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Amag: Bu c¢alismada, kandidemide etkenlerin dagili-
my, risk faktorleri ve olgularin sag kalimma etki eden
faktorlerin incelenmesi amaglanmugtir.

Materyal ve Metot: Ocak 2016-Haziran 2019 tarihleri
arasinda kan kiiltiirinde Candida tiirleri {ireyen eriskin
hastalar ¢aligmaya alinmustir. Kan kiiltiir siseleri BAC-
TEC FX-40 (Becton Dickinson, MD, ABD) tam otomati-
ze kan kiiltiir sisteminde inkiibe edilmistir. Kolonilerin
tanimlanmasinda Phoenix™ (Becton Dickinson Diagnos-
tics, ABD) otomatize sistem kullanilmigtir. Hastalarin
klinik 6zellikleri hastane kayitlarindan geriye doniik ola-
rak incelenmistir.

Bulgular: Candida tiirleri, 114 hastadan almman 261
kan kiiltlirii 6rneginde saptanmustir. Bu hastalarda, 122
kandidemi atagi tespit edilmistir. Klinik 6zelliklerine
ulagilan 75 hasta incelenmistir. Olgularin %66,6’s1 kadin,
yas ortalamasi 74,35+14,34 yil ve mortalite oran1 %70,7
idi. Ataklarin %57’sinde C. albicans iiredi. C. albicans ve
non-albicans Candida (NAC) iireyen olgularda, klinik
bulgular ve risk faktorleri acisindan istatistiksel olarak
anlamli bir fark saptanmadi. Otuz giinliik sag kalim agi-
sindan, yogun bakim biriminde yatis, mekanik ventilas-
yon, bakteriyemi ve uzun yatig siiresi sag kalan grupta
daha yiiksek bulunmustur.

Sonu¢: Kandidemi olgularinin yogun bakim biriminde
izlenmesinin, hastalarin sag kalimina olumlu etki yaptigi-
n1 diisiinmekteyiz

Anahtar Kelimeler: Invazif kandidiyaz, kandidemi,
sag kalim orant

ABSTRACT

Objective: It is aimed to analyze the distribution of
agents, risk factors and factors affecting survival in can-
didemia.

Materials and Methods: We included adult patients
who produced Candida spp. in the blood culture between
January 2016 and June 2019 to study. Blood culture bot-
tles were incubated in the BACTEC FX-40 (Becton Dick-
inson, MD) fully automated blood culture system. Phoe-
nix ™ (Becton Dickinson Diagnostics) automated system
was used to identify the colonies. The clinical features of
the patients were retrospectively determined from the
hospital records.

Results: Candida species were detected in 261 blood
culture samples taken from 114 patients. In these patients,
122 attacks of candidemia were detected. 75 patients who
were having clinical findings were reached. 66.6% of the
cases were female, mean age was 74.35+14.34 and mor-
tality rate was 70.7%. C. albicans growth in 57% of the
attacks. There was no statistically significant difference in
terms of clinical findings and risk factors in cases which
C. albicans and non-albicans candida (NAC) growth. In
terms of the 30-day mortality, hospitalization in intensive
care unite (ICU), mechanical ventilation, bacteraemia and
long hospitalization duration were found higher in the
surviving group.

Conclusions: We think that monitoring candidemia
cases in the ICU has a positive effect on patients' survival.
Keywords: Candidemia, invazive candidiasis, survival
rate
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GIiRiS

Hastanede 6zellikle yogun bakim birimi (YBB)’nde
yatan hastalarda, Candida tiirlerinin neden oldugu
kan dolagimi infeksiyonu Snemli bir mortalite ve
morbidite nedenidir."”
Cesitli nedenlere bagli olarak hastalarin uzun siire
YBB’nde kalmasi, bagisiklik sistemini baskilayan
ilaglarin uygulanmasi ve invazif aletlerin artan oran-
da kullanilmas1 sonucunda, kandidemi insidansi
yillar i¢inde giderek artmaktadir. Total parenteral
niitrisyon (TPN) gereksinimi, santral vendz kateter
(SVK) kullanimi, kortikosteroid veya diger immuno-
supressif ilaglarin uygulanmasi, bakteriyel infeksi-
yonun eglik etmesi, mekanik ventilasyon ve geciril-
mis ameliyat varligi kandidemi i¢in risk olusturmak-
tadir.”™® Son yillarda yapilan ¢alismalara gore non-
albicans Candida (NAC) tiirlerinin siklif1 artmus-
tir.>*? Altta yatan hastaligin varlig1 ve siddeti, uygun
olmayan antifungal tedavi SVK varligi ve hastanin
uzun siire YBB’nde kalmasi gibi faktorlerin varlig
mortalite oranini artirmaktadir. Mortalite orani galig-
malarda %38-55 arasinda degismekte olup 6zellikle
NAC tiirlerinin neden oldugu olgularda mortalite
belirgin olarak artmaktadir.'®"® Ulkemizde daha
once yapilan kimi ¢aligmalarda NAC tiirleri daha sik
saptanirken, kimisinde ise agirlikli etken olarak C.
albicans bulunmustur.>"*'

