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OZET

Bu calismada saglik hizmeti iliskili Candida enfeksiyonlarinda risk faktorleri ve
invaziv ara¢ kullanimi iligkisininin belirlenmesi ve epidemiyolojik degerlendirmenin
yapilmasi amaglandi.

Calisma retrospektif ve tek merkezli olarak planlandi. 01.01.2015-31.12.2016
yillar1 arsinda Necip Fazil Sehir Hastanesi’nde, “Hastalik Onleme ve Kontrol Merkezi-
Center for Diseases Control and Prevention-CDC” tani kriterlerine gore saglik hizmeti
iligkili enfeksiyon tanis1 alan ve kiiltiirlerinde Candida iiremesi olan 18 yas {istii hastalar
(olgu grubu) ile yas ve cinsiyet olarak benzer 6zellik gosteren, Candida liremesi olmayan
18 yas istli hastalar (kontrol grubu) g¢alismaya dahil edildi. Calismamiza 67 (%50)
Candida enfeksiyonu olan hasta, 67 (%50) Candida enfeksiyonu olmayan kontrol gurubu
hastas1 olmak tizere toplam 134 hasta dahil edildi.

Calismaya dahil edilen hastalarin %52,2’si (n=70) kadin, %47,8’1 (n=74) erkek
cinsiyetteydi. Saglik hizmeti iligkili enfeksiyon tanis1 konulmasmna kadar olan yatig giinii
ortanca degeri 15 (%25 ceyreklik- %75¢eyreklik; 9- 24) gilindii. Yirmidort olguya
laboratuvar tarafindan dogrulanmig kan dolasimi enfeksiyonu, 26 olguya santral kateter
iligkili kan dolasim1 enfeksiyonu ve 15 olguya kateter iliskili idrar yolu enfeksiyonu tanisi
konuuldu. Calismamiz da degerlendirilen risk faktorleri arasindan biling kapaliligi, enteral
beslenme, nazogastrik tiip uygulamasi, mekanik ventilasyon uygulamasi, periferik arter
kateter ve santral vendz kateter uygulamas1 Candida enfeksiyonunu artiran risk faktorleri
olarak 6n plana ¢ikmistir. Candida tiirleri incelendiginde olgularn %52,2’sinde (n=35)
Candida spp. saptanmistir. Tiplendirme yapilan olgular icinde en sik Candida parapsilosis
(%25,3, n=17) etken olarak gozlenirken, bunu Candida albicans (%14,9, n=10)
izlenmektedir.

Sonug olarak degisen ve gelisen tibbi hizmetlerde bir¢ok invaziv girisim ka¢iilmaz

olup saglik hizmeti iliskli Candida enfeksiyonu hizla artmaktadir. Bu grup i¢cinde de
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ozellikle non albicans Candida’larin arttig1 gbzlenmistir. Saglik hizmeti iliskili Candida
enfeksiyonlarinin azaltilmasi i¢in invaziv ara¢ kullaniminda el hijyeni uygulamalarinin

tyilestirilmesi basta olmak tizere enfeksiyon kontrol 6nlemleri 6n planda tutulmalidir.

Anahtar kelimeler: Candida enfeksiyonlari, invaziv ara¢ kullanimy, risk faktorleri, saglik

bakim iliskili enfeksiyon
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ABSTRACT

This study aims to carry out epidemiologic evaluations which investigate the
relationship between the risk factors in health-care-associated Candida infections and
invasive tool utilization.

The study was planned retrospectively and in a mono-centered way. In the period of
01.01.2015-31.12.2016, the group of the patients (case group) who were over the age of
eighteen, and had a diagnosis of health-care-associated infections (HAIs) with the growth
of Candida in their cultures according to the diagnostic criteria of Centers for Disease
Control and Prevention (CDC) were included in this study with the other group of the over
eighteen aged patients (control group) who were similar in terms of gender and age, and
they did not have the growth of Candida in their cultures. In our study, totally there were
134 patients and 67 (%50) of them were from Candida infection case group and the other
67 (%50) of them were from the control group who did not have Candida infections.

The % 52,2 of the patients who were included in this study, was female and the %
47,8 of them was male. The median number of the days was 15 (%25 quarter - %75
quarter; 9- 24) to stay in the health-care service until the diagnosis of health-care-
associated infections. 24 patients from the case group had the infections in blood
circulation that were verified by the laboratory, 26 patients from the case group had the
diagnosed blood circulation infections that were caused by a central venous catheter and 15
cases had urinary tract infections that were caused by a catheter. In this research, evaluated
risk factors include the loss of consciousness, the enteral nutrition, the application of
nasogastric tube, the mechanical ventilation, the peripheral arterial catheter and the central
venous catheter came into prominence as the accelerators of health-care-associated
infections. When Candida species were analyzed, the %52,2 percent of the cases (n=35)
were Candida spp. In the classified cases, the most frequent was Candida parapsilosis

(%25,3, n=17), and it was followed by Candida albicans (%14,9, n=10).
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As a result, Candida caused health-care-associated infections are rising as many
invasive initiatives are inevitable in changing and improving health-care services. In this
group, especially the increase of non-albicans Candida has been observed. In addition to
the prioritization of the precautions for infections, hygiene of hands must be improved in

the usage of invasive tools to decrease Candida related health-care-associated infections.

Keywords: Candida infections, the usage of invasive tools, risk factors, health-care-

associated infections.

Page Number: 102
Supervisor: Assoc. Prof. Dr. Selma ATES



ICINDEKILER

Sayfa No

TESEKKUR ..ottt ettt ettt e e s et anenenne I
OZET oottt ettt ettt n e 11
ABSTRACT .ottt ettt et e e e e sttt e et e e e st e e enbeeenaneeenabeeeenaeeeenaaeeaas v
ICINDEKILER ......ooooiitiiieiieeeeeceeeeeeeeeeeee ettt VI
KISALTMALAR VE SIMGELER .........coooioiiiiiiiiieieieeeeeeeeeeeeee e VI
1. GIRIS VE AMAGC ...ttt 1
2. GENEL BILGILER .....cooooiiiiiiiioiiiieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 3
2.1. Candida’larin Genel OZEIHKIETi.............cooveveviieeeieeeeceeeeeeeeeeeeeeee et 3
2.2. Candida’larin Mikrobiyolojik ve Morfolojik OzelliKIeri ...........cccovoveereverereerereerenanne. 4
2.3. Candida’larin Kiiltiir ve Biyokimyasal OzelliKIEri..............ococevveveveriieeeeieeeeeeeennns 5
2.4. Candida’larin Viriilans OzZelliKIET. .........c.ooeiovevereieeeeeeeceeeeeeeee et 6
2.5. Candida’larda Biyofilm OIusumu..........cccvviiiiiiiiiiicee e 6
2.6. Tibbi Bakimdan Onemli Candida TUIIET.............cccooveveveeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee 8
2.7. Candida Enfeksiyonlarinin Epidemiyolojisi.........ccceccuviiieieiieeiiiiiiiiiiiieeeeeeeiiieeeeee e 9
2.8. Ulkemizde Candida Enfeksiyonlarmin Epidemiyolojisi..........cccocvevervvveereeirerenennne. 10
2.9. Candida’1arin PatOZENEZI.........uuviiiieeeiiiiiiiiiiiee e e ettt e e ee e e e e e e e aaraeaeeeeeeas 11
2.10. Candida Enfeksiyonu Tanimlart ..........cc.eevvveeeeeiiiiiiiiiiiieee e 11
2.11. Candida Enfeksiyonlarmda Risk faktorlert ..........cccvveviieeieeiniiiiiiiiieeeeeeieeeee 13
2.12. Candida Enfeksiyonlarmda MoOTtalite ............ccoovviiiiiiiiiieeieiniiiiiiieee e 16
2.13. Candida Enfeksiyonlarinm Onlenmesi ve Kontrolii ..............coocoeveveieveeiverieerenenene. 16
2.14. Hastane Enfeksiyonu Tanimi ve Genel Bilgiler............ooovvevvniiiiiiiiieeiiiiiiiiiieeeeen, 18
2.15. Tdrar Yolu EnfekSTYONIAIT ..........cvoieveviieeeeeeieeeeeeeeeeeeee e 20
2.15.1. Genel bilgiler ve epidemiyoloji.......ccceeeeiiiiiiiiieeieiiiiieeeeeeeeee e 20

B BT 21 5 )0 (0] ) SRS 21
2.15.3.Kateterizasyonun simniflandirtlmast...........c..eeeeeeieeeiiiiiiiiiiieeeceeciiieeeee e 22

2.15.4. Kateterizasyon endiKasyonlart ...........ccccvvvviiieeeeeiiiiiiiiiieeeeeeeeeiiieeee e e e e e 22

2.15.5. Risk faKEOTIOIT. ....eeeeiiiiiiiiee e 22

2.15.6. Idrar yolu enfeksiyonu igin tant Kriterleri..........coooevoveeeveeeveeeeeeeeeeeeeeennn, 23

2.15.7. Idrar yolu enfeksiyonlarinm dnlenmesinde hemsirelik uygulamalari............. 25

2.16. Kan Dolagimi Enfeksiyonlari..........coccccuuiiiiiiiiiiiiiiiiieeee e 25

VI



2.16.1. Genel bilgiler ve epidemiyoloji.......ccceeeiiiiiiiiiieeiiiiiiiieeeeeeeeieee e 25

2.16.2. Kateter tipleri ve enfeksiyon riSKi........ccvvviviieieeiiiiiiiiiiiceeee e 26
2.16.3. EUIYOLOJ1 1veeeuieieeiiie ettt 27
2.16.4. Patogenez ve 1iSK faktOrleri........ueiiieeeeiiiiiiiiiiee e e 28
2.16.5. Kan dolasim1 enfeksiyonlari i¢in tant kriterleri ...........ooooiiieeiniiiinnninnn, 30
2.16.6. Kateter enfeksiyonlarinin 6nlenmesinde hemsirelik uygulamalari................. 30
2.17. Diinyada Hastane Enfeksiyonlarmi Kontrol Caligmalari..........ccocccoeiiiiiinniiin. 31
2.18. Ulkemizde Hastane Enfeksiyonlar1 ile Miicadele Calismalart.................ccococvevrnen.... 32
2.18.1. 2005 Yilindan onceki dOnem ...........coovviiiiiiiiiiiiiiiiiiceeeiice e 32

2.19. Hastane Enfeksiyonlarindan Dogan Hukuki Sorumluluk...............cccooooiiii, 34
2.20. Hastane Enfeksiyonlarinda Maliyet Analizi ..........ccccevveeeeeeiniiiiiiiiieeeeeeeeieeeee e, 34
3. GEREC VE YONTEMLER .........coooiiiiiitiiieieeeeceeeeeeeeeeetee et 36
3.1. Calisma Dizayni ve Hastalar............ccuviiiiiiiiiiiiiicec e 36
3.2, Verilerin TOPlanmasT...........uveiiiieieiiiiiiiiieeeeeeeeeiiiee e e e e e e ettt eeeeeeeeesarraraeeeeeeeennnns 36
3.3. Candida Enfeksiyonu Tanilari ..........ccc.eeeiiieiiiiiiiiiiiiiiec e e 37
3.3.1. Kandidemi tanIST ...cceeiuueieiiiiiiiieeeiiit ettt e 37

3.3.2. Kandidlirt tANIST....ceeiiiiiiiiiiiiiiiee ettt e e 37

3.4. Bagimli ve Bagimsi1z Degiskenler...........ooooviviiiiiiiiiiiiiiieieeeee e 38
3.5, BtiK KUTUL ONAYT ceeiiiiiiiiiiiiiiee ettt et e e e e e e et aeee e e e e e nnnnes 38
3.6. Istatistiksel DeZErlendilrie ............ccceveveeierieeeieeeeeeeeeeeee et eeeeeenas 39

4. BULGULAR.......cooeeeee ettt et ettt e ettt e et e e st e e et eesnbeeesnaeeeenaeeeaas 40
STARTISMA ..ttt et e ettt e ettt e ettt e e et e e snteeesnbeeennneeeennes 55
6. SONUC VE ONERILER ........c.cooviiiiiiieieieeeeeeeeeeeeeeeeee et 68
T KAYNAKLAR .ttt ettt e et e ettt e et e et e e enbee e enaeeeennee 71
TABLOLAR DIZINI .....c.oiiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeee e 85
SEKILLER DIZINI ....oouiiiiiiiioeeeceeeeeeeeeeeeeeee e 87
EKLER <.ttt et ettt ettt e et e et e e e n b e e ettt e e enbeeeenaeeeebeeeaa 88
OZGECMIS ..ottt 93

VII



ABD
APACHE

C. albicans

C. glabrata

C. krusei

C. parapsilosis
C. tropicalis

CDC

DIK
EK
EKK
HE

HIV

HT

iYE
KDE
Ki-iYE
Ki-KDE
KNS
KOAH
LTD-KDE
MV
NAC
NNIS
PAK
PEG
PVK
SDA
SHIE
SHi-IYE

KISALTMALAR VE SIMGELER

: Amerika Birlesik Devletleri

: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation
: Candida albicans

: Candida glabrata

: Candida krusei

: Candida parapsilosis

: Candida tropicalis

: Center for Diseases Control and Prevention/ Hastalik Kontrol ve

Onleme Merkezi

: Damar i¢i kateter

: Enfeksiyon kontrol

: Enfeksiyon Kontrol Komitesi
: Hastane enfeksiyonu

: Human immunodeficiency virus / insan bagisiklik yetmezlik viriisii
: Hipertansiyon

: Idrar yolu enfeksiyonu

: Kan dolagimi enfeksiyonu

: Kateter iligkili idrar yolu enfeksiyonu

: Kateter iligkili kan dolagimi enfeksiyonu

: Koagiilaz negatif stafilokoklar

: Kronik obstiiriktif akciger hastaligi

: Laboratuvar tarafindan dogrulanmis kan dolasimi enfeksiyonu
: Mekanik ventilasyon

: Non albicans Candida

: National Nosocomial Infection Surveillance

: Periferik arter kateter

: Perkiitan endoskopik gastrostomi

: Periferik vendz kateter

: Saboroud dekstroz agar

: Saglik hizmeti iliskili enfeksiyonlar

: Saglik hizmeti iligkili idrar yolu enfeksiyonu

VIII



SHi-KDE
SKi-KDE
SVK
TPN
UHESA
UK
WHO
YBU

SIMGELER
pm

°c

TL

Spp

: Saglik hizmeti iliskili kan dolasimi enfeksiyonu
: Santral kateter iligkili kan dolagimi1 enfeksiyonu
: Santral venoz kateter

: Total parenteral niitrisyon

: Ulusal hastane enfeksiyonlar1 siirveyans ag1

: Uriner kateter

: Diinya saglik orgiitti

: Yogun bakim tiinitesi

: Mikrometre
: Santigrat
: Turk lirast

: Subspecies/ alt tiir

IX



1. GIRIS VE AMAC

Hastane enfeksiyonlary; giiniimiizdeki ifadesiyle saglik hizmeti iliskili
enfeksiyonlardir (SHIE) (1). Hasta hastaneye yattiginda inkiibasyon doneminde olmayan,
belirti ve bulgular1 bulunmayan enfeksiyonlar SHIE olarak degerlendirilir. Genellikle
SHIE hastaneye yattiktan 48-72 saat sonra ve taburcu olduktan sonra on giin i¢inde gelisir
(2). SHIE hastanede yatisla iliskili goriilen en sik komplikasyondur. Tedavi maliyetleri,
morbidite ve mortalite agisindan ciddi bir yiik olusturmaktadir (1).

Hastanede yatan hastalarm %35-10"u yogun bakim iinitesi (YBU) hastasidir. YBU,
SHIE’nin en sik goriildiigii boliim olup cerrahi ve dahili servislere oranla 5-10 kat daha
fazladir (3). Ozellikle YBU hastalari, ¢ok sayida invaziv isleme baglh bagisiklik sistemi
bozularak enfeksiyon riski altinda kalirlar (4).

Hastanede yatan hastalarda saglik hizmeti iliskili invaziv mantar enfeksiyonu
insidans1 artmis ve kritik YBU hastalar1 icin ciddi bir komplikasyon haline gelmistir (5, 6).
Ortalama yasam siiresinde artis ve giderek ilerleyen tibbi yontemler nedeniyle YBU, saglik
hizmeti iligkili invaziv mantar enfeksiyonlar1 i¢in merkez haline gelmistir (4). Bagisiklik
sistemi baskilanmis hastalar, coklu komorbiditeleri olan hastalar ve yogun bakim
ortamlarinda bulunan hastalar dahil olmak iizere yiiksek riskli popiilasyonlarda, saglik
hizmeti iligkili invaziv mantar enfeksiyonu 6nemli bir sorun olmaya devam etmekte olup,
yiiksek morbidite ve mortalite ile iliskilidir (7).

Ozellikle YBU’lerdeki yatak sayisindaki artisa bagli olarak hasta sayisinda artis ve
yatis siiresinin uzamasiyla beraber santral vendz kateter (SVK), iiriner kateter (UK) ve
mekanik ventilasyon (MV) gibi invaziv girisimlerin artmasi, gelismis tan1 ve tedavi
yontemleri, immiinsiipressif tedaviler, uzamis hastane yatis giinii, genis spektrumlu
antibiyotik kullanimi, total parentaral niitrisyon (TPN) ve enteral beslenme gibi risk
faktorleri varliginda en sik goriilen saglik hizmeti iligkili invaziv mantar enfeksiyonu
etkeni Candida spp (subspecies-alt tiir). ’lardir (3).

Candida spp. tiirleri, saglikli yetigskinlerin %20-80'inin gastrointestinal sisteminde
bulunur. Kadinlarin yaklasik %20-30'unda vajinal Candida kolonizasyonu vardir (1).
Mantar enfeksiyonlarmin ¢ogundan Candida’lar sorumludur (8). Son 20 yilda etkeni
mantar olan SHIE’de 2- 12 kat artis goriilmiistiir. Bu enfeksiyonlarm %80’inin etkeni

Candida spp. tiirleri olup tiim hastane enfeksiyonlarinin %5’inden Candida’lar sorumlu



tutulmaktadir (9). Candida spp. tiirlerinin etken olarak bildirildigi hastane enfeksiyonlari
Amerika Birlesik Devletleri’nde (ABD) dordiincii sirada yer almakta olup, mortalite
oranlar1 %29-76 olarak bildirilmektedir (10).

Candida tirleri deri ve mukozalarm tutuldugu yiizeyel enfeksiyonlardan,
kandidemi, kandidiiri ve pndmoni gibi ¢ok c¢esitli enfeksiyonlara sebep olabilmektedirler
(2). Onyedi farkli Candida spp. tiirii insanlarda saglik hizmeti iliskili invaziv mantar
enfeksiyonuna neden olur; Candida albicans (C. albicans) diinya ¢apinda en yaygin olan
tirdiir. Tim Candida'larin kiiresel ortalamast %66'dir ve Kiiresel Antifungal Gozlem
Calismasi’na (Artemis disk) gore genis cografi farkliliklara sahiptir. Candida spp. tim
SHIE’lerin %8-10'unun, koagiilaz-negatif Staphylococcus (KNS) (%31), Staphylococcus
aureus (%20) ve Enterococcus (%9) 'un yanisira hastane kaynakli kan dolasimi
enfeksiyonlarinin dordiincii en sik nedeni olmustur (11). Candida tirlerinden C.
albicans 1n yani sira non albicans Candida (NAC) tiirlerinin prevelansi giderek artmaktadir
(10).

Retrospektif yapilan bu olgu-kontrol ¢alismasinda saglik hizmeti iliskili Candida
enfeksiyonu ile ilgili demografik ve etiyolojik verilerin saptanmasi, SHIE oranlar1 ve izole
edilen etkenlerin dagilimi, olasi risk faktorlerinin belirlenmesi ve bu risk faktorlerine

yonelik stratejiler gelistirilmesi amaglanmistir.



2. GENEL BIiLGIiLER

2.1. Candida’larin Genel Ozellikleri

Candida’lar saglikli kisilerin viicut florasinda kommensal olarak bulunan maya
tiirleridir (12). Insanlarda gériilen firsatg1 mantar enfeksiyonlarinin en sik etkeni Candida
tiirleridir ve sistemik mikozlar arasinda en sik goriilen kandidozdur (13, 14). Ozellikle
immiin sistemi baskilanmis kisilerde, enfeksiyon olusumu i¢in uygun ortam bularak,
patojen olabilirler ve hayat1 tehdit edici enfeksiyonlara yol agabilirler (15). Insanlarda deri,
gastrointestinal, genitoiiriner ve solunum sistemi olmak {izere mukozalarn normal
florasinda yer alirlar, ayrica toprak ve besinlerde de bulunabilirler. Saglikli bireylerde
gastrointestinal sistemdeki kolonizasyon agizdan kolona dogru gittikce artar. Candida
kolonizasyonunun yogun oldugu diger bolge vajinadir ve saglikli kadinlarin %30’unda
rastlanabilir (16, 17). Candida enfeksiyonlarmin ¢ogunun endojen olmasi hastanin kendi
florasindan kaynaklanmaktadir. Florada bulunan Candida sayica bir artig gosterir
(kolonizasyon) ise kolonizasyonu enfeksiyon izler (14).

Iki yiizden fazla Candida tiirii olup C. albicans basta olmak iizere Candida
glabrata (C. glabrata), Candida parapsilosis (C. parapsilosis), Candida krusei (C.kruser)
ve Candida tropicalis (C. tropicalis) kandidozlarin %95’inden fazlasina sebep olmaktadir
(18). Hastane enfeksiyonu etkeni olarak Gram(+) ve Gram(-) bakterilerin ardindan iigiincii
strada Candida’lar izole edilmekte ve oOzellikle kateteri olan hastalarda kan dolasimi
enfeksiyonu (KDE) etkeni olarak karsimiza ¢ikmaktadirlar (19).

Candida enfeksiyonlari ile ilgili bilinen ilk tanimlama milattan 6nce 1V. yiizyilda
Hipokrat’in Epidemics kitabinda, iki hastada tarif edilen oral kandidozdur. Takip eden
ylizy1l boyunca mayalar ile iliskili bir¢ok patolojik tablo rapor edilmistir. 1912 yilinda
Catellani’nin tanimladig1 cay tadicilarmin Oksiiriigii (tea tasters cough) ise C. albicans
disindaki Candida tiirlerinin patolojik siirecte yer alabilecegini one siiren ilk rapor olarak
litaratiirdeki yerini almistir (18). 1970’li yillardan sonra bagisiklig1 baskilayan ilaglarin
kullaniminin artmasi ve AIDS (Acquired Immune Deficiency Syndrome/Edinsel Bagisiklik
Yetmezligi Sendromu) gibi hastaliklarin ortaya ¢ikmasi ile beraber Candida enfeksiyonu
daha 6nemli hale gelmistir. Insanlarda enfeksiyona neden olan bircok yeni tiiriin kesfi,
Candida’lar da taksonominin Onemini daha da arttrmustr (20, 21). Candida
enfeksiyonlarinin onlenmesi icin 1950°lili yillarda organizasyon gerektiginin Onemi

vurgulanmig olmasma ragmen,1970’li yillarda ABD ve Ingiltere’de ilk komiteler



kurulmaya baslanmistir. Ocak 1970°de “Hastalik Onleme ve Kontrol Merkezi-Center for
Diseases Control and Prevention (CDC), ABD’deki ulusal hastane enfeksiyonu verilerini
prospektif olarak toplamak ve analiz etmek amaciyla NNIS (National Nosocomial
Infection Surveillance — Ulusal Hastane Enfeksiyonlar1 Siirveyansi) sistemini kurmustur

(22).

2.2. Candida’larin Mikrobiyolojik ve Morfolojik Ozellikleri

Candida’larin 150°den fazla tiirii olup, bunlarin belli bir kismi insanda patojendir.
1960’larda sadece bes Candida tiriiniin patojen oldugu diisiiniiliirken, son yillarda en az
onyedi Candida tiirii insanlarda patojen olarak saptanmistir (23). Candida lar igerisinde en
sik karsilagilan patojen tiir C. albicans 'tir. Diger sik karsilasilan Candida tiirleri %50-%70
oraninda C. tropicalis, C. glabrata, C. parapsilosis, C. krusei ve Candida
guillermondii’dir. Insanda patojen olabilen baslica nadir tiirler ise; Candida catenulata,
Candida ciferii, Candida haemulonii, Candida intermedia, Candida kefyr, Candida
lambica, Candida lipolytica, Candida lusitaniae, Candida norvegensis, Candida
Pelliculosa’dir (24).

Candida tirii Ascomycetes subesinin Saccharomyces ailesi i¢inde yer alir (25, 26).
Mantarlar kiif ve maya olmak iizere iki morfolojik yapida incelenir (24). Candida tiirleri
tek hiicreli maya grubuna dahildir. Hiicre duvarinda kitin ve seliilloz igceren Okaryotik
kemoheteretrof organizmalardir. Tomurcuklanarak (blastospor) veya ortadan ikiye
boliinerek ¢ogalirlar (27). Tiim tiirler insanda saprofit formdayken ve zengin besiyerlerinin
ylizeyinde iirerlerken blastosporlar halinde goriiniirler. Candida tiirlerinin  iireme
ozellikleri; bulunduklar1 ortam, sahip olduklar1 viriilans faktorleri ve tiirlere 0zgii
farkliliklara baghdir (28).

Candida’lar ince duvarli, oval veya yuvarlak, kapsiilsiiz, hareketsiz, 1-3x4-6 um
boyutlarinda, multilateral tomurcuklanma ile aseksiiel olarak tlireyen fakiiltatif anaerop
mayalardir. Maya formu disinda kiiltiir ve dokularda psodohif veya gercek hif
olusturabilirler. Psodohifler tomurcuklanma sirasinda meydana gelen uzantinin ana
hiicreden ayrilmamasi sonucu gelisir. Gergek hifler ise apikal uzant1 tarzinda, septali ve
diizglin kenarhidir. Hif ve psddohif maya formuna donebilir. Her ii¢ sekilde kiiltiir ve
dokularda goriilebilir. C. glabrata hari¢ diger tiirlere ait blastosporlar, dokuya veya besi
yerinin derin kisimlarina invaze olduklarinda tomurcuklanarak biiyiirler ancak

birbirlerinden ayrilmazlar. Psodohif seklinde goriniirler. C.glabrata, diger tiirlerin aksine



hicbir zaman ger¢ek hif veya psddohif yapmaz. Bir klinik 6rnekte, bir Candida tiiriiniin
psodohifleri ve bunlara tutunmus blastokonidyumlar1 goriiliiyor ise bu o tiiriin dokuya
invaze oldugunu, o bolgede enfeksiyon gelistigini gosterir (29).

C. albicans serum iginde iki saatte 37°C sicaklikta bekletildiginde gergek hifler ve
germ tiip olusturur. Germ tiip testi Candida dupliniensis (C. dupliniensis) dismdaki diger
Candida tiirleri ile C. albicans’n ayrimmda kullanilir. Misir unu agardaki morfolojilerinin
karsilagtirilmas: ayrim amaci ile giivenilir diger bir yontemdir. C. albicans, misir unu
Tween 80 agarda, digerlerinin aksine kiiresel klamidosporlar (hiflerin ucunda iri kiireler)
olusturur.

