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Özet
İlk kez 2009 yılında tanımlanan Candida auris, çeşitli ülkelerde salgınlara neden olmasından dolayı önem kazanmış yeni bir patojendir. Enfeksiyona bağlı 
tedavi zorlukları, yüksek ölüm oranları ve direnç özellikleri nedeni ile dünyanın en korkulan 10 mantarı arasında yerini almıştır. Bugüne kadar ülkemizde 
bildirilen tüm olgular İstanbul ve İzmir’den bildirilmiş olup, olgumuz Anadolu’da tespit edilen ilk C. auris fungemi olgusudur. Bu çalışmada C. auris’e bağlı 
bir kandidemi olgusu ve C. auris’in neden olduğu enfeksiyonlar, risk faktörleri, tanımlama yöntemleri ve tedavi seçeneklerindeki sınırlamalar tartışılmıştır.
Anahtar kelimeler: Candida auris, antifungal duyarlılık testi, DNA dizi analizi
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Abstract
Candida auris, first identified in 2009, is a new pathogen that has gained importance due to causing epidemics in various countries. It has taken place among 
the 10 most feared fungi in the world due to infection-related treatment difficulties, high mortality rates, and resistance properties. In our country, all cases 
have been reported from Istanbul and Izmir, and our case is the first C. auris fungemia case detected in Anatolia. In this study, a case of candidemia due to 
C. auris and infections caused by C. auris, risk factors, identification methods, and limitations in treatment options are discussed.
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GİRİŞ

C. auris ilk defa 2009 yılında Japon bir hastanın dış 
kulak yolu kültüründen izole edilerek tanımlanmıştır. 
İzole edildiği bölgeye göre bu ajana C. auris adı veril-
miştir (1). Hayvan veya çevresel rezervuarı henüz bilin-
memektedir (2). Biyofilm oluşumu, aderans, proteinaz 
ve fosfolipaz enzimleri gibi çeşitli virülans faktörlerine 
sahiptir ve neden olduğu enfeksiyonlar yüksek mortalite 
ile sonuçlanabilmektedir (3). C. auris enfeksiyonlarının 
kliniği ve risk faktörleri diğer Candida türleri ile benzer-
lik göstermektedir. Etken kandidemi, merkezi sinir sis-
temi enfeksiyonları, solunum yolu enfeksiyonları, idrar 
yolu enfeksiyonları, kemik enfeksiyonları, cerrahi yara-
lar dahil olmak üzere deri ve yumuşak doku enfeksiyon-
ları ile ilişkilendirilmiştir (2). C. auris, otomatize tanım-
lama sistemleri gibi fenotipik yöntemlerin kullanıldığı 
rutin laboratuvarlarda sıklıkla yanlış tanımlanmaktadır 
(4). Bu nedenle gerçek prevalansı bilinmemektedir. Flu-
konazol ve amfoterisin B gibi antifungaller için genel-
likle yüksek minimum inhibitör konsantrasyon (MİK) 
değerleri gösterir (5,6) Ayrıca C. auris’in hastane orta-
mında uzun süre hayatta kalabilmesi ve standart dezen-
feksiyon prosedürlerine dirençli olması, onu korkulan 
on fungal patojenden biri haline getirmektedir (3,6). 

OLGU SUNUMU
Bilinen ek hastalığı olmayan 23 yaşında erkek hasta, 

22.04.2022 tarihinde araç içi trafik kazası sonrası C4-
C5 vertebra deplase fraktürü nedeniyle iki kez dış mer-
kezde ameliyat olmuş ve yaklaşık 3 ay boyunca yoğun 
bakım ünitesinde (YBÜ) takip edilmiştir. Dış merkez-
de takibi sırasında ailesinin isteği üzerine 20.07.2022 
tarihinde hastanemize sevk edilerek Anesteziyoloji ve 
Reanimasyon YBÜ’ne yatışı yapıldı. Genel durumu 
kötü, bilinci açık, oryantasyon- kooperasyonu kısmi, 
hipotansif ve tetraplejik olan hasta, trakeostomi kanü-
lü ile mekanik ventilatörde basınç kontrollü, mekanik 
ventilasyon modunda takip edilmeye başlandı. Yaşam-
sal destek gereksinimi bulunan hastaya invazif hemodi-
namik monitörizasyon uygulandı. Üriner kateter ve sağ 
juguler vene kateter takıldı. 

