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Araştırma

ÖZET

Amaç: Kandidemilerin erken tanımlanması ve uygun anti-
fungal tedaviye erken başlanması morbidite ve mortalite 
açısından önemlidir. Kandidemilerde Candida albicans 
dışı türlerin oranı artmasına rağmen, C. albicans halen en 
sık görülen tür olup, çoğu azollere duyarlıdır. Bu nedenle, 
hedeflenen ve maliyet etkin antifungal stratejiye yol göster-
mesi açısından C. albicans’ın hızlı tanısı, önemli bir basa-
maktır. Bu çalışmada, Gram boyama yöntemiyle maya 
görülen pozitif kan kültürü şişelerinden direkt çimlenme 
borusu testinin (ÇBT) yapılarak tanısal doğruluğunun 
değerlendirilmesi amaçlanmıştır.

Gereç ve Yöntem: Yaklaşık bir yıl boyunca (Haziran 
2011-Temmuz 2012), Gram boyama yöntemiyle maya görü-
len tüm pozitif kan kültür şişelerinden Sabouraud dekstroz 
agara pasajlar yapılmış ve direkt ÇBT uygulanmıştır. 
Direkt ÇBT testi için 10–20μl kan kültür şişe içeriği alın-
mış ve tavşan serumu içerisine konularak 37ºC’de üç saat 
inkübe edildikten sonra değerlendirilmiştir. Geleneksel 
ÇBT, 24-48 inkübasyondan sonra pasajda üreyen koloni-
lerden yapılmış ve ayrıca izolatların tanımlanmasında 
mısır unu-Tween 80 agar besiyerindeki morfolojik görü-
nümleri ve API 20C AUX (bioMérieux, Fransa) sistemi 
kullanılmıştır.

Bulgular: Toplam 67 izolatın 32’si (%47,8) C. albicans, 
14’ü (%20,9) C. glabrata, 11’i (%16,4) C. parapsilosis, 
beşi (%7,5) C. keyfr, dördü (%6) C. krusei ve biri de (%1,5) 
C. tropicalis olarak tanımlanmıştır. Direkt ÇBT, C. albi-
cans dışı türlerin hiçbirinde yalancı pozitiflik vermezken, 
iki C. albicans izolatı direkt ÇBT ile negatif bulunmuş ve 
direkt ÇBT’nin duyarlılık ve özgüllüğü sırasıyla %94 ve 
%100 olarak tespit edilmiştir.

Sonuç: Direkt ÇBT’nin, geleneksel ÇBT kadar duyarlı 
olmasa da, kan kültürlerinden elde edilen C. albicans tür-
lerinin hızlı ön tanısında güvenilir bir test olduğu ve erken 
antifungal ajan seçimine katkıda bulunabileceği kanaatine 
varılmıştır.

Anahtar kelimeler: Candida albicans, çimlenme borusu 
testi, kan kültürü

SUMMARY

Evaluation of the Germ Tube Test Directly from Blood 
Cultures

Objective: Early identification of yeast isolates from blood 
cultures and establishment of appropriate antifungal the-
rapy may improve clinical outcomes. While the proportion 
of candidemia caused by non-albicans Candida species 
continues to increase, Candida albicans still remains as the 
predominant pathogen. Most of the bloodstream C. albi-
cans isolates remain susceptible to azoles. Thus rapid 
identification of C. albicans is an important step to guide 
targeted and cost-effective antifungal strategy in the treat-
ment of bloodstream infections due to C. albicans. The aim 
of this study was to evaluate the diagnostic accuracy of 
germ tube test (GTT) performed directly from BacT/Alert® 
blood culture bottles which were detected as yeast positive 
by Gram staining.

Materials and Methods: Over a year period (June 2011-
July 2012), all positive blood cultures in which yeasts were 
visualized by Gram staining, were subcultured onto 
Sabouraud dextrose agar, and a direct GTT was performed. 
To perform direct GTT, 10-20μl of the blood culture bottle 
contents were incubated with rabbit serum for 3h at 37ºC. 
Traditionally, GTT is performed on colonies grown on agar 
plates after 24-48 h of incubation. All isolates were then 
completely identified using the API20C AUX (bioMérieux, 
France) and morphological appearance on corn meal-
Tween 80 agar medium.

Results: Among a total of 67 isolates, 32 were identified as 
C. albicans (47,8%), 14 as C. glabrata (20,9%), 11 as C. 
parapsilosis (16,4%), five as C. keyfr (7.5%), four as C. 
krusei (6%), and one as C. tropicalis (1,5%). No false-
positive germ tube results were observed for non- albicans 
Candida isolates. Two C. albicans isolates were GTT nega-
tive when tested directly from blood culture bottles but were 
subsequently found to be GTT positive when the test was 
performed directly from the colonies. Thus, the calculated 
sensitivity and specificity of the direct GTT for prospective 
clinical samples were 94%, and 100%, respectively.

