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Giris: Infeksiy6z hastaliklarin tani, tedavi ve prognoz takibinde kullanilabilecek olan hematolojik parametreler ve indekslerle yapilmis

bircok ¢alisma mevcuttur. Bu ¢alismanin amaci albicans ve non-albicans Candida tiirlerinin hematolojik parametre ve indekslerle olan
iliskisinin incelenmesidir.

Materyal ve Metod: Calismaya 01.08.2023-06.08.2024 tarihleri arasinda en az iki kan kiiltiiriinde pes pese Candida tiremesi
saptanan 102 hasta dahil edildi. Candida tirlerinin tiplendirilmesinde ucus zamanli kiitle spektrometrisi (bioMérieux, Fransa) cihazi
kullanildi. Hastalarin Candida tiremesinin saptandigi kan kiiltiirleriyle es zamanli olarak arastirilan hematolojik parametreleri Sysmex
XN-1000 (Sysmex, Japonya) cihazinda, C-reaktif protein ise Cobas C-702 (Roche, Isvicre) cihazinda calisild.

Bulgular: Calismaya dahil edilenlerin %59.8°i erkek %40.2'si kadindi. Tespit edilen etkenlerin %52.0"1 non-albicans idi. En ¢ok tespit
edilen tiirler Candida albicans (%48.0), Candida glabrata (%15.7) ve Candida parapsilosis (%15.7) olarak belirlendi. Non-albicans
Candida tiirlerinde platelet/nétrofil oranlari (PNR)’nin disiikltigii istatistiksel olarak anlamli saptandi (p= 0.009). C. albicans tiirlerinde
ise mean platalet volume (MPV)/platelet ve platelet distribution width (PDW)/platelet oranlarinin disiikligii istatistiksel olarak anlamii
tespit edildi (p= 0.026; p= 0.041). Lenfosit/monosit (LMR) orani ise C. albicans tiirlerinde C. glabrata ve C. parapsilosis’e gére istatis-
tiksel olarak anlamli seviyede yiiksek saptandi (p= 0.018).

Sonug: Biyofilm olusturabilme yetenegi ve antifungal diren¢ oranlari fazla olan non-albicans candida tiirleri ve C. albicans tirlerinin
hematolojik parametreleriyle iliskileri incelenmis olup Candida tiirlerinde prognozu éngérmede PNR, LMR, MPV/platelet ve PDW/plate-
let oranlariyla ilgili 6nemli veriler elde edilmistir.
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Hematolojik Parametreler ve Candida Turleri

ABSTRACT

Relationship of Hematologic Parameters with Albicans and non-Albicans Candida Species in
Fungemia Patients

Burak EZER!, Selin UGRAKLIZ, Enes KASAPOGLU3

1 Clinic of Medical Microbiology, Beyhekim Training and Research Hospital, Konya, Turkiye
2 Department of Medical Microbiology, Necmettin Erbakan University Faculty of Medicine, Konya, Turkiye
3 Duzce Provincial Health Directorate, Dtizce Community Health Center, Dtizce, Turkiye

Introduction: Numerous studies have examined hematological parameters and indices that can aid in the diagnosis, treatment, and
prognosis of infectious diseases. This study aims to investigate the relationship between albicans and non-albicans Candida species and
hematological parameters and indices.

Materials and Methods: A total of 102 patients with consecutive Candida spp. growth in at least two blood cultures between August
1, 2023, and August 6, 2024, were included in the study. Matrix-assisted laser desorption/ionization time-of-flight mass spectrometry
(bioMérieux, France) was used for the typing of Candida species. At the time Candida growth was detected in blood cultures, hematologic
parameters were measured with the Sysmex XN-1000 (Sysmex, Japan) and C-reactive protein levels with the Cobas C-702 (Roche,
Switzerland).

