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CERRAHI YOGUN BAKIM UNITESINDE YATAN
HASTALARIN ASPIRASYON KATETERLERINDEN
IZOLE EDILEN MAYALAR VE FLUKONAZOL VE
AMFOTERISIN B’YE DUYARLILIKLARI

Emine KUCUKATES', Zayre ERTURAN’, Hiiseyin CAKAN,
Bekir KOCAZEYBEK!, Yildiz YEGENOGLU?

OZET

Ekim 1996 - Subat 1998 tarihleri arasinda Istanbul Universitesi Kardiyoloji Enstitiisii
Cerrahi Yogun Bakim Unitesinde yatmakta olan hastalardan alinan aspirasyon kateterleri
mikrobiyolojik olarak incelenmistir. Izole edilen maya susglan klamidospor, germ tiipii olu-
sumu ve asimilasyon zellikleri (API 20 C, BioMeriéux) ile idantifiye edilmig, E-test yon-
temi (AB Biodisk) ile flukonazol ve amfoterisin B’ye duyarlihiklan belirlenmigtir. Bu ta-
rihler arasinda incelenen 416 aspirasyon kateter uglarinin 33’linde (% 7.9) lireme olmus,
izole edilen mayalarin 29°u Candida albicans, dérdli Candida tropicalis olarak tammlan-
mistir, Denenen iki antifungale direngli sug saptanmamigtir.

SUMMARY

Yeasts isolated from aspiration catheters of patients in the surgical intensive care unit
and their sensitivity to fluconazol and amphotericin B.

Aspiration catheters in patients hospitalized during October 1996 - February 1998 in
surgical intensive care unit of Istanbul University, Cardiology Institute were examined mic-
robiologically. Yeast strains were identified by chlamidospore and germ tube formation and
assimilation tests by API 20 C (BioMeriéux). Sensitivity to fluconazol and amphotericin B
were evaluated by the E-test (AB Biodisk). Growth was observed in 33 (7.9 %) of 416 as-
piration catheter tips. The strains were identified as C.albicans (29 cases) and C.tropicalis
(4 cases). On sensitivity tests, no strains resistant to two antifungal agents were detected.

GIRIS

Hastane infeksiyonlan (nozokomiyal infeksiyon) hastaneye yatig esnasinda infeksiyo-
nun klinik bulgulan var olmayan ve infeksiyonun kulucka dtnemi hastanin yatig taribini
igine almayan, ya da taburcu olan kisilerde kulugka dénemi hastanede yatt1f1 dénemi ice-
ren infeksiyonlardir (7).

Nozokomiyal infeksiyonlara en sik neden olan mikroorganizmalar aerop bakteriler
(% 86) olup, bunu sirastyla fungus (% 7), virus, protozoon, metazoon (% 5) ve anaerop
bakteriler (% 2) izlemektedir. 1990°h yillarin bastannda Candida infeksiyonlanmn sikh-
ginda artig goriilmiis ve bazi iinitelerde septisemilerin % 10'unun etkeni oldugu vurgulan-
mustir (28),

