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Son yillarda Candida cinsi mayalarin tiir tayininin hizl ve dogru yapilmasi tiirler arasinda antifungal
tedaviye yanitin farkliik géstermesi nedeniyle biiyiik 6nem tagimaktadir. Ginlimiizde immiin sistemi bas-
kilayan bircok hastalik ve uygulanan tedaviler sonrasinda mantar enfeksiyonlari 6n plana ¢ikmaktadir. Bu
calismada insanlarda en sik mantar enfeksiyonu etkeni olan Candida tiirlerinin tayininde kullanilan yon-
temlerin dogruluk, maliyet ve sonug verme sirelerini karsilastirmak amaglanmistir. Calismaya, Temmuz
20716-Aralik 2017 tarihlerinde Karabiik Universitesi Egitim Arastirma Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuva-
rina gonderilen, cesitli klinik 6rneklerden kanl agar (Becton Dickinson, ABD) veya Sabouraud dekstroz
agar (SDA) (Oxoid, ingiltere)’da iireyen, koloni morfolojisi ve mikroskobik gériiniimii ile maya olduguna
karar verilen ve tam otomatize tanimlama sistemi Phoenix™ Yeast ID Panel (Becton Dickinson Diagnos-
tics, ABD) ile Candida tiiri olarak tanimlanan 91 maya izolati dahil edilmistir. izolatlar ayrica ITS1 (ileri)
5-TCC GTA GGT GAA CCT GCG G-3' ve ITS4 5'-TCC TCC CGC TTC TTG ATA TGC-3’ (lontek, Tirkiye)
primerleri kullanilarak dizi analizi ve “Matrix-assisted laser desorption ionization-time of flight mass spect-
rometry (MALDI TOF-MS)” sistemleri ile de tanimlanmustir. Dizi analizi altin standart yontem olarak kabul
edilmis ve sonuglar Candida tir tanimlamasinda dogruluk dlciitiine gére MALDI TOF-MS ve Phoenix™
Yeast ID Panel sonuclariyla karsilastinlmistir. Calismaya dahil edilen 91 Candida izolatinin DNA dizi analizi
sonuglarina gore; 24'tG Candida albicans, 20'si Candida tropicalis, 16’si Candida parapsilosis, 13’'G Candida
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glabrata, yedisi Candida kefyr, altisi Candida krusei, ikiser tanesi Candida dubliniensis, Candida guilliermondi
ve biri Candida lusitaniae olarak saptanmistir. Molekiler DNA dizi analizi sonuglarina gére tam otomatize
sistem Phoenix™ ve MALDI TOF-MS sisteminin sirasiyla %92.3 ve %97.8 olarak dogru tanimlama yaptigi
saptanmistir. Dogrulugun yani sira maliyet ve sonug verme sireleri calismamizda kullanilan i yontem
arasinda karsilastinlmistir. U¢ tanimlama yéntemi icin cihaz maliyeti haric test bagina maliyetleri ve SDA
agarda saf olarak Uretildikten sonraki sonuclanma streleri karsilastirildiginda en dustik maliyetli ve en kisa
stirede sonug veren sistemin MALDI TOF-MS oldugu bulunmustur. Bazi Candida tiirlerindeki antifungal
direng varligi erken tedaviye baslama acisindan tiir diizeyinde tanimlamanin 6nemini 6n plana ¢ikarmis-
tir. MALDI TOF-MS sisteminin yiiksek dogru tanimlama performansina sahip olmasi, diisiik maliyetli ve
dakikalar icinde sonug veriyor olmasi ile hizli bir sekilde baslanacak antifungal tedavi kararinin verilmesi-
ne olanak taniyacaktir. Bylece mortalite, morbidite ve maliyet oranlarinda azalma saglanacaktir. Sonug
olarak, MALDI TOF-MS sisteminin hizli, giivenilir ve test bagi maliyetinin distk olmasi nedeniyle rutin
laboratuvarlarda kullaniminin yayginlasmasinin uygun olacagi kanaatindeyiz.

Anahtar kelimeler: Candida; tiir tanimlama; MALDI TOF-MS; molekiiler dizi analizi; Phoenix™ Yeast
ID Panel.

