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ÖZ

Kandidemi mortalite ile sonuçlanabilen ciddi bir klinik tablodur. Bu tablo özellikle 
yoğun bakım hastalarında sık görülmektedir. Bu retrospektif çalışmada, kan kültürle-
rinden izole edilmiş Candida suşlarının tanımlanması ve antifungal duyarlılık paternle-
rinin belirlenmesi amaçlanmıştır. Bu amaçla izole edilen Candida türleri identifiye 
edilmiş; amfoterisin B, kaspofungin, flusitozin, flukonazol, mikafungin ve vorikonazole 
duyarlılıkları araştırılmıştır. Ocak 2014-Aralık 2018 tarihlerinde kan kültürlerinden izole 
edilen Candida suşlarına Gram boyama ve germ tüp testi uygulanmış, Candida türleri-
nin tanımlanması ve antifungal duyarlılığının tespitinde VITEK 2 otomatize sistem kul-
lanılmıştır. Candida spp. en sık yoğun bakım ünitelerinde (n=157, % 64,9) saptanmış, 
bunu dahili servisler (n=64, % 26,5) ve cerrahi servisler (n=21, % 8,6) izlemiştir. En sık 
izole edilen türler Candida albicans (100/242, % 41,3) ve Candida parapsilosis’tir 
(92/242, % 38). Özellikle yoğun bakım hastalarında, Candida türlerinin hızla tanımlan-
ması ve antifungal duyarlılıklarının tespit edilmesi, tedavi planlaması için önemlidir. 
Bölgesel direnç durumunu yansıtan verilerin belli aralarla toplanmasının tedavi yakla-
şımları açısından yol gösterici olacağı düşünülmektedir. 

Anahtar kelimeler: antifungal duyarlılık, Candida, kan kültürü, kandidemi

ABSTRACT

Candidemia is a serious clinical condition that can result in mortality. This condition is 
particularly common in intensive care patients. This retrospective study aimed to 
identify Candida strains isolated from blood cultures and to determine antifungal 
susceptibility patterns. For this purpose, isolated Candida species were identified and, 
their susceptibility to amphotericin B, caspofungin, flucytosine, fluconazole, micafungin 
and voriconazole were investigated. VITEK 2 automated system was used to identify 
and detect antifungal susceptibility of Candida species that were subjected to Gram 
staining and germ tube tests on Candida species detected from blood cultures sent to 
our laboratory between January 2014 and December 2018. Candida spp. isolation rate 
was found most frequently (n=157; 64.9 %) in intensive care units; followed by internal 
clinics (n=64; 26.5 %) and surgical clinics (n=21; 8.6 %). The most frequently isolated 
species among these Candida isolates are Candida albicans (100/242; 41.3 %) and 
Candida parapsilosis (92/242; 38 %). Especially in intensive care patients, rapid 
identification of Candida species and determination of their antifungal susceptibilities 
are important for planning treatment. It is thought that collecting data reflecting 
regional resistance status at certain intervals will be guiding in terms of treatment 
approaches.
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GİRİŞ

Candida türleri deri, mukoza, gastrointestinal 

sistem ve vajende normal flora elemanı olmakla bir-

likte aynı zamanda önemli fırsatçı enfeksiyon etken-

lerindendir. Geçmişte genellikle immünsupresif teda-

vi alan hastalarda görülen Candida’lar, günümüzde 

farklı hasta gruplarında giderek artan oranlarda 

bildirilmektedir(16,20,22). Candida, özellikle yoğun 

bakım servislerinde yatan hastalarda önemli bir 

enfeksiyon etkenidir. Kan kültürlerinde tespit edilen 

en sık kandidemi etkeni Candida albicans olmasına 

rağmen, albicans-dışı Candida’ların sıklığı da her 

geçen gün artmaktadır(1,33,36).

Candida enfeksiyonuna yol açan en sık risk fak-

törleri hastanın antibiyotik kullanma hikayesi, kan 

transfüzyonu yapılması, total parenteral beslenme 

ve üretral kateter varlığı olarak belirtilmektedir(42). 

İnvaziv Candida enfeksiyonu görülme olasılığını artı-

ran diğer faktörler ise solunum yollarına uygulanan 

tedavi ve hastanın kolonizasyon durumudur(1). 