C. dupliniensis, germ tiip pozitifligi ve misir unu agarda bol miktarda klamidospor
olusturabilme 6zelligi nedeniyle, C. albicans’in diger tiirlerden ayriminda sorun yaratir.
Ancak, C. albicans’in aksine 45°C’de iireyemez. Bu 6zelligi ile ayrimi saglanabilir. Klinik
acidan, giinliik pratikte bu durum dikkate alinmayabilir. Ancak son zamanlarda flukonazol
direnci saptanmaya baslandigindan, 6zellikle HIV (Human Immunodeficiency Virus/Insan
Bagisiklik Yetmezlik Virlisii) enfeksiyonlu hastalarda bu nadir tiire kars1 dikkatli
olunmalidir.

C. albicans’n, C. parapsilosis, C. glabrata ve C. krusei gibi diger Candida
tiirlerinden kesin ayrmminda, seker fermantasyon ve asimilasyon testleri, iireaz testi,
kromojenik enzimatik reaksiyonlar ve polimeraz zincir reaksiyonu gibi monekiiler

teknolojiler kullanilir (28).

2.3. Candida’larn Kiiltiir ve Biyokimyasal Ozellikleri

Candida tiirleri Gram Boyama’da Gram(+) bakteriler gibi mor renkli goriiniirler.
Candida’larin bakterilerden ayrimi kiiltiirde goriinen biiyiiklerine gore yapilir, Gram(+)
bakteriler daha kiigiik yapilidirlar (30). Saboroud dekstroz agarda (SDA) ve kanlh agarda
oda 1sisinda (22-26°C) ve 37°C'de kolayca iireyebilirler. Kiiltiir i¢in alinan 6rnekler hem
26°C hemde 37°C'de ayr1 ayr1 inkiibe edildiginde 37°C'de iireyememe saprofitlik 6zelligi
olarak degerlendirilir. Patojen Candida’larm ¢ogu hem 26°C hemde 37°C'de iirerler (12).
37°C'de 24 saat inkiibasyonun ardindan koloniler besiyerinde kirli beyaz ya da krem rengi
tonunda, yumusak kivamli, eksi kokulu, koloniler olarak goriilmektedir. Bazi tiirlerin
kendine 6zel morfolojik yapilar1 vardir. Ornegin, SDA’da C. tropicalis oval, bombeli
koloniler seklinde trerken; C. albicans, oval, kenar1 ve lst ylizeyi diizgiin koloniler

olusturur. C. krusei kolonileri u¢ kisimdan uzamis ve eliptik iken, C. parapsilosis



dantelimsi koloniler olusturmaktadir (30). En iyi iireme sonucunun elde edilmesi i¢in
kiiltiir tliplerinin kapaklar1 gevsetilerek havalandirma saglanmali, inkiibator nemi %30-40

ve pH 4,5-5 arasinda olmalidir (29).

2.4. Candida’larin Viriilans Ozellikleri

Candida’larin sahip oldugu virulans faktorleri ile konagm savunma sistemini
yenerek hastalik olusumuna neden olurlar. Virulans faktorlerini kullanarak konak hiicre
membraninin biitiinliigiinii ve islevini bozup dokuya invazyon yaparak hiicre 6liimiine
neden olurlar. Baslica virulans faktorleri; adherens, dimorfizm, toksin ve enzim iiretimi,
fenotipik degisim ve hiicre yiizey bilesimidir (29).

Adhezyon (Yapisma): Candida’larin hiicre yilizeyi, konak ve mantar arasindaki
temasm ilk noktasidir (29). Konak hiicre yiizeyine yapismada konagin immiinolojik
durumu ve Candida’larm ylizey 6zellikleri de 6nemlidir (31). Konagin mukoza, epitel ve
endotel hiicrelerine yapigsma kolonizasyonun ilk asamasidir (32). Candida tiirleri arasinda
C. albicans adhezyon orani en yiiksek olan tiirdiir. Adhezyon yetenegi tiirlere gore farklilik
gosterir (31). Ornegin C.tropicalis’de yiiksek iken, C.parapsilosis’de diisiiktiir (32).

Germ tiip-hif (Dimorfizm): Candida’lar aktif semptomatik enfeksiyon ile es
zamanl hif olustururlar. Hif, proteinaz iireterek epitelyal hiicreleri parcalar (32). Hifler
dokuya daha fazla yapigsma 6zelligi gosterirler ve fagosite edilemezler (24).

Toksinler: C. albicans’m maya fazinda endotoksin yapisinda maddeler ve
hemolizin tiretimi gosterilmistir (29).

Enzimler: Mantarlar, konak hiicresine invazyon yapmak i¢in hiicre zarmin islevini
bozan lipid ve protein yapisinda enzimler lretirler (33). C. albicans’m proteinaz enzimi
albiimin, keratin ve deri proteinlerini pargalayabilir. C. albicans disinda C. tropicalis, C.
parapsilosis ve C. glabrata' da proteinaz enzimi salgilar (32).

Fenotip degisimi: C. albicans kokenlerinin yaklasik %2-4 kadar1 opak ve beyaz
fenotip degisim gosterir. Opak ve beyaz fenotiplerinin hif olusturma yetenegi, jenarasyon

stiresi ve diisiik veya yiiksek sicakliklara duyarlilig: farkli olmaktadir (2).

2.5. Candida’larda Biyofilm Olusumu

Biyofilm; mikroorganizmalarin kendi iirettikleri organik polimerik matriksle kaph

hiicre kolonileri olup, genel bir mikrobiyal biiylimedir (34, 35). Biyofilm olusumuyla



mikroorganizmalarin konak savunmasi ile antimikrobiyallerden korunma, besinlere
ulagilabilirlik, metabolik isbirligi ve yeni genetik Ozellikler kazanilmasi saglanir (29).
Dogada mikrobiyal biiyiime ve klinik enfeksiyonlarin gelisimi agisindan biyofilm olusumu
biiyiik 6nem tasimaktadir (36). Bu biyofilmler, ekinokandinler ve amfoterisin B'nin lipit
formiilasyonlar1 hari¢ ¢ogu antifungallere kars1 gii¢lii direng gosterirler (37).

Herhangi bir kateterin yerlestirilmesinden sonra tiikriik, mukus ve kan gibi viicut
swvilarindaki c¢esitli makromolekiiller (fibrinojen, fibronektin, kollojen ve laminin vb) cisim
yiizeyinde birikerek Oncii film tabakasmi olustururlar. Mikroorganizmalar ¢iplak ylizey
yerine bu film tabakasina tutunurlar. Ilk adezyon gevsek ve geri doniisiimlii bir tutunmadar.
Bu durum ekzopolimer iiretimi ile sik1 bir tutunmaya doniistir. Ekzopolimerler 6ncii film
tabakasmi sararak glikokaliks (slime) denen tabakayi olusturur. Mikroorganizmalar bu
slime tabakasi1 i¢cinde ¢ogalarak kalin bir film tabakasina neden olurlar (38).

Candida tirlerinin tibbi gereclerde olusturdugu biyofilm ile hem siirekli bir
enfeksiyon odagi gibi rol oynamasi, hemde viicudun savunma mekanizmalarindan ve
antifungal tedavinin etkisinden kurtulabilmesi nozokomiyal Candida enfeksiyonu
acisindan onemlidir. Sekiz gilinden fazla takili kalan hemen hemen biitiin merkezi ven
kateterlerinde kateter liimeni i¢inde biyofilm olugmaktadir (34). Cerrahi olarak implante
edilen ve en sik enfekte olan gere¢ SVK’dir. Enfeksiyon, bu tiir kateterin kullanimmin
herhangi bir asamasinda meydana gelebilir. Infiizyon sivis1 veya kateter agzi kontamine
olabilir. Hasta florasindan veya saglik personelinin ellerinden mikroorganizmalar
bulasabilir. Bazen kateter takilmasi sirasinda kateterin distal ucu kontamine olur;
organizmalar kateter i¢ ylizeyi boyunca ilerleyerek damar i¢i enfeksiyonuna neden olurlar.
Bununla birlikte, eger gastrointestinal sistemde kolonize olan Candida tiirleri intestinal
mukozaya penetre olarak dolasima gecerlerse, dolasimdaki maya hiicreleri endojen olarak
kateter ucunda yogunlasabilirler. Bu mekanizma intestinal mukozaya ciddi hasarlar veren
kemoterapotik tedavi alan kanser hastalarinda sik goriilmektedir (39, 40). CDC'ye gore,
tedavi edilen tiim enfeksiyonlarmn yaklasik %65'inin doku ve organ yiizeyi iizerindeki
mikrobiyal biyofilm olusumuyla iligskili oldugu tahmin edilmektedir. Yapilan
calismalardan biyofilmlerin basit bir hiicre birikimi olmadigi, besin akisini ve atik
iirtinlerin elden ¢ikarilmasini kolaylastirmak i¢in optimal bir mekansal diizenlemeyi temsil
ettigi varsayilan yiiksek oranda yapilandirilmis mikrobiyal topluluklar oldugu anlagilmistir
(41).

Candida biyofilmleri tiir, morfoloji ve metabolik aktiviteye bagli olarak farklilik

gosterir (42). Genel olarak, Candida i¢in biyofilm gelisimi yapisma, kolonizasyon,



cogalma, olgunlasma ve nihayetinde dagilma dahil olmak iizere farkli asamalar1 kapsar,
boylece “biyofilm yasam dongiisii” siirekli tekrarlanir. Antifungallerin biyofilm i¢ine etki
etmemesi klinik agidan oOnemlidir. Bu nedenle, biyofilm olusumu giliniimiizde
Candida’larin  ana viriilans Ozelliklerinden biri  kabul edilmektedir. Candida

enfeksiyonlarinin mortalitesini de 6nemli derecede etkiler (41).

2.6. Tibbi Bakimdan Onemli Candida Tiirleri

Candida albicans: Candida enfeksiyonlarinda en sik izole edilen tiirdiir.
Dimorfizm 6zelligi ve bazi hidrolitik enzimleri iiretmesi nedeniyle virulansi en yliksek
tiirdiir (29). Serumda germ tiip yapmasi ve misir unlu tween 80 besiyerinde klamidospor
olusturmasi ile tanimlanir (38).Yumusak, krem rengi ve tereyagi kivaminda diizgiin koloni
olustururlar. Kanli agar da y1ldiz seklinde ¢ikinti olusturabilirler (43).

Candida tropicalis: Ozellikle hematolojik malignensili hastalarda 6nemli
enfeksiyon etkenlerindendir. C. fropicalis SDA’da beyaz veya krem renkli, yiizeyi diiz
veya purtiiklii, S tipi koloniler yapar. Misir unlu Tween 80 agarda yalanci hif ve yalanci hif
boyunca tek tek veya kiimeler halinde dizilen blastosporlar olustururlar. Cok nadir olarak
az sayida klamidospor da yapabilirler. C. tropicalis’e ait klamidosporlar gozyasi damlasi
veya armut seklinde olup daha kiiclik caplidir ve tekrarlayan pasajlarla kaybolabilirler (29).

Candida dubliniensis: C. albicans ile fenotipik olarak benzerdir. Koloni
morfolojisi ve mikroskopik goériinimii C. albicans ile aynidir ancak, C. dubliniensis
45°C'de tireyemez. Misir unlu Tween 80 agarda klamidosporlariin digerlerinden farkli
olmas1 onemli bir fenotipik ozelligidir (29). C. albicans yalanci hif {izerinde tek bir
klamidospor olustururken, C. dubliniensis klamidospor demetleri ile aywt edilir (44).
Klinik agidan, giinliik pratikte bu durum dikkate alinmayabilir. Ancak son zamanlarda
flukonazol direnci saptanmaya baslandigindan, 6zellikle HIVolan hastalarda bu nadir tiire
kars1 dikkatli olunmalidir (29).

Candida glabrata: Germ tiip testinde yalanci hif olusturmaz. Misir unlu tween 80
besiyerinde kiigiik oval ve uclarindan tomurcuklanan blastokonidiyumlar ile taninirlar (38).

Candida krusei: Flukonazole primer direncli tiirdiir (44). SDA’da yassi, kuru
goriiniimli, mat, krem renginde, diizensiz kenarli koloniler olusturur. Misir unlu Tween 80
agarda uzamis, dallanan yalanci hifler ve bu hiflerin septalarinda agaca benzer dizilim

gosteren blastokonidiyumlar gézlenir (29).



Candida parapsilosis: Dogada yaygin bulundugu gibi, 0Ozellikle subungual
bolgelerde normal deri florasinda bulunur. Glukoz igerigi yiiksek ¢ozeltiler ve protezlerde
kontaminasyona bagl varlig1 dikkat ¢cekmektedir. Kateter uclarinda biyofilm olusturma
ozelligi nedeniyle parenteral beslenen hastalarda goriilme sikligi yiiksektir. SDA’da
yumusak kivamli, krem renginde, bazen danteld seklinde koloniler olusturur. Misir unlu
Tween 80 agarda yalanci hif boyunca tek tek veya bazen kiiciik kiimeler halinde
blastokonidiyumlar bulunur. En 6nemli mikroskopik 6zelligi arada iri hiflerin olusturdugu

dev hiicrelerin bulunmasidir (29).

2.7. Candida Enfeksiyonlarinin Epidemiyolojisi

Invaziv mantar enfeksiyonu insidansmi ve etken mantarlarm epidemiyolojik
dagilimim1 bircok faktor etkilemektedir. Bu faktorler arasinda, vaskiiler kateter tipi,
antibiyotik ve antifungal kullanim politikalarinda ki farkliliklar, cografi faktorler, altta
yatan hastaligin siddeti ve hastalarin demografik 6zellikleri sayilabilir. Bu faktorlerin etkisi
ile farkli calismalarda farkli invaziv mantar enfeksiyonu insidans1 bildirilmistir. Ornegin,
invaziv mantar enfeksiyonu sikli§1 karaciger transplant olgularinda %7 ile %42, renal
transplant olgularinda ise %1,4 ile %14 arasindadir. Kandidemi insidansinin 1990’1
yillarin bagina kadar Avrupa ve Amerika’da artig gosterdigi, bu artisin 2000’11 yillarda da
devam edecegi ¢aligmalarda belirtilmistir. (45). Glinlimiizde CDC verilerine gore yillik
kandidemi insidanst 100.000° de sekiz olarak bildirilmistir. Yapilan calismalara gore
Danimarka hari¢ Avrupa’daki kandidemi insidanst ABD’den daha diisiikk saptanmustir.
Danimarka’da ulusal gézetim siirveyans ¢alismalarina gore kandidemi insidansi 2004-2009
yillar1 arasinda 100.000’de 8,6; 2010-2011 yillar1 arasinda 100.000’de 9,4 olarak
saptanmistir. Poikonen ve arkadaslarinin Finlandiya’ da 2004-2007 yillar1 arasinda yaptigi
calismada yillik kandidemi insidans1 100.000’de 2,86 olarak bulunmustur. isve¢’te yapilan
calismada 2005-2006 yillar1 arasinda kandidemi insidanst 100.000°de 4,2 olarak
saptanmistir (46)

Son on yilda degisen Candida enfeksiyonu epidemiyolojisinde C. albicans eskisi
gibi baskin degildir; bazi hastanelerde flukonazol direngli C. glabrata daha ¢ok izole
edilmektedir. Candida enfeksiyonu i¢in risk altindaki hasta gruplarinda da degisimler
olmustur. Notropenik olan, nakil gecirmis, kortikosteroid ya da sitotoksik ajanlarla tedavi
edilmis hastalarin yerini giiniimiizde YBU'de bulunan hastalar almistir. En fazla risk

altinda olan hastalar, SVK uygulanan, TPN alan, cerrahi islem geciren, genis spektrumlu



antibiyotik kullanan, hemodiyaliz gereken ve Akut Fizyoloji ve Kronik Saglik
Degerlendirmesi (APACHE) puani yiiksek (1-3) olan hastalardir. Tiim hastalarda goriilen
saglk hizmeti iliskili kan dolasimi enfeksiyonlarinda (SHI-KDE) Candida tiirleri
dordiincii srada, YBU hastalar1 arasinda gorillen SHI-KDE’de iigiincii sirada
izlenmektedir. Kandidemiden kaynaklanan atfedilebilir 6liim oranmi1 %40’tir (47). Yapilan
calismalarda nozokomiyal Candida enfeksiyonun mortaliteyi %10-49 oraninda artirdig1 ve
biiyiik oranda maliyet artisina sebep oldugu gdosterilmistir (43).

Candida enfeksiyonlarinda izole edilen etkenlerin %95-97’sin1 C. albicans (%50-
70), C. glabrata, C. parapsilosis, C. tropicalis ve C. krusei olusturmaktadir. Kalan
enfeksiyonlardan %3-51 ise C. lusitaniae, C. guilliermondii, C. rugosa gibi farkl tiirlerden
kaynaklanmaktadir. Ozellikle 2004 yilindan sonra kan kiiltiirlerinde bu tiirlerin gdriilme
siklig1 artmustir (43): Birgok cografi bolgede C. albicans birinci siklikta goriilmektedir. C.
glabrata ABD ve Kanada’da, C. parapsilosis Avrupa (%12) ve Asya-Pasifik (%17)
iilkelerinde C. albicans’tan sonra ikinci siklikta goriilen tiirdiir. C. parapsilosis’in Latin
Amerika’da insidans: giderek artmaktadir. Vaskiiler kateterler ve saglik ekibi iiyelerinin
ellerinde en fazla bulunan tiir C. parapsilosis’tir. Malignite hastalarinda ve kemik iligi
alicilarinda Candida enfeksiyonundan sorumlu tiir C. tropicalis’tir. Kuzey Amerika’da C.
tropicalis, Candida’ya bagli KDE’de dordiincti sirada (%7) goriiliirken, Latin Amerika’da
ikinci siradadir (%20). C. krusei, Candida’ya bagh KDE’nin % 2-4’linden sorumludur
(45). 1990’11 yillarin baslarinda invazif Candida enfeksiyonunun 2/3’tiinden C. albicans
sorumluyken, 1990’11 yillarin sonlarinda bu oran %50’lere kadar gerilemistir. C. tropicalis,
C. parapsilosis, C. glabrata ve C. krusei gibi daha mortal seyreden antifungal direncli
NAC tiirlerinde artig goriilmiistiir. “European Confederation of Medical Mycology”
(ECMM) Avrupa kandidemi ¢alismasinda, enfekte eden Candida tiiriiniin konak 6zellikleri
ile de yakindan iliskili oldugu, NAC tiirlerinin hematolojik malignansili olgularda daha sik
gozlendigi saptanmistir. Bu siirveyans calismasinda ayrica, olgunun yasinin da énemli bir
etken oldugu, yasla birlikte C. parapsilosis insidansinin azaldigi, C. glabrata insidansinin

ise arttig1 gozlenmistir (45).

2.8. Ulkemizde Candida Enfeksiyonlarinin Epidemiyolojisi

Ulkemizde iki farkli calismada kandidemi goriilme siklig1 10.000 basvuruda 5,6 ve
22 olarak bulunmustur. Ergon ve ark. kandidemi oranin1 2000-2003 yillar1 arasinda 1000
hasta basma 0,56 olarak bildirmis ve bu hastalarin %53,8’inin YBU’de bulundugunu
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belirtilmislerdir (48). Ulkemizde Candida tiir dagilim ile ilgili daha fazla ¢alisma
yapilmis, genel olarak ilk sirada C. albicans, ikinci sirada C. parapsilosis bulunmustur.
Diger iilkeler de oldugu gibi iilkemizde de C. albicans’ tan NAC tiirlerine dogru kayis
oldugu goriilmektedir (45).

2.9. Candida’larin Patogenezi

Genis spektrumlu antibiyotiklerin kullanilmasma bagli, belli viicut bdlgelerinde
Candida kolonizasyonunun artmasi, kemoterapi ilaglari, radyoterapi ve SVK yoluyla
normal mukoza ve/veya cilt bariyerinin bozulmasi ve bagisiklik sisteminin baskilanmasi ile
Candida’lara bagl enfeksiyon gelisebilir. Notropenide oldugu gibi fagosit fonksiyonlarin
bozuldugu durumlarda Candida’lar derin dokulara ulasir ve burada cogalirlar (49).
Enfeksiyonun hangi klinik tablo ile sonuglanacagi, primer olarak konak savunmasmin
durumuna gore degisir. Dermis veya kan dolasimima invazyon sonrasi ilk savunmay1
notrofiller olustururken, bunu oksidatif ve non-oksidatif yollar ile Candida tiirlerini
oldiirebilen monositler ve eozinofiller izler. Ozellikle ndtropenik hastalarm Candida
enfeksiyonu gelisimi agisindan risk altinda olmalar1 Candida’lara karst konak

savunmasinda notrofillerin 6nemini vurgular (16).

2.10. Candida Enfeksiyonu Tanimlar

Candida’larin neden oldugu enfeksiyonlar i¢in kandidiyaz terimi kullanilmaktadir.
Kandidiyaz olgularinda enfeksiyon miikdz ve kiitandz bolgelerde (ylizeyel kandidiyaz)
olabildigi gibi tek bir organda smirli (lokal invaziv) veya yaygin enfeksiyon
(dissemine/derin invaziv) olarakda karsimiza cikabilir. Yiizeyel enfeksiyonlar genellikle
toplum kokenlidir ve mortaliteye yol agmaz. Derin invaziv enfeksiyonlar ise daha ¢ok
nozokomiyal kokenlidir. Derin invaziv Candida enfeksiyonlar1 {ic formda goriiliir:
Kandidemi, akut yaygin (dissemine) kandidiyaz ve kronik yaygin kandidiyaz (49).YBU’de
izlenen ve immiin yetmezligi olmayan hastalarda Candida tiirleriyle gelisen hastane
kaynakli enfeksiyonlarin basinda kandidemi ve kandidiiri gelmektedir. Bunu pndmoni,
kardiyovaskiiler sistem enfeksiyonlar1 ve siniizit izlemektedir (50).

Kandidemi; Klinik olarak enfeksiyon belirti ve bulgularinin oldugu ama herhangi
bir organ tutulumunun eslik etmedigi bir hastada en az bir kan kiiltiirtinde Candida izole

edilmesi olarak tanimlanir (49). Kandidemi basit olarak kanda Candida tiirlerinin varligini
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ifade eden bir terimdir. Organ tutulumlariyla giden invazif kandidiyaza yol a¢gmasi ve
olimcil seyretmesi nedeniyle ayri1 bir 6neme sahiptir. Kan kiiltiiriinde Candida iiremesi
basite alinacak, “kontaminasyon” olarak degerlendirilecek bir durum degildir. Bazi
hastalarda disemine kandidiyazin bir bulgusudur, bazi hastalarda ise kateter
kolonizasyonunu gosterir ve her durumda mutlaka dikkate alinmas1 gerekir. Kandidemili
hastalar her kosulda tedavi edilmelidir, antifungal tedavi uygulanmayan ya da geciken
hastalarda mortalite orani tedavi edilenlere gore daha yiiksektir. Ancak kandideminin
klinik belirti ve bulgularimin oldukca nonspesifik olmasi, her zaman kan kiiltiiriinde iireme
olmayis1 baz1 ongoriilerle tedaviye baslanmasini gerektirir. Yani kandidemi, tanisinda ve
tedavisinde giicliikler olan bir klinik durumdur (51). Genel durumu diiskiin, yasl,
bagisiklig1 baskilanmis hastalarda klinik belirti ve bulgular goriilmese bile kan kiiltiirlinden
Candida 1zole edilmesi anlamli kabul edilmeli ve enfeksiyonun akut etkilerini ve uzun
donem sekellerini onlemek {izere tedavi edilmelidir (49).

Kandidiiri; Idrar yolundaki Candida enfeksiyonlari, idrarda maya varligi ile tanisi
konulan, alt ve iist iiriner sistem ile bobrekteki enfeksiyonlar1 igerir. Kandidiiri ise sadece
idrar yolu enfeksiyonu degil, ayn1 zamanda kontaminasyon, kolonizasyon veya disemine
Candida enfeksiyonu anlamina da gelmektedir. Candida tiirleri deride, gastrointestinal
sistemde ve genital sistemde normal florada yer aldigi i¢in idrar kiiltiirlerinde
kontaminasyon nedeni ile de saptanabilirler. Kiiltiirlerin tekrar edilmesi ile elde edilen
tekrarlayan {iremeler oldugunda kolanizasyon mu yoksa enfeksiyon mu oldugu
arastirilmalidir (52). Ciinkii; kandidiiri kontaminasyon veya kolonizasyon gibi genellikle
tedavisi gerekmeyen bir bulgu olabilecegi gibi iiriner sistem enfeksiyonu ya da tedavisi
yasamsal dnem tasiyan dissemine bir enfeksiyonun tek bulgusu olabilir (53). Kandidiiri
olgularmin ¢ogu asemptomatiktir. Akut ve kronik ciddi hastaligi olanlarda kandidiiri,
sistemik kandidiyaz i¢in risk olusturabilir. Hatta ciddi hastalig1 olanlarda kandideminin
onemli bir belirteci olabilir. Kandidiiriye bagli kandidemi gelisme riski %0-10,5 oranlar1
arasinda bildirilmistir. Ozellikle {iriner sistemde tikamklik olan hastalarda kandidiiriye
bagl kandidemi riski artmaktadir. Asemptomatik kandidiirinin siklikla yasl, debil hasta
grubunda mortalite riski agisindan bir gosterge oldugunu gosteren g¢alismalar mevcuttur
(32).

Candida Kolonizasyonu; Idrar sondasi, balgam, bogaz, trakeal aspirat gibi steril
olmayan viicut sivist ve bdlgelerinden alinan kiiltiirlerde Candida tiirlerinin {iretilmesi
kolonizasyon olarak degerlendirilmektedir. Kolonizasyon oOykiisii Candida enfeksiyonu

gelisimi i¢in yapilan caligmalarda belirlenmis bir risk faktoriidiir. En sik kolonize olan
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bolgeler cilt, orofarinks, iiriner sistem ve gastrointestinal sistemdir. Candida tiirlerinin
ekzojen yolla kolonizasyonu, saglik ¢alisanlarmin tasiyict olabilecegi ¢aligmalarda
gosterilmistir. Cesitli hasta gruplarinda hem ekzojen hem de endojen yolla kolonizasyon
gelisebilmektedir. Ancak Candida tiirlerinin  genotiplendirilmesini  igeren ¢esitli
calismalarda ciddi Candida enfeksiyonu gelisen hastalarin biiyiik cogunlugunun kolonize

oldugu Candida susu ile enfekte oldugu gosterilmistir (50).