Results: Among the patients included in the study, males accounted for 59.8% and females for 40.2%. Non-albicans species comprised
52.0% of the identified agents. The most frequently detected species were Candida albicans (48.0%), Candida glabrata (15.7%), and
Candida parapsilosis (15.7%). Low platelet/neutrophil ratios (PNR) in non-albicans Candida species were statistically significant (p=
0.009). In C. albicans species, low mean platalet volume (MPV)/platelet and platelet distribution width (PDW)/platelet ratios were
statistically significant (p=.026, p=.041). Lymphocyte/monocyte ratio (LMR) was statistically significantly higher in C. albicans species
compared to C. glabrata and C. parapsilosis (p= 0.018).

Conclusion: The relationships between non-albicans Candida species-with higher biofilm-forming capacity and antifungal resistance
rates-and C. albicans species and hematological parameters were examined, and important findings were obtained regarding PNR,
LMR, MPV/platelet, and PDW/platelet ratios in predicting prognosis in Candida species.

Key Words: Candida albicans; Hematological parameter; Index; Prognosis

GIRIS
Candida tiirleri normal insan florasinda muko-
za, deri, vajen, gastrointestinal sistemde yer alan

mikroorganizmalardir. Immiinsupresyon durumla-
rinda firsatci infeksiyonlara yol acabilen Candida

akut serebrovaskiiler olaylar, akut koroner send-
rom gibi kritik hasta popiilasyonundaki muhtemel
kotli prognostik seyirli olabilecek hastalar1 belirle-
yebilmek icin tek olclime dayanan biyobelirtecler,
farkh parametrelerin oranlarini inceleyen daha
karmasik indeksler, birden fazla yontemi iceren

tiirlerinin neden oldugu kan dolasimi infeksiyon-
larinin insidansinda; son yillarda artan kemoterapi
tedavileri, genis spektrumlu antibiyotik kullanimi,
transplantasyon islemleri nedeniyle ©nemli bir
artis  bildirilmektedir!l-2l.  Literatiirde ~kandidemi
vakalarindaki mortalite oranlarinin  %46-75 ora-
ninda degistigi belirtilmektedir!®!. Biyofilm olusumu
ve antifungal direncinin non-albicans Candida
tirlerinde Candida albicans turtine gore daha
sik oldugu bilinmektedir®®. Tip alanindaki gelis-
melerin hizli bir sekilde devam etmesi, tedavi
algoritmalarinda meydana gelen degisimler, yeni
hastaliklarin ortaya cikmasi nedeniyle yeni tanisal
ve prognostik yontemlerin gelistirilmesi  gerek-
mektedir. Literatiirde sepsis, koronaviriis hastalig
2019 [coronavirus diseases-2019 (COVID-19)],

cesitli algoritmalarla ilgili arastirmalar yapllmlstlr[6].

Bu calismanin amaci, kandidemi vakalarindan
izole edilen C. albicans ve non-albicans Candida
tirlerinin  hematolojik parametre ve indekslerle
olan iliskilerini incelemektir.

MATERYAL ve METOD

Calismamiz icin etik kurul izni Necmettin
Erbakan Universitesi flac ve Tibbi Cihaz Disi
Arastirmalar Kurulu tarafindan 06.09.2024 tari-
hinde 2024/5164 sayili kararla alinmustir.

Calismaya 01.08.2023-06.08.2024 tarihleri
arasinda en az iki kan Kkiiltiriinde pes pese
Candida tiremesi saptanan, hematolojik para-
metreleri etkileyen ek bir rahatsizh@ olmayan
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102 hasta dahil edildi. Candida tiirlerinin tip-
lendirilmesinde ucus zamanl kiitle spektrometrisi
(bioMérieux, Fransa) cihazi kullanildi. Hastalarin
Candida tiremesinin saptandigi kan kiiltiirleriyle es
zamanl olarak arastirilan hematolojik parametrele-
ri Sysmex XN-1000 (Sysmex, Japonya) cihazinda,
C-reaktif protein (CRP) ise Cobas C-702 (Roche,
fsvicre) cihazinda calisildi. Albicans ve non-albicans
Candida tiirlerinin; CRP, hemoglobin, notrofil,
lenfosit, platelet, mean platalet volume (MPV),
platelet distribution width (PDW), monosit, plate-
let/lenfosit (PLR), notrofil/lenfosit (NLR), lenfosit/
monosit (LMR), platelet/notrofil (PNR), MPV/pla-
telet ve PDW/platelet ile olan iliskileri arastirildi.

istatistiksel Analiz

Arastirma sonucu elde edilen veriler bilgisayar
ortamina aktarilarak Statistical Package for Social
Sciences 21.0 paket programiyla analiz edildi.