Hastalara uygulanan invaziv girişimlere bağlı olarak 

fırsatçı mantar enfeksiyonları artmaktadır. Bununla 

birlikte son yıllarda tedavide kullanılan antifungalle-

rin direnç durumunda da önemli değişiklikler meyda-

na gelmiştir(6).

Flukonazol, triazol grubuna ait, etkili, maliyeti 

düşük bir antifungal ajan olup, maya kaynaklı enfek-

siyonların tedavisinde sık kullanılmaktadır. Candida 

krusei flukonazole intrinsik dirençlidir ve flukonazo-

lün Candida glabrata’ya karşı etkisi ise oldukça 

sınırlıdır(40). Vorikonazol flukonazolden türetilen tria-

zol grubu bir antifungal olup, sentetik yapıdadır ve 

geniş spektrum göstermektedir. Flukonazolün etkisi-

nin sınırlı olduğu C.krusei ve C.glabrata türleri başta 

olmak üzere diğer Candida türlerine de etkilidir(37).

Flusitozinin klinik kullanımı toksisitesi yüksek bir 

antifungal olması nedeniyle oldukça sınırlıdır(34). 

Ekinokandinler kaspofungin, anidulafungin ve mika-

funginden oluşan bir antifungal grubu olup, 1,3-β-

D-glukan sentez inhibisyonu ile etki etmektedirler(39). 

Bu glikol polimerleri memeli hücrelerinde görülme-

diğinden tedavi uygulanan hastalarda önemli bir 

hücresel toksisiteye neden olmazlar(24). Ekinokandinler, 

son geliştirilen antifungal ilaçlardan olup, flukonazol 

dirençli suşlar ve Aspergillus türüne karşı bir miktar 

aktivite de dahil olmak üzere Candida türlerine karşı 

geniş spektrumda etki göstermektedirler(25).

Hekimlerin hastane enfeksiyonlarını engelleme-

leri ve etkin bir tedavi uygulamaları için; sık görülen 

bu mikroorganizmaların direnç paternlerini ve zaman 

içindeki değişimlerini bilmeleri gerekir(12,36). 

Hastanelerde izole edilen Candida suşlarında anti-

fungal direnç oranlarının belirlenmesi, ampirik tedavi 

planlamasına katkı sağlayacaktır(12,44). Bu çalışmanın 

temel amacı enfeksiyon etkeni olan Candida türleri-

nin hastanemizdeki dağılımını tespit etmek ve hasta-

ne enfeksiyonlarının engellenmesine katkıda bulun-

maktır.

GEREÇ VE YÖNTEM

Bu çalışmada, 2014-2018 tarihleri arasındaki 

beş yıllık süreçte üçüncü basamak bir üniversite 

hastanesi tıbbi mikrobiyoloji laboratuvarına gön-

derilen kan kültürlerinde tespit edilen 242 Candida 

izolatı araştırılmıştır. Retrospektif gerçekleştirilen 

bu çalışma, mikrobiyoloji laboratuvarının hastane 

kayıtları temel alınarak yapılmıştır. Aynı suş 18 

hastadan iki kez, 7 hastadan üç kez, 3 hastadan ise 

4 kez izole edilmiştir ancak bu hastaların ilk izolatı 

sonrası tekrarlayan suşları çalışmaya dahil edilme-

miştir. Kan örnekleri otomatize kan kültür sistemi 

vasatlarına (BACTEC PLUS Aerobic/F, BACTEC 9120, 

ABD) ekilip inkübe edilmiştir. Pediatrik popülasyon 

için BACTEC Peds Plus ve erişkin hasta grubu için 

BACTEC Plus aerobik besiyeri şişeleri kullanılmıştır. 

Bu besiyeri şişeleri 5-7 gün süreyle cihazda izlen-

miş ve süre içerisinde pozitif sinyal veren kan kül-

türü örneklerinden Gram boyama yapılarak değer-

lendirilmiştir. Gram boyamada maya morfolojisin-

de görünen örnekler, Sabouraud dekstroz agar 

(SDA) ve % 5 koyun kanlı agara ekim yapılarak 

37°C’de iki gün inkübe edilmiştir. Besiyerlerine 

yapılan ekimler ertesi gün değerlendirilmiş ve 

üreme olan örneklerden yeniden Gram boyama 
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yapılmıştır. Gram boyama ile maya oldukları belirle-

nen mikroorganizmalara geleneksel mikolojik fenoti-

pik yöntemlerden biri olan germ tüp testi yapılmıştır. 

