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ONSOZ

Tipta hizla degisen bilgiye erisebilmek i¢in akademisyenler kitaplar ye-
rine, dijital bilgi kaynaklarini kullanir hale gelmistir. Boyle bir bilgi ¢a-
ginda, dinamik bir konu baslig1 olan Candida auris’i kitap baslig: olarak
se¢mis olmamizin icerdigi risklerin farkindayiz. Kitabin yazim siirecini
kisa siirede tamamlamayi, mevcut giincel bilgiyi siz sayin okuyuculari-
miza ulastirarak, bu risklerin tstesinden gelmeyi amagladik. Tiirkge li-
teratiirde C.auris’i tiim yOnleriyle ele alan bir kaynak kitap bulunmadig:
i¢in, yazarlar olarak bu alandaki eksigi tamamladigimizi diisiiniiyoruz.

“Stiper mantar” olarak tiim diinyada saglik hizmeti ile iligkili enfek-
siyon etkenleri arasina yerlesen ve {ist siralara tirmanmaya devam eden
Candida auris Diinya Saglik Orgiitii (DSO) tarafindan Ekim 2022'de ya-
yinlanan “Mantar Oncelik Listesi” belgesinde kritik dneme sahip dort
mantar etkeninden biri olarak listelenmistir. Bu liste ile C. aurise temel
aragtirma alani olarak 6ncelik verilmesi tavsiye edilmistir.

Bu kitapta son giincel bilgiler esliginde, bu direngli ve bulasict man-
tarin evrimini, biyolojisini, tanimlama yontemlerini, antifungallere
duyarlilik ve diren¢ durumunu, biyosidlerin etkinligini, mantarin olus-
turdugu dahili ve cerrahi enfeksiyonlari, tedavisini ve korunma yo6n-
temlerini ayr1 bagliklar halinde sunuyoruz.

Kadin akademisyenlerin agirhkli oldugu bu kitap projesini
Tirkiye Cumbhuriyetinin kurucusu, daima yolundan yiiridiigiimiiz
Mustafa Kemal Atatiirk’ e armagan ediyoruz.

Editor
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CANDIDA AURIS’ IN BIYOLOJISI VE
EVRIMI

Ayse KALKANCI

®| GiRis

Televizyon dizilerinde yer aldiginin aksine, mantarlar aleminde insan-
larda pandemi yapabilecek bir tiir bulunmamaktadir. “Mantarlar salgin
yapar mu1 ?” diye literatiir tarandiginda karsimiza Candida auris ¢ikar.
Genis hasta gruplarini etkileyen salginlar yaptig1 gosterilen ilk mantar
tirtt Candida aurisdir. Salgin yapan “stiper mantar” olarak kayit edilen
Candida auris ilk defa 2009 yilinda Japonyada bir hastanede bir kadin
hastanin dis kulak yolundan izole edilmis ve tiir ismi bu nedenle kula-
ga atfen “auris” olarak belirlenmistir. (1) Ancak, ilk izolasyon yapildig
tarih 1996’ya kadar gitmektedir. Giiney Korede 2006-2011 arasinda kro-
nik otitis media nedeniyle alinan 6rneklerde C. auris izole edilmistir.
Avrupada ilk izole edilen kdken 2007’ye kadar giden bir Giiney Hindis-
tan klad (clade) I kokendir. Bu arastirmalar, C. auris'in 2009 6ncesin-
de nadir goriilen yeni bir patojen oldugunu géstermektedir. 1997-2016
arasinda ytriitiilen SENTRY stirveyans programi arsivlerinde bulunan
20788 Candida iginde 6 tane, bir bagka arsivde 15271 Candida izolat1
icinde, 2009'dan sonra izole edildigi bilinen 4 adet C. auris bulunmus-
tir. {lk fungemi etkeni C. auris Giiney Korede 2009'da tanimlanmugtir.

' Prof. Dr., Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD.,
aysekalkanci@email.com, ORCID iD: 0000-0003-0961-7325
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CANDIDA AURIS’ IN
TANIMLANMASI

Sidre ERGANIS!