t - Istanbul Universitesi Kardiyoloji Enstitiisii, Hasekd, Istanbul.
2 - Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi, Mikrobiyoloji ve Kfinik M1kmh|yo!oj: Anabilim Dali, Capa, [stanbul.
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Yogun bakim {initelerinde (YBUJ) yatan hastalarda nozokomiyal infeksiyon riski diger
béliimlere gire daha yiiksektir (5). YBU leri hastane infeksiyonlarinin en sik oldugu birim-
lerdir. Cerrahi YBUlerinde infeksiyon siklifn % 8-62 oranindadir. YBU hastalariin takip
ve tedavileri invazif girisimler gerektirir (7). Invazif girisimlerde kateter infeksiyonlar
onemlidir. Katetere bagli infeksiyonlar lokal kateter infeksiyon ve katetere bagli bakteriye-
mi olmak iizere ikiye aynlir. Katetere bagh bakteriyemiler primer bakteriyemi olarak ad-
tandinlir; sekonder bakteriyemiler ise {iriner sistem, solunum yolu infeksiyonu gibi lokali-
ze infeksiyonlardan mikroorganizmalarm kan yayilinm ile olusur. Kateter infeksiyonu et-
kenleri olarak sirasiyla Staphylococcus aureus, S.epidermidis, Klebsiella cinsi, Serratia
marcescens, C.albicans ve difer Candida tiitleri, Pseudomonas aeruginosa, Citrobacter
Jfreundii, Corynebacterium cinsi saydabilir (5,11,12,15,21-25). Son yillarda immunsupre-
sif ve kronik hastalif: olan kigilerde, genis spektrumlu aniibiyotik kullanimunda, diisiik do-
gum agirlikli stit cocuklarinda, parenteral beslenenlerde ve hemodiyaliz hastalarnda fun-
gal nozokomiyal infeksiyonlarin sikliginda artis goriilmektedir. Katetere bagh infeksiyon-
larda Candida cinsinden mayalardan baska Histoplasma, Coccidioides, Cryptococcus ve
Aspergillus cinsi mantarlar da etken olarak tanimlanmakiadir (16-20,28),

Cahsmamizda 1.0, Kardiyoloji Enstitiisii Cerrahi Yogun Bakim iinitesinde yatan has-
talarin aspirasyon kateterlerinin mayalarla kolonizasyon siklifi ve liretilen maya suglarinin
idantifikasyonu ile flukonazol ve amfolerisin B'ye duyarliiklarinimn aragtinlmas: amaglan-
mustir.

GEREC VE YONTEM

Calismamizda Ekim 1996 - Subat 1998 tarihleri arasinda 1.U. Kardiyoloji Enstitiisit
Cerrahi YBU'de yatmakta olan 416 hastanin aspirasyon kateter uglari mikrobiyolojik ola-
rak incelenmistir. Enstitii laboratuvarma génderilen apirasyon kateter uglan triptik soy
buyyonda 37°C’de 24-48 saat bekletilmis ve daha sonra kanh jeloz ve Endo besiyerine
ekim yapilmistir. Ureyen kolonilerden saf kiiltiir alinarak Gram yéntemiyle boyanmus, ma-
yalarin idantifikasyonu ve E-testi yontemi ile flukonazol ve amfoterisin B'ye duyarhlikla-
rinun belirlenmesi Istanbul Tip Fakiiltesi, Mikrobiyoloji ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilimn
Dalt, Mikoloji Bilim Dali’nda yapilmigtir.

Mikoloji laboratuvarinda 24 saatlik maya kiiltiirlerinden alinan koloniler Tween 80'li
musir unlu jeloza paralel ¢izgiler halinde gizilerek {izerlerine lamel kapatilmistir. Besiyeri
28°C’de 48-72 saat bekletilmig ve daha sonra mayalarin mikroskobik clarak hif ile blastos-
por olugumlan ve klamidospor varhigr arastirilmigtir. Tilm mayalann insan serumunda iic
saat igerisinde germ tiipii yapip yapmadiklan arastirilmigtir. Mayalarm asimilasyon ozel-
likleri APT 20 C (BioMeriéux) kiti ile incelenmig, kit prosediiriine uygun olarak hazirlanan
maya siispansiyonu ile kit stripi, 48-72 saat 30°C"de bekletilerek tabloda gésterilen asimi-
lasyon sonuglarina gore idantiftkasyonlan yapilmistir (13).