SDA ve kanlı agar besiyerinde üreyen maya izolatları, 

VITEK 2 Compact System (bioMérieux, Fransa) kulla-

nılarak identifiye edilmiş ve antifungal duyarlılıkları 

araştırılmıştır. Bu amaçla identifikasyon kartları (YST) 

ve antifungal duyarlılık kartları (AST-YS08) kullanıl-

mıştır. Böylece Candida izolatlarının amfoterisin B, 

kaspofungin, flusitozin, flukonazol, mikafungin ve 

vorikonazole karşı duyarlılıkları belirlenmiştir. 

Bu duyarlılık yorumlamaları Candida parapsilosis, 

Candida tropicalis, C.tropicalis, C.glabrata ve C.krusei 

olarak tanımlanan beş tür için yapılmıştır. Sonuçlar 

Clinical Laboratory Standarts Institute (CLSI) kılavuz-

larında antifungal ajanlar için belirlenen eşik değer-

lere göre değerlendirilmiştir. Candida izolatlarının 

amfoterisin B ve flusitozine karşı duyarlılıklarının 

belirlenmesinde CLSI M27-S3’te belirtilen sınır değer-

ler kullanılırken; mikafungin, kaspofungin, flukonazol 

ve vorikonazole karşı duyarlılığın belirlenmesinde CLSI 

M27-S4’te belirtilen türe özgü sınır değerler kullanıl-

mıştır(7,32). Kullanılan antifungaller için minimum inhi-

bitör konsantrasyon (MİK) değerleri; amfoterisin-B 

için ≤0,25 μg/mL, kaspofungin için ≤0,25 μg/mL, flu-

konazol için ≤1 μg/mL, flusitozin için ≤1 μg/mL, mika-

fungin için ≤0,06 μg/ mL ve vorikonazol için ≤0,12 

μg/mL’dir.

Bu çalışma, Necmettin Erbakan Üniversitesi 

Meram Tıp Fakültesi İlaç ve Tıbbi Cihaz Dışı 

Araştırmalar Etik Kurulu onayı ile gerçekleştirilmiştir 

(22.11.2019/2170).

BULGULAR

Çalışmaya Ocak 2014-Aralık 2018 tarihleri arasın-

da izole edilen 242 Candida suşu dahil edilmiştir. 

Suşların izole edildiği olguların 109’u (% 45) kadın, 

133’ü (% 56) erkektir. Hastaların yaş dağılımına 

bakıldığında, 63’ü (% 26) çocuk, 179’u (% 74) ise 

erişkin hastalardan oluşmaktadır. İzole edilen farklı 

Candida türlerinin servislere göre dağılımı Tablo 

1’de verilmiştir. Sekiz olguda iki farklı Candida türü 

(5 olguda C.albicans ve C.parapsilosis, bir olguda 

Candida lusitaniae ve C.parapsilosis, bir olguda 

C.albicans ve Candida dubliniensis, bir olguda 

C.parapsilosis ve C.tropicalis), bir olguda üç farklı 

Candida türü (C.albicans, C.parapsilosis ve C.tropicalis) 

tespit edilmiştir. Çalışmaya alınan Candida türleri-

nin % 64,9’u yoğun bakım ünitelerinden izole edil-

miş olup, yoğun bakım ünitelerinde C.parapsilosis’in 

C.albicans’tan daha sık izole edilmesi dikkati çekici-

dir (Tablo 1).

Çalışmada C.albicans, C.parapsilosis, C.tropicalis, 

C.glabrata ve C.krusei izolatlarını içeren 221 suş için 

antifungal duyarlılık araştırılmış ve sonuçlar Tablo 

2’de özetlenmiştir. 

Çalışmada izole edilen tüm Candida türlerinin 

% 78’i 18 yaş ve üzeri erişkin hastalara ait iken, 

% 22’sini 18 yaş altı hastalar oluşturmaktadır. İzole 

edilen türlerin yaş gruplarına göre dağılımı Tablo 3’de 

sunulmuştur.

TARTIŞMA

Önemli bir morbidite ve mortalite sebebi olan 

Tablo 1. İzole edilen Candida türlerinin klinik bölümlere göre dağılımı [n (%)].

