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G‹R‹fi

Kanserli olgular›n en s›k mortalite nedeni araya gi-
ren infeksiyonlard›r(1-6).  ‹mmun sistemi zaten bo-
zuk olan bu olgularda kullan›lan kemoterapötik mad-
deler hastan›n lökosit ve özellikle granülosit say›s›n-
da belirgin düflmeye neden olur(5-7).   Bu hastalarda
ciddi mantar infeksiyonlar›, mortalite art›fl›, gittikçe
dikkati çekmektedir.  Özellikle granülosit say›s›n›n
milimetre küpte 1000’nin alt›na düflmesi infeksiyon
riskinde art›fla neden olur(8-11).   Granülosit say›s›
düflük olmas›na ra¤men atefli olan olgularda mantar
infeksiyonlar›n›n geliflmesine yard›mc› olan bir çok
faktör vard›r.  Özellikle kandida kolonizasyonu kan-
didemi olgular›na yol açar(11-18). 

Bu çal›flmada, kolonizasyon sonucu kandidemi in-
feksiyonunun geliflmesini etkileyen çeflitli risk fak-
törleri, klinikte yatan ve tedavi alan kanserli olgular-
da incelenmifltir.  Kandidemi geliflen kanser olgular›
çeflitli risk faktörleri aç›s›ndan istatiksel olarak de-
¤erlendirilmifltir.  ‹zole edilen Candida sufllar› tiplen-
dirilerek kolonizasyon ve kandidemi aras›ndaki ilifl-
ki istatiksel olarak de¤erlendirilmifltir.  

GEREÇ VE YÖNTEM

Bu prospektif çal›flma, Pediatri Bölümünde
malignite tan›s› ile takip edilen ve kemoterapi alan
toplam 40 hasta  üzerinde yap›lm›flt›r.  Çocuk onko-
loji servisinde yatan, yafllar› 1-15 aras› olan, antibi-
yotik almas›na ra¤men, dört gün izlenip günde en az
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Risc Factors of Candidemia in Cancer Patients

Colonization of Candida is seen frequently in patients who have malignancy.  In case of nosocomial Candida infections, there
are a lot of risk factors for the patients to develop candidemia.  In this study, ten patients with candidemia and twelve patients
without candidemia were investigated about risk factors.  Fungal infections  were effected significantly as in the patients with
candidemia who had catheterization, neutropenia,  who were hospitalized for a long period of time and who were treated with
unappropriate antibiotics.  Prophylactic antifungal treatment led to occurance of resistant Candida strains.     Fallowing of
the cancer patients carefully for Candida colonization will probably prevent the candidemia and will decrease the mortality. 
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bir kez koltuk alt› atefli 38.5°C geçen ateflli hastalar›n
kan, cilt, idrar, beyin omurilik s›v›s›, bo¤az ve gaita
(rektal sürüntü) örneklerinden mikolojik incelemeler
yap›lm›flt›r.  Tüm hastalar›n akci¤er grafileri, kesitsel
tomografi(CT) ve abdominal ultrasonografile-
ri(USG) yap›lm›flt›r.  Kandidemi olan olgularda
odak aç›s›ndan abdominal ultrasonografi, CT ve ak-
ci¤er grafileri tekrar edilmifltir. Kandidemi saptanan
on olgu ile kandidemisi olmayan yirmi olgu çeflitli
risk faktörleri aç›s›ndan karfl›laflt›r›lm›flt›r.    

