Ozgiin Calisma/Original Article Mikrobiyol Bul 2009; 43: 71-76

YANIK UNITESINDE CANDIDA FAMATA FUNGEMISi
GELISEN OLGULARIN RETROSPEKTIF OLARAK
DEGERLENDIRILMESi

RETROSPECTIVE EVALUATION OF THE CASES WITH
CANDIDA FAMATA FUNGEMIA IN A BURN UNIT

Tuba TURUNC', Y. Ziya DEMIROGLU', Hikmet ALISKAN?, Sule COLAKOGLU?,
Hande ARSLAN'

! Baskent Universitesi Tip Fakiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Ankara.
(tubaturunc@yahoo.com)

2 Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi, Mikrobiyoloji ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Ankara.

OZET

Gunlmizde albikans disi kandidalar ile gelisen fungemiler giderek artmaktadir. Buna karsin ulasila-
bildigi kadaryla, yanik tnitesinde Candida famata'ya bagh fungemi olgusu literatiirde bildirilmemistir.
Calismamizda Ocak 2003-Ocak 2006 tarihleri arasinda hastanemizin yanik tinitesinde izlenen 410 has-
tadan C.famata’ya bagli fungemi gelisen 7 olgunun (6 erkek, 1 kadin; yas ortalamasi 22.2 yil) retrospek-
tif olarak degerlendirilmesi amaclanmistir. Ortalama yanik ylizey alani %39.2 (%24-64) olan olgularda
yanik nedenleri; alev yanigi (n= 4), sicak su (n= 2) ve elektrik carpmasi (n= 1) olarak izlenmistir. Olgula-
rin 6’sinda santral vendz kateter uygulamasi mevcut olup, bunlarin da 5’inde kandidemi 6ncesi kateter-
le iligkili bakteremi gelismistir. Kateterle iliskili bakteremi etkeninin Pseudomonas aeruginosa (n=5) oldu-
gu saptanmis; ayrica, Uriner sistem enfeksiyonu olan bir hastadan Escherichia coli, yanik yarasi enfeksi-
yonu olan bir hastadan da metisiline direncli Staphylococcus aureus izole edilmistir. TiUm olgularin kan-
didemi epizodundan 6nce genis spektrumlu antibiyotik tedavisi aldig belirlenmistir. C.famata, olgularin
kan kiltirlerinden izole edilmis, yanik ylizey striinti kilturlerinde saptanmamustir. Izolatlarin tanimlan-
masl, negatif germ tip testi ile birlikte APl 20 C AUX (BioMérieux, France) sistemindeki karbonhidrat
asimilasyon profiline gore yapilmistir. Alinan cevre kiltirlerinde C.famata tespit edilememis, enfeksiyon-
larin capraz kontaminasyon sonucu ortaya ciktigi distintlmstir. Santral venoz kateteri bulunan olgu-
larda kateter cekilerek tim hastalara lipozomal amfoterisin B tedavisi baglanmistir. Bir olgu kandidemi
nedeni ile kaybedilirken diger 6 olgu tedavi ile iyilesmistir. Olgularimizda C.famata'ya bagli fungemi ge-
lisiminde, kateter varligi ile birlikte genis spektrumlu antibiyotik kullaniminin 6nemli faktérler oldugu ka-
nisina varilmistir. Sonuglarimiza gore, C.famata’ya bagli fungemi gelisen olgularda, varsa santral venoz
kateterin cikarilmasinin ve amfoterisin B tedavisi uygulamasinin hastalarin prognozu agisindan faydali
olacagi distinulmustir.

Anahtar sézciikler: Candida famata, yanik, santral ven6z kateter, kateter enfeksiyonu.
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ABSTRACT