®| GiRis

Candida auris saghk hizmeti iliskili enfeksiyon (SHIE) etkenlerinden
biri olan ve ciddi bir kiiresel saglik tehdidi olarak kabul edilen, yeni or-
taya ¢ikan bir mantardir. C. auris, ilk kez 2009 yilinda Japonyada bir
hastanin dis kulak yolundan izole edilmis ve giiniimiize kadar Antartika
hari¢, diitnyanin her yerinden izole edildigi bildirilmistir. (1,2) Tanim-
lanan C. auris tiirleri bes klada ayrilmistir: I (Giiney Asya), II (Dogu
Asya), III (Afrika), IV (Giiney Amerika) ve V (Iran). (3) C. auris'in
C.ruelliae, C.haemulonii, C. duobushaemulonii ve C. pseudohaemulonii
tiirleri ile yakin filogenetik iligkili oldugu, ancak bu tiirlerden farkl bir
tiir oldugu DNA analizi ile gosterilmistir. (2)

Candida auris gok sayida viriilans faktoriine sahip, invazif Candida en-
feksiyonlarimin tedavisi i¢in yaygin kullanilan antifungallere ¢oklu direng
gosteren bir tiirdiir. (2) Azoller (6zellikle flukonazol ve vorikonazol), po-
lienler (amfoterisin B), ekinokandinler dahil olmak tizere gesitli antifungal
ilag siniflarina karg1 direnci ve pirimidin analogu flusitozine duyarliliginin
azalmasi nedeniyle diinya ¢apinda hizla biiyiiyen bir halk saghg: tehdidi
haline gelmistir. (1)

' Ogr. Gor. Dr, Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD.,
sdrerganis.gazi@gmail.com, ORCID iD: 0000-0002-8068-796X
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Candida auris’in Tammlanmasi
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Candida auris, virtilans: yiiksek, ¢oklu ilag direncine sahip, ciddi en-
feksiyonlara neden olan, kolay bulasan, saglik hizmeti iligkili bir pato-
jendir. Tibbi mikrobiyoloji laboratuvarlarinda C. auris’in dogru tanim-
lanmas1 6nemlidir. Dogru tiir tanimi tarama ve enfeksiyon kontrolii
uygulamalarini yonlendirmektedir. Taninin odak noktas: kiiltiir temelli
yaklagimlardir. Kiiltiirde izole edilen kolonilerden giincellenmis veri ta-
banlar1 kullanilan MALDI-TOF MS ile C. auris basariyla tanimlayabilir.
MALDI-TOF MSin kullanilamadig: yerlerde veya MALDI-TOF MS
sonuglarinin dogrulanmasi i¢in C.auris’in tanimlanmast i¢in molekiiler
yontemler kullanilmaktadir. C.auris’in tanimlanmasina yonelik ulusla-
raras1 onayl ticari yontemlerin gelistirilmesi i¢in daha fazla ¢alismaya
ihtiya¢ bulunmaktadir.

@ | KAYNAKLAR
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Candida tirleri bilindigi gibi o6zellikle bagisiklik sistemi baskilanmig
hastalarda ¢ok cesitli enfeksiyonlara neden olabilir. Ozellikle invazif
Candida enfeksiyonlari kiiresel olarak yaygin saptanan mantar enfeksi-
yonlarindan biridir. (1) Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi (CDC)’ne
gore farkli Candida ttirleri arasinda, invazif Candida enfeksiyonlarinda
en sik izole edilen tiir Candida albicans (%37), ikinci sirada ise Can-
dida glabrata (%27) bulunmaktadir. Kan dolasimi enfeksiyonlarindan
izole edilen tiirler arasinda C. parapsilosis (%14), C. tropicalis (%8), C.
dubliniensis (%3), C. lusitaniae (%2), C. krusei (%2) ve son on yilda C.
auris bulunmaktadir. Yine CDC’ye gore, 2017 yilinda hastanede yatan
hastalarda yaklasik 34.000 kandidoz olgusu bildirilmis ve yaklasik 1700
kisi hayatini kaybetmistir. (2) Bu nedenle mantar kaynakli enfeksiyonla-
rin tanisi, bu enfeksiyonlara karsi uygun antifungallerin erken dénemde
baslanmasi 6nem tagimaktadir.