Seçilmifl deneklerden al›nan kan örnekleri(20 cc)
bifazik beyin kalp infüzyon ve Saboraud agar besi-
yerine ekilmifltir.  Ayr›ca tüm olgular›n o anda bulu-
nan kateter uçlar›, idrar örnekleri, bo¤az ve rektal
sürüntüleri, bistüri ile zedelenmeden al›nan (koltuk
alt›, perine ve ön kol) cilt kaz›nt›lar›ndan kanl› ve
Sabouraud agar besiyerlerine ekim yap›lm›flt›r. Tüm
deneklerin tan› amaçl› lumbal ponksiyonlar› yap›la-
rak, beyin omurilik s›v›s› incelemesi biyokimyasal,
direkt bak› ve kültür yöntemi ile (kanl› ve Saboura-
ud agar besiyerlerine) yap›lm›flt›r. Ayr›ca takip edi-
len bu hasta kan örneklerinden yap›lan  kültürler 3,
7,14 ve 21. günlerde tekrar edilmifltir. Takipten ç›-
kan on hasta çal›flma d›fl› b›rak›lm›flt›r. 

Deneklerden al›nan örneklerden, antibiyotik(klo-
ramfenikol ve siklohekzimid) içeren ve içermeyen
saboçraud dextroz agar (SDA-difco) besiyerlerine
çift ekim yap›larak besiyerleri 26°C ve 37°C de 2-
10 gün bekletilmifltir. Kültür sonuçlar› üremede
saptanan koloni say›s›na göre tan›mlanm›flt›r.
Örneklerde üreyen mayalardan saf kültür al›narak
germ tüp, m›s›r unlu agar(Corn Meal Agar-Difco)ve

mycotube(Roche Diagnostics) yöntemleri ile mor-
folojik ve biyokimyasal olarak tür tan›s›
gerçeklefltirilmifltir.

Kan kültüründe kandida üreyen(kandidemi pozitif)
on olgu ile kandida üremeyen(kandidemi negatif)
yirmi olgu risk faktörleri aç›s›ndan karfl›laflt›r›lm›flt›r.
Bulgular›n de¤erlendirilmesinde Fisher’in gerçek Ki
kare testi ve Mann-Whitney-U testi kullan›lm›flt›r.

BULGULAR

Toplam 30 olgunun yafl› 1-15 aras›(ortalama 8.6)
olup, 13 k›z, 17 erkek hastadan oluflmufltur. Kandi-
demi olgular›n›n befli akut lenfoblastik lösemi(ALL),
ikisi solid tümör(ST), birer olgu akut miyelositer lö-
semi(AML), hodgkin(HL) ve nohodgkin lenfo-
ma(NHL) idi.  Kandidemi saptanmayan olgularda bu
oran 13 ALL, 3 AML ve 4 ST idi.  Çal›flma boyunca
kandidemi(+) gruptan 79, kandidemi(-) gruptan 143
numune de¤erlendirilmifltir. Kandidemisi olan hasta-
lar›n 70(%88.6) numunesinde Candida saptan›rken,
ikinci grup olan kan kültüründe Candida olmayan
[kandidemisi(-)] hastalar›n 32(%22.3) örne¤inden
Candida izole edilmifltir. (Tablo 1) Hastalar›n radyo-
lojik incelemelerinde patolojik bir bulgu sap-
tanmam›flt›r.  Buna göre kandidemi riskini istatiksel
olarak etkileyen faktörler. Kateter bulunmas›, idrar-
da, rektal sürüntü ve orofarinkste Candida kolonizas-
yonu olarak belirlenmifltir.  Kandidemi olan olgula-
r›n hastanede kal›fl süresi, antibiyotik almas›, nötro-
peninin yedi günden fazla sürmesi, bilinç bozuklu¤u
hastalar›n Candida sepsisini anlaml› olarak etkile-
mekte idi.  
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Tablo 1. Kandidemisi olan ve olmayan hastalardan Candida elde edilen örnekler

Örnek say›s› Örnek say›s›ÜremeÜreme (%)
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‹zole edilen sufllar›n yap›lan tiplendiriminde en fazla
Candida albicans(%80) saptanm›flt›r.  Kandidemi
saptanan dört olguya proflaktik amaçl› antifungal
ajan bafllanm›flt›.  Bu dört olgu kandidemi ile birlik-
te menenjit bulgular› da göstermifltir.  Proflaktik an-
tifungal tedavi bafllanan bu dört olgu multiorgan yet-
mezli¤i sonucu kaybedilmifltir.  Mortalite aç›s›ndan
incelenince kandidemi geliflen olgular›n alt›s›, kandi-
demi olmayan olgular›n birisi uygun antifungal teda-
viye ra¤men kaybedilmifltir.  Deneklerde geliflen
candidemi için bafll›ca risk faktörleri her iki grup için
Tablo 2 de istatiksel sonuçlar› ile birlikte görül-
mektedir.  

