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NOTROPENIK OLMAYAN YOGUN BAKIM HASTALARINDA
__ CANDIDA ALBICANS KOLONIZASYON iNDEKSI VE _
OZGUL ANTIKOR YANITI ARASINDAKI iLISKININ iRDELENMESi*

EVALUATION OF THE RELATIONSHIP BETWEEN CANDIDA ALBICANS
COLONIZATION INDICES AND PRESENCE OF SPECIFIC ANTIBODIES IN
NON-NEUTROPENIC INTENSIVE CARE UNIT PATIENTS

Ayse EREN', Sibel AYDOGAN', Ayse KALKANCI', Semra KUSTIMUR'

OZET: Nozokomiyal kandidemi gelisiminde en énemli faktér, hastanin kendi florasina
ait Candida turleridir. Bu nedenle kolonizasyonun sayisal olarak derecelendiriimesi,
enfeksiyon gelisim riskini belirleyebilmektedir. Galismamizda, nétropenik olmayan yogun
bakim hastalarinin Candida turleri ile kolonizasyon oranlarinin saptanmasi, C.albicans
kolonizasyon indekslerinin hesaplanmasi ve kolonizasyon indeksleri ile C.albicans IgM
ve IgG varligr arasindaki iliskinin arastinimasi amaclanmigtir. Galismaya, 37 hastanin en
az bes anatomik boélgesinden alinmak Uzere toplam 191 sirintd érnegi ve 29'undan
alinabilen serum 6rneg@i dahil edilmistir. Hastalarda Candida spp. ile kolonizasyon
orani %70.3 (26/37) olarak saptanmis ve kolonize hastalarin 22’sine ait 43 drnekten
C.albicans, birer hastanin birer 6érneginden olmak Uzere de C.tropicalis, C.glabrata,
C.krusei ve C.parapsilosis izole edilmistir. Kolonize olan 26 hastanin yedisinde (%27)
kolonizasyon indeksi (Cl) yuksek (>0.5) bulunmus; bunlarin hepsinin C.albicans ile
kolonize oldugu gérulmustur. Bu hastalarin besinde IgM+IgG pozitif ve birinde 1gG
pozitif olarak saptanmis, birinden ise serum 6érneg@i alinamamistir. Kolonizasyon indeksi
distk (Cl<0.5) bulunan 19 hastanin 15’inin C.albicans ile kolonize oldugu izlenmis;
bu hastalardan serum &rnegi calisilabilen 12’sinden Gglnin IgM+I1gG, altisinin sadece
IgG pozitif oldugu, tgtinin ise negatif oldugu tespit edilmistir. Candida kolonizasyonu
olmayan 11 hastanin yedisinden serum 6rnegdi alinabilmis; bunlarin sadece ikisinde
(%18.2) 1gG pozitifligi saptanmistir. Cl yiksek ve disik olan hastalar arasinda IgM
pozitifligi yonunden istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanirken (p<0.05), IgG
pozitifligi yéninden anlaml bir fark saptanamamistir (p>0.05). Hastalarimizin takibinde,
higbirisinde kandidemi gelismemis ve bu durumun Cl yuksek bulunan hastalarda alinan
Onlemler sayesinde oldugu disinUlmustir. Sonuc¢ olarak, yogun bakim Unitelerinde
takip edilen hastalarin, C.albicans Cl ve IgM agisindan izlenmesinin, olusabilecek ciddi
enfeksiyonlari énlemede etkili olabilecedi kanisina variimistir.