ABSTRACT

In recent years, the fast and accurate identification of the Candida species is of great importance as the
response to antifungal treatment differs among species. Following the treatment of several immunosupp-
ressive diseases, fungal infections can emerge. The aim of this study was to compare the accuracy, costs
and time of result periods of the methods used in the identification of the most common human fungal
infectious agent, Candida strains. From various clinical samples sent to the Microbiology Laboratory of
Karabuk University Training and Research Hospital between July 2016-December 2017, a total of 91 yeast
isolates cultivated in blood agar (Becton Dickinson, USA) and/or Sabouraud dextrose agar (SDA-Oxoid,
UK), confirmed with colony morphology and microscopic appearance, identified as Candida species with
a fully automated identification system (Phoenix™ Yeast ID Panel, Becton Dickinson Diagnostics, USA)
were included in the study. All the samples were examined with sequence analysis using ITS1 forward 5’-
TCC GTA GGT GAA CCT GCG G-3' and ITS4 reverse 5’-TCC TCC GCT TAT TGA TAT GC-3’ primers (lon-
tek, Turkey) and the matrix-assisted laser desorption-ionisation time of flight mass spectrometry (MALDI
TOF-MS) systems. Molecular sequence analysis was accepted as the gold standard method and the
results were compared with those of the other methods MALDI TOF-MS and Phoenix™ Yeast ID Panel
in respect of the accuracy of the identification of Candida strains. According to the results of the DNA
sequence analysis of the 91 Candida isolates included in the study, 24 were identified as Candida albicans,
20 Candida tropicalis, 16 Candida parapsilosis, 13 Candida glabrata, seven Candida kefyr, six Candida kru-
sei, two of each Candida dubliniensis, Candida guilliermondi and one Candida lusitaniae. Compared to the
results of the DNA sequence analysis, the accurate identification of the fully automated Phoenix™ system
and the MALDI TOF-MS system was found as 92.3% and 97.8%, respectively. In addition to accuracy,
costs and time of result periods of the three methods were also compared. Disregarding the cost of the
device in the 3 methods, when the comparison was made of the cost per test and the time to results after
pure production in SDA agar, the MALDI TOF-MS system was determined to have the lowest costs and
provided results in the shortest time. As some of the Candida strains have antifungal resistance, identifi-
cation of the strains must be a priority in respect of starting early treatment. The MALDI TOF-MS system
has high performance in accurate identification, low costs and the system provides the results within
minutes, thereby allowing immediate decision to be made for the antifungal treatment to be started.
Thus, the morbidity, mortality and cost rates will be reduced. In conclusion, as the MALDI TOF-MS is a
rapid, reliable and low cost per test system, it can be considered suitable for routine use in laboratories.

Keywords: Candida; strain identification; MALDI TOF-MS; molecular sequence analysis, Phoenix™ Yeast
ID Panel.
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Candida Tur Tayininde Rutinde Yaygin Olarak Kullanilan Yéntemlerle
Yeni Kullaniimaya Baslayan MALDI TOF-MS ve Molekuler Yontemlerin

Sonuc Verme Sureleri, Maliyetleri ve Glvenilirliklerinin Karsilastiriimasi
GiRis

Candida tirleri insanlarin sindirim sistemlerinde ve mukoz membranlarinda normal
flora liyesi olarak bulunan maya tiirii mantarlardir'. Candida cinsine ait 150’den fazla tiir
bulunmasina ragmen, bunlarin ¢ok kuiciik bir kismi insanlarda enfeksiyon etkeni olarak
rol oynamaktadir. immiin sistemi baskilanmis olan transplant, hematolojik malignansi,
kazanilmis immun yetmezlik sendromu (AIDS) olan hastalar ile birlikte, genis spektrumlu
antibiyotik ve antikanser ilaclarin, santral venoz kateterlerin kullanimindaki artis firsatgi
mantarlarin ortaya cikmasina katkida bulunan en 6nemli faktérler arasindadir®3. Klinik
orneklerden siklikla izole edilen Candida tirleri; Candida albicans, Candida guilliermondi,
Candida krusei, Candida parapsilosis, Candida tropicalis, Candida kefyr, Candida lusitaniae,
Candida dubliniensis ve Candida glabrata’dir*.