C.albicans
C.parapsilosis
C.tropicalis
C.glabrata
C.krusei
* Diğer

Toplam

Yoğun Bakım Üniteleri

58 (24)
72 (29,8)
10 (4,1)
2 (0,8)
3 (1,2)

12 (4,9)

157 (64,9)

Dahili Servisler

30 (12,4)
16 (6,6)
6 (2,5)
2 (0,8)
2 (0,8)
8 (3,3)

64 (26,4)

Cerrahi Servisler

12 (5)
4 (1,6)

-
4 (1,6)

-
1 (0,4)

21 (8,6)

*C.kefyr, C.spherica, C.dubliniensis, C.lusitaniae, C.famata, C.guilliermondii, C.haemulonii, C.inconspicua), C.lipolytica, C.pelliculosa
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kandidemilerde, mortalite oranları % 20-30 arasında 

değişmektedir. Fırsatçı mikozlar, aynı zamanda hasta-

nede yatış süresinin uzamasına ve maliyetin artması-

na neden olmaktadır(8,43). İnsanlarda görülen Candida 

enfeksiyonlarının % 95’inden fazlasında etken olarak 

beş tür tespit edilmiştir. Bunlar C.albicans, C.parapsi-

losis, C.tropicalis, C.glabrata ve C.krusei’dir(13,38).

Özellikle yoğun bakım ünitelerinde intravasküler 

kateter, endotrakeal entübasyon ve yoğun antibiyo-

tik uygulamalarının kandidemiye neden olabileceği 

çeşitli çalışmalarda bildirilmektedir(12,45). Trakya 

Üniversitesi Sağlık Araştırma ve Uygulama 

Merkezi’nde yapılan bir çalışmada kandidemi olgula-

rının % 34’ünü yoğun bakım servislerinde yatan has-

taların oluşturduğu bildirilmiştir(22). Erdem ve ark.’ları 

yaptıkları çalışmada invaziv Candida enfeksiyonu 

görülen hastaların % 87,3’nün yoğun bakım ünitele-

rinde izlenen hastalar olduğunu tespit etmişlerdir(12). 

Yine bir başka çalışmada kandidemi olgularının 

% 78’inin yoğun bakım servislerinde yatan hastalar-

da görüldüğü vurgulanmıştır(8). Bizim çalışmamızda 

ise kandidemi olgularının % 64,9’u yoğun bakım ser-

vislerinde yatan hastalardır. Candida enfeksiyonunun 

yoğun bakım ünitelerinde yatan hastalarda görülme 

sıklığının daha fazla oluşunun, yatış süresinin uzama-

sına paralel olarak artan invaziv işlemler nedeniyle 

doğal savunma sisteminin kırılmasına ve enfeksiyon 

oluşumuna zemin hazırlamasına bağlı olduğu düşü-

nülmektedir. Görülen bu yüksek oranlar yoğun bakım 

servislerinde yatan hasta grubunun kandidemi oluş-

ma riski açısından yakın takip edilmesinin önemini 

ortaya koymaktadır.

Çalışmamızda intravasküler kateter, hiperalimen-

tasyon sıvıları ve prostetik materyaller ile bulaştığı 

bilinen C.parapsilosis’in yoğun bakım ünitelerinde 

yatan hastalarda en sık tespit edilen Candida türü 

olduğu ve albicans-dışı Candidalar arasında ise en sık 

saptanan tür olduğu görülmektedir. C.parapsilosis el 

florasında yer almaktadır ve biyofilm oluşturarak 

tıbbi aletlere kolayca tutunabilmektedir. Bu nedenle 

albicans-dışı Candida türleri arasında en fazla nozo-

komiyal enfeksiyona yol açan tür olduğu 

bildirilmektedir(28). Bu çalışmada yoğun bakım ünite-

lerinde C.parapsilosis’in, C.albicans’dan daha sık tes-

pit edilmesi ile ilgili olarak; hastaların hastane içinde-

ki transferleri, hastalar ve sağlık personelinin yol 

açtığı çapraz bulaşlar sonucu suşların hastane içeri-

sinde kolayca yayıldığı ve buna bağlı olarak uzun süre 

varlığını sürdürdüğü tespit edilmiştir.

Candida türlerinin görülme sıklıkları ile ilgili ola-

Tablo 2. İzole edilen Candida türlerinin antifungal duyarlılıkları [n (%)].