Tanimlayici analizlerde frekans verileri sayi (n)
ve ylizde (%) olarak gosterilirken, sayisal veriler
ortanca [Q1 (1. ceyreklik}-Q3 (3. ceyreklik)] kul-
lanilarak verildi.

Sayisal verilerin  normal dagihma  uygun-
lugu gorsel (histogram) ve analitik yontemler
(Kolmogorov-Smirnov testi) ile incelendi. Normal
dagilima uymadigi tespit edilen sayisal degisken-
ler icin; iki bagimsiz grubun Kkarsilastirilmasinda

Mann-Whitney U testi, ikiden fazla bagimsiz
grubun  Kkarsilastirlmasinda  Kruskal-Wallis  testi
sonrasinda anlaml fark bulunan gruplarda ikili
karsilastirmalar icin post hoc Mann-Whitney U
testi ve Bonferroni diizeltmesi yapildi.

Systemic immune-inflammation index
(SI); platelet x NLR formiiliyle hesaplandi.
Systemic inflammation response index (SIRI);
neutrophil x monocyte/lymphocyte formiiliiyle
hesapland.

Tum testler icin istatistiksel anlamhhk diizeyi
p< 0.05 olarak kabul edildi.

BULGULAR

Hastalarin  yaslarinin, hematolojik parametre
degerleri ve oranlarinin, CRP degerlerinin med-
van degerleri ve minimum-maksimum degerleri
Tablo 1'de verildi.

Cahsmaya dahil edilenlerin  %59.8’1  erkek
%40.2’si kadindi. Tespit edilen etkenlerin %52.0"1
non-albicans idi. En cok tespit edilen tiirler C.
albicans (%48.0), C. glabrata (%15.7) ve C.
parapsilosis (%15.7) olarak belirlendi (Tablo 2).

Platelet notrofil orani non-albicans Candida
tiirleri tespit edilen hastalarda C. albicans tes-
pit edilen hastalardan istatistiksel olarak anlamh
diizeyde diisiiktii (p= 0.009). Mean platalet

Tablo 1. Hastalarin yas, hematolojik parametre ve oranlari, CRP degerleri

Ozellik Ortanca (Q1-Q3) Min-Maks
Yas 60.00 (36.00-71.50) 0.00-96.00
CRP 101.63 (49.67-172.95) 0.20-415.30
Hemoglobin 9.40 (8.30-10.70) 5.70-16.00
Notrofil 8.54 (4.54-13.30) 0.29-37.22
Lenfosit 0.87 (0.55-1.31) 0.12-11.28
Platelet 169.50 (84.00-282.50) 11.00-616.00
MPV 10.65 (10.17-11.72) 0.10-13.90
PDW 11.90 (10.40-14.82) 0.70-23.60
Monosit 0.54 (0.35-0.99) 0.05-2.87
Platelet/Lenfosit 205.08 (82.45-371.20) 2.70-1.700.00
Notrofil/Lenfosit 9.57 (4.68-16.79) 0.03-123.90
Lenfosit/Monosit 1.73 (0.98-3.00) 0.16-9.94
Platelet/Notrofil 18.47 (11.68-42.68) 0.58-683.08
N || 1.657.20 (426.14-4.006.68) 1.99-31.561.40
SIRI 4.59 (1.86-12.10) 0.07-146.34
MPV/Platelet 0.06 (0.03-0.14) 0.00-0.94
PDW/Platelet 0.07 (0.03-0.15) 0.00-0.95

CRP: C-reaktif protein, MPV: Mean platalet volume, PDW: Platelet distribution width, Sll: Systemic immune-inflammation index,