E-test igin, 24 saatlik maya kolonileri % 0.85'lik NaCl igerisinde, 0.5 no’lu McFarland
bulaniklik tiipline gbre siispanse edilmigtir. Bir ekiivyen bu stispansiyon igerisine daldiri-
hp, casitone agar izerine homojen bir sekilde siiriilmiis, agar ylizeyi tamamen kuruduktan
sonra E-test stripi yerlestirilmistir. Besiyeri 24-48 saat 35°C’de bekletilmis ve minimal in-
hibitér konsantrasyon (MIK) okunmustur. E-test striplerinde flukonazol ve amfoterisin
B’nin dlgiilebilen duyarliliklan 0.002-32 pg/ml arasindadir. Standart sus olarak C.krusei
ATCC 6258 kullamlmgtir,
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BULGULAR
Incelenen 416 hastamn aspirasyon kateter uglannin 33’iinde maya liremig ve bunlarn

29'unun Candida albicans, dordiiniin ise Candida tropicalis oldugu saptanmistir. Mayala-
rin asimilasyon 6zellikleri tabloda gésterilmigtir,

Tablo. C.albicans ve C.tropicalis’in asimitasyon dzeflikleri.

Sekerler C.albicans C.tropicalis
Glukoz + +
Gliserol - +
2-ketoglukonat + +
L-arabinoz - -
3-ksiloz + o+
Adonitol + +
Ksilitol + -
Galaktoz + +
Inozitol - -
Sorhitol + +
o-metil-D-glukozid + +
N-asetil-D-glukozamin + +
Sellobiyoz - -
Laktoz - +
Maltoz + +
Sakkaroz s +
Trehaloz + .. +
Melesitoz - +
Rafinoz - .

E-testi uygulamas: sonucunda amfoterisin B ve flukonazole direngli suga rastlanma-
mugtir.

TARTISMA

Giiniimiizde YBU lerinin en biiyiik sorunu infeksiyondur. Hastalar YBU'ferinde kal-
diklan siire iginde edinsel bir infeksiyonun tehdidi altindadirlar, Invazif uygulamalar ve
iinite personelinin bilingsizee birtakim girigimleri sonucu infeksiyonun olusumu kolayla-
sir. Saglikli bireylerde kolonizasyon gelismezken, YBU hastalar: ve immunosupresif has-
talarda kisa siirede ve sikhikla olustugu gozlenmistir (8). YBUlerinde kolonizasyon ve in-
feksiyonun geligmesini etkileyen faktorlerin baginda endotrakeal entiibasyon, trakeostor,
mekanik ventilasyon, koma, hipotansiyon, asidoz, YBU’lerinde uzun siire kalma, ileri yas,
imnmunsupresif ve anfimikrobik tedavi, invazif islemler ve malniitrisyon gelmektedir (9).

Bu hastalarda kolonizasyondan bir sonraki agama infeksiyon olup en sik gériilenler
pnémoni, diriner sistem infeksiyonlan ve cerrahi yara infeksiyonlari olarak belirlenmistir.
Alt solunum yolu infeksiyonlan en sik orofaringeal sekresyonlarin aspirasyonu ile meyda-
na gelmektedir. YBU'lerinde bu aspirasyonu takiben potansiyel patojen mikroorganizma-
lar ile infeksiyonlara sik rastlanmaktadir. Infeksiyona neden olan mikroorganizmalar endo-
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jen veya eksojen kaynakl olabilir (9).

Candida tiirleri YBU ve diger hastanede yatan hastalarda giderek artan bir éneme sa-
hip nozokomiyal patojenler olup, hastaneden kazanilms infeksiyonun yaklasik % 135%ini,
nozokomiyal mantarlanin ise % 8(0'ini olustururlar. Firsatgl patojen mantar olarak C.albi-
cans hastanede yatan hastalarin riskli konumundan dolay: 6nemli bir yer tutmaktadir. Bir
galismada C albicans fungemisinde mortalite % 80-85 olarak belirlenmistir. Candida’lar
hastanin ya da personelin ellerinden kolaylikia bulagabilirler. C.albicans baz: kogullarda
dogrudan veya dolayl olarak ¢evredeki kontamine olmug egyalardan ve endojen yolla has-
tanin kendi florasindan kazamlabilir. Idrar yolu, barsak, vagina ve orofarinkse yerlegebilir.
Invazif kandidiyaz genelde endojen sekonder bir hastaliktir. C.albicans’a ait olan saprofit
kolonizasyon geligir, genellikle selim olarak seyreder ve infeksiyon dzellikle immunsupre-
sif tedavi, yara infeksiyonlars, yogun antibiyotik kullamimu, organ transplantasyonu, kan
transfiizyonu, intravaskiiler kateter kullanimi, gastrointestinal hastalikli ve diisiik dogum
agirhkl bebeklerde, uyusturucu bagimiilar ve AIDS gibi hastaliklarda sekonder olarak ge-
ligir (1,2,6,7,10,14,17-20,23,26,27.29).