Antifungal

Amfoterisin B
Kaspofungin
Flusitozin
Flukonazol**
Mikafungin
Vorikonazol

S

92 (92)
96 (96)
99 (99)
87 (87)
97 (97)
93 (93)

*S: Duyarlı, R: Dirençli, DBD: Doza Bağlı Duyarlı, **C.krusei flukonazole doğal dirençli

DBD

3 (3)
1 (1)

-
4 (4)

-
-

R

5 (5)
3 (3)
1 (1)
9 (9)
3 (3)
7 (7)

C.albicans

S

89 (96,7)
92 (100)
92 (100)
86 (93,5)
91 (99)

89 (96,7)

DBD

2 (2,1)
-
-

1 (1,1)
1 (1,1)
2 (2,1)

R

1 (1,1)
-
-

5 (5,4)
-

1 (1,1)

C.parapsilosis

S

16 (100)
16 (100)
16 (100)
15 (93,8)
16 (100)
16 (100)

DBD

-
-
-

1 (6,2)
-
-

R

-
-
-
-
-
-

C.tropicalis

S

8 (100)
8 (100)
8 (100)

-
8 (100)
8 (100)

DBD

-
-
-

8 (100)
-
-

R

-
-
-
-
-
-

C.glabrata

S

4 (80)
4 (80)
1 (20)

-
5 (100)
5 (100)

DBD

1 (20)
1 (20)
4 (80)

-
-
-

R

-
-
-

5 (100)
-
-

C.krusei

Tablo 3. İzole edilen Candida türlerinin yaş gruplarına göre dağılımı [n (%)].

0-18 yaş
18 yaş ve üzeri

C.albicans

17 (32)
83 (44)

*C.kefyr, C.spherica, C.dubliniensis, C.lusitaniae, C.famata, C.guilliermondii, C.haemulonii, C.inconspicua, C.lipolytica, C.pelliculosa

C.parapsilosis

18 (34)
74 (39,1)

C.tropicalis

4 (7,6)
12 (6,4)

C.glabrata

1 (1,9)
7 (3,7)

C.krusei

3 (5,7)
2 (1)

*Diğer

10 (18,8)
11 (5,8)

Toplam

53 (22)
189 (78)
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rak, farklı coğrafik bölgelere ve ülkelere göre farklı 

oranlar bildirilmektedir. Yurt dışında yapılan çalışma-

larda, C.albicans’ın kan kültürlerinde en sık tespit 

edilen Candida türü olduğu ifade edilmekte, bazı 

çalışmalarda ise ilk sırayı C.parapsilosis almaktadır(26,41). 

Candida’larla ilgili dünya geneli verileri analiz eden 

bir çalışmada en sık tespit edilen Candida türü Orta 

ve Kuzey Avrupa ve ABD’de C.albicans; Güney Avrupa, 

Asya ve Güney Amerika’da albicans-dışı Candidalar 

olarak bildirilmiştir(14). Ülkemizden bildirilmiş kandi-

demi olgularında ise genellikle C.albicans birinci 

sırada, C.parapsilosis ise ikinci sırada 

bulunmuştur(8,13).

Kan kültürlerinden yapılan bir çalışmada izole 

edilen 97 Candida suşunun % 68‘i C.albicans, kalan 

% 32’lik kısmının ise başta C.parapsilosis (% 14.5) 

olmak üzere albicans-dışı Candida olduğu 

bildirilmiştir(3). Grandesso ve ark.(15) yaptıkları bir 

çalışmada kan kültürlerinden izole ettikleri Candida 

türlerinin % 48’nin C.albicans, % 23’nün C.parapsi-

losis olduğunu rapor etmişlerdir. Güney Kore’de 

yapılan bir başka çalışmada(19) C.albicans % 38, 

C.parapsilosis % 26, C.tropicalis % 20 olarak bulun-

muştur. Öztürk ve ark.(30) kan kültürlerinde C.albicans’ı 

% 53, C.parapsilosis’i % 30, C.tropicalis’i % 5,5 sıklıkta 

izole etmişlerdir. Şahiner ve ark.(36) yaptıkları çalışma-

da ise Candida’nın etken olduğu hastane enfeksiyon-

larında, C.parapsilosis % 38,5, C.tropicalis % 30,8 ve 

C.albicans % 26,9 sıklıkta izole edilmiştir. Söz konusu 

çalışmada irdelenen suşların hastane enfeksiyonu 

etkeni olması ve bu suşlar arasında C.albicans’ın 

üçüncü sırada olup en sık izole edilen iki türün 

albicans-dışı Candida olması dikkat çekicidir. 