SIRI: Systemic inflammation response index.
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Tablo 2. Calismaya dahil edilen Candida tiirlerinin dagilimi

Ozellik n %
Albicans 49 48

Non-Albicans 53 52
C. albicans 49 48.0

Candida auris 1 1.0

Candida crusei 3 29
C. glabrata 16 15.7

Candida guilliermondii 2 2.0

Mikroorganizma Candida kefyr 1 1.0
Candida lusitaniae 1 1.0

Candida orthopsilosis 1 1.0
C. parapsilosis 16 15.7

Candida pelliculosa 3 2.9

Candida tropicalis 8.8

volume orani non-albicans Candida tiirleri tes-
pit edilen hastalarda C. albicans tespit edilen
hastalardan istatistiksel olarak anlamli diizeyde
yiiksekti (p= 0.026). Platelet distribution width
orani non-albicans Candida tiirleri tespit edilen
hastalarda C. albicans tespit edilen hastalardan
istatistiksel olarak anlamli diizeyde vyiiksekti (p=
0.041). C. albicans ve non-albicans Candida
tiirlerinin  hematolojik parametrelerinin  kiyaslan-
masina Tablo 3’te yer verildi.

Izole edilen tiire gore LMR karsilastirildigin-
da istatistiksel olarak anlamli farklilik belirlendi

(p= 0.018). Yapilan post hoc analizlerde arada-
ki farklihgin C. albicans tespit edilen hastalarin
LMR’sinin C. glabrata ve C. parapsilosis tespit
edilen hastalarin lenfosit/monosit oranindan daha
yitksek olmasindan kaynaklandigi belirlendi. Izole
edilen tiire gore platelet/notrofil oram karsilastiril-
diginda istatistiksel olarak anlamh farklihk belirlen-
di (p= 0.034). Yapilan post hoc analizlerde ara-
daki farkihgin C. albicans tespit edilen hastalarin
platelet/notrofil oranminin C. glabrata tespit edilen
hastalarin platelet/notrofil oranindan daha yiiksek
olmasindan kaynaklandigi belirlendi (Tablo 4).

Tablo 3. Candida albicans ve non-albicans Candida tiirlerinin hematolojik parametrelerinin karsilastiriimasi

Albicans Ortanca (Q1-Q3)

CRP 135.31 (63.73-177.10)

Hemoglobin 9.20 (8.25-11.15)
Nétrofil 8.94 (4.37-12.51)
Lenfosit 0.88 (0.58-1.27)
Platelet 186.00 (133.50-302.00)
MPV 10.50 (9.85-11.55)
PDW 11.70 (10.25-14.90)
Monosit 0.47 (0.29-0.76)
Platelet/Lenfosit 260.31 (123.73-413.56)

Notrofil/Lenfosit
Lenfosit/Monosit

Platelet/N&trofil 22.33 (14.26-49.70)

Sl 1.850.78 (701.41-4.103.59)
SIRI 3.87 (1.74-10.21)
MPV/Platelet 0.05 (0.03-0.08)
PDW/Platelet 0.06 (0.03-0.10)

10.11 (4.66-16.53)
1.97 (1.12-3.57)

Non-Albicans Ortanca (Q1-Q3) [
96.37 (43.86-165.17) 0.256
9.50 (8.40-10.65) 0.817
8.16 (5.21-14.51) 0.809

0.84 (0.50-1.34) 0.651

139.00 (57.00-276.00) 0.033
10.80 (10.20-11.80) 0.246
12.30 (10.40-15.50) 0.402

0.64 (0.38-1.05) 0.177
183.92 (62.82-308.90) 0.069
9.55 (4.56-18.51) 0.885
1.66 (0.77-2.45) 0.064
13.71 (8.33-29.23) 0.009

1.247.43 (355.35-3.911.55) 0.401

4.96 (2.19-17.99) 0.245
0.07 (0.04-0.20) 0.026
0.09 (0.05-0.25) 0.041

CRP: C-reaktif protein, MPV: Mean platalet volume, PDW: Platelet distribution width, Sll: Systemic immune-inflammation index,
SIRI: Systemic inflammation response index.
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Tablo 4. C. albicans, C. glabrata ve C. parapisilosis tiirlerinin hematolojik parametrelerinin karsilastiriimasi