Anahtar sézcikler: Yogun bakim, Candida albicans, kolonizasyon, kolonizasyon
indeksi, antikor.
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ABSTRACT: Since nosocomial candidemiae is mainly evolved from the endogenous
flora of the patients, the detection of colonization indices may guide for the risk of
infection especially in intensive care unit (ICU) patients. The aims of this study were
the detection of colonization rates of ICU patients with Candida spp., establishment
of C.albicans colonization index (Cl), and investigation of the relationship between the
presence of C.albicans IgM and IgG antibodies and colonization indices. A total of 191
swab specimens collected from at least five different body sites of 37 patients, together
with 29 serum samples were included to the study. The rate of patients colonized with
Candida spp. was found 70.3% (26/37). C.albicans were isolated from 43 samples of
22 patients, whereas C.tropicalis, C.glabrata, C.krusei and C.parapsilosis were isolated
from one each patient’s single samples. In seven (27%) of 26 colonized patients, ClI
was found high (>0.5), and all of them were found to be colonized with C.albicans.
Five of the seven patients with CI>0.5 were detected as IgM+IgG positive, and one
was IgG positive, while one patient’s serum could not be obtained. Nineteen patients
yielded low CI (<0.5), of which 15 were found to be colonized with C.albicans. Twelve
serum samples could be obtained from these patients, and three were found positive
for IgM+1gG, six were positive for IgG alone, whereas three were negative for anti-
C.albicans. Seven serum samples could be collected from 11 non-colonized patients,
and only two (18.2%) have yielded IgG positivity. A statistically significant difference
was detected in IgM positivity (p<0.05), although there was no significance in IgG
positivity (p>0.05) between the patients with high and low colonization indices. In the
follow-up of the patients, no candidemiae developed and this was thought to be due
to the preventive measures which were taken especially in ICU patients with CI>0.5.
As a result, the follow-up of the ICU patients in terms of C.albicans Cl and IgM would
be effective for the prevention of serious Candida infections.

Key words: Intensive care unit, Candida, colonization, colonization index,
antibody.

GIRIS

Yogun bakim Unitelerinde takip edilen hastalar, hastane enfeksiyonu geligimi
acisindan risk altindadir. Candida tirleri, Gram pozitif koklar ve Gram negatif
comaklardan sonra UclncuU sirada hastane enfeksiyonu etkeni olarak izole
edilmektedir'2. Kandidemi, floraya ait mikroorganizmalar ile endojen yoldan gelisen
bir klinik tablodur. Hastalarin cesitli anatomik bdlgelerinde kolonize olan Candida
suslarinin arasinda genetik yakinlik bulunmustur. Bu nedenle kolonizasyonun
sayisal olarak derecelendiriimesi, enfeksiyon gelisim riskini belirleyebilmektedir'.
Kandidemi, yogun bakim hastalar, bagisiklik sistemi baskilanmis, hematolojik
malignitesi olan, cerrahi operasyon gegcirmis ve yenidogan dénemindeki hastalar
basta olmak Uzere genis bir topluluk icin énemli bir risk olusturur'. Yapilan
calismalar, yogun bakim Unitelerinde takip edilen hastalarin %90’a yakin oranda
Candida turleri ile kolonize oldugunu goéstermektedir®. Kolonizasyonun dogru
olarak gosterilmesi icin kolonizasyon indeksinin hesaplanmasi dnerilmektedir*?.
Kolonizasyon indeksi; kolonizasyon bulunan bdlgenin, érnek alinan anatomik
bdlgeye oranlanmasi ile bulunan bir sayisal degerdir.

Calismamizda, nétropenik olmayan yogun bakim hastalarinin Candida turleri
ile kolonizasyon oranlarinin saptanmasi, C.albicans kolonizasyon indekslerinin
hesaplanmasi ve kolonizasyon indeksleri ile C.albicans IgM ve IgG antikor
varligi arasindaki iliskinin arastiriimasi amaclanmistir.
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GEREC ve YONTEM

Calismaya, Gazi Universitesi Hastanesi'nde cesitli yogun bakim Gnitelerinde takip
edilen, nétropenik olmayan 37 eriskin hasta dahil edildi. Bu hastalann agiz, burun,
cilt, perine ve kateter olmak Uzere bes anatomik bdlgesinden toplam 191 (ortalama
5 kdltir/hasta) surantt 6rnegi ve es zamanl olarak serum &6rnekleri alindi.

Alinan suruntd érnekleri Sabouraud dekstroz agar (SDA) plaklarina ekildi,
plaklar 48 saat, 35°C’de inklbe edildi ve Ureyen maya kolonileri tlr dizeyinde
tanimlandi. Tanimlama icin germ tlp ve klamidospor olusturma 6&zelliklerine
bakildi, ek olarak karbonhidrat asimilasyonu temeline gére hazirlanmig 1D32C
maya tanimlama kiti (bioMerieux, Fransa) kullanild.