Hastanın yatışından sonra farklı zamanlarda alınan 
solunum örneği kültürlerinde karbapenemaz üreten 
Klebsiella pneumoniae, çoklu ilaca dirençli Acinetobac-
ter baumannii ve Pseudomonas aeruginosa tespit edildi. 
Ayrıca yara yeri sürüntü örneklerinde çoklu ilaca di-
rençli A. baumannii ve P. aeruginosa tanımlanırken, kan 
kültürlerinden ise P. aeruginosa, Enterococcus faecium, 
Stenotrophomonas maltophilia ve Candida glabrata izo-
le edildi. Buna göre hastaya farklı zaman aralıklarında 
seftazidim-avibaktam, meropenem, amikasin, polimik-
sin E, vankomisin ve mikafungin uygulandı. Hastanın 
yatışının 78. gününde alınan kan kültürlerinde C. auris 

üremesi saptandı. Hastaya başlangıçta 1 x 70 mg yükle-
me dozunun ardından 1 x 50 mg kaspofungin verildi. 
Kaspofungin tedavisi sırasında günaşırı alınan kan kül-
türlerinde C. auris üremeye devam etmesi üzerine an-
tifungal tedavi 10. günün sonunda kesildi ve antifungal 
duyarlılık test sonucuna göre hastaya 1 x 100 mg mika-
fungin başlandı. Mikafungin tedavisinin altıncı günün-
de hastanın kültürlerinde üreme olmaması sonucu anti-
fungal tedaviye iki hafta daha devam edildi. Tedavinin 
20. gününde tam iyileşme ile antifungal tedavi kesildi. 
Yoğun bakım ünitesinde standart izolasyon önlemlerine 
uygun olarak takip edilen hastanın, başvurduğu tarih-
ten bu yana diğer kültürlerde C. auris üremesine rast-
lanmadı. Bu süreçte C. auris enfeksiyonu tek bir olgu ile 
sınırlı kaldı. Yaşam desteği gerektiren hastanın yoğun 
bakımda takip ve tedavisi devam ederken, yatışının 147. 
gününde (13.12.2022) solunum yetmezliği nedeniyle 
kardiyak arest meydana geldi ve hasta, kardiyopulmo-
ner resüsitasyona rağmen hayatını kaybetti.

Hasta örnekleri mikrobiyoloji laboratuvarına gön-
derilerek, %5 koyun kanlı agar (BD, ABD), eozin me-
tilen blue agar (BD, ABD) ve Sabouraud’s dextrose 
agar (SDA) (BD, ABD)’a ekilerek 37°C ve 42°C’de in-
kübe edildi. SDA’da üreyen maya kolonileri, morfolojik 
özelliklerinin belirlenmesi amacıyla mısır unu agarına 
(HiMedia, Hindistan) ekildi ve blastokonidyum, kla-
midyaspor ve hif oluşumu açısından mikroskop altın-
da incelendi. Mikroskopik incelemede gruplar halinde 
oval formda tomurcuklanmış maya hücreleri gözlenir-
ken, hif oluşumu saptanmadı (Şekil 1). Mayanın hem 
37°C hem de 42°C’de ürediği gözlendi.

Maya kolonilerini tanımlamak için BD Phoenix 100 
otomatize tanımlama sistemi (Becton Dickinson, ABD) 
kullanıldı ve %99 güven değeri ile ‘Candida haemulo-
nii/ auris’ olarak tanımlandı. Sonucu doğrulamak için 
DNA dizi analizi yapıldı. Bunun için ITS1 ve ITS4 böl-
geleri polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) yöntemi ile 
çoğaltıldı. Nükleotid dizileri, PCR primerleri ve BigD-
ye Terminator v3.1 Cycle Sequencing Kit (Macrogen, 
Amsterdam, Hollanda) kullanılarak Sanger yöntemi 
(Applied Biosystems, Foster City, ABD) ile analiz edil-
di. Konsensüs dizisini oluşturmak için BioEdit yazılı-
mında CAP contig montaj algoritması kullanıldı. Nük-
leotid dizisi, NCBI’de BLAST yöntemi kullanılarak gen 
bankasındaki dizilerle karşılaştırıldı ve %99,46 benzer-
lik oranıyla “Candida auris” olduğu tanımlandı. İzole 
edilen nükleotid dizisi OP967937.1 erişim numarasıyla 
GenBank veri tabanına kayıt edildi. (https://www.ncbi.
nlm.nih.gov/nuccore/OP967937.1).