Bu ¢aligmada, kan dolagimi infeksiyonu etkeni olan
Candida tirlerinin dagilimimin saptanmasi, risk fak-
torlerinin belirlenmesi, olgularin klinik 6zellikleri ve
sag kalima etki eden faktorlerin irdelenmesi amag-
lanmistir.

MATERYAL VE METOT

Calisma icin Karabiik Universitesi Tip Fakiiltesi
Girisimsel Olmayan Klinik Aragtirmalar Etik Kuru-
lu'ndan etik kurul onay:r alindi (Tarih: 05/03/2020,
karar no: 188).

Ocak 2016-Haziran 2019 tarihleri arasinda Karabiik
Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi’nde ya-
tarak tedavi goren hastalardan mikrobiyoloji labora-
tuvarina gonderilen kan kiiltiirii 6rneklerinde kandi-
da tiremesi olanlar ¢aligmaya dahil edildi. Kan kiiltiir
siseleri BACTEC FX-40 (Becton Dickinson, MD,
ABD) tam otomatize kan kiiltiir sisteminde yedi giin
stireyle inkiibe edildi, pozitif sinyal veren siselerden
koyun kanli agar, EMB agar ve ¢ikolata agara ekim
yapildi. 37°C’de 24 saat inkiibe edilen plaklarda
ireyen kolonilerden yapilan Gram boyamasinda
maya goriilenlerden Sabouraud dekstroz agara
(SDA) pasaj yapildi. 24 saatlik inkiibasyon sonrasin-
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da iireyen kolonilerin tanimlanmasinda Phoenix™
(Becton Dickinson Diagnostics, ABD) otomatize
sistem kullanild.

Onsekiz yastan kiigiik hastalar ve dis merkezden
gelen Ornekler ¢aligma dis1 birakildi. Kan kiiltiiriinde
Candida tiirleri iireyen olgularda sonraki 15 giin
icinde pozitif sonuclanan diger kan kiiltiirii 6rnekleri
aym atak icinde degerlendirildi. Ureme zamanina
gore kandidemi ataklarmin tespit edilerek hastalarin
klinik ve laboratuvar 6zellikleri geriye doniik olarak
incelendi.

Hastalarin yas, cinsiyet, yattig1 birim gibi 6zellikleri-
nin yani sira iiriner kateter (UK), nazogastrik sonda
(NG), mekanik ventilasyon (MV), TPN, SVK, gecir-
digi batin ameliyat1 ve kronik bdbrek yetmezligi gibi
risk faktorlerinin olup olmadigi hastane kayitlarin-
dan ve hasta dosyalarindan geriye doniik olarak sap-
tandi.

Hastaneye yatis anindan kan kiiltiirinde Candida
tiirlerinin tiredigi zamana kadar gegen siire yatis
stiresi olarak tanimlandi. Kandidemiden 15 giin 6n-
ceki siire i¢inde kan kiiltiiriinde bakteri lireyen olgu-
lar, bakteriyemi eslik etmis olarak kabul edildi. Kan-
didemi gelistigi siireden bir hafta oncesine kadar
gegen siirede idrar kiiltiiriinde kandida iireyen olgu-
larda kandidiiri olarak tanimlandi. Kan kiiltiiriinde
kandida iiredikten sonraki 30 giin i¢inde gergeklesen
6liim, kandidemiye atfedilen 6liim olarak tespit edil-
di. Buna gore 30 giinliilk mortalite hesaplandi. Otuz
giinliik mortalite oranina gore dlen ve sag kalan ol-
gular, risk faktorleri ve klinik &zellikleri agisindan
karsilastirildi. Ayrica C. albicans ve NAC tiirlerinin
etken oldugu olgularin 6zellikleri karsilastirild.
Verilerin istatistiksel analizi i¢in, Istatistiksel Paket
(SPSS Inc.; Chicago, IL, ABD) 15.0 Windows prog-
rami kullanildi. Tanimlayici istatistikler ortalama,
standart sapma, medyan, minimun ve maksimum
kullanildi. Kategorik degiskenler icin Ki-Kare testi,
normal dagilim gosteren degiskenler i¢in Student t-
testi kullanildi. Dagilimi normal olmayan siirekli
varyasyon gosteren degiskenlerde Mann Whitney U
istatistiksel analizleri yapildi. P<0.05 istatistiksel
olarak anlaml1 kabul edildi.

