
GİRİŞ
Candida türleri hem yüzeysel hem de

sistemik hastalığa neden olabilirler ve hastanede
kazanılmış infeksiyonların başlıca ajanları olarak
tanımlanmaktadırlar. Modern tıbbi yöntemlerle,
immun sistemi baskılayıcı, sitotoksik ilaçların ve
güçlü antibiyotiklerin kullanımıyla ve çeşitli
araçların implantasyonuyla ilgili spesifik risk
faktörleriyle ilişkili olarak hastane infeksiyonu
etkeni olmaktadırlar (1).

Candida türlerinin başlıca virulans faktörleri;
jerminasyon, konak hücrelerine yapışma özelliği,
ekstrasellüler proteinazlar ve fosfolipazlardır (2).
Candida infeksiyonlarının çoğu biyolojik veya
cansız yüzeylerde Candida biyofilmlerinin 

oluşmasıyla bağlantılıdır. Biyofilm yapımı sonucu
antimikrobiyal tedaviye direnç artmaktadır (3). 

Bu çalışmada infeksiyon etkeni olarak
saptanan Candida türlerinde biyofilm ve fosfolipaz
üretimi araştırılmıştır.

GEREÇ ve YÖNTEM
Çalışmaya vajinal akıntıdan (66) suş, idrar-

dan (47) suş, kandan (34) suş, balgamdan (30)
suş, trakeal aspirasyondan (10) suş ve diğer
örneklerden 13 suş (aspirasyondan (beş),
yaradan (üç), drenden (üç), bronkoalveolar lavaj-
dan (iki)) olmak üzere toplam 200 Candida suşu
alındı. Suşların 123’ü C.albicans, 77’si C.albicans
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ÖZET

Biyofilmler ve fosfolipaz enzimi Candida suşlarına bağlı infeksiyonların gelişmesinde önemli virulans faktör-
leridir. Bu çalışmada Candida türlerinde biyofilm ve fosfolipaz üretimi araştırılmıştır. Toplam 200 Candida izolatında
biyofilm pozitifliği %52 bulunmuştur. C.albicans suşlarında biyofilm üretiminin diğerlerine göre daha yüksek olduğu
görülmüştür (%63). Toplam 123 C.albicans izolatında fosfolipaz pozitifliği %57 olarak bulunmuştur. Her iki
faktöründe virulansda önemli olduğu düşünülmüştür.
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DETECTION OF BIOFILM AND PHOSPHOLIPASE ACTIVITY IN CANDIDA SPECIES

SUMMARY

Biofilms and phospholipase enzyme are important virulans factors for the infections of Candida species. In this
study slime and phospholipase production was examined in Candida species. Biofilm positivitiy 52% was found in
200 Candida species. In C.albicans isolates biofilm positivity is higher than the others (63%). In 123 C.albicans
isolates phospholipase positivity was found 57%. We thought both factors also are important in virulans.
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dışı Candida türleri olarak saptandı.
Biyofilm üretimi için son konsantrasyonda %8

glukoz içeren glukozlu beyin kalp infüzyon sıvısı
(GBKIS) kullanıldı. Çalışılacak Candida t ü r l e r i
önce glukozlu Sabouraud agarda saf kültür olarak
üretildi. Bu kolonilerden alınarak beşer ml GBKIS
içeren tüplere ekildi, 35°C’de 48 saat inkübe edil-
di. İnkübasyon sonrası sıvı içerikleri dökülerek iki
kere distile su ile yıkandı ve her tüpün içerisine
%0.25’lik safranin konularak çalkalandı. Tüpler
boşaltılıp, kurutma kağıdı üzerine ters çevrilerek
kuruması beklendi. Tüp çeperinde pembe kırmızı
renkli tabaka pozitif olarak değerlendirildi (4).

Fosfolipaz aktivitesinin saptanması için
yumurta sarısı ilave edilmiş glukozlu Sabouraud
besiyeri (SDA) kullanıldı. Candida k o l o n i l e r i
serum fizyolojik içinde 0.5 Mc Farland
standardında hazırlanmış ve bundan 10l yumur-
ta sarılı SDA besiyerine ekilmiştir. Plaklar
kuruduktan sonra 37°C’de 48 saat inkübe
edilmiş ve koloni çapı ve koloni etrafındaki
presipitasyon zonunun oluşturduğu toplam
çap ölçülmüştür. Fosfolipaz aktivitesinin değeri
(Pz)= Koloni çapı / Presipitasyon zon çapı olarak
saptanmıştır (2). Sadece  C.albicans  suşlarında
fosfolipaz aktivitesine bakılmıştır.

Tablo 1: Klinik örneklerden izole edilen C a n d i d a
suşlarında  biyofilm oluşumu

C.albicans Candida spp.
Örnekler (n)      C.albicans  Candida spp. Biyofilm  Biyofilm Biyofilm Biyofilm

(-)       (+)         (-)        (+)
Sayı      Sayı         Sayı    Sayı (%)   Sayı    Sayı

Vajinal akıntı (66) 33 33 17 16(48) 28 5
İdrar (47) 32 15 9 23(72) 7 8
Kan (34) 19 15 7 12(63) 7 8
Balgam (30) 23 7 9 14(61) 4 3
Trak.asp.(10) 8 2 1 7 2 (-)
Aspirasyon(5) 3 2 1 2 1 1
Yara sürüntüsü (3) 2 1 (-) 2 (-) 1
Dren yeri (3) 2 1 1 1 (-) 1
BAL (2) 1 1 1 (-) 1 (-)

Toplam (200) 123 77 46 77(63) 50 27(35)

BULGULAR
Klinik örneklerden izole edilen Candida tür-

lerinde biyofilm oluşumu tablo 1’de gösterilmiştir.
Toplam 104 Candida suşunun (%52) biyofilm
ürettiği saptanmıştır. C . a l b i c a n s ’da bu oranın
(%63) diğer C.albicans dışı türlere göre (%35)
daha fazla olduğu saptanmıştır. 

C.albicans’ların %57’sinde fosfolipaz pozitif
bulunmuştur. C.albicans suşlarında biyofilm ve
fosfolipaz varlığı Tablo 2 ve 3’de, fosfolipaz
aktivitesi saptanan suşların fosfolipaz değerleri
(Pz) Tablo 4’de verilmiştir. Suşların yarısında Pz
değeri 0.71-0.90 arasında bulunmuştur.

Tablo 2: Klinik örneklerden izole edilen 123 C.albicans
izolatında biyofilm oluşumu ve fosfolipaz aktivitesi oranı

C.albicans izole    Biyofilm    Biyofilm  Fosfolipaz   Fosfolipaz
edilen örnekler        (+)             (-)            (+)              (-)                        

Sayı (%)    Sayı (%)   Sayı (%)   Sayı (%)
Vaginal akıntı (33)    16 (48)      17 (52) 24 (73) 9
İdrar (32) 23 (72) 9 16 (50) 16 (50)
Balgam ( 23) 14 (61) 9 9 14 (61)
Kan (19) 12 (63) 7 9 10 (53)
Trakeal Asp.(8) 7 1 6 2
Aspirasyon (3) 2 1 3 (-)
Yara sürüntüsü (2) 2 (-) 2 (-)
Dren yeri(2) 1 1 1 1
BAL (1) (-) 1 (-) 1

Toplam (123) 77 (63) 46 (37) 70 (57) 53 (43)

Tablo 3: Klinik örneklerden izole edilen C.albicans
suşlarında biyofilm ve fosfolipaz  birlikte üretimi

C.albicans (123) Fosfolipaz (-)     Fosfolipaz (+)    Toplam
Sayı     Sayı (%)     Sayı     

biyofilm (-)           29 17(37) 46
biyofilm (+)         24 53(69) 77

Toplam             53 70(57) 123
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Tablo 4 : Klinik örneklerden izole edilen 70 C.albicans
izolatında saptanan fosfolipaz aktivitesinin (Pz) dağılımı

Pz Değerleri Sayı (70) %

0.50-0.60 1
0.61-0.70 18 26
0.71-0.80 28 40
0.81-0.90 22 31
0.91 ve üstü 1

TARTIŞMA
Geniş spektrumlu antibiyotik kullanımı, HIV

insidansının artması, modern tedavi yöntemleri-
nin kullanımı, organ transplantasyonu ve protez
cihaz kullanımının artması, kanser kemoterapisi,
yoğun bakım ünitesinde kalış gibi faktörler Candi -
da infeksiyonlarının insidansında önemli artışlara
neden olmuştur (5,6). Candida türleri nozokomiyal
kan dolaşımı infeksiyonları, nozokomiyal pnömoni
ve üriner sistem infeksiyonlarından da sıklıkla
izole edilen ajanlardır. Bu infeksiyonlarda int-
ravasküler, üriner kateter veya endotrakeal tüp
kullanımı vardır ve bu araçların yüzeyinde biyofilm
oluşumu saptanabilir (1,7). Kateterlerde kullanılan
materyallerin biyofilm oluşumunu etkilediği
görülmüştür. Lateks veya silikon elastomerler
üzerinde polyvinylchlorid (PVC) ile karşılaş-
tırıldığında biyofilm oluşumunda daha az artış
görülürken, polyurethane veya %100 silikon
üzerinde belirgin azalma görülmüştür (1).  Alet ile
bağlantılı olmayan infeksiyonlarda da biyofilm
üretimi görülebilir. Örneğin Candida vajinitinde
mukoza yüzeyindeki bazı fungal hücreler
bakteriyel flora üyelerini de içeren karma bir
biyofilm içinde olabilirler (1). Candida türlerinde
biyofilm pozitifliği değişik oranlarda bulunmuştur.
Hilmioğlu ve ark. (4)  Candida türlerinde üç farklı
yöntemle biyofilm üretimini araştırmışlar ve
glikozlu sıvı sabouraud ve glikozlu beyin kalp
infüzyon sıvısı ile biyofilm üretimini %48.4, kongo
kırmızılı glikozlu beyin kalp infüzyon agar ile %53
bulmuşlardır. Çalışmamızda benzer şekilde
Candida türlerinin %52’sinin biyofilm pozitif
olduğu bulunmuştur. Kalkancı ve ark. (8) 100
Candida örneğinin sekizinde zayıf ve orta dere-

cede biyofilm pozitifliği, dördünde güçlü biyofilm
pozitifliği saptamışlardır. Orhon ve ark. (9)
C.albicans türlerinde biyofilm üretimini düşük
oranlarda  (%12.1) bulmuşlardır.

C.parapsilosis, C.pseudotropicalis ve C.glab-
rata’nın, patojen C.albicans’tan daha az biyofilm
ürettiği rapor edilmektedir (1,10). Çalışmamızda
da C.albicans suşlarında biyofilm üretimi (%63)
diğer C.albicans dışı türlerden daha fazla (%35)
bulunmuştur.

Yapılan çalışmalarda önceleri sadece C.albi -
cans’ın ekstrasellüler fosfolipaz ürettiği bulunmuş,
daha sonraları C.albicans dışı Candida türlerinin
de fosfolipaz ürettiği fakat bunun daha az miktar-
da olduğu bildirilmiştir. C.albicans suşlarının doku
invazyonunda ekstrasellüler fosfolipazların önem-
li olduğu gösterilmiştir (2,11,12). İbrahim ve ark.
(2) Candida virülansında fosfolipazların rolünü
saptamak için kandan izole edilen C.albicans ile
sağlıklı kişilerin ağız izolatlarını karşılaştırmışlar
ve kan izolatlarında fosfolipaz üretimini anlamlı
derecede yüksek bulmuşlar ve çalışılan virülans
faktörlerinden sadece ekstrasellüler fosfolipaz
aktivitesini mortaliteyle ilişkili bulmuşlardır. Arıkan
ve ark. (13) toplam 258 C.albicans s u ş u n u n
%78.7’sinde fosfolipaz aktivitesini pozitif bul-
muşlardır. Ener ve ark. (14) 92 klinik C.albicans
izolatının %72.8’inde, Yücesoy ve ark. (15) 175
C.albicans suşunun %68.6’sında enzim aktivitesi
göstermişlerdir. Çalışmamızda C.albicans izolat-
larının %57’sinde fosfolipaz aktivitesi pozitif
bulunmuştur. Fosfolipaz üretimiyle ilgili farklı-
lıkların yumurta sarılı agar plaklarının hazırlan-
masındaki farklılıklardan veya türler arasındaki
değişikliklerden olabileceği belirtilmektedir (12).
Fosfolipaz aktivitesi bulunan suşların Pz değerleri
Arıkan ve ark.’nın (13) çalışmasında 0.31-0.94
arasında, Yücesoy  ve ark.’nın (15) çalışmasında
ortalama 0.70 arasında bulunmuştur. Çalışma-
mızda bu oran suşların yarısında 0.71 ve 0.90
arasında bulunmuştur. Çalışmamızda  C.albicans
suşlarının 53’ünde (%69) biyofilm ve fosfolipaz
aktivitesi pozitifliği birlikte görüldü.

Candida türlerinin biyofilmlerinin antifungal
ajanlara yüksek oranda dirençli olduğu sap-
tanmıştır (10,16-18). Biyofilm ilişkili infeksiyonları
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normal tedavi rejimleriyle tedavi ve tamamen
eradike etmek zordur (3). Antifungal tedavi,
kür için tek başına yeterli olmadığından, genellik-
le etkilenen aletlerin çıkarılması gerekmektedir
(16).

Sonuç olarak fosfolipaz enzimi ve biyofilm
üretimi C . a l b i c a n s türünde yüksek oranlarda

saptanan önemli virülans faktörleridir. Saptanan
virülans faktörleri ile Candida infeksiyonlarının
mortalite ve morbidite ilişkisini ortaya koyacak
klinik çalışmalar, özellikle hastanede alet kul-
lanımıyla ilgili gelişen infeksiyonlardan korunmak
için aydınlatıcı olacaktır.
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