Antifungal duyarlılık testi; amfoterisin B, flukonazol, 
vorikonazol, posakonazol, itrakonazol, anidulafungin, 
kaspofungin, mikafungin ve flusitozin için sıvı mikro-
dilüsyon yöntemi (Mikronaut-Am Antifungal Agents 
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Antifungal türü MİK Değerleri (µg/ml)
Amfoterisin B 0,25

Flukonazol 64*
Vorikonazol 4*
Posakonazol 2*
İtrakonazol 4*

Anidulafungin 0,06
Kaspofungin 8*
Mikafungin 0,03

* MİK değerleri CDC tarafından belirlenen geçici sınır değerlerinden yüksek

MIC, Bruker Daltonics, GmbH & Co. KG, Almanya) 
kullanılarak belirlendi. MİK değerleri amfoterisin B için 
0,25 µg/ml; flukonazol için 64 µg/ml; vorikonazol için 
4 µg/ml; posakonazol için 2 µg/ml; itrakonazol için 4 
µg/ml; anidulafungin için 0,06 µg/ml; kaspofungin için 
8 µg/ml; mikafungin için 0,03 µg/ml ve flusitozin için 
0,25 µg/ml olarak belirlendi ve ABD Hastalık Kontrol 
ve Önleme Merkezi (CDC)’ nin belirlediği geçici sınır 
değerlerine göre yorumlandı (7) (Tablo 1).

TARTIŞMA 
C. auris son on yılda hastalık etkeni olarak önem 

kazanmış ve birçok ülkede hastane salgınlarına neden 
olmuştur (8, 9). Amerika Birleşik Devletleri’nde (ABD) 
ilk salgın, 2012-2013 yılları arasında, bir tıp merkezinde 
takip edilen 18 hastada C. auris’e bağlı kandidemi olarak 
tanımlanmıştır (8). Schelenz ve ark. Londra’da C. auris’in 
neden olduğu 50 hastayı kapsayan ilk salgını bildirmiştir 
(9). Ülkemizde ise C. auris’e bağlı ilk kandidemi olgusu 
Mart 2021’de İstanbul’da tanımlanmıştır (10). Yine Kö-
meç ve ark. İstanbul’dan üç olgu tanımlarken, Bölükbaşı 

ve ark. COVİD-19 pozitif bir hastadan C. auris izole et-
tiklerini bildirmişlerdir (11, 12). 

Literatüre göre İstanbul dışında ilk C. auris olgusu 
Mart 2023’te İzmir’den bildirilmiştir (13). Ülkemizde 
şu ana kadar bildirilen olgular İstanbul ve İzmir’de tes-
pit edilmiş olup henüz herhangi bir salgın saptanma-
mıştır.

C. auris’in neden olduğu enfeksiyonlar genellikle 
kan dolaşımı, cerrahi yara ve kulak enfeksiyonlarıdır. 
Ayrıca C. auris ile ilişkili miyokardit, menenjit ve kemik 
enfeksiyonları da tanımlanmıştır (2). Morales-López ve 
ark. 2016 yılında C. auris ile enfekte olan 17 hastanın 
13’ünde (%76,49) kandidemi geliştiğini, kalan hastala-
rın 4’ünde (%23,6) etkenin periton sıvısı, beyin omuri-
lik sıvısı, kemik ve idrar kültürlerinden izole edildiğini 
bildirmişlerdir (14). Chowdhury ve ark.’nın çalışmasına 
göre, Hindistan’da bir hastanede takip edilen C. auris ile 
enfekte 12 hastadan yedisinde kandidemi geliştiği sap-
tanmıştır (15). Bizim olgumuzda kandidemi sadece bir 
hasta ile sınırlı kaldı ve diğer kültürlerden C. auris izole 
edilmedi.

Şekil 1. Mısır unu agarda C. auris’in mikroskobik görünümü
 

 

Tablo 1.  C. auris izolatında antifungaller için belirlenen MİK değerleri (µg/ml)
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C. auris enfeksiyonu için YBÜ’nde uzun süreli ya-
tış öyküsü, geniş spektrumlu antimikrobiyal kullanı-
mı, antifungal ilaç kullanımı, altta yatan solunum yolu 
hastalığı, vasküler cerrahi, santral venöz kateter, üriner 
kateter varlığı risk faktörleri olarak bildirilmektedir 
(16).  Calvo ve ark.’nın çalışmalarında C. auris kandide-
misi gelişen 18 hastanın tamamında risk faktörlerinin 
(antimikrobiyal ilaç kullanımı, venöz kateter ve damar 
cerrahisi öyküsü) var olduğu bildirilmiştir (8). Bizim 
olgumuzda da uzun süreli YBÜ’nde kalma öyküsü, me-
kanik ventilatör, idrar ve santral venöz kateteri, geniş 
spektrumlu antibiyotik ve antifungal ilaç kullanımı gibi 
risk faktörleri bulunmakta idi.