Candida tirlerinin tanimlanmasinda rutinde mikroskobik ve morfolojik 6zelliklerinin
incelenmesi ve substrat asimilasyonunun degerlendiriimesine dayanan bazi yontemler
kullaniimaktadir. Bu yontemler olduk¢a uzun zaman gerektiren ve rutin laboratuvarda
is yukund arttiran yontemlerdir. Bu nedenle daha kisa siirede sonug veren, uygulamasi
daha kolay olan cesitli ticari sistemler gelistirilmistir®. “Matrix-assisted laser desorption
ionization-time of flight mass spectrometry (MALDI TOF-MS)”, kiitle spektrometresiyle
protein parmak izi tanimlanmasi olup Candida izolatlarinin tiir tayininde yuksek basariya
ulagmstir®. Molekiiler dizi analizi yontemi, giivenilirligi nedeniyle referans olarak kullani-
lan bir yontemdir. Ancak, uygulama ve degerlendirmedeki glclikleri, ytksek maliyeti ve
zaman alici olmasi gibi dezavantajlari rutin laboratuvarlarda kullanimini gliclestirmekte-
dir’8. Candida tiirlerinde hizli ve en dogru sekilde tanimlamanin yapilmasi, dogru anti-
fungal tedavi uygulanabilmesi icin cok onemlidir.

Calismamizda, Candida tirlerinin tanimlamasinda altin standart yontem olarak DNA
dizi analizi yontemi referans alinarak, tam otomatize tanimlama sistemi Phoenix™ Yeast
ID Panel (Becton Dickinson Diagnostics, ABD) ve MALDI TOF-MS (Bruker Daltonics, Al-
manya) sisteminin dogruluk oranlarinin hesaplanmasi ve kullanilan tiim testlerin maliyet
ve sonug verme sirelerinin karsilastiriimasi amaclanmistir.

GEREC ve YONTEM

Bu calisma, Karabiik Universitesi Tip Fakiiltesi Girisimsel olmayan Klinik Arastirmalar
Etik Kurulu onayi ile gerceklestirildi (Tarih: 02-05-2018 ve Karar no: 5/17).

Calismaya, Temmuz 2016-Aralik 2017 tarihleri arasinda, Karabiik Universitesi Egitim
ve Arastirma Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuvarina gonderilen cesitli klinik 6rneklerde
Ureyen, Phoenix™ Yeast ID Panel (Becton Dickinson Diagnostics, ABD) ile cins diizeyinde
Candida olarak tanimlanan 91 maya izolati dahil edildi. Candida izolatlarr MALDI TOF-
MS sistem ve molekiiler dizi analizi calisilincaya kadar %30 gliserollii beyin kalp inflizyon
buyyon icerisinde -20°C’de saklandi. Tuim izolatlar, stok besiyerinden Sabouraud deks-
troz agar (SDA)’a (Becton Dickinson, ABD) tek koloni ekim yontemiyle pasajlanarak 48
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saat inkiibe edildi. Uygulanan yontemler sonrasinda elde edilen sonuclarin her biri, her
bir yontem icin ayr arastirmaci tarafindan kaydedildi.

Phoenix™ Tam Otomatize Tanimlama Sistemi

Tam otomatize tanimlama sistemi Phoenix™ Yeast ID Panel uretici firma onerileri dog-
rultusunda kullanildi. SDA besiyerinde tiremis olan saf kolonilerden alinarak Phoenix AST
Buyyon icinde 0.5 McFarland olacak sekilde inokilum hazirlandi. Hazirlanan inokilum
panele eklenerek Phoenix cihazina ylklendi ve 16-18 saat sonra sonuclar alindi.