C. albicans Ortanca

C. glabrata Ortanca

C. parapsilosis Ortanca

(Q1-Q3) (Q1-Q3) 0(Q1-Q3) P
CRP 135.31 (67.73-177.10) 158.79 (50.66-237.86) 95.18 (59.11-137.38)  0.297
Hemoglobin 9.20 (8.25-11.15) 8.95 (7.45-9.70) 10.00 (8.47-11.00) 0.148
Notrofil 8.94 (4.37-12.51) 10.86 (4.65-17.56) 8.57 (7.76-16.38) 0.316
Lenfosit 0.88 (0.58-1.27) 0.95 (0.33-1.22) 0.80 (0.51-1.24) 0.780
Platelet 186.00 (133.50-302.00) 156.50 (52.25-286.00) 154.00 (102.25-339.50)  0.445
MPV 10.50 (9.85-11.55) 10.30 (10.12-11.30) 10.30 (9.45-11.80) 0.902
PDW 11.70 (10.25-14.90) 10.95 (10.40-13.20) 10.50 (9.90-14.70) 0.880
Monosit 0.47 (0.29-0.76) 0.88 (0.25-1.20) 0.73 (0.41-1.02) 0.124
Platelet/Lenfosit  260.31 (123.73-413.56) 195.68 (80.85-293.08) 258.88 (106.20-379.17)  0.473
Notrofil/Lenfosit 10.11 (4.66-16.53) 10.97 (6.02-15.96) 14.64 (4.91-22.57) 0.539
Lenfosit/Monosit 1.97 (1.12-3.57) 1.10 (0.57-1.99) 1.53 (0.74-1.86) 0.018
Platelet/Nétrofil 22.33 (14.26-49.70) 15.71 (8.09-25.00) 12.87 (7.46-31.52) 0.034
sli 1.850.78 (701.41-4.103.59) 1.772.94 (461.26-4.712.04) 2.801.53 (770.23-5.375.16) 0.791
SIRI 3.87 (1.74-10.21) 8.00 (1.91-30.98) 5.40 (4.26-22.72) 0.070
MPV/Platelet 0.05 (0.03-0.08) 0.06 (0.03-0.24) 0.06 (0.03-0.10) 0.450
PDW/Platelet 0.06 (0.03-0.10) 0.07 (0.03-0.26) 0.07 (0.03-0.12) 0.641

CRP: C-reaktif protein, MPV: Mean platalet volume, PDW: Platelet distribution width, Sll: Systemic immune-inflammation index,

SIRI: Systemic inflammation response index.

TARTISMA

Morbidite ve mortalite orani oldukca yiiksek
olan kandidemi vakalarinda, prognoz ve hasta
takibinde kullanilabilecek olan parametrelerle ilgi-
li giincel calismalara ihtivac wvardir. Literatiirde
sepsis, COVID-19, serebrovaskiiler olaylar, koro-
ner sendrom gibi bircok hastalikta hematolojik
parametrelerin oranlaryla ilgili calismalar mevcut
olmasina ragmen C. albicans ve non-albicans
Candida tiirlerinin kiyaslandigi calismamiz litera-
tirde bildigimiz kadaryla ik olma ozelligi tasi-
maktadir.

Mevcut calismalar PLR’nin romatoid artrit,
ankilozan spondilit gibi romatolojik hastaliklar-
da, malignitelerde, COVID-19 hastaliginda, akut
koroner sendrom hastaliklarinda onemli bir prog-
nostik  belirte¢  olabilecegini belirtmektedirl 719,
Bu calismada ise PLR acisindan C. albicans ve
non-albicans Candida tiirlerinde istatistiksel olarak
anlaml fark saptanmadi (p= 0.069).