Ozellikle C. auris’in neden oldugu enfeksiyonlar, diinya ¢apinda
bu patojenin hizh bir sekilde yayilmas: ve ¢oklu ilag direnci 6zellikleri
nedeniyle kiiresel bir tehdit olarak kabul edilmektedir. Ayrica C. auris
siklikla yanlis tanimlanmakta, diger Candida tiirleri ile karistirilabil-
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lerini hem de enfeksiyonun gelismeden onlenmesini saglayacaktir. Bu

nedenle C. auris'in 6nemi daha sik vurgulanmali ve tedavisi i¢cin daha

ileri galigmalar yapilmalidir.
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Bildirilen ilk Candida auris olgusu 2009 yilinda Tokyo Metropolitan
Geriatri Hastanesinde yatan bir hastanin dig kulak kanalinda tespit edil-
mistir. (1) Ancak C. auris enfeksiyonlarinin 1996 yilinda ortaya ¢iktigina
dair kanitlar da mevcuttur. (2) O tarihten bu yana kiiresel ¢apta rapor
edilmeye baglanmis ve Avrupa Hastalik Onleme ve Kontrol Merkezine
(ECDC) gore saglik hizmeti ytiriitiilen kurumlar igin biiyiik bir tehdit
haline geldigini bildirmislerdir. (3,4) Diinya Saghk Orgiitii (DSO) C. au-
ris’i C. albicans ile birlikte saglik agisindan kritik oncelik grubuna yerles-
tirmektedir. (5) C. auris’in yayginhginin, diger Candida tiirlerine benzer
olmasi nedeniyle, geleneksel fenotipik yontemler kullanilarak yapilan
yanlis tanimlamadan kaynaklandigi distintilmektedir. (6) Ancak segici
besiyeri ve molekiiler tan1 yontemlerini kullanilarak C. auris’in tanim-
lanmasinda biiyiik ilerlemeler kaydedilmistir. (6,7)

C. auris’in olusturdugu en biiyiik tehdit, saglik hizmetlerinde flukona-
zol, amfoterisin B ve ekinokandinler gibi hayat kurtaran 6nemli antifungal
tedavilere direngli oldugunun gosterilmesidir. (8) Simdiye kadar antimik-
robiyal diren¢ mutasyonlari iceren ortak soya sahip bes C. auris tiiri ta-

' Dog. Dr., Nigde Omer Halisdemir Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD.,
ozturkali@ohu.edu.tr, ORCID iD: 0000-0003-2428-1831
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mektedir. Bir biyosidal tiriiniin C. auris’e kars etkinligi test edilirken test

yontemi ve tiir se¢imi de dikkate alinmalidir.
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CANDIDA AURIS’IN OLUSTURDUGU
KLINIK TABLOLAR DAHILI BILIMLER

Pinar AYSERT YILDIZ!

®| Giris

Candida auris, son yillarda goriilme siklig1 giderek artan yeni bir Candi-
da tiiriidiir. ik defa 2009 yilinda Japonyada kulak akintisi olan bir has-
tanin dis kulak yolundan izole edilmis olup, sonrasinda pek ¢ok iilkeden
vakalar ve salginlar bildirilmistir. (1) Ulkemizde ise ilk defa Kurt ve ark.,
Mart 20217de, kardiyotorasik cerrahi gegiren ve yogun bakim yatis 6y-
kiisii olan 81 yasindaki bir kadin hastada C. auris iliskili bir kandidemi
olgusu bildirmistir. (2) C. auris, bazi tinite ve bolgelerde hizla yayilarak
kandidemilerin epidemiyolojisini degistirmistir. (3) Persistan ve tekrar-
layan enfeksiyonlara yol agma potansiyeli, yaygin kullanilan antifungal-
lere direngli olmasi ve konvansiyonel yontemlerle tanimlanmasinin zor
olmasi nedeniyle dikkatleri iizerine ¢eken bir patojendir. (4)