MALDI TOF-MS

MALDI TOF-MS ile gerceklestirilen Candida tanimlamalari Bruker Microflex LT (Bruker
Daltonics, Almanya) cihazinda Uretici firma onerileri dogrultusunda yapildi. Test edilecek
Candida kolonisi 300 pl steril distile su icine konularak Gzerine 900 pl etanol eklendi.
Vortekslenip santrifiij edildikten sonra siipernatan atildi. islem bir kez daha tekrarland.
Cokelti Uizerine 50 ul %70 formik asit ¢ozeltisi eklendi. Bu karigim tizerine 50 pl asetonitril
eklendi. Santrifiij yapildiktan sonra 1 pl siipernatan cilalanmig hedef tabla tzerine konul-
du ve tizerine 2 pl matriks sollisyonu eklenerek havada kurutuldu. Hazirlanan hedef tabla
cihaza yuklendi. MALDI Biotyper 3.1 ile tiplendirme yapildi. MALDI Biotyper skoru > 2
olanlar tur diizeyinde glivenilir tanimlama sinirlari icinde, skoru > 1.7 ve < 2.0 olanlar ise
cins diizeyinde glivenilir tanimlama sinirlari icinde degerlendirildi. Calisilan tiim mayala-
rin skoru > 2 olarak bulundu.

Molekiiler Dizi Analizi

Candida 6rnekleri, otomatik Fluorion® i12 Niikleik Asit izolasyon Sistemi (lontek, Tir-
kiye) ile Fluorion® i12 Niikleik Asit izolasyon Kitleri kullanilarak manyetik tanecik tekno-
lojisi ile DNA izolasyonu gerceklestirildi. Polimeraz zincir reaksiyonu (PCR), daha once
tanimlanmig bir yontem temel alinarak; ITST forward 5°-TCC GTA GGT GAA CCT GCG
G-3' ve ITS4 revers 5-TCC TCC GCT TAT TGA TAT GC-3’ (lontek, Turkiye) primerleri ile
gerceklestirildi®. GelDoc cihazi ve Quantity One programi ile UV isik altinda gériinti-
lendi. Jelde goriintiillenen érnekler, dizileme islemine sokuldu. Ornekler ABI Prism 310
Genetic Analyzer (Applied Biosystems, ABD) cihazi ile ABI PRISM® BigDye Terminator
Cycle Sequencing Kit kullanilarak dizilendi. Elde edilen DNA dizileri “National Center for
Biotechnology Information” BLAST sistemi kullanilarak tanimlandi.

Molekiiler dizileme yontemi altin standart yontem olarak kabul edilerek elde edilen so-
nuclar MALDI TOF-MS ve Phoenix™ Yeast ID Panel yontemlerine ait sonuglar ile Candida
tdr tanimlamasinda dogruluk olcltiine gore karsilastirildi. Dogru tanimlamanin yani sira
testlerin maliyeti ve sonug verme sireleri calisilan ti¢ yontem icin kargsilastirildi.

BULGULAR

Calismamiza 53 idrar, 25 kan, sekiz endotrakeal aspirat, ¢ bronkoalveoler lavaj ve iki
balgam 6rneginde treyen, Phoenix™ Yeast ID Panel degerlendirmesi ile Candida tiirii ol-
dugu belirlenen 91 maya izolati dahil edilmistir. Kanli agar (Becton Dickinson, ABD) veya
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SDA besiyerlerinde Ureyen stipheli maya kolonileri saf ise dogrudan calismaya alinmugtir.
Karigik Gremelerde ise gentamisin/kloramfenikollii SDA besiyerine pasajlanarak ¢ogaltil-
diktan sonra tanimlama yapilmistir.

Calismaya dahil edilen 91 Candida izolatindan elde edilen DNA dizi analizi sonuglarina
gore; 24'G C.albicans, 20'si C.tropicalis, 16’s1 C.parapsilosis, 13’0 C.glabrata, yedisi C.kefyr,
altisi C.krusei, ikisi C.dubliniensis, ikisi C.guilliermondi ve biri C.lusitaniae olarak tanimlan-
mustir. Altin standart yontem olarak kabul ettigimiz DNA dizi analizi sonuglari referans
alinarak, Phoenix™ tam otomatize tanimlama sistemi ve MALDI TOF-MS dogruluk 6l¢u-
tine gore karsilastinldiginda Phoenix™ tam otomatize tanimlama sistemi icin bu oran
%92.3, MALDI TOF-MS icin ise %97.8 olarak tespit edilmistir (Tablo I).