Hastalarin 29’'undan serum 6rnegi toplanabildi ve antikor varligi ticari
Candida albicans 1gG ve IgM ELISA kitleri (BioSupply, UK) ile arastiriidi. Uretici
firma tarafindan, kitlerin rélatif duyarllik ve 6zgulliginin >%95 oldugu ve diger
Candida turleri ile capraz reaksiyon vermedigi bildiriimekte idi.

Kolonizasyon indeksi (Cl)’nin hesaplanmasinda; “Greme gérulen bdlge
sayisi/érnek alinan bdlge sayisi” formuli kullanildi ve Cl >0.5 olmasi yuksek
kolonizasyon indeksi olarak degerlendirildi*®.

BULGULAR

Calismamizda, nétropenik olmayan hastalara ait 191 surintd érneginin
47’sinde (%24.6) maya Uremesi olmustur. Buna gére; 37 hastanin 26’sindan
(%70.3) alinan érneklerin en az birinde maya Uremesi saptanirken, 11’inin (%29.7)
hi¢ bir érneginde Ureme gdérulmemistir. Bu 26 hastaya ait 47 pozitif 6rnekte
Ureyen mayalarin 43’0 (22 hasta) Candida albicans, birer tanesi ise C.tropicalis,
C.glabrata, C.krusei ve C.parapsilosis olarak tanimlanmigtir (Tablo 1).

Kolonizasyonun saptandigi 26 hasta igin hesaplanan indeks degerleri
incelendiginde; 7 hastada (%26.9) Cl >0.5, 19 hastada ise Cl <0.5 olarak
belirlenmis ve bu hastalarin IgM ve IgG antikor dagiimlar Tablo I'de verilmistir.

Calismada, Cl >0.5 olan hastalarda antikor pozitifligi (IgG ve/veya IgM)
ile kolonizasyon varligi arasindaki uyum %85.7 (6/7), Cl <0.5 olan hastalarda
ise %47.4 (9/19) olarak belirlenmistir. CI>0.5 olan hastalar ile Cl<0.5 olanlar
arasinda IgM pozitifligi yéninden istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanirken
(p<0.05), IgG pozitifligi ydoninden anlamli bir fark saptanamamistir (p>0.05).

Orneklerinin hicbirisinde Candida spp. Giremesi olmayan 11 hastanin 5’inde
(%45.5) antikor pozitifligi saptanmamis; bir hastada IgG pozitif, birinde ise
IgG sinirda pozitif bulunmus, bu gruptaki 4 hastadan serum alinamadigindan
antikor varligi arastinlamamistir.

TARTISMA

Yogun bakim Unitelerinde gorilen enfeksiyonlarin olusmadan &énce
engellenebilmesi, hastalarin morbidite ve mortalite oranlari Uzerinde buyuk
Oneme sahiptir. Bu Unitelerde takip edilen hastalarin blyuk kisminda kullanilan
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Tablo I. Candida Kolonizasyonu Olan Hastalarin IgM ve IgG Bulgulari

