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Guntmuzde saglik kuruluslarinda Candidozyma auris (C. auris) enfeksiyonlari, diren¢ ve dnlenmesi
giic capraz bulas riski nedeniyle endise edici hale gelmistir. Ulkemizde de 2021 yilindan itibaren bircok
ilde C. auris enfeksiyonlari ve salginlari bildirilmeye baslanmistir. Hastadan hastaya ¢ok hizli yayilim
gbsteren bu Candida turU, antifungallere direncli olmasi nedeni ile de kontrol altina alinmasi zor bir
saglik bakimi iliskili enfeksiyon olarak karsimiza gikmaktadir. Uzun sire antibiyotik kullanan, santral
ve periferik vaskuler kateter gibi etkenin kolonize olup kolayca tutunabilecegi cihazlarla takip edilen,
ileri yas, cerrahi girisim geciren, immunsupresif hastalarda kolayca kolonize olup enfeksiyona sebep
olmaktadir. Yapilan calismalarda, kolonizasyonun aylarca ve yillarca devam edebildigi bildirilmektedir.
Kan dolasimi enfeksiyonlari, miyokardit, cerrahi alan enfeksiyonu, yanik enfeksiyonlari, kateter yerinde
apse, otit, menenijit, kemik eklem enfeksiyonlari gibi bircok enfeksiyona sebep olabilmektedir. Enfekte
veya kolonize hastalarin mimkun oldugunca tek kisilik odalarda izlenmesi, hastaya, hasta yakinlarina ve
saglik personellerine el hijyeni ve izolasyon énlemleri ile ilgili egitim verilmesi gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: Candida, Candidozyma auris, antifungal direng, c¢oklu ilaca direncli mantarlar,
enfeksiyon kontroli

ABSTRACT

Currently, Candida auris (C. auris) (infections in healthcare settings have become increasingly
concerning due to their antifungal resistance and the difficulties associated with preventing cross-
contamination. Since 2021, C. auris cases and outbreaks have been reported in several provinces across
our country. This rapidly spreading Candida species represents a healthcare-associated infection that is
particularly challenging to control due to its resistance profile. It easily colonizes and causes infections
in patients with prolonged antibiotic use, those with indwelling devices such as central and peripheral
vascular catheters that facilitate colonization and adherence, elderly individuals, surgical patients, and
immunosuppressed individuals. Studies have shown that colonization can persist for months or even
years. C. auris may lead to a variety of infections, including bloodstream infections, myocarditis, surgical
site infections, burn wound infections, catheter site abscesses, otitis, meningitis, and bone and joint
infections. Whenever possible, infected or colonized patients should be cared for in single-occupancy
rooms, and education on hand hygiene and isolation precautions should be provided to patients, their
families, and healthcare workers.
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GIRiS

Kandida turlerinin etken oldugu ciddi enfeksiyonlarin
gorilme orani son yillarda giderek artmaktadir. Ozellikle
saglik bakimi iliskili enfeksiyonlar arasinda 6nemli bir
yere sahip olan invaziv kandidiyaz, basta yogun bakim
Unitelerinde izlenenler olmak tzere bagisiklig baskilanmis
hastalar icin ciddi bir morbidite ve mortalite nedenidir. Bu
durumun hem modern saglik hizmetlerinin basarisi hem
de karmasikligiyla dogrudan iliskili oldugunu sdylemek
mUmkinduir. Uzun slreli ve genis spektrumlu antibiyotik
kullanimi, hastanede yatis stresinin uzamasi, invaziv cihaz
kullaniminin artmasi, parenteral beslenme gibi faktorler
hem mukoza bariyerlerini bozmakta hem de bakteriyel
florayr baskilayarak kandideminin gelisimine zemin
hazirlamaktadir’Hematolojik maligniteler, solid organ nakli,
kanser kemoterapisi ve insan bagisiklik yetmezligi virtsi/
edinilmis bagisiklik yetmezligi sendromu gibi bagisiklig
baskilanmis hasta poptlasyonu, prematir yenidoganlar
ve kronik hastaliklari bulunan cocuklar da giderek artan
oranda dissemine kandidiyaz gelisimi icin risk altindadir?