Günümüzde özellikle immünsüprese hastalardan 

izole edilen suşlarda, albicans-dışı Candida türlerin-

de artış görüldüğü birçok merkezden bildirilmek-

tedir(17). Albicans-dışı Candida türlerinin dağılımında 

birtakım farklılıklar göze çarpmaktadır. Bazı araştır-

macılar C.albicans’dan sonra ikinci sırada C.

glabrata’nın olduğunu vurgularken, bazıları ise C.

parapsilosis’in en sık tespit edilen albicans dışı 

Candida türü olduğunu ifade etmektedirler(12,21). 

Erdem ve ark.’nın(12) yaptığı çalışmada albicans dışı en 

sık saptanan Candida türü C.glabrata iken, C.parap-

silosis Candida türleri arasında dördüncü sıklıkta 

bulunmuştur.

Bizim çalışmamızda tüm örnekler baz alındığında 

birbirine oransal olarak yakın olmakla birlikte en sık 

C.albicans, ikinci sırada C.parapsilosis tespit edil-

miştir. Yoğun bakım hastalarında ise en sık etken 

C.parapsilosis iken, C.albicans ikinci sıklıktaki etken 

olarak bulunmuştur. 

Çalışmamızda tespit edilen Candida türleri ara-

sında C.pelliculosa, C.guilliermondii, C.haemulonii, 

C.inconspicua gibi nadir görülen türler de bulunmak-

tadır. Nadir etkenlerden olan Candida auris otomati-

ze sistemlerde birçok tür ile karıştırabilmektedir. 

Genom analizleri C.auris’in; C.haemulonii, C. duobus-

haemulonii ve C.pseudohaemulonii ile genetik olarak 

yakınlığını tespit etmiştir(27). Bu sebeple C.auris, 

genellikle biyokimyasal testlerin kullanıldığı rutin tanı 

laboratuvarlarında, sıklıkla C.haemulonii olarak yan-

lış raporlanabilmektedir. Bunun yanı sıra API AUX 

20C, VITEK-2 YST, BD Phoenix, and MicroScan gibi 

biyokimyasal özellikleri temel alan ticari testlerde; 

C.famata, C.sake, Rhodotorula glutinis, R.mucilagi-

nosa, Saccharomyces, C.catenulata, C.lusitaniae, 

C.guilliermondii ve C.parapsilosis gibi hatalı tanımla-

ma sonucu verdiği bildirilmiştir. Matriks aracılı lazer 

dezorpsiyon iyonizasyon uçuş zamanı kütle spektro-

metresi (MALDI-TOF), C.auris’i diğer Candida türle-

rinden ayırt etmede güvenilirdir. Ancak, MALDI-TOF 

cihazlarının referans veri tabanlarının tümü bu ayrı-

mı gerçekleştirememektedir. Ayrıca MALDI-TOF ciha-

zı maliyeti nedeniyle birçok mikrobiyoloji laboratuva-

rında bulunmamaktadır(4). Yine, 28s rDNA’nın D1-D2 

bölgesinin veya rDNA’nın internal transkribe bölgesi-

nin dizilimine dayanan polimeraz zincir reaksiyonu 

bazlı moleküler yöntemler doğru ve güvenilir sonuç 

verse de bu yöntemler maliyet etkin değildir ve rutin 

tanıda kullanılmamaktadır(18). Nadir görülen bu türle-

rin sekans analizi veya önerilen MALDI TOF MS yön-

temi ile tanımlanması, duyarlılıklarının belirlenmesi 

ve dirençli türlerin saptanması klinik olarak önem 

taşımaktadır. Ancak çalışmamız retrospektif bir çalış-

ma olduğundan bu tanımlamalar yapılamamıştır ve 
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bu durum çalışmanın kısıtlılığını oluşturmaktadır.