The prevalence of fungemia due to non-albicans Candida species is increasing currently. However,
there is no reported case of fungemia due to Candida famata in a burn unit. This retrospective study was
aimed to evaluate the clinical and laboratory characteristics and outcomes of seven burn patients with
fungemia due to C.famata. The study included a total of 410 burn patients followed-up during January
2003-January 2006. Six of the patients (85.7%) were males and one was female (14.3%), with a mean
age of 22.2 years. Mean total body surface area of the burns was 39.2% (24%-64%), flame being the
most frequent cause of the burns (n= 4), followed by hot water (n= 2) and electroshock (n= 1). Six of
the cases had central venous catheter and in 5 of these catheter-associated bacteremia had developed
before the establishment of candidemia. Pseudomonas aeruginosa (n= 5) was the most frequent cause of
bacteremia; Escherichia coli being isolated from a patient with urinary tract infection and methicillin-re-
sistant Staphylococcus aureus from a patient with wound infection. All patients had received treatment
with systemic antibiotics prior to the development of the C.famata episode. C.famata was detected from
the blood cultures of the patients, however, the wound swabs were negative in terms of C.famata
growth. The isolates were defined according to their negative germ tube test and their carbohydrate as-
similation profile in API 20 C AUX (BioMerieux, France). Since the environmental cultures yielded nega-
tive results for C.famata, the infections were thought to be derived from cross contamination. Once a
positive blood culture for C.famata was obtained, the catheter was removed, and treatment with lipo-
somal amphotericin-B was implemented. Presence of a central venous catheter and prior antibiotic the-
rapy seem to be the predisposing factors in the development of fungemia due to C.famata. Thus, when
fungemia due to C.famata is established, central venous catheter should be removed and amphotericin-
B therapy should be implemented promptly.

Key words: Candida famata, burn, central venous catheter, catheter infections.

GiRiS

Yanik olgularinda ortaya cikan enfeksiyonlar, en sik gozlenen 6lim nedenlerinden bi-
risidir. Gerek yanik nedeniyle gelisen immiin stpresif etki, gerekse deri bittnliginin
bozulmasi, uygulanan yogun tani ve tedavi prosedirleri nedeniyle, hastanede uzun su-
re yatmasi gereken yanikli hastalar nozokomiyal enfeksiyonlara daha yatkindir. Bununla
birlikte enfeksiyonlar 6nemli morbidite ve maliyet artisina yol acar'. Sistemik ve lokal uy-
gulanan antibiyotik tedavileri de, yanik hastalarinda flora elemanlarinda degisiklik yapa-
rak firsatgi enfeksiyonlarin olusmasina neden olabilir?.

Candida famata, enfeksiyon etkeni olarak nadir gériilen bir maya tiiriidiir. Onceden
Torulopsis famata ve Debaryomyces hansenii olarak adlandirilan bu tir, peynir gibi pek
cok siit Griiniinde bulunmustur?. Kahn ve arkadaslari*, kortizon verilen farelerde C.fama-
ta’'nin sistemik hastaliga yol actigini gostermisler, bu nedenle bagisiklik sistemi baskilan-
mis olgularin bu enfeksiyona yatkin olabilecegini belirtmislerdir. Ulasilabildigi kadariyla,
yanik olgularinda C.famata'ya bagli fungemi olgusu bildirilmemistir. Bu raporda, C.fama-
ta’'ya bagh fungemi gelisen 7 olgunun klinik ve laboratuvar bulgulari ile tedaviye yanit-
larinin degerlendirilmesi amaclanmustir.

HASTALAR ve YONTEM

Bu calismada, Ocak 2003-Ocak 2006 tarihleri arasinda hastanemizin yanik tnitesinde
izlenen 410 hastanin 7’sinde (6 erkek, 1 kadin; yas ortalamasi 22.2 yil) ortaya ¢ikan C.fa-
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mata'ya bagli fungemi olgulari irdelendi. ilk 3 olgu 4 aylik dénem icinde, diger olgular
ise ortalama 8 ay ara ile ortaya ¢cikmisti. Olgularin basvurularinda, yanik yarasi stirinti
ornekleri alindi ve daha sonra haftada iki kez olacak sekilde yara strtintu kilturleri tekrar
edildi. Yanik yerlerinde eskar dokusunun ayrilmasi, renk degisikligi, graft kaybi, 16kositoz
gelismesi, trombosit disuklugu, yiksek ates varhgi gibi enfeksiyon bulgular gozlenen ol-
gulardan, doku kultirleri ile birlikte en az 3 adet (biri santral venoz kateterden, digerle-
ri periferik venoz yoldan) kan kultiirti (BACTEC Plus/F, Becton Dickinson, USA) alindi. ilk
3 olgunun goérildigu 4 aylik donem sonunda ise cevre kultirleri alind.

Kateterle iligkili bakteremi tanisi, daha once literatiirde belirtilen kriterlere gore konul-
du®. Kan kiiltirlerinden izole edilen ve Sabouraud dekstroz agara pasajlanmis maya
mantarlarinin tanimlanmasi APl 20 C AUX (BioMérieux, Marcy-I'Etoile, France) kiti kulla-
nilarak yapildi. C.famata izolatlarinin tanimi, negatif germ tiip testi¢ ile birlikte APl 20 C
AUX sisteminde yer alan karbonhidrat asimilasyon profiline gére Uretici firmanin 6nerdi-
gi sekilde yapildi’. C.famata icin karbonhidrat asimilasyon profilleri; D-glukoz (+), glise-
rol (+), kalsiyum 2-keto-glukonat (+), adonitol (+), xylitol (+), D-galaktoz (+), D-sorbitol
(+), metil-a.D-glukopiranozid (+), N-asetil-glukozamin (+), D-sellobiyoz (+), D-maltoz
(+), D-sakkaroz (+), D-trehaloz (+), D-maltoz (+), D-rafinoz (+) ve inozitol (-) seklinde idi.