Son yillarda ortaya ¢ikan Candidozyma auris (C. auris) gibi
coklu antifungal direng gosteren turler, bu artisi daha da
karmasik hale getirmistir. C. auris, hem gevresel direng hem
de antifungal ajanlara karsi toleransi nedeniyle salginlara
neden olabilmekte, geleneksel enfeksiyon kontrol
onlemleriyle elimine edilmesi zor olmaktadir? Bu nedenle
yalnizca bireysel degil, kurumsal duzeyde saglik hizmeti
sunumunu tehdit etmektedir. Tani ydntemlerinde yasanan
teknolojik gelismeler sayesinde daha dnce taninamayan ya
dayanlis siniflandirilan Candida turleri artik dogru bicimde
tanimlanabilmektedir. Matrix yardimli lazer desorpsiyon/
iyonizasyon-ucus zamanli kutle spektrometrisi (MALDI-
TOF MS), polimeraz zincir reaksiyonu (PZR) tabanli
teknikler ve yeni nesil sekanslama yontemleri, dissemine
kandidiyaz olgularinin daha fazla taninmasina olanak
saglamistir.* Bu durum bildirilen olgu sayilarinda artisa yol
acsa da ayni zamanda klinik farkindaligin da ytkseldigini
gostermektedir.

invaziv Candida enfeksiyonlarindaki artis  yalnizca
mikroorganizmanin  biyolojik  &zelliklerinden  degil,
ayni zamanda modern tibbin uygulamalari, demografik
gecisler ve kuresel saglik sistemlerinin dinamiklerinden
kaynaklanan ¢ok boyutlu birsorundur.Budurum, enfeksiyon
kontrol dnlemlerinin gliclendirilmesini, antifungal tedavi
protokollerinin yeniden gdzden gecirilmesini ve hastane
ici sUrveyansin etkin bir sekilde yudrattlmesini zorunlu
kilmaktadir®

Gunimuzde saglik kuruluslarinda C. auris enfeksiyonlari,
direng ve onlenmesi gl capraz bulas riski nedeniyle
endise edici hale gelmistir? Candida haemulonii
kompleksi icerisinde yer alan C. auris, ilk olarak 2007
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yilinda Japonya’'da bir hastanin dis kulak yolu akintisindan
izole edilmis, 2009 yilinda tanimlanmis ve latincede kulak
anlamina gelen “auris” olarak isimlendirilmistir.* Daha sonra
bircok kitada ve llkede C. auris invaziv enfeksiyonlar
ve salginlari bildirilmistir>¢ Ulkemizde de 2021 yilindan
itibaren bircok ilde C. auris enfeksiyonlari ve salginlari
bildirilmeye baslanmistir” Cok hizli yayilim gosteren
bu candida turd, antifungallere direncli olmasi nedeni
ile de kontrol altina alinimi zor olan bir saglik bakimi
iliskili enfeksiyon olarak karsimiza ¢ikmaktadir®'© Bu
derlemede Candida auris yerine Candidozyma auris ismi
kullanilacak olup, C. auris mikrobiyolojisi, epidemiyolojisi,
kolonizasyonu, enfeksiyonlari, tanisi, tedavisi ve dnleme
yaklasimlari anlatilacaktir.