Conclusion: Although not as sensitive as the traditional 
GTT, direct GTT seemed to be a reliable test in the rapid 
initial diagnosis of C. albicans species obtained from blood 
cultures and may contribute to the early and appropriate 
initiation of the antifungal agent therapy.
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GİRİŞ

Candida türleri hastane kökenli kan dolaşımı enfek-
siyonlarının %8-10’una neden olur ve koagülaz 
negatif stafilokoklar, Staphylococcus aureus ve ente-
rokoklardan sonra dördüncü sırayı alır ve yüksek 
morbidite ve mortaliteye sahiptir (1,2). Uygun antifun-
gal ajana erken başlanması, Candida türlerinin neden 
olduğu kan dolaşımı enfeksiyonlarının tedavisinde 
önemlidir (3). Kandidemilerde C. albicans dışı türle-
rin görülme sıklığı artmakla birlikte, en sık etkenin 
genellikle C. albicans olduğu ve C. albicans izolatla-
rının çoğunun flukonazol gibi azollere duyarlı olduğu 
bildirilmektedir (4,5). Bu nedenle, hedeflenen ve mali-
yet etkin antifungal stratejiye yol göstermesi açısın-
dan, kandidemilerdeki tanı ve tedavi algoritma-
sında C. albicans’ın hızlı tanısı, önemli bir basa-
maktır (6).

Geleneksel olarak, C. albicans’ın ön identifikasyonu 
kan kültür şişelerinden pasajlanmış katı besiyerinde 
üreyen kolonilerden yapılan çimlenme borusu (germ 
tüp) testi (ÇBT) ile gerçekleştirilir. Bu test basit, hızlı ve 
değerli olmasına rağmen, katı besiyerinde yeterli mik-
tarda koloni oluşması için 24-72 saat gereklidir (6,7).

Bu çalışmada, Gram boyama yöntemiyle maya görü-
len kan kültürü şişelerinden direkt ÇBT yapılması ve 
bunun rutinde uyguladığımız ÇBT ile karşılaştırılma-
sı amaçlanmıştır.

GEREÇ VE YÖNTEM

Haziran 2011-Temmuz 2012 tarihleri arasında, 
Erciyes Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi’nin 
çeşitli birimlerinden Merkez Laboratuvarı Bakteri-
yoloji Ünitesi’ne gönderilen ve BacT/Alert 3D 
(Biomerieux, Fransa) otomasyon sisteminde inkübe 

edilen kan kültürleri takip edilmiştir. Kan kültür şişe-
lerinden üreme sinyali verenler önce pasajlanmış, 
daha sonra preparat hazırlanmış ve Gram boyama 
yöntemiyle maya görülen 67 örnek çalışmaya alın-
mıştır.

Direkt ÇBT için, 10-20μl kan kültür şişesi içeriği 0,5 
ml tavşan serumu içerisinde 37ºC’de üç saat inkübe 
edilmiş ve mikroskop altında çimlenme borusu ara-
narak kaydedilmiştir (Resim 1). Geleneksel ÇBT için 
pozitif kan kültürlerinden yapılan pasajlardaki kolo-
nilerden alınarak, 0,5ml tavşan serumunda koyu 
olmayan süspansiyon hazırlanmış ve 37ºC’da üç saat 
inkübe edilmiştir. Süspansiyondan bir damla alınıp, 
lam-lamel arasında mikroskopta küçük büyütme ile 
incelenmiştir. Sonuçlar direkt ÇBT ile karşılaştırılmış 
ve ayrıca, tüm izolatların tanımlanması, mısır unu-
Tween 80 agar besiyerindeki morfolojik görünümle-
rine göre ve API 20C AUX (bioMérieux, Fransa) 
kullanılarak da yapılmıştır.

İstatistiksel olarak, direkt ÇBT’nin tanısal doğruluğu, 
duyarlılık ve özgüllüğün %95 güven aralığında 
hesaplanmıştır.

BULGULAR

Toplam 67 izolatın 32’si (%47,8) C. albicans, 14’ü 
(%20,9) C. glabrata, 11’i (%16,4) C. parapsilosis, 
beşi (%7,5) C. keyfr, dördü (%6) C. krusei ve biri de 
(%1,5) C. tropicalis olarak tanımlandı.

Direkt ÇBT, C. albicans dışı türlerin hiçbirinde yalan-
cı pozitiflik vermezken, iki C. albicans izolatı direkt 
ÇBT ile negatif, geleneksel ÇBT ile pozitif sonuç ver-
miştir (Tablo 1). Direkt ÇBT’nin duyarlılık ve özgül-
lüğü sırasıyla %94 (%95 güven aralığı [GA]=%79–99) 
ve %100 (%95 GA=%90–100) olarak bulunmuştur.