BULGULAR

Calismamizda incelenen olgularin en sik yanik nedeninin alev yanigi oldugu gorilmius
(n=4, %57.1), bunu sicak su (n= 2, %28.5) ve elektrik carpmasi (n= 1, %14.4) seklin-
deki yaniklar izlemistir. Yanik ylzey alani %24-64 arasinda degismekte olup, ortalama
%39.2 olarak saptanmistir.

Olgularin 6’sinda santral venoz kateter (SVK) uygulamasi, bunlarin da 5’inde kandi-
demi Oncesi kateterle iliskili bakteremi nedeniyle genis spektrumlu antibiyotik kullanim
oykusu mevcuttur. Kateterle iliskili bakteremi etkeninin Pseudomonas aeruginosa (n= 5)
oldugu saptanmistir. Ayrica, Uriner sistem enfeksiyonu olan bir hastadan Escherichia coli,
yanik yarasi enfeksiyonu olan bir hastadan da metisiline direncli Staphylococcus aureus
(MRSA) izole edilmistir. Kandidemi epizodundan 6nce en sik kullanilan antibiyotik gru-
bunun karbapenemler oldugu tespit edilmistir (n= 5, %71.4). Hicbir olgunun yanik yu-
zey suruintd kultirlerinde C.famata'ya rastlanmamistir.

C.famata, olgularin yatigindan itibaren ortalama 17.1 glin (8-25 gtin) sonra izole edil-
mis ve olgularin timinde kandidemi epizodu sirasinda yiiksek ates ve Iokositoz belirlen-
mistir. SVK bulunan tim olgularda C.famata tremelerinin kateterle iliskili fungemiye
bagl oldugu tespit edilmis ve tim olgulara lipozomal amfoterisin B (3 mg/kg/gtin) te-
davisi baslanmistir. Tedavi ortalama 32.5 gtin (30-36 giin) devam etmistir. Bir olgu kan-
didemi nedeniyle kaybedilirken, olgularin hicbirisinde amfoterisin B’ye bagh yan etki ge-
lismemistir.

Ik 3 olgunun goérildugu 4 aylik dénem sonunda alinan cevre kiltirlerinin higbirisin-
de C.famata saptanmamistir. Bu donem icinde yapilan invaziv olan ve olmayan uygula-
malar ile dezenfeksiyon/sterilizasyon uygulamalari gézden gecirilmis ve enfeksiyon kont-
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rol 6nlemlerine genellikle uyuldugu, ancak gerek hasta sayisinin fazlaligi ve gerekse hiz-
met veren personelin azlig gibi sebeplerden dolayi enfeksiyon kontrol 6nlemlerinde ak-
saklik oldugu saptanmustir. Bu verilere dayanilarak C.famata enfeksiyonunun capraz kon-
taminasyon ile ortaya ciktigi distindlmdastir. Bununla birlikte, enfekte hastalar ayri bir
kogusa alinip bakimlari ayri personel ile yapilmaya baslanmistir. Ayrica es zamanh olarak,
saglik personeline enfeksiyon kontroli ile ilgili egitim verilmis ve klinigin terminal dezen-
feksiyonu ile birlikte siki temas izolasyonuna ve el hijyenine uyulmasi saglanmustir.