Mikroorganizmanin 6zellikleri

C. auris ilk kesfedildiginde Candida auris olarak
isimlendirilmis olup, Candida cinsine ait bir maya taru
olarak tanimlanmistir. ilk olarak Japonya'da bir hastanin
dis kulak yolundan izole edildigi icin bu ismi almistir3 C.
auris tek, cift veya grup halinde olabilen hicrelere sahip
tomurcuklanan bir mayadir. Hucreler oval, elipsoidal
ve 2,5-5,0 mikron boyutundadir. C. auris nadiren hif
veya psodohif olusturur ancak germ tup olusturmaz.!
Maya genomik deoksiribonukleik asit analizi, Candida
ruelliae, Candida haemulonii, C. duobushaemulonii ve C.
pseudohaemulonii'ye yakin filogenetik profillere sahip farkli
bir tur oldugunu goéstermistir.? C. auris enfeksiyonlariyla
iliskili virGilans faktorleri tam olarak anlasilamamis olmasina
ragmen birkag virllans stratejisi bildirilmektedir. Candida
turlerinde biyofilm olusumu énemli bir virulans faktérudar
ancak C. auris'in biyofilm tretimi C. albicans’a gére daha
dustktdr. Ancak yine de ylzeylere yapisma yetenegi
gosterir. C. auris'in enfeksiyona neden olmak icin kullandigi
basarili stratejiler arasinda Urettigi enzimler ile ndétrofil
saldirisindan kagma ve yaygin olarak kullanilan antifungal
ilaglarla tedaviye direnme yetenegi yer almaktadir. Dogal
immuniteden diger Candida turlerine kiyasla daha kolay
kacabilir.®!

Epidemiyolojisi

C. auris enfeksiyonlari ve salginlari 2009 yilinda
Japonya'da izole edildigi andan itibaren artarak farkl
Ulkelerden bildirilmeye devam etmektedir. 2013 yilina
gelindiginde C. auris Hindistan, Glney Kore, Glney
Afrika ve Venezuela'da tanimlanmis ve o zamandan beri
kuresel olarak yayilmistir?™ Turkiye'de de 2021 yilindan
itibaren bircok ilde C. auris enfeksiyonlari ve salginlari
bildirilmeye baslanmistir®1° 2023 yilinda sadece Amerika
Birlesik Devletlerinde 4514 yeni olgu bildirilmistir.'* Etken,
Diinya Saglik Orgti tarafindan kritik &ncelik grubunda
siniflandirilmis ve bir hastaneye bir kez yerlestikten sonra



eliminasyonunun neredeyseimkansizoldugu belirtilmistir.”
Etkenin tanimlanmasindan sonraki ilk yillarda sporadik
olgu bildirimleri yayinlanirken ginimuizde bu durum
sekil degistirmis ve hastane ici salginlar bildirilmeye
baslanmistir’®  Turkiye Cumhuriyeti Saglik Bakanlig
tarafindan yayinlanan 1 Eyltl-31 Kasim 2024 tarihleri
arasindaki surveyans verilerine gore 116 hastaneden, 237'si
Saglik hizmeti iliskili enfeksiyon (SHIE), 278 SHIE disi
olmak Uzere toplam 515 C. auris enfeksiyonu bildirimi
yapilmistir. En ¢ok bildirim yapan hastaneler, egitim ve
arastirma hastaneleri ile devlet hastaneleridir. Bildirimler
en cok istanbul ilinden, ardindan Ankara ve Adana’dan
yapilmistir. Ulkemizde enfeksiyon bildirimlerinin saglikli
ve guvenilir olabilmesi icin her hastanede tani koyma
kapasitelerinin glglendirilmesi ve surveyansin eksiksiz
yapilmasi gerekmektedir.”

Kontaminasyon, Kolonizasyon ve Enfeksiyon

C. auris tlrlnun, insan patojeni olarak ortaya ¢ikmadan
once dogada var oldugu varsayilmaktadir. Sulak alanlarda,
denizler ve nehirlerde aylarca kalabildigi, su ile temasi
olan plastik ve cam yuzeylerde biyofilm olusturarak
uzun sureler kolonize olabildigi bilinmektedir. Cevre
kosullarina ve dezenfektanlara direncli yapisi, hastanede
kullanilan ekipmanlar ve cevresel ylzey kontaminasyonu
araciligl ile hastadan hastaya hizla yayilmasina sebep
olur'®2° Eldivenler, onlukler, hasta monitorleri, tansiyon
aleti mansonlari, pansuman arabalari ve yataklar ytzey
kolonizasyonunun en sik goraldugu yerlerdir20?