2.11. Candida Enfeksiyonlarinda Risk faktorleri

Candida enfeksiyonlarinin savunma faktorleri azalmis konak, ¢evresel kosullar ve risk
faktorlerine bagli olusan segici baskilar ve etkenler arasindaki dinamik bir etkilesim
sonucu ortaya ¢iktig1 bildirilmistir (54).Candida enfeksiyonlarinda mortalitenin yiiksek
seyretmesi, bu enfeksiyonlarin gelisme riski yiiksek hastalar1 6nceden belirleyip koruyucu
Onlemlerin alinmasi, erken tedavi veya profilaksi baslama yoniinde bir yaklagimin
gelismesine neden olmustur (49). Son yillar da Candida enfeksiyonlarinda gézlenen artigla
baglantili oldugu diisiiniilen bir¢ok risk faktorii belirlenmistir. Candida enfeksiyonlari i¢in
bilinen risk faktorleri asagida siralanmistir (50);

e Malignite

e Notropeni

e Bobrek yetmezligi / Renal replasman tedavisi

e Total parenteral niitrisyon (TPN) kullanim1

e Santral vendz kateter varligi

e Mekanik ventilasyon

e Akut pankreatit

e Organ nakli

e YBU’de uzun yats siiresi

e Yiiksek APACHE II skoru

e Genis spektrumlu ve ¢oklu antibiyotik kullanimi

e Antifungal kullanim1 6ykiisii

e Cerrahi girisim (6zellikle abdominal)

e (Ciddi yaniklar

e Immiinsiipressif tedavi

e Candida kolonizasyonu
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Hastaya ait risk faktorleri arasinda; yas (prematiire veya 65 yas tistii), APACHE 11
skoru>20 olmasi, altta yatan hastaliklar (malignite, diyabet, bobrek yetmezligi, kronik
karaciger hastaligi, AIDS gibi), sitotoksik ve immiinsiipressif ila¢ kullanimi (solid organ ve
kemik iligi transplantasyonu) yer almaktadir. Ayrica hastaneye yatarak tedavi edilen
hastalara uygulanan SVK, genis spektrumlu antibiyotik tedavisi, endotrakeal tiip, TPN,
cerrahi iglemler ve yanik kandidemi gelisimine neden olan 6nemli risk faktorleri olarak
belirlenmistir. Nozokomiyal kandidemi i¢in en sik goriilen risk faktorleri; kullanilan
antibiyotik sayisi, TPN, SVK, abdominal cerrahi ve bobrek yetmezligi olarak belirlenmistir
(55). Yeni eklenen oOnemli bir risk faktorii de akut pankreatit olup Candida
enfeksiyonlarinin bu hastalikla yaklasik %25 oraninda komplike oldugu bildirmektedir
(56).

Yapilan calismalarda; ¢ok kiiclik ya da ¢ok ileri yaslar, cinsiyet, diyabet, iiriner
sistem defektleri, genitoiiriner tiiberkiiloz, malignite, kronik bobrek yetmezligi, ndtropeni,
immiinsiipressif tedavi, antimikrobiyal kullanimi, tiriner sistemde yabanci cisim varligi,
hemodiyaliz, cerrahi girisim ve bobrek transplantasyonu kandidiiriler i¢cin belirlenen risk
faktorleridir (57).

Diyabetli hastalarda glikoziiri, iiriner sistemde Candida kolonizasyonunu arttiran
onemli bir faktordiir. Ozellikle kadinlarda vulvovestibiiler bolgede Candida kolonizasyonu
sik goriiliir. Diyabetli hastalarda nérojenik mesane nedeniyle staz ve fagositik aktivitenin
yetersizligi, Candida invazyonunu saglayan onemli risk faktorleridir (53).

Antibiyotik kullanimi bagirsak, genital sistem ve {iretra agzindaki mevcut endojen
floray1 baskilayarak Candida kolonizasyonuna yol acar. Hastalarda genellikle ayni risk
faktoriine bagl olarak bakteriiiri goriiliir. Hastanede kalma stiresi, kandidiiri gelisimi ile
yakindan iligkilidir (53).

Uriner sistem kateterleri kolonize olan mikroorganizmalarimn {iriner sisteme girigini
kolaylastirirlar. Kateter kullanim siiresiyle kandidiiri sikligi  yakindan iligkilidir.
Kandidiirili hastalarm 9%380'inden fazlasinda kateter kullanimi risk faktorii olarak
saptanmistir (53).

Candida enfeksiyonu olan olgular incelendiginde yaridan fazlasmnin yogun bakimda
yatan hastalar oldugu ve hemen hemen hepsinde bir veya birden fazla risk faktoriiniin
oldugu goriilmektedir. En 6nemli risk faktorii ise yogun bakimda kalis siiresi olup Candida
enfeksiyonu ile ilgili ¢caligmalarin ¢ogunda en yiiksek insidansa 10. giin civarinda ulastigi
saptanmistir (54). Yogun bakimda yatan hastalar i¢cin Ozellikle biiyiik gastrointestinel

operasyonlar, SVK kullanimi, PAK, PVK, nazogastrik tiip uyulamasi, siddetli sepsis,
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hemodiyaliz, TPN, eritrosit slispansiyon transflizyonu, MV, bilin¢ kapaliligi, enteral
beslenme, H, reseptor blokorii kullanimi risk faktorleri arasinda sayilabilir (49).

Bir¢ok durumda kaginilmaz olarak uygulanmasi gereken SVK lar, basta YBU’lerde
olmak iizere degisik lnitelerde, belirli amaglarla (ilag- sivi uygulamalari, kan iirlinleri,
TPN, hemodinamik izlem, tetkik amaciyla kan alinmasi, hemodiyaliz uygulamasi vb.)
damar i¢ine uygulanmakta ve uzun siire kullanilabilmektedir. Kateterden baglayan bulasma
ile Candida’lar protein igeren sivilarda ve lipid emiilsiyonlarinda oldukg¢a hizli iirerler.
Ortamdaki artmis glikoz miktar1 da biyofilm olusumunu hizlandirir. Ozellikle TPN destegi
alan hastalarda C. parapsilosis’e bagli Candida enfeksiyonlarinda artis goriilmesi buna
ornek olarak verilebilir. Sonu¢ olarak cilt biitiinliiglinii bozan SVK’lar ve SVK’lardan
yapilan ilag- sivi uygulamalari, kan iirtinleri ve TPN destegi gibi uygulamalar Candida
enfeksiyonlari i¢in potansiyel risk faktorleri olarak karsimiza ¢ikmaktadir (38).

Candida tirleri, saglikli kisilerin normal florasinda %25-50 oranindayken
hastanede yatan kisilerde ise bu oran %50-70’e kadar yiikselmektedir. Uzun siireli
hastanede yatan hastalarda, yatistan ortalama sekiz giin sonra cilt, orofarinks, iiriner sistem
ve gastrointestinal sistemde kolonize olan Candida’lar bagisiklik direnci diisen, mukozal
hasar1 olan ve sik invaziv isleme maruz kalan hastalarda kandidemiye neden olmaktadir
(55). Enfeksiyon ve kolonizasyon arasindaki iligki kolonizasyon indeksi (kolonize viicut
bolgesi sayist /bir hastadan alinan toplam Ornek sayisi) ile gosterilebilir. Kolonizason
indeksi yliksek bulunan hastalarda daha sonra kandidemi gelistigi gosterilmistir (56).
Kolonizasyon kendiliginden kandidemiye sebep olmaz ancak kandidemi i¢in 6nemli bir
risk faktorii oldugu ve %3-25 oraninda kandidemiye neden oldugu gosterilmistir (58).

Kandidemili hastalarda yapilan bir ¢alismada en giiclii risk faktorii, uygulanan
antibiyotik sayis1 olarak bulunmustur. Hi¢ antibiyotik almayan veya en fazla iki antibiyotik
alanlara gore, licten fazla antibiyotik alanlarda kandidemi riski 12,5 kat yiiksek
saptanmistir  (58). Uzun silire genis spektrumlu antibiyotik kullanimi da cilt ve
gastrointestinal sistemde Candida tiirlerinin kolonize olmasma neden olmaktadir.
Gastrointestinal kolonizasyonun farkli Candida tiirleriyle Candida enfeksiyonu gelisme
riskini arttirdi1 gosterilmistir. Ayrica yapilan c¢alismalarda kolonize olan suslar ile
enfeksiyona yol acan suglarin 6nemli bir kismimin ayni oldugu gosterilmistir (55).

Bagisiklik  sisteminin  temel savunma hiicrelerinden olan  nétrofillerin
immiinsiipressif tedavi ile baskilanmas1 Candida enfeksiyonu i¢in Onemli bir risk

faktoriidiir (55).
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Azol grubu ilaglarin tedavi ve profilakside yaygin kullanimi 6zellikle NAC
tiirlerinden C. krusei ve C. glabrata’ya baglhh Candida enfeksiyonu icin risk faktortidiir

(55).

2.12. Candida Enfeksiyonlarinda Mortalite

Candida tirlerinin neden oldugu enfeksiyonlar, hastanede yatan hastalarda 6nemli
bir morbidite ve mortalite nedeni olmaya devam etmektedir (59). Ornegin kandidemili
olgularda mortalite %40-60’a kadar ylikselmekte ve hastanede kalis siiresini ortalama 30
gilin uzatmaktadir. Postmortem arastirmalarda ise; kandidemiye bagl 6lim orani %67-88
olarak rapor edilmistir (60). Candida enfeksiyonlar1 mortalite oram yiiksek bir hastane
enfeksiyonu oldugundan, tedavileri dogru bir taniya dayali olarak ve her hastanede farkli
izolatlarin oranlarin1  belirleyerek optimize etmek Onemlidir (61). Candida
enfeksiyonlarinin mortalitesi, altta yatan hastaliklardan, sebep olan Candida tiiriinden ve
enfeksiyon tablosundaki ilk yonetimden etkilenir (62). C. albicans’in mortalitesi, biyofilm
yapma Ozelligi ile iliski olup C. glabrata’dan daha mortal seyretmektedir (59). C.
parapsilosis’sin etken oldugu Candida enfeksiyonlarinda mortalite daha diisiiktiir (62).
Candida enfeksiyonlarmda mortaliteyi arttiran risk faktdrleri; YBU'de yatis, 65 yas iistii
olma, antifungal tedavi eksikligi, SVK uygulamasi, SVK’nin enfeksiyon sirasinda
degistirilmemesi veya ¢ikarilmamasi, notropeni, kortikosteroid tedavisi, yiiksek APACHE
II skoru, C. albicans etiyolojisi, immiinosiipresyon, bobrek yetmezligi ve kronik obstriiktif
akciger hastaligidir. Bu risk faktorleri varliginda daha yiiksek 6liim oranlar1 beklenir (63).
Yeterli antifungal tedavi ile birlikte kateterin ¢ikarilmasiyla mortalitenin diistigi

gosterilmistir (62, 63).

2.13. Candida Enfeksiyonlarmin Onlenmesi ve Kontrolii

Candida enfeksiyonlarinin onlenmesi ve kontrolii, tan1 ve tedavi gii¢liiklerinin ¢ok
fazla olmasi nedeniyle daha da 6nem kazanmaktadir. Yapilan meta-analiz ¢alismalarinda
YBU’lerinde antifungal profilaksi uygulamalarmin mortalite iizerine etkisi tartigmalidir.
Ancak pre-emptif tedavide diyebilecegimiz se¢ilmis hasta gruplarinda uygulanabilir.
Hastane enfeksiyonlarinin Onlenmesi ve kontrolii uygulamalarinda yer alan standart
onlemler ve izolasyon yontemleri Candida enfeksiyonlarmin Onlenmesi igin temel

prensiptir. Bu yonden etkin, kolay ve ucuz olan ii¢ yontem vardir (51);
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1) El hijyeni,
2) Kateter bakima,
3) Antibiyotiklerin sagduyulu ve dikkatli kullanilmast.

El hijyeni; Herhangi bir el temizligi eylemi i¢in kullanilan genel bir tanimdir. Diiz
veya antimiktobiyal sabun ve su ile ellerin yikanmasi ya da disardan su, havlu gibi baska
araclara ihtiya¢ duyulmadan mikroorganizmalarin ¢ogalmasini azaltmak veya yavasglatmak
icin antiseptik bir el ovucunun uygulanmasiyla el hijyeni saglanabilir. Saglik hizmeti
verilen yerlerde patojenlerin yayilmasini azaltmak icin enfeksiyon kontrol onlemlerine
iliskin DSO yaymlarinda, el hijyeninin ana énlem oldugu vurgulanmaktadir. Dis deri
tabakasima yerlesen gecici floranin rutin el yikama vasitasiyla uzaklastirilmasi miimkiindiir.
Gecici mikroorganizmalar genellikle deride cogalmazlar fakat sag kalir ve deri yiizeyinde
zaman zaman c¢ogalirlar. Bu mikroorganizmalar genellikle hastalarla veya hastanin
yakinindaki kontamine cevre yiizeylerine dogrudan temas yoluyla saglik personelinin
ellerine geger ve hastane enfeksiyonlara neden olurlar (64). Enfeksiyon kontrol 6nlemleri
arasinda en onemli yere sahip olan el hijyenine Candida enfeksiyonlarim1 6nlemek igin
kosulsuz uyulmalidir. En az el hijyeni kadar 6nemli olan cevre temizligi Candida
enfeksiyonlarin1 6nlemede olduk¢a 6nemlidir. Hasta ve hasta gevresi ile en ¢ok temas eden
saglik ekibi tiyesinin hemsire grubu oldugu g6z Oniinde bulundurulursa, o6zellikle
hemsirelerin el hijyenine uyumu arttikca Candida enfeksiyonu insidansi dnemli derecede
azalacaktir.

Kateter bakimi; Candida tiirlerinin tibbi gereclere slime (yapiskan) faktor araciligi
ile tutunmasi sonucunda hem siirekli bir enfeksiyon odagi gibi rol oynamas: hemde
viicudun savunma mekanizmalarindan ve antifungal tedavinin etkisinden kurtulabilmesi
Candida enfeksiyonlar1 agisindan onemli bir durumdur. SVK’lar ve diger intravaskiiler
kateterler Candida gelismesinde 6nemli risk faktorleridir. SVK’lar, enfeksiyon kaynagi
varsayildiginda ve kateterin giivenli bir sekilde c¢ikarilabildigi durumlarda miimkiin
oldugunca en kisa siirede ¢ikarilmali ve bu karar her hasta i¢in kisisellestirilmelidir (65).
Kateterle ilgili tiim islemlerden 6nce ve sonra el hijyeni saglanmali, asepsi ve antisepsi
kurallarma uyulmalidir. Invaziv araglar1 en c¢ok kullanan ve uygulayan meslek grubu
hemsireliktir. Candida enfeksiyonlarmin invaziv ara¢ kullanimi ile iligskisi g6z Oniinde
bulunduruldugunda hemsirelik meslegi iiyelerinin Candida enfeksiyonlar: ile ilgili bilgi

dizeyi ve farkindaligi olduk¢a Onemlidir. Hemsirelerin kateter iligkili hastane
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enfeksiyonlarini  Onlemek i¢in  belirlenen temel kurallara uyumu, Candida
enfeksiyonlarinin oranini1 dogrudan etkilemektedir. Kandidemi ve kandidiiri’nin 6nlenmesi
icin yapilmasi gereken hemsirelik uygulamari asagida verilmistir;

Antibiyotiklerin sagduyulu ve dikkatli kullanilmasi; Akilc1 antibiyotik
kullanimi, enfeksiyon hastaliginin tedavisi veya dnlenmesinde, klinik bulgular ve bireysel
ozellikler dikkate alinarak, en fazla etkiyi saglayacak antibiyotikleri uygun endikasyon,
uygun doz ve siirede, en uygun maliyetle kullanmak seklinde tanimlanabilir.
Antibiyotiklerin akilc1 olmayan kullanimi, artan dirence katkida bulunan, 6nemli mortalite,
morbidite ve saglik masraflarinda artisa neden olan kiiresel bir sorundur (66) Yogun ve
genis spektrumlu antibiyotik kullanimi mikrobiyota {izerinde biiyiikk bir bask:
olusturmaktadir. Mikrobiyotanin bilesimini olumsuz etkileyen diger nedenler gibi genis
spektrumlu ve yogun antibiyotik kullanimmin da mikrobiyota iizerine kisa donem etkileri
ve nihayetinde uzun donem etkileri olmaktadir. Bunun sonucunda taksonomik ve
fonksiyonel olarak ¢esitliligini yitirmis, 6rnegin Candida’lar gibi patojen potansiyeli olan
mikroorganizmalarin kolonizasyonuna kars1 koruyuculugu azalmis‘disbiyotik mikrobiyota’

olusumu tanimlanmustir (67).

2.14. Hastane Enfeksiyonu Tanimi ve Genel Bilgiler

Hastane enfeksiyonu, latince nosos (hastalik), komeion (tedavi), nosocomeion (hastane)
sOzciiklerinden tiiretilen “nozokomiyal enfeksiyon” terimi ile adlandirilmaktadir. Hastane
enfeksiyonu, kisaca hastanede edinilen enfeksiyon olarak da ifade edilir. 11.08.2005 tarihli
Resmi Gazete’de yayimlanarak ylriirlige giren Yatakli Tedavi Kurumlar1 Enfeksiyon
Kontrol Yonetmeligi’'nde hastane enfeksiyonlari, “yatakli tedavi kurumlarinda, saglik
hizmetleri ile iligkili olarak gelisen tiim enfeksiyonlar” seklinde tanimlanmistir. Ancak tip
literatiirinde ve uygulamada ise yaygin olarak; degisik nedenlerle hastaneye yatan bir
hastada, hastaneye basvurdugunda kulugka doneminde olmayan ve hastaneye yattiktan 48-
72 saat gectikten sonra gelisen veya taburcu olduktan sonra on giin i¢cinde ortaya ¢ikan
enfeksiyonlar olarak tanimlanmaktadir (68). Ancak enfeksiyonun tipine gore bu tanimda
baz1 degisiklikler olabilir. Ornegin, cerrahi bir girisimi takiben ilk 30 giin i¢inde cerrahi
yara bolgesinde gelisen enfeksiyonlar hastane enfeksiyonu olarak kabul edilir. Cerrahi
girisim sirasinda kalict olarak yerlestirilmis bir yabanci cisim varsa (eklem protezi veya
protez kalp kapagi gibi) ameliyattan sonraki bir yil ig¢inde cerrahi girisim bdlgesinde

gelisen enfeksiyonlar da hastane enfeksiyonu olarak tanimlanir. Lejyonella veya sugicegi
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gibi kulucka siiresi uzun olan enfeksiyonlar i¢in zaman c¢ergevesinin uygun sekilde
diizenlenmesi gerekmektedir. Hastane enfeksiyonu, saglik personelinde goriilen mesleki
enfeksiyonlar1 da kapsamaktadir (69).

ABD’de NNIS’ye katilan hastanelerde uygulamak tizere 1987 yilinda CDC tarafindan
tanimlar gelistirilmis ve Ocak 1988’de uygulamaya baslamistir. Bu tanimlar, daha sonra
diinyanin her yerinde bir¢ok hastane enfeksiyonu kontrol programma uyarlanmistir (70).
Hastane enfeksiyonlarinin ¢ok sayida ¢esidi bulunmakla birlikte en sik goriilen enfeksiyon
tiirlerini su sekilde siralamak miimkiindiir:

e ldrar yolu enfeksiyonlar

e Cerrahi alan enfeksiyonlar

e Pnomoni

e Kan dolasimi enfeksiyonlari

Hastane enfeksiyonu tanisi, etkilenen sistem veya bdlgeye gore tamn tiiri
belirlendikten sonra etken mikroorganizma ve diren¢ paterni belirlenir. Mikroorganizma
tiiriine gore tedavi ve enfeksiyon kontrol dnlemleri degismektedir. Ornegin bu calismada
oldugu gibi etken mikroorganizma olarak Candida tiirlerinin belirlendigi hastane
enfeksiyonlar1 incelenmis ve risk faktorleri belirlenmistir.

Bir enfeksiyonun hastane enfeksiyonu olup olmadigma; klinik gézlem, laboratuar
sonuglari, hasta kayitlarinin degerlendirilmesi ve diger destekleyici bulgular dikkate
almarak karar verilmektedir. Hastane enfeksiyonu niteliklerini tagimayan diger
enfeksiyonlar ise toplum i¢inde edinildigi i¢in genel olarak toplum kokenli enfeksiyonlar
olarak adlandirilmaktadir (68).

Asagidaki durumlar hastane enfeksiyonu olarak degerlendirilmez:

e Transplasental yoldan gegcen enfeksiyonlar (herpes simplex, toksoplazmozis,
kizamikgik, sitomegalovirus veya sifiliz)

e Dogumu takiben ilk 48 saat i¢inde belirti / bulgu veren enfeksiyonlar

e Dogum kanalindan geg¢is sirasinda kazanilan enfeksiyonlar

e Latent bir enfeksiyonun reaktivasyonu (herpes zoster, herpes simplex, sifiliz veya
tiiberkiiloz)

e Kolonizasyon: Mikroorganizmalarin cilt, mukoza, ag¢ik vyara, salgi veya
sekresyonlar da bulunmasi, ancak enfeksiyona ait klinik belirti/ bulguya neden

olmamasi1 durumudur.
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e Inflamasyon: Dokunun travma veya enfeksiyoz olmayan ajanlarla (6rnegin

kimyasallar) uyariya yanitidir (71).

Hastane enfeksiyonlarinin kontrolii ve dnlenmesi bir komplekstir, ¢ok faktorli bir
halk saglig1 problemidir. Hastane enfeksiyonlar1 zaman i¢inde siirekli degisen, dinamik bir
siirectir. Etken patojenler ve antibiyotik diren¢ modelleride zaman igerisinde gidererek
degismekte, yiiksek enfeksiyon riski tasiyan tibbi girisimler daha cok uygulanmaya
baslamaktadir. Bu nedenle hastane enfeksiyonlariin sikligi, dagilimmi, hangi yerlerde
gelistigini ortaya c¢ikarmak, aliman kontrol onlemlerinin etkinligini degerlendirebilmek,
ulusal ve uluslar arasi karsilagtirmalar1 yapabilmek i¢in uluslar arasi standartlarda verilerin
dogru, tam ve zamaninda toplanmasi, analiz edilmesi ve ilgili kurum/kisilere geri
bildirimlerinin yapilmasi, ozetle 1iyi isleyen bir silirveyans sisteminin kurulmasi

gerekmektedir (72).

2.15. idrar Yolu Enfeksiyonlar

2.15.1. Genel bilgiler ve epidemivoloji

YBU disinda gelisen hastane enfeksiyonlar1 icerisinde goriilme siklig
bakimindan ilk sirada gelmesi nedeniyle 6nemlidir (73). Idrar yolu enfeksiyonu (IYE);
idrar yolu, mesane, iireter ve bobrekler dahil olmak iizere {iriner sistemin her hangi bir
boliimiinii iceren enfeksiyondur. IYE’ler, ulusal saglik giivenligi agma bildirilen en
yaygin SHIE tiiriidiir ve hastane enfeksiyonlarmm yaklasik %40’ indan sorumludur (74,
75). Gerek hastane iginde gerekse hastane disinda UK’ler ¢ok yaygm olarak
kullanilmaktadir (76). Hastanede edinilen IYE'lerin yaklasik %75'i UK ile iliskilidir.
Hastanede yatan hastalarin %15-25'ine hastanede kaldiklar1 siire boyunca en az bir kez
UK takilmaktadir (74). Birinci haftanin sonunda hastalarin %10-40’mdan fazlasinda IYE
gelisir. Bir kez takilip ¢ikarildiginda IYE riski %1-5’tir. Gebelerde, yasllarda,
beraberinde ciddi hastalif1 olanlar ve iirolojik anomalisi bulunan hastalarda tek bir
kateterizasyonu takiben IYE gelisme riski daha fazla bulunmustur. Hastaya kateter
takildiginda giinliik IYE gelisme olasilig1 %1-10’dur. Katetere bagli IYE’lerin biiyiik
cogunlugu asemptomatiktir; ancak bakteriirili hastalarin %10-30’unda ates ve diger
semptomlar1 da iceren IYE bulgular1 vardir (76). Kateter iliskili idrar yolu enfeksiyonu
(KI-IYE) gelismesi igin en 6nemli risk faktdrii, UK nin uzun siireli kullamlmasidir. Bu

nedenle, kateterler sadece uygun endikasyonlar i¢in kullanilmali ve artik ihtiyag
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duyulmadiginda ¢ikarilmalidir (74).

KI-IYE erkeklerde sistit, piyelonefrit, Gram (-) bakteriyemi, prostatit, epididimit
ve orsit gibi komplikasyonlara yol agabilir. Tiim hastalarda daha az oranda endokardit,
vertebral osteomiyelit, septik artrit, endoftalmit ve menenjit gibi komplikasyonlar
goriilebilir. Komplikasyonlar hastanin rahatsizligina, hastanede yatis siiresinin
uzamasina maliyet ve mortalite artisina neden olur. Her y1l 13.000°den fazla kisi IYE
nedeniyle hayatin1 kaybetmektedir (77). Ulkemizde 22 iiniversite ve egitim- arastirma
hastanesinde, 52 YBU’de ger¢eklestirilen nokta prevelans calismasinda, SHIE
sikligmin %48,7 oldugu ve bu oranmn %15,7 sinin saglik hizmeti iliskili I[YE (SHI-IYE)
oldugu saptanmistir (78). Ulkemizde yapilan ¢ok merkezli bir ¢alismada ise SHI-IYE’li
hastalarm %62,7’sinde UK bulundugu bildirilmektedir (79).

2.15.2. Etiyoloji

SHI-IYE’ye neden olan mikroorganizmalarm hastanin kendi (kolon, vagina,
meatus vb.) florasindan kaynaklanabilecegi gibi, hastanede yatan olgularda saglik
calisanlarinin ellerinden veya kontamine aletlerle de bulagsma s6z konusu olabilir (29).

KI-IYE intraliiminal ve ekstraliiminal (transiiretral) olmak iizere iki yolla olusur.
IYE, idrar torbasi i¢inde iireyen mikroorganizmalarin kateter liimeni yoluyla mesaneye
ulagsmas1 sonucu veya kateterle iiretral mukoza arasindaki mukoz kilif igerisinde
cogalan mikroorganizmalarin mesaneye tasmmasi sonucu olusur. Ayrica kateter veya
sistoskop uygulamasi sirasinda mesane mukozasinin irritasyonu, glikozaminoglikan
tabakasinin kaybi, kateter balonuna veya mikroorganizmalarca liimenin tikanmasina
bagli olarak olusan rezidii idrar,mikroorganizmalarin adezyonunu kolaylastirir (75).

SHI-IYE etkenleri agisindan sonda uygulama siiresiyle iligkili farkliliklar
gbzlenmekle birlikte, gelisen IYE siklikla tek etkenle ve ¢ogu zaman da Candida tiirleri
veya Gram (-) enterik bakterilerle ortaya ¢ikmaktadir. Ulkemizde 2004- 2005 yillari
arasinda, Pamukkale Universitesi'nde yapilan bir calismada, SHI-IYE etkeni olarak
degerlendirilen mikroorganizmalar siklik ve yil sirasina goére Candida spp. (%43,1-
%38,5) ve Escherichia coli (%15,3-%30,8) olarak bulunmustur. Erben ve ark.’nin
yapmis oldugu bir ¢alismada ise Escherichia coli %22,4, C. albicans %19,1 ve NAC
%11,1 olarak bulunmustur (29). Yillar icinde etken sikliklarinda degisimler yasandigi,
onceleri Gram (-) bakteriler ilk siradayken, son yillarda Candida tirlerinin 6n plana

ciktig1 gozlenmektedir (80).
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2.15.3.Kateterizasyonun siniflandirilmasi

Kisa siireli kateterizasyon: Yedi giine kadar uygulanan iiretral kateterizasyon
icin kullanilan bir tanimdir. Genel olarak preoperatif donemde kullanilan kateterler
ornek verilebilir. Kateterlerli olgularin 1/3’ilinden fazlasinda bir giinden daha kisa siire
kalirken, ortalama uygulama siiresi iki-dort giindiir (76). IYE riski kateter takildiktan
sonra ki her giin i¢in % 5- 8 oraninda artig gosterir. Bu oran dort ve besinci giinlerde
%25 iken, birinci haftanin sonunda %40’a yiikselir (81).