TARTIfiMA

Son y›llarda malign hastalarda kemoterapi sonucu
mortalite ile seyreden en önemli nozokomiyal infek-
siyonlardan birisi mantar infeksiyonlar›d›r(12).
Candida vücudun normal floras›nda bulunan bir
mantar olup, immun direnç bozuklu¤unda kolonizas-
yonu artar(15-18).  Kandidemisi olan olgular›m›z›n
hepsinde Candida kolonizasyonu var iken kandidemi
olmayan olgular›n %65’inde Candida kolonizasyonu
saptanm›flt›r.  Deneklerden de¤iflik zamanlarda al›-
nan örneklerde Candida izolasyonu ilk grup[kandi-
demi(+)] olgularda(%88.6) anlaml› olarak daha fazla
bulunmufltur.  Koç ve ark.(19) bir çal›flmada Candida

kolonizasyonunu, kemoterapi uygulanan ve antifun-
gal proflaksi almayan malign olgularda %28
oran›nda saptarken, Sürücüo¤lu(20) bu oran› %45,
Ayhan(2 ) %48.5 olarak bulmufltur.  Bizim olgular›-
m›z›n hepsi riskli olup Candida kolonizasyon için
uygun zeminlere sahipti.   Derneklerden al›nan ma-
teryellerden Candida izole edilmifl ve bu oran kandi-
demi olgular›nda(%88.6), kandidemisi olma-
yan(%22.3) gruba göre anlaml› olarak yüksek bulun-
mufltur(p<0.005).   

Nozokomiyal kandidozlar›n hastalar›n %80’inde  en-
dojen infeksiyondur. (17).  Candida kolonizasyon en
fazla gastrointestinal mukozada(%23-65) olup özel-
likle kemoterapi sonucu mukoza bütünlü¤ünün bo-
zulmas›, transmural geçifl ve kandidemi ile görülebi-
lir.  Karabinis (7) yapt›¤› bir çal›flmada kandidüri ol-
gular›nda kandidemi riskinin daha fazla oldu¤unu
bulmufltur. Bizim deneklerin rektal sürüntü örnekle-
rinde Candida bulunmas›, kandidemi olgular›nda
%100, kandidemisi olmayanlar da %55 pozitifti.
Çal›flma grubuna seçilen deneklerin hepsi kemotera-
pi alm›fl idi.  Yap›lan bu çal›flmada idrar, orofarinks
ve rektal sürüntü örneklerinde, kandidemi olan olgu-
larda anlaml› kolonizasyon saptanm›flt›r. (p<0.05).  