@®| BULAS

C. auris hastane ortaminda hastalar arasinda temas yolu ile kolayca yayi-
lir. Enfekte olan kisilerle ayn: ortamda bulunan diger hastalarin 6nemli
bir kisminda kolonizasyon gelisir. Ornegin, Amerika Birlesik Devletleri
(ABD)ndeki saglik bakim tesislerinde, C. auris ile enfekte veya kolo-
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pinar_aysert@yahoo.com, ORCID iD: 0000-0001-8737-9110

53



Candida auris’in Olugturdugu Klinik Tablolar Dahili Bilimler

ris kandidemisinin diger kandidemiler (C. albicans, C. tropicalis ve C.
parapsilosis) ile karsilastirildig: bir ¢alismada, C. auris’in etken oldugu
hastalarin biiyiik ¢ogunlugunda (%89.1) kandideminin SVK'den kay-
naklandig diger kandidemilerin ise yaklagik yarisinin SVKden, diger
yarisinin ise abdomen ve tiriner sistemden kaynaklandig1 gosterilmistir.
(27) Multifokal kolonizasyon da caligmalarda gosterilen diger bir risk
faktoridiir. (26, 28)

Hastalarin %4.6 ile %9’unda kandidemi iliskili septik komplikasyon-
lar bildirilmistir. Endoftalmit, endokardit, spondilodiskit ve ventrikiilit
bildirilen bazi komplikasyonlardandur. (19, 25)

®| soNuc

C. auris, hastanede ve 6zellikle de yogun bakim iinitelerinde yatan has-
talar icin onemli bir tehdittir. En 6nemli ve mortalitesi yiiksek klinik
tablo kandidemidir. Bununla beraber, hastalarin énemli bir kisminda
asemptomatik kolonizasyona yol agar. Steril olmayan viicut boélgele-
rinden C. auris’in izole edildigi durumlarda enfeksiyon-kolonizasyon
ayrimini dikkatle yapmak gerekir. Yiizeylerde uzun siire kalmasi ve bi-
yofilm yapmasi nedeniyle hastadan hastaya kolayca bulasarak hastane ici
salginlara yol agar. C. auris ile enfekte veya kolonize olan hastalarin izole
edilmesi mantarin yayilimini 6nlemek i¢in hayati 6nem tasir.
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Can SAHIN!

Invazif Candida enfeksiyonlar; saglik bakimi iligkili enfeksiyonlar
(SBIE) iginde en sik karsilagilan mantar enfeksiyonudur. Ozellikle cer-
rahi yogun bakim tinitelerinde; cerrahi alan enfeksiyonlar1 (CAE) ve
kandidemiye sebep olabilirler. Steril viicut sivilarinda iirediklerinde,
enfeksiyon etkeni olarak tanimlanirlar. Birlesik Devletler Ulusal Hasta-
ne Enfeksiyonlar: Stirveyansi (NNIS) verilerine gore; genis spektrumlu
antibiyotiklerle tedavi edilen, bagisiklik sistemi baskilanmis, yetersiz
beslenen ve gastrointestinal cerrahi sonrasi total parenteral nutrisyonla
(TPN) beslenen hastalarda saptanan SBIE’larin yaklasik %75’ine Candi-
da tiirleri sebep olmaktadur. (1-4)

Normalde tiim mukozal yiizeylerde kolonize olarak bulunan Candi-
da tirleri, saglikli insanlarda patojen degildirler. Ancak, travma, yanik
ve major cerrahiler immiin sistem bariyerlerinde bozulmaya yol acarak
yogun bakim hastalarinda enfeksiyonlara sebep olurlar. Uriner sistem-
de, ciltte, mukoz membranlarda kolaylikla iirerler ve 6zellikle venéz ka-
tateri olan hastalarda hizla kandidemiye sebep olurlar. Hastane kaynakl
dolagim sistemi enfeksiyonlarinin %10’'undan Candida tiirleri sorumlu-
dur. (5) Cerrahi yogun bakim tinitelerindeki hastalar, kandidemi gelis-

mesi agisindan en yiiksek riske sahip olan hasta grubudur. (6,7)
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CANDIDA AURIS
ENFEKSIYONLARININ TEDAVISI

Ozge OZGEN TOP!

