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Ozet:

Amac: Antifungallerin yaygin kullanim1 sonucu antifungallere direncli Kandida tiirleri ortaya cikmaktadir. Bu
calismada, klinik oOrneklerden izole edilen kandida tiirlerinin arastirlmasi1 ve antifungal duyarhhklarinin
belirlenmesi ama¢lanmistir.

Metod: Ocak 2004- Arahk 2004 tarihleri arasmda Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Mikrobiyoloji laboratuvarina
gonderilen klinik 6rneklerden izole edilen kandida tiirleri ve antifungal duyarhhklar: arastirildi.

Bulgular: Kandida izole edilen toplam 102 ornegin 26’s1 (%25.6) kan, 33’ii (%32.4) idrar, 4’ii (%3.9) yara
siiriintiisii, 9°u (%8.8) balgam, 2’si (%1.9) diski, 6’s1 (%5.9) achik mide sivisi, 18’i (%17.6) vajen salgisi, 4’ii (%3.9)
dren sivisi idi. En sik Candida albicans (%56.8), ikinci sikhikla (% 7.7) C. tropicalis, ii¢iincii sikhikla da (%6.8) C. sake
izole edildi. Kanda ikinci sikhikla (%19) C. parapsilosis izole edildi. Antifungal duyarhlik testi sonucunda, C.
albicans’m flusitozine duyarhlik oram %100 olarak bulundu. Biitiin tiirler ele ahndiginda kandida tiirlerinin en
duyarh oldugu antifungal Amfoterisin B idi (%97,6). Biitiin tiirlerin en fazla diren¢ gosterdigi (%8.4) antifungal
mikonazol idi. Vajen sivis1 6rneklerinde izole edilen C. albicans tiirlerinin en fazla nistatine duyarh olduklari (%60)
saptandi.

Sonu¢: Calismamiz sonucunda, candida infeksiyonlarinda non-albicans tiirlerin artis gosterdigi ve bu tiirlerin
antifungal ilaclara direncinin yiiksek oldugu, bu nedenle kandida infeksiyonlarinda etkenin tiir diizeyinde saptanip
antifungal duyarhli@imin arastirilmasinin tedavinin etkinligi ve diren¢ gelisiminin 6nlenmesi agisindan yararh olacag:
kanisina varildi.

Anahtar kelimeler: Kandida tiirleri, kandida infeksiyonu, antifungal duyarlilik

Kandida tiirleri dogada yaygin olarak bulunan
firsat¢1 patojenler olup insanlarda yiizeyel ve derin
mikozlara  neden  olabilmektedirler.  Kanser
kemoterapisi, radyoterapi, genis spektrumlu
antibiyotiklerin yaygin kullanimi, steroid ilaglarin
kullanimi ve kateterizasyon uygulamalar1 gibi tedavi
yontemleri, normal mikrobiyal floranin yapisim
degistirerek nonpatojen olarak nitelendirilen bazi
mayalarin, firsat¢ct patojen olarak infeksiyon etkeni
olmasma yol acarlar (1,2). Antifungallerin profilaksi
ve tedavi amaciyla uzun siireli yaygin kullanim

sonucu antifungallere  direncli tiirler ortaya
cikmaktadir (3,4). Son yillarda amfoterisin B’ye
karsi direng geligmesi sonucu triazol grubu

antifungallerin profilaksi ve tedavide kullanimlari
gittikge artmistir. Bu yiizden goreceli olarak daha az
patojen olan direngli non albicans tiirleri sistemik
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patojen olarak goriilmeye baglanmistir (1,5). Bu
calismada, klinik 6rneklerden izole edilen kandida
tiirlerinin arastirilmasi ve antifungal duyarliliklarinin
belirlenmesi amaglanmistir.