Son yillarda fungal sepsis infeksiyonlanmn insidansinda artig gorlilmektedir. 1962-
1982 yillart arasinda yapitan bir ¢aligmada nozokomiyal kandidiyazda mortalitenin % 13-
19 oldugu belirtilmistir {29). Wenzel {27,28) fungal septisemide C.albicans’in neminin
giderek arttifinn bildirmektedir. Son yillarda ise C.tropicalis, C. parapsilosis ve diger Can-
dida tiirlerinin de infeksiyon etkeni oldugu belirtilmigtir (27).

Candida’larin intravaskiiler kateter kullaniminda % 100, antibiyotik tedavisi altindaki
kisilerde % 98, Uriner kateter kuliananlarda % 81 ve kortikosteroid alanlarda % 54 oranin-
da predispozan faktor oldugu ve genel mortalitenin de % 75 olarak belirlendig vurgulan-
migtir {8).

Son yillarda diisiik patojeniteye sahip olan C.glabrata’nin da sepsisli hastalardan izo-
te edilmesi dikkat ¢ekicidir (23). Candida tiirleri diginda fungal sepsise neden olan man-
tarlar swastyla Histoplasma capsulatum, Crypfococcus neoformans, Aspergillus tiirleri ve
Zygomycetes'tir (1,13,17-20).

Caltgmamizda ise 416 aspirasyon kateter ucundan 33’iiniin (% 7.9} kiltiirlerinde ma-
ya liremig, bunlarin 2% unun C.albicans ve dérdiiniin isc C.rropicalis oldugu belirlenmis-
tir. E-test ile yapilan duyarlilik deneylerinde amfoterisin B ve flukonazole direngli sus sap-
tanmanugtir. Aspirasyon kateterlerinde mantar lireyen hastalarda Candida sepsisi gelisme-
migtir, fakat bu hastalarin 12’si bakteriyel sepsisten kaybedilmistir. Biz Candida’larn bu
hastalarda kolonize oldufunu diiglinmekteyiz.

Sistemik maniar infeksiyonlarinin tedavisinde nefrotoksik olmasina kargin amfoterisin
B kullanlmaktadir. Amfoterisin B ve flusitozinle kombine tedavi sonucunda mortalitenin
azaldify bildirihmektedir (8).

Triazol bilesiklert de antifungal madde olarak Cryptococcus ve Candida tedavisinde
yillardir bagariyla kullamimaktadir. Flukonazolun kriptokokal meninjit ve sistemik Candi-
da infeksiyonunda kullanildigin gésteren yayinlar bulunmaktadir {4,30).

Candida tiirlerinde direng gelisimi 1970’1 yillarm sonunda tammlanmestir. Son yiliar-
da HIV infeksiyonlu hastalarda Candida infeksiyonlarina bagh olgularin ve flukonazole
direncli C.albicans sus say1sinin giderek artan sikhiga ulastiga gozlenmektedir (3,4,22,23).

Orofaringeal Candida infeksiyonlanimn tedavisinde flukonazol yeglenmektedir. Bir
caligmada flukonazole direngli C.krusei ve C.glabrata suglan bildirilmigtir (23).

Sonug olarak klinigimizin cerrahi YBU’nde tedavi giren hastalarda kullanilan aspiras-
yon kateterlerinde major kolonizasyonun diigiik oldugu (% 7.9) ve etken olarak siklikla
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C.albicans saptandig, ayrica suglardan kaynaklanabilecek bir infeksiyonda'ﬂukonazol ve
amfoterisin B’nin tedavi amaciyla Gneritebilecegi saptanmigtir.
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