Calistigimiz Gg¢ tanimlama yonteminin cihaz maliyeti haric test basi maliyetleri ve SDA
agarda saf olarak Uretildikten sonraki sonuclanma streleri karsilastinimistir. Molekiiler
dizi analizi sonuglar 12 saat sonra elde edilmis ve test basi maliyeti 100 TL olarak be-
lirlenmistir. Phoenix™ Yeast ID Panel sonuglari 16-18 saat sonra belirlenmis ve test basi
maliyeti 18 TL olarak saptanmistir. MALDI TOF-MS sisteminde sonuglar ¢ dakika sonra
belirlenmis ve test bagi maliyeti 15 TL olarak bulunmustur (Tablo II).

Tablo 1. Molekiiler Dizi Analizi Sonuglari ile Phoenix™ Yeast ID Panel ve MALDI TOF-MS Karsilastirmasi

Phoenix™ Yeast ID panel MALDI TOF-MS

Molekiiler dizi analizi (n= 91) Sayi Sayi
Candida albicans (n= 24) 21 23
Candida tropicalis (n= 20) 19 20
Candida parapsilosis (n=16) 15 15
Candida glabrata (n=13) 11 13
Candida kefyr (n=7) 7 7
Candida krusei (n= 6) 6 6
Candida dubliniensis (n= 2) 2 2
Candida guilliermondi (n= 2) 2 2
Candida lusitaniae (n= 1) 1 1
Dogruluk (%) 923 97.8

Tablo II. Molekiiler Dizi Analizi, Phoenix™ Yeast ID Panel ve MALDI TOF-MS Test Basi Maliyet ve
Tanimlama Siiresi Karsilastirmasi

Yontem Test basi maliyet Tanimlama siiresi
Molekiiler dizi analizi 100 TL 12 saat
Phoenix™ Yeast ID panel 18 TL 16-18 saat
MALDI TOF-MS 15TL 3 dakika
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TARTISMA

Maya mantarlarindan Candida tirlerinin neden oldugu enfeksiyonlar son yillarda
giderek artan siklikta karsimiza ¢cikmakta ve antifungal tedavinin dogru ve zamaninda
uygulanmamasi mortalitede artisa neden olmaktadir®. Maya tiirlerinin dogru ve hizl ta-
nimlanmasi uygun antifungal tedavinin secimi agisindan cok énemlidir'®. Candida en-
feksiyonlarinda ilk sirada C.albicans olmasina ragmen, antifungal tedaviye daha zor yanit
verdigi bilinen C.tropicalis, C.lusitaniae, C.krusei, C.parapsilosis, C.glabrata gibi albikans
digi Candida tiirlerinin gériilme orani hizla artmaktadir''. Pfaller ve arkadaslarinin'? 6.5
yil stiren kiresel capta yapilan calismalarinda, C.albicans disi tirlerin gortilme sikhginda-
ki artis cok net olarak vurgulanmis, 6zellikle seyrek rastlanan tirlerdeki artisin %50'ye
ulastigi belirtilmistir. Candida turleri arasinda antifungallere duyarlilik acisindan farklar
gorulmektedir. C.krusei flukonazole dogal olarak direncliyken, C.glabrata izolatlarinda
flukonazole, C.lusitaniae izolatlarinda ise amfoterisin B’ye karsi duyarliigin diger tirlere
gore daha diisiik oldugu belirtiimektedir®. Bu da tedavide kullanilacak olan antifungal
secimi icin tdr tanimlamasinin 6nemini ortaya koymaktadir.