Orta siireli kateterizasyon: Yedi-yirmisekiz giin arasinda kullanilan kateterler
icin kullanilir (76).

Uzun siireli kateterizasyon: Yirmisekiz giinden daha uzun siireli kateterizasyon
icin kullanilmaktadir. Bu hastalarin ¢ogunda kateterler aylarca, hatta bazen yillarca

kalmaktadir, hepsinde IYE gelisir (76).

2.15.4. Kateterizasyon endikasvonlari

Baglica kateter uygulama nedenleri; anatomik ya da fonksiyonel akut-kronik
obstriiksiyona bagli retansiyon, idrar inkontinansi, preop-postop idrar drenaji, ndrojenik
mesane disfonksiyonlari, mesane irrigasyonu, sitotoksik tedavi, idrar atiliminin ¢l¢timii,
tan1 ve tetkik amacli uygulamalardir (76). Avrupa iilkelerini kapsayan ve iilkemizden de
12 hastanenin katildig1, toplam 228 hastaneyi igeren nokta prevalans ¢alismasinda UK
kullanma nedenleri sirasiyla inkontinans (%35,5), obstriiksiyon (%20,1), perioperatif
takip (%19,5) ve cerrahi dis1 idrar Olgiimii (%17,8) olarak saptanirken, %7,6’sinda
yeterli neden bulunamamistir. Hastalarin %31,3’lindeyse devamli sonda uygulamasina

gerek duyulmadigi saptanmistir (78).

2.15.5. Risk faktorleri

Hastanin yasi, altta yatan hastaligi (diyabet, renal yetmezlik, kalp yetmezligi
gibi), birden ¢ok hastalik varligi, hastanin (nétropeni, malignite, steroid kullanimi gibi)
immun yetersizlik durumu, hastada gelisen (akut solunum sikintis1 sendromu, akut
bobrek yetmezligi, disemine intravaskiiler koagiilasyon, sepsis gibi) komplikasyonlar,
enfeksiyon gelismesi ve prognoz i¢cin 6nemli risk faktorleridir .Travma veya yanikl
hastalarda, SHIE riski artar. APACHE ve “Simplified Acute Physiology Score” (SAPS)
gibi cesitli skorlarla tayin edilen hastaligin ciddiyeti, SHIE gelisimiyle iliskilidir; ancak
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bu skorlar enfeksiyon igin bagimsiz risk faktorleri degildir. UK uygulamasina bagl

gelisen IYE i¢in bagimsiz risk faktorleri Tablo 1°de verilmistir (73).

Tablo 1. Ki-IYE i¢in risk faktorleri

e UK’in uygun teknik kosullarda takilmamasi
e Kapali drenaj sisteminin bozulmasi

e UK uygulama siiresi

e Operasyon odasi disinda UK takilmasi

e Periuretral alanin mikrobiyal kolonizasyonu
e Drenaj torbasinin mikrobiyal kolonizasyonu
e UK bakiminda hatalar

e Endikasyon dis1 nedenlerle UK kullanilmas:
e Diger bir alanda aktif enfeksiyon varligi

e Kadin, yasli ve immiinosupresse hastalar

e Diyabet

e Malniitrisyon

e Yiiksek serum kreatinini

e Uretral stent varlig:

e Idrar 6lgmek icin UK uygulamasi

2.15.6. idrar volu enfeksivonu icin tam kriterleri

Calismada SHIE tanis1 icin 2008 yilinda CDC tarafindan giincellenen ve 2009
yilinda ise T.C Saglik Bakanlig1 Refik Saydam Hifsisthha Merkez Bagkanlig1 tarafindan
Tiirkge’ye ¢evrilerek yayinlanan SHIE tanimlamalar1 ve 6zgiil enfeksiyon tipleri igin tani
kriterleri kullanilmistir (73). Bu grupta semptomatik KI-IYE, asemptomatik IYE ve

iriner sistemin diger enfeksiyonlar1 yer alir.

KI-IYE icin asagidaki kriterlerden biri bulunmahdir:

1. Ates, pollakiiri, diziiri veya suprapubik duyarlilik bulgularindan biri olan hastada
idrar kiltirinde >10° koloni/ml iireme olmasi ve en g¢ok iki tiir mikroorganizma
liremesi,

2. Ates, pollakiiri, diziiri veya suprapubik hassasiyet bulgularindan ikisinin ve
asagidakilerden birinin olmasi:

e “Dipstick™ testinin l6kosit esteraz ve/veya nitrat i¢cin pozitif olmasi,
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e Piyiirt (>10 Ilokosit/ml idrar veya santrifiij edilmemis idrarin biiylk
biliyiitmesinde >3 lokosit),
e Santriflij edilmemis idrarin Gram yaymasinda mikroorganizma goriilmesi,
e Miksiyon yoluyla almmamus iki idrar kiiltirinde >10° koloni/ml ayni
iiropatojenin iiremesi,
e Uygun antibiyotik alan bir hastada iiropatojen bir mikroorganizmanm <10’
koloni/ml saf olarak liremesi,
e Doktorun IYE tanis1 koymasi,
e Doktorun uygun antimikrobiyal tedaviyi baglamasi.
Asemptomatik IYE tamsi icin asagidaki kriterlerden biri olmahdir:
1. Idrar kiiltiirii alinmadan yedi giin dncesine dek UK bulunan bir hastada ates (>38°C),
pollakiiri, diziiri veya suprapubik hassasiyet olmamasi ve idrar kiiltiirinde >10°
koloni/ml tireme olmas1 ve en ¢ok iki tiir mikroorganizma iiremesi.
2. Iki idrar kiiltiiriinden ilki almmadan yedi giin dncesine dek UK bulunmayan bir
hastada ates (>38°C), pollakiiri, diziiri veya suprapubik hassasiyet olmamasi ve idrar
kiiltiiriinde >10° koloni/ml iireme olmas1 ve en ¢ok iki tiir mikroorganizma {iremesi.
Uriner sistemin (bobrekler, iireter, mesane, iiretra veya retroperitoneal ya da
perinefritik bosluklardaki dokular) diger enfeksiyonlar1 icin asagidaki
kriterlerden biri bulunmahdir:
1. Ilgili taraftaki sivi (idrar disinda) veya doku kiiltiirinde mikroorganizma izole
edilmesi,
2. Dogrudan dogruya muayenede, ameliyatta veya histopatolojik inceleme sirasinda
abse veya baska bir enfeksiyon bulgusu saptanmasi,
3. Ates (>38°C), ilgili tarafta lokalize agr1 veya hassasiyetten ikisi ve asagidakilerden
birinin olmasz:
e Illgili taraftan piiriilan drenaj,
e Kan kiiltiirlinde mikroorganizma izole edilmesi,
e Enfeksiyonun radyolojik belirtileri (ultrasonografi, tomografi, manyetikrezonans
goriintiileme ve radyoniiklid inceleme sonuglarini kapsar),
e Doktorun enfeksiyon tanis1 koymasi,

e Doktorun uygun antimikrobiyal tedaviyi baglamasi (70).
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2.15.7. idrar volu enfeksivonlarinin énlenmesinde hemsirelik uygulamalari

e Egitimli personel tarafindan UK uygulanmali ve bakimi yapilmalidir.

e Kateter endikasyonu olup olmadigi mutlaka sorgulanmali, uygunsa alternatif
yontemler tercih edilmelidir.

e Hastaya en uygun, en kii¢iik capta kateter kullanilmalidir.

e El hijyenine uyulmalidir.

e Aseptik teknik ve steril arag-gerecle kateter uygulanmalidir.

e Steril kapali drenaj sistemi bozulmamalidir. Kapali drenaj sistemi kontamine
oldugunda tiim toplayic1 sistemin degistirilmelidir.

e Kateter degistirme isleminin istege /keyfe gére yapilmamalidir.

e UK uygun sekilde bakimi saglanmali, obstriiksiyon énlenmelidir.

e Kiiltiir i¢in gerekli idrar Ornegi steril sartlarda aspirasyon yontemiyle
alinmalidir.

e lrrigasyondan kagmilmali, gerektiginde intermittant kateterizasyonun
kullanilmalidir.

e Antimikrobik, polimikrobik pomad ve povidon iyodin kullanilarak yapilan

meatus bakimindan ka¢milmalidir (74, 82).

2.16. Kan Dolasimi Enfeksiyonlar

2.16.1. Genel bilgiler ve epidemivyoloji

KDE’ler, “European Prevalence of Infection in Intensive Care — Avrupa’da
yogun bakimda enfeksiyon siklig1 (EPIC)” calismasinda %12’lik siklikla tiim hastane
enfeksiyonlar1 iginde en sik karsilagilan dordiincii enfeksiyon olarak belirlenmistir (83).
Vincent ve ark.’larmm YBU’de yaptigi bir c¢alismada enfeksiyonlarm Avrupa
prevelans1 degerlendirilmis, KDE’nin tiim hastane enfeksiyonlarmin %12’si oldugu
rapor edilmistir (84). YBU’ye kabul edilen ve 48-72 saatten uzun kalan hastalarin
yaklasik %4,4-6,8’inde SHI-KDE gelismektedir ve bu enfeksiyonlarin insidansi her
1000 hasta giiniinde 5-19 arasinda degismektedir (85).

SHI-KDE, mortalite ve morbidite nedenleri arasmda halen &nemli bir yere
sahiptir. Bu enfeksiyonlarla ilgili kaba mortalite oranlar1 %20-60 arasinda degisirken,

SHI-KDE’ye atfedilen mortalite oranlar1 %14-38 arasinda degismektedir (85).
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Bir ¢ok durumda kag¢milmaz olarak uygulanmasi gereken damar ici kateterlerin
(DIK) en 6nemli komplikasyonlar: arasinda lokal ve sistemik enfeksiyon riski yer
almaktadir (83). Lokal enfeksiyonlarin biiyiik cogunlugundan, YBU’de gelisen SHi-
KDE’lerin %50’sinden DIK’ler sorumludur (73). Bu kateterlerin %90’dan fazlasi
SVK’dir. SVK kullanimi1 yaygin bir uygulamadir ve hastaneye yatan hastalarin
%6’smnda kullanim gereksinimi olmaktadir. Giiniimiiz de genellikle bu kateterlerin
kullanim oranlar1 ve KI-KDE hizlar1 belirlenmektedir (83). SVK, durumu kritik
hastalarda sivi tedavisinde, tibbi ila¢ uygulamalarinda, kan, TPN verilmesinde ve
hemodinamik durumun monitérizasyonunda kullanilmaktadir (86).

SHI-KDE, primer ve sekonder KDE olarak iki gruba ayrilirlar: Primer KDE;
ayn1 mikroorganizma ile viicudun baska bir anatomik bolgesinde lokalize enfeksiyon
odag1 olmaksizin kan kiiltiirii pozitifliginin olmasidir. Intravaskiiler katetere bagli KDE,
primer KDE olarak siniflandirilir. Sekonder KDE; ayni mikroorganizma ile viicudun
baska bir anatomik bolgesinde lokalize enfeksiyonu takiben gelisen KDE olarak
tanimlanir. Postoperatif yara enfeksiyonlari, intraabdominal enfeksiyonlar, iiriner
enfeksiyonlar ve pnomoniye bagli KDE’ler sekonder KDE’dir. KDE’lerin 1/3’iinii
sekonder KDE olusturur (87).

2.16.2. Kateter tipleri ve enfeksivon riski

DIK’ler giiniimiiz tip pratiginde yaygm kullanilmakta ve pek c¢ok durumda
kaginilmaz olarak uygulanmaktadir. DIK’ler dért grupta incelenebilir:
1. Periferik vendz kateterler (PVK),
2. SVK’lar,
3. Pulmoner arter kateteri,
4. Periferik arte kateterler (PAK)

Tablo 2.’deki endikasyonlarla takilan SVK’lar kalis siiresine gore (gegici, yari
kalici-tiinelli, kalici-port sistemli), liimen sayisina gore (tek, ¢ift ve cok liimenli), takilis
yerine gore (juguler, subklavyen, brakial ve femoral) ve kullanim amacina gore (basit
damar yolu, hemodiyaliz, TPN ve kemoterapi kateteri) smiflandirilabilir. Bu
siniflandirmalar endikasyon ve korunma agisindan 6nem tasir. Vendz ve arteryel erigim

icin kullanilan kateterler ve 6zellikleri Tablo 3°de sunulmustur (83).
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Tablo 2. SVK Endikasyonlar1

e TPN

e Hemodiyaliz

e Hemoferez, aferez

e Santral vendz basing 0l¢timii

e Santral vendz O, 6l¢limii

e Ogzel ilaglar uygulama yolu

e Basit venoz yol

Tablo 3. Vaskiiler kateter tipleri

Kateter tipi Giris bolgesi Uzunluk Enfeksiyon riski
PVK El veya 6n kol <7,5 cm Nadir
PAK Genellikle radial arter <7,5 cm Nadir
Orta hat kateterleri ~ Antekiibital boélgeden proksimal 7,5 cm-20 cm Nadir
bazilik veya sefalik venlere
yerlestsrilir
Tiinelsiz SVK Perkiitan ~ olarak  yerlestirilir >20 cm KI-KDE “lerin biiyiik
(subklaviyan internal jugular veya boliimiinden
femoral) sorumludur
Pulmoner arter Bazilik, sefalik veya brakiyal >20 cm Tiinelsiz SVK’dan
kateteri venden superior vena kavaya daha az
girirlir
Tiinelli SVK Subklaviyan internal jugular veya >8 cm Tiinelsiz SVK’dan
femoral daha az
Total implante Port kateterler >8 cm En diisiik risk
kateter
Umblikal kateter Umblikal ven veya arter <6 cm Diger kateterlerle
benzer

2.16.3. Etiyoloji

SHI-KDE’lere basta cilt flora mikroorganizmalar1 olmak iizere, cesitli bakteriler

ve mantarlar neden olur. Sirasiyla KNS, Staphylococcus aureus, aerobik Gram (-)
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comaklar ve Candida’lar KDE’de en sik rastlanan etkenlerdir (88).

Ozellikle bagisiklig1 baskilanmis hastalar ve yogun olarak genis spektrumlu
antibiyotik kullananlarda Candida tirleri (C. albicans, C. parapsilosis) ve diger
mantarlara tiirlerine baglh KDE siklig1 giderek artmaktadir. Deriden kaynaklanan C.
albicans’a bagli KDE’lerde kateter giris yerindeki derinin biitiinligli c¢ogunlukla
bozulmustur. TPN alan hastalarda, verilen sivi etkenin c¢ogalmasina katkida
bulundugundan C. albicans’a baglh KDE riski artmaktadir. Candida enfeksiyonu, en sik
goriilen hastane enfeksiyonlar1 arasinda dordiincii swrada yer almasina ragmen,
morbidite ve mortalite oranit digerlerine goére daha yiiksektir. Candida’larin neden
oldugu KDE’lerde genellikle antifungal tedaviye yanit alimamadigindan kateterin
cekilmesi gerekir (88).

2.16.4. Patogenez ve risk faktorleri

Mikroorganizmalar, intravaskuler kateterlere, kateter giris yerinden, kateter
birlesme yerinden, kontamine infiizyon sivisindan veya baska bir enfeksiyon odagindan

hematojen yayilimla ulasabilir (Sekil-1) (85).

Saglik calisanlarinin elleri

—— Birlesme yeri kolonizasyonu

Y

Hastanin cilt o —

ikroflorasi ' i
mikrofle - Kontamine sivi

........

Takilma sirasinda kontaminasyon Heiﬁatoien yayilim

Sekil 1. Mikroorganizmalarm Damar I¢i Kataterlere Giris Yerleri (85).

Kateter girig yeri ve kateter birlesme yeri, kateter enfeksiyonlarmnin en sik
kaynagini olusturmaktadir. Nadiren, kateter diger bir enfeksiyon odagindan hematojen

olarak enfekte olabilmekte veya inflizyon sivisi kontaminasyonu KI-KDE’lere yol
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acabilmektedir. Kisa siireli kalan PVK’de enfeksiyon kaynagi cogunlukla kateter giris
yeridir ve kateter giris yerinde ki mikroorganizmalarin kateter dis ylizeyi boyunca
ilerleyerek kateter ucuna ulasip, KI-KDE’ye neden olur. KDE gelisimi i¢in tanimlanmis

risk faktorleri Tablo 4.’te verilmistir (85).

Tablo 4.KDE gelisimi i¢in tanimlanmus risk faktorleri

1-Konakla ilgili risk faktorleri

Ug yaslar (<1, >60)*

Immunsiipresif tedavi

Cilt biitlinliigliniin bozulmasi (yanik, psoriyazis)

Altta yatan hastaliklar (diyabet, maligniteler),

Konagn cilt florasinda degisiklikler,

Uzak bolgede bir enfeksiyon olmasi (alt solunum yolu enfeksiyonu, idrar yolu
enfeksiyonu)

Hiperalimentasyon, parenteral beslenme

2- Kateterle ilgili risk faktorleri:

Uygulanan kateterin tipi (plastik >¢elik; teflon ve poliiiretan <polivinil kloriir)*

Uzun, kalin, sert, ¢ok liimenli kateter >kisa, ince, fleksibl, tek liimenli kateter*

Kateterin yerlesme sekli, (cut down >perkiitan; perkiitan yerlesmis SVK >implante
SVK)*

Kateterin yerlesim yeri (santral >perifer; femoral >juguler >subklaviyan)*

Kateter kalis siiresi (>72 saat, acil uygulamalar)

3-Hastane ve ekiple ilgili risk faktorleri:

Acil yerlestirme >planh yerlestirme*

Tecriibesiz personel >egitimli ekip*

El yikama ve steril eldiven kullanma (riski azaltir)
Pansuman sekli (steril gazli bez<yar1 ge¢irgen seffaf ortii)*

Hastane bliyiikligi

* . >risk daha fazla, <risk daha az
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2.16.5.

Kan dolasimi enfeksivonlar: icin tani Kriterleri

Calismada SHIE’lerin tanis1 igin 2008 yilinda CDC tarafindan giincellenen ve

2009 yilinda ise T.C Saglik Bakanligi Refik Saydam Hifsisthha Merkezi Baskanlig:

tarafindan Tiirkce’ye cevrilerek yayinlanan saglik bakimi ile iliskili enfeksiyon

tanimlamalar1 ve 6zgiil enfeksiyon tipleri i¢in tan1 kriterleri kullanilmistir (73).

Laboratuvar tarafindan dogrulanmis kan dolasimi enfeksiyonu(LTD-KDE) icin

asagidaki kriterlerden biri bulunmalidir:

2.16.6.

Bir veya daha fazla kan kiiltiriinden patojen oldugu bilinen bir
mikroorganizmanin (S. aureus, Enterococcus spp., E. coli, Pseudomonas spp.,
Klebsiella spp., Candida spp. vb.) izole edilmesi ve bu patojenin baska bir
yerdeki enfeksiyon ile iligkili olmamasi: Bagka bir yerde ki enfeksiyonla iligkili
patojen kan kiiltiiriinde iirerse bu “sekonder KDE” olarak kabul edilmelidir.

Ates, titreme veya hipotansiyondan biri ve cilt flora iyesi bir
mikroorganizmanin (difteroidler [Corynebacterium spp], Bacillus spp. [B.
anthracis hari¢], Propionibacterium spp., koagiilaz-negatif stafilokoklar
[S.epidermidis  dahil], viridans grup streptokoklar, Aerococcus spp.
veyaMicrococcus spp.) farkli zamanlarda almmis iki veya daha fazla
kankiiltiiriinde liremesi ve bagka bir bolgedeki enfeksiyonla iligkisinin olmamasi

(70).

Kateter enfeksivonlarinin 6nlenmesinde hemsirelik uvgulamalari

Oncelikle PVK ler tercih edilmeli, zorunlu ise SVK uygulanmalidir.

Kateter wuygulama yeri belirlenirken enfeksiyon riski g6z Oniinde
bulundurulmalidir.

Az limenli kateterler tercih edilmeli, 30 giinden uzun siire takili kalacaksa
tiinelli veya implant kateterler tercih edilmelidir.

Uygulama ve bakimda rutin antibiyotik proflaksisi yapilmamalidir.

Ki-KDE kesinlesmis olgularda kateter cekilmeli, SVK, hemodiyaliz ve
pulmoner arter kateterleri enfeksiyon kontrolii amaciyla rutin olarak
degistirilmemelidir.

SVK yerlestirilmesi sirasinda el hijyeni saglanmali, maksimum bariyer

Onlemleri alinmalidir.
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SVK uygulama sahasmin %2 klorheksidin glukonat veya povidon iyod ile deri
temizligi yapilmali ve mutlaka kurumasi beklenmelidir.

Kateter yerlestirildikten sonra tespit edilmeli, giris bdlgesi steril spang veya
seffaf ortii ile kapatilmalidir.

Kateter giris yeri pansumani Onerilen durumlarda (hasta fazla terliyorsa,
kanama, gevseme, gozle goriiniir kirlenme, 1slanma, pansumanin biitiinligiiniin
bozulmasi ve kapatici 6zelligini kaybetmesi) degistirilmelidir.

Parenteral beslenme alan hastalarda ¢ok liimenli kateterin bir liimeni bu amag
icin kullanilmali, bu hattan ila¢ uygulamasi ve ek mayi uygulamasi
yapilmamalidir.

Kateter ve inflizyon sistemine miidahale etmeden 6nce ve sonra, kateter giris
yeri kontrolii yaparken, sistemden tedavi yapilacaginda mutlaka eller yikanmali
veya alkol igerikli el dezenfektani ile ovalanmalidir.

Gereksiz tli¢lii musluk takilmamali, kullanilmayan musluklar kapatilmalidir.
Biitiin parenteral soliisyonlar aseptik teknikle ve uygun kosullara sahip ozel
iinitelerde hazirlanmali,

Multidoz flakonlar: firma Onerileride dikkate alinarak buzdolabinda saklamak,
flakon i¢indeki soliisyonlar birbirine aktarilmamali ve kullanim 6ncesinde giris
diyaframi %70’lik alkol ile temizlenmelidir.

Lipid igeren soliisyonlar 24 saat, sadece lipid soliisyonlar1 12 saat, kan ve kan
diriinlerinin inflizyonu 4 saat i¢inde tamamlanmalidir.

Kan, kan {iriinleri ve lipid soliisyonlarinin setleri, infiizyon sonunda veya 24 saat
icinde degistirilmeli, baska endikasyon yoksa inflizyon setleri 72 saatten Once
degistirilmemelidir.

Propofol infiizyonu ic¢in kullanilan setler iretici firma Onerileri de dikkate

alinarak her 6-12 saatte bir degistirilmelidir (74).

2.17. Diinyada Hastane Enfeksiyonlarin1 Kontrol Calismalar

1840’11 y1llarda Oliver Wendell Holmes ve Ignaz Semmelweis el hijyeninin 6nemi

fark eden Oncii isimlerdir. Ignaz Semmelweis, 1847°de, Viyana’da bir hastanede gozleme

dayali arastirmasi ile hastane enfeksiyonlarinin baslangicini olusturmustur. Florance

Nightingale 1850’11 yillarda Kirim savasinda enfeksiyonlarm c¢evre kirliliginden
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kaynaklandigma wvurgu yapmustir. Lister 1860°lh yillarda yara enfeksiyonlarindan
mikroorganizmalarm sorumlu oldugunu belirtmistir. ilk enfeksiyon kontrol hemsiresi
1970’lerin basinda Ingiltere’de gdrevlendirilmistir (89).

Hastane enfeksiyonlar1 kontroliiniin resmi bir disiplin haline gelmesi 1950’ler de
ABD’de ortaya cikan bir bakterinin ¢ok dnemli bir tehlike olarak kendini gdstermesiyle
baslamistir. Bu donemde hastanelerde enfeksiyon kontrol komiteleri (EKK) olusumu
baslatilmistir. Ozellikle ABD’de hastane enfeksiyonlar1 konusunda ortaya ¢ikan bu
gelismeler sonucunda, “World Health Organization - Diinya Saglk Orgiitii’niinde
(WHO)” giindemine girmis ve Orgiit blinyesinde olusturulan ¢alisma gruplar1 tarafindan
bu konuda bir ¢ok caligma yapilmis. Hastane enfeksiyonlar1 ile miicadele konusunda
biitiin diinyada referans kabul edilen kilavuzlar yayimlanmustir. Ote yandan ulusal sivil
orgilitlenmeler arasinda isbirligini artrmak ve enfeksiyon riskini en aza indirmek
amaciyla, multidisipliner bir organizasyon olarak 1987 yilinda, 55 iilkeden 66 sivil
toplum Orgiitiiniin  katilimiyla “Uluslararas1 Enfeksiyon Kontrolii Federasyonu-
International Foundation for Integrated Care (IFIC)” kurulmus olup, iilkemizdende iki
dernek bu kurulusa iiyedir. Ozellikle ABD ve Ingiltere gibi gelismi iilkelerde bulunan
resmi ve sivil Orgiitler hastane enfeksiyonlari ile miicadele konusunda ¢ok sayida
standart, prosediir ve kilavuz yayimlayarak, diinyadaki calismalarin gelisimine katki da

bulunmaktadirlar (68).

2.18. Ulkemizde Hastane Enfeksiyonlari ile Miicadele Cahsmalar:

2.18.1. 2005 Yilindan 6nceki donem

1980’11 yillardan once iilkemizde hastane enfeksiyonlar1 kavramina nadiren yer
verilmistir. Tiirkiye’de hastane enfeksiyonlarma yonelik yasal caligmalar 22.05.1974
tarihli Resmi Gazete’de yayimlanarak ylriirliige giren Tababet Uzmanlik Yonetmeligi ile
baslamistir. Ulkemizde enfeksiyonla miicadele amaciyla EKK’larm kurulmasinda, tam
anlamiyla bugiin ki sekliyle olmasa da; izmir Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi
(1974), Hacettepe Universitesi Eriskin Hastanesi (1984) ve istanbul Universitesi Tip
Fakiiltesi Hastanesi (1985) gibi hastanelerin onciiliik ettigi goriilmektedir. 1990’11 ve
2000’1 yillarda ise EKK kurulus ¢alismalarinm biiyiik bir ivme kazandig1 ve pek cok
hastanemizde EKK’larin olusturuldugu tespit edilmistir (68).
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2.18.2. Yataklh tedavi kurumlari enfeksivon kontrol vonetmeligi (2005) ve sonrasi

Yaklasik 50 yildir gelismis tlkelerin giindeminde olan hastane enfeksiyonlari
konusu son 20- 25 yildir iilkemiz glindeminde olmakla birlikte, ancak 11 Agustos 2005
tarih ve 25903 sayili Resmi Gazete'de yaymlanan “Yatakli tedavi kurumlar1 enfeksiyon
kontrol yonetmeligi” ile konu yasal destege kavusmustur (41). Yonetmelik ile Saglhk
Bakanligr'na, kamu kurum ve kuruluslar1 ile 6zel sektore ait biitiin hastanelerde
yiiriitiilecek hastane enfeksiyonlar1 ile miicadele faaliyetlerini izleme, denetleme ve
diizenleme gorevi ve yetkisi verilmistir (68).