Gere¢ ve Yontem

Etik komite onayini takiben, Ocak 2004- Aralik
2004 tarihleri arasinda Gaziantep Universitesi Tip
Fakiiltesi Mikrobiyoloji laboratuvarina gonderilen
klinik orneklerden (kan, idrar, yara siiriintiisi,
balgam, digki, aclik mide sivisi, vajen salgisi, dren
stvisi) izole edilen kandida tiirleri degerlendirildi.
Idrar kiiltiirlerinde iireme miktar1 >10° cfu/ml
oldugunda, diger klinik Orneklerde ise saf ya da
baskin bir ireme oldugunda patojen olarak kabul
edildi (6). Kandida suslar1 ornegin cinsine gore
koyun kanli agar veya Saboraud-dextroz agar
besiyerlerinden 37 °C’de 18-24 saat inkiibasyon
sonucunda saflastirildi. Mikrobiyolojik tanimlamada
germ tlip testi pozitif olan suslar Candida albicans
olarak kabul edildi. Diger tiirlerin fermantasyon ve
asimilasyon  Ozelliklerinin  belirlenerek  taniya
gidilmesi amaciyla API ID 32C (bioMerieux,
Durham, NC, USA) kiti kullamldi. izole edilen
kandida  suslar1  dretici  firmanin  Onerileri
dogrultusunda ATB Fungus (bioMerieux, Durham,
NC, USA) kiti ile ¢alisilarak antifungal duyarliliklari
aragtirtldi.
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Tablo I: Izole edilen Kandidalarn tiirlere gore dagilimi

Mide Toplam

Etken Kan Idrar Yara Balgam Gaita Stvist Vajina Dren n %
C. albicans, 8 17 4 7 2 6 11 2 57 56.8
C. glabrata, 2 4 6 59
C. parapsilosis 5 1 6 59
C .tropicalis 3 5 8 7.7
C. kefyr 3 1 1 5 4.8
C. sake 4 1 2 7 6.8
C. holmii 1 1 2 1.9
C.pellikiiloza 1 - 1 0.9
C.famata - 1 1 0.9
C. krusei - 1 1 0.9
C.lusitamiae 4 4 39
C.sphaerica - - - 1 1 0.9
C.dattilata 1 1 0.9
Zigosaccar. sp. 1 1 0.9
T. asahii - 1 1 0.9

n 26 33 4 9 2 6 18 4 102 100
Toplam % 25.6 324 3.9 8.8 1.9 5.9 17.6 3.9 100 /

(%16.6) idi. Vajen sivist drneklerinden izole edilen
Bulgular

izole edilen kandida tiirlerinin dagilimi Tablo 1°de
gosterilmistir. Toplam 102 o6rnegin 26’s1 (%25.6)
kan, 33’1 (%32.4) idrar, 4’1 (%3.9) yara siirlintiisi,
9’u (%8.8) balgam, 2’si (%1.9) diski, 6’s1 (%5.9)
aclik mide sivisi, 18’1 (%17.6) vajen salgisi, 4’
(%3.9) dren oOrneklerinden olusmaktaydi. Candida
albicans biitin orneklerden en sik izole edilen
(%56.8) kandida tiirii olarak bulundu. Orneklerin
toplaminda ikinci siklikla (% 7.7) C. tropicalis,
iciincl siklikla da (%6.8) C. sake izole edildi (Tablo
1). Kan orneklerinin %30.7°si, idrar Orneklerinin
%351.5’1, yara orneklerinin tamami (%100), balgam
orneklerinin  %77.8’1, gaita Orneklerinin tamamu
(%100), achik mide sivisi Orneklerinin tamami
(%100), vajen orneklerinin %61°1, dren 6rneklerinin
%50’sinde  C. albicans izole edildi. Kanda ikinci
siklikla (%19) C. parapsilosis izole edildi. Idrarda
ikinci siklikta C. tropicalis (%]15) izole edilirken,
vajende ikinci siklikta C. glabrata (%22.2) izole
edildi.

Uyguladigimiz  antifungal ~ duyarlilik  testi
sonucunda, C. albicans’1n flusitozine duyarlilik orani
%100 olarak bulundu. Biitiin tiirler ele alindiginda
kandida tiirlerinin en duyarli oldugu antifungal
Amfoterisin B idi (%97,6). Biitiin tiirlerin en fazla
diren¢ gosterdigi (%8.4) antifungal mikonazol idi.
Vajen Orneklerinin  antifungal duyarhiliklarinin
arastirilmast sonucunda da kandida tiirlerininin en
fazla diren¢ gosterdikleri antifungal mikonazol

Candida albicans tiirlerinin en fazla nistatine duyarlt
olduklar (%60) saptand1 (Tablo 4 ve 5).

Tartisma

Mantar infeksiyonlar1 etkenleri arasinda Candida
albicans tiirleri ilk siray1 almalarina ragmen non-
albicans tiirlerin sikligt son zamanlarda artig
gostermektedir. Bu nedenle klinik &rneklerden
tirlerin tanimlanmasi ve duyarlilik profillerinin
¢ikarilmasi Onem tasimaktadir (7). St-Garmain ve
ark. (8) yirmi yillik siire igerisinde C. albicans
tirlerinde %10 azalmaya karsin, C. glabrata
suslarinda %9, C. tropicalis tirlerinde %7, C.
parapsilosis tirinde de %4 artis saptadiklarini
bildirmislerdir. Wang ve ark (9) C. tropicalis’in
goriilme sikligmin 1981-1993 yillart arasinda %14
iken, 1996-2002 yillar1 arasinda bu oranin = %22-
23’lere yiikseldigini bildirmislerdir. Majaros ve ark.
(10) da calismalarinda 3 yillik siire icerisinde C.
glabrata ve C. krusei tirlerinin neden oldugu
infeksiyonlarda artig saptadiklarini bildirmislerdir.
Liebowitz ve ark (11) ¢alismalarinda izole ettikleri
kandida suslarinin  %68.6’sim1  C.  albicans’n
olusturdugunu ve bunu C. glabrata (%9.9) ile C.
tropicalis’in (%4.7) izledigini bildirmislerdir. Al ve
ark (12) degisik orneklerden kandida tiirlerini izole
ettikleri ¢aligmalarinda en sik izole edilen tiiriin C.
albicans (%47.4) oldugunu, ikinci ve ti¢lincii siklikla,
sirastyla, C. tropicalis (%21.8) ve C. glabrata
(%15.2) izole edildigini bildirmiglerdir. Agel ve ark
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Tablo II: Klinik orneklerden izole edilen Kandida suslarinmin antifungal duyarhiliklar:

Etken n Flusitozin Amfoterisin B Nistatin Mikonazol Ekonazol Ketokonazol
Du O Di Du O Di Du O Di Du (¢} Di Du (6] Di Du O Di
C. 46 46 - - 44 2 - 41 3 2 39 4 3 38 8 - 38 8 -
albicans
C. 3 3 - - 3 - - 2 1 - 2 - 1 2 1 - 2 1 -
glabrata,
C. 6 5 - 1 6 - - 6 - - 4 - 2 5 1 - 5 1 -
parapsilos
is
C. .8 5 3 - 8 - - 8 - - 8 - - 6 2 - 6 2 -
tropicalis
C 4 4 - 4 - 4 - 4 . 4 - - 4 - -
kefyr
C. 5 5 - - 5 - - 5 - - 4 1 - 3 2 - 3 2 -
sake
C ) - 2 - - 2 - - 2 - - 2 - - 2 - .
holmii
C 1 - 1 - 1 - . 1 - 1 - 1 - - 1 - -
pellikiiloz
a
c 1 1 - 1 - - 1 - - 1 - - 1 - - 1 - .
Jamata
C 1 - 1 - 1 - . 1 - 1 - - 1 - 1 - -
krusei
C 4 3 1 - 4 - - 2 2 - 2 1 1 2 2 - 3 1 -
lusitaniae
c 1 - 1 - 1 - - 1 - 1 - - 1 - 1 - -
.sphaerica
c 1 - 1 - 1 - - - 1 - 1 - - - 1 - 1 - .
.dattilata
T 1 . 1 - 1 - . 1 - 1 - - 1 - 1 - -
asahii
Toplam 84 74 9 1 82 2 - 71 11 2 71 6 7 63 21 - 69 15 -
Du: Duyarli, O: orta derecede duyarli, Di: Direngli
Tablo II: Klinik érneklerden izole edilen Kandida suslarinin antifungal duyarliliklarinin yiizdeleri
ilag Duyarli Orta derecede duyarli Direngli
n % n % n %
Flusitozin 74 88.1 9 10.8 1 1.1
Amfoterisin B 82 97.6 2 2.4 - -
Nistatin 71 84.5 11 13.1 2 2.4
Mikonazol 71 84.5 6 7.1 7 8.4
Ekonazol 63 75 21 25 - -
Ketokonazol 69 82.1 15 17.9 - -
(13) da olgularm  %72’sinden C. albicans, olmasina ragmen, ozellikle immiinitesi baskilanmis

%9,2’sinden C. tropicalis, %7,8’inden de C. glabrata
izole ettiklerini bildirmislerdir. Bizim ¢alismamizda
da en sik izole edilen kandida tiirii C. albicans, ikinci
ve lglincii siklikla izole edilen candida tiirleri de
sirastyla C. tropicalis ve C. sake idi. Kandida
infeksiyonlar1 ¢ogunlukla yiizeyel infeksiyonlar

olan olgularda sistemik infeksiyonlar ve kandidemi
goriilebilmektedir. Son yillarda candida
infeksiyonlar1 igerisinde kandidemi olgularinda artis
gozlenmektedir. Edwards ve ark (14) kan
kiiltiirlerinden izole edilen mikroorganizmalar
arasinda candida tiirlerinin besinci sirada yer aldigini
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Tablo 1V: Vajenden izole edilen Kandida tiirlerinin antifungal duyarhiliklar:

Etken n Nistatin Mikonazol Ekonazol Ketokonazol
Du o Di Du (¢} Di Du (¢} Di Du (6] Di
C. albicans 8 5 3 2 4 2 1 7 2 6
C. glabrata 4 3 1 3 1 3 1 3 1
C. kefir 3 3 . 2 1 3 . 3
C. sake 2 2 - 2 2 2 -
Zigosaccar Sp 1 1 - 1 1 - - 1 -
Toplam 18 14 4 - 10 5 3 7 11 8 10
Du: Duyarli, O: orta derecede duyarli, Di: Direngli
Tablo V: Vajenden izole edilen Kandida tiirlerinin antifungal duyarhiliklarimin oranlar:
ilag Duyarli Orta derecede duyarli Direngli
n % % n %
Nistatin 14 77.8 222
Mikonazol 10 55.6 5 27.8 3 16.6
Ekonazol 7 38.9 11 61.1
Ketokonazol 8 44.4 10 55.6
bildirmislerdir. ~ Pfaller ve ark (15) biitin Duran ve ark (21) calismalarinda kandidemi

nozokomiyal kandida infeksiyonlar1 arasinda kan
infeksiyonlariin  %58’lik oranla ilk sirada yer
aldigimmi bildirmiglerdir. Bizim ¢aligmamizda izole
edilen candida tiirlerinin %32.4’0 idrardan, %26’s1
kandan izole edildi. Bu fark bizim Orneklerimizin
hem ayaktan gelen hastalardan hem de hastanede
yatan hastalardan alinmis olmasindan kaynaklanmig
olabilir.

Toplum kokenli kandida infeksiyonlarinin ciddi
mortalitesi olmamasma karsin, hastanede yatan
hastalarda ve immiinitesi baskilanmis olgularda
goriilen kandideminin mortalitesi oldukga yiiksektir.
St-Germain ve ark (8) kandidemi olgularinda 30
giinliilk mortalite oranint %38 olarak bildirmislerdir.
Peman ve ark (16) da kandidemi olgularinin
%40.6’sm1 kaybettiklerini, kandidemi ve mortalite
icin en Onemli risk faktdriiniin kateterizasyon
oldugunu bildirmislerdir. Biitiin izolatlar icerisinde
en fazla izole edilen candida tiri C. albicans
olmasina ragmen, kandidemi olgularinda baska
kandida tiirlerinin en sik izole edildigi caligmalar
bulunmaktadir. Peman ve ark (16) kandidemi
olgularinda en sik (%36.2) C. albicans, ikinci siklikta
da (%21.9) C. parapsilosis izole ettiklerini
bildirmiglerdir. Colombo ve ark (17) da en sik
(%41.5) C. albicans, ikinci siklikta (%24) C.
tropicalis, lgilincii siklikta da C. parapisilosis izole
ettiklerini bildirmislerdir. Foongladda ve ark. (18) ise
kandidemi olgularinin %45’inde ve en sik olarak C.
tropicalis izole ettiklerini bildirmislerdir. Benzer
sekilde Chakrabarti ve ark (19) kandidemi
olgularinin %36.1’inde ve en sik olarak C. tropicalis
izole ettiklerini bildirmislerdir. Mujica ve ark (20) ile

olgularinda en sik C. parapsilosis izole ettiklerini ve
oranlarin sirasiyla %349 ve  %41.5 oldugunu
bildirmislerdir. Bizim ¢aligmamizda diger 6rneklerde
oldugu gibi kan 6rneginden de en sik izole edilen
candida tiiri C. albicans idi. Ikinci siklikta C.
parapsilosis  izole edildi. Calismamizda elde
ettigimiz veriler ve diger caligmalarin verileri, C.
albicans ile beraber C. tropicalis ve C. parapsilosis
tiirlerinin ciddi tehlike olusturdugunu
disiindiirmektedir.