C. auris, API 20C AUX, VITEK-2 YST, BD Phoenix 
ve MicroScan gibi biyokimyasal analize dayalı testler ile 
yanlış tanımlanmaktadır. Genellikle Candida haemu-
lonii, Candida duobushaemulonii, Candida catenulata, 
Candida famata, Candida sake veya tanımlanamayan 
olarak belirlenmektedir (17). Doğru tanımlama mole-
küler yöntemler veya MALDI TOF (Matriks destekli 
Lazer Desorpsiyon/İyonizasyon) sistemi ile yapılmak-
tadır (5). Kim ve ark.’nın çalışmalarında 15 Candida 
izolatını, API 20C sistem ile Rhodotorula glutinis ve 
VITEK 2 YST yeast card sistemi ile C. haemulonii ola-
rak tanımlamışlar ve moleküler yöntem kullanarak bu 
izolatların aslında C. auris olduğunu göstermişlerdir 
(18). Bölükbaşı ve ark. da API ID 32C ile Sacchromyces 
kluyveri ve Candida sake olarak tanımladıkları izolatla-
rı MALDI TOF MS yöntemi ile C. auris olarak bildir-
mişler (12). Bu olguda ise BD Phoenix 100 otomatize 
tanımlama sistemi ile ‘Candida haemulonii/auris’ ola-
rak tanımlanan izolatın daha sonra DNA dizi analizi ile 
C. auris ile %99,49 uyumlu olduğu belirlenmiştir.

Çoğu laboratuvarda MALDI-TOF ve DNA dizi ana-
lizi olanaklarının bulunmaması etkenin yanlış tanım-
lanmasına neden olmakta, bu durum uygun ilaç reji-
minin seçilmesini ve etkene karşı enfeksiyon kontrol 
önlemlerinin alınmasını engellemektedir.

C. auris enfeksiyonlarında belirlenen yüksek mor-
talite oranları, etkenin yaygın olarak kullanılan birçok 
antifungal ajana dirençli olmasına bağlanmaktadır. Li-
teratürde C. auris izolatlarının flukonazole (%60-90) 
büyük oranda, amfoterisin B (%10-30) ve ekinokan-
dinlere (%0-5) ise değişen oranlarda dirençli olduğu 
belirtilmektedir (6). Yeni türe özgü antifungal MİK 
değerleri henüz belirlenmemiş olup, CDC geçici sınır 
değerlerini flukonazol için ≥ 32 μg/ml, amfoterisin B ve 
kaspofungin için ≥ 2, mikafungin ve anidulafungin için 
≥ 4 μg/ml olarak önermektedir (7).

Chow ve ark. tarafından yapılan bir çalışmada 296 
izolatın %80’inin flukonazole, %23’ünün amfoterisin 
B’ye ve %7’sinin mikafungine dirençli olduğu belirlen-

miştir. Antifungal duyarlılık testleri, flukonazol ve mi-
kafungin için mikrodilüsyon yöntemi ile, amfoterisin 
B için ise gradiyent difüzyon yöntemi ile çalışılmıştır. 
Sonuçlar CLSI M27-S4’ye göre yorumlanarak; fluko-
nazol için ≥ 32 µg/ml, mikafungin için ≥ 4 µg/ml ve 
amfoterisin B için > 1 µg/ml olarak değerlendirilmiştir 
(19). Adams ve ark’nın yaptığı çalışmada, 51 C. auris 
izolatının 50’si (%98) flukonazole, 15’i (%29) amfote-
risin B’ye dirençli olarak değerlendirilirken, ekinokan-
dinler için direnç bildirilmemiştir (20). Bizim çalışma-
mızda ise C. auris izolatının flukonazol (MIC:64 µg/
ml) ve kaspofungine (MIC:8 µg/ml) dirençli olduğu; 
amfoterisin B (MİK: 0,25 µg/ml), anidulafungin (MİK: 
0,06 µg/ml) ve mikafungine (MİK: 0,03 µg/ml) duyarlı 
olduğu belirlenmiştir. Hastanın kaspofungin tedavisine 
yