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Amag: Bu ¢alismada, S.B. Diyarbakir Egitim ve Arastirma
Hastanesi mikrobiyoloji laboratuvarina gonderilen farkl
orneklerin kiiltiirlerinden soyutlanan kandida suglarinin
tiir diizeyinde tiplendirilmesi ve pratik uygulamada siklikla
kullanilan antifungal ilaclara duyarliik durumlarimin be-
lirlenmesi amac¢lanmistir.

Gereg ve Yontemler: Bu ¢alismada, Ocak 2012 ve Aralik
2012 tarihleri arasinda S.B. Diyarbakir Egitim ve Aras-
tirma Hastanesi mikrobiyoloji laboratuvarima gonderilen
hasta orneklerinden, maya mantar: soyutlanan toplam 69
klinik ornek incelemeye alindi. Calismaya alinan ornekler-
den soyutlanan kandida tiirlerine germ tiip testi uygulanmis
ve Misir Unu-Tween 80 Agar besiyerindeki mikroskopik go-
riintimii incelenmigtir. Ayrica; VITEC 2 Compact (Biomeri-
eux, France) sistemi ile identifikasyon kartlar: ve antifungal
duyarlilik kartlar kullanmilarak; tir diizeyinde tanmimlama
ve Amfoterisin B, Flusitozin, Flukonazol ve Vorikonazol'e
karst duyarlilik durumlar arastirilmistir.

Bulgular: Bu ¢alismada; 37%i yara, 237 idrar, 5'i kan
ve 4’ii balgam olmak iizere toplam 69 klinik ornekte maya
mantart izole edildi. Elde edilen bu izolatlarin; 49°u C. al-
bicans (% 71,0), 6 51 C. tropicalis (% 8,7), 6 51 C. glabrata
(% 8,7), 5'i C. parapisilosis (% 7,3), 25i C. dubliniensis
(% 2,9) ve 1'i C. guilliermondii (% 1,4) olarak tamimlan-
di. Antifungal duyarlilik testlerinde; flusitozine izolatlarin
hi¢birinde direng saptanmamistir: Iki C. albicans izolatinda
(% 4), bir C. glabrata (% 5) ve bir C. tropicalis (% 5)
izolatinda flukonazole direng saptanmustir. Iki C. glab-
rata (% 10) ve bir C. parapisilosis (% 5) izolatinda vo-
rikonazole direng saptanmistir. Ayrica; iki C. glabrata
(% 10), bir C. parapisilosis (% 5) ve bir C. dubliniensis
(% 5) izolatinda amfoterisin B’ye diren¢ saptanmigtir.

Sonug: Sonug olarak, kandida infeksiyonlari igin risk teskil
eden hasta populasyonunun siivekli artmasina paralel ola-
rak, kandida tiirlerinin tamimlanmasi ic¢in epidemiyolojik
calismalarin ve yeni antifungal ajanlart da igceren antifun-
gal duyarhilik testlerinin yapilmasi gerekliligi diisiincesine
varimustir.

Anahtar kelimeler: klinik izolat, kandida, antifungal
duyarlhilik

ABSTRACT

Distribution and Antifungal Susceptibilities of Candida
Species Isolated from Different Clinical Specimens

Objective: In this study; we aimed to determine the identifi-
cation of yeasts from the samples of the patients that come
from different clinics and also we aimed to perform the an-
tifungal susceptibility testing of yeasts.

Material and Methods: Antifungal susceptibility test re-
sults of yeasts that were isolated from 69 samples of the pa-
tients that come from different clinics to our microbiology
laboratory during the period January 2012 and December
2012 were evaluated. The yeasts identified by germ tube
test, cornmeal tween 80 and VITEC 2 Compact (Biome-
rieux, France) yeast identification system. The antifungal
susceptibility tests were performed for amphotericin B,
flucytosine, fluconazole and voriconazole by using VITEC
2 Compact system.

Results: In this study yeast was isolated from totally 69
clinical samples; 37 from wound, 23 from urine, 5 from
blood and 4 from sputum. Among these isolates; 49
(% 71) of the yeasts were determined as C.albicans which
was the most common yeast followed by; 6 C.tropicalis
(% 8.7), 6 C.glabrata (% 8.7), 5 C.parapsilosis (% 7.3), 2
C.dubliniensis (% 2.9), and 1 C.guilliermondi (% 1.4). Ac-
cording to the results of antifungal susceptibility tests; no
resistance was detected against flucytosine. Resistance
for voriconazole was detected in 2 C.glabrata isolates
(% 10) and 1 C. parapsilosis isolate (% 5).The resistan-
ce for fluconazole was detected in 2 C.albicans isola-
tes (% 4),1 C.glabrata isolate (% 5) and 1 C.tropicalis
isolate (% 5). Additionally, in 2 C.glabrata (% 10), 1
C.parapisilosis (% 5) and 1 C.dubliniensis (% 5) isolates
resistant to amphotericin B was detected.

Conclusion: In conclusion, risk for candida infections is
in increasing trend parallel with continuous increase in the
patient population. Therefore; we concluded that, epide-
miological studies for the identification of candida speci-
es and antifungal susceptibility testing of new antifungal
agents must be done.
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GIRiS

Kandida cinsi; 4-6 um ¢apinda, tek hiicreli, tomur-
cuklanarak ¢ogalan, gercek/yalanci hifler olusturabi-
len maya morfolojisinde mantarlardir V. Tiim man-
tar infeksiyonlar: i¢inde kandida tiirleri en sik izole
edilen tiirlerdir. Kandida tiirleri; deri, gastrointestinal
sistem ve lrogenital sistem florasinin elemanidirlar.
Candida albicans (C. albicans) en fazla olmak lizere
C. glabrata, C. parapsilosis, C. tropicalis ve C. kru-
sei florada bulunan tiirlerdir. Kandida tiirlerine bag-
I gelisen invazif infeksiyonlar ¢ogunlukla hastanin
kendi florasinda kolonize olan kandida tiirlerinden
koken almaktadir, yani endojendir ¢¥. Giinimiizde
kandidemilerden en sik izole edilen tiir C. albicans’tir
ve kandidemiye bagli mortalite orani ortalama % 35
olarak bildirilmektedir 9, Kandida tiirlerinin an-
tifungal ajanlara duyarliliklar1 farklidir . Kan kiil-
tirii pozitifliginden sonra uygun antifungal tedaviye
baglamada gecikmenin mortalite oranini arttiran bir
faktor oldugu gosterilmistir ve bu nedenle kandidemi
etkenlerinin antifungal duyarliklarinin belirlenme-
si uygun tedavi segiminde ¢ok 6nemlidir ®. Mantar
infeksiyonunun sikligiin ve buna bagli mortalite ve
morbidite oranlarinin yiikselmesi, ampirik antifungal
kullaniminin yayginlagmasina, direngli mantar susla-
rinin ortaya ¢ikmasina ve direng oranlarinin artmasina
neden olmaktadir. Bu nedenle uygun ve etkin antifun-
gal tedavinin se¢iminde in vitro antifungal duyarlilik
testlerine gereksinim artmaktadir ©.

Bu calismada, S.B. Diyarbakir Egitim ve Arastirma
Hastanesi mikrobiyoloji laboratuvarina gonderilen
farkli 6rneklerin kiiltiirlerinden soyutlanan kandida
suslarinin tiir diizeyinde tiplendirilmesi ve pratik uy-
gulamada siklikla kullanilan antifungal ilaglara du-
yarlilik durumlarinin belirlenmesi amaglanmistir.

GEREC ve YONTEM

Bu calismada; Ocak 2012 ve Aralik 2012 tarihleri

Tablo 1. izole edildikleri 6rneklere gore kandida tiirlerinin dagilimi.
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arasinda Diyarbakir Egitim ve Arastirma Hastanesi
mikrobiyoloji laboratuvarina gonderilen hasta or-
neklerinden, maya mantar1 soyutlanan 37’si yara,
23’1 idrar, 5’1 kan ve 4’1 balgam olmak iizere top-
lam 69 klinik 6rnek retrospektif olarak incelemeye
alindi. Ayni hastaya ait tekrar kiiltiirlerde saptanan
izolatlar galisma dist birakildi. Calismaya alinan or-
neklerden soyutlanan kandida tiirlerine germ tiip testi
uygulanmis ve Misir Unu-Tween 80 Agar besiyerin-
deki mikroskopik goriiniimii incelenmistir. Ayrica;
VITEC 2 Compact (Biomerieux, France) sistemi ile
identifikasyon kartlar1 (YST) ve antifungal duyarh-
lik kartlar1 (AST-YSTO1) kullanilarak; tiir diizeyinde
tanimlama ve Amfoterisin B, Flusitozin, Flukonazol
ve Vorikonazol’e karst duyarlilik durumlart arasti-
rilmustir. C.albicans ATCC 90028 ve C.parapsilosis
ATCC 22019 suslari ise kalite kontrol suslar1 olarak
kullanilmigtir.

BULGULAR

Bu calismada; 37°si yara, 23’1 idrar, 5’1 kan ve 4’1
balgam olmak iizere toplam 69 klinik 6rnekte maya
mantar1 izole edildi. Elde edilen bu izolatlarin; 49’u
C. albicans (% 71,0), 6’st C. tropicalis (% 8,7), 6’s1
C. glabrata (% 8,7), 5’1 C. parapisilosis (% 7,3), 2’si
C. dubliniensis (% 2,9) ve 1’1 C. guilliermondii (% 1,4)
olarak tanimland1 (Tablo 1).

Antifungal duyarlilik testlerinde; flusitozine izolatla-
rin higbirinde direng saptanmamustir.

iki C. albicans izolatinda (% 4), bir C. glabrata (% 5)
ve bir C. tropicalis (% 5) izolatinda flukonazole di-
reng saptanmistir. iki C. glabrata (% 10) ve bir C
.parapisilosis (% 5) izolatinda vorikonazole direng
saptanmustir. Ayrica iki C. glabrata (% 10), bir C.
parapisilosis (% 5) ve bir C. dubliniensis (% 5) izo-
latinda amfoterisin B’ye diren¢ saptanmuistir. Ayrica
bir C. albicans izolatinda (% 2) ve bir C. dublinien-
sis (% 5) izolatinda flukonazole; bir C. albicans

Ornek tiirii C.albicans C.tropicalis C.glabrata C.parapisilosis C.dubliniensis C.guilliermondii
Yara 26 2 4 3 1 1

idrar 17 2 2 1 1 0
Hemokiiltiir 3 1 0 1 0 0
Balgam 3 1 0 0 0 0
Toplam 49 (% 71) 6 (% 8,7) 6 (% 8,7) 5% 7,3) 2(%2,9) 1 (% 1,4)
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Tablo 2. izole edilen kandida tiirlerinin antifungallere diren¢ dagilimu.

Flukonazol Flukonazol Flukonazol Flukonazol
izolat Direncli Orta duyarh Direngli Orta duyarh Direngli Orta duyarh Direncli Orta duyarh
C.albicans (n:49) 2(%4) 1(%2) 0(%0) 0(%0) 0(%0) 1(%2) 0(% 0) 1(%2)
C.albicans dis1 (n:20) 2 (% 10) 1(%5) 3 (% 15) 0(%0) 4 (% 20) 0(%0) 0(% 0) 1(%5)
Toplam (n:69) 4 (%57  2(%2)9) 3(%4.3) 0(%0) 4(%57) 1(%14) 0(% 0) 2(%2,9)

izolatinda (% 2) amfoterisin B’ye, bir C. albicans
izolatinda (% 2) ve bir C. dubliniensis (% 5) izolatin-
da flusitozin’e orta derecede duyarlilik saptanmigtir
(Tablo 2).

TARTISMA

Son yillarda kandida tiirlerinin neden oldugu infek-
siyonlardaki artisla birlikte, bu infeksiyonlara neden
olan tiirlerin cesitliliginde de degisiklikler goriilmeye
baslanmistir. Nozokomiyal kandida infeksiyonlarin-
da ilk siray1 C. albicans almakla birlikte, antifungal
tedaviye daha zor yanit verdigi bilinen C. tropicalis,
C. lusitaniae, C. krusei, C. parapsilosis, C. glabrata
gibi albicans-dis1 kandida tiirleriyle karsilagma orani
hizla artmaktadir 1%V,

Bu galismada izole edilen kandida tiirlerinin; ¢o-
gunlugu % 71 oraninda C. albicans olarak ve sonra
% 8.7 oranlarinda C. tropicalis ve C. glabrata olarak
tanimlandi. Comert ve ark.’nin 1? yaptig1 ¢aligmada,
% 65,6 oraninda C. albicans ve % 11,3 oraninda C.
parapisilosis; Iris ve ark.’min (¥ yaptig1 calismada,
% 43,0 oraninda C. albicans, % 22 oraninda C. para-
pisilosis ve C. tropicalis; Bayram ve ark.’nin ¥ yap-
tig1 ¢alismada, % 50 oraninda C. albicans ve % 24
oraninda C. parapisilosis; Ozbek ve ark.’nin 9 has-
tanemiz yogun bakim kliniginde yaptiklari calismada
ise % 56,36 oraninda C. albicans ve % 30,9 oraninda
C. parapisilosis izole etmislerdir. Kandida tiirlerinin
siklik siralamasi, ¢alismanin yapildigi hasta grubunun
ozelliklerine ve cografi lokalizasyona gore degisiklik
gostermektedir. Yurt i¢i ve yurt disinda yapilan fark-
It calismalarda, ¢cogunlugunu idrar, kan ve solunum
yolu 6rneklerinin olusturdugu kiiltiirlerden izole edi-
len kandida tiirleri i¢inde C. albicans’in en sik sap-
tanan tiir oldugu dikkati ¢ekmektedir. Albicans-disi
kandida tiirleri i¢indeyse siklikla C. parapsilosis, C.
glabrata veya C. tropicalis saptanmaktadir (1121620,
Bu ¢alismada ve tilkemizde yapilan diger ¢aligmalar-

da benzer sekilde C. albicans en fazla oranda izole
edilen tiir olarak saptanmustir. Ikinci siklikta ise ayni
oranlarda izole edilen C. tropicalis ve C. glabrata bu-
lunmaktadir.

Giliniimiizde fungal patojenlere bagli infeksiyonla-
rin artmasi ve direncgli suslarin goriilmeye baglama-
st standardizasyonunu heniiz tamamlamamis olan
in vitro duyarlilik testlerine gereksinimin artmasina
neden olmustur. Bu ¢alismada; referans yontem olan
Broth Micro Diliisyon yontemiyle % 90°dan fazla
uyum gosteren VITEK 2 Compact System kullanil-
mugtir @129,

Kandida tiirleri arasinda antifungallere duyarlilik
agisindan farklar goriilmektedir. Ornegin, C. krusei
flukonazole dogal olarak direnglidir; C. glabrata
suslarinda flukonazole, C. lusitaniae suslarinda ise
amfoterisin B’ye kars1 duyarliligin diger tiirlere gore
daha disiik oldugu belirtilmektedir . Etki spektru-
munun genisligi ve toksisitesinin az olmasi nedeniyle
yaygin kullanim alanina sahip bir antifungal ajan olan
flukonazole; yanlis endikasyonlarda ve uygun olma-
yan dozlarda kullanilmasi nedeniyle énceden duyarl
oldugu bilinen suslarda direng gelistigi bildirilmistir
©. Bu ¢alismada; iki C. albicans izolatinda (% 4), bir
C. Glabrata (% 5) ve bir C. tropicalis (% 5) izola-
tinda flukonazole direng saptanmigtir. Ayrica bir C.
albicans izolatinda (% 2) ve bir C. dubliniensis (% 5)
izolatinda flukonazole orta derecede duyarlilik sap-
tanmustir. C. parapsilosis suslarinda ise flukonazol
direnci saptanmadi. Tim kandida suslarinda % 5.7;
C. albicans suslarinda % 4, C. albicans dis1 suslarda
% 10 oraninda flukonazol direnci saptanmustir. Kan-
dida tiirlerinin gliniimiizde sik rastlanan patojenler ol-
masi, dzellikle yogun bakim servislerinde profilaktik
antifungal kullanimini arttirmakta, bu durum antifun-
gallere direncli ya da orta derecede duyarli suslarin
olugsmasina neden olmaktadir 1®. Garnacho-Montero
ve ark. @ onceden flukonazol tedavisi almis olmanin
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flukonazole direngli kandidemiler i¢in bagimsiz bir
risk faktorii oldugunu belirtmislerdir. Ulkemizde flu-
konazol direncinin bolgelere gore farklilik gosterdigi
ve yillar i¢inde arttig1 goriilmekte olup, % 0-38 aras1
direng oranlar bildirilmigtir (3131719,

Poliyen grubu ilaglardan en eskisi olan Amfoteri-
sin B invazif mantar infeksiyonlarinin tedavisinde
onaylanmis standart ilagtir ®. Bu ¢alismada; iki C.
glabrata (% 10), bir C. parapisilosis (% 5) ve bir C.
dubliniensis (% 5) izolatinda amfoterisin B’ye direng
saptanmustir. izole edilen C. albicans suslarinim tiimii
amfoterisin B’ye duyarli bulunmustur. Yapilan farklt
calismalarda da; Amfoterisin B’ye kars1 direng geli-
siminin az oldugu gosterilmigtir 311719, Sistemik
kandidiyaz, aspergilloz, mukormikoz, kriptokokoz,
koksidiomikoz ve dissemine histoplazmoz tedavi-
sinde en sik tercih edilen ila¢ olan amfoterisin B’nin
40 yildan uzun siiredir kullaniliyor olmasina ragmen,
sekonder direng gelisiminin sorun olmamasinin, ila-

cin fungustik aktivitesine bagli oldugu belirtilmigtir
(13,27)

Flusitozin, toksisitesinin fazla olmasi nedeniyle kul-
lanimi1 kisitlt bir antifungaldir. Bu ¢alismada flusito-
zin direnci saptanmamistir. Hastanemizde daha 6nce
yapilan ¢alismada ! ve Caligkan E. ve ark.’nin 1
calismasinda, flusitozin direnci saptanmamuistir. Yap-
tiklar1 ¢alismalarda flusitozin direng oranini, Bayram
Y. ve ark. " % 4, Erdem F. ve ark. 7 % 1,7 olarak
saptamiglardir. Bu ilaca direng gelismemesi durumu,
hastanemizde antifungal tedavide bu antifungalin hig
kullanilmamig olmasindan kaynaklanabilecegi diisii-
niilmiigtiir 9.

Vorikonazol, flukonazolden tiiretilmis; sitokrom
P450 sistemini kullanarak ergosterol sentezini inhibe
ederek etkisini gosteren ve C. krusei ve C. glabrata
dahil kandida tiirlerine etkili genis spektrumlu, triazol
grubundan yeni bir sentetik antifungal ajandir ?629,
Bu ¢alismada; iki C. glabrata (% 10) ve bir C. pa-
rapisilosis (% 5) izolatinda vorikonazole direng sap-
tanmigtir.

Erdem F. ve ark. "7 ile Caligkan E. ve ark.’nin ¥ yap-
t181 ¢aligmalarda, vorikonazole direng saptanmazken,
Ozbek ve ve ark.’nin 9 yaptig1 ¢alismada, % 3,63
oraninda direng saptanmistir.
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Hastanemizde kiiltiirlerden izole edilen kandida
tirlerinden C. albicans ilk siray1 almakla beraber,
C. glabrata ve ikinci siklikta izole edilen tiirler ol-
mugtur. Hastanelerde profilaktik ve tedavi amacryla
antibiyotik ve antifungallerin kullaniminin giderek
artmas1 mantar infeksiyonlarinin giiniimiizde daha
siklikla goriilmesine neden olmaktadir. Bu infeksi-
yonlarda kandida tiirlerine siklikla rastlanmaktadir.
Bazi mantar tiirlerinde bazi antifungallere kars: int-
rensek diren¢ bulunmasi, tedavide kullanilacak olan
ilacin se¢imi i¢in tiir tanimlamasinin énemini ortaya
koymaktadir. Sonug olarak, kandida infeksiyonlari
icin risk teskil eden hasta popiilasyonunun siirekli art-
masina paralel olarak, tiirlerin tanimlanmasi igin epi-
demiyolojik ¢aligmalarin ve yeni antifungal ajanlari
da iceren antifungal duyarlilik testlerinin yapilmasi
gerekliligi diisiincesine varilmistir.
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