C.albicans
Uretilen tir (Ureme olan bdlge
Hasta No. sayisi/ 6rnek alinan bolge sayisi) IgM IgG
Kolonizasyon indeksi >0.5 olan hastalar
4 C.albicans (4/5) Pozitif Pozitif
6 C.albicans (4/7) Pozitif Pozitif
10 C.albicans (3/6) Pozitif Pozitif
15 C.albicans (3/5) Yapilamadi
18 C.albicans (3/5) Pozitif Pozitif
29 C.albicans (3/5) Negatif Sinirda pozitif
35 C.albicans (3/5) Pozitif Pozitif
Kolonizasyon indeksi <0.5 olan hastalar
1 C.albicans (2/5) Pozitif Pozitif
2 C.albicans (2/5) Pozitif Sinirda pozitif
7 C.albicans (1/6) Negatif Pozitif
8 C.albicans (2/6) Negatif Pozitif
9 C.albicans (1/8) Negatif Sinirda pozitif
12 C.albicans (2/5) Negatif Negatif
13 C.albicans (1/5) Negatif Pozitif
14 C.tropicalis (1/4) Negatif Negatif
16 C.glabrata (1/5) Negatif Negatif
17 C.albicans (1/5) Pozitif Pozitif
21 C.albicans (1/5) Yapilamadi
23 C.albicans (1/4) Yapilamadi
27 C.albicans (1/5) Yapilamadi
28 C.albicans (2/5) Negatif Pozitif
30 C.albicans (2/5) Negatif Pozitif
31 C.krusei (1/5) Negatif Negatif
32 C.parapsilosis (1/5) Negatif Negatif
34 C.albicans (1/5) Negatif Negatif
37 C.albicans (2/5) Negatif Negatif

damar ici kateterler, solunum cihazi ve ekleri ile genis spektrumlu antibiyotikler,
hastalarin floralarinda degisiklige ve sonugta endojen kaynakli enfeksiyon
gelisimine neden olmaktadir. Bu hastalar ekzojen yoldan, 6zellikle saglik
personeli tarafindan tasinarak bulastirilan etkenler ile de enfekte olabilirler.
Gram negatif ve pozitif bakteriler genellikle ekzojen yoldan bulasarak
enfeksiyon olustururken, Candida turleri ile olusan enfeksiyonlar bazi farkliliklar
gbstermektedir. Bu enfeksiyonlarin gelisebilmesi icin ¢cok sayida risk faktérinun
rol aldigi bilinmektedir2. Bu faktérler arasinda en cok kabul goren, endojen
floranin Candida ile kolonize olmasi ve bu durumun riski ytkseltmesidir®®.
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Candida turleri gastrointestinal sistemde ve orofarenkste normal flora elemani
olarak bulunurlar’. invaziv enfeksiyon, Candida’larin mukozal bariyerleri gecerek
kana karigmalari ile gerceklesir. Bu nedenle ylksek oranda kolonizasyon
gosterilen hastalara, profilaktik olarak antifungal ilaglarin baslanmasina dair
gbrusler bulunmaktadir”8s,

Kolonizasyon varligi bir cok mikroorganizma igin enfeksiyon riski anlamini
tasimaktadir’®. Kolonizasyon indeksi, kolonize olan toplam bdlge sayisini
gostermektedir. Kan 6rnegi ise indeks icin kabul edilmemektedir. Yapilan
calismalarda kolonizasyon indeksi yuksek bulunan hastalarda daha sonra
kandidemi gelistigi gosterilmistirs. Daha 6nceki bir calismamizda, enfeksiyon
riski, antikor duzeyleri bakilmaksizin, sadece kolonizasyon indeksi (Cl)
hesaplanarak deg@erlendirilmistir''. Strveyans calismalarinin, enfeksiyon gelisimini
ne kadar 6nledigi tartismalidir; kesin olan, bu ¢alismalarin antibiyotik kullanimi
ve enfeksiyon kontrolU icin yararli oldugu ve antibiyotiklere direng gelisimini
engelledigi fikridir'2.