®| Giris

Candida auris, ciddi enfeksiyonlara neden olabilen ve saglik kurulusla-
rinda hastalar arasinda kolaylikla yayilarak salginlara yol acabilen yeni
bir Candida tirudir. Tanimlanmasindan sonra cesitli {ilkelerden izo-
le edilmis ve ¢oklu ilaca diren¢ gosterdigi gortilmiistiir. Yaygin olarak
kullanilan mevcut antifungal ajanlara kars: goriilen bu yiiksek orandaki
direng, tedavide zorluklara yol acabilmektedir. Birinci basamak tedavi-
de ekinokandinler onerilse de panrezistan Candida auris izolatlarinin
ortaya ¢ikmasi tedavi segeneklerini 6nemli dl¢iide kisitlamaktadir. Di-
ren¢ sorununun istesinden gelebilecek yeni tedavi seceneklerinin ge-
listirilmesi ve uygulamaya konulmas: Candida auris enfeksiyonlarinin

yonetilmesinde biiyiik bir 6neme sahiptir. (1,2)

@ | ANTIFUNGAL DIRENG

C. auris’in gevresel rezervuari bilinmemektedir ancak, iklim degisikligi
ve tarim ¢oklu antifungal ila¢ direncine katkida bulunmaktadir. Gene-

tik cesitliligin yan1 sira biyofilm olusumu, ila¢ hedefinin mutasyonu,
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CANDIDA AURIS
ENFEKSIYONLARININ KONTROLU
ICIN ONLEMLER

Ozlem GUZEL TUNCCAN!

®| Giris

Candida auris, 2009 yilinda tanimlanmasinin ardindan giiniimiize ka-
dar farkli bolge ve tilkelerde klinik 6rneklerden izole edilen ve giderek
artan kiiresel kaygrya neden olan ¢oklu ilaca direngli bir mantar pato-
jenidir. Candida auris, son yillarda Yogun Bakim Unite (YBU)’lerin
de immunsupresif hasta sayilarinin artmas: ve Candida’ya bagh kan
dolagim enfeksiyonlarinin (KDI) artmasi nedeniyle énemli bir endige
nedeni olmaya devam etmektedir. (1) C. auris enfeksiyonlar: hastane
yatis stiresini uzatarak (10-50 giin) enfeksiyonun yayilmasini kolaylas-
tirmaktadir. Ayrica diger Candida tiirleri ile karsilagtirildiginda kaba

o6lim orani daha yiiksek salginlara neden olmaktadur. (2,3)

Candida aurisin tan1 ve tedavisinde sorunlar olmasi nedeniyle diin-
yada en ¢ok endige duyulan ilk 10 mantar arasinda yer almistir. Tanim-
lanmasinda yaganan sorunlar, antifungal ilaglara direng 6zelligi, hastane
ortaminda uzun siire varligini stirdiirebilme, ortam temizliginde stan-
dart olarak kullanilan dezenfektanlara ragmen canliligini koruyabilme
en 6nemli Ozelliklerindendir. (1,2)
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uyarmak i¢in hastanin kaydi sirasinda sistemde uyarici mesaj veya isaret

uygulamalar1 yapilmalidur. (4,10)

®| soNuc

C. auris enfeksiyonlarinin tanimlanmasinda yasanan sorunlar, antifun-
gal ilaglara dogustan gelen diren¢ 6zelligi, hastane ortaminda uzun siire
varligini stirdiirebilme, ortam temizliginde standart olarak kullanilan
dezenfektanlara ragmen canliligini koruyabilme gibi endise verici 6zel-
liklerinden dolay1 miicadele etmek zor olabilir. Bu nedenle tiim enfeksi-
yon kontrol 6nlemlerine tam uyum ve giincel literatiir bilgileri 15181nda
miimkiin olabilir.
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