Kemoterapi sonucu nötrofil say›s›n›n azalmas›(<500
mm_) Candida infeksiyonu s›kl›¤›n› art›r›r.  Kandi-
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Tablo 2. Candidemisi olan ve olmayan hastalarda risk faktörlerine ait dag›l›m
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demi(+) olgularda nötropeni %70 iken kandidemi(-)
olgularda %35 olarak bulunmufltur. (p<0.05).  Sant-
ral intravaskuler kateterlerin olmas› kandidemi için
en büyük risk faktörlerinden biridir.  Cilt floras›nda
bulunan Candida’lar›n kolonizasyonu kateter infek-
siyonlar›n› indukler.  Lecciones ve ark.( 9) kateter ve
fungemi iliflkisini araflt›rmak için yapt›klar› ve 155
epizotluk vaskuler kateteri inceledikleri  çal›flmada
%98 oran›nda Candida saptam›fllard›r.  Karabinis ve
ark.(8) yapt›klar› çal›flmada, kan kültürü pozitif ma-
lign olgularda kateterizasyon  ve nötropeniyi en bü-
yük risk faktörü olarak bulmufllard›r. Bu çal›flmada
toplam on kandidemili olgunun sekizinin kateter
ucunda üreme saptanm›flt›r.  Kandidemisi olmayan ol-
gular›n hiç birinde kateter ucunda üreme olmam›flt›r.
Kandidemisi olan olgular›m›z›n serum kreatinin ve al-
bumin düzeyi patolojik s›n›rlarda bulunmufltur. Ako-
va(1) fungal infeksiyonlarda serum albumini düflük
saptarken Bodey ve ark (4) bununla beraber serum
kreatinin, karaci¤er transaminaz, alkalen fosfataz ve
bilüribin düzeylerini de yüksek bulmufltur.  Bu durum
fungal infeksiyonlarda böbrek, karaci¤er organlar›n›n
etkilendi¤ini göstermektedir. Malign olgular›n fungal
infeksiyonlar›nda  derin organ tutulumu da söz konu-
sudur(10).  Kesitsel tomografi(CT) ve abdominal ult-
rasonografi(USG) ile bu durum gösterilebilir.  Bizim
kandidemili on olgumuzun akci¤er grafileri, CT ve
USG sonuçlar› normal olarak bulunmufltur.  Hiçbir ol-
guda derin doku kandidozu saptanmam›flt›r.  Kandide-
mi olgular›nda fatalite yüksektir.   Kandidemili olgu-
lar›n %15 i ilk 48 saat içinde eks olurken(12),
Menz’in(11) çal›flmas›nda  on kandidemi olgusunun
yedisi ilk bir ayda kaybedilmifltir.  Kandidemisi olma-
yan bir olguda fatalite görülürken. flukonazol baflla-
nan dört olgu dahil olmak üzere toplam alt› kandide-
mi klinik olarak fatal seyretmifltir.  Kemoterapiye
ba¤l› agressif nötropenide antifungal tedavi gastrik
kolonizasyonu azalt›r(14).  Malign hastalar›n kemote-
rapi sonucu ç›kan ateflinde genifl spektrumlu antibiyo-
tik kullan›lmas›na ra¤men 4-5 günde düflmeyen
ateflde hastalara ampirik antifungal( amphoteresin B 1
mgr/kg) tedavi bafllanabilir. Perfect’e(12 ) göre  ampi-
rik antifungal tedavi yüksek riskli hastalara bafllanma-
l›d›r.  Antif›ngal tedavi proflaktik de¤il tedavi edici
olmal›d›r.  Bizim önceden flukonazol alan hastalar›-
m›zda kandidemi fatal seyretmifltir. Özellikle orofa-
ringeal, idrar ve rektal Candida kolonizasyonu olan

hastalar kandidemi aç›s›ndan k›sa sürede de¤erlendi-
rilmelidir. Hastalar›n sürveyan kültürlerinde bir kez
bile mantar üremesi fungal infeksiyonlar›n habercisi
olarak kabul edilebilir.

Not. Bu çal›flma bir uzmanl›k tezi olup sayg›de¤er
hocam emekli flef Uzm Dr. Gülsen OKAN’›n yard›-
m› ile haz›rlanm›flt›r. Kendisine sonsuz flükranlar›m›
sunmay› borç bilirim.

