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OZET

GIRESUN UNIVERSITESI
PROF.DR.A.ILHAN OZDEMIR EGIiTiM VE ARASTIRMA HASTANESI
MIiKROBiYOLOJi HASTA HiZMETLERIi LABORATUVARINA GELEN
KLIiNiK ORNEKLERDEN iZOLE EDIiLEN MAYA SUSLARININ
KONVANSIYONEL YONTEMLERLE iDENTIFIKASYONU
Amag: Klinik 6rneklerden izole edilen Candida izolatlarinin konvansiyonel yontemler
ile tiir diizeyinde identifikasyonu amaglanmaktadir. Bu yolla konvansiyonel yontemlerin
karsilastirilmasi ve klinik 6rneklerin ait oldugu hastanenin tiir dagilimimin belirlenmesi
amaclanmistir.
Gerec ve Yontem: Bu calismada, Giresun Universitesi A. {lhan Ozdemir Egitim ve
Arastrma Hastanesi servislerinden Mikrobiyoloji Hasta Hizmetleri Laboratuvari'na
Subat 2017-Aralik 2018 tarihleri arasinda gonderilen klinik drneklerden (67 kan ve 117
idrar izolat1) izole edilen toplam 184 maya izolat1 kullanilmistir.izolatlarin
identifikasyonu germ tiip, kromatik agar(ChromID® Candida Agar) ve misir unu-tween
80 agar testleri ile gergeklestirilmistir.
Bulgular: Calisma  izolatlari,konvansiyonel  testlerin  sonuglar1  birlikte
degerlendirildiginde; 66 (%35,9)’s1 C. albicans, 58 (%31,5)’i C. parapsilosis, 39
(%21,1)’u C. tropicalis, 12 (%6,5)’si C. glabrata, 6 (%3,3)’s1 C.krusei, 3 (%1,6)’tu C.
kefyr olarak identifiye edildi. Izolatlarin 6 (%3,3)’s1 (4 idrar, 2 kan kiiltiirii izolat1) germ
tiip testi negatif olmasina ragmen kromatik agarda agik mavi koloni rengi ve misir unu-
tween 80 agarda klamidospor vyapisi gozlendiginden C. albicans olarak
degerlendirildi.Kan kiiltiirii izolatlar1 izolasyon sikhigina gore azalarakC. parapsilosis,
C. albicans, C. tropicalis ve C. glabrata; idrar izolatlar1 iseC. albicans, C. tropicalis,
C.parapsilosis, C.glabrata, C.krusei, C. kefyr olarak identifiye edildi. Calisma izolatlari,
siklik sirasiyla genel anestezi ve reanimasyon, cerrahi, cerrahi ve travma, dahiliye,
noroloji, koroner ve palyatif yogun bakim hastalarmin kan ve idrar 6rneklerinden izole
edildi. Hastanin yas1 arttikga Candida izolasyon oraninin arttig1 tespit edildi.
Sonu¢:Germ tiip, kromatik agar ve misir unu-tween 80 agar testleri, Candida
izolatlarinm tiir diizeyinde identifikasyonunda yeterli ancak kismen emek yogun, zaman
alic1 ve subjektif niteliktedir.

Anahtar Kelimeler: Candida, kan, idrar, konvensiyonel identifikasyon

Xl



ABSTRACT

IDENTIFICATION WITH CONVENTIONAL METHODS OF
YEAST STRAINS WERE ISOLATED FROM CLINICAL SPECIMENS
INCOMING TO THE MICROBIOLOGY PATIENT SERVICES LABORATORY
OF PROF.DR.A. ILHAN OZDEMIR TRAINING AND RESEARCH HOSPITAL
GIRESUN UNIVERSITY

Objective:lt is aimed to identify Candida isolates isolated from clinical samples at
species level by conventional methods.In this way, it was aimed to compare the
conventional methods and to determine the species distribution of the hospital to which
the clinical samples belong.

Materials and Methods: In this study, it used to total 184 yeast isolates isolated from
clinical samples (67 blood and 117 urine isolates) which were sent between February
2017-December 2018 to the Microbiology Patient Services Laboratory from the wards
of Giresun University A. llhan Ozdemir Training and Research Hospital. Identification
of the isolates was performed by germ tube, chromatic agar (ChromID® Candida Agar)
and corn meal-tween 80 agar tests.

Results: When the results of conventional tests were evaluated together; of isolates 66
(35.9%) were as C. albicans, 58 (31.5%) were C. parapsilosis, 39 (21.1%) were C.
tropicalis, 12 (6.5%) were C. glabrata, 6 (3.3%) C. krusei and 3 (1,6%) C. kefyr were
identified.Although 6 (3.3%) of the isolates (4 urine, 2 blood culture isolates) were
negative for germ tube test, it were evaluated as C. albicans for light blue colony color
on chromatic agar and chlamidospor structure on corn agar-tween 80 agar.Blood culture
isolates were identified according to the frequency of isolation(decreasing) as C.
parapsilosis, C. albicans, C. tropicalis and C. glabrata; urine isolates were as C.
albicans, C. tropicalis, C. parapsilosis, C. glabrata, C. krusei, C. kefyr.The study
isolates were isolated from blood and urine samples of general anesthesia and
reanimation, surgery, surgery and trauma, internal medicine, neurology, coronary and
palliative intensive care patients, decreasingrespectively. Candida isolation rate was

found to increase with increasing patients age.

Xl



Conclusion: Germ tube, chromatic agar and cornmeal-tween 80 agar tests are
sufficient in species level identification of Candida isolates but partially labor intensive,
time consuming and subjective.

Keywords: Candida, blood, urine, conventional identification
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1. GIRIS VE AMAC

Diinyada binlerce mantar tiirii vardir fakat bunlarin hepsi insanda enfeksiyona
neden olmaz. insanlarda en ¢ok goriilen patojen mantarlar Candida tiirleridir(Aslanve
ark., 2005). Insanlarda cilt ve mukozalarimn normal florasmmda bulunmalarina
ragmenCandida tiirleri ciddi enfeksiyonlara yol agabilmektedir ve bu enfeksiyonlarda
son yillarda artis kaydedilmektedir (Mardegan ve Foglio 2006, Branchini 1994).
Florada bulunmalari nedeniyle olusan enfeksiyonlarin ¢ogu endojen kaynaklidir
(Timbay 1999). Candida tiirleri noninvaziv yiizeysel enfeksiyonlar olusturmalarinin
yani sira derin dokularda da enfeksiyon olusturma gibi genis bir hastalik spektrumuna
sahiptir (Aslan ve ark., 2005).Kandidemi, Candida tiirii bir mayanin kanda bulunmasi
durumunu tanimlar ve invaziv kandidiyazin en sik rastlanan klinik durumudur (Fridkin
2005).Bir¢ok ¢alisma kandideminin yiiksek mortaliteyle iliskili oldugunu ve
antifungalle tedavi edilmeyen hastalarda bu mortalite oranlarinin daha da arttigini

gostermistir(Nguyen 1995, Nucci 1998).

Kanser kemoterapisi, radyoterapi, genis spektrumlu antibiyotiklerin yaygin kullanimu,
steroid ilaclarm kullanim1 ve kateterizasyon uygulamalar1 gibi tedavi yontemlersi,
patojen olmayan bazi mayalarin firsat¢1 patojen olarak enfeksiyon etkeni olmasma yol
a¢gmaktadir (Kogoglu 2005).

Dogada 200’in iizerinde Candida tiirii bulunmaktadir (Aslan ve ark.,
2005).Candida cinsi igerisinde ilk olarak yalnizcaC. albicans’m patojen oldugu
bilinirken;giiniimiizde ise bu say1 artis gostermektedir (Hazen ve Howell 2007).
C.albicans’iC.parapsilosis, C.tropicalis, C.glabrata, C.krusei, C.kefyr gibi diger
Candida tiirleri takip etmektedir (Yiicel 2006).

Candida enfeksiyonlarinin mikrobiyolojik tanisinda standart yaklasim, orneklerin
mikroskopik incelemesi, Kkiltir ile etkenin izolasyonu ve etkenin tiir diizeyinde
tanimlanmasina dayanmaktadir. Klinik Orneklerden izole edilen, tiir diizeyinde
identifikasyonu rutin hasta hizmetleri laboratuvarinda gergeklestirilememis olan maya
izolatlarinin  identifikasyonunun  konvansiyonel  yOntemlerle  tanimlanmasi
amaclanmaktadir. Bu yolla hem tiir diizeyinde tanimlamada yontemlerin
karsilastirilmasi hem de klinik 6rneklerin ait oldugu hastaneye ait maya tiir dagiliminin

belirlenmesi amaglanmaktadir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Mikolojinin Tarihgesi

Deri, sa¢ ve tirnakta hastalik yapan mantarlar eski ¢aglardan beri bilinmesine
ragmen; bu konudaki asil veriler 19. ylizyilda bildirilmeye baslanmistir. Pamuk¢uk
olarak bilinen oral lezyonlara ait yazili belgeler Hipokrat ve Galen zamanina kadar
dayanmaktadir. 1841°de Berg, pamuk¢ugun nedeninin mantar oldugunu kanitlamis ve
Robin, 1843 yilinda organizmayr Oidiumalbicans olarak isimlendirmistir.Candida
albicans(C.albicans) i¢in 100'den fazla farkli isim kullanilmistir ancak 1890°da Zopf
tarafindan kullanilan C. albicans en yaygm olanidir.Ilk kez 1861 yilinda Zenker
tarafindan derin yerlesimli bir Candida olgusu bildirilmistir.Candida kaynakli ilk
endokardit vakasi 1940 yilinda tanimlanmustir. Candidaenfeksiyonlarmm en ilging
donemi, antibiyotiklerin yaygm kullanimiyla birlikte 1940’1 yillarda baslamistir.Bu
tarinten  sonra, Onceden  bildirilmemis  Candidatiirleriyle  enfeksiyonlarda
goriilmeyebaslamis ve Candida enfeksiyonlarmin sikligi kisa siirede artrmstir(Edwars
2005, Kwan ve ark. 1992).1950’li yillarda Candida enfeksiyonlarinin 6nlenmesine
yonelik organizasyon ihtiyacinin farkina varilmig ve 1970°de,ABD’deki ulusal
hastanelerin enfeksiyon verilerini prospektif olarak analiz eden Center for Diseases
Control and Prevention (CDC) tarafindan National Nosocomial Infection Surveillance
(NNIS) sistemi kurulmustur (Tiimbay 1999).

2.2. Candida
2.2.1. Taksonomi

Candida cinsi yaklasik 200 civarinda tiir icerir. Ancak bu yapay bir gruplamadir.
Cesitli Candida tiirlerinin telemorflar1 (seksiiel formlar1) kesfedildikge; bu tiirlerin farkli
cinsler i¢inde yer aldig1 goriilmiistiir (Clavispora, Debaryomyces, Issatchenkia gibi).
Dolayisi ile Candida cinsi iligkisiz tiirlerin bir karisimidir.C.albicans’m taksonomik
pozisyonu su
sekildedir:Eukaryota(superkingdom), Fungi(kingdom), Ascomycota(phylum), Saccharo
mycetes(class), Saccharomycetales(order), Debaryomycetaceae(family), Candida

(genus), Candida albicans (species).


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/Taxonomy/Browser/wwwtax.cgi?mode=Undef&id=4751&lvl=3&keep=1&srchmode=1&unlock
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/Taxonomy/Browser/wwwtax.cgi?mode=Undef&id=4890&lvl=3&keep=1&srchmode=1&unlock
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/Taxonomy/Browser/wwwtax.cgi?mode=Undef&id=4891&lvl=3&keep=1&srchmode=1&unlock
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/Taxonomy/Browser/wwwtax.cgi?mode=Undef&id=4891&lvl=3&keep=1&srchmode=1&unlock
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/Taxonomy/Browser/wwwtax.cgi?mode=Undef&id=4892&lvl=3&keep=1&srchmode=1&unlock
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/Taxonomy/Browser/wwwtax.cgi?mode=Undef&id=766764&lvl=3&keep=1&srchmode=1&unlock
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/Taxonomy/Browser/wwwtax.cgi?mode=Undef&id=1535326&lvl=3&keep=1&srchmode=1&unlock
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/Taxonomy/Browser/wwwtax.cgi?mode=Undef&id=5476&lvl=3&keep=1&srchmode=1&unlock

2.2.2. Hiicre Yapisi

Mantarlar, fotosentez yapmayan; plazma membrani ve en dista hiicre duvari
bulunan 6karyotik hiicrelerdir. Membranli bir ¢ekirdek ve iginde bir ¢ekirdekgik ile
lineer kromozomlar bulunur. Sitoplazmada mitokondri, golgi aygiti, vakuoller, birkag
cesit vezikiil ve 80S ribozomlar gibi organeller ile hiicre iskeleti bilesenleri yer
almaktadir.Candida hiicre membrani biiylik miktarda sterol igerir, Sterollerin %95’i
ergosterol formundadir ve Dbircok antifungal ilagergosteroliin farkli sentez
basamaklarinda etkilidir (Lehmann 2005). Hiicre duvari, hiicreye seklini veren,
hiicreyiosmotik basinca karsi koruyan ve molekiil transferinde gorev alan sert bir
yapidir. Candida hiicre duvari, antijenik belirte¢lerbulundurur ve konak hiicrelere
tutunmay1 saglar. Hiicre duvarinin en temel bilesenleri olan karbonhidratlar; mannan,
glukan (B-1,3 ve B-1,6) ve kitinden olusmaktadir.Glukan ve Kitin, duvarm yapisal
iskeletini olusturur ve glukanlar duvar agirhgmin %47-60’dwr. Kitin N-asetilglukozamin
polimeridir (Lehmann 2005, Chauhan ve ark. 2002).Candida hiicre duvarindaki ana
antijenik yapi olan mannan,iki serotiptir (A ve B). Hiicre duvarinin diger bilesenleri
proteinler (%5-15), lipitler (%2-5) ve inorganik fosfattir (Ruiz-Herrera 2006).

2.2.3. Mikolojik Ozellikleri

Candida tek hiicreli, tomurcuklanarak ¢ogalan, 3-4 um boyutlarinda yuvarlak
veya oval goriiniimlii (blastospor) mayalardir. Blastosporlar ana hiicreden ayrilmadan
uzayarak 5-10 um boyutlarinda yalanci hif (pseudohif), bazen de gerg¢ek hif
olustururlar(Gow 2002).Gram boyama ile tiim Candida tiirleri Gram pozitif boyanir.
Maya elemanlarinin ornekler iginde aranmasinda Gram boyama, kalkoflor beyazi ve
KOH(potasyum hidroksit) gibi yontemler kullanilmaktadir (Shea 2007).

Candida tiirlerinin ¢ogu, yaygm kullanilan mikolojik ve bakteriyolojik
besiyerlerinde iyi lirerler. Sabouraud dekstroz agar (SDA) gibi mikolojik besiyerlerinde
37°C’de 1-3 giinde beyaz ya da krem renkli, yumusak kivamli, genellikle S koloni
morfolojisinde ve tipik maya kokulu koloniler olustururlar (Mitchell 2004).C. krusei
disindaki Candida tiirlerinin iireaz enzimi yoktur. Candida tiirleri oksijen varliginda
spesifik karbonhidratlar1 tek karbon kaynagi olarak kullanabilirler. Bazilari
fermentatifti. Bu o0zellik klinik Orneklerden izole edilen Candida’larn diger

mantarlardan ayriminda 6nemlidir (Hazen ve Howell 2007).



2.2.4. Tibbi Onemi Olan Tiirler

Normal florada bulunan Candida hiicreleri, herhangi bir nedenle savunma sistemi
bozulmus hastalarda dokulari istila ederek yasami tehdit eden invaziv enfeksiyonlara
neden olabilirler. C. albicans hemen hemen tiim Candida enfeksiyonlarindan en sik
izole edilen tirdir (Hazen ve Howell 2007). Bunun nedeni normal florada yiiksek
siklikta bulunmasi ve sahip oldugu bazi viriilans faktorleridir(Calderone ve Gow
2002).Candida enfeksiyonlarindan en sik izole edilen ikinci tiirC. glabrata’dir ve
normal gastrointestinal ve genital floranin T{yesidir. En sik {iriner sistem
enfeksiyonlarma neden olur ancak, derin doku tutulumu ve kandidemiye de neden
olabilmektedir. Izolatlarmin biiyiik cogunlugu flukonazole az duyarhdir. C. tropicalis
deC. albicans kadar virulan oldugu bilinen, invazyon yetenegi yiiksek bir
Candidatiiriidiir. Tibbi 6nemi olan diger Candida tiirleri; C. parapsilosis, C.
guilliermondii, C. kefyr, C. krusei, C. lusitaniae’dir. Nadir de olsa baska tiirlerle de
enfeksiyon etkeni olarak karsilasilabilir (Hazen ve Howell 2007, Mitchell 2004).

2.2.5. Patojenite

Invaziv Candida enfeksiyonlar1 genellikle immiinsiiprese hastalarda goriildiigii
icin, bu enfeksiyonlarin olusmasinda viriilans faktorlerinin roliiniin diisiik oldugu kabul
edilir. Bu nedenle invaziv Candida enfeksiyonlari hem konak savunmasindaki
yetersizlik hem de mikroorganizmanm viriilans faktorlerinin bir sonucu olarak ortaya

¢ikmaktadir.

2.2.5.1. Virulans Faktorleri

Candida sahip oldugu bazi 6zellikler ile konagm savunma sistemini yenerek
hastalik olusturmaya ¢alisir. Mikroorganizmanin kolonizasyon ve ardindan invazyonu,
konak hiicereye adezyon ile baslamaktadir (Calderone 2002).Bu nedenleadezyon temel
virulans faktorii olarak degerlendirilebilir. Adezyonu takiben biyofilm olusumu 6nemli
bir virulans faktoriidiir. Yapay yilizeyler ve tibbi cihazlar {izerinde biyofilm olusumu
birlikte antifungal ilaglara siklikla direng gelismesi 6nemli bir sorun haline gelmistir.
Bazi hastalarda sistemik kandidiyaz damar ic¢i kateterlerin kontaminasyonu ile
baslamaktadir(Chandra ve ark. 2001).Candida, polisakkarit ya da glukoprotein yapida
adezinlere sahiptir. Bu adezinler, Als (agglutinin-like sequence) protein ailesi, Hwplp,

Eaplp, Cshlp ve daha az bilinen diger hiicre yiizey reseptorlerinden olusmaktadir.
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Fenotipik degisiklik, invazyon swrasinda c¢evre sartlarina mantarin  uyumunun
saglanmasida onemli bir faktordiir. Cevresel kosullardaki degisiklikler (is1, pH, CO-
konsantrasyonu gibi) blastospor ile filamentéz yapilar (hif ya da pseudohiflerin)
arasinda morfolojik doniisiimlere neden olabilir. Doku hasar1 ve invazyonda hifler rol
oynamaktadir. Onemli diger virulans faktorleri, proteazlar (salgisal asit proteaz: Sap),
lipazlar ve fosfolipazlar gibi hidrolitik enzimlerin sentezi ve salinmasidir. Bu enzimler,
lezyon alanindaki baz1 konak proteinlerinin (albumin, hemoglobin gibi) yikilmasi ile
doku hasari, invazyon, konak savunmasmdan kagis gibi mekanizmalarla Candida
patogenezine katki saglamaktadir(Yang 2003, Odds 2006).

2.2.5.2. Konagin Bagisik Yaniti

Candida enfeksiyonlarina konak yaniti, dogal bagisiklik ve hiicre aracili
kazanilmis bagisiklik ile fungal virulans arasindaki iliskinin sonucu olarak ortaya
cikmaktadir. Mantarin mukozal ylizeyde uzun siire kommensal olarak kalmasi ya da
patojenlige doniisiimii, dogal ve kazanilmis bagisikligin biittinii ile iliskilidir. Candida
enfeksiyonlarina dogal bagisiklikta notrofiller, monositler ve doku makrofajlari, dogal
oldiiriicii (NK) hiicreler ile opsonin (spesifik antikorlar ve kompleman komponentleri),
kollektin, defensin, mannoz baglayan protein gibi molekiiller goérev almaktadir.
Candida, deri veya mukoza engelini astiginda, kandidemi ve sistemik kandidiyaza kars1
savunmada rol oynayan en onemli hiicre notrofillerdir ve bunlarin say1 ve/veya
islevlerindeki bozukluk, konagin Candida enfeksiyonlarma duyarliligini arttirmaktadir.
Bununla birlikte makrofajlar dissemine kandidiyazda biiyiikk role sahiptir. Fungal
enfeksiyonlara karsi 6zgiil kazanilmis savunmada etkili mekanizma hiicre aracili
immiinitedir, ancak antikor yanitinmn belli tipleri de koruyucu role sahiptir. Genellikle
T-helper 1 aracili immiinite enfeksiyonun ortadan kaldirilmasinda, Th2 ise enfeksiyona
duyarlilikta etkilidir. Fagositlerin etkinlikleri Th1 tipi sitokinler tarafindan arttirilir; Th2
tipi sitokinler ise fagositik fonksiyonlar1 bozar (Romani 2002, Ashman ve ark. 2004,
Hohl ve ark. 2006).



2.3. Candida Enfeksiyonlar:

2.3.1 Yiizeyel Candida Enfeksiyonlari

Yiizeyel Candida enfeksiyonlari hem immiinsiiprese hem de immiinkompetan
bireylerde goriilebilmektedir. Pamukguk olarak bilinen oral Candidaenfeksiyonu, dil ve
agiz i¢i diger yiizeylerde kremsi beyaz yamalarla karakterize, oral kandidiyazin 6zgiil
bir seklidir, agrilidir ve kaldirilirsa kanayabilir. Siklikla siit emen bebeklerde, kanserli,
AIDS’li hastalarda, inhale steroid kullananlarda goriiliir. Akut veya kronik kandidiyaz,
angular cheilitis ve kandidal 16koplaki gibi baska sekillerde de goriilebilir. Tani
lezyonun goriiniimii, lezyondan alman 6rnegin mikroskopik incelemesi ve kiiltiirii ile
konur. Candida 6zofajiti, genellikle hematopoetik veya lenfatik sistem kanseri tedavisi,
antibiyotik, steroid ya da omeprazol kullanimi ve ilerlemis HIV enfeksiyonu ile
iliskilendirilmis yiizeyel bir enfeksiyondur. Vulvovajinal kandidiyaz, yaygm goriilenbir
mukozal Candida enfeksiyonudur ve vajinitlerin en sik nedeni Candida’dir.Cilt, tirnak
ve mukoz membranlarda kronik veya tekrarlayan Candidaenfeksiyonlari, kronik
mukokutandz kandidiyaz olarak anilmaktadir. Bu klinige sahip hastalarin ortak 6zelligi,
Candida’ya karsi etkili hiicre aracili immiin yanit gelistirememeleridir.Candida tiirleri
cilt ve tirnaklar1 tutan yiizeyel enfeksiyonlara da neden olabilir(Ruhnke 2002 , Edwards
2002).

2.3.2. Derin Yerlesimli Candida Enfeksiyonlari

Derin yerlesimli Candida enfeksiyonlari, direkt inokiilasyon ya da hematojen
yayilma ile olusabilir. En sik alt iiriner sistem enfeksiyonlar1 seklinde goriiliir. Candida
tirleri alt triner sistemde kolonize olabilir ve alt ve iist {iriner sistemde enfeksiyona
neden olabilir.Semptomlar bakteriyel enfeksiyonlar ileaynidir. Uriner kateter varhigi,
diyabet, genis spektrumlu antibiyotiklerin ya da immiinosiipresif ilaglarin kullanimi en
onemli risk faktdrleridir (Oz 2010).Candida ile olusan merkezi sinir sistemi
enfeksiyonu nadirdir, genellikle dissemine kandidiyazin bir komplikasyonu olarak
ortaya ¢ikar. En sik goriilen sekli menenjittir, mikotik anevrizma ve beyin apseleri de
goriilebilir. Semptom ve bulgular, klasik menenjit tablosuna gore daha silik ve kronik
seyreder, mortalitesi yiiksektir (Edwards 2002, Redmond 2007).Diger nadir bir tutulum
Candida nedenli pnomonidir. Fungal endokarditlerin en sik etkeni Candida’dir ve

perikard, miyokard ile endokardda enfeksiyon olusturabilir. Kalp cerrahisi, protez kalp
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kapaklari, santral vendz kateterler, intravenoz ilag kullanimi, bakteriyel endokardit ve
kalp kapagi yapisal bozukluklari 6nemli risk faktorleri arasinda sayilabilir (Edwards
2002).Candida kaynakli peritonit,siklikla kronik peritoneal diyaliz hastalari, karaciger
ya da pankreas transplant hastalar1 ve pankreatit ya da gastrointestinal perforasyon
nedenli cerrahi miidahale gecirmis hastalar1 etkilemektedir. Peritoneal diyaliz
hastalarindaki fungal peritonitlerin yaklasik %75’inde etken Candida’dir (Oz 2010).C.
albicans endojen oftalmitlerin en sik nedenlerindendir. Ayrica ekzojen oftalmit, keratit
gibi enfeksiyonlara da neden olabilir. Genellikle sistemik bir hastalik varliginda
(diyabet, immiinsiipresyon) ortaya ¢ikar. Kandidemi, cerrahi, lokal steroid ya da
antibakteriyel ila¢ kullanimi, g6z anomalileri ve intravendz kateterler enfeksiyona
zemin hazirlayan risk faktorleridir (Thomas 2003). Kemik ve yumusak doku
enfeksiyonlar1 oldukca nadir goriilen enfeksiyonlardir ve genellikle kandideminin geg
komplikasyonu olarak ortaya ¢ikarlar. Tan1 ve tedavisi giigtiir(Edwards 2002).Kronik
dissemine kandidiyaz, akut 16semi tedavisi alan hastalar ya da uzun siire notropenik
kalan kemik iligi transplant alicilarinda gériilen dissemine Candida enfeksiyonunun bir
sendromudur. Hastalarda ¢oklu karaciger ve dalak apseleri mevcuttur. Morbidite ve

mortalitesi yiiksektir (Sallah ve ark. 2001).
2.3.3 Kandidemi

Kandidemi, Candida tiirii bir mayanin kanda bulunmasi durumunu tanimlar ve
invaziv kandidiyazin en sik rastlanan klinik durumudur. Kan kiiltiiriinde bir maya asla
kontaminant olarak kabul edilmemeli vekaynagi tesbit edilmelidir. Kandideminin sebebi
bir¢cok degisik organ veya enfekte bir kateter olabilir(Fridkin 2005). Kandidemili tiim
vakalarda antifungal bir ilagla tedavi gerekir (Pappas 2009); sadece kateterin ¢ikarilmasi
tedavi i¢in yeterli sayilmaz. Bir¢ok ¢alisma kandideminin yiiksek mortaliteyle iliskili
oldugunu ve antifungalle tedavi edilmeyen hastalarda bu mortalite oranlarinin daha da
arttigini1 gostermistir(Nguyen 1995, Nucci 1998).

Candida albicans kandideminin en sik sebebidir ancak son yillarda non-albicans
tiirlerin izolasyon sikhigi da  artmustir.OzellikleC.glabrata ve C.parapsilosis non-
albicans tiirler arasinda 6ne ¢ikarken;C. tropicalis ve C. krusei de artan oranlariyla
dikkat ¢ekmektedir.Baz1 C. glabrata ve tiim C. krusei suslarinda goriilen flukonazole

direnci nedeniyle bu degisim Onem arz etmektedir. C. parapsilosis’de, tim



ekinokandinler icin minimum inhibitér konsantrasyon (MIK) breakpoint degerleri diger

Candida tiirlerinden daha ytiksektir(Carol ve ark. 2015).
2.4. Candida Enfeksiyonlarimin Tanisi

Candida enfeksiyonlarinin  mikrobiyolojik tanisinda standart yaklagim;
orneklerin mikroskopik incelemesi, Kiiltiir ile etkenin izolasyonu ve etkenin tiir

diizeyinde tanimlanmasina dayanmaktadir.
2.4.1. Orneklerin Ahnmasi ve Tasinmasi

Candida enfeksiyonu siiphesi durumunda, 6rnekler alindiktan sonra en geg iKi
saat icinde laboratuvara iletilmeli, miimkiin olan en kisa siirede isleme alinmali, doku ve
sirinti  Orneklerinin ise kurumasina engel olunmahdir. Kisa siirede isleme
alinamayacak steril 6rnekler 37°C’de, normal flora ile kontamine olma olasilig1 yiiksek

olan 6rnekler ise +4°C’de saklanmalidir(Hazen ve Howell, 2004).
2.4.2. Mikroskobik Inceleme

Candida enfeksiyonlarinin tanisinda, ilk adim mikroskobik incelemedir ve
orneklerin Gram, metilen mavisi veya kalkoflor beyazi ile boyanarak incelenmesinde
tomurcuklanan maya hiicreleleri, hif ya da yalanci hiflerin goriilmesi tanida degerlidir.
Cilt, trnak gibi keratinize ya da epitelyal doku 6rnekleri %10-30 KOH ile muamele
edilerek incelenmelidir. Beyin omurilik sivisi, idrar, bronkoalveolar lavaj gibi sivi
orneklerde maya hiicreleri yogun olmayacagindan, santrifiij isleminden sonra Gram
boyasi ile incelenmesi ayrica balgam drneklerinde musini par¢alamak amaci ile 6rnegin

homojenize edilmesi duyarlilig arttirmaktadir (Richardson 2002).
2.4.3. Kiiltiir

Etkenin izolasyonu amaciyla, Orneklerin kiiltiirii yapilmalhidir. Etkenin
izolasyonu antifungal duyarlilik testlerinin uygulanabilmesi ve epidemiyolojik
calismalar igin de gereklidir (Mitchell 2004). Yiizeyel enfeksiyonlarin mikroskobik
incelemesinde fungusun goriilmesini takiben; etkenin kiiltiirde iretilmesi taniy1
kesinlestirir (Edwards 2002). invaziv Candidaenfeksiyonlarmmn tanisinda da kiiltiir

onemlidir. Pozitif bir kan kiiltiirii sistemik bir enfeksiyonu ya da kontamine intravendz



girisimlere bagli gegici bir kandidemiyi isaret edebilir. Ancak solunum veya sindirim
sisteminden elde edilen pozitif bir kiiltiir kolonizasyon da olabileceginden, balgam ya
da gaita orneginden izolasyon tek basma tani i¢in yeterli degildir. Bu nedenle steril
bolge ornekleri elde edilmeli ve sonuclar klinik bulgularla birlikte degerlendirilmelidir
(Richardson 2002, Mitchell 2004).Candida, mikrobiyoloji laboratuvarinda rutin
kullanilan besiyerlerde kolaylikla tirer. Saboraud dekstroz agar (SDA), yiiksek seker
konsantrasyonu ile bakterilerin iiremesini baskilarken, mantarlarin {iremesini
kolaylastirir. Mantar siipheli 6rnekler SDA besiyerine inokiile edilerek; oda 1sis1 (22-
26°C) ve 37°C’de inkiibe edilirler. Maya kolonileri 24-48 saatte belirginlesir. Dissemine
kandidiyaz ve kandidemi disiiniildiigiinde mutlaka kan kiiltiirii yapilmahidir. Ancak kan
kiiltiirii, pozitiflik oran1 diisiik oldugundan birkag¢ kez tekrarlanmalidir. Pozitiflik oranini
ve lireme hizini arttirmak i¢in santrifiigasyon teknikleri ve siirekli monitorizasyon yapan
otomatize sistemler gelistirilmistir. Invaziv fungal enfeksiyon tamisinda klinik
orneklerin mikroskobik incelemesi ve kiiltiirii, hala altin standart yontemler olmakla
birlikte; duyarlilik ve 6zgilliigii yetersizdir ve fungal yiikiin yiikseldigi, enfeksiyonun

ileri evrelerinde pozitiflesmektedirler(Morrell 2005).
2.4.3.1. Germ Tiip

Candida albicans’in hizli 6n identifikasyonu igin kullanilan en degerli ve basit
testlerden biri germ tiip testidir. Test on identifikasyonu saglar, ¢linkii tiim C.albicans
izolatlar1 germ tiip olusturmazlar. Rutinde izole edilen C. albicans’larin %5’i germ tiip
negatif sonuglanabilmektedir. C. albicans’in yanisira C. dubliniensis ve C. tropicalis’in

baz1 suslar1 da germ tiip olusturma 6zelligine sahiptir(Murray ve ark. 2007).

Bir maya hiicresinden ¢ikan parmaksi uzantilar olan germ tiipler, gergek bir hif
baslangicidir. Bu yapi, germ tiip ve maya hiicresinin birlesim yerinde bir daralma
bulunmamasi ve germ tiipte paralel hiicre duvarlar1 varhigr ile yalanci hiften
ayirdedilebilmektedir. Gergek germ tiipler, 3 saat boyunca 37°C’de serumda inkiibe
edildikten sonra C. albicans ve C. Dubliniensis tarafindan olusturulmaktadir.
C.tropicalis’in olusturdugu germ tiipte ise daha biiyiik bir blastospor vardir ve hif ile
baglant1 bolgesi daha belirgindir yani maya hiicresi ile biiyliyen hifal hiicre arasinda bir
darlik (bogum) bulunmaktadir. Bilinen bir C.albicans kiiltiiriiniin pozitif kontrol olarak

kullanilmasmmmn yanm1 swa, C.tropicalis ve C.glabrata’nin kullanildig1 negatif



kontrollerde testte yer almalidir. Test siiresi 4 saati agsmamalidir ¢iinkii diger hif
olusturan mayalar da bu siireden sonra c¢imlenmeye baslarlar. Ayrica maya
inokiilumunun yogun olmasi ve ortamda bakterilerin bulunmasi da yalanci negatif

sonuclara neden olabilir(Murray ve ark. 2007).
2.4.3.2. Kromojenik Kiiltiir

Kromojenik agar besiyerleri kullanilarak, koloni renkleri degerlendirilerek
gerceklestirilen test sistemleridir. Bu test, ekzoenzim aktivitesi sonrasi parcalanan ¢esitli
substratlardan farkli kromojenik yikim iirlinlerinin salinmasi prensibine dayanmaktadir.
Burada identifikasyonun yaklasik oldugunun bilinmesi O6nemlidir. Maya
identifikasyonunda kullanilan, ticari olarak mevcut ¢ok sayida kromojenik besiyeri
bulunmaktadir. CHROMagar Candida (CHROMagar, Fransa), 10’dan fazla tiiriin
ayrimin1 yapabilmekte ve C.albicans, C.tropicalis, ve C.krusei’nin 6n identifikasyonu
icin pazarlanmaktadir(Pfaller ve ark., 1996).CandidalD (bioMerieux, Fransa) ve
CandiSelect (Bio-Rad, Fransa), Oxoid Chromogenic Candida Agar (OCCA, Ingiltere)
ve HiChrome (HiMedia Laboratuvarlari, Hindistan) da bu besiyerlerdendir (URL-1)

CHROM agar, o6zellikle kandaki karisik maya enfeksiyonlarmin saptanmasinda
ve identifikasyon sorunlarini ¢ozmede kullanilir. Ancak tek bir kromojenik besiyeri, kan
kiiltiriindeki karigik maya olaylarmin tiimiinii saptamaz. C. albicans suslarinin %2-
10’unun, bu kromojenik besiyerlerinde renkli koloni yerine beyaz koloni olusturdugu
saptanmustir.  Bu durum, soz konusu besiyerlerinin  sadece 6n identifikasyon
saglayabildiklerinin 6nemli bir kanitidir. Ekzoenzim aktivitesine dayali herhangi bir
hizli testte oldugu gibi, kesinlikle iireticinin Onerdigi yontem kullanilmalidir.
Inkiibasyon siiresi ve 1s1s1, koloni gériiniimiinii dnemli derecede etkilemektedir(Murray

ve ark., 2007).
2.4.3.3. Corn Meal Agar

Bu amagla piring ekstresi-Tween 80 agar, Misir unlu (Cornmeal)-Tween 80
agar, Wolin Bevis agar, Oxgall agar veya Czapek Dox-Tween 80 agar besiyerlerinden
birine test edilecek maya kolonisinden bir parga alnip igne 6ze ile birbirine parelel
cizgiler seklinde ekim yapilir. Ekim alani steril bir lamelle kapatilarak besiyeri 26-

27°C'de 24-72 saat inkiibe edilir. Kapatilan lamelin ortamin oksijenini azaltmasi ve

10



Tween 80'in ylizey gerilimini diislirmesi klamidospor ve pseudohif iiretimini arttirir.
Hiflerin i¢inde (ara klamidospor), kenarinda (yan klamidospor) veya uglarinda (ug
klamidospor) geligebilen, biiyiik, yuvarlak, sitoplazmasi yogunlagsmis ve kalin duvarli
klamidosporlar goriiliir. Bu yapilar, besin eksikligi ve diger uygunsuz ¢evre kosullarina
kars1 kandidalarin canliligin1 korumasini saglar. Misir unlu agar gibi besin agisindan
fakir ortamlarda mayalarin olusturdugu blastospor, pseudohif, hif yapis1 ve klamidospor
varligt mikroskopik olarak degerlendirilir ve kandidalarin iderntifikasyonunda
kullanilir. Uzun yillar sadece C.albicans'm tanimlanmasinda kullanilmig olan musir unlu
agarda diger maya tirleri de mikroskopik morfolojik Ozelliklerine gore

tanimlanabilmektedir(Inci 2011, Rinaldi 2000).

Candida albicans izolatlarinin biiyiikk bir ¢ogunlugu (>%90), misir unu agar,
piringli-tween 80 agar gibi besiyerlerine ekildiklerinde ve 25°C’de 72 saat inkiibe
edildiklerinde karakteristik klamidospor olustururlar. Bu 6zellik C.albicans igin germ
tip olusumu kadar tipiktir. C.tropicalis ise 25°C’de 72 saat inkiibe edildikten ve bir
haftadan fazla siireyle +4°C’de brrakildiktan sonra klamidospor olusturabilir.
C.tropicalis’in olusturdugu klamidosporlar kalin bir duvarin olmamasi ve sitoplazma
icerisinde yansima yapan globiillerin bulunmamasiyla C. albicans’in olusturdugu
klamidosporlardan ayrilir (Yildiran 1999, Cotuk 2003).C. tropicalis, misir unu-tween 80
agarda yalanct hif ve yalanci hif boyunca tek tek veya kiimeler halinde dizilen
blastosporlar olusturur. Cok nadir olarak az sayida klamidospor da yapabilir. Ancak bu
klamidosporlar C.albicans’a ait klamidosporlardan destek bir hiicrenin bulunmasiyla
ayrilir. C.tropicalis’e ait klamidosporlar gozyas1 damlasi veya armut seklinde olup daha
kiiciikk caplhdir ve tekrarlayan pasajlarla kaybolabilirler. C. parapsilosis, misir unu-
tween 80agarda yalanci hif boyunca tek tek veya bazen kiiclik kiimeler halinde
blastokonidiyumlar bulunur. En 6nemli mikroskopik o6zelligi arada iri hiflerin
olusturdugu dev hiicrelerin bulunmasidir. Misir unlu agarda, gergek ya da yalanci hif
olusturmamasiyla kolaylikla tanmabilir. C. guilliermondii, misir unu-tween 80agarda
yalanc1 hiflerin ¢evresinde kiigiik blastospor kiimeleri olusturur, yalanci hifler kisa ve az
sayidadir C. kefyr, misir unu-tween 80agarda yalanci hifler ve bunun etrafinda uzun,
genellikle hiften ayrilip birbirine paralel dizilim gdsteren blastokonidiyumlar gozlenir.
Bu goriiniim 1rmakta yiizen kiitiikklere benzetilir. C. krusei, misir unu-tween 80agarda

uzamis, dallanan yalanci hifler ve bu hiflerin septalarinda agaca benzer dizilim gosteren
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blastokonidiumlar gézlenir. C. lusitaniae, misir unu-tween 80agarda az sayida yalanci
hif, bazen de gergek hif ve kisa zincirler olusturan uzun blastokonidiumlar gézlenebilir.
C. dubliniensis, C. albicans ile fenotipik olarak yakin iliskilidir. Koloni morfolojisi ve
mikroskopik goriiniimii C.albicans ile aynidir ancak, C.dubliniensis 25°C'de lireyemez
ve klamidosporlar1 ¢ok daha fazladir. C.albicans ile ayrimlarinda molekiiler metodlarin
yararli olacagi bildirilmektedir. Misir unu-tween 80 agarda C. dubliniensis
klamidosporlar1 C.albicans klamidosporlarindan farklilik gosterir. C. albicans
genellikle gercek veya psodohiflerin ucunda tek tek klamidosporlar iiretir. Buna karsmn
C. dubliniensis, genellikle ¢iftler halinde veya tglii; hatta bazen psédohifin ucundaki
ayni tastyici hiicreye yapigsmis kalin duvarli birkag klamidospordan olusan kiimeler
olustururlar (Kaya Bozkurt, 2011).

2.4.4. Manuel identifikasyon Testleri

Manuel identifikasyon yontemleri koloni morfolojisi, karbonhidrat asimilasyon
testleri, fenoloksidaz ve iireaz enzimlerinin saptanmasi ve SDA buyyonunda yiizeyde
zar ve gaz olusumunun arastirilmasi gibi yontemleri kapsamaktadir. Bu grupta API 20C
AUX (bioMérieux), Auxacolor (Bio-Rad), Candifast (ELITech Group), ID 32 C
(bioM¢érieux), RapID Yeast Plus (Remel), UniYeast-Tek (Remel) testleri ticari olarak

gelistirilmis karbonhidrat asimilasyon testleridir (Marcos ve ark.,2013).
2.4.5. Otomatize identifikasyon Sistemleri

Bakterilerde yaygin kullanilan otomatize identifikasyon sistemleri, mantarlarin
identifikasyonunda da giderek artan sekilde kullanilmaktadir. Biolog YT Microplate
(Biolog), MicroScan Rapid YS (Siemens), Sherlock MIS (MIDI, Inc.), Vitek YBC
(bioMérieux), Vitek 2 YBC (bioMérieux) 6rnek olarak verilebilir (Shahzad ve ark.
2012).

2.4.6. Matrix-Assisted Laser Desorption lonization: Time of Flight Mass
Spectrometry (MALDI-TOF MS)

Matrix associated laser desorption ionization time of flight mass spectrometry
(MALDI-TOF MS), mantarlarin identifikasyonunda kullanilan en yeni yontemlerdendir.

Bu cok hizli ve dogru teknik, az tecriibe ve zaman gerektirir. Yontemin temelinde
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ribozomal proteinler esas alinmaktadir. Tiim hiicreler veya ekstrat kimyasal matriks
icine konur ve lazerle iyonize edilir. Ornek MS igerisine bir sirmga pompasi ile
puskiirtilmektedir. Damlaciklar buharlastikga, yilikler damlaciklarin iginde bulunan
molekiillere transfer olur. Coklu yiiklii iyonlar olugur. Olusan molekiiller detektdre
aktarilir. Kiitle analizinde ayirim genellikle kiitle-yiik orani ile yapilmaktadir.

Iyonizasyon durumlarma gére tanimlama yapilir (Wieser ve ark. 2012).
2.4.7. Serolojik Yontemler

Invaziv Candida enfeksiyonlarmin erken tanisi, nonspesifik klinik semptom ve
bulgular nedeniyle oldukga zordur. Ayrica siklikla negatif sonuglanan ya da geg
pozitiflesen kan kiiltiirii gibi geleneksel yontemler hastaligin tanisinda ¢ogu zaman
yetersiz kalmaktadir. Bu nedenle invaziv Candida enfeksiyonlarmin hizli tanisina
yonelik birka¢ serolojik test gelistirilmistir. Ornek eldesi i¢in invaziv islem
gerekmemesi serolojik yontemlerin dnemli bir avantajidir. Ancak kolonizasyona bagli
yanitlar ve immiin diiskiin hastalarda antikor yanitinin yetersiz gelisebilmesi gibi

antikor tarama testlerinin dejavantajini olusturmaktadir (Walsh ve Chanock1998).

Mannan, Candida hiicre duvarindaki ii¢ 6nemli polisakkaritten (beta glukan,
Kitin, mannan) biridir. Enfeksiyon sirasinda dolasima geger ve serolojik yanit1 olusturan
en 6nemli Candida antijenidir(Martinez ve ark. 1998).Kanda mannan antijenlerini tespit
etmek tizere ticari testler gelistirilmistir. Ancak mannanm kandayar1 6mrii kisa oldugu
icin, tek serum Ornegi ile testin duyarlih@i azalmaktadrr (Sendid ve ark 1999).Bu
nedenle hastalardan sik kan 6rnegi alinmasi gerekmektedir. Yiiksek riskli hastalarda
antikor testleri ile birlikte yapildiginda duyarlilik ve 6zgiilliiglin artti§1 belirlenmistir
(Mikulska ve ark. 2010). Antijen tespiti invaziv mikozlu hastalarin tanisi ve takibinde
onemli bir ara¢ olmakla birlikte sonuglar konak risk faktorleri, klinik semptom ve
bulgular1 ve radyolojik bulgularla birlikte degerlendirilmelidir. 1,3-p-D-glukan testi,
panfungal bir testtir; maya-kiif ayrimi1 yapamamaktadir. Aspergillus, Fusarium, Candida
ve Trichosporon gibi invaziv funguslarin tanisinda, enfeksiyonu klinik tanidan ortalama
10 giin 6nce yiiksek bir duyarlilik (%97) ve ozgiilliikle (%93) tespit edebilmektedir
(Odabasi ve ark. 2004).
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2.4.8. Niikleik AsitTestleri

Panfungal ve fungus 6zgiil polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) testleri,heniiz
standardize edilememistir; bu nedenle ticari olarak gelistirilmis bir molekiiler tan
sistemi bulunmamaktadir(Alexander ve Pfaller 2006). DNA(Deoksiribo Niikleik Asit)
tespitine dayali yontemlerin rutin laboratuvara adaptasyonu oOncesinde fungal DNA
eldesi i¢in en uygun ekstraksiyon yontemi, uygun DNA hedefi ve uygun molekiiler
yontem belirlenmis olmalidir.Son yillarda ribozomal DNA gen bdlgesi (18S geni, 5.8S
geni, 28S geni ve internal transcribed spacer 1 ve 2 bdlgeleri) iimit veren bir hedef
olarak goriilmektedir (Einsele ve Loeffler 2008).Fungal enfeksiyonlar taranirken, tiim
fungal tiirler arasinda biiyiik oranda korunmus Sekanslar kullanilabilirken, degisken
sekanslar tiir identifikasyonu i¢cin dnerilmektedir. Genellikle ytliksek performans bildiren
yayinlara ragmen, invaziv fungal enfeksiyonlarn tanisinda molekiiler yontemler heniiz

klinik kullanima girememistir (White ve ark. 2005).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Gereg

3.1.1. Calisma Grubu izolatlar

Bu calismada, Giresun Universitesi A. Ilhan Ozdemir Egitim ve Arastirma
Hastanesinin farkli servislerindenMikrobiyoloji Hasta Hizmetleri Laboratuvari'na Subat
2017-Aralik 2018 tarihleri arasinda gonderilen 184 hastaya ait klinik drneklerden (67
Kan kiiltiirti izolat1 vell7 idrar izolati) izole edilen toplam184 maya izolati

kullanilmastir.

Calisma Izolatlan

n:67
(%36)

n:117
(%64)

mKan  midrar

Sekil 3-1:Calisma izolatlarinin 6rnek tipine gére dagilimi

Calisma grubu izolatlarininhasta no, izolat no, izolat kodu, izolasyon tarihi, drnek tipi

ve servis bilgileri Tablo 3-1’de gosterilmektedir.

Tablo 3-1:Calisma grubu izolatlarmimnhasta no, izolat no, izolat kodu, izolasyon tarihi,

ornek tipi ve servis bilgileri

Izolat No Izolat Kodu izolat Tarihi Ornek Tipi Ornegin Gonderildigi Servis
1 7184 13.02.2017 Kan Dabhiliye Yogun Bakim Servisi
2 7183 13.02.2017 Kan Genel Yogun Bakim Servisi
3 7182 14.02.2017 Idrar Genel Yogun Bakim Servisi
4 7181 15.02.2017 Idrar Cerrahi Yogun Bakim Servisi
5 Z180 16.02.2017 Idrar Noroloji Yogun Bakim Servisi
6 Z179 16.02.2017 Idrar Genel Yogun Bakim Servisi
7 Z178 18.02.2017 Kan Genel Yogun Bakim Servisi
8 Z177 24.02.2017 Kan Dahiliye Yogun Bakim Servisi
9 Z176 24.02.2017 Idrar Koroner Yogun Bakim Servisi
10 Z175 27.02.2017 Idrar Cerrahi Yogun Bakim Servisi
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Tablo 3-1’in devamu

11
12
13
14
15
16
17
18
19
20
21
22
23
24

25

26
27
28
29
30

31

32
33
34

35
36

37
38
39

40
41
42

43

44
45
46
47
48
49

50

51

52
53
54

Z174
Z173
Z172
Z171
Z170
Z169
7168
2167
7166
7165
7164
7163
7162
Z161
Z160

Z159
Z158
Z157
7156
Z155
7154

7153

7152
Z151

Z150
7149
7148

7147

7146

Z145

7144
7143

7142

7141
7140
7139
7138
7137
7136
7135

7134

7133
7132
7131

28.02.2017
01.03.2017
01.03.2017
05.03.2017
07.03.2017
08.03.2017
08.03.2017
11.03.2017
11.03.2017
11.03.2017
17.03.2017
17.03.2017
17.03.2017
17.03.2017
20.03.2017

20.03.2017
20.03.2017
20.03.2017
22.03.2017
22.03.2017
25.03.2017

25.03.2017

27.03.2017
27.03.2017

27.03.2017
03.04.2017
04.04.2017

04.04.2017

11.04.2017

18.04.2017

20.04.2017
24.04.2017

28.04.2017

05.05.2017
11.05.2017
11.05.2017
18.05.2017
18.05.2017
18.05.2017
21.05.2017

22.05.2017

24.05.2017
24.05.2017
26.05.2017

Idrar
Idrar
Idrar
Kan
Kan
Idrar
Idrar
Kan
Kan
Kan
Kan
Idrar
Idrar
Idrar
Kan

Idrar
Idrar
Idrar
Kan
Idrar
Kan

Kan

Kan
Kan

Idrar
Kan
Kan

Kan
Kan
Idrar

Idrar
Idrar

Kan

Kan
Idrar
Idrar

Kan
Idrar
Idrar

Kan
Idrar

Idrar
Idrar
Idrar

Genel Yogun Bakim Servisi
Koroner Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Cerrahi Yogun Bakim Servisi

Anestezi Ve Reanimasyon
Yogun Bakim Servisi
Cerrahi Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Noroloji Yogun Bakim Servisi
Dahiliye Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi

Anestezi ve Reanimasyon
Yogun Bakim Servisi

Anestezi ve Reanimasyon
Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi

Anestezi ve Reanimasyon
Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi

Genel Yogun Bakim Servisi

Anestezi ve Reanimasyon
Yogun Bakim Servisi
Anestezi ve Reanimasyon
Yogun Bakim Servisi
Anestezi ve Reanimasyon
Yogun Bakim Servisi
Cerrahi ve Travma
Yogun Bakim Servisi

Cerrahi Yogun Bakim Servisi

Cerrahi ve Travma
Yogun Bakim Servisi
Anestezi ve Reanimasyon
Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi

Cerrahi Yogun Bakim Servisi

Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi

Anestezi ve Reanimasyon
Yogun Bakim Servisi
Anestezi ve Reanimasyon
Yogun Bakim Servisi

Cerrahi Yogun Bakim Servisi

Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
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Tablo 3-1’in devamu

55 Z130 26.05.2017 Idrar Genel Yogun Bakim Servisi
56 Z129 03.06.2017 Kan Anestezi ve Reanimasyon
Yogun Bakim Servisi
57 7128 04.06.2017 Kan Anestezi ve Reanimasyon
Yogun Bakim Servisi
58 Z127 05.06.2017 Kan Anestezi ve Reanimasyon
Yogun Bakim Servisi
59 7126 06.06.2017 Idrar Genel Yogun Bakim Servisi
60 7125 08.06.2017 Idrar Genel Yogun Bakim Servisi
61 7124 09.06.2017 Kan Cerrahi ve Travma
Yogun Bakim Servisi
62 7123 10.06.2017 Kan Anestezi ve Reanimasyon
Yogun Bakim Servisi
63 7122 12.06.2017 Kan Anestezi ve Reanimasyon
Yogun Bakim Servisi
64 7121 12.06.2017 Idrar Genel Yogun Bakim Servisi
65 Z120 14.06.2017 Kan Anestezi ve Reanimasyon
Yogun Bakim Servisi
66 Z119 14.06.2017 Idrar Cerrahi ve Travma
Yogun Bakim Servisi
67 7118 15.06.2017 Kan Anestezi ve Reanimasyon
Yogun Bakim Servisi
68 Z117 16.06.2017 Idrar Cerrahi ve Travma
Yogun Bakim Servisi
Z116 20.06.2017 Idrar Genel Yogun Bakim Servisi
69 gu
70 Z115 22.06.2017 Idrar Genel Yogun Bakim Servisi
71 Z114 28.06.2017 Kan Dahiliye Yogun Bakim Servisi
72 Z113 28.06.2017 Kan Dahiliye Yogun Bakim Servisi
73 Z112 29.06.2017 Kan Noroloji Yogun Bakim Servisi
74 Z111 29.06.2017 Kan Noroloji Yogun Bakim Servisi
75 Z110 03.07.2017 Idrar Genel Yogun Bakim Servisi
76 Z109 03.07.2017 Idrar Genel Yogun Bakim Servisi
77 Z108 03.07.2017 Idrar Genel Yogun Bakim Servisi
78 Z107 13.07.2017 Kan Anestezi ve Reanimasyon
Yogun Bakim Servisi
79 7106 20.07.2017 Kan Anestezi ve Reanimasyon
Yogun Bakim Servisi
80 7105 20.07.2017 Kan Anestezi ve Reanimasyon
) Yogun Bakim Servisi
81 7104 21.07.2017 Idrar Genel Yogun Bakim Servisi
82 7103 21.07.2017 Idrar Genel Yogun Bakim Servisi
83 7102 21.07.2017 Idrar Genel Yogun Bakim Servisi
84 Z101 21.07.2017 fdrar Cerrahi ve Travma
) Yogun Bakim Servisi
85 Z100 24.07.2017 Idrar Genel Yogun Bakim Servisi
86 Z99 24.07.2017 Idrar Genel Yogun Bakim Servisi
87 798 08.12.2017 Idrar Anestezi ve Reanimasyon
) Yogun Bakim Servisi
88 297 11.12.2017 Idrar Genel Yogun Bakim Servisi
89 796 11.12.2017 Idrar Genel Yogun Bakim Servisi
90 Z95 13.12.2017 Idrar Genel Yogun Bakim Servisi
01 794 09.01.2018 Idrar Genel Yogun Bakim Servisi
92 Z93 09.01.2018 fdrar Anestezi ve Reanimasyon
] Yogun Bakim Servisi
03 792 10.01.2018 Idrar Genel Yogun Bakim Servisi
o4 Z91 29.01.2018 Idrar Genel Yogun Bakim Servisi
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Tablo 3-1’in devamu