Antifungal duyarlılık testlerinde sıvı mikrodilüs-

yon yöntemi, CLSI ve European Committee on 

Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST) tarafın-

dan belirlenmiş ve referans yöntem olarak kabul 

edilmiştir(8,31). Sıvı mikrodilüsyon yöntemi ile doğrula-

mada, sonuçların raporlanması 48 saati bulabilmek-

te ve bu süre iş akışı yönünden birtakım problemlere 

yol açabilmektedir. Antifungal duyarlılık testlerinde 

tekrarlanabilirliğinin iyi olması ve bazı çalışmalarda 

CLSI’ın referans yöntem olarak belirttiği sıvı mikrodi-

lüsyon yöntemiyle % 90’dan fazla uyum göstermesi 

nedeniyle laboratuvarımızda rutin çalışmalarda VITEK 

2 Compact® otomatize sistem kullanılmaktadır(5). 

Çalışmanın retrospektif bir çalışma olmasından dola-

yı, antibiyotik duyarlılıkları sıvı mikrodilüsyon ile 

doğrulanamamıştır.

Çalışmamızda sekiz olguda, iki farklı Candida 

türü, (5 olguda C.albicans-C.parapsilosis, 1 olguda 

C.lusitaniae-C.parapsilosis, 1 olguda C.albicans- 

C.dubliniensis, 1 olguda C.parapsilosis-C.tropicalis), 

bir olguda üç farklı Candida türü (C.albicans- 

C.parapsilosis-C.tropicalis) tespit edilmiştir. 

Bourgeois ve ark.’nın yaptığı çalışmada ise hastala-

rın % 4,6’sında iki farklı tür Candida izole edilmiş 

olup, görülen polifungal infeksiyonlarda geniş spekt-

rumlu antifungal tedavi gerekliliğinin önemi 

vurgulanmaktadır(5,13).

Günümüzde kandidemi insidansında artış görül-

mekle birlikte Candida türlerinin sık kullanılan anti-

fungal ajanlara karşı duyarlılıklarında da birtakım 

değişiklikler meydana gelmiş ve direnç oranlarında 

belirgin artış tespit edilmiştir(21). Bu nedenle tıbbi 

mikrobiyoloji laboratuvarlarında antifungal duyarlılık 

profilinin belirlenmesi tedavi seçimi ve enfeksiyon 

kontrolü açısından büyük önem taşımaktadır(13). Son 

yıllarda Candida türlerinin sık rastlanan mikroorga-

nizmalar olması, özellikle yoğun bakım servislerinde 

profilaktik antifungal kullanımına neden olmakta, bu 

durum antifungallere dirençli ya da orta derecede 

duyarlı suşların oluşmasına yol açmaktadır(8). Fungal 

patojenlerin dirençli suşlarının görülme sıklığındaki 

bu artış, in vitro antifungal duyarlılık testlerine olan 

ihtiyacın artmasına neden olmuştur(12). 

Literatür verilerine bakıldığında antifungal direnç 

oranları ile ilgili olarak farklı merkezlerden farklı 

oranlar bildirilmiştir. Çalışmaların çoğunda amfoteri-

sin B direnci ya tespit edilmemiş ya da birkaç suş için 

bildirilmiştir(2,9,29,30). Bu çalışmada otomatize sistemle 

beş C.albicans ve bir C.parapsilosis suşunda amfote-

risin B direnci tespit edilmiştir. Ancak bu suşların 

direncinin sıvı mikrodilüsyon yöntemi ile doğrulan-

ması gerekmektedir. Çalışmamızla benzer olarak 

amfoterisin B direncini, Erdem ve ark.(12) 114 Candida 

suşunun 5’inde (% 4,4) bildirirken, Savcı ve ark.(34) 28 

C.albicans suşunun bir tanesinde (% 3,5) raporla-

mışlardır. Antifungal duyarlılığın sıvı mikrodilüsyonla 

bakıldığı yurt dışından bir çalışmada, 23 Candida 

suşundan 9’unda (% 39,1) amfoterisin B direnci 

bulunmuştur. Amfoterisin B direnci olan bu dokuz 

suşun 7’si C.albicans, 2’si C.parapsilosis izolatı olarak 

bildirilmiştir(23).

Çalışmamızda direnç oranı yüksek bulunan anti-

fungallerden biri de flukonazol direncidir. Flukonazol 

direnci bu çalışmada C.albicans için % 9, C.parapsilosis 

için % 5,4 olarak bulunurken; C.glabrata’nın  tüm 

suşları doza bağlı duyarlı bulunmuştur. 