KAYNAKLAR

1. Akova M: Kanserli hastalarda infeksiyon hastal›klar›-
n›n tedavi ilkeleri.  Antibiyo Bül  4 (1994). 
2. Ayhan A, Akgün Y, Yalç›nkaya T, Tümbay E: Kanser-
li hastalarda fungal kolonizasyon ve soyutlanan maya türle-
rinin antifungal duyarl›l›klar›n›n araflt›r›lmas›. ‹nfeks Derg
6:59 (1992).
3. Bibero¤lu K: ‹mmunsüprese kiflilerde fungal infeksiyon-
lar. 7 Türk Klinik Mikrobiyoloji ve ‹nfeksiyon Hastal›klar›
Kongresi Kitab›, s 111 Kent Matbaac›l›k, Ankara, (1994).
4. Bodey GP: Fungal infection ana fever unkown origin in
neutropenic patients. Medicine  80:5(1986). 
5. Bross J, Talbot GH, Huritz S, Stram B: Risk factors for
nosocomial candidemia, a case control study in adults, with
out leukemia.  Am J Med 87: 614(1989).
6. Flynn PM, Marina NM, Rivera GK, Hughes WT: Can-
dida topicalis infections in leucemia childs.  Leuk-Lympho-
ma   10:369 (1993).
7. Jonathan N, Scott GF, John EE: Severe Candidal infec-
tions in neutropenic patients.  Clin Infect Dis 17:457 (1993).
8. Karabinis A, Hill C, Leclerco B, Tancrede C: Baume D
and Remont A.Risk factors for candidemia in cancer pati-
ents: a case control study. Clin Microbiol 26:429(1988).
9. Lecconies JA, Lee JV, Navarro EE, Witebsky FB,
Marshall D: Vascular catheter associated fungemia in pa-
tients with cancer analysis of 155 episodes.  Clin Infect Dis
14:875(1992).
10. Martin P,    Girmenia C, Venditti M, Micozzi A, San-
tilli S: Candida colonization and systemic infection in neut-
ropenic patients. Cancer  64: 2030(1989).
11. Merz GW, Karp SE, Schrond D, Saral R: Increasede
incidence of fungemia caused by Candida krusei. J Clin
Microbiol  24:581(1986).
12. Perfect JR: Fungal infection in the immunocompromi-
sed host. Rev Infect Dis 13: 504 (1991).
13. Riched HM, Andremont A, Tancrede C, Dico JL,
Jarvis Wr: Risk factors for candidemia in patients with
acute lymphocytic leukemia. Rev of Infec Dis
13:211(1991).
14. Siguid S, Kare B, Waage A: Effects of stem cell fac-
tor and granulocyte colony stimulating factor on granu-
locyte recovery ana Candida albicans infection in granu-
locytophenic mice. J Infec Dis 168:1444 (1993).
15. Swerdloff JN, Filler SG, Edwards JE: Severe



M. Candan ve ark., Kanserli Hastalarda Kandideminin Risk Faktörleri

147

Candidal infections in neutropenic patients. Clin Infect Di-
s 17: 457(1993).
16. Willke A, Çerikçio¤lu N,   ‹nci R, Arslan H: Kanser-
li hastalardan izole edilen kandida türlerinin antifungallere
duyarl›l›klar›. Türk Mikrobiyol Cem Derg  23:119 (1993).
17. Uzun O, Ascio¤lu S, Anguissie EJ, Rex JH: Risk fac-
tors ana predictors of outcome in patients with cancer ana
breakthrough candidema.  Clin Infect Dis 32: 1713(2001).
18. Kao A, Brandth ME, Pruitt WR, Conn LA, Perkins
BA, Stephens DS, Baughman WS, Reingold AL, Roth-
rock GA, Pfaller MA, Pinner RW ana Hajjeh RA: The

epidemiology of candidemia in two united states cities: re-
sults of population-based active surveillance. Clin Infec
Dis 29: 1164(1999).
19. Atao¤lu H, fientürk T, Özsökmen D, Akan H, Bek-
saç M, ‹lhan O, Sardafl OS: Akut lösemi induksiyon ke-
moterapisi alan hastalarda fungal infeksiyon proflaksisin-
de oral flukonazol ile nistatin etkinli¤inin karfl›laflt›r›lmas›.
‹nfekt Derg  6: 235(1992).
20. Sürücüo¤lu S: Hematolojik maligniteli hastalarda oral
veintestinal kandidiazis ve izole edilen sufllar›n nistatine
duyarl›l›¤›n›n saptanmas›. Uzmanl›k tezi, Yeflilyurt Devlet
Hastanesi ‹zmir (1990).