T.C. Sayistay Baskanligi Aralik 2007 yilinda “Hastane Enfeksiyonlar1 ile
Miicadele” ana bagligi altinda Performans Denetimi Raporu hazirlamistir. Denetim
calismas1 kapsamina, Saglik Bakanligi’'na bagh yaklasik 770 adet ve Devlet
Universitelerine bagli 42 adet olmak iizere toplam 812 kamu hastanesini kapsamistir.
Raporda, iilkemizdeki hastane enfeksiyonlari ile miicadele faaliyetleri;

e Hastane enfeksiyonlar: ile miicadele faaliyetlerinin planlanmasi ve organizasyon
yapisinin yeterliligi,
e Hastane enfeksiyonlarini izleme ve 6nleme calismalarinin etkinligi, ana basliklar1

altinda incelenmistir (68).

Bu rapor iilkemizde kabul gérmiis enfeksiyon kontrol 6nlemlerinin saglik kuruluslarinda
nasil uygulandiginin gostergesi olarak ¢cok onemli bir rapordur (89). Tirkiye'deki hastane
enfeksiyonlarinin ulusal veri olarak ortaya konulabilmesi ve politika olusturulabilmesi
amaciyla Ulusal Hastane Enfeksiyonlar1 Stirveyans Ag1 (UHESA) yazilimi gelistirilmis
ve yazilim Agustos 2007 tarihinde ulusal diizey de kullanima agilmistir (72). Ulusal
siirveyans Sistemine CDC 2008 tan1 kriterlerine gore veri girisi yapilmaktadir (89). Son
olarak 2008 yilinda goézden gegirilen tamimlar, glinlilk uygulamada karsilasilan bazi
eksiklik ve belirsizliklerin giderilmesi, olgu tanimlar1 ve bildirim siirecleriyle ilgili daha
net, kolay, uygulanabilir algoritmalarin belirlenmesi i¢in CDC tarafindan 2011 yilinda
olusturulan ¢alisma gruplarinin ulastig1 sonuglar temel alimarak 2013 yilinda
giincellenmistir (90). Ulkemiz ise gecen zaman diliminde 2017 yilinda giincellenen
tanimlara gore Ulusal Saghk Hizmeti Iliskili Enfeksiyonlar Siirveyans Rehberi
yaymlanmstir (91). Ulke genelinde 2019 yili sonu itibariyle yeni tami kriterleri

dogrultusunda siirveyans yapilmasi planlanmaktadir.
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2.19. Hastane Enfeksiyonlarindan Dogan Hukuki Sorumluluk

Genel olarak hastane enfeksiyonlarinin komplikasyon mu ya da malpraktis mi
sorusu en ¢ok sorulan sorular arasindadir. Komplikasyon “6nceden olusmasi ihtimali olan
ve bilinen ama istenmeyen sonuctur”. Malpraktis, alinacak tedbirlerle onlenebilecekken,
bunlarin yapilmamasi, ithmal edilmesi veya Oonemsenmemesi sebebiyle meydana gelen
zararli durumlardir. Tanimda belirtilen haller de olusan istenmeyen sonug tibbi hata olup,
hekim ya da saglik personelinin kusuru vardir. Ayni zamanda hastane enfeksiyonlari
“alinacak tedbirlerle 6nlenebilecekken dnlenememesi sebebiyle olusan ikincil bir zarardir™.
Aksi ispat edilmedigi siirece her hastane enfeksiyonlari, temel enfeksiyon kontrol
onlemlerine uyuldugu takdirde Onlenmesi miimkiin olan bir tibbi hata olarak kabul
edilmelidir (89).

Hastane enfeksiyonlar1 konusunda en sik saptanan hatalar; post-operatif enfeksiyon
ihtimalini erken donemde saptayamamak, uygun kiiltiir 6rneklerini almamak, tedavide
uygun antibiyotik veya antibiyotikleri vermemek, enfeksiyon hastaliklar1 konsiiltasyonu
istememek, kayitlar1 yeterli tutmamak ve hastane enfeksiyonlarmin kontrolii noktasinda
yapilacaklarin yapilmadigi, yapilmis oldugu 6ne siiriilse bile ilgili kayitlarin tutulmamis
olmas1 olarak saptanmistir (69). Hastane enfeksiyonlarinin komplikasyon veya malpraktis
sonucu mu olduguna karar vermek, her hastay1 bireysel olarak, kendi kosullar1 icinde
degerlendirmek ve hasta kayitlari ayrintili olarak incelemekle miimkiindiir. Konuyla ilgili
her zaman her durumda gecerli olabilecek genel bir karar olusturmak miimkiin degildir.
Her olay konuyla ilgili tecriibesi olan bilirkisilerin ayrintili incelemesiyle aydmnlatilmaya

calisilmalidir (92).

2.20. Hastane Enfeksiyonlarinda Maliyet Analizi

Hastane enfeksiyonlarinin maliyetinin hesaplanmasinda degisik faktorler kullanilir.
Bunlarin bir kismi yeterince 1yi tanimlanmis olmasma tanimlanmamis unsurlar da vardir.
Ilag (dzellikle antibiyotikler) kullanim ile hastanede yatis siiresi en iyi tanimlanmis
parametrelerdir. Buna karsin kontrol Olgimleri, hastane performansinda bozulma,
kadronun performansi, olaym yasal boyutu, toplum tizerindeki etkisi, sosyal ve ekonomik

kayplar 1yi tanimlanamamis boyutlaridir (93).
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Ek maliyetler i¢inde ilk sirada hastanede kalis siiresinin uzamasi, ikinci sirada ise
antibiyotik tedavisi harcamalar1 yer almaktadir. Ayrica hastane enfeksiyonu gelisen her
hasta i¢in ¢ok sayida ilave tetkik yapilmasi da harcamalar1 artirmaktadir (69).

Hastane enfeksiyonlarinin getirdigi ek maliyet yaklasik 1500-2000 dolar
civarindadir, ancak pediatrik hastalarda 10,000 dolar1 asan maliyetler bildirilmektedir. Ek
maliyetin hastane enfeksiyonu gruplarma gore dagilimi degisik bir cok ¢alismada
degerlendirilmis; lriner sistem enfeksiyonlarinin 593-700, cerrahi alan enfeksiyonlarinin
690-2734, pndmonilerin 4947 ve bakteriyemilerin 3061-40,000 dolar ek maliyet getirdigi
gozlenmistir (94).

Diizce Universitesi Arastrma ve Uygulama Hastanesinde yapilan bir ¢alismada
elde edilen O6rneklere referansla gercek bir yaklagim kullanilarak maliyet hesaplanmistir.
Sosyal Giivenlik Kurumu tarafindan yapilan hastane enfeksiyonlar: i¢in is giicli kaybmin
parasal degeri 5,832,167 TL’dir. Hastane enfeksiyonu olan hastalarm normal hasta
grubuna gore maliyeti 21,507 TL, hastane enfeksiyonu olan hastalarin toplu maliyeti
6,013,101 TL'dir. Elde edilen sonuglara gore, Tiirkiye'de hastane enfeksiyonu tanisi alan

hastalarin yillik toplam maliyetinin 3,640,442,057 TL oldugu tahmin edilmektedir (95).
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3. GEREC VE YONTEMLER

3.1. Cahsma Dizayni ve Hastalar

Bu retrospektif olgu-kontrol calismasinda saglik hizmeti iliskili Candida
enfeksiyonlar1 i¢in risk faktorleri ile invaziv arag kullanimi iliskisinin belirlenmesi
amaclanmistir.

Calismamiza 1 Ocak 2015-31 Aralik 2016 tarihleri arasinda Kahramanmaras Necip
Fazil Sehir Hastanesi’nde yatan, en az bir kiiltliriinde Candida tiirlerinden biri {ireyen,
UHESA tami kriterlerine gére SHIE tanis1 alan, 18 yas ve iizeri eriskin hastalar ¢calismaya
almdi. Kontrol grubu ise ayni donemde hastaneye basvuran, Candida enfeksiyonu
disiindiirecek klinik belirti, bulgular1 olmayan, kiiltiiriinde Candida tiremesi olmayan 18
yas iistli hastalardan olusturuldu. Kontrol grubu, olgu grubundaki hastalar ile yas, cinsiyet,
yatis donemi ve yatilan servis agisindan birebir eslestirildi. Ayni1 hastada tekrarlayan
iremeler ve 18 yas alt1 hastalar ¢alisma dis1 birakildi. Bu olgu-kontrol ¢alismasinda,
Candida enfeksiyonu tanist konulan toplam 77 hastanin verileri retrospektif olarak
degerlendirildi. Bu hastalardan yedisi 18 yas alt1 ve {i¢li verileri eksik olmasi nedeniyle

arastirma kapsamina alinmadi. Olgu grubu toplam 67 hastadan olustu.

3.2. Verilerin Toplanmasi

Olgu-kontrol grubuna ait veriler hastalarin elektronik kayitlari, arsiv dosyalari,
EKK ve UHESA kayitlar1 incelenerek toplandi. Candida enfeksiyonlari igin risk faktorii
degerlendirmesinde, Candida enfeksiyonu gelisimine kadar gecen zaman icinde kaydedilen
veriler degerlendirildi. Kontrol grubu icin yatis siiresi boyunca toplanan verilerden risk
faktorlerinin degerlendirmesi yapildi. Calismaya dahil edilen her bir olgu- kontrol hastasi
icin veri toplama formu olusturuldu. Formda asagidaki veriler yer alds;
e Demografik veriler; yas, cinsiyet ve uyrugu,
e Yatis bilgileri; yatis tanisi, hastane yatig giinii, servis yatis giinii, Candida
enfeksiyonu konulana kadar gegen siire ve eslik eden bakteriyel enfeksiyon varligi,
e Risk faktorleri; ameliyat dreni, biling kapaliligi, bronkoskopi, dekiibit iilseri,
endotrakeal entiibasyon, enteral beslenme, gogiis tiipti, hemodiyaliz, H, reseptor
blokeri, immiinsiipresyon, kolostomi, MV, nazogastrik tiip uygulamasi, PAK, PVK,

perkiitan endoskopik gastrostomi (PEG), reentiibasyon, santral arter kateter, SVK,
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solunum yetmezligi, trakeotomi, TPN, transfiizyon, UK, yanik, son bir ay igerisinde
yatig ve antibiyotik oykiisi

e Enfeksiyonun saptandigi doneme ait laboratuvar bulgulari; enfeksiyon tanisinin
konuldugu tarihdeki >38°C veya <36°C’deki viicut 1sis;, <4000/mm’ veya
>12000/mm’“deki 16kosit degerleri, en yiiksek C-reaktif protein (CRP) ve varsa
prokalsitonin degerleri

e (Gelisen enfeksiyon tiirii; enfeksiyon tiirii, sekonder KDE, etken mikroorganizma ve

sonug (6lim/taburcu)

3.3. Candida Enfeksiyonu Tanilan

Calismada SHIE tanis1 igin 2008 yilinda CDC tarafindan giincellenen ve 2009
yilinda ise T.C Saglik Bakanlig1 Refik Saydam Hifzissihha Merkezi Baskanlig1 tarafindan
Tiirkge’ye gevrilerek yaymlanan SHIE tanimlamalar1 ve 6zgiil enfeksiyon tipleri igin tani

kriterleri kullanilmastir.

3.3.1. Kandidemi tanisi

Kan kiiltiiriinde Candida izole edilmesi ile ates (>38°C), hipotermi (<36°C),
l6kositoz, 16kopeni, tasikardi, takipne, hipotansiyon (sistolik kan basinci <90 mmHg) veya
oligiirt (<20 mL/saat) bulgularindan biri olan olgulara kandidemi (saglik hizmeti iligkili

KDE; LTD-KDE ve SKi-KDE kandidemi olarak degerlendirildi) tanis1 konuldu.

3.3.2. Kandidiiri tanisi

Ates, sik idrara ¢ikma, diziiri ve suprapubik hassasiyet semptom ve bulgularindan
biri olan hastada, idrar kiiltiirtinde >105 koloni/ml konsantrasyonda Candida liremesi veya
IYE bulgularindan (ates, sik idrara c¢ikma, diziiri ve suprapubik hassasiyet) biri olan
hastada >104 koloni/ml konsantrasyonda Candida iiremesi ve beraberinde “dipstick”
testinde lokosit esteraz ve/veya nitrat pozitifligi olmast veya klinik belirtilerin olmadigi
(koma, sedatize) hastalarda tek basina >103 cfu/ml konsantrasyonda Candida tiiriiniin
iremesi ve beraberinde “dipstick” testinde l6kosit esteraz ve/veya nitrat pozitifligi olan
hastalara kandidiiri (Saglik hizmeti iliskili IYE; KI-IYE kandidiiri olarak degerlendirildi),
103 koloni/ml‘nin altindaki iiremeler ise kolonizasyon veya kontaminasyon olarak kabul

edildi
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3.4. Bagimh ve Bagimsiz Degiskenler

Bagiml degiskenler;

Kandidemi

Kandidiiri

Bagimsiz degiskenler;

Yas

Cinsiyet
Uyruk

Yatis tanisi

Altta yatan hastaliklar

Yattig1 birim

Hastanede toplam yatis stiresi

Candida enfeksiyonu konulana kadar gecen siire,

Eslik eden bakteriyel enfeksiyon,

Candida enfeksiyonu tiiri,

Etken mikroorganizma tiiri,

Sekonder enfeksiyon varligi

Sonu¢ durumu (taburcu-6liim)

Candida enfeksiyonu gelisimini etkileyen potansiyel risk faktorleri: ameliyat dreni,
biling kapaliligi, bronkoskopi, dekiibit {iilseri, endotrakeal entiibasyon, enteral
beslenme, gogiis tiipli, hemodiyaliz, H, reseptor blokeri, immiinsiipresyon,
kolostomi, MV, nazogastrik tiip uygulamasi, PAK, PVK, perkiitan endoskopik
gastrostomi (PEG), reentiibasyon, santral arter kateter, SVK, solunum yetmezligi,
trakeotomi, TPN, transfiizyon, UK, yanik, son bir ay igerisinde yatis ve antibiyotik

oykiisii

3.5. Etik Kurul Onay1

Calismanin etik kurul onayr Kahramanmaras Siit¢ii imam Universitesi Tip

Fakiiltesi Bilimsel Arastrmalar Etik Kurulu’dan 16.05.2018 tarih, 04 karar numarasi ve
201 protokol kodu ile alind1.(Ek-2: Etik kurul onay1)
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3.6. Istatistiksel Degerlendirme

Verilerin  degerlendirmesinde  degiskenlerin  normal dagilima uygunlugu
Kolmogorov-Smirnov testi ile incelendi. Normal dagilan siirekli degiskenlerde grup
karsilastirmalar1 bagimsiz iki 6rnek t testi ile normal dagilmayan degiskenlerde ise Mann-
Whitney U testi ile incelendi. Kategorik degiskenlerde grup dagilimlar: arasindaki iliski
Ki-kare testi ve Fisher exact testi ile incelendi. Risk faktorlerinin hastaliga etkisi Lojistik
regresyon analizi ile incelendi. Istatistik parametreleri ortalama + standart sapma, medyan
(%25 ceyreklik-%75¢eyreklik) oran ve frekanslar ile ifade edilmistir. Istatistiksel
anlamlilik p<0,05 olarak kabul edilmistir. Veriler IBM SPSS Statistics 22 programinda

degerlendirilmistir.
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4. BULGULAR

Calismamiza Candida enfeksiyonu olan 67 hasta olgu grubuna, Candida
enfeksiyonu olmayan 67 hasta kontrol gurubuna olmak iizere toplam 134 hasta dahil edildi.
Calismaya dahil edilen olgu grubu hastalarinin %92,5’1 (n=62) Tirkiye Cumhuriyeti
vatandasi, %7,5°1 (n=5) ise yabanc1 uyrukluydu. Kontrol grubu hastalarinin %95,5’1 (n=64)
Tiirkiye Cumhuriyeti vatandasi, %4,5’1 (n=3) ise yabanci uyrukluydu. Olgu- kontrol
grubunun %52,2’s1 (n=70) kadin, %47,8’1 (n=74) erkek cinsiyetteydi ve cinsiyet dagilimi
olgu- kontrol grubu arasinda benzerdi. Olgu grubu yas araligi1 67+19,5 yil (min.max 18-93
yil), kontrol grubu yas araligi 66,9+19,62 yil (min.max 18-92 yil) olarak belirlendi
(p=0,986). Olgu grubu ile kontrol grubunun sosyodemografik ozelliklerine gore
karsilagtirilmasinda istatistiksel olarak anlamli bir etki bulunmadi. Calismamiza dahil

edilen olgu-kontrol grubunun sosyodemografik 6zellikleri Tablo 5°te verildi.

Tablo S. Olgu-kontrol grubunun sosyodemografik o6zelliklerine gore karsilastirilmasi

(n=67)
Sosyodemografik 6zellikler Olgu grubu Kontrol grubu X? p**
n %* n %o*
Cinsiyet Kadin 35 52,2 35 52,2 0,000 1,000
Erkek 32 47,8 32 47,8
Uyruk  Tirkiye Cumhuriyeti 62 92,5 64 95,5 0,532 0,466
Yabanci uyruklu 5 7,5 3 4.5

*Kolon Yiizdesi **Ki-kare testi, Fisher exact test; p< 0,05

Olgu-kontrol grubunun yas dagilimma bakildiginda en fazla hastanin bulundugu
yas aralig1 65 yas lstii olanlarda idi. Olgu grubunun %64,2’si, kontrol grubunun ise
%63,4 1 65 yas istli yas araliginda yer almakta idi. Olgu-kontrol grubunun yasa gore
dagilimi Tablo 6’da verildi.
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Tablo 6. Olgu- kontrol grubunun yas araliklarina gore dagilimi

Yas arahg Kontrol grubu
Olgu grubu (n=67) Toplam (n=134)

(n=67)
n % n % n %
18-25 yas 4 6 4 6 8 6
26-35 yas 3 4,5 3 4,5 6 4,5
36-45 yas 2 3 4 6 6 4,5
46-55 yas 6 9 4 6 10 7,4
56-65 yas 9 13,4 10 14,9 19 14,2
65 yas tisti 43 64,1 42 62,6 85 63,4
Toplam 67 100,0 67 100,0 134 100,0

Calismaya dahil edilen olgularm %86,6’s1 (n=58) YBU, %13,4’ii (n=9) servis

hastastydi. Olgu-kontrol grubunun yatilan servislere gore karsilastirmasinda olgu grubunun

%386,6’s1n1n, kontrol grubunun ise %83,6’smin yogun bakim {initelerinde yattig1 belirlendi.

Olgu-kontrol grubunun yatilan servislere gore karsilastirmasinda yatilan birimin tiri

acisindan fark bulunmadi. Olgu-kontrol grubu hastalarinin yattig1 birim bilgilerinin

karsilastirilmasi Tablo 7°de verildi.

Tablo 7. Olgu-kontrol grubu hastalarinin yattig1 birim bilgilerinin karsilastirilmasi

Olgu grubu Kontrol grubu
Klinik bilgiler (n=67) (n=67)
n %* n %* X? p**
Servis tiirii; Yogun bakim 58 86,6 56 83,6 0,235 0,628
Servis 9 13,4 11 16,4

*Kolon yiizdesi **Ki-kare testi, p<0.05

Olgu grubunun birimlere gore dagilimina bakildiginda birinci sirada %43,3 ile

anesteziyoloji ve reanimasyon YBU yer alirken, ikinci sirada %16,4 ile ndroloji YBU yer

aldi. Olgularin yattig1 birimlere gore dagilimi Tablo 8’de verildi.
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Tablo 8. Olgu grubu hastalarinin yattiklar1 birimlere gére dagilimlari (n=67)

Birimler n %
Anesteziyoloji ve Reanimasyon Yogun Bakim

Unitesi (YBU) > 3
Noéroloji YBU 11 16,4
Genel YBU 9 13,4
Dahiliye YBU 7 10,4
Dahiliye servisi 3 4,5
Palyatif bakim servisi 2 3
Sezaryen servisi 1 1,5
Kardiyoloji YBU 1 1,5
Kardiyovaskiiler cerrahisi YBU 1 1,5
Genel cerrahi servisi 1 1,5
Kardiyovaskiiler cerrahi servisi 1 1,5
Noroloji servisi 1 1,5
Toplam 67 100,0

*YBU: Yogun bakim iinitesi

Olgu ve kontrol grubunun hastanede yatis giinii degerlendirildiginde, olgu
grubunun hastanede yatis giinii ortanca degeri 42 (%25 ceyreklik- %75 ceyreklik; 27-66)
glin, kontrol grubunun hastanede yatis gilinii ortanca degeri 18 (%25 c¢eyreklik-
%75¢eyreklik; 11-27) giindii. Olgu grubunun SHIE tanis1 konuldugu serviste yatis giinii
ortanca degeri 27 (%25 geyreklik- %75¢eyreklik; 14-53) giin, kontrol grubunun ise 12
(%25 ceyreklik-%75 geyreklik; 6- 20) giindii. Olgu grubunun hastanede yatis giiniiniin ve
SHIE tanis1 konuldugu serviste yatis giiniiniin, kontrol grubuna gére istatistiksel olarak
anlamli derecede daha uzun oldugu tespit edildi (sirasiyla p degerleri; p=0,001 ve p
=0,001). SHIE tanis1 konulmasina kadar olan yatis giinii ortanca degeri 15 (%25 ¢eyreklik-
%75 ceyreklik; 9-24) giindii. Olgu- kontrol grubunun birime ve taniya gore yatis giin sayisi
Tablo 9°da verildi.

42



Tablo 9. Olgu-kontrol grubunun birime ve taniya gore yatis giin sayis1

Yatis giin sayisi Olgu grubu Kontrol grubu

Median (Q1-Q3)* Median (Q1-Q3)* X?  pr*
Hastanede yatis giin sayis1 42 27-66 18 11-27 782 0,001
Serviste yatis giin sayisi 27 14-53 12 6-20 1044 0,001
Saglik hizmeti iliskili enfeksiyon tam 15 9-24 0 0-0 1,5 0,001

giinii

*Median (Q1-Q3:%25 ¢eyreklik-%75¢eyreklik) **Mann-Whitney U test; p<:0,05

Yatis tanilarini sistemlere gore genel gruplar altinda toplandigin da bir veya birden

fazla yatis tanis1 olan hastalar oldugu belirlendi. Olgu-kontrol grubunun yatis tanilarina

bakildiginda sirasiyla en fazla norolojik (%35,8), dahili (%25,4) ve nefrolojik (%16,4)

problemler vardi. Olgu-kontrol grubunun tamaminin dahil edildigi, yatis tanismin var olma

durumunun referans olarak alindigi lojistik regresyon analizinde nefrolojik problemlerin

Candida enfeksiyonu gelisme riskini 5,25 kat arttirdig1 goriildii (p=0,023). Yatis tanisinin

olgu-kontrol grubuna gore dagilimi1 Tablo-10’da, Candida enfeksiyonu ile yatis tanis1 var

olma durumunun olgu-kontrol grubu lojistik regresyon analizi Tablo-11’de verildi.

Tablo 10. Yatis tanilarinin olgu-kontrol grubuna gore dagilima.

Yatis Tams1 * Olgu grubu Kontrol grubu

n % n % p**
Norolojik problemler 24 35,8 17 25,4 0,189
Dahili problemler 17 25,4 20 29,9 0,562
Nefrolojik problemler 11 16,4 3 4,5 0,023
Solunum problemleri 8 11,9 16 23,9 0,071
Kardiyolojik problemler 8 1,9 11 16,4 0,458
Travmatik problemler 8 11,9 6 9 0,572
Norosirurjik problemler 6 9 7 10,4 0,770
Onkolojik problemler 4 6 4 6 1.000
Obstetrik cerrahi 1 1,5 2 3 0,559
Korazyon, donma, yanik sekeli 1 1,5 0 0 0,315

*Biden fazla yatis tanist mevcuttur. **Ki-kare test, Fisher exact test; p<0,05
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Tablo 11. Candida enfeksiyonu ile yatis tanist var olma durumunun olgu-kontrol grubu

lojistik regresyon analizi

Yatis tamsi

95

% GA

B Wald p** OR Alt simr Ust simr
Norolojik problemler (referans)* 0,454 0,599 0,439 1,574 ,499 4,964
Solunum problemleri (referans) -0,758 2,012 0,156 0,469 ,165 1,335
Dahili problemler (referans) -0,465 0,634 0,426 0,628 ,200 1,974
Nefrolojik problemler (referans) 1,659 5,205 0,023 5,254 1,263 21,847
Kardiyolojik problemler (referans) -0,237 0,125 0,723 0,789 212 2,932
Travmatik problemler (referans) 0,400 0,289 0,591 1,492 ,347 6,408
Norosirurjik problemler (referans) -0,097 0,018 0,894 0,907 216 3,813
Onkolojik problemler (referans) -0,087 0,009 0,923 0,916 ,156 5,396
Obstetrik cerrahi (referans) -0,513 0,151 0,697 0,599 ,045 7,954
Korazyon, donma, yanik sekeli 21,236 ,000 1,000 - ,000 -

(referans)

*Referans: yatis tanis1 varligi **Lojistik regresyon analizi p<0,05, Nagelkerke R’=0,130 OR:Odds Ratio.

Olgu-kontrol grubunun altta yatan hastaliklara gore dagilimina bakildiginda ilk

sirada hipertansiyon (%38,8), ikinci sirada ise diyabet (%20,9) vardi. Hipertansiyon

olanlarda daha fazla Candida enfeksiyonu gorildigii (p=0,004) ve 3,01 kat daha fazla

riske sahip olduklar1 goriildii (p=0,017). Altta yatan hastaliklarin olgu-kontrol grubuna

gore dagilimi Tablo-12°de, Candida enfeksiyonu ile altta yatan hastaligin var olma

dururmunun olgu-kontrol grubu lojistik regresyon analizi Tablo-13’te verildi.

Tablo 12. Olgu- kontrol grubunda altta yatan hastaliklarin dagilimi

Olgu-Kontrol Grubu

Altta yatan hastahk Olgu grubu Kontrol grubu

n % n % X’ P*

Hipertansiyon var 26 38,8 11 16,4 8,401 0,004
yok 41 61,2 56 83,6

Diyabet var 14 20,9 6 9,0 3,761 0,052
yok 53 79,1 61 91,0

Kalp yetmezligi var 7 10,4 2 3,0 2,978 0,084
yok 60 89,6 65 97,0

Malignite var 2 3,0 3 4.5 0,208 0,649
yok 65 97,0 64 95,5

Bobrek yetmezligi var 4 6,0 6 9,0 0,432 0,511
yok 63 94,0 61 91,0

Diger kronik akciger hastalig var 6 9,0 10 14,9 1,136 0,287
yok 61 91,0 57 85,1

Koroner arter hastalig var 2 3,0 0 0,0 2,030 0,154
yok 65 97,0 67 100,0
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Tablo 12. Devami

Olgu-Kontrol Grubu

Altta yatan hastahk Olgu grubu Kontrol grubu

n % n % X’ P*

Serebrovaskiiler hastalik var 2 3,0 2 3,0 0,000 0,988
yok 64 97,0 65 97,0

KOAH var 3 4,5 6 9,0 1,072 0,300
yok 64 95,5 61 91,0

Yabanci cisim protez varligi var 2 3,0 0 0,0 2,030 0,154
yok 65 97,0 67 100,0

Diger norolojik bozukluklar var 1 1,5 2 3,0 0,341 0,559
yok 66 98,5 65 97,0

Diger gastrointestinal hastaliklar var 2 3,0 1 1,5 0,341 0,559
yok 65 97,0 66 98,5

Astim var 1 1,5 2 3,0 0,341 0,559
yok 66 98,5 65 97,0

*Ki-kare testi Fisher exact test; p< 0,05

Tablo 13. Candida enfeksiyonu ile altta yatan hastaligin var olma dururmunun olgu-
kontrol grubu lojistik regresyon analizi

%95 GA
Altta yatan hastahiklar B Wald p** OR Lower Upper
Hipertansiyon (referans)* 1,104 5,725 0,017 3,016 1,221 7,452
Kalp yetmezligi(referans) 1,077 1,433 0,231 2,935 0,504 17,105
Koroner arter hastaligi (referans) 40,215 0,000 0,999 - 0,000 -
Malignite (referans) 0,038 0,002 0,969 1,038 0,158 6,804
Bobrek yetmezligi (referans) -0,306 0,134 0,714 0,736 0,143 3,795
Diger kronik akciger hastaligi (referans) -0,505 0,713 0,398 0,603 0,187 1,949
Diyabet (referans) 0,774 1,841 0,175 2,169 0,709 6,638
Serebrovaskiiler hastalik (referans) -0,250 0,050 0,824 0,779 0,086 7,050
Kronik obstiiriktif akciger hastaligi (referans) -0,775 1,015 0,314 0,461 0,102 2,082
Yabanci cisim protez varligi (referans) 21,336 0,000 0,999 - 0,000
Diger norolojik bozukluklar (referans) -0,151 0,014 0,905 0,860 0,072 10,209
Diger gastrointestinal hastaliklar (referans) 1,077 0,738 0,390 2,935 0,251 34,254
Astim (referans) -20,781  ,000 0,999 0,000 ,000

*Referans: altta yatan hastalhigin varligi; **Lojistik regresyon analizi p<0,05, Nagelkerke R%; 0,215 OR:
Odds Ratio.