Gundmiizde rutin laboratuvarlarda morfolojik ve biyokimyasal temele dayanan feno-
tipik tanimlama sistemleri yaygin olarak kullanilmaktadir. Calismamizda degerlendirdi-
gimiz yontemlerden biri olan Phoenix™ Yeast ID Panel, karbonhidrat asimilasyonunun
yani sira enzimatik reaksiyonlari da kullanan tam otomatize bir tanimlama sistemidir.
Gayibova ve arkadaslarinin'® yaptiklari calismada uzun siiredir rutinde kullanilan ve kar-
bonhidrat asimilasyon temeline dayali API ID 32C ile Phoenix™ Yeast ID Panel’in uyumu
degerlendirilmis ve Phoenix™ Yeast ID Panel’in daha kisa stirede sonug vermesi, sik izole
edilen turlerde uyumun yiiksek olmasi ve maliyetinin daha diisiik olmasi nedeniyle rutin
laboratuvarlarda kullaniminin uygun olacagi kanisina varilmistir. Bu nedenle calismamiz-
da rutinde siklikla kullanilan Phoenix™ Yeast ID Panel’i kullanmay: tercih ettik. Yapilan
calismalarda'*'> Phoenix™ Yeast ID Panel’in %90'In iizerinde dogruluk ile tanimlama
yaptigi bulunmus olup calismamizda bu oran %92.3 olarak saptanmistir. Saf kultir pla-
gindan sisteme yiikleme yapildiktan 16-18 saat sonra sonug alinmasi ve ¢alisma icin her-
hangi bir mikolojik deneyime gerek duyulmamasi avantaj olarak goriilse de tek basina tiir
tanimlamasinda yeterli olmayacagi ve sonuglarinin misir unu/tween 80 (MT, ) agarda
yapilan morfolojik tanimlama ile desteklenmesi gerektigi dustinilmustdr. MT,, agarda
yapilan degerlendirmenin mikolojik deneyim gerektirmesi ve uzun zaman almasi rutin
uygulamalarda dezavantaj olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Calismamizda hata oranlarinin
C.albicans, C.tropicalis ve C.glabrata tirlerinden kaynaklandigi gorilmektedir. Bu tirler
icin MT, agarda yapilan degerlendirme ile dogru tanimlama yapilabilecegini distn-
mekteyiz. Daha az gorilen turler olan C.kefyr, C.krusei, C.dubliniensis, C.guilliermondi,
C.lusitaniae’da ise Phoenix™ sisteminin %100 dogru tanimlama yaptig tespit edilmis
olsa da s6z konusu tiirlerdeki izolat sayimizin az olmasi buna neden olmus olabilir. Ozel-
likle az goriilen tirlerin sayica yuksek tutuldugu ¢alismalarin yapilmasinin daha gtvenilir
sonuclar verecegi dusiincesindeyiz.
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Calismamizda MALDI TOF-MS sisteminin tanimlamada dogruluk orani %97.8 olarak
bulunmustur. Literatlirdeki calismalarda da bizim calismamiza benzer sonuclar elde edil-
mistir. Gérkem ve arkadaslari® %100, Marklein ve arkadaslar'® %96, Stevenson ve arka-
daslan'” 999, Van Veen ve arkadaslar'® %97.5 oraninda dogru tanimlama yapildigini
bildirmislerdir. Ancak bu calismalarin hicbirinde izolatlarin tamamina dizi analizi uygulan-
mamigtir. Bizim calismamizda ise tim izolatlara altin standart yontem olarak kabul edilen
DNA dizi analizi uygulanmistir. Dogruluk oranlarinin bu yontem temel alinarak yapiimasi
nedeniyle sonuclarimizin daha glivenilir oldugu distincesindeyiz. Bazi calismalarda once-
likle, uygulamasi kolay ve maliyeti daha disiik olan yontemler karsilastirilmis daha sonra
uyumsuz olan az sayidaki rnek molekiiler calismaya alinmistir' -2, Bizim calismamizda ise
molekdler dizi analizi, Phoenix™ tam otomatize sistem ve MALDI TOF-MS sistemi calisma-
ya dahil ettigimiz tim izolatlara uygulanmistir. MALDI TOF-MS sisteminde cihaz maliyeti
g0z ardi edildiginde kullanilan test maliyeti oldukca duslik olup herhangi bir mikolojik
deneyim gerektirmemesi ve sonucun dakikalar icinde elde edilmesi blyik bir avantajdir.
Ancak, cihaz maliyetinin yiiksek olmasi nedeniyle glinimiizde 6rnek sayisi ylksek olan
Ucuincu basamak hastanelerde MALDI TOF-MS sistemi kullanilabilmektedir. MALDI TOF-
MS sistemi yiiksek duyarlilikli, kolay, hizli ve ucuz bir sistemdir?'-?2, Bu nedenle kullanimin
yayginlastinlmasi uygun olacaktir.