Literatirde NLR yiiksekliginin gastrointestinal
timorlerde, pnomoni, COVID-19 ve sepsis has-
talarinda prognozu ©ngtrmede onemli bir indeks
oldugu bildirilmektedir 1114, Bu calismada NLR
agisindan C. albicans ve non-albicans Candida tiir-
lerinde istatistiksel olarak anlamh fark saptanmadi

(p= 0.885). Diger vandan LMR ile ilgili literatiirde
daha c¢ok malignitelerle ilgili calismalar mevcut
olup diisiik olmasinin daha kotii prognozla iliskili
oldugu tespit edilmistir!®. Bu calismada da hem
biyofilm olusturabilme hem de antifungal direnc
orani daha yiiksek olarak bilinen daha kotii prog-
nozlu non-albicans Candida tiirlerinde LMR daha
disik saptanmus olup, C. glabrata ve C. parapi-
silosis LMR degerleri C. albicans'a gore istatistik-
sel olarak anlamli derecede diisiik saptandi (p=
0.018). Cin'de yogun bakim {initelerindeki sepsis
hastalarinda yapilmis olan bir calismada PNR’nin
yliksekliginin iyi prognoz gostergesi oldugu tespit
edilmistir1®). Bu calismada da C. albicans tiirle-
rindeki PNR degerlerinin hem tiim non-albicans
tirlerine gore daha vyiiksek oldugu hem de C.
glabrata’'va gore daha vyiiksek oldugu istatistiksel
olarak anlamli saptand: (p= 0.09; p= 0.034).

Jinekolojik kanserler, meme kanserleri, over
kanserleri, prostat kanserleri ve akciger kan-
serleri, pankreatik kanserler, ateroskleroz gibi
hastaliklarin SII'nin ©nemli bir prognostik indeks
olabilecegiyle ilgili literatiirde bircok calisma
mevcuttur!17-23] Ayrica pankreatit ve toplum
kokenli pnomoni gibi infeksiyoz hastaliklarda da
prognozu  gosterebilecegdi bildirilmektedir(24-25],
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Bu calismada SII indeksi acisindan C. albicans
ve non-albicans Candida tirlerinde istatistiksel
olarak anlamli farkhlik saptanmad: (p= 0.401).
Malignitelerde, serebrovaskiiler olaylarda, pankre-
atit ve kolesistit infeksiyoz vakalarinda SIRI'nin
onemli bir prognostik faktor olabilecegiyle ilgili
calismalar mevcut olsa da albicans ve non-albi-
cans Candida tiirlerinde bu calismada istatistiksel
olarak fark saptanmadi (p= 0.245). Literatiirde
MPV/platelet ve PDW/platelet oranmnin yiik-
sekliginin sepsis hastalarinda prognozu olumsuz
etkiledigi ve mortaliteyi arttirdigini belirten calis-
malar mevcuttur?®-27], By calismada da hem
biyofilm olusturabilme hem de antifungal direnc
oranlarinin yiiksekligi nedeniyle daha kotii prog-
nozlu non-albicans Candida tiirlerinde C. albicans
tiirlerine gore istatistiksel olarak anlamh seviyede
MPV/platelet ve PDW/platelet orani yiiksekligi
saptandi (p= 0.026; p= 0.041).

Sonuc olarak daha Kkotii prognozlu seyreden

C. albicans tiirlerinde ise MPV/platelet ve PDW/

platelet  oranlarimin  diistikligiiniin  istatistiksel
olarak anlamli saptanmasi Candida tiirlerinin
prognoz takibinde kullanilabilecek hematolojik

parametrelerle ilgili calismalar acisindan ©nemli
veriler olmustur.

Daha genis ve ayrintili kategorize edilmis
hasta popiilasyonlarinda yapilacak olan calismalar
bu ipuclarinin dogrulanmasi acisindan ©nem arz
etmektedir.

Calismanin Kisithliklan

Calismamizin  retrospektif olmasindan dolay
risk faktorlerinin, hastalarin yasam siirelerinin ve
tedavi siireclerinin tespit edilememis olmasinin
calismamizin  kisithliklarindan oldugunu  diistinmek-
teyiz.
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