Olgular Candida enfeksiyonu dagilimi agisindan degerlendirildiginde, birinci sirada
26 olguya santral vendz kateter iliskili kan dolasimi enfeksiyonu (SKi-KDE), ikinci sirada
24 olguya laboratuar tarafindan dogrulanmis kan dolasimi enfeksiyonu (LTD-KDE) ve
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ficiincii sirada ise 15 olguya kateter iliskili idrar yolu enfeksiyonu (KI-IYE) tanist konuldu.
Yiizeyel insizyonel cerrahi alan enfeksiyonu ve cerrahi girisim  sonrasi
mediastinit/perikardit gelisen birer olgu saptandi. Ki-IYE tanis1 alan 15 olgunun 6’sinda
(%40) sekonder KDE goriildii. Olgularin %50,7’sine (n=34) bakteriyel enfeksiyon eslik
etmekteyti. Olgu grubunda saglik hizmeti iliskili Candida enfeksiyonlarinin dagilimi Tablo
14°te verildi.

Tablo 14. Olgu grubu saglik hizmeti iligkili Candida enfeksiyonlarmin dagilimi (n=67)

Saghk hizmeti iliskili enfeksiyon tiirii n %
Santral venozkateter iligkili KDE* 26 38,8
Laboratuvar tarafindan dogrulanmis KDE 24 35,8
Kateter iligkili idrar yolu enfeksiyonu 15 22,4
Cerrahi girisim sonras1 gelisen miyokardit perikardit 1 1,5
Yiizeyel insizyonel primer cerrahi alan enfeksyonu 1 1,5
Toplam 67 100,0

*KDE: Kan dolagimi enfeksiyonu

Olgu grubunda en fazla goriilen enfeksiyon %76,9 ile kandidemi (santral vendz
kateter iligkili ve laboratuvar tarafindan dogrulanmig KDE) olup, %23,1 ile ikinci sirada
kandidiiri (kateter iliskili idrar yolu enfeksiyonu) goriildii. Olgu grubuna gore kandidemi

ve kandidiiri dagilimi Tablo 15°de verildi.

Tablo 15. Olgu grubuna gore kandidemi ve kandidiiri dagilimi (n=65)

Candida enfeksiyon tiirii n %

Kandidemi: santral venoz kateter iliskili ve laboratuvar 50 76,9
tarafindan dogrulanmis KDE*

Kandidiiri: kateter iligkili idrar yolu enfeksiyonu 15 23,1
Toplam 65 100,0

*KDE: Kan dolagim1 enfeksiyonu

Candida tirlerinin  dagilimma bakildiginda %52,2’sinde Candida alt tiir
tiplendirmesinin yapilmadigi, alt tir tiplendirmesi yapilanlar arasinda en sik C.
parapsilosis (%25,4), C. albicans (%14,9) ve C. tropicalis (%4,5) ilk ii¢ sirayr aldi.

Candida tirlerinin dagilimi1 Tablo 16’da verilmistir.
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Tablo 16. Olgu grubunda Candida tiir dagilimi (n=67)

Candida tiirii n %
Candida spp*™. 35 52,2
Candida parapsilosis 17 25,4
Candida albicans 10 14,9

Candida tropicalis 3 4,5
Candida glabrata 1 1,5
Candida krusei 1 1,5

*Alt tiir tiplemesi yapilmayanlar

Olgular1 yasa gore 65 yas alt1 ve 65 yas istli olarak iki gruba aywrdigimizda
%34,3’niin 65 yas alt1, %65,8’inin 65 yas iistlii oldugu saptandi. Candida tiirlerinin yasa
gore dagiliminda anlamli fark bulunmadi. Olgu grubunda izole edilen Candida tiirlerinin

65 yas alt1 ve 65 yas {istii gruplara gore dagilimi Tablo 17°de verilmistir.

Tablo 17. Olgu grubunda Candida tiirlerinin 65 yas alt1 ve 65 yas {istii gruplarma gore

dagilimi
Olgu grubu (n=67)

Candida tiirii 65 yas alti 65 yas ve lizeri
Y%* %* X? P

Candida spp. *** var 13 56,5 22 51,2
yok 10 435 21 agg 0173 0678

Candida parapsilosis ~ var 7 30,4 10 22,7
yok 16 69.6 34 773 0474 0491

Candida albicans var 2 8,7 8 18,2
yok 21 91,3 36 81,8 1,070 0,301

Candida tropicalis var 1 4.3 2 4.5
yok 2 957 4 955 0001 0,970

Candida glabrata var 0 0,0 1 2,3
yok 23 100.0 8 977 031 0466

Candida krusei var 0 0,0 1 2,3
yok 23 100,0 43 97,7 0,531 0,466

Toplam var 23 34,32 44 65,67

*Kolon ylizdesi **Ki-kare testi , Fisher exact test; p<0,05. ***Alt tir tiplendirmesi
yapilmayanlar

Saglik hizmeti iliskili Candida enfeksiyonlarmna gore tiir dagilimimna bakildiginda
LTD-KDE’nin %37,5’inde C. parapsilosis, %25’inde ise Candida spp. vardi. Enfeksiyon
tipine gore tir dagiliminda Candida spp. istatistiksel olarak anlamli derecede daha fazla

goriildi (p=0,001). LTD-KDE’ye gore tiir dagilimi Tablo 18’de verilmistir.
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Tablo 18. Olgu grubunda laboratuar tarafindan dogrulanmis kan dolasimi enfeksiyonuna
gore tlir dagilimi

Laboratuar tarafindan dogrulanmis kan dolasimi enfeksiyonu

Candida tiirii var (n=24) yok (n=43) X2 P+
n % * n Yo*
Candida para*p:loszs ;2111 12 2322 32 é?f} 2,904 0,088
Candida spp. ;2111 12 %28 fg g?:g 11,897 0,001
Candida albicans ;2111 lg %g:g 3; éé:g 1,028 0,311
Candida tropicalis ;2111 23 9?:3 4; 9%:3 1,300 0,254
Candida glabrata ;2111 2§ 9;1:% 4(3) 108:8 1,819 0,177
Candida krusei ;zlll 2; 9;1:% 4(3) 108:8 1,819 0,177

*Kolon ylizdesi **Ki-kare testi; Fisher exact test; p< 0,05. ***Alt tiir tiplendirmesi yapilmayanlar

Saghk hizmeti iliskili Candida enfeksiyonlarmna gore tiir dagilimima bakildiginda
SKI-KDE’nin %56’smmda Candida spp., %23,1’inde ise C. parapsilosis goriildii.
Enfeksiyon tipine gore tiir dagiliminda anlamli sonug¢ bulunmadi. SKI-KDE’ye gére tiir

dagilimi Tablo 19°da verilmistir.

Tablo 19. Olgu grubunda santral kateter iliskili kan dolagimi enfeksiyonuna gére Candida
tiir dagilimi

Santral kateter iliskili kan dolasim enfeksiyonu

Candida tiirii var (n=26) yok (n=41)

n % * n Yo* X* P

: o

Candida spp. ;2111 i‘l‘ 22:8 ;(1) i éé 0,142 0,706
Candida parapsilosis ;2111 28 %2:; ;(1) ig:g 0,118 0,731
Candida albicans ;2111 2? ég:é 32 é%:é 0,620 0,431
Candida tropicalis ;2111 2; 92:3 3; 9;‘:? 0,040 0,842
Candida glabrata ;2111 22 108:8 4(1) 9%:2 0,644 0,422
Candida krusei ;3112 22 10%’8 4(1) 92722 0,644 0,422

* Kolon yiizdesi **Ki-kare testi; Fisher exact test; p< 0,05. ***Alt tiir tiplendirmesi yapilmayanlar

Saglik hizmeti iliskili Candida enfeksiyonlarmma gore tiir dagilimimna bakildiginda

KI-IYE’nin %86,7’sinde Candida spp., %13,3’iinde ise C. parapsilosis vardi. Enfeksiyon
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tipine gore tir dagiliminda Candida spp. istatistiksel olarak anlamli derecede daha fazla

goriildii (p=0,003). KI-IYE’ye gére tiir dagilimi Tablo 20°de verilmistir.

Tablo 20. Olgu grubunda kateter iliskili idrar yolu enfeksiyonuna gore tiir dagilimi

Candida tiiri Kateter iliskili idrar yolu enfeksiyonu
var (n=15) yok (n=52)
n  %* n__ %* X* pr
: ok

Candida spp. ;21 1; ?g; ;é ‘5‘2:; 8,817 0,003
Candida parapsilosis ;2111 é éé:; ;; %?:g 1,480 0,224
Candida albicans ;2111 1(5) 100 ig ég:é 3,391 0,066
Candida tropicalis ;2111 1(5) 108 43 92:3 0,906 0,341
Candida glabrata ;21;( 1(5) 108 5} 9é:? 0,293 0,588
Candida krusei ;2111 1(5) 108 51 9;:? 0,293 0,588

* Kolon yiizdesi **Ki-kare testi; Fisher exact test; p< 0,05. ***Alt tiir tiplendirmesi yapilmayanlar

Candida enfeksiyonu gelisimini etkileyen risk faktorlerinin olgu- kontrol grubuna
gore dagilimina bakildiginda; son bir aylik yatis oykiisii, son bir aylik antibiyotik kullanim
Oykiisii, Hy reseptor blokorii, PAK, MV, entiibasyon, enteral beslenme, SVK, biling
kapaliligi, dekiibit iilseri, solunum yetmezligi ve perkiitan endoskopik gastrostomi
uygulamalar1 i¢in p degeri anlamli bulunup, Candida enfeksiyonlar1 daha fazla goriildii.
Candida enfeksiyonu gelisimini etkileyen risk faktorlerinin olgu-kontrol gruplarina gore

dagilimi Tablo 21°de verildi.

Tablo 21. Candida enfeksiyonu gelisimini etkileyen risk faktorlerinin olgu-kontrol
gruplarma gore dagilimi

Olgu Kontrol
Risk faktorleri grubu(n=67) grubu(n=67)
n % * n % * X? p**
Uriner kateter var 67 100 65 97,0 2,030 0,154
yok 0 0 2 3,0
Son bir ay i¢inde hastane yatis var 66 98,5 2 3,0 122,296 0,001
Oykiisi yok 1 1,5 65 97,0
Son bir ay icinde antibiyotik var 66 98,5 2 3,0 122,296 0,001
kullanimoykiisii yok 1 1,5 65 97,0
H, reseptdr blokori var 65 97,0 59 88,1 3,890 0,049
yok 2 3,0 8 11,9
Periferik venoz kateter var 65 97,0 66 98,5 ,341 0,559
yok 2 3,0 1 1,5
Periferik arter kateter var 58 86,6 33 493 21,403 0,001
yok 9 13,4 34 50,7
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Tablo 21. Devami

Olgu Kontrol
Risk faktorleri grubu(n=67) grubu(n=67)

n % * n % * X? p**

Entiibasyon var 54 80,6 40 59,7 6,985 0,008
yok 13 19,4 27 40,3

Mekanik ventilasyon var 55 82,1 39 58,2 9,123 0,003
yok 12 17,9 28 41,8

Total parenteral var 54 80,6 44 65,7 3,798 0,051
niitrisyon yok 13 19,4 23 343

Nazogastrik tiip var 53 79,1 43 64,2 3,673 0,055
yok 14 20,9 24 35,8

Enteral beslenme var 51 76,1 18 26,9 32,536 0,001
yok 16 23,9 49 73,1

Santral venoz kateter  var 49 73,1 23 34,3 20,292 0,001
yok 18 26,9 44 65,7

Transflizyon var 39 58,2 37 55,2 ,122 0,727
yok 28 41,8 30 448

Immiinsiipresyon var 18 26,9 26 38,8 2,166 0,141
yok 49 73,1 41 61,2

Biling kapalilig1 var 31 46,3 2 3,0 33,812 0,001
yok 36 53,7 65 97,0

Trakeotomi var 14 20,9 6 9,0 3,761 0,052
yok 53 79,1 61 91,0

Dekiibiit iilseri var 10 14,9 3 4.5 4,174 0,041
yok 57 85,1 64 95,5

Hemodiyaliz var 7 10,4 6 9,0 ,085 0,770
yok 60 89,6 61 91,0

Ameliyat dreni var 6 9,0 1 1,5 3,768 0,052
yok 61 91,0 66 98,5

Perkiitan endoskopik var 4 6,0 0 0,0 4,123 0,042
gastrostomi yok 63 94,0 67 100,0

Solunum yetmezligi  var 4 6,1 0 0,0 4,187 0,041
yok 62 93,9 67 100,0

Gogiis tiipt var 3 4,5 2 3,0 ,208 0,649
yok 64 95,5 65 97,0

Kolostomi var 2 3,0 0 0,0 2,030 0,154
yok 65 97,0 67 100,0

Santral arter kateter ~ var 1 1,5 1 1,5 ,000 1,000
yok 66 98,5 66 98,5

Yanik var 0 0,0 1 1,5 1,008 0,315
yok 67 100,0 66 98,5

Reentiibasyon var 0 0,0 1 1,5 1,008 0,315
yok 67 100,0 66 98,5

Bronkoskopi var 0 0,0 0 0,0 - -
yok 67 100,0 67 100,0

*Kolon yiizdesi **Ki-kare testi; Fisher exact test; p<0,05
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Candida enfeksiyonu ile Candida enfeksiyonu gelisimini arttiran risk faktorlerinin

var olma durumunun referans alindig1 olgu-kontrol grubu lojistik regresyon analizinde

PVK (p=0,030), PAK (p=0,001) ve SVK (p=0,004) uygulamalar1 enfeksiyon gelisimini

arttiran risk faktorleri olarak anlaml bulundu. Candida enfeksiyonu riskini PAK 6,6 kat,

SVK ise 3,8 kat arttirmaktaydi (Tablo 22).

Tablo 22. Candida enfeksiyonu ile Candida enfeksiyonu gelisimini arttiran risk
faktorlerinin var olma durumu olgu-kontrol grubu lojistik regresyon analizi

%95 GA
Alt
Risk faktorleri B Wald p** OR Ust simir
siir
Periferik venoz kateter (referans)* 2,923 4,682 0,030 0,054 0,004 0,759
Periferik arter kateter (referans) 1,890 10,592 0,001 6,619 2,121 20,658
Nazogastrik tiip (referans) -419 0,525 0,469 0,658 0,212 2,044
Mekanik ventilator (referans) 1,144 0,584 0,445 3,140 0,167 59,001
Hemodiyaliz (referans) 0,280 0,167 0,682 1,324 0,345 5,073
Gogiis tiipii (referans) -0,392 0,122 0,727 0,676 0,075 6,089
Santral arter kateter (referans) 0,339 0,026 0,871 1,404 0,023 84,885
Santral venoz kateter (referans) 1,345 8,474 0,004 3,837 1,552 9,490
Trakeostomi (referans) 0,720 1,421 0,233 2,054 0,629 6,709
Urinerkateter (referans) 19,451 0,000 0,999 - 0,000
Entiibasyon (referans) 1,435 0,895 0,344 4,200 0,215 82,184
Biling kapalilig (referans) -0,124 0,007 0,935 0,883 0,045 17,430
Dekiibit iilseri (referans) 15,369 0,000 0,997 - 0,000
Enteral beslenme (referans) -16,310 0,000 0,998 0,000 0,000
H, reseptdr blokorii (referans) -18,626 0,000 0,996 0,000 0,000
Immiinsiipresyon (referans) -0,892 0,343 0,558 0,410 0,021 8,110
Perkiitan endoskopik gastroskopi 2,753 0,000 1,000 15,685 0,000
(referans)
Solunum yetmezligi (referans) 16,789 0,000 0,999 - 0,000
Total paranteral niitrisyon (referans) -31,786 0,000 0,995 0,000 0,000
Transflizyon (referans) -17,785 0,000 0,996 0,000 0,000
Yanik (referans) 64,196 0,000 0,999 - 0,000
Son bir ayda yatis ve antibiyotik 87,263 0,000 0,993 - 0,000

kullanim 6ykiisii (referans)

*Referans: Risk faktorii varligy; **Lojistik regresyon analizi p<0,05; Nagelkerke R*0,335 OR:

Odds Ratio
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Olgularin %77,6’s1 (n=52) mortalite ile sonug¢lanirken, kontrol grubunun %41,8’1

(n=28) mortalite ile sonuglandi. Olgu grubunun mortalite orani1 kontrol grubuna goére

istatistiksel olarak anlamli derecede ytliksek bulundu (p=0,001). Calismaya dahil edilen tiim
hastalarin %59,7°si (n=80) oldi, %40,3’i (n=54) ise saglikli sekilde taburcu edildi.

Gruplara gore 6liim ve taburculuk oranlarmin karsilastirilmasi Tablo 23’°de verildi.

Tablo 23. Gruplara gore 6liim ve taburculuk oranlarinin karsilastirilmasi

Olgu grubu Kontrol _
Sonug (n=67) gsrubu(n=67) Toplam(n=134)

n %% * n AL n 0% XZ Pr*
Oliim 52 776 28 41,8 80 59,7
Taburcu 15 224 39 58.2 54 403 17867 0,001

*Kolon yiizdesi **Ki-kare testi Fisher exact test; p<a:0,05

Candida tiirlerine gore olgu-kontrol grubunada oliim ve taburculuk oranlarina

bakildiginda C. parapsilosis’e baglh enfeksiyonu olanlarda 6liim riski daha fazla bulundu

(p=0,042). Izole edilen tiirlere gore 6liim ve taburculuk oranlar1 Tablo-24’te verildi.

Tablo 24. Olgu-Kontrol gruplarinda Candida tiirlerine gore 6liim ve taburculuk oranlar1

. - Oliim(n=80) Taburcu(n=54)
Candida tiiri n 0y n 0 < P
Candida spp. (alt var 25 31,6 10 18,5 2,850 0,091
tiir tiplendirmesi yok 54 68.4 44 81.5
olmayanlar)
Candida parapsilosis var 14 17,5 3 5,6 4,152 0,042
yok 66 82,5 51 94,4
Candida albicans var 8 10,0 2 3,7 1,851 0,174
yok 72 90,0 52 96,3
Candida tropicalis var 3 3,8 0 0 2,071 0,150
yok 77 96,3 54 100
Candida glabrata var 1 1,3 0 0 0,680 0,410
yok 79 98,8 54 100
Candida krusei var 1 1,3 0 0 0,680 0,410
yok 79 98,8 54 100

*Kolon yiizdesi **Ki-kare testi p<0,05

Olgu-kontrol grubunda H, reseptdr blokorii, mekanik ventilasyon, entiibasyon, TPN,

nazogastrik tiip, PAK, SVK, son bir ay i¢inde hastane yatig dykiisii, son bir ay i¢inde antibiyotik

kullanim Oykiisii, enteral beslenme, biling kapalilig1 ve trakeostomi uygulamalar1 olan hastalarda

Oliim daha fazla goriildii. Olgu- kontrol grubunda 6liim-taburculuk oranimin risk faktorlerine gore

dagilimi Tablo 25°de verildi.
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Tablo 25. Olgu- kontrol grubunun 6liim-taburculuk oraninin risk faktorlerine gére dagilimi

Risk faktorleri nOl“m(“ ;‘2 Ta:“”“(“ 0523 . i
Urinerkateter var 79 98,8 53 98,1 0,871 0,351
yok 1 1,3 1 1,9
Periferikvenozkateter var 78 97,5 53 98,1 0,062 0,804
yok 2 2,5 1 1,9
H2 reseptor blokorii var 77 96,3 47 87,0 3,962 0,047
yok 3 3,8 7 13,0
Mekanik ventilasyon var 70 87,5 24 44,4 28,540 0,001
yok 10 12,5 30 55,6
Entiibasyon var 69 86,3 25 46,3 24,576 0,001
yok 11 13,8 29 53,7
Total parenteralniitrisyon var 67 83,8 31 57,4 11,386 0,001
yok 13 16,3 23 42,6
Nazogastrik tiip var 63 78,8 33 61,1 4,937 0,026
yok 17 21,3 21 38,9
Periferik arter kateter var 61 76,3 30 55,6 6,336 0,012
yok 19 23,8 24 44,4
Santral ven6zkateter var 56 70,0 16 29,6 21,134 0,001
yok 24 30,0 38 70,4
Son bir ay i¢inde hastane yatis var 54 67,5 14 259 22,294 0,001
oykiisii yok 26 32,5 40 74,1
Son bir ay i¢inde antibiyotik var 54 67,5 14 259 22,294 0,001
kullanim 6ykiisii yok 26 32,5 40 74,1
Enteral beslenme var 52 65,0 17 31,5 11,501 0,001
yok 28 35,0 37 68,5
Transflizyon var 50 62,5 26 48,1 2,705 0,100
yok 30 37,5 28 51,9
Biling kapalilig: var 27 33,8 6 11,1 8,902 0,003
yok 53 66,3 48 88.9
Immiinsiipresyon var 27 33,8 17 31,5 0,075 0,784
yok 53 66,3 37 68,5
Trakeostomi var 16 20,0 4 7,4 4,026 0,045
yok 64 80,0 50 92,6
Dekiibiit iilseri var 11 13,8 2 3,7 3,714 0,054
yok 69 86,3 52 96,3
Hemodiyaliz var 10 12,5 3 5,6 1,775 0,183
yok 70 87,5 51 94,4
Solunum Yetmezligi var 3 3,8 1 1,9 0,379 0,538
yok 77 96,3 52 98,1
Ameliyat dreni var 3 3,8 4 7.4 0,871 0,351
yok 77 96,3 50 92,6
Perkiitan endoskopik gastromi  var 2 2,5 2 3,7 0,161 0,688
yok 78 97,5 52 96,3
Kolostomi var 2 2,5 0 0,0 1,370 0,242
yok 78 97,5 54 100,0
Reentiibasyon var 1 1,3 0 0,0 0,680 0,410
yok 79 98,8 54 100,0
Gogis Tipl var 1 1,3 4 7.4 3,403 0,065
yok 79 98,8 50 92,6
Yanik var 0 0,0 1 1,9 1,493 0,222
yok 80 100,0 53 98,1
Santral arter kateter var 0 0,0 2 3,7 3,008 0,083
yok 80 100,0 52 96,3
Bronkoskopi var 0 0,0 0 0,0 - -
yok 80 100,0 54 100,0

*Kolon yiizdesi **Ki-kare testi p<0.05
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Olgu-kontrol grubunun tamaminda var olan risk faktorlerinin referans alindigi

lojistik regresyon analizinde PAK uygulamasmin 5,8 kat, PVK uygulamasinmn 0,05 kat ve

SVK uygulamasinin 4,1 kat mortaliteyi arttirdig1 belirlendi (sirasiyla; p=0,003, p=0,031 ve

p=0,003). Mortalite ile risk faktorlerinin var olma durumunun referans alindigi olgu-kontrol grubu

lojistik regresyon analizi Tablo-26’da verildi.

Tablo 26. Mortalite ile risk faktorlerinin var olma durumunun referans alindigi olgu-
kontrol grubu lojistik regresyon analizi

%95GA

Risk faktorleri Alt  Ust

B Wald p** OR sinir - sIir
Ameliyat dreni (referans)* 1,065 0,777 0,378 2,901 0,272 30,988
Entiibasyon (referans) -1,510 1,068 0,301 0,221 0,013 3,872
Gogiis tiipii (referans) -0,567 0,236 0,627 0,567 0,057 5,597
Hemodiyaliz (referans 0,312 0,196 0,658 1,366 0,343 5,434
Kolostomi (referans) 19,174 0,000 0,999 - 0,000
Mekanik ventilasyon(referans) 1,090 0,576 0,448 2,975 0,178 49,705
Nazogastrik tiip(referans) -0,361 0,387 0,534 0,697 0,224 2,173
Periferik arter kateter
(referans) 1,766 9,120 0,003 5,848 1,859 18,401
Periferikvenozkateter
(referans) -2,924 4,639 0,031 0,054 0,004 0,769
Perkiitan endoskopik 35,488 0,000 0,999 - 0,000
gastroskopi (referans)
Reentiibasyon (referans) -21,904 0,000 1,000 0,000 0,000
Santral arter kateter (referans) -17,353 0,000 0,999 0,000 0,000
Santral vendzkateter (referans) 1,420 8,951 0,003 4,138 1,632 10,490
Trakeostomi (referans) 0,583 0,833 0,361 1,791 0,512 6,263
Urinerkateter (referans) 19,498 0,000 0,999 - 0,000

*Referans: Risk faktorii varligi; **Lojistik regresyon analizi; p<0,05 Nagelkerke R%0,393; OR: Odds Ratio
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5.TARTISMA

Diinya’daki tiim hastanelerde Candida enfeksiyonlari artan bir sorundur (96).
Kateter uygulamalari, uzun siiren genis spektrumlu antibiyotik tedavileri, organ nakli ve
immiin yetersizlik gibi faktorleri varliginda firsat¢1 enfeksiyonlara yol acan Candida’lar
ekzojen olarak dogada, endojen olarakta florada yaygimn olarak bulunur (48, 97). Candida
tiirleri, memelilerin gastrointestinal mukozal membranlarinda flora iiyesi olarak
bulunmakta ve saglikli bireylerin %25-50’sinde kolonizasyon gostermekte iken, hastanede
tedavi goren hastalarda bu oran %80’lere kadar ¢ikmaktadir. Hastane kokenli
enfeksiyonlarin %10-15"1 Candida tiirleri tarafindan olusturulmakta olup, bu mantarlar
ciddi ve yasami tehdit eden invaziv enfeksiyonlara neden olmaktadir (48). Candida
tiirlerinin nozokomiyal karakter kazandigi son iki donemde, en sik yol agtiklar1 hastane
enfeksiyonlar1 kandidemi ve kandidiiridir. Ayrica hastalik olusmasinda esas mekanizmanin
endojen degil ekzojen oldugunun ve hastadan hastaya, hastadan personele ya da
personelden hastaya gegtigi molekiiler yontemler kullanilarak gosterilmistir (97).