Uzun slre antibiyotik kullanan, santral ve periferik
kateter gibi etkenin kolonize olup kolayca tutunabilecegi
cihazlarla takip edilen, ileri yas, cerrahi girisim geciren,
imminosUpresif hastalarda kolayca kolonize olup
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enfeksiyona sebep olmaktadir. Ozellikle aksilla ve kasik
derisinde kolonizasyonu olan hastalar bulas kaynagidir.
Maruziyetten birkag saat sonra kolonizasyon olusabilmekte
ve aylarca devam edebilmektedir. C. auris, vicudun tim
bosluklarindan, sivilarindan, deriden (6zellikle aksiller
bolge ve kasik bolgesi), tim organlarindan izole edilmistir.
Deri, Urogenital bolge ve solunum yolu sekresyonlarinin
kalturlerindeki Uremeler, 6ncelikle kolonizasyon lehine

degerlendirilmelidir. Diger tium etkenlerde oldugu
gibi, kolonizasyon, enfeksiyon gelisiminin &ncualudur.
Calismalarda, kolonize olan hastalarin  %18-25inde

enfeksiyon gelisebildigi bildirilmektedir. Birden fazla
bolgede kolonizasyonu olan hastalarda enfeksiyon gelisme
riski daha fazladir?2* En sik kan dolasimi enfeksiyonlari,
miyokardit, cerrahi alan enfeksiyonu, yanik enfeksiyonlari,
kateter yerinde apse gelisimi, otit, menenjit, kemik eklem
enfeksiyonlari gelistigi  bildirilmistir34192526 Uzun sire
hastane yatisi olan, antibiyoterapiyle yanit alinamayan
diyabetik ayak enfeksiyonlarinda da etken akla gelmelidir.'
C. auris enfeksiyonlari ile iliskili risk faktorleri Tablo 1'de
Ozetlenmistir?* Etkenin C. auris oldugu enfeksiyonlarda
mortalite oraninin %39 civarinda oldugu ancak kandidemi
gelismesi durumunda riskin artarak %45 oldugu
bildirilmektedir?

Etkenin Tanimlanmasi ve Degerlendirilmesi

Aksilla, kasik, dis kulak gibi florasi olan vicut bdlgelerinden
surtintt seklinde alinan numunelerde etken saptanmasi,
oncelikle kolonizasyon lehine diistiintlmelidir. Enfeksiyonu
destekleyen bulgular oldugunda alinan ve steril vicut
bolgeleri ya da steril vicut sivilarindan aspirasyon
yontemiyle alinan kultirlerde etken izole edildiginde
enfeksiyon olarak degerlendirilmelidir.’®2

Tablo 1. Candidozyma auris enfeksiyonlari ile iligkili risk faktorleri?

Risk faktorleri

Aciklama

Santral vendz kateter varlig

Vaskduler giris yolu enfeksiyon riskini artirir

Kalici idrar kateteri

Kolonizasyon riski ve idrar yolu enfeksiyonu gelisim riski artar

immainstpresif durum

HIV, hematolojik malignite, solid timo&r, transplantasyon, nétropeni,
kemoterapi, kortikosteroid kullanimi