95 Z90
96 789
97 788
98 787
99 786
100 785
]_0]_ 784
102 783
103 782
104 281
105 Z80
106 z79
107 278
]_08 Z77
]_09 Z76
]_]_0 Z75
111 74
112 z73
113 z72
114 ~
115 Z70
116 769
117 268
118 267
119 766
120 765
121 764
122 z63
123 z62
124 z61
125 60
126 59
127 258
128 Z57
]_29 756
130 Z55
131 754
]_32 753
]_33 752
134 Z51
135 Z50
136 Z49
137 Z48

29.01.2018

05.02.2018
05.02.2018
13.02.2018

13.02.2018
14.02.2018

15.02.2018
15.02.2018
16.02.2018

01.03.2018

08.03.2018
09.03.2018
10.03.2018

13.03.2018
13.03.2018
13.03.2018
14.03.2018
15.03.2018
16.03.2018
16.03.2018

16.03.2018
19.03.2018

19.03.2018

20.03.2018
20.03.2018
21.03.2018
22.03.2018

22.03.2018
26.03.2018
28.03.2018
28.03.2018
28.03.2018
28.03.2018

28.03.2018
29.03.2018
30.03.2018
11.04.2018
11.04.2018
16.04.2018
16.04.2018
17.04.2018
17.04.2018
17.04.2018

idrar

Idrar
Idrar
Kan

Idrar
Idrar

Idrar
Idrar
Idrar

Idrar

Kan
Idrar
Kan

Idrar
Idrar
Idrar
Idrar
Kan
Idrar
Idrar

Idrar
Kan

Idrar

Idrar
Idrar
Idrar
Idrar

Idrar
Idrar
Kan
Kan
Kan
Idrar

Idrar
Idrar
Kan
Idrar
Idrar
Idrar
Idrar
Idrar
Idrar
Idrar

Anestezi ve Reanimasyon
Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi

Cerrahi Yogun Bakim Servisi

Anestezi ve Reanimasyon
Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi

Cerrahi Ve Travma
Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi

Genel Yogun Bakim Servisi

Anestezi ve Reanimasyon
Yogun Bakim Servisi
Cerrahi ve Travma
Yogun Bakim Servisi
Noroloji Yogun Bakim Servisi

Genel Yogun Bakim Servisi

Anestezi ve Reanimasyon
Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi

Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi

Anestezi ve Reanimasyon
Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi

Anestezi ve Reanimasyon
Yogun Bakim Servisi
Cerrahi ve Travma
Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi

Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi

Cerrahi ve Travma
Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi

Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi

Cerrahi ve Travma
Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi

Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
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Tablo 3-1’in devam

138
139
140
141
142
143
144
145
146
147
148
149
150
151
152
153
154
155

156

157

158
159
160

161
162
163

164
165
166

167
168

169

170

171
172
173
174
175
176
177

178

179
180

Z47
746
Z45
Z44
743
Z42
z41
Z40
Z39
Z38
Z37
Z36
Z35
Z34
Z33
Z32
Z31
Z30
729

728

727
726
725
724

723

722

721

Z20
Z19

Z18
Z17
716

Z15

Z14
Z13
712
Z11
Z10
Z9
Z8
z7

Z6

Z5

17.04.2018
17.04.2018
20.04.2018
20.04.2018
22.04.2018
22.04.2018
22.04.2018
24.04.2018
25.04.2018
30.04.2018
11.06.2018
06.08.2018
07.08.2018
09.08.2018
14.08.2018
14.08.2018
14.08.2018
27.08.2018
28.08.2018

28.08.2018

29.08.2018
29.08.2018
08.10.2018
14.10.2018

15.10.2018

16.10.2018

16.10.2018

16.10.2018
16.10.2018

17.10.2018
18.10.2018
22.10.2018

22.10.2018

23.10.2018
23.10.2018
23.10.2018
23.10.2018
25.10.2018
31.10.2018
01.11.2018
03.11.2018

06.11.2018

06.11.2018

Idrar
Idrar
Idrar
Idrar
Kan
Kan
Idrar
Kan
Idrar
Idrar
Idrar
Idrar
Idrar
Idrar
Kan
Kan
Idrar
Kan
Kan

Kan

Idrar
Idrar
Idrar
Kan

Kan
Kan
Kan

Idrar
Idrar

Kan
Kan
Kan

Kan

Idrar
Idrar
Idrar
Idrar
Idrar
Kan
Idrar

Kan
Kan

Idrar

Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Cerrahi Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Koroner Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Dahiliye Yogun Bakim Servisi
Dahiliye Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genl Yogun Bakim Servisi

Cerrahi ve Travma
Yogun Bakim Servisi
Cerrahi ve Travma
Yogun Bakim Servisi
Cerrahi Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi

Cerrahi ve Travma
Yogun Bakim Servisi
Cerrahi ve Travma
Yogun Bakim Servisi
Cerrahi ve Travma Servisi
Yogun Bakim Servisi
Cerrahi ve Travma
Yogun Bakim Servisi
Dahiliye Yogun Bakim Servisi

Anestezi ve Reanimasyon
Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Palyatif Yogun Bakim Servisi

Cerrahi ve Travma
Yogun Bakim Servisi
Cerrahi ve Travma
Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Noroloji Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Genel Yogun Bakim Servisi
Dabhiliye Yogun Bakim Servisi

Anestezi ve Reanimasyon
Yogun Bakim Servisi
Anestezi ve Reanimasyon
Yogun Bakim Servisi
Cerrahi Yogun Bakim Servisi
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Tablo 3-1’in devamu

181 Z4 06.11.2018 Idrar Genel Yogun Bakim Servisi
182 Z3 12.11.2018 Idrar Genel Yogun Bakim Servisi
183 Z2 12.11.2018 [drar Genel Yogun Bakim Servisi
184 Z1 12.11.2018 Idrar Genel Yogun Bakim Servisi

Calismaya dahil edilen referans suslarin adlar1 ve farkli sus koleksiyonlarindaki

kodlar1 tablo 3-2°de belirtilmistir.

Tablo 3-2: Referans sus ve sus koleksiyonlarindaki kodlar1

Referans sus ad1 CBS kodu ATCC kodu NIH kodu DSM
kodu
Candida albicans 6431 10231 3147 1386

3.1.2. Arag ve Geregler

Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali'na ait; etiiv (niive FN120, Tiirkiye), smif 11
biyogiivenlik kabini (ESCO Class II BSC Airstream AC2-4E8, Tirkiye ), -20 °C
(ARCELIK, Tiirkiye) ve -80 °C derin dondurucu (Wisd WUF-500, Kore), +4 °C
buzdolabir (BEKO, Tiirkiye), pastor firin1 (Wiseven WON-500, Kore), otoklav (ALP
CL-32L, Japonya), Isik mikroskobu (Nikon Eclipse E100),otomatik pipetler (Gilson,
Fransa), calkalamali su banyosu (GFL 1083, Almanya), manyetik karistirict (Wisd
MSH-20A, Kore), hassas terazi (Shimadzu, AUX220, Japonya), distile su cihazi (niive
ND12, Tiirkiye), bunzen beki ve manyetik bar kullanildi. Farkli hacimlerde cam tiip,
erlenmayer, meziir, balon joje ve sise kullanildi. 2.0 mlI’lik cryovial, pipet ucu (1000
uL), otoklav bandi, alimiinyum folyo, eldiven, cama yazar kalem, lam, lamel, plastik

petri kutusu veplastik 6ze sarf malzemeleri kullanildi.

3.1.3. Kimyasallar

Yeast Extract (Merck, Almanya), Bacteriological peptone (Sigma, Fransa),
Glycerol (C3HgO3) (A.D.R Advanced Diagnostic&Research, Tiirkiye), D(+)-Glucose
monohydrate (CeH1206.H20) (Merck, Ispanya), Tween 80 (Merck, Fransa),Sabouraud
Dekstroz Agar (Merck, Almanya), Corn meal agar (Acumedia, Neogen, ABD),

ChromID® Candida Agar (Biomerieux, Fransa), insan plazmas: (Giresun Universitesi
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Prof.Dr. A.lhan Ozdemir Egitim ve Arastrma HastanesiKan Bankasindan temin
edildi), Gram boya seti (Moslab, Tiirkiye),Serum fizyolojik kullanilmistir.

3.2. Yontem
3.2.1. Maya izolatlarinin izolasyonu

Klinik o6rneklerden mayaizolatlarinin izolasyonu ve saklanmasi islemleri,
Giresun Universitesi Prof.Dr. A.llhan Ozdemir Egitim ve Arastirma HastanesiHasta
Hizmetleri Laboratuvarinda; konvansiyonel identifikasyonu ise Giresun Universitesi
Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali Arastirma Laboratuvarinda
gerceklestirildi. Hastane kliniklerinden gelen kan inokiile edilmis kan kiiltiirii vasatlari
otomotize sistem kabinine(BacT/ALERT 3D, BioMerieux, Fransa) yerlestirildi.
Inkiibasyon siiresi icinde iireme sinyali veren siselerden Gram boyama icin preperat
hazirland1 ve Gram boyanan preperatlar immersiyon yagi ile 100X objektif kullanilarak
1s1k mikroskobunda incelendi. Gram pozitif (mor renk), maya goriiniimiinde hiicreler
gbzlenen kan 6rneklerinden izolasyon amaci ile SDA besiyerine inokiilasyon yapildi ve
SDA besiyerleri 35 °C etiivde 24-48 saat inkiibe edildi. Idrar 6rnekleri ise direktSDA’a
inokiile edildi. SDA besiyerinde iireyen kolonilerin maya goriintimiinde olup olmadigi
mikroskobik olarak degerlendirildi. Maya gorliniimiine sahip kolonilere germ tiip testi
uyguland1 ve germ tiip pozitif olanlar C. albicans, olmayanlar ise "C. albicans disindaki
diger Candida tiirleri (non-albicansCandida)" olarak tanimlandi. Ileri identifikasyon
basamaklarmin uygulanabilmesi amaciylamaya izolatlari, %20 gliserollii Yeast Ekstrat
Pepton Dektroz (YEPD) saklama besiyerine konularak -80 °C derin dondurucuda

sakland.

3.2.2. Maya izolatlarimin identifikasyonu

3.2.2.1. Germ tiip (¢imlenme borusu) testi

Saf kiiltiir halinde elde edilen maya kolonilerinden tek kullanimlik 6ze ile bir
miktar alinarak 0.5 ml insan plazma/serum’u igeren bir test tiipii icinde silispanse edildi
ve test tiipleri 35 °C etiivde 2 saati gegmeyecek sekilde inkiibe edildi.Inkiibasyon siiresi
sonunda maya-serum siispansiyonundan bir damla lam {izerine damlatild1 ve iizeri lamel
ile kapatildiktan sonra germ tiip varlig1 agisindan x40 biiyiitmede mikroskobik olarak

degerlendirildi.incelemede ana hiicreden orjin alan ve baslangic noktasinda
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bogumlanma yapmayan ve uzunlugu boyunca belirgin kabariklik olmayan, filament
seklinde uzantilar gdsteren yapilar germ tiip olarak degerlendirildi ve germ tiip varligi
gozlenen izolatlar C. albicans olarak belirlendi(Procop ve Koneman 2016).C.
albicans ATCC10231susu kontrol susu olarak kullanild.

3.2.2.2.Kromatik agar testi

Kromatik agar testi i¢in ticari olarak mevcut, ChromID® Candida Agar (CAN2)
(Biomerieux, Fransa) besiyeri kullanildi. Bu agar besiyerhekzosaminidaz enzimi i¢in
kromojenik substrat igerir ve {izerinde C. albicans a¢ik mavi-koyu mavi koloniler; C.
tropicalis, C. lusitaniae ve C. kefyr pembe koloniler, diger tiirler krem-beyaz koloniler
olusturur. Saf kiiltiir halinde iireyen maya kolonilerinden steril 6ze yardimi ile
ChromID® Candida Agar (CANZ2) besiyerine pasaj yapildi. Ekimi yapilan plaklar 35°C
etivde 24-48 saat inkiibe edildikten sonra koloni renklerine gore tiir tayini

yapildi(Giizel ve ark. 2011).C. albicans ATCC10231 kontrol susu olarak kullanildi.
3.2.2.3. Musir unu (corn meal)-tween 80 agar testi

Misir unu-tween 80 agar testii¢in,%1 tween 80 eklenmis misir unu agar
besiyeri,iireticinin talimatlar1 dogrultusunda hazirlandi. Ticari olarak elde edilen musir
unu agarin 17 gr’1 bir litre distile su iginde manyetik karisticida isitilarak ¢oziildii.
Coziindiikten sonra igine %1 oraninda tween 80 ilave edildi. Otoklavda 1.1 atm basingta
121 °C’de 15 dk steril edildi. Petrilere 4 mm kalinliginda dokiildi ve kullanilana kadar
+4°C’de saklandi(Procop ve Koneman 2016).

Dalmau plak teknigiyle,SDA’da liremis 24 saatlik saf kiiltiir halinde elde edilen
maya kolonilerinden igne uglu 6ze ile bir miktar almarak Misir unu-Tween 80 agar
besiyeriyiizeyine birbirine paralel 3-4 cm uzunlugunda dort ¢izgi seklinde ince bir ¢izgi
ekim yapildi.Ekim ¢izgilerinin ilizerine lamel kapatilarak 25-30°C’de 24-72 saat inkiibe
edildi. Inkiibasyon sonunda 131k mikroskobunda 10X ve 40Xobjektif ile hif, psddohif,
blastospor ve klamidospor yapilar1 incelendi. C. albicans, tekli ya da nadiren ikili
Klamidospor olusturabilmektedir. C. dubliniensis bu besiyerinde bol miktarda ikili,
liclii, grup ya da zincir halinde klamidospor olusturmaktadir. Yalanci hif boyunca tek
veya kiigiikk kiimeler seklinde dizilmis blastokonidyumlar ve arada iri hifler C.

parapsilosis; yalanci hif boyunca tek veya kiigiik kiimeler olusturmus yuvarlagimsi
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blastokonidyumlar, bazen yalanci hif uclarinda klamidospora benzer ancak ince duvarl
hiicreler C. tropicalis Iehine degerlendirildi (Iwen 2011).C. albicans ATCC10231

kontrol susu olarak kullanildi.
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4.BULGULAR
4.1. Maya Kkiiltiirlerinin mikroskobik degerlendirmesi
Sabouraud Dektroz Agar’da iireyen koloniler mikroskobik olarak degerlendirildi

ve tim calisma izolatlarinda maya hiicresi goriiniimii boyasiz ve Gram boyali olarak

gozlendi.Fotografd-1’de boyasiz ve Gram pozitif boyali maya hiicrelerinin mikroskobik

goriiniimii goriilmektedir.