BULGULAR

Caligma siiresi i¢inde 261 kan kiiltiiri sigesinden
Candida tiirleri izole edilmistir. Bu orneklerin
gonderildigi 114 hastadan bazisinda birden ¢ok kan-
didemi atag1 gelismis olup toplamda 122 kandidemi
atagi saptanmistir. Olgularin 75’inin risk faktorlerini
igeren klinik bulgularina ulagilmistir. Klinik bulgu-
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larina ulagilan olgularin %66,6’s1 kadin, yas ortala-
mas1 74,35+14,34 yil ve mortalite orant %70,7
olarak saptanmistir. Olgularin %85,3’iinde YBB’nde
izlendigi sirada kandidemi gelistigi tespit edilmistir.
Hastalarin &zellikleri tablo 1°’de gosterildi. Tespit
edilen 122 kandidemi ataginin 69 (%57)’u C. albi-
cans, 21 (%17)'1 C. parapsilosis, 19 (%16)u C.
tropicalis, dokuzu (%7) C. glabrata, tgi (%2) C.
krusei ve biri (%l) C. lusiteniae oldugu
saptanmustir.  Ataklarin  %57’sinde C. albicans
saptanirken %43’iinde NAC tiirleri saptanmistir.
Kan kiiltiriinde C. albicans ve NAC tiirleri iireyen
olgularin o&zellikleri karsilastirildiginda iki grup
arasinda istatistiksel agidan anlamli bir fark
saptanmadi (Tablo 2). Otuz giinliik mortalite oranina
gore kandidemi ataginda 6len ve sag kalan hastalarin
ozellikleri karsilagtirildi. Sag kalan grupta YBB’nde
olma durumu, 6len gruba goére daha yiiksek bulundu
(p=0,021). Ayrica sag kalanlarda MV, bakteriyemi
varligi ve yatis siiresi daha yiiksek bulundu (sirasiyla
p=0,019; p=0,003; p=0,02). Olen ve sag kalanlarin
ozellikleri tablo 3’te gosterildi.