Diyabetes mellitus

Bagisikligin baskilanmasiyla enfeksiyon gelisim riski artar

Kronik boébrek hastaligi

Enfeksiyona yatkinlik artisi

Genis spektrumlu antibiyotik/antifungal maruziyeti

Direngli organizmalarin secilimini artirir

Eslik eden bakteriyemi veya kandiduri

ikincil enfeksiyonlar ve yayilim riski artar

Parenteral beslenme

Kontaminasyon gelisimi ve enfeksiyon gelisim riski artar

Kan transflizyonu

Bagisiklik sistemi etkilenimi ve enfeksiyon riski artar

Hemodiyaliz

Kateter ve cihaz kaynakli enfeksiyon riski artar

Otuz gln icinde ameliyat

Cerrahi girisimler sonrasi enfeksiyon riski artar

Yogun bakim Unitesine kabul

Yogun invaziv girisimler ve diren¢li mikroorganizma maruziyeti artar

HIV: insan bagisiklik yetmezligi virtsi
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Ticari olarak renklendirici maddeler eklenmis kati
besiyerlerinde, C. auris kolonileri genellikle beyaz veya
pembe gorunir, ancak bazi koloniler kirmizi veya mor
gorunebilir. Etkenin in vitro kosullarda Uretilebilmesi igin
idealinkUbasyon sicakligi 40-42 °C'dir. Otomatize kan kulturd
sistemlerinde Candida turlerinin buylmesi genellikle 1-3 glin
strer ve agar besiyerine ekim yapildiktan sonra tanimlama
icin 1-2 glin daha gerekir. Tanimlama igin geleneksel fenotipik
yontemler veya yari otomatize sistemler kullanildiginda, tur
duzeyinde tanimlamalarda hatalar olabilir. Bu yéntemler
arasinda VITEK 2 YST, APl 20C, BD Phoenix maya
tanimlama sistemi ve MicroScan bulunur. Bu ydntemlerle,
C. auris, yanlis olarak, C. catenulata, C. haemulonii, C.
duobushaemuloniive C. sake olarak tanimlanabilir. Tablo
2'de C. qurisin yanlis tanimlanabilecegi organizmalar ve
tanimlanma yéntemi verilmistir® En dogru tanimlama, veri
tabanina C. auris eklenmis olan MALDI-TOF MS yéntemiyle
yapilir. PZR gibi molekuler yontemler de tanimlama igin
onerilmektedir.28-3°

Tarama ve Siirveyans

Hastalik kontrol ve dnleme merkezi, ilk olgu tanimlandiktan
sonra kolonizasyoniginrisklihastalarinsaglik kuruluslarinda
taranmasini dnermektedir. Tarama icin iki tarafli aksilla
ve kasik bolgelerinden alinacak deri strinttlerinden
ekim yapilmalidir. Alinan 6rneklerden etkenin tespiti icin
PZR ya da MALDI-TOF MS yéntemlerinin kullanilmasi
onerilmektedir. C. auris ile kolonize veya enfekte hastaya
bakim veren saglik personeli tarafindan bakim alan, ayni
oday! veya ayni Uniteyi paylasan diger hastalar, temizlik
ve dezenfeksiyon konusunda endise duyulan tibbi cihaz
ile temasi olanlar kolonizasyon yéninden taranmalidir.
Etkenin endemik oldugu saglik kurumlarindan gelen
hastalarin da taranmasi Onerilmektedir. Kolonizasyon
saptanan hastalarin tedavi almasi 6nerilmemektedir. Bu

Tablo 2. Candida auris tanimlanma ydntemi ve yanlis
tanimlandigi organizmalar®°

Tanimlanma yéntemi Yanlis tanimlandigi organizma

Candida haemulonii

Vitek 2YST Candida duobushaemulonii
Rhodotorula glutinis
API20C Candida sake
Candida intermedia
APIID 32C Candida sake

Saccharomyces kluyveri

Candida haemulonii
Candida catenulata

BD Phoenix yeast
identification system

Candida famata
Candida guilliermondii
Candida lusitaniae
Candida parapsilosis

MicroScan

RapID™ YEAST PLUS Candida parapsilosis
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hastalar, taburcu olana kadar temas izolasyon onlemleri
altinda izlenmelidir. Yapilan ¢alismalarda, kolonizasyonun
aylarca ve yillarca devam edebildigi bildirilmekte bu
nedenle tekrarlayan kultirlerle kolonizasyon durumunun
takibi veya izolasyonun sonlandirilmasi konularinda net bir
yaklasim ve 6neri yoktur.20213!