Yenidoğanlarda yapılan 54 olguyu içeren bir 

çalışmada(2) flukonazole direnç oranı % 5,5 olarak 

tespit edilirken, Özbek ve ark.’nın(29) 55 Candida olgu-

sunda yaptığı çalışmada % 1,8, Çiçek ve ark.’nın(9) kan 

kültüründen izole ettikleri 1238 Candida olgusunda 

% 2,2, Erdem ve ark.’nın(12) 114 Candida olgusunda 

% 7 oranında flukonazol direnci bildirilmiştir.

Ekinokandin grubu ilaçlara direnç ilk kez 2005 

yılında tanımlanmış olup, referans yöntemlerle eki-

nokandinlerde direnç gelişimi nadirdir. Kolorimetrik 

mikrodilüsyon ile çalışılan bir çalışmada 102 Candida 

suşunun hiçbirinde ekinokandin direnci tespit 

edilmemiştir(10). Sütçü ve ark.(35) 54 Candida suşunda 

E test ile antifungal duyarlılık çalışmışlar ve bir 

C.parapsilosis suşunda kaspofungin direnci, bir 

C.lusitaniae suşunda anidulafungin direnci bildirmiş-

lerdir. Bir diğer çalışmada CLSI ve EUCAST sıvı mikro-

dilüsyon yöntemleri karşılaştırılmış ve C.albicans’ta 

CLSI sıvı mikrodilüsyon ile bir, EUCAST ile iki izolatta 
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anidulafungin direnci tespit edilmiştir. Aynı çalışmada 

C.parapsilosis izolatlarının ikisinde EUCAST mikrodilüs-

yon ile anidulafungin direnci bulunmuştur(11). 

Postmortem otopsi örneklerinden yapılan bir başka 

çalışmada VITEK 2 otomatize sistem ile Candida suşları-

nın hepsinde mikafungin direnci tespit edilmiştir(46). 

Diğer yandan antifungal duyarlılığın sıvı mikrodilüsyonla 

çalışıldığı yurt dışı bir çalışmada, 23 Candida suşu ara-

sında 4 (% 17,4) C.albicans izolatında kaspofungin 

direnci rapor edilmiştir(23). Çalışmamızda ise C.albicans 

izolatlarının üçünde kaspofungin, üçünde mikafungin 

direnci bulunmuş olup, referans yöntemle doğrulana-

mamıştır. Araştırılan diğer antifungallerden vorikonazol 

direnci % 3,5, flusitozin direnci % 0,4 olarak bulunmuş 

olup genel olarak literatür verilerine yakındır. Direnç 

profilleri, alınan örnek türü ve kliniklere göre değişmek-

tedir. Kandidemilerde ve yoğun bakımdan gelen örnek-

lerde direnç oranlarının arttığı görülmektedir.

Bir diğer önemli husus ise direnç durumunun 

C.albicans ve albicans-dışı Candida’lardaki değişimi-

dir. Çalışmamızda antifungallere direnç daha ziyade 

C.albicans suşlarında görülmüş, albicans-dışı 

Candida’larda direnç beklenenden düşük bulunmuş-

tur. C.parapsilosis için ise, yoğun bakım ünitelerin-

den gelen örneklerin çoğu bu türe ait olmasına rağ-

men yalnız yedi C.parapsilosis suşunda antifungaller-

den en az birine direnç tespit edilirken, altı suşta da 

doza bağlı duyarlılık görülmüştür. Dirençli şuşlar ağır-

lıklı olarak yoğun bakım ünitelerinden gelen örnek-

lerde tespit edilmiştir.

Sonuç olarak gerek yoğun bakım ünitelerinde, 

gerekse diğer dahili yada cerrahi klinik birimlerde 

ortaya çıkan Candida enfeksiyonlarının tedavisinde 

klinisyeni yönlendirecek bu tip çalışmaların her mer-

kezde ve belli periyotlar ile yapılması büyük önem 

taşımaktadır. Candida enfeksiyonlarında tür identi-

fikasyonu ve antifungal duyarlılık testleri, tanı ve 

etkene uygun erken tedavinin başlatılmasında 

yararlı olacaktır. Her merkezin kendi tür dağılımını 

ve direnç durumunu tespit etmesi ve yıllar içindeki 

değişimini izlemesi enfeksiyon kontrolüne katkı sağ-

layacaktır.
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