TARTISMA

Ciddi yanik olgularinda enfeksiyon riski ¢ok iyi bilinmektedir. Baslangic déneminde
yanik hastalarinda soktan sonra en 6nemli komplikasyon enfeksiyon gelisimi olup, olgu-
larin %75’inin 8liimiine neden olmaktadir®!!. Cok merkezli prospektif bir calismada, yo-
gun bakim Unitelerinde cerrahi ve yenidogan olgularinda mortalite oraninin ytiksek ol-
dugu vurgulanmis ve albicans disi kandidalar arasinda en sik C.parapsilosis (%20-40),
C.tropicalis (%10-30) ve C.krusei (%10-35)'nin izole edildigi bildirilmistir'2. 1995-2001
yillari arasinda 60 kandidemi epizodunun irdelendigi bir diger calismada, olgularin
%65’inde malignite ile birlikte ciddi hastaliklarin eslik ettigi rapor edilmis, C.albicans izo-
lasyon orani %45, C.famata izolasyon orani ise sadece %2 olarak saptanmistir'>. Kandi-
demi icin bildirilen risk faktorleri arasinda; genis spektrumlu antibiyotik kullanimi, korti-
kosteroid tedavisi, abdominal cerrahi, total parenteral beslenme, malnditrisyon, akut
bobrek yetmezligi, grantlositopeni, diabetes mellitus, malignite, nozokomiyal bakteriyel
enfeksiyonun bulunmasi ve fungal kolonizasyon sayilabilir'#'8. Stil ve arkadaslar'® yanik
Unitesinde 3 yil boyunca 29 kandida septisemisi olgusunu degerlendirmisler, bunlardan
16’sinin C.albicans’a, 9'unun C.parapsilosis’e, 4'intin C.tropicalis'e bagl olarak gelistigi-
ni rapor etmislerdir'®.

C.famata ilk kez 1922 yilinda Japonya’dan Saita?® tarafindan bildirilmis, daha sonra
farkl cevresel ve hayvansal kaynaklardan izole edilmistir. C.famata’nin daha 6nce kan kiil-
tiirlerinden izole edildigi bildiriimis?!, buna karsin yanik hastalarinda etken olarak tanim-
lanmamistir. Calismamizda, hastanemizin yanik Unitesinde C.famata’ya bagli gelisen
7 fungemi olgusu degerlendirilmis; yanik yiizey alaninin genis olmasi, SVK varligi ile bir-
likte kateterle iligkili baktereminin olmasi ve ayrica karbapenem kullanim 6ykisu C.fama-
ta fungemisi acisindan onemli faktorler olarak belirlenmistir. Alinan cevre kultirlerinde
C.famata tespit edilememis, enfeksiyonlarin capraz kontaminasyon sonucu ortaya ciktigi
disunulmustur. Ancak yayihmin kaynaginin kesin olarak tespit edilmesi ve klonun belir-
lenmesi icin C.famata izolatlarinin molekiiler diizeyde incelenmesi mimkiin olamamistir.

Hastalarimizda fungemi kaynaginin buyuk siklikla (%71.4) SVK oldugu izlenmistir.
SVK’lar ozellikle yogun bakim unitelerinde kullanimi giderek artan tibbi araclardir. Yanik
olgularinda yeterli mayii ve diger tedavilerin uygulanabilmesi icin genellikle yanigin ken-
disine bagli olarak periferal damar yollarinin kullanilamamasina bagh olarak SVK'lar ter-
cih edilmektedir. Ancak SVK'lar beraberinde ciddi problemleri de getirmektedir. Yerles-
tirme sirasinda pnomotoraks, hematom ve vaskiiler yaralanma en iyi bilinen mekanik
komplikasyonlardir??>. Daha da énemlisi, yanik olgularinda SVK’lara bagl enfeksiyon ve
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sepsis kolayca gelisebilmektedir. Yanik olgularinda kateterle iliskili kan dolasimi enfeksi-
yonlari her 1000 kateter giinii icin 20 olarak tespit edilmekle?® birlikte, bu deger diger
yogun bakim Unitelerinde izlenilen olgulara gére yaklasik 2-3 kat daha yiiksektir?*. Still
ve arkadaslar'®, calismamiza benzer olarak yanik {initesinde izlenilen ve fungemi gelisen
olgularda yanik ylzey alaninin genis olmasini ve SVK varligini risk faktort olarak belirle-
mislerdir. IDSA (Infectious Diseases Society of America) kilavuzuna gore, kandidemi te-
davisi ve kateterle iliskili kandidemilere yaklagimda kateterin ¢ikarilmasi onerilmekte-
dir?>2%, Bu nedenle olgularimizin tiimiiniin kateterleri cikarilarak lipozomal amfoterisin
B tedavisi uygulanmistir.

Sonug olarak, C.famata fungemisi tespit edilen olgularda kateterin cikarilarak amfote-
risin B tedavisi uygulamasinin gerekli oldugu distiniilmis; ayrica invaziv girisimlerin dik-
katle degerlendirilmesi, klinik-laboratuvar is birligi ve hastane enfeksiyonlarini 6nleme
kurallarina hassasiyetle uyulmasinin yanik olgularinda ortaya cikan fungemilerin kontro-
linde 6nemli oldugu kanisina varilmistir.
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