TARTISMA VE SONUC

Calismamizda olgularin yas ortalamasinin (74,35)
yiiksek oldugu ve kadin cinsiyetinin (%66,6) 6n
planda oldugu gozlenmistir. Caligmamizdan farkli
olarak onceki ¢aligmalar, yas ortalamasimi daha dii-
siik ve erkek cinsiyet oranini daha yiiksek olarak
belirtmistir.>>'*  Yapilan kontrollii  ¢alismalar,
YBB’nde invazif alet kullaniminin kandidemi riskini
artirdigin1 gostermistir."*"* Calisma olgularimizda
da invazif alet kullanimimin (6zellikle SVK oram %
86,7) yiiksek oldugu goriilmiistiir. Calismamizda 30
giinliik mortalite oran1 (%70,7) da dnceki ¢aligmala-
ra gore yiiksek bulunmustur.®>*'> Daha 6nce yapi-
lan ¢aligmalara gore; ileri yas, YBB’nde olmak ve
altta yatan hastaligin siddetli olmast mortalite igin
bagimsiz risk faktorleridir.'>'* Olgularimizin %
85,3’liniin YBB’nde olmasi ve yas ortalamasinin
yliiksek olmasi yiiksek mortalite oraniyla iligkili ola-
bilir. Ancak ¢alismamizda 6len ve sag kalan olgula-
rin karsilagtirilmasi sonucunda; uzun siire yatig 0y-
kiisti, MV varligi, YBB’nde takip edilmis olmasi ve
bakteriyemi varlig1 sag kalan olgularda belirgin ola-
rak daha yiiksek bulundu. Bu bulgu literatiirdeki
bilgilerden farkli idi. Bununla birlikte Ishikane ve
ark.nin ?' yaptig1 calismaya gore, kandidemisi olan
olgularda rutin infeksiyon Hastaliklar1 konsiiltasyo-
nu %46 oraninda mortalitede azalmaya neden ol-
mustur. Hastanemizde YBB’nde yatan ve MV deste-
gi alan olgulara, Infeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik
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Mikrobiyoloji uzmani tarafindan giinliik vizit yapil-
maktadir. Benzer bigimde bakteriyemi gelisen olgu-
lar antibiyotik kullandigindan daha yakindan izlen-
mektedir. Ayrica uzun siire YBB’nde yatan hastalar-
da siirveyans kiiltlirleri yapilmaktadir. Bu sekilde
yakindan izlenen bu olgular, daha hizli tan1 ve anti-
fungal tedavi imkanina ulagmaktadirlar. Bu durumun
YBB’nde yatan olgularin sag kalim oranini olumlu
etkiledigini diisiinmekteyiz. Aksine servislerde takip
edilen olgularda, kiiltiir sonucu klinik doktoru tara-
findan goriildiikten ve konsiiltasyon talebi yapildik-
tan sonra, konsiiltasyon sonucuna gore tedavi bas-
lanmaktadir; bu sebeple antifungal tedavi YBB has-
talarina gore daha ge¢ baslanmaktadir. Olgularda
kandidiirinin saptanmasi kandidemi i¢in bagimsiz
bir risk faktorii degildir.”*** Ancak bizim olgularimi-
zin %96’sinda kandidiiri saptanmistir. Bu bulgu lite-
ratlirdeki bilgilerden farkli olarak daha yiiksek bu-
lunmustur.

Son yillarda yapilan ¢alismalarda kan dolasimi in-
feksiyonuna neden olan Candida tiirlerinden NAC
tirlerinin daha sik oldugu ve flukonazole direng
oranmin daha yiiksek oldugu goriilmiistiir.>*** Di-
ger yandan NAC tiirleri arasinda C. tropicalis en
Kkotii prognoza sahip oldugu saptanmistir.'® Caligma-
mizda, NAC tiirleri %43 iken C. tropicalis tim et-
kenlerin %16’sm1 olusturmaktadir. Sun ve ark.nin*
yaptig1 bir ¢alismada TPN kullanimi C. parapsilosis
kandidemisi i¢in bagimsiz bir risk faktorii olarak
saptanmistir. Immunosupresif tedavisi, daha &nce
azol, kinolon, beta laktamaz inhibitorli beta laktam
grubu antibiyotik kullanimi ve SVK varligt NAC
tiirleriyle olan kandidemi i¢in bagimsiz risk faktorii
olarak saptanmustir.’”*® Calismamizda, C. albicans
ve NAC tiirlerinin etken oldugu olgularda invazif
alet kullanimu1 ve risk faktorleri agisindan belirgin bir
fark saptanmamustir.

Caligmamizin retrospektif olmasi, olgularda altta
yatan hastaligin siddetinin tespit edilmemis olmasi
ve ireyen Candida tiirlerinde antifungal duyarlilik
testlerinin yapilmamis olmasi ¢alismamizin kisitlayi-
c1 yonleridir.

Sonug olarak ¢alismamiz, Candida tiirleriyle olusan
kan dolasimi infeksiyonunda en sik etkenin hala C.
albicans oldugunu, kandideminin yiliksek mortalite-
ye neden oldugunu, C. albicans ve NAC tiirlerinin
neden oldugu kandidemi olgularinda invazif alet
kullanimu ve risk faktorleri agisindan fark bulunma-
digimm1 gostermistir. Ek olarak YBB’nde izlenen,
uzun siire hastane yatis1 olan, MV destegi alan ve
oncesinden bakteriyemi gelisen olgular, sag kalan
grupta belirgin olarak daha yiiksek bulunmustur. Bu
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nedenle kandidemisi olan olgularin YBB’nde izlen-
mesinin, hastalarin sag kalimina olumlu etki yapabi-
lecegini diistinmekteyiz.

Etik Komite Onayi: Calisma icin Karabiik Universi-
tesi Tip Fakiiltesi Girisimsel Olmayan Klinik Aras-
tirmalar Etik Kurulu’'ndan etik kurul onayi alindi
(Tarih: 05/03/2020, karar no: 188).