Tedavi ve Antifungal Direng

C. auris'i diger Candida turlerinden ayiran ve klinisyenleri
zorlayan en o&nemli ozelligi, antifungal ilaclara olan
direncidir. En yuksek direng sirasiyla flukonazole (%87-
100) ve amfoterisin B'ye (%8-35) karsi bildirilmistir273233
Direncin en az oldugu ilag grubu ekinokandinlerdir. Bu
nedenle gelisen enfeksiyonun tedavisinde ilk secenek,
ekinokandinlerdir (anidulafungin, kaspofungin, mikafungin).
Etken saptandiginda antifungal duyarlilik testi yapilmasi
onerilmektedir. Hastanin 6nceki antifungal maruziyet
OykusU etkenin direng durumunu etkileyebilecegi gibi,
tedavinin seyri sirasinda da direng gelisimi gézlenmistir.
Bu sebeple tedavi O6ncesi antifungal duyarlilik testleri
gorulmeli, tedavi yanitinin alinamadigi durumlarda da
tekrarlanmalidir. Literatlrde, giderek artan oranlarda
ekinokandin direnci bildirilmektedir. Yapilan calismalarda
%0-8 oraninda ekinokandin direnci bildirilmistir. Hindistan
ve Kuveyt'te ekinokandine direncli olgu sayilari giderek
artmaktadir343> Ekinokandin direnci saptandiginda veya

tedavi altinda besinci ginden itibaren ekinokandin
tedavisine yanit alinamadigi durumlarda lipozomal
amfoterisin B tedavisi verilmesi 6nerilmektedir.?’323

Giderek artan ekinokandin direncleri yeni tedavi rejimleri
icin ileri calismalarin gerekliligini arttirmis olup arastirilan
molektllerden biri de farnesoldur. Yapilan calismalarda
farnesoliin C. aurisin efluks pompalari ve biyofilm yapisi
Uzerine etkinligi gosterilmistir3¢ Farnesol monoterapisinin
veya flukonazol ile kombinasyonunun gelecek icin umut
verici tedavi stratejileri olabilecegi yoéninde veriler
mevcuttur3s¥ ilac direnci devam ettigi siirece yeni
antifungal stratejileri konusunda calismalara ihtiyag var
gibi gérinmektedir.

Korunma ve Hijyen

Coklu ilaca direngli enfeksiyonlarda oldugu gibi C. auris
enfeksiyonlari icin de yayiimi 6nlemek icin alinacak
onlemler, standart temas izolasyon uygulamalarinin
etkin sekilde yapilmasi, el hijyeni kurallarina uyum,
cevresel dezenfeksiyonun uygun ve etkili Urlnler ile
saglanmasi, hasta transferi sirasinda hastanin durumunun
bildirilmesidir. Enfekte veya kolonize hastalarin mimkun
oldugunca tek kisilik odalarda izlenmesi, hastaya, hasta
yakinlarina ve saglik personellerine el hijyeni ve izolasyon
onlemleri ile ilgili egitim verilmesi gerekmektedir.
Kullanilan tibbi cihazlarin hastaya 6zgl ya da tek



kullanimlk olmasi gerekmektedir. Cevre temizligi icin
C. aurise karsi etkili ve Cevre Koruma Ajansi'na (EPA)
kayitli bir dezenfektan kullanilmasi &nerilmektedir.
Listede yer alan drUnlere ulasilamazsa, C. difficile
sporlarina karsi etkili EPA'ya kayitli bir dezenfektan
kullanabilecegini bildirilmektedir. Alkolli veya alkolstz
kuaterner amonyum bilesikleri iceren UrUnler yerine
perasetik asit bazli dezenfektanlar kullanilmalidir.
Ultrason problarinin hidrojen peroksit iceren mendillerle
temizlenmesi Onerilmektedir. Hastanedeki diger tibbi
cihazlarin veya yuUzeylerin dezenfeksiyonu icin alkol
bazli dezenfektanlarin kullanimina devam edilebilir. Bu
UrUnlere ek olarak ultraviyole isinlama ve buharlastirilmis
hidrojen peroksit de cevre temizligi icin kullanilabilir.
Ancak halihazirda bu uygulamalarin stresi ve uygulama
sikligi ile ilgili net veriler yoktur. Temizlik islemlerinde
kontaminasyonun sik oldugu hasta yatak baslari, yatak
yanlari, monitér ylzeyleri ve kablolarinin ayrintili olarak
temizlenmesine 6zen gosterilmelidir383?
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