Candida’ larmn tir dagilimi ve insidansi cografi bolgelere, iilkelere, hastanelere
hatta hastane boliimlerine ve hasta gruplarina gore degisiklik gostermektedir (98- 100).
Yapilan calismalar sonucunda Candida enfeksiyonu gelisimini arttiran risk faktorlerinin
bilinmesiyle tani, tedavi ve korunma yontemleri belirlenerek insidans ve mortalite
oranlarinda diisiis hedeflenmektedir. Bu nedenle her kurumun kendi Candida enfeksiyonu
insidansmi, risk faktorlerini, tiir dagilimini bilmesi ve belli araliklarla izlemesi
gerektiginden ¢alismamizin sonuglar1 olduk¢a dnemlidir (101).

Yaptigimiz calismada Candida enfeksiyonu olan olgularin %52,2°si kadin (n=35),
%47,8°1 1se erkek cinsiyetteydi (n=32). Calismamiz sonucunda ve genel olarak yapilan
diger calismalarda Candida enfeksiyonu gelismesi i¢in cinsiyetler arasinda fark
bulunmamustir (56, 97, 102). Kostakoglu ve ark.’in 2018 yilinda 110 hasta {izerinde yaptig1
calismada hastalarin 61'1 kadin, 49'u erkek olup iki cinsiyet arasinda istatistiksel etki farki
bulunmamuistir (p>0,05) (97). Erdem ve ark. tarafindan 2008-2009 yillar1 arasinda yapilan
prospektif calismaya dahil edilen, Candida enfeksiyonu olan 79 hastada, kadin hasta orani
(%56,5) yiiksek olmasina ragmen Candida enfeksiyonu gelisimi i¢in cinsiyetler arasinda
fark gosterilmemistir (102). Kogak ve ark.’in 12 aylik siireyi kapsayan calismasinda 38
kandidemi olgusunun %60’1 erkek hasta, 2016 yilinda 42 olgunun incelendigi

Mermutluoglu ve ark.’in yaptig1 ¢alismada ise kandidemili hastalarin %67's1 erkek hasta
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olmasma ragmen her iki calismada da cinsiyetin kandidemi gelisimini etkilemedigi
bulunmustur (103, 104). Ulkemizde Candida enfeksiyonunun epidemiyolojik 6zellikleri ve
risk faktorlerinin degerlendirildigi bir tez ¢alismasinda 38 kandidemi olgusunun %60,5°1
erkek (n=23), %39,5’1 ise kadin (n=15) iken caligmada cinsiyetin kandidemi gelisimi igin
risk faktorii olmadigi saptamistir (49).

Literatiirde yasin Candida enfeksiyonunu arttiran bir risk faktorii olmadigini, her
yasta goriilebilecegini gosteren ¢aligmalar mevcuttur (104- 106). Calismamizda olgu grubu
yas ortalamasi 67+19,5 yil (min.max 18-93 yil), kontrol grubu yas ortalamasi 66,9+19,6 yil
(min.max 18-92 yil) olup, diger calismalarla benzer sekilde istatistiksel olarak anlamli
bulunmamistir. Yenigiin Kocak ve ark.’in calismasinda yas ortalamasi bizim yas
ortalamamiza benzer olup 61,4+13,5 bulunmustur (104). Marak ve ark.’in Hindistan’da
yaptig1 calismada hastalarin ¢ogunlugu 51-60 yas araliginda bulmustur (105). Bazi
calismalarda ise en yliksek insidans yas spektrumunun u¢ noktalarinda bulunmustur (106,
107). ABD’de niifusa dayali yapilan siirveyans ¢alismasinda Candida enfeksiyonu gelisimi
icin risk orani iki yas alt1 bebeklerde ve 65 yasin tizerindeki eriskinlerde en yiiksek oranda
bulunmustur (107). Yunanistan’da 65 yasindan biiyiik olanlarin yash kabul edildigi
calismada en yliksek Candida enfeksiyonu insidansi bir yas alt1 bebeklerde ve 65 yas iistii
eriskinlerde bulunmustur (106). Italya’da 2009-2014 yillarmi1 kapsayan bes yillik
calismada kandidemilerin %73"inden fazlas1 60 yasindan biiylik hastalarda kaydedilmistir.
Bu calismada olgularm %46,9’u 61 ile 80 yas arasinda bulunmustur. Calisma déneminde,
niifusun yas ortalamasi 2009'da 61,2 yildan 2014'te 73,5 yila yiikselmistir. Bu ¢alismada
kandidemi insidansindaki artisin sadece immiinsiipressif hastalardan kaynaklanmadigi,
popiilasyondaki yaslanmanin da Candida enfeksiyonlarim arttirdigi savunulmustur (108).
Hazirolan ve ark.’in 2015 yilinda yaptig1 calismaya dahil edilen 235 hastanin yas dagilimi
incelendiginde; 156 hastanin (%83,4) 40 yas {istii ve bunlardan da 79 hastanin (%42,2) 71
yas ve ustli gruba dahil oldugu goriilmiistiir. Hazirolan ve ark.’in ¢alismasinda, Candida
enfeksiyonlarinin her yas grubunda (0-87) goriilsede yasla birlikte immiin sistemin
zayiflamasi ve kronik hastaliklarin sikliginin artmasiyla 6zellikle ileri yaslarda daha sik
gozlendigi, yatarak tedavi goren ileri yas hastalarmin Candida enfeksiyonlar1 agisindan
takip edilmesi gerektigi savunulmustur (109). Onsekiz yasindan biiyiik hastalar1 dahil
ettigimiz calimigmamizda 67 olgudan 43’iiniin (%64,17) 65 yas istii olmas1 bu bilgiyi
dogrular niteliktedir.

Calismamizda C. albicans ve NAC tiirlerinin yasa gore (<65 yas ve >65 yas olarak)

dagilimma bakildiginda etkenlerin %352,2’sinde tiplendirme yapilmadigindan anlamli
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sonuglar bulunmamistir. Tasdalen Figgin ve ark.’in caligmasinda 56 hastadan olusan
olgular iki gruba ayrilmis, gruplardan birisi (n:24) C. albicans’a bagh enfeksiyon gelisen
olgulardan, diger grup ise (n:32) ise NAC tiirleri ile enfeksiyon gelisen olgulardan
olusturulmustur. Birinci grupta yas ortalamas1 55£19,8 yil, ikinci grupta ise yas ortalamasi
56+18,4 y1l bulunarak yasin tiir dagilimini etkilemedigi gdsterilmistir (110).

Onceleri Candida enfeksiyonu gelisimi agisindan maligniteli ve nétropenili gibi
immiinsiipressif hastalara odaklanilmis ancak son yillarda odak YBU’de yatan hastalara
yoneltilmistir. YBU ortaminda uzun siireli yatis, saglk calisanlarinm elleri ve kullanilan
arac-gerecler ile hastalarin ¢apraz kontaminasyona maruz kalmasina neden olmaktadir.
Capraz kontaminasyon ile Candida tiirleri hastalar arasinda yayilmaktadir (107). YBU’ de
yatis, Ozellikle de siire uzadikga artan invaziv girisimler nedeniyle immiin sistemin dogal
bariyerlerinin kirilmasiyla enfeksiyon olusumuna zemin hazirlanmaktadir. YBU’de yatan
hastalarda kandidiiri goriilme oranlar1 %19-44 arasinda degismekte olup, bu iinitelerde
yatisin kandidiiri riskini artiwrdigi bilinmektedir (57). Candida enfeksiyonlar1 bir¢ok
calismada ozellikle YBU’lerde daha vyiiksektir ve kandidemilerin %50°den fazlas:
YBU’lerde gelismektedir (97, 102, 111). YBU’de yatis kandidiiri ve kandidemi igin
bagimsiz risk faktorii olarak bildirilmistir (97, 102). Bizim ¢alismamizda ise literatiir ile
uyumlu olarak Candida tiirleri %86,6 (n=58) oraniyla en cok YBU’lerde saptanmustir (104,
111). Dizbay ve ark.’m calismasmnda kandidemili olgularin %65’i YBU’lerden
belirlenmigstir. (111). Calismamizda Candida enfeksiyonu en fazla %43,3 ile anesteziyoloji
ve reanimasyon yogun bakim iinitesinde goriilmiistiir. Bizim ¢alismamizda oldugu gibi
Kostakoglu ve ark.’m yaptig1 calismada da %37,3 ile en fazla anesteziyoloji ve
reanimasyon yogun bakim {initesinde goriilmiis olup diger hastalar ise %44,5'1 diger
servislerde ve %18,2'si ise dahiliye servisinde goriilmiistiir (97). Yenigiin Kogak’mn 2010
yilinda yaptig1 tez ¢alismasinda ise hastalarm %34,2’si YBU hastalarindan, %44,6 ’s1 ise
servis hastalarindan olusmaktaydi. Candida enfeksiyonu genellikle yogun bakim
hastalarinda goriilmesine ragmen, bu seride olgularin ancak iigte biri YBU’de yatmaktayd.
Bu oran Avrupa ve Amerika’daki bazi serilerle benzerlik gostermekte ve Candida
enfeksiyonunun yogun bakim hastalar1 disinda da yaygin olabilecegini diisiindiirmektedir
(49) Finlandiya’da, 2012 yilinda Oulu Universitesi’nde yapilan calismada YBU’lerde
goriilen Candida enfeksiyonu insidansinin literatiirdeki artis raporlarindan farkli olarak
kararh oldugu vurgulanmistir (112). Ulusal Hastane Enfeksiyon Sistemi (NNIS) verileri de
yogun bakim hastalarinin Candida enfeksiyonu adaylhiginda diisiis oldugunu gdstermistir.

NNIS arastrmasindan elde edilen veriler ABD'deki YBU hastalar1 arasinda adaylik
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sikligmin diistiigii gosterilirken, Candida enfeksiyonu yiikiiniin YBU'den servislere gectigi
bildirilmistir (112). italya'dan bildirilen baska bir raporda Candida enfeksiyonunun artik
sadece YBU ile iliskili bir enfeksiyon olarak kabul edilemeyecegini, dnleme ve teshis etme
calismalarinin diger risk altindaki popiilasyonlar1 ve tiim hastane ortamlarini icerecek
sekilde genisletilmesi gerektigi belirtilmistir (113).

Candida enfeksiyonunun gelisimi icin YBU’de uzun siireli yatis birgok risk
faktdriine maruz kalmaya neden olmaktadir. Yapilan ¢alismalarda YBU’de uzun siireli
yatisin; sik invaziv isleme maruz kalma ve ¢ok sayida antibakteriyel tedaviyle Candida
kolonizasyonuna neden olmasiyla kandidemi gelisimini kolaylastirdigi bildirilmektedir
(55). Calismamizda olgu grubunun hastanede yatis giinii ortanca degeri 42 (%25 ¢eyreklik-
%75 ceyreklik; 27-66) giin, kontrol grubunun hastanede yatis giinii ortanca degeri ise 18
(%25 ceyreklik-%75 ¢eyreklik; 11-27) gilindiir. Olgu grubumuzun %13,4’{iniin servislerde,
%86,6’smin - YBU’de yattigi gdz Oniinde bulundurularak hastane yatis giinii
degerlendirildiginde olgu grubunun istatistiksel olarak anlamli derecede daha uzun yatis
gilinline sahip oldugu bulundu ( p=0,001). Literatiirle uyumlu sonug¢lanan ¢alismamizda
Candida enfeksiyonu gelisen hastalarin hastanede daha uzun siire yattiklar1 ve bir aydan
fazla yatig oykiisiiniin risk faktorii oldugu saptanmustir (57, 104, 110, 114-116). Nayman
Alpat ve ark.’in ¢alismasinda yatis siiresine bakilmis, kandidiiri tanis1 alan olgularin
hastanede ortalama yatis siiresi ile YBU’de ortalama yatis siiresi, kontrol grubuna gore
anlamli olarak yiiksek bulunmustur (57). 2009 yilinda Ankara’da yapilan bir tez
calismasinda yatis stireleri C. albicans’a bagh kandidemisi olan hastalarda 21,94+2,3 giin,
NAC tiirlerine bagli kandidemisi olan hastalarda 32,5+3,6 giin, ortalama yatis giiniiniin ise
27,2 giin oldugu belirlenmistir (55). Ergin ve ark., YBU'de ortalama kalis siiresini yogun
kolonize olgularda 30,6 + 13,8 giin; hafif kolonize olgularda ise 20,1£12,4 giin bulmus,
YBU'de uzun vyatis siiresinin kolonizasyon i¢in bagimsiz risk faktdrii oldugunu
belirlemistir (115). Acar ve ark.’mn ¢alismasinda olgularin ortalama hastanede yatis siiresi

36,3+44,5 (min- max: 1-90) giindiir (115).

Calismamizda SHIE tanis1 konulmasma kadar olan yatis giinii ortanca degeri 15
(%25 ¢eyreklik- %75 ¢eyreklik; 9-24) giindiir. Acar ve ark. tarafindan yapilan ¢alismada,
tan1 konuldugu sirada olgularin %89,6’smin hastanede yatis siiresinin on giinden daha uzun
oldugu saptamistir (115, 117). Akalin g¢alismasinda yatisin onuncu giiniinden sonra
Candida enfeksiyonu insidansinin en yiiksek noktada oldugunu belirlemistir. Genellikle

sekizinci glinden itibaren Candida kolonizasyonunda da artis oldugu bildirilmistir (118).
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Yenigiin Kocak ve ark. ortalama kandidemi stiresini (hastaneye yatistan itibaren kandidem1
tanis1 alana kadar gecen siire) 29,0£35,5 giin olarak bildirmis ve bizim ¢alismamizdan daha
uzun siire bulunmustur (110). Bunun sebebi, calismaya dahil edilen hastalarin
cogunlugunun servislerden olmasi, bu birimlerde fazla invaziv girisim yapilmamasi ile

enfeksiyon gelisme siiresinin uzadig diistiniilebilir.

(Calismamizda hastalarmm yatis tanilar1 sistemlere gore genel gruplar altinda
toplanmistir. En sik yatis nedeni olarak sirasiyla norolojik (%35,8), dahili (%25.,4) ve
nefrolojik (%16,4) problemler yer almistir. Nefrolojik problemler grubunda toplam dokuz
hasta bulunup tamilar1 akut veya kronik bobrek yetmezliginden olugmaktadir.
Calismamizda olgu-kontrol grubunun yatig tanilar1 icin yapilan lojistik regresyon
analizinde nefrolojik problemlerin varlig1 Candida enfeksiyonu gelisme riskini 5,25 kat
arttirdigr  belirlenmistir (p=0,023). Yapilan c¢alismalarda akut veya kronik bobrek
yetmezligi tanisinin kandidemi i¢in bagimsiz risk faktorii oldugu bildirilmektedir (55, 104,
119, 120). Candida enfeksiyonu olan olgularin hastaneye yatis tanilar1 incelendiginde en
sik goriilen tanilar enfeksiyon/sepsis ve malignitedir (115). Kolombiya'da 2015 yilinda
yedi YBU’den alinan kritik hastalarda kandidemeye baglh risk faktorleri {izerine yapilan
arastirmada olgularin (n=81) primer tanilar1 etkilenen organ sistemlerine gore
gruplandirilmis; %34,5'1 kardiyovaskiiler hastalik, %24,6's1 gastrointestinal bozukluk ve
%25,3"i akciger hastaligi olarak belirlenmistir (119). Goniillii ve ark., kronik bobrek
yetmezligi olan bir hastada kateter iliskili C. parapsilosis sepsis olgusu bildirmistir. Bu
olgu sunumu ile kronik bdbrek yetmezligi olan, YBU’de yatan, kateteri olan ve ¢oklu
antibakteriyel antibiyoterapi alan hastalarda C. parapsilosis’e bagh Candida enfeksiyonu
gelisebilecegi vurgulanmistir (101). Nayman Alpat ve ark. kandidiiri gelisimi ile diyabet ve
renal yetmezlik arasinda anlamli bir iliski saptamamistir (57) Gastrointestinal sistemde
kolonize olabilen firsatci Candida tiirleri kandidemi ve kandidiiri enfeksiyonlar1 ile
iligkilendirilmektedir (100). Nefrolojik problemi olan hastalarda Candida enfeksiyonlarinin
fazla goriilmesinin sebebi Candida’larm gastrointestinal sistemden genitoiiriner sisteme
translokasyonu olabilir. Hemodiyalizin Candida enfeksiyonu gelisimi i¢in bagimsiz risk
faktorii olarak belirlendigi calismalar g6z Onilinde bulunduruldugunda renal yetmezlik
hastalarina yapilan hemofiltrasyon tedavisi i¢cin uygulanan invaziv girisimler de Candida
enfeksiyonu riskini arttirabilir (46, 119).

Candida enfeksiyonu gelisimi sadece patojenik Candida tiirleri ile iligkili degildir.

Hastanin savunma mekanizmalarinda yetersizlik ve altta yatan hastaliga bagli olusan
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komplikasyonlarin varligi da Candida enfeksiyonu gelisimini etkilemektedir. Altta yatan
hastaliklarin varligi Candida enfeksiyonu riskini arttirip prognozun kotii seyretmesine
neden olmaktadir (110). Bizim ¢alismamizda olgu grubunun altta yatan hastaliklara gore
dagilimina bakildiginda ilk sirada hipertansiyon (%38,8), ikinci sirada ise diyabet (%20,9)
vardr. Hipertansiyonu olan olgularimizda daha fazla Candida enfeksiyonu goriildiigii
(p=0,004) ve 3,01 kat daha fazla riske sahip olduklar1 saptand1 (p=0,017). Italya’da 2009-
2014 yillarmi kapsayan bes yillik ¢aligmada hastalarn %87'sinden fazlasinda Candida
enfeksiyonu teshisi sirasinda bir veya daha fazla komorbidite varligi belirlenmistir. Tek
merkezli yapilan bu calismada olgularin %34,8'inde kati1 organ malignitesi, %27,9'unda
diyabet, %12,3"inde karaciger hastaliklari, %8,3'linde bobrek yetmezligi ve %4,9'unda
hematolojik komorbidite varligi belirlenmistir (108). Dio ve ark.’in Brezilya’da yaptigi
calismada yaklasik 2000 kandidemi olgusu incelenmis ve en sik altta yatan hastalik %32
ile malignite bulunmustur. (96). Kore’de 2010 yilinda yapilan ¢alismada malignite 6n
plana ¢ikmis, 2009°da iilkemizde yapilan bir ¢alismada ise olgu-kontrol gruplarinda
malignite altta yatan hastaliklarin %50’sini olusturmustur (110, 122). Ulkemizde 2012
yilinda yapilan bagka bir ¢alismada kalp yetmezligi, serebrovaskiiler hastalik ve DM
(srrastyla; %32,9, %32,9 ve %30) komorbit durumlar olarak bulunmustur (85). Acar ve
ark.’m calismasinda en sik eslik eden kronik hastaliklarm DM ve kardiyovaskiiler
hastaliklar oldugu goriilmiistiir (115).

Candida tirlerinin nozokomiyal karakter kazandigi son donemde, en sik yol
actiklar1 nozokomiyal enfeksiyonlar kandidemi ve kandidiiridir (96). Genel olarak c¢alisma
sonuglar1 bu bilgiye paraleldir ancak oran ve siralama farkli bulunmaktadir (102).
Calismamizda 24 olguda LTD-KDE ve 26 olguda SKi-KDE olmak iizere 50 kandidemi
olgusu (%76,9); ve KI-IYE tanis1 alan 15 kandidiiri olgusu (%23,1) belirlenmistir.
Calismamizda birinci sirada kandidemi, ikinci sirada kandidiiri bulunmus, diger
calismalarla benzer 6zellik gostermistir (97, 102, 104, 115, 122, 123). Kostakoglu ve ark.
110 hasta ile yaptiklar1 calismada hastalar %75,5’inde kandidiiri, %24,5’inde kandidemi
saptamustir (97). Acar ve ark., 13 YBU’de saptadiklar1 Candida enfeksiyonlarinda adi
gecen enfeksiyon tiirlerini ilk siralarda bulmustur (kandidemi: %42,9, kandidiiri: %37,1)
(102). Hazirolan ¢alismasinda nozokomiyal Candida enfeksiyonlarmin sistemlere gore
dagilimina baktiginda; %56,8’ini (n=199) kandidiiri ve %39,4’linii (n=138) kandidemi
olarak bulmustur (122). Bizim g¢alismamizda ve diger calismalarda oldugu gibi en sik
goriilen Candida enfeksiyonlarmim kandidemi ve kandidiiri olma nedeni ilgili sistemlere

cok fazla invaziv girisim yapilmasidir. Bu durum Candida tiirleri ile invaziv arag¢ kullanimi
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iliskisine dikkat cekmektedir. Ulkemizde 2017 yilinda Saglik Bakanlig: tarafindan CDC
tan1 kriterlerine gdre Ulusal Saglik Hizmeti Iliskili Enfeksiyonlar1 Siirveyans Rehberi
giincellenmistir. Bu giincelleme ile Candida tiirleri ya da tanimlanmamis mayalar, kiif
mantarlari, dimorfik mantarlar ve parazitlerin idrar yolu enfeksiyonlar1 i¢cin etken olarak
kayit altina alinmamasi gerektigi bildirilmistir. Stirveyans sisteminde yapilan bu degisiklik
ile saglik hizmeti iliskili kandidiiri bildirimi yapilmayacag, saglik hizmeti iliskili Candida
enfeksiyonlariyla ilgili yapilan c¢alismalarin kandidemi olgularina yogunlasacagi
beklenmektedir.

Candida’ larm tiir dagilimi ve insidansi cografi bolgelere, iilkelere, hastanelere
hatta hastane boliimlerine ve hasta gruplarma gore degisiklik gostermektedir (98-100). Bu
nedenle her kurumun kendi Candida enfeksiyonu insidansini, risk faktorlerini ve tiir
dagilimin1 bilmesi olduk¢a onemlidir (100). Candida enfeksiyonu siiphesi olan hastalarda
klinisyenlerin kurumlara ait bu bilgileri g6z Oniinde bulundurarak, hastanin kiiltiir
sonuclar1 agiklanana kadar gecen zamanda baslayacaklari ampirik ya da pre-emptif
antifungal tedavi hasta i¢in hayat kurtarici olabilmektedir. Bu nedenle, her iilkedeki
insidans, risk faktorleri, tiir dagilimi ve antifungal diren¢ profillerindeki egilimleri belli
periyotlarla izlemeye ihtiya¢ vardir (124). Candida enfeksiyonlarinin %90’dan fazlasina
neden olan en yaygin bes patojen tiir C. albicans, C. glabrata, C. tropicalis, C.
parapsilosis ve C. krusei'dir (108). Son yillarda bu etkenler arasina C. auris’de eklenmistir
(98). Bizim ¢aligmamizda da belirlenen tiirler ayni olup en sik izole edilen tiirler sirasiyla
C. parapsilosis (%25,4), C. albicans (%14,9), C. tropicalis (%4,4), C. glabrata (%1,4) ve
C. krusei’dir (%]1,4). Ulkemiz ve diinya genelinde arastirmacilarm biiyiik ¢ogunlugu
orneklerden izole edilen Candida tiirleri arasinda birinci sirada C. albicans olusturmustur.
Bu calismalarin bazilarinda ikinci sirada C. tropicalis, bazilarinda ise C. parapsilosis tiirii
izole edilmistir. NAC tiirleri arasinda en ¢ok izole edilen tiirler C. tropicalis, C.
parapsilosis ve C. glabrata‘dir (56, 97, 103-106, 125- 129). Nayman Alpat ve ark.
calismasinda diger ¢aligmalarla benzer olarak birinci sirada % 64 ile C. albicans’1, farkli
olarak ise ikinci sirada %26 ile NAC tiirlerinden C. glabrata’y1 belirlemistir (57). Israil’de
2016°’da yedi yillik siireyi kapsayan ve retrospektif olarak calismaya Candida enfeksiyonu
olan 118 hasta dahil edilmis, calisma stiresince; C. albicans %41,1 ile ilk sirada
belirlenmis, ardindan sirasiyla C. glabrata (%23,7), C. parapsilosis (%15,2) ve C.
tropicalis (%13,6) belirlenmistir (124). Montagna MT ve ark.’m 2000-2013 yillarinda
yaptig1 Avrupa litaratiir taramasinda C. albicans izolatlarin %49,4"inl, C. parapsilosis

%26,2’sin1, C. glabrata ise %10,4’linii olusturuyordu. Bu literatiir taramasinda tiirlerin
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iilkkelere gore dagilimina bakildiginda Kuzey Avrupa’da (Almanya, Fransa, Ingiltere)
siklikla C. glabrata izole edilirken, Giiney Avrupa’da ise (Yunanistan, Ispanya, Tiirkiye)
en sik izole edilen tiir C. parapsilosis’ticr (130). Bizim g¢alismamizda ise izolatlarin
%352,2’s1 Candida ssp. olup tiplendirme yapilmamustir. Belirlenen tipler arasinda ilk sirada
%25,3 ile C. parapsilosis, ikinci sirada %14,9 ile C. albicans, tigiincii sirada ise %4,4 ile C.
tropicalis belirlenmistir. Calismamiza dahil edilen olgularin tamaminda tiplendirme
yapilmamasi ¢alismamizin kisithiligini olusturmaktadir. Arastirmamizi yaptigimiz kurumda
verilerinin degerlendirildigi baska bir ¢calismada olgularin tamamu tiplendirilmis, ilk sirada
%62 ile C. parapsilosis belirlenmis olup ikinci sirada ise %34 ile C. albicans saptanmistir
(131). Bizim ¢alismamizda bu calisma ile benzerlik gosterip tiplendirme yapilan olgular
arasinda ilk swrada C. parapsilosis (%25,3) saptannustir. Ik sirada C. parapsilosis’in
belirlenmesi 2015 yilinda anesteziyoloji ve reaminasyon YBU’de goriilen C. parapsilosis
iremesindeki artistan kaynaklandigini, bu artisin nedeni tam olarak bilinmemekle birlikte
enfeksiyon kontrol onlemlerine uyulmamasi, 6zellikle el hijyeni uygulamalarmin ihmal
edilmesi ve yetersiz katater bakimu ile iliskili olabilecegi diisiiniilmektedir (46).