Cikar ¢atismasi: Yazarlar ¢ikar catigsmasi bildirme-
miglerdir.

Yazar katkilari: Fikir — A.A.H., C.K; Denetleme —
A.AH., CK; Malzemeler — A.A.H., C.K; Veri top-
lanmasi ve islenmesi — A.A.H., C.K; Analiz ve yo-
rum — A.A.H., C.K; Yaziy1 yazan — A.A.-H., CK
Hakem Degerlendirmesi: Dig bagimsiz.
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Tablo 1. Hastalarin 6zellikleri ve risk faktorleri.

Ozellik (n=75) N %
Yas (yil) 74,35+14,34
Yatis siiresi (giin) 34,59+2745
Cinsiyet
Erkek 25 333
Kadin 50 66,6
Yogun bakim yatist 64 85,3
Batin ameliyati 2 2,6
Mekanik ventilasyon 54 72
Santral venoz kateter 65 86,7
Total parenteral niitrisyon 42 56
Uriner kateter 65 86,7
Nazogastrik sonda 38 50.6
Kronik bobrek yetmezligi 5 6,7
Bakteriyemi varlig1 38 50,7
Kandidiiri 72 96
Mortalite 53 70,7
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Tablo 2. Albicans ve non-albicans Candida tiirleri iireyen olgularin karsilastiriimast.

Ozellik C. albicans | *NAC tiirleri p
(n=41) (n=34)
Yas (ortalama y1l+Standart sapma) 74,5+14,8 74,2+13.8 0,928
Yatis siiresi (ortalama giin+Standart sapma) 32,9+23,7 36,6+£31,2 0,561
Cinsiyet n (%)
Erkek 27 (65,8) 23 (67,6) 0,87
Kadin 14 (34,2) 11(32,4)
Batin ameliyat1 6ykdisii n (%) 2(4,9) 0(0) 0,192
Mekanik ventilasyon n (%) 29 (70,7) 25 (73,5) 0,788
Santral venoz kateter n (%) 33 (80,5) 32 (94,1) 0,084
Total parenteral niitrisyon n (%) 25 (61,0) 15 (44,1) 0,145
Uriner kateterizasyon n (%) 36 (87,8) 29 (85,3) 0,75
Nazogastrik sonda n (%) 20 (48,8) 18 (52,9) 0,72
Kronik bobrek yetmezligi n (%) 2(4,9) 3(8,8) 0,495
Bakteriyemi varligi n (%) 22 (53,7) 16 (47,1) 0,569
Kandidiiri varligt n (%) 40 (97,6) 32 (94,1) 0,449
Mortalite orani n (%) 28 (68,3) 25(73,5) 0,62

* Non-albicans Candida
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Tablo 3. Olen ve sag kalan olgularin risk faktérleri ve klinik bulgulari agisindan karsilastirilmast.
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Ozellik Olen olgular Sag kalan P

(n=53) olgular

(n=22)

Yas (ortalama y1l+Standart sapma) 75,0£14,4 72,8142 0,547
Yatis siiresi (ortalama giin+Standart sapma) 29,9421,3 45,84+35,9 0,02%*
Cinsiyet n (%)
Erkek 36 (67,9) 14 (63,6) 0,72
Kadin 17 (32,1) 8 (36,4)
Batin ameliyat: 6ykidisii n (%) 2(3,7) 0(0) 0,356
Mekanik ventilator n (%) 34 (64,2) 20 (90,9) 0,019%*
Santral vendz kateter n (%) 45 (84,9) 20 (90,9) 0,486
Total parenteral niitrisyon n (%) 31 (58,5) 11 (50) 0,5
Uriner kateterizasyon n (%) 45 (84,9) 20 (90,9) 0,486
Nazogastrik sonda n (%) 25 (47,2) 13 (59,1) 0,347
Kronik bobrek yetmezligi n (%) 3(5,7) 2(9,1) 0,588
Bakteriyemi varligi n (%) 21 (39,6) 17 (77,3) 0,003*
Kandidiiri varligi n (%) 51(96,2) 21 (95,5) 0,877
C. albicans n (%) 28 (52,8) 13 (59,1) 0,62
Yogun bakim biriminde yatis n (%) 42 (79,2) 22 (100) 0,021%*

#p<0,05
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