MALDI TOF-MS sistemi ile yapmis oldugumuz tanimlamada C.kefyr; Kluvyeromy-
ces marxianus, C.krusei; Issatchenkia orientalis, C.guillermondii; Meyerozyma gulliermondi,
C.lusitaniae; Clavispora lusitaniae seklinde tiir tanimlamalari tespit edilmis olup s6z konusu
izolatlarin ayni turler olmasina ragmen MALDI TOF-MS sistemi gibi ylksek teknoloji kulla-
nimi olan yéntemlerin bilgi bankasindan kaynaklandigi distintimistir. Bu sistemin rutin
laboratuvar kullanimina girmesiyle klinisyenler acisindan olusabilecek kafa karisikliginin
onine gecilmesi icin sistemin bilgi bankasinda mutlaka gerekli diizenlemeler yapildiktan
sonra sonug verilmelidir. Benzer bir durum molekiiler dizi analizinde de karsimiza ¢ikmig
olup yaptigimiz ¢calismada gerekli diizenlemeler yapildiktan sonra karsilastirma yapilmustir.

Dizi analizi, molekiler yontemler icinde en klasik olan ve giivenilirligi nedeniyle referans
olarak kullanilan bir yontemdir. Ancak uygulama ve degerlendirmedeki guiclikler, yik-
sek maliyet ve uzun zaman almasi gibi dezavantajlari rutin laboratuvarlarda kullanimini
gliclestirmekte ve daha cok arastirma amacli olarak kullanilmaktadir’-8. Sahiner ve arka-
daslarinin?® yaptiklari calismada hastalarin hastanede yatis siiresi ve tedavileri sirasinda
uygulanan tanisal amaclh testlerin maliyet-etkinlik durumlan dikkate alindiginda, mole-
kiiler yontemlerin 6zellikle epidemiyolojik arastirmalarda ve dogrudan klinik 6rneklerde
etkeni saptayabilen standardize edilmis yontemler gelistirildiginde tercih edilmesi gerek-
tigi vurgulanmistir. Olasi bulas kaynaklarinin bulunmasi amaciyla izole edilen 6rneklerin
genotipik iligkilerinin gosterilmesi icin yapilan molekiler epidemiyolojik calismalarda ¢ok
degerli sonuclar elde edilmistir?*25. Candida tiir tanimlamasi amaciyla yapilan calismalar-
da altin standart yontem olarak molekuler dizi analizi calismalari kullanilsa da ytksek ma-
liyeti nedeniyle kullanimi kisith olmaktadir'®26, Ozellikli hastalarda maliyet gézetmeksizin
dogrudan klinik 6érnekten tir tayininin yapilmasi dogru antifungal tedavinin baslanmasi
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acisindan biiyiik nem tasimaktadir?’. DNA dizi analizi yénteminin altin standart yéntem
olmasi, dogrudan klinik 6rnekten calisilabiliyor olmasi cok biiylik avantaj olmakla birlikte,
maliyet, is yuku, teknik imkanlar ve deneyimli personel gerektirmesi nedeniyle ginimiiz-
de rutin laboratuvar uygulamalarinda kullanimi mimkdin degildir.

Bazi Candida turlerinde antifungal direng varligi erken tedaviye baslama agisindan tir
dizeyinde tanimlamanin énemini 6n plana cikarmistir. Bu acidan bakildigi zaman MALDI
TOF-MS sisteminin diger sistemlere gore hizli, glivenilir ve ucuz bir sistem oldugu go-
rilmektedir. Bu nedenle bu sistemin rutin laboratuvarlarda yayginlastirilarak kullanilmasi
gerektigi dustincesindeyiz. Unutulmamalidir ki, hastaya en kisa stirede bagslanacak olan
dogru antifungal tedavi hem hastanin mortalite ve morbidite oraninda azalma saglaya-
cak hem de gerekli maliyetlerin azalmasina neden olacaktir.

CIKAR CATISMASI

Yazarlar bu makale ile ilgili herhangi bir ¢ikar catismasi bildirmemislerdir.
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