Yogun ve uzun siireli antifungal kullanimi candida
suslarmm duyarliliginin  azalmasina ve direng
gelisimine neden olmaktadir. Araj ve ark (22)
antifungallere  direng  durumunu  arastirdiklar
caligmalarinda %4-17 oraninda direng saptadiklarini
bildirmislerdir. Mujica ve ark (20) C. albicans
tirlerinin flukonazola duyarli olduklarini, ancak C.
glabrata (%21.41) ve C. krusei (%69.23) suslarin
yiiksek oranda direngli olduklarini bildirmislerdir.
Benzer sekilde Duran ve ark (21) da C. glabrata ve
C. krusei suslarina karst direncin yiiksek oldugunu
bildirmislerdir. Ng ve ark. (23) da antifungal ilaglara
direngli suslarin  non-albicans suslar oldugunu
bildirmislerdir. Yang ve ark (24) diren¢ oranmin
merkezdeki hastanelerde periferdeki hastanelerden
daha yiiksek oldugunu, bunun da merkezdeki
hastanelerde daha fazla antifungal kullanimi ile ilgili
olabilecegini bildirmiglerdir. Calismamizda flusitozin
ve Amfoterisin B’ye karsi diisikk oranda direng
oldugu gozlendi. En fazla direng goriilen antifungal
mikonazol idi. Bulgularimiz diger
yazarlarin  bulgular1 ile uyum  gostermektedir.
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Sonu¢ olarak, kandida infeksiyonlarinda non-
albicans tiirlerin artig gosterdigi ve bu tiirlerin
antifungal ilaglara direncinin yiiksek oldugu, bu
nedenle kandida infeksiyonlarinda etkenin tiir
diizeyinde  saptanip  antifungal  duyarliliginin
aragtirllmasinin ~ tedavinin  etkinligi ve direng
gelisiminin  &nlenmesi agisindan yararli olacag:
kanisindayiz.

Species Distribution and Antifungal
Susceptibility of Candida Isolated From
Clinical Samples

Abstract:

Aim: Candida species that are resistant to antifungal
drugs grow up due to the widespread use of antifungal
agents. In this study, it was aimed to determine the types
of candida species isolated from various clinical samples,
and to investigate the antifungal susceptibility of these
isolates.

Methods: Distribution of candida species, isolated from
clinical samples that have been received between January
2004 and December 2004 in the Laboratory of the
Microbiology Department of Gazgiantep University
Medical School were investigated together with
antifungal susceptibility of these isolates.

Results: Candida species were isolated from 102 clinical
samples that included 26 (25.6%) blood, 33 (32.4%)
urine, 4 (3.9%) wound swab, 9 (8.8%,) sputum, 2 (1.9%)
feces, 6 (5.9%) stomach fluid, 18 (17.6%) vaginal
secretion, and 4 (3.9%) drain fluid. Candida albicans was
the most commonly isolated species (56.8%), followed by
C. tropicalis (7.7%) and C. sake (6.8%). C. parapsilosis
was the second most common isolate (19%) in blood. C.
albicans was found to be 100% sensitive to flucytosine.
Amphotericin B was the antifungal agent that all species
were most sensitive (97,6%). Isolates had the highest
resistance rate to miconazole (8.4%) than those of others.
C. albicans isolated from vaginal samples were most
sensitive to nystatine (60%).

Conclusion: We found an increased rate of non-albicans
isolates in candida infections, and a relatively higher
resistance in these species. We conclude that the isolation
of candida species in candida infections may be helpful
for the efficacy of the antifungal treatment and for
prevention of the development of antifungal resistance.

Key words: Candida spp, candidal infection, antifungal
susceptibility
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