Resim 1. Kan kültürü şişesinden yapılan direkt çimlenme bo-
rusu görüntüsü.

Tablo 1. Kan kültürlerinden izole edilen Candida türlerinde 
direkt ÇBT ve geleneksel ÇBT uyumu.

Türler (sayı)

C. albicans (n=32)
C. parapsilosis (n=14)
C. glabrata (n=11)
C. keyfr (n=5)
C. krusei (n=4)
C. tropicalis (n=1)

Toplam (67)

Uyum (sayı)

30
14
11
 5
 4
 1

65

Uyumsuzluk (sayı)

2
0
0
0
0
0

2

ÇBT: Çimlenme borusu testi
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Risk altındaki bağışıklık sistemi baskılanmış hasta 
popülasyonu giderek arttığı için, hastane kaynaklı 
kan dolaşımı enfeksiyonları etkenleri arasında üst 
sıralarda yer alan Candida türleri her geçen gün 
önem kazanmaktadır (8). Türlerin hızlı tanısı erken ve 
uygun antifungal tedavi için yol gösterir ve erken 
antifungal tedavi de Candida türlerine bağlı kan dola-
şımı enfeksiyonları sonuçlarının iyileştirilmesi açı-
sından önemlidir. Bu nedenle mayaların hızlı olarak 
tür düzeyinde tanımlaması mikrobiyoloji laboratu-
varları için zorunluluktur (9,10).

Kan dolaşımı enfeksiyonlarında, C. albicans tüm 
bölgelerde en fazla izole edilen tür olmakla beraber 
görülme sıklığı bölgelere göre değişmektedir (11). 
SENTRY antimikrobiyal sürveyans programının 
2008-2009 yılları arasındaki çalışmasında Asya-
Pasifik, Latin Amerika, Kuzey Amerika ve Avrupa 
ülkelerindeki kandidemilerde en sık etkenin C. albi-
cans (%48,4) olduğu ve C. albicans’ın anidulafun-
gin, mikafungin, flukonazol, posakonazol ve voriko-
nazol gibi antifungallere direnç oranının sırasıyla 
%0,1, %0,1, %0,1, %0 ve %0 olduğu bildirilmektedir (12). 
Çalışmamızda da en sık izole edilen tür C. albicans’dı. 
Bu nedenle antifungal ajanlara direnç oranı düşük 
olan C. albicans’ın, direnç oranı yüksek C. albicans 
dışı türlerden ayrımı, hedeflenen uygun antifungal 
tedaviye erken başlanarak mortalite oranlarının azal-
masını sağlayabilir.

Candida türlerinin tanımlanmasında, ÇBT ve klami-
dospor oluşturma özelliği, mısır unlu agar morfoloji-
si, çeşitli karbonhidratları fermente ve asimile etme 
özelliklerinden ve moleküler yöntemlerden yararlanı-
lır (13). Yalnızca C. albicans tarafından salgılanan 
β-galaktozamidaz ve L-prolin aminopeptidaz enzim-
lerinin araştırılması gibi hızlı testler olsa da laboratu-
varlarda C. albicans ön tanısında en sık kullanılan 
hızlı test ÇBT’dir (14). ÇBT hızlı bir test olmasına 
rağmen, pasaj sonrası oluşan kolonilerden yapıldığı 
için en erken 24 saatte sonuç verilir. Bu süreyi azalt-
mak adına, pozitif üreme sinyali veren, Gram boya-
ma yöntemiyle maya görülen kan kültürü şişelerin-
den direkt olarak yaptığımız ÇBT’nin duyarlılığını 
%94, özgüllüğünü %100 olarak bulduk. Terlecka ve 
ark. (15) Gram boyama yöntemiyle maya görülen, 31 
BacT/Alert pozitif kan kültürü şişesinden yaptıkları 

çalışmada, direkt ÇBT ve geleneksel ÇBT arasındaki 
uyumun %100, direkt ÇBT testinin duyarlılığının ve 
özgüllüğünün sırasıyla %92,3 ve %100 olduğunu 
bildirmektedir. Sheppard ve ark. (6) Gram boyama 
yöntemiyle maya görülen, 67 BacT/Alert pozitif kan 
kültürü şişesinden yaptıkları çalışmada, direkt 
ÇBT’nin duyarlılığını %87,1, özgüllüğünü %100 
olarak bulmuşlardır.

Sonuç olarak, direkt ÇBT’nin, geleneksel ÇBT kadar 
duyarlı olmasa da, kan kültürlerinden elde edilen 
C. albicans türlerinin hızlı ön tanısında güvenilir bir 
test olduğu ve erken antifungal ajan seçimine katkıda 
bulunabileceği düşüncesine varılmıştır.
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