Bizim caliysmamizda NAC tiirlerinin oran1 %32,5 ve kurumda yapilan baska bir
calismada ise %66 ile birinci sirada yer almasi dikkat ¢ekmektedir (131). Son 20 yilda,
Candida enfeksiyonu olgularindan izole edilen Candida tiirlerinde oranlar degisim
gostermektedir. NAC tiirlerinde C. albicans’a gore oransal artis sz konusudur. Hazirolan
ve ark.’in ¢alismasinda Candida tiirlerinin dagiliminda en sik %30,4 oraninda C. glabrata
izole edilirken, ikinci swrada %29,9 oraninda C. albicans izole edilmistir. Bu ¢alismada;
izole edilen Candida tiirlerinin %70,1’i NAC tiirleridir (109). Onceleri Candida
enfeksiyonu etkenleri siralamasinda C. albicans %60-70 ile ilk sirada yer alirken, bugiin bu
oran %40'lara kadar gerileyerek yerini NAC tiirlerine birakmustir (97). Israil’de 2007-2014
yillar1 arasindaki yedi yili kapsayan ¢alismada C. albicans ylizdesinin %53,8'den %35,3'e
distigii ve C. glabrata yiizdesinin %7,7'den %29,4'e yiikseldigi gosterilmistir (124).
Italya’da 2010'dan 2014'e kadar tek bir merkezde Candida enfeksiyonu epidemiyolojisinin
degerlendirildigi ¢calismada toplam 270 Candida kompleksi tespit edilmistir. Bu ¢alismada
C. albicans en ¢ok izole edilen tiir olsada oranlarin yillar icerisinde %68'den %48'e
distiigii gosterilmistir (p=0.040) (132). Candida enteksiyonlarinda klinik 6rneklerden izole
edilen C. albicans, C. tropicalis, C. parapsilosisve C.glabrata en 6nemli tiirler olup, NAC
tirlerinin neden oldugu Candida enfeksiyonlarmin sikligr tiim diinyada giderek
artmaktadir (97, 109, 133). Bu degisikligin bir¢ok nedeni olmakla beraber; bunlarin

basinda artmis flukonazol ve venoz katater kullanimi sayilabilir (46).
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Calismamizda olgularin tamamma UK, %97’sine PVK, %86,6’sma PAK,
%73,1’ine SVK, %82,1’ine MV ve %79,1’ine nazogastrik tiip uygulanmistir. Kostakoglu
ve ark. calismalarinda Candida enfeksiyonu gelisen hastalarda uygulanan invaziv
girisimler arasinda birinci sirada UK (%90); ikinci ve iigiincii sirada PVK ve SVK
uygulamas1 yapildigin1 bulmustur (97). Acar ve ark., olgularin %96,6’sinda UK,
%79,3’iinde SVK kullanildigini, %48,3’line MV uygulandigin1 bildirmistir (115). Giiloglu
Camas tez calismasinda olgularm %89,5’inde {iretral kataterizasyon, %68,4’tinde kan
transfiizyonu, % 63,2’sinde TPN, %55,3’tinde SVK uygulamas1 saptamistir (46). SVK
kulanim1 biiylik hasta gruplar1 ile yapilmigs ¢alismalarda temel risk faktorleri icinde
gosterilirken, UK risk gruplar1 igerisinde daha alt siralarda yer almaktadir. (46).
Intravaskiiler kateter, UK ya da endotrakeal tiip gibi farkli uygulamalarda, mikrobiyolojik
incelemeyle kateter yiizeyinde olusan biyofilm tabakasinda C. albicans varligi
gosterilmistir. Buna bagli olarak bu tiir girisimlerin uygulandig1 hastalarda Candida’lara
bagli septisemi, lriner enfeksiyon veya nozokomiyal pnomoni gelisiminin kolaylastigi
bildirilmistir (115). Ornegin C. albicans ve C. tropicalis ile olusan Candida enfeksiyonlari
genelde var olan bir kolonizasyon ile gerceklesirken, C. parapsilosis ise kolonizasyon
olmaksizin enfeksiyonlarm ¢ogu saglik ekibinin elleri, medikal cihazlar, TPN gibi sivilar
ve kateterler gibi eksojen bir odaktan kaynaklanmaktadir (101).

Candida enfeksiyonu i¢in uzun siire genis spektrumlu antibiyotik kullanimu,
immiinsiipresyon, ndtropeni, abdominal cerrahi, nazogastrik tiip, SVK, PAK, UK, TPN,
MYV, endotrakeal entiibasyon, bobrek yetmezligi, hemodiyaliz uygulamasi, steroid
kullanimi ve uzun siireli olarak (>10 giin) YBU’de kalma en sik gdzlenen risk faktorleridir
(97, 102, 103, 106, 110, 134, 135). Bizim ¢alismamizda ise son bir aylik yatis dykiisii, son
bir aylik antibiyotik kullanim 6ykiisii, H, reseptor blokorii, PAK, MV, entiibasyon, enteral
beslenme, SVK, biling kapaliligi, dekiibit {ilseri, solunum yetmezligi ve PEG uygulamalari
olgu grubunda daha fazla bulunmustur. Calismamizda oldugu gibi 2009 yilinda Adana’da
yapilan tez calismasinda genis spektrumlu antibiyotik kullanimi (%99,2) en sik karsilagilan
risk faktorii olarak bulunmus, bunu sirasiyla UK (%88,3) ve SVK (%64,7) kullanimi
izlemistir (104). Patolia ve ark.’in yaptig1 calismada TPN, SVK, 6nceki veya mevcut
antibiyotik kullanimi kandidemiyi artiran risk faktorleri olarak bulunmustur (136). Giiloglu
Camas’in calismasinda ise kandidemi gelisimi ile ilgili irdelenen risk faktorlerinden;
YBU’de 15 giinden fazla yats, iiretral kateterizasyon, SVK varligi, TPN kullanimi, CRP
degerleri, li¢ grup ve iizerinde antibiyotik kullanim1 kandidemi gelisimi agisindan istatiksel

olarak anlamli bulunmustur (46). Calismamizda istatistiksel olarak anlamli olmamakla
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birlikte Candida enfeksiyonu gelisen olgularda immiinsiipresyon, PVK, trakeostomi, TPN,
kan transfiizyonu ve UK kullanim oranlar1 fazla bulunmustur. Ozellikle SVK kullanim1 ve
TPN uygulamasi diinyada ve {lilkemizde bir¢ok calismada kandidemi gelisimi i¢in 6nemli
bir risk faktorii olarak kabul edilmektedir (55, 97, 102, 103, 106, 110, 134). Bizim
serimizde oldugu gibi bir¢cok hastaya SVK uygulanip kateter liimenlerinden TPN destegi
saglanmaktadir. Kateter kaynakli kandidemi olgularinda, biyofilm olusma riski ve TPN
icerigindeki yiiksek glikoz orani nedeniyle kolayca iireyen Candida’lar siirekli
kandidemiye neden olmaktadir (137- 141). Calismamizda kandidemi tanis1 alan hastalarin
%73,1’inde SVK mevcut olup, bunlarin %52’sinde enfeksiyon kaynagi olarak SVK
sorumlu tutulmustur. Candida enfeksiyonu gelisimini arttiran risk faktorleri i¢in yaptigimiz
cok-degiskenli lojistik regresyon analizinde PVK (p=0,030), PAK (p=0,001) ve SVK
(p=0,004) uygulamalar1 enfeksiyon gelisimini arttiran risk faktorleri olarak anlamli
bulunmus ve Candida enfeksiyonu riskini PAK’1n 6,6 kat, SVK’nin ise 3,8 kat arttirdigi
bulunmustur. Erdem ve ark.’mn yaptig1 calismada SVK kullanimi1 kandidemi riskini 16,3
kat artirdig1 ve kandidemilerin %53,8’min SVK iliskili oldugu goriilmiistiir (102). Giiloglu
Camas’in caligmasinda yapilan ¢ok-degiskenli logistik regresyon analizinde ise >3 grup
antibiyotik kullanimi (p=0,021) ve TPN kullanim1 (p=0,049) bagimsiz risk faktorii olarak
belirlenmis, TPN’nin kandidemi gelisimini 3,8 kat arttirdig1 gosterilmistir (46)

Bizim ¢alismamizda da oldugu gibi, genel olarak yogun bakim hastalarinin hemen
hemen hepsine UK uygulanmakta, ¢ogunlugunun son bir ay igerisinde antibiyotik tedavisi
ve steroid kullanim 6ykiisii bulunmaktadir (56, 97, 102, 106). Bu risk faktorleri hastalarin
cilt, gastrointestinal ve genitoiiriner sistem florasinda Candida tiirlerinde artisa bagli
kolonizasyon ve kateter lizerinde biyofilm olusturarak kandidiiri gelisimine neden
olmaktadir (105, 134).

Hastanede yatarak tedavi alan ve dzellikle YBU’de yatan hastalarda SHIE gelistigi
zaman genis spektrumlu antibiyotiklerin kullanimi ile; normal bakteri florasi
baskilanmakta ve mukozanmn mantar kolonizasyonunu 6nleyen dogal antagonistlerin etkisi
ortadan kalkmaktadir (46). Antibiyotik tedavisi ve H; reseptor blokorii kullanimi nedeniyle
floradaki bakterilerin inhibe olmasiyla Candida tiirleri ¢ogalir ya da direncli suslar 6n
plana ¢ikar. Sonucta kolonizasyon olusur ve bu durum kandidemi gelisimi i¢in 6nemli bir
risk faktoriidiir (103, 106). Calismamizda litaretiirle uyumlu olarak olasi risk faktorleri
arasinda en sik; son bir ay icerisinde antibiyotik kullanimi (%98,5) saptanmis (p<0,001) ve
calismamizin sonucu Candida enfeksiyonlarmin Onlenmesi icin akilc1 antibiyotik

kullaniminin 6nemini ortaya koymustur. Das ve ark., kandidemilerin %92’sinde,
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enfeksiyon gelismeden oOncesi genis spektrumlu antibiyotik kullanmildigini gostermis,
Giiloglu Camas ise en az li¢ grup antibiyotik kullaniminin kandidemi riskinin 18,7 kat
arttirdigini belirlemistir (46, 142).

Yogun bakim hastalarma uygulanan uzun siireli MV kullanimi, entiibasyon, biling
kapaliligi, solunum yetmezligi ve H, reseptor blokori kullanimi birbiriyle baglantili risk
faktorleridir. Bu risk faktorleri Candida’larm solunum sisteminde kolonize olmasima ve
hastada gelisen mukozal hasar sonucunda dolasim sistemine gecerek kandidemi
olugsmasima neden olmaktadir. Bu risk faktorlerinin Candida enfeksiyonuna neden oldugu
calismalarda gosterilmistir (55, 103, 106).

Enteral beslenme amacli yerlestirilen nazogastrik tiip uygulamasi; gastrointestinal
sistemin mukozal hasari, aspirasyon pndmonisi, diyare, hazirlik ve kullanim sirasinda
kontaminasyona bagli invaziv Candida enfeksiyonu gelisimi i¢in risk faktoridiir (138,
143). MV tedavisi uygulanan YBU hastalarinda sessiz mikroaspirasyon insidansi
yiiksektir. Hastalarin ¢ogu enteral beslenmenin erken donemlerinde mikroaspire ederek
pnémoni riskini artirirlar ve uzayan tedavi stiresince kandidemi geligebilir (138).

Candida enfeksiyonlariyla ilgili yapilan ¢alismalarda 6rneklem sayisina, calismanin
yapildig1 merkeze, calisilan hasta gruplarina, hasta ozelliklerine, uygulanan medikal
tedavilere ve invaziv girisimlere, antifungal tedavi politikalarma, profilaksi politikalarina,
el hijyeni uyum oranlarma ve uygulanan enfeksiyon kontrol onlemlerine gore risk
faktorlerinin etkilenebilecegini diisiiniilmektedir (46).

Son yillarda immiinsupressif tedavideki gelismeler, kemik iligi nakli ve artan
implante edilebilir cihazlarin kullanimi Candida enfeksiyonlarmin artmasmna neden
olmustur. Morbidite ve mortalitenin ana sebeplerinden sayilan Candida enfeksiyonlari
saglik hizmeti verilen ortamlarda 6nemli bir problem haline gelmistir (101). Candida
enfeksiyonlarinin mortalite oranlar1 literatiirde %40 ile %100 arasinda degismektedir (49,
144). Sadece olgu-kontrol ¢alismalarina bakildiginda ise mortalite oranlar1 %49 ile %55
araligindadir (49). Bizim ¢alismamizda kaba mortalite oran1 %59,7 olarak bulunmus ve
benzer sonuglar literatiirde bildirilmistir. (49, 103, 104). Olgularimizin %77,6’s1 (n=52),
kontrol grubumuzun ise %41,8’1 (n=28) mortalite ile sonu¢lanmistir. Olgu grubumuzun
mortalite oran1 ¢aligmalarla benzerlik gdsterip kontrol grubuna gore istatistiksel olarak
anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p=0,001). Yapilan c¢alismalarda Candida
enfeksiyonu varligmin mortalite oranlarmi yiikselttigi gosterilmistir (49, 103, 106, 110,
115). Kandideminin sikligi, tiir dagilimi, antifungal duyarliligi ve risk faktorlerini
degerlendirmek tizere 2007- 2010 yillar1 arasinda Brezilya'da yapilan ¢ok merkezli bir
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siirveyans caligmasinda kaba Olim orani %72,2 bulunmustur. Yapilan bu c¢alismada
mortalite orani yiiksek bulunmus, bunun sebebi ge¢ teshis koyma, hastanin antifungal
tedaviye cevap vermeme ve altta yatan hastaliklarin ciddiyeti ile agiklanmistir (96). Bu
calismada oldugu gibi bizim ¢alismamizda buldugumuz mortalite oran1 diger ¢calismalarin
mortalite oranindan daha yiiksektir. Mortalite oranimizin yiiksek olma sebebi, ampirik
antifungal tedavinin ge¢ baslanmasi veya yetersiz dozda verilmesi olabilir. Calismamizda
antifungal tedavinin zamaninda ve dogru uygulanmasina ragmen mortal seyreden
olgularda ise Candida’larin kateter yilizeyinde biyofilm yapma 6zelligi géz ardi edilerek
mevcut kateterin c¢ikarilmamasi sebep olabilir. 2007-2014 wyillar1 arasinda Candida
enfeksiyonlarinin analiz edildigi bir ¢alismada 48 saat i¢inde yeterli antifungal tedavinin
baslanmasi1 sagkalim icin tek Onemli belirleyici olarak bulunmustur (125). Candida
enfeksiyonlarinin mortalite oranini diisiirmek ic¢in erken tani, kaynak kontrolii ve hassas
antifungal tedavi dahil olmak iizere klinik yOntemlerin ve yerel uygulamalarin
tyilestirilmesi gerekmektedir (96). Mikrobiyoloji laboratuvarinda, hasta Orneklerinden
soyutlanan maya suslarmin cins ve tir diizeyinde konvansiyonel yontemlerle
identifikasyonu i¢in 2-5 giin siire gerekmektedir. Bu siireye olasi gecikmis antifungal
tedavi gibi olumsuz tablolar da eklendiginde mortalite kaginilmaz olmaktadir. Bu nedenle
hizl1 tan1 saglayabilen, duyarlili§i ve seciciligi yiiksek laboratuvar yontemlerine ihtiyag
duyulmaktadir. Yatan hastalarda kandidemi ile kandidiiri olgularinin mortal seyretmesi ve
bazi tiirlerin antifungal ilaglara direng gostermesi nedeniyle Candida enfeksiyonlarinin
hizli tanimlanmasina ihtiyag¢ vardir (48).

Litaratiirde C. albicans veya NAC tiirleri i¢in mortalite oranlarmin yiiksek
bulundugu caligmalar olmakla beraber izole edilen suslar arasinda anlamh fark
bulunmayan ¢alismalarda mevcuttur (56, 104, 142). Calismamizda tiirlere gére mortalite
oranlar1 swasiyla; C. parapsilosis icin %82,5 (n=14) , C.albicans i¢in % 90 (n=8)
bulunmus olup C. tropicalis (n=3), C. glabrata (n=1) ve C. krusei (n=1) i¢in %100
oraninda bulunmustur. Calismamizda C. parapsilosis’in etken oldugu olgular daha mortal
seyretmistir (p=0,042). Candan ve ark., mortal seyreden olgularda izole edilen suslar
arasinda anlamli fark bulmamistir (145). Andes ve ark. yaptig1 randomize calismada C.
tropicalis’t yiikksek mortaliteyle, C. parapsilosis’it ise daha diisiik mortaliteyle
iligkilendirilmistir (146). Weinberg ve ark. 272 olguyu inceledikleri ¢alismada en yiliksek
mortalite oranini %55 ile C. albicans i¢in, en diisiik mortalite oranim ise %16 ile C.
parapsilosis i¢in bulmustur. Yapilan bu ¢alismada NAC tiirlerinin mortalitede artisa neden

olmadig1 gosterilmistir (147). Adana’da 2009 yilinda yapilan tez ¢alismasinda C. albicans
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ve NAC tiirleri i¢in mortalite oranlar1 sirasiyla %22,4 ve %35,3 (p=0,864) olup mortalite
ile Candida tiirleri arasinda istatiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (56).
Calismamizda mortaliteyi artiran risk faktorleri degerlendirildiginde H, reseptor
blokorii kullanimi, MV uygulamasi, entiibasyon, TPN destegi, nazogastrik tiip uygulamasi,
PAK, SVK, son bir ay i¢cinde hastane yatis dykiisii, son bir ay i¢inde antibiyotik kullanim
Oykiisii, enteral beslenme, biling kapalilig1 ve trakeostomi uygulamalar1 6n plana ¢ikmistir.
Calismamizda mortaliteyi arttiran risk faktorlerinin ¢ok degiskenli lojistik regresyon
analizinde; PAK uygulamasmm 5,84 kat, PVK uygulamasmin 0,05 kat ve SVK
uygulamasinin 4,13 kat mortaliteyi arttirdigi belirlendi (sirastyla; p=0,003, p=0,031 ve
p=0,003). Ozkan ¢alismasinda mortalite iizerine etki eden risk faktdrlerinden; yas, cinsiyet,
cerrahi 0ykii, immiinsupressif kullanimi, aldig1 antibiyotikler, foley sonda, SVK, PVK,
trakeostomi uygulama ve beslenme agisindan anlamli farklilik saptanmazken, nazogastrik
tiip ve entiibasyon uygulamasi agisindan anlamli fark saptanmistir. Nazogastrik tiip
olmayan hastalarda olanlara gore kandidemi riski artmusken, entiibe ve mekanik
ventilasyon uygulanan hastalarda da digerlerine gore mortalite riski daha yiiksek
bulunmustur (58). Giiloglu Aral, mortalite ile iliskili risk faktorlerini degerlendirdigi
calismasinda, tliretral kateter kullanimi, entiibasyon siiresi ve kan transflizyonu ile mortalite
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulmustur (sirasiyla p=0,003, p=0,019, p=0,033)
(46). Phua ve ark. calismasinda enteral beslenmenin mortaliteyi arttiran risk faktorlerinden
biri oldugunu bildirmistir (148). Adana’da 2009 yilinda yapilan tez ¢alismasinda mortalite
ile iliskili bulunan risk faktorlerinden calismamizla benzer olanlar; SVK uygulamasi,
endotrakeal entiibasyon, MV uygulamasi olup farkli bulunan risk faktorii ise yamik
varligidir (56). Tiikenmez Tigen ve ark.’in ¢alismasinda SVK, TPN ve genis spektrumlu
antibiyotik kullanma siklig1 ile mortalitenin daha yiliksek seyrettigi gosterilmistir (149).
Yilmaz ve ark.’in 2016°da yaptiklar1 calismada uygulanan tek degiskenli analizde YBUde
kalmak ve yas (=50 veya >60) anlamli bulunurken ¢ok degiskenli analizde ise sadece yas
(>50 veya >60) mortaliteyi artiran risk faktdrii olarak belirlemistir (150). Ileri yas, yiiksek
APACHE 1I skoru, immiinsiipressif tedavi kullanimi ve C.tropicalis ile enfeksiyon
varligin1 mortaliteyi arttiran risk faktorleri olarak belirleyen Andes ve ark., antifungal
tedavi ve SVK’nin ¢ikarilmasmin sagkalim oranini arttirdigini belirlemistir (146). Candida
enfeksiyonlarinin mortal seyretmesi, mevcut hastaligin siddeti ve altta yatan hastaliklarin

prognozu kotii etkilemesiyle de aciklanabilir.
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6. SONUC VE ONERILER

e (Calismamizda tiplendirme yapilan tiirlerden birinci swrada C. parapsilosis, ikinci
sirada C. albicans bulunmustur.

e Cinsiyet ve yas Candida enfeksiyonu gelisimini etkilememektedir.

e Primer yatis tanist nefrolojik problemler olanlarda Candida enfeksiyonu gelisme
riski 5,25 kat arttirdig1 belirlenmistir (p=0,023).

e Altta yatan hastaliklarin dagilimina gore ilk sirada hipertansiyon (%38,8), ikinci
sirada ise diyabet (%20,9) olup hipertansiyonu olanlarda daha fazla Candida
enfeksiyonu goriildiigi (p=0,004) ve 3,01 kat daha fazla riske sahip olduklari
belirlenmistir (p=0,017).

e Uzun yatis giinii ve YBU’de yatiyor olmak Candida enfeksiyonu gelisme riskinin
arttrmaktadir.

e SHIE tanis1 konulmasma kadar olan yatis giinii ortanca degeri 15 (%25 ceyreklik-
%75 g¢eyreklik; 9-24) giindii.

e (Calismamiz da birinci sirada kandidemi, ikinci sirada kandidiiri bulunmustur.

e Kaba mortalite orani serimiz i¢in %59,7 olarak saptanmis, mortal seyreden olgular
da izole edilen suslardan C. parapsilosis daha mortal seyretmistir.

e Hastalarin tamamma UK, yaklasik olarak %70’ den fazlasina PVK, PAK, SVK,
MYV ve nazogastrik tiip uygulanmustir.

e Candida enfeksiyonunu artiran risk faktorleri; son bir aylik yatis 6ykiisii, son bir
aylik antibiyotik Oykiisii, H, reseptor blokorii, PAK, MV, entiibasyon, enteral
beslenme, SVK, biling kapalilii, dekiibit iilseri, solunum yetmezligi ve PEG
uygulamalar1 i¢cin p degeri anlamli bulunup Candida enfeksiyonlar1 daha fazla
goriilmiistiir.

e Candida enfeksiyonu gelisimini arttran risk faktorleri i¢in yapilan lojistik
regresyon analizinde PVK (p=0,030), PAK (p=0,001) ve SVK (p=0,004)
uygulamalar1 enfeksiyon gelisimini arttiran risk faktorleri olarak anlamli
bulunmustur. Candida enfeksiyonu riskini PAK 6,6 kat, SVK ise 3,8 kat
arttrmaktadir.

e (Calismamizda H; reseptor blokorii, MV, entiibasyon, TPN, nazogastrik tiip, PAK,
SVK, son bir ay i¢inde hastane yatis 0ykiisii, son bir ay i¢cinde antibiyotik Oykiisii,
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enteral beslenme, biling kapalilig1 ve trakeostomi uygulamalar1 mortaliteyi arttiran
risk faktorleridir.

Mortaliteyi arttiran risk faktorleri degerlendirildiginde PAK uygulamasinin 5,84
kat, PVK uygulamasmin 0,05 kat ve SVK uygulamasinin 4,13 kat mortaliteyi
arttirdig1 belirlenmistir (sirasiyla p degerleri; p=0,003, p=0,031 ve p=0,003).

Sonug olarak SVK, PVK, PAK, MV, UK ve nazogastrik tiip uygulamas1 gibi

invaziv girisimlerin gereksiz kullanimindan kag¢inilmasi, gerekliligi sorgulanip en kisa

sirede cikarilmasi gerekmektedir. TPN ve enteral beslenme miimkiin oldugunca

kisitlanmali, uygun olan hastalar da oral beslenme desteklenmelidir. Yogun bakim

destegine ihtiyaci olmayan hastalar en kisa siirede uygun birimlerde tedavi edilmeli ve

yatig siiresinin kisa tutulmasi ile Candida enfeksiyonlar1 azaltilabilir. Son olarak her

hastane siirveyans verileri ile kendi enfeksiyon hizini, etken mikroorganizma tiiriinii ve

diren¢ oranlarmi belirleyerek ampirik antifungal tedaviye yon verebilir. Bu caligmalar

sonucunda Candida enfeksiyonlarmin mortalite oranlarmmin azalacagi diistiniilmektedir.

Calismamizin sonuglar1 géz oniine alinarak olusturdugumuz 6neriler asagida siralanmistir;

YBU'lerde yatan hastalarda invaziv Candida enfeksiyonlar1 giin gectikce artan bir
sorun olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Bu enfeksiyonlar genellikle kolonizasyonu
takiben ortaya c¢iktigindan Candida enfeksiyonlari ile ilgili yapilan ¢aligmalar daha
cok kolonizasyonla ilgili olmalidir.

Candida tirlerinin tibbi gereglere slime (yapiskan) faktor araciligi ile tutunmasi
sonucunda hem siirekli bir enfeksiyon odagi gibi rol oynamasi hemde viicudun
savunma mekanizmalarindan ve antifungal tedavinin etkisinden kurtulabilmesi
Candida enfeksiyonlar1 acisindan 6nemli bir durumdur. Candida enfeksiyonu
belirlendiginde yapilacak ilk islem mevcut invaziv aracin gererekliligi sorgulanmali
ve en kisa siirede ¢ikarilmalidir.

Enfeksiyon kontrol onlemleri arasinda en Onemli yere sahip olan el hijyeni,
Candida enfeksiyonlarinda da oldukc¢a 6nemlidir ve kosulsuz uyulmalidir. En az el
hijyeni kadar onemli olan g¢evre temizligi Candida enfeksiyonlarini onlemede
oldukca 6nemlidir. Bu alan da gerekli diizenlemeler yapilmalidir.

Hastalik olugsmasinda esas mekanizmanm endojen degil ekzojen oldugunun ve

hastadan hastaya, hastadan personele ya da personelden hastaya gectigi molekiiler
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yontemler kullanilarak gosterilmistir. Candida enfeksiyonlarini1 6nlemeye yonelik
paket programlar, rehberler hazirlanmali ve saglik calisanlarina siirekli egitimler
verilerek farkindalik yaratilmalidir.

Candida tirlerinin goriilme sikliklar1 cografi bolgelere ve iilkelere gore degistigi
g6z oniinde bulundurularak kurumlar da etkin hastane enfeksiyonlar1 siirveyansi
yapilmalidir.

Candida enfeksiyonlarinda 6n plana cikan risk faktdrlerinin tamamia yakini
hemsirelik meslegi uygulamalar: ile yakindan iliskilidir. Invaziv ara¢ uygularken
veya kullanirken asepsi-antisepsi ve el hijyeni kurallarina titizlikle uyulmalidir.
Invaziv araclar1 en cok kullanan meslek hemsireliktir. Invaziv Candida
enfeksiyonlarinin invaziv ara¢ kullanimu ile iliskisi g6z 6niinde bulunduruldugunda
hemsirelik meslegi liyelerinin Candida enfeksiyonlar1 ile ilgili bilgi diizeyi ve
farkindalig1 oldukca 6nemlidir.

Hemsgirelik mesleginin lisans egitimi diizeyinde verilmesi ve icerik olarak hastane
enfeksiyonlarint Onlemeye yonelik enfeksiyon kontrol Onlemleri ile 1ilgili

diizenlemeler yapilmalidir.
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Faks :+90 344 251 51 05
e-posta : tugl313@hotmail.com

Egitim durumu:

Lisans Uludag Universitesi/Saglik Yiiksek Okulu Hemsirelik B liimii

Lise Elbistan Miikrimin Halil Yabanci Dil Agirlikli Lise

Goreyv yerleri:

Kahramanmaras Necip Fazil Sehir Hastanesi (22.03.2009-devam ediyor)

Dernek iiyelikleri:

Tiirk Klinik Mikrobiyoloji ve Enfeksiyon Hastaliklar1 Dernegi (KLIMIK)
Hastane Enfeksiyonlar1 ve Kontrolii Dernegi (HIDER)

Yabanc diler:

Ingilizce
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