Calismamizda CI’nin hesaplanmasinda agiz, burun, cilt, perine, kateter
olmak Uzere bes esas boélgeden ve varsa idrar sondasi, yara yUzeyi gibi daha
riskli bolgelerden surtnti érnekleri alinmistir. Cesitli kaynaklarda bu anatomik
bolgeler 6nerilmektedir'™'4. Galisilan yogun bakim hastalarinda Candida turleri
ile kolonizasyon orani %70.3 olarak bulunmus; Cl yiksek bulunan yedi hastanin
hepsinde ve dusuk bulunan 19 hastanin 15’'inde kolonizasyonun C.albicans ile
oldugu izlenmistir. Calismamiza dahil edilen 37 hastanin 29’'undan serum 6rnegi
alinabilmis ve anti-C.albicans 1gG ve IgM varligi arastinimistir. C.albicans digl
turlerin g6z ardi edilmesiyle yapilan degerlendirmede, Cl >0.5 olan hastalarda
IgM pozitifligi, Cl <0.5 olanlardan istatistiksel olarak anlamli dizeyde yuksek
bulunmus (p<0.05), IgG pozitifligi yoninden ise bu iki grup arasinda anlamli
bir fark saptanamamistir (p>0.05). Kolonizasyonun sistemik antikor yaniti ile
uyumlu oldugu izlenmis, kolonizasyonu olmayan iki hastadaki IgG pozitifliginin,
calisma dénemi 6ncesinde, gegici florada bulunan Candida ile kolonizasyon
sirasinda olustugu disundimustir. Yogun bakim Unitelerinde kolonizasyon
indeksinin hesaplanmasini 6éneren baska cgalismalarin varhigina ragmen, bu
calismalarda antikor varh@ bakilmamistir’®'4. Bizim galismamiz, C.albicans ile
kolonize olan ve olmayan hastalarda, antikorlarin arastirimis olmasi bakimindan,
diger calismalardan ayrilmaktadir.

Ulkemizde yapilan calismalarda, Yiicesoy ve arkadaslar'® yodun bakim
hastalarinin digki kiltirlerinde %69.5, saglikh erigkinlerin diski kultirlerinde
ise %55.2 oraninda Candida izolasyonu yapmiglar ve aralarinda bir fark
bulunmadigini bildirmislerdir. Golak ve arkadaslarn' da, yogun bakim
Unitesinde takip edilen 40 hastanin 37’sinde (%92.5) maya kolonizasyonu
saptamiglardir. Bizim calismamizda saptanan %70.3’lUk Candida kolonizasyon
orani bu bulgularla paralellik géstermektedir. Palabiyikoglu ve arkadaslarinin®”
calismasinda, yogun bakim Unitesine gelen 50 hastadan altisinin (%12) Uniteye
kolonize olmus halde geldigi, altisinin ise Unitede kolonize oldugu gdsterilmistir.
Kateter bulunan hastalarda, Candida turleri kateterlere de kolonize olmakta
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ve risk olusturmaktadir'®'. Bizim calismamizda 6érnek alinan 27 kateterden
birinde (%3) C.albicans kolonizasyonu bulunmustur. Felek ve arkadaslan® ise,
hemodiyaliz hastalarinin saglikli kontrol grubuna gére farkli olmayan oranlarda
Candida turleri ile kolonize olduklarini bildirmektedir.

Yenidogan unitelerinde takip edilen bebeklerde kandidemi ¢ok daha hizl
gelismekte ve unitenin tamamini etkilemektedir?'. Buna karsin Shattuck ve
arkadaslarinin?? yenidogan Unitesinde gerceklestirdikleri ¢alismalarinda, deri
ve kateterlerde Malassezia ve Candida kolonizasyonu gdsterilmis ancak hig
bir bebekte enfeksiyon gelismemistir. Eriskin hastalarnn takip edildigi yogun
bakim Unitelerinde gerekli dnlemlerin alinmasi ve hastalarin takip edilmesi,
yenidogan Unitelerine gore daha kolaydir. Bizim calisma kapsamimiza alinan
hastalar da, nétropenik olmayan erigkin hastalardir. Calismamizda degerlendirilen
hic bir hastada kandideminin gelismemis olmasinin, kolonizasyon oranini
yuksek olarak buldugumuz hastalarda uygulanan 6nlemler sayesinde oldugu
dusunulmektedir.

Yogun bakim Unitelerinde Candida kolonizasyonunun de@erlendiriimesinde,
kolonizasyon indeksi hesaplanmasi ve antikor duzeylerinin arastiriimasi, birlikte
ya da ayr ayri uygulanabilecek invaziv olmayan islemlerdir. Sonug¢ olarak,
yogun bakim Unitelerinde takip edilen hastalarin belirli araliklar ile kolonizasyon
acisindan arastiriimalari, patogenezinde endojen floranin cok dnemli rol oynadigi
kandidemi gibi 6lumcul hastaliklarin énline gecilmesinde yardimci olacaktir.
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