Fotograf 4-1:SDA’daki maya kolonilerinin A)boyasiz mikroskobik goriiniimii (40X
objektif) B) Gram pozitif goriiniimii (A:40X, B:100X objektif)

4.2. Germ tiip testi sonuclari

Toplam 184¢aligmaizolat: germ tiip olusumu agisindan degerlendirildiginde; 60
(%32.6)Candida izolatinda germ tiip olusumu gozlenirken 124 (%67.4) Candida
izolatinda ise germ tiip olusumu gézlenmedi.Germ tiip gozlenen izolatlar "C. albicans”
olarak, germ tiip olusumu gozlenmeyen izolatlar ise"albicans-dig1 Candida tiirleri"

olarak tanimlandi.Fotograf4-2’de germ tiip morfolojisi goriilmektedir.
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7

Fotograf 4-2: Germ Tiip Olusumu (40X objektif)

4.3. Kromatik agar testi sonuclar

Toplam 184 c¢alismaizolat;,ChromID® Candida Agar (CAN2) besiyerinde
koloni rengine gore degerlendirildiginde; 66 izolat agik-koyu mavi renkte
(C.albicans), 115 izolat krem-beyaz renkte (diger tiirler), 3 izolat ise pembe renk
(C.tropicalis veya C.lusitaniae veya C.kefyr) gozlendi.Fotografd-3’de ¢alisma
izolatlarinm ChromID® Candida Agar (CAN2) besiyerindeki koloni renkleri

goriilmektedir.

Fotograf 4-3: Calisma izolatlarminChromID® Candida Agar (CAN2)
besiyerindeki koloni renkleri, A)Koyu mavi, B)ag¢ik mavi,C) Pembe, D)Krem
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4.3. Miasir unu (corn meal)-tween 80 agar testi Sonuglari

Toplam 184 calisma izolati,misir unu (corn meal)-tween 80 agarbesiyerindeki
klamidospor,  blastospor, hif ve psodohif yapilarimikroskobik  olarak
degerlendirildiginde; 66izolatC. albicans,58 izolatC. parapsilosis,40 izolatC.
tropicalis, 12 izolat C. glabrata, 5 izolat C. kruseive 3 izolatC. kefyrolarak
degerlendirildi. C.albicans, C.tropicalis, C.parapsilosis, C.glabrata, C.krusei ve
C.kefry  olarak  tanimmlanan izolatlarm misir unu-tween 80  agardaki
klamidospor,blastospor, hif ve psodohif yapilarminmikroskobik morfolojisi sirasiyla
fotografd-4, 4-5, 4-6, 4-7, 4-8 ve 4-9°da goriilmektedir.

Fotograf 4-4:Candidaalbicansizolatinin misir unu-tween 80 agardaki mikroskobik
goriintiisii (40X objektif)
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Fotograf 4-5: Candidatropicalisizolatini misir unu-tween 80 agardaki mikroskobik
goriintlisii (40X objektif)

Fotograf 4-6:Candidaparapsilosisizolatinin misir unu-tween 80 agardaki mikroskobik
goriintiisii (40X objektif)
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Fotograf 4-7: Candidaglabrataizolatiim misir unu-tween 80 agardaki mikroskobik
goriintiisii (40X objektif)

Fotograf 4-8: Candidakruseiizolatinin misir unu-tween 80 agardaki mikroskobik
goriintiisii (40X objektif)
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Fotograf 4-.9: Candida kefyr izolatinin misir unu-tween 80 agardaki mikroskobik

goriintiisii (40X objektif)

Calisma izolatlarmm germ tiip olusumu, kromatik agardaki (ChromID® Candida Agar)
koloni rengi, klamidospor olusumu ve tiir sonuglari tablo 4-3’de goériilmektedir.

Tablo 4-3: Calisma izolatlarinin germ tiip olusumu, kromatik agardaki (ChromID®

Candida Agar) koloni rengi, klamidospor olusumu ve tiir sonuglar1

Izolat  Izolat
no kodu
1 Z184
2 Z183
3 2182
4 Z181
5 Z180
6 Z179
7 Z178
8 2177
9 Z176
10 Z175
11 7174
12 7173
13 7172
14 7171
15 7170
16 7169
17 7168
18 7167
19 7166
20 Z165

Ornek

tipi
Kan
Kan
Idrar
Idrar
Idrar
Idrar
Kan
Kan
Idrar
Idrar
Idrar
Idrar
Idrar
Kan
Kan
Idrar
Idrar
Kan
Kan
Kan

Germ  Kromatik agar
tip

Pembe
Krem
Acik mavi
Krem
Krem
Krem
Pembe
Acik mavi
Krem
Acik mavi
Acik mavi
Acik mavi
Krem
Krem
Krem
Acik mavi
Krem
Pembe
Krem
Krem

Klamidospor

Tir

C.parapsilosis
C.parapsilosis
C. albicans
C.glabrata
C.tropicalis
C.tropicalis
C.tropicalis
C. albicans
C.parapsilosis
C. albicans
C. albicans
C. albicans
C.parapsilosis
C.parapsilosis
C.parapsilosis
C. albicans
C.parapsilosis
C.tropicalis
C.glabrata
C.glabrata
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Tablo 4-3’iin devam

21
22
23
24
25
26
27
28
29
30
31
32
33
34
35
36
37
38
39
40
41
42
43
44
45
46
47
48
49
50
51
52
53
54
55
56
57
58
59
60
61
62
63
64
65
66

Z164
Z163
2162
Z161
Z160
Z159
Z158
Z157
Z156
Z155
Z154
Z153
Z152
Z151
Z150
Z149
Z148
7147
Z146
Z145
Z144
Z143
2142
Z141
Z140
Z139
Z138
Z137
Z136
Z135
Z134
Z133
Z132
Z131
Z130
Z129
Z128
2127
Z126
Z125
7124
Z123
7122
Z121
Z120
Z119

Kan
[drar
[drar
[drar
Kan
[drar
[drar
[drar
Kan
[drar
Kan
Kan
Kan
Kan
[drar
Kan
Kan
Kan
Kan
Idrar
Idrar
[drar
Kan
Kan
[drar
[drar
Kan
[drar
[drar
Kan
[drar
[drar
[drar
[drar
[drar
Kan
Kan
Kan
[drar
[drar
Kan
Kan
Kan
[drar
Kan
[drar

+

+ 4+ +

Acik mavi
Krem
Acik mavi
Acik mavi
Acik mavi
Krem
Krem
Krem
Ac¢ik mavi
Krem
Krem
Krem
Krem
Krem
Acik mavi
Ag¢ik mavi
Krem
Krem
Krem
Acik mavi
Krem
Krem
Krem
Krem
Krem
Krem
Acik mavi
Krem
Krem
Krem
Acik mavi
Krem
Krem
Krem
Krem
Krem
Krem
Krem
Krem
Acik mavi
Krem
Krem
Krem
Krem
Krem
Krem

C. albicans
C.glabrata

C. albicans

C. albicans

C. albicans
C.glabrata
C.parapsilosis
C.parapsilosis
C. albicans
C.parapsilosis
C.parapsilosis
C.parapsilosis
C.parapsilosis
C.parapsilosis
C. albicans

C. albicans
C.parapsilosis
C.parapsilosis
C.parapsilosis
C. albicans
C.krusei
C.tropicalis
C.parapsilosis
C.parapsilosis
C.tropicalis
C.tropicalis
C. albicans
C.tropicalis
C.parapsilosis
C.parapsilosis
C. albicans
C.krusei
C.krusei
C.kefyr
C.parapsilosis
C.parapsilosis
C.parapsilosis
C.parapsilosis
C.parapsilosis
C. albicans
C.parapsilosis
C.tropicalis
C.tropicalis
C.parapsilosis
C.glabrata
C.parapsilosis
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Tablo 4-3’iin devam

67
68
69
70
71
72
73
74
75
76
77
78
79
80
81
82
83
84
85
86
87
88
89
90
91
92
93
94
95
96
97
98
99
100
101
102
103
104
105
106
107
108
109
110
111
112

Z118
Z117
Z116
Z115
Z114
Z113
Z112
Z111
Z110
Z109
Z108
Z107
Z106
Z105
Z104
Z103
Z102
Z101
Z100
Z99
Z98
297
Z96
Z95
Z94
Z93
792
Z91
Z90
Z89
Z88
Z87
Z86
Z85
Z84
Z83
Z82
Z81
Z80
Z79
Z78
Zi7
Z76
Z75
Z74
Z73

Kan
[drar
[drar
[drar
Kan
Kan
Kan
Kan
[drar
[drar
[drar
Kan
Kan
Kan
[drar
[drar
Idrar
[drar
[drar
Idrar
[drar
[drar
[drar
[drar
[drar
[drar
[drar
[drar
[drar
[drar
[drar
Kan
[drar
[drar
[drar
[drar
[drar
[drar
Kan
[drar
Kan
[drar
[drar
[drar
[drar
Kan

+ +

+ + +

+ + + + +

+ + + + + +

+ +

Krem
Krem
Acik mavi
Acik mavi
Krem
Krem
Krem
Krem
Krem
Krem
Krem
Acik mavi
Ac¢ik mavi
Acik mavi
Krem
Acik mavi
Agik mavi
Acik mavi
Acik mavi
Acik mavi
Krem
Krem
Krem
Krem
Krem
Acik mavi
Krem
Krem
Acik mavi
Acik mavi
Acik mavi
Acik mavi
Acik mavi
Acik mavi
Krem
Krem
Krem
Acik mavi
Acik mavi
Krem
Krem
Acik mavi
Krem
Krem
Agik mavi
Agik mavi

+ + 4+

+ + 4+ + +

C.parapsilosis
C.tropicalis
C. albicans

C. albicans
C.parapsilosis
C.parapsilosis
C.parapsilosis
C.parapsilosis
C.parapsilosis
C.glabrata
C.glabrata

C. albicans

C. albicans

C. albicans
C.parapsilosis
C. albicans

C. albicans

C. albicans

C. albicans

C. albicans
C.parapsilosis
C.tropicalis
C.krusei
C.glabrata
C.parapsilosis
C. albicans
C.parapsilosis
C.glabrata

. albicans

. albicans

. albicans

. albicans

. albicans

. albicans
C.krusei
C.kefyr
C.tropicalis
C. albicans

C. albicans
C.tropicalis
C.tropicalis
C. albicans
C.tropicalis
C.tropicalis
C. albicans

C. albicans

O0O0O0O000




Tablo 4-3’iin devam

113
114
115
116
117
118
119
120
121
122
123
124
125
126
127
128
129
130
131
132
133
134
135
136
137
138
139
140
141
142
143
144
145
146
147
148
149
150
151
152
153
154
155
156
157
158

Z72
Z71
Z70
Z69
Z68
267
Z66
Z65
Z64
Z63
262
Z61
Z60
Z59
Z58
Z57
Z56
Z55
754
Z53
Z52
Z51
Z50
Z49
Z48
Z47
Z46
Z45
Z44
Z43
242
Z41
Z40
Z39
Z38
Z37
Z36
Z35
Z34
Z33
Z32
Z31
Z30
Z29
Z28
227

[drar
[drar
[drar
Kan
[drar
[drar
[drar
[drar
[drar
[drar
[drar
Kan
Kan
Kan
[drar
[drar
Idrar
Kan
[drar
[drar
[drar
[drar
[drar
[drar
[drar
[drar
[drar
[drar
[drar
Kan
Kan
[drar
Kan
[drar
[drar
[drar
[drar
[drar
[drar
Kan
Kan
[drar
Kan
Kan
Kan
Idrar

+ + + + + +

+

Krem
Krem
Krem
Krem
Krem
Krem
Krem
Acik mavi
Krem
Krem
Krem
Krem
Krem
Acik mavi
Acik mavi
Krem
Agik mavi
Krem
Krem
Acik mavi
Krem
Krem
Acik mavi
Acik mavi
Acik mavi
Acik mavi
Acik mavi
Krem
Krem
Acik mavi
Acik mavi
Acik mavi
Acik mavi
Acik mavi
Krem
Krem
Krem
Krem
Krem
Krem
Acik mavi
Acik mavi
Acik mavi
Krem
Krem
Agik mavi

C.parapsilosis
C.parapsilosis
C.tropicalis
C.tropicalis
C.parapsilosis
C.tropicalis
C.tropicalis
C. albicans
C.tropicalis
C.parapsilosis
C.parapsilosis
C.glabrata
C.tropicalis
C. albicans

C. albicans
C.parapsilosis
C. albicans
C.tropicalis
C.tropicalis
C. albicans
C.parapsilosis
C.tropicalis

. albicans

. albicans

. albicans

. albicans

. albicans
C.tropicalis
C.tropicalis
C. albicans

C. albicans

C. albicans

C. albicans

C. albicans
C.tropicalis
C.glabrata
C.tropicalis
C.tropicalis
C.kefyr
C.parapsilosis
C. albicans

C. albicans

C. albicans
C.parapsilosis
C.parapsilosis
C. albicans

O0O0O000




Tablo 4-3’iin devam

159 726 Idrar - Krem - C.tropicalis
160 Z25 Idrar - Krem - C.tropicalis
161 Z24 Kan - Krem - C.parapsilosis
162 Z23 Kan - Krem - C.parapsilosis
163 Z22 Kan - Krem - C.tropicalis
164 Z21 Kan - Krem - C.tropicalis
165 Z20 Idrar - Krem - C.parapsilosis
166 Z19 Idrar - Krem - C.tropicalis
167 Z18 Kan + Ag¢ik mavi + C. albicans
168 Z17 Kan - Krem - C.parapsilosis
169 Z16 Kan - Krem - C.parapsilosis
170 Z15 Kan - Krem - C.parapsilosis
171 Z14 Idrar + Agik mavi + C. albicans
172 713 Idrar - Krem - C.parapsilosis
173 712 Idrar + Acik mavi + C. albicans
174 711 Idrar + Acik mavi + C. albicans
175 Z10 Idrar + Agik mavi + C. albicans
176  Z9 Kan - Krem - C.parapsilosis
177 Z8 Idrar - Krem - C.parapsilosis
178 Z7 Kan - Krem - C.tropicalis
179 Z6 Kan + Acik mavi + C. albicans
180 Z5 Idrar + Acik mavi + C. albicans
181 74 Idrar - Krem - C.tropicalis
182 Z3 Idrar - Krem - C.tropicalis
183 72 Idrar - Krem - C.tropicalis
184 Z1 Idrar + Acik mavi + C. albicans

4.4. Ornek tipine gore Candidatiir dagihimi

Toplam 184 ¢alisma izolatinin 90 (%49)’12017 yilinda, 94 (%51)’1 2018 yilinda
izole edildi. 184 g¢alisma izolatinin67 (%36)’si kan kiiltiirii izolat1 ve 117 (%64)’si
idrar izolatidir. Bu izolatlargerm tiip, kromatik agar ve musir unu-tween 80 agar
testlerinin sonuglar1 birlikte degerlendirildiginde; 66 (%35,9)’s1C.albicans, 58
(%31,5)’i C.parapsilosis, 39 (%21,1)’u C.tropicalis,12 (%6,5)’si C.glabrata, 6
(%3,3)’s1C.krusei, 3 (1,6)’ii C. kefyr olarak identifiye edildi.izolatlarm 6 (%3,3)’s1 (4
idrar izolat1 ve 2 kan kiiltiirii izolat1) germ tiip testi negatif olmasina ragmen kromatik
agarda (ChromID® Candida Agar)agik mavikoloni rengi ve musir unu-tween 80

agarda klamidospor yapis1 gozlendiginden C.albicans olarak degerlendirildi.

Calisma kapsaminda izole edilen 67 kan kiiltiirii izolati, germ tiip, kromatik agar

ve musir unu-tween 80 agar testlerinin sonuglar1 birlikte degerlendirildiginde; 39
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(%58)™u C. parapsilosis, 18 (%27)’iC. albicans, 8 (%12)’iC. tropicalis ve 2 (%3)’siC.
glabrata olarak identifiye edildi.Sekil 4-1’dekan kiiltiirlerinde Candida tiir dagilimi

gorilmektedir.

-8 _..‘”.n:2
(%12) (%3)

n:18
(%27)

Sekil 4-1. Kan kiiltiirlerinde Candida tiir dagilimi (n:izolat sayisi)

Calisma kapsaminda izole edilen 117 idrar izolati, germ tiip, kromatik agar ve
musir unu-tween 80 agar testlerinin sonuglar1 birlikte degerlendirildiginde; 48 (%41)’iC.
albicans, 31 (%26)’iC. tropicalis, 19 (%16)u C.parapsilosis, 10 (%9)’uC.glabrata,
6(%5)’s1C.krusei, 3 (%3)’ii C. kefyr olarak identifiye edildi.Sekil 4-2°de idrar

orneklerinde Candida tiir dagilimi goriilmektedir.
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n:31
(%26)

Sekil4-2. idrar drneklerindeCandidatiir dagilimi (n:izolat sayisi)

4.5. Servislere gore Candida tiir dagilimm

Calisma kapsamindaki 184 Candida izolati, izole edildikleri hastalarin servislere
gore dagilimi degerlendirildiginde; Genel Yogun Bakim Unitesinde yatan hastalarin kan
ve idrar orneklerinden 104 (%56,5) Candida izolati, Anestezi ve Reanimasyon Yogun
Bakim Unitesinde yatan hastalarin kan ve idrar drneklerinden 31 (%16,8)Candida
izolat1, Cerrahi Yogun Bakim Unitesinde yatan hastalarm kan ve idrar &rneklerinden
20(%10,9) Candida izolati, Cerrahi ve Travma Yogun Bakim Servisinde yatan
hastalarin kan ve idrar 6rneklerinden 10 (%5,4) Candida izolati, Dahiliye Yogun Bakim
Unitesinde yatan hastalarin kan ve idrar &rneklerinden 9 (%4,9) Candida izolats,
Néroloji Yogun Bakim Unitesinde yatan hastalarmn kan ve idrar drneklerinden 6 (%3,3)
Candida izolati, Koroner Yogun Bakim Unitesinde yatan hastalarm kan ve idrar
orneklerinden 3 (%1,6) Candida izolati, Palyatif Yogun Bakim Merkezinde yatan
hastanin kan 6rneginden 1 (%0,5) Candida izolat1 elde edildi.
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Kan orneklerinden izole edilen 67Candida izolatinin24 (%36)’i Anestezi ve
Reanimasyon Yogun Bakim Unitesinde yatan hastalarin kan kiiltiirlerinden izole
edilmis olup; 16 (%66) izolatC.parapsilosis, 4 (%17) izolatC. albicans ve 4 (%17)
izolatise C.tropicalis olarak identifiye edildi.9 (%13) izolat Cerrahi ve Travmatoloji
Yogun Bakim Unitesinde yatan hastalarin kan kiiltiirlerinden izole edilmis olup; 8
(%90) izolatC.parapsilosis ve 1 (%10) izolat C.tropicalisolarak identifiye
edildi.7(%10)izolat Dahiliye Yogun Bakim Unitesinde yatan hastalarin kan
kiiltirlerinden  izole edilmis olup; 5 (%71) izolatC.parapsilosis ve 2
(%29)izolatC.albicansolarak identifiye edildi.23 (%35) izolat Genel Yogun Bakim
Unitesinde yatan hastalarin kan Kkiiltiirlerinden izole edilmis olup; 11 (%48)
izolatC.albicans, 7 (%30) izolatC.parapsilosis, 3 (%13) izolatC.tropicalis ve 2 (%9)
izolat daC.glabrataolarak identifiye edildi.3 (%5) izolat Noroloji Yogun Bakim
Unitesinde yatan hastalarin kan Kkiiltiirlerinden izole edilmis olup; 2 (%90)
izolatC.parapsilosis ve 1 (%10) izolatda C.albicansolarak identifiye edildi.l (%1)
izolatPalyatif Yogun Bakim Merkezinde yatan hastanin kan kiiltiirlinden izole edilmis
olup C.parapsilosis olarak identifiye edildi.Sekil 4-3°de,kan kiiltiirlerinden izole edilen

Candida tiirlerinin yogun bakim servislerine gore dagilimi goriilmektedir.

Kan Kkiiltiirlerinden izole edilen Candida tiirlerinin
yogun bakim servislerine gore dagilimi

= C.parapsilosis = C.albicans C.tropicalis = C.glabrata

18
16 =
14 16
12 =
10 =
8 = =
6 = 8 _
4 Ep= = = |
> 44 = 1 Ea 1
0 = = == =
Anestezi ve Cerrahi Yogun Dahiliye  Genel Yogun  Noroloji Palyatif
Reanimasyon Bakim Servisi Yogun Bakim Bakim Servisi Yogun Bakim Yogun Bakim
Yogun Bakim Servisi Servisi Servisi

Servisi

Sekil 4-3. Kan kiiltiirlerinden izole edilen Candida tiirlerinin yogun bakim servislerine
gore dagilimi
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Idrar 6rneklerinden izole edilen 117 Candida izolatmin, 81 (%69)’i Genel Yogun
Bakim Unitesinde yatan hastalardan izole edilmis olup; 37 (%46) izolat C.albicans, 20
(%25) izolat C.tropicalis, 10 (%12) izolat C.parapsilosis, 7 (%9) izolat C.glabrata, 4
(%5) izolat C.krusei ve 3 (%3) izolat C.kefyr olarak identifiye edildi.11 (%9) idrar
izolat1 Cerrahi Yogun Bakim Unitesinde yatan hastalardan izole edilmis olup; 5 (%46)
izolat C.albicans, 2 (%18) izolat C.krusei, 2 (%18) izolat C.tropicalis, 1 (%9) izolat
C.parapsilosis ve 1 (%9) izolat da C.glabrata olarak identifiye edildi.10 (%8) idrar
izolat1 Cerrahi ve Travma Yogun Bakim Unitesinde yatan hastalardan izole edilmis
olup; 4 (%40) izolatC.tropicalis, 3 (%30) izolatC.albicans, 2 (%20) izolat
C.parapsilosis ve 1 (%10) izolat C.glabrata olarak identifiye edildi.7 (%6) idrar izolati
Anestezi ve Reanimasyon Yogun Bakim Unitesinde yatan hastalardan izole edilmis
olup; 3 (%43) izolat C.parapsilosis, 2 (%27) izolat C.tropicalis, 1 (%15) izolat
C.albicans ve 1 (%15) izolat da C.glabrata olarak identifiye edildi.3 (%3) idrar izolati
Koroner Yogun Bakim Unitesinde yatan hastalardan izole edilmis olup; 1(%33) izolat
C.tropicalis, 1 (%33) izolat C.albicans ve 1 (%33) izolat da C.parapsilosis olarak
identifiye edildi.3 (%3) idrar izolati Noroloji Yogun Bakim Unitesinde yatan
hastalardan izole edilmis olup; 1 (%33) izolat C.tropicalis, 1 (%33) izolat C.albicans
ve 1 (%33) izolat daC.parapsilosis olarak identifiye edildi.2 (%?2) idrar izolat1 Dahiliye
Yogun Bakim Unitesinde yatan hastalardan izole edilmis olup; 1 (%50) izolat
C.tropicalis ve 1 (%50) izolat da C.parapsilosis olarak identifiye edildi.Sekil 4-
4’deidrardan izole edilen Candida tiirlerinin yogun bakim servislerine gore dagilimi

goriilmektedir.
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idrardan izole edilen Candida tiirlerinin yogun bakim
servislerine gore dagilim

& C.parapsilosis =C.albicans = C.tropicalis =C.glabrata = C.kefir = C.krusei
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Sekil 4-4. Idrardan izole edilen Candida tiirlerinin yogun bakim servislerine gore
dagilimi

4.5. Kan ve idrar Kiiltiirlerinden Candida izole edilen hastalarin cinsiyet ve yas
dagihimlan

Calisma kapsamindaki 184Candida izolatmin 101 (%55)’i kadin hastalardan
83(%45)’1 erkek hastalardan izole edildi. Kan ve idrar orneklerinden Candida izole
edilen hastalarin cinsiyet ve yas dagilimi tablo 4-4’de goriilmektedir.

Tablo 4-4. Kan ve idrar 6rneklerinden Candida izole edilen hastalarin cinsiyet ve yas
araligi dagilimi

Yas Aralhig Kadin Erkek Toplam
0-35 1 10 11(%6,0)
36-55 5 3 8(%4,3)
56-70 11 13 24(%13,0)
71-80 20 23 43(%23,3)
81-90 49 27 76(%41,3)
91> 15 7 22 (%11,9)
TOPLAM (%) 101 (%55) 83 (%45) 184
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5. TARTISMA

Onceleri Candida tiirleri icinde yalnizca C. albicans’in patojen oldugu
diistiniilmiig, 1960’lardan sonra klinik deneyim ve g¢aligmalarinsonuglarina dayanarak
albicans dis1 tiirlerin de patojen olabilecegi kabul edilmistir. Bugiinkii yaklasim, artan
ila¢ kullanimi, cerrahi girisimler, organ nakilleri ve AIDS gibi bagisikligi zayiflatan
sebeplerle diger Candidatiirlerinin de patojen olabilecegi yoniindedir(Ghannoum ve
Abu Elteen, 1990).

En sik izole edilen etken C. albicans olmakla birlikte non-albicansCandida
tirleri de giderek artan sikliktaenfeksiyon olusturmaktadir.Non-albicansCandida
tiirlerinin tedaviye daha direngliolmalar1 6nemli bir sorun olusturmaktadir. Dolayisiyla
Candida izolatlarinin tiir diizeyinde tanimlanmasinin hizli ve giivenilir bir sekilde
gerceklestirilmesi tedavide olduk¢a 6nemlidir (Feyzioglu ve ark., 2014).

Candida tiir tanimlanmasinda germ tiip testi, musir unlu agarda Klamidospor
olusumunun degerlendirilmesi gibi konvansiyonel yontemler, kromojenik agar,
karbohidrat asimilasyon testleri ve tam otomatize sistemlerkullanilmaktadir.

Bu c¢alismada, Candida tiirlerinin tanimlanmasinda konvansiyonel yontemler
kullanilmistir. Calismamizda yer alan 184 kan ve idrar izolatmin tanimlanmasi germ tiip
testi,misir unu-tween 80 agar besiyeri ve kromatik agar besiyeri kullanilarak
gerceklestirilmistir.  C.albicans en sik belirlenen tiir olurken (%35,9), onu
C.parapsilosis (%31,6),C.tropicalis (%21,2),C.glabrata(%6,5), C.krusei(%3,2) ve
C.kefyr (%1,6)izlemistir.Calisma kapsaminda izole edilen 67 kan Kkiiltlirii izolat:
degerlendirildiginde; 39 (%58)’u C. parapsilosis, 18 (%27)’iC. albicans, 8 (%12)’iC.
tropicalis ve 2 (%3)’siC. glabrata olarak identifiye edilmistir. Calisma kapsaminda
izole edilen 117 idrar izolati degerlendirildiginde ise; 48 (%41)’iC. albicans, 31
(%26)’iC.  tropicalis, 19  (%16)’uC.parapsilosis, 10  (%9)’uC.glabrata,
6(%5)’s1C.krusei, 3 (%3)’t C. kefyr olarak identifiye edilmistir. Kan ve idrar
izolatlarmin tiir dagihmi degerlendirildiginde, ¢alismamizda non-albicans Candida
tirlerinin izolatlarm ¢ogunu olusturdugu; kan kiiltlirii izolatlarinda en sik C.
parapsilosis’in; idrar izolatlarinda ise en sik C. albicans’in izole edildigi goriilmiistiir.
Ayrica ¢alismamizda, kan izolatlarinda 4 farkh tiir (C. parapsilosis, C. albicans, C.
tropicalis ve C. glabrata) tanimlanirken idrar izolatlarinda 6 farkl tiir (C. albicans, C.

tropicalis, C.parapsilosis, C.glabrata, C.krusei, C. kefyr) tanimlanmustir.
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Calismamizda C. parapsilosis olarak tanimlanan bir kan izolati, Vitek 2
Compact (Biomerieux, Fransa) ile de C. parapsilosis, C. parapsilosis olarak tanimlanan
iki kan izolat1 Vitek2 Compact ile C. famata, C. tropicalis olarak tanimlanan bir kan
izolat1 Vitek 2 Compact ile C. famata ve C.parapsilosisolarak tanimlanan bir kan izolati
ise Vitek 2 Compact ile Candida ciferrii olarak tanimlanmustir.

Pfaller ve ark.’lari, 1997 yilinda ABD, Kanada ve Giiney Amerika’y1 kapsayan
34 merkezde yaptiklar1 arastirmada, saptadiklar1 306 kandidemietkeninin %53.3{iniin
C. albicans, %46.7’inin non-albicans Candida tiirleri oldugunu ve bunlar arasinda en
sikC. parapsilosis izole edildigini bildirmislerdir. Ayni arastirmada bu oraninABD’nde
%43,8’1 non-albicans Candida ve en sik C. glabrata, Kanada’da %47,5’i non-albicans
ve en sikC. parapsilosis, Giiney Amerika’da %59.5’i non-albicans ve en sik
C.parapsilosis belirlenmistir(Pfaller ve ark., 1998).

Calgin ve Cetinkol, 2018’de Ordu Universitesi Egitim Arastirma Hastanesi’nde
152 idrar, 49 kan kiiltiiri, 15 balgam ve 4 yara izolatim1 igeren toplam 220 izolatin
identifikasyonunu Vitek 2 Compact (Biomerieux, Fransa) kullanarak gerceklestirdikleri
caligmalarinda; en yaygin tiir olarak C. albicans (%43.3), ardindan C. tropicalis (%25)
ve C. parapsilosis (%13.7) bulmuslardir. Idrar izolatlar1 ayr1 degerlendirildiginde de
ayni tiir siralamasi gerceklesmistir. Kan 6rneklerinde ise en yaygm tiir C. parapsilosis
(%43), ardindan C.albicans(%32.5)ve C. tropicalis(%12.2) olmustur. Bu sonuglarda da
izolatlarin ¢ogunu non-albicans Candida tiirlerinin olusturdugu; kan izolatlarinda
C.parapsilosis one ¢ikarken diger 6rnek tiplerinde C. albicans en yaygin tiir olarak
varhigim siirdiirmektedir. Kan izolatlarinda 6 farkl tiir (C. albicans, C. tropicalis, C.
parapsilosis, C. lusitaniae, C.glabrata ve C. dubliniensis) tanimlanirken; idrar
izolatlarinda 9 farkl tiir (C. albicans, C. tropicalis, C. parapsilosis, C. lusitaniae, C.
famata, C.glabrata, C. kefyr, C. krusei ve C. dubliniensis) tanimlanmistir. Cografik
olarak smnir sehir olan Ordu ilinde yapilan bu calismanin sonuglari, kullanilan
identifikasyon metodu farkli olmasmma ragmen calismamiz sonuclar1 ile paralellik
gostermektedir.

Giiltekin ve ark.’lar1, 7 yillik donemde kan kiiltiirlerinden izole edilen Candida
tiirlerini degerlendirdikleri c¢alismalarinda; izole ettikleri 74 susun %49’unun
C.albicans, %23’liniin C.parapsilosis, %14’ iniin C.tropicalis, %12’sinin C.glabrata,
%1’inin  C. guilliermondii  ve %1’inin C.krusei olarak tanimlandigimi
bildirmislerdir(Giiltekin ve ark.,2010).
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Bengisun ve ark.’lar1 1996-1998 yillar1 arasinda Ankara Universitesi Tip
Fakiiltesi Hastanesi’nde invaziv enfeksiyonlarda Candida tiirlerinin dagilimmnin
incelendigi ¢aligmada, 87 maya susunun %48.3°i C. albicans, %24.1°i C.parapsilosis,
%6.9’u C. krusei, %4.6’s1 C. glabrata, %4.6’s1 C. guilliermondii, %3.4’t C. pelliculosa,
%2.3’u C. tropicalis, %2.3’t C. kefyr, %1.1°i Saccharomyces cerevisiae, %1.1’i
Rhodotorulamucilaginosa, %]1.1°1 Trichosporon mucoides olarak
tiplendirilmistir(Bengisun ve ark., 2001).

Yapar ve ark.’lar1, Izmir’de kandidemilerde C.albicans’dan sonra ikinci siklikta
C.tropicalis’i izole ettiklerini bildirmislerdir (Yapar ve ark., 2006). Bu literatiirlerde,
tirler arasinda gézlenen identifikasyon oranlarindaki farkliliklarm, Candida tiirlerinin
tanimlanmasinda arastirmacilarin  kullandig1 farkli identifikasyon yontemlerinden
kaynaklanabilecegi diisiiniilmekle birlikte, baz1 hastane servislerinde meydana gelen,
kiiciik captaki salginlarin da bu farklilikta etkili olabilecegi varsayilabilir.

Invaziv girisimlerin sik uygulandigi, immiin sistem yetersizligi olan hastalarin
uzun sireli tedavi gordiigii yogun bakim iinitelerinde (YBU) firsat¢1 fungal
enfeksiyonlara daha sik rastlanmaktadir. YBU’lerinde hastane kaynakli enfeksiyonlarin
ayrict tanisinda Candida tiirleri dikkate alimmalidir (Aslan ve ark., 2005).

Oztirk ve ark.’lar1 ¢alismalarinda, kandidemilerin en sik yogun bakim
tinitelerinde tedavi edilen hastalarda (%50) go6zlendigini tespit etmistir. Bizim
calismamizda ise kan kiiltiirlerinin tamami yogun bakim {initelerinde yatan hastalara
aittir. Hastalarin yas dagilimi incelendiginde 25 hastanin (%69) 40 yasimn iistiinde ve 13
hastanin da (%36) 60 yasin istiinde oldugunu gozlemistir (0-1 yas: 4 hasta, 15-20 yas: 3
hasta, 20-40 yas: 4 hasta, 40-50 yas: 7 hasta, 50-60 yas: 5 hasta, 60-70 yas: 4 hasta ve
70 yasm iistiinde 9 hasta) (Oztiirk ve ark., 2012). Yas arttika Candida izolasyon
oraninin arttig1 goriilmektedir.

Caligmamizda kan ve idrar 6rneklerinden Candida izole dilen 184 hastanin yas
dagilimi su sekildedir: 0-35 yas araliginda 11 hasta (%6.0), 36-55 yas araliginda 8 hasta
(%4,3), 56-70 yas araliginda 24 hasta (%13.0), 71-80 yas araliginda 43 hasta (%23,3),
81-90 yas araliginda 76 hasta (%41,3), 91 yas ve tizeri 22 hasta (%11,9). Bu 184
hastanin 101 (%55)’i kadin hasta olup; 0-35 yas araliginda 1 (%1.0) kadin hasta, 36-55
yas araliginda 5 (%4,9) kadin hasta, 56-70 yas araliginda 11 (%10,9) kadin hasta, 71-80
yas araliginda 20(%19,9) kadmn hasta, 81-90 yas araliginda 49 (%48,5)kadin hasta, 91

ve tlizeri yas araliginda 15 (%14,8)kadin hastadan Candida izole edilmistir.
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Calismamizda da literatiir bilgisi ile paralel olarak yas arttikga Candida izolasyon orani
artig gostermis; ozellikle 81-90 yas araligi, 76 hasta (%41,3) hasta ile en ¢ok Candida
izole edilen yas araligi olmustur. Bu yas araliginda 49 (%48,5) hasta ile kadin cinsiyeti
one ¢ikmaktadir.

Calismamizda toplam 184 c¢alisma izolat1 germ tiip olusumu agisindan
degerlendirildiginde; 60 (%32.6) Candida izolat1 germ tiip testi ile C. albicans olarak
tanimlanirken; 124 (%67.4) Candida izolat1 ise non-albicansCandida olarak tanimlandi.
Izolatlarin 6 (%3,3)’s1 germ tiip testi negatif olmasma ragmen kromatik agarda
(ChromID® Candida Agar) agik mavikoloni rengi ve misir unu-tween 80 agarda
klamidospor yapist gozlendiginden C.albicans olarak degerlendirildi. Rutinde izole
edilen C. albicans’larin %5’i germ tiip negatif sonuglanabilmektedir. C. albicans’in
yanisira C. dubliniensis ve C. tropicalis’in bazi suslar1 da germ tiip olusturma 6zelligine
sahiptir (Murray ve ark., 2007).

Kromojenik besiyerinin sik karsilasilan Candida tiirlerinin ayiriminda duyarliligi
yiiksek, kullaniminin kolay olmasi, kismen c¢abuk sonug¢ vermesinden dolayi rutin
laboratuvar ¢alismalarinda kullanilabilecegi gosterilmistir. Ancak nadir rastlanan maya
tiirlerinin ayriminda kullanilmasi i¢in daha kapsamli c¢aligmalara gereksinim vardir
(Copur ve ark., 2014). Calismamizda kazandigimiz tecriibelere gore ise kromojenik
degerlendirme amaciyla kullandigimiz kromatik agar (ChromID® Candida Agar) renk
degisikligi agisindan bazi1 dezavantajlara (yetersiz renk olusumu, farkl tiirlerde benzer
renk goriiniimii vb.) sahiptir ve yalnizca C. albicans’in tanimlanmasinda konvansiyonel
yontemlere destek olmaktadir. Bu nedenle, ticari kromatik agar se¢imi Candida
tiirlerinin identifikasyonunda kritik dnem arz etmektedir.

Toplam 184 galisma izolati, misir unu (corn meal)-tween 80 agar besiyerindeki
mikroskobik morfolojilerine gore,66 (%35.9) izolat C. albicans, 58 (31.5) izolat C.
parapsilosis, 40 (%21.7) izolat C. tropicalis, 12 (%6.5) izolat C. glabrata, 5 (%2.7)
izolat C. kruseive 3 (%1.6) izolat C. kefyrolarak degerlendirildi. Bu sonuglarla misir
unu-tween 80 agar besiyeri, ¢alismamizda 6 farkl tiir tanimlayarak; tiir diizeyinde
idenfikasyona en fazla katki saglayan test olmustur. Ancak zaman alan ve tecriibe
gerektiren bir test olmas1 goz oniinde bulundurulmasi gereken 6zelliklerindendir.

Konvansiyonel yontemler, uzun zaman almasi ve degerlendirmede karsilasilan
zorluklar nedeniylerutin hizmet laboratuvarlarinda daha az tercih edilmektedir

(Feyzioglu ve ark., 2014). Calismamizda konvansiyonel yontemlerin, tiir diizeyinde
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identifikasyon amaciyla germ tiip testi disinda test yapilamayan laboratuvarlarda
(calisma izolatlarimizin ait oldugu laboratuvar gibi) non-albicans Candidatiir
dagiliminin belirlenmesi ve direngli non-albicansCandida tiirlerinin tespitinde (zaman

efektif olmasa da) biiyiik oranda yardime1 oldugu sonucuna varilmustir.
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6. SONUC VE ONERILER

Calismamizda, 67 kan ve 117 idrar izolat1 olmak {izere toplam 184 maya
izolatiintiir diizeyinde tanimlanmasi germ tiip testi, misir unu—tween 80 agar besiyeri
ve kromatik agar besiyeri kullanilarak gergeklestirilmistir. Kan ve idrar izolatlarinin tiir
dagilimi birlikte degerlendirildiginde; non-albicans Candida tiirlerinin izolatlarin
cogunu olusturdugu;C.albicans en sik belirlenen tir olurken, onu C.
parapsilosis,C.tropicalis,C.glabrata, = C.krusei ~ve  C.kefyr’ninizledigi  tespit
edilmistir.Idrar izolatlar1 ayr1 olarak degerlendirildiginde de ayni tiir siralamasi
goriilmiistiir. Kan kiiltiirii izolatlarinda ise; C. parapsilosisen sik belirlenen tiir olurken,
onu C. albicans, C. tropicalis ve C. glabratatakip etmistir. Calismamizda, kan
izolatlarinda 4 farkli tiir (C. parapsilosis, C. albicans, C. tropicalis ve C. glabrata)
tanimlanirken idrar izolatlarinda 6 farkl tiir (C. albicans, C. tropicalis, C.parapsilosis,
C.glabrata, C.krusei, C. kefyr) tanimlanmustir.

Calismamizda, germ tiip ve kromatik agar testleri C. albicans ve non-albicans
Candida ayrimma katki saglarken; misir unu-tween 80 agar testi, alt1 farkli Candida
tiirliniin tanimlanmasini saglamistir. Izolatlarm 6 (%3,3)’s1 germ tiip testi negatif
olmasina ragmen kromatik agarda (ChromID® Candida Agar)a¢ik mavikoloni rengi ve
misir unu-tween 80 agarda klamidospor yapist gozlendiginden C.albicans olarak
degerlendirilmistir.

Calisma izolatlarrmizin tDNA ITS gen bolgesi sekanslanarak; kullandigimiz
konvansiyonel identifikasyon metodlarinin tiir diizeyinde identifikasyona katkis1 ve tiir

dagilimi ile ilgili daha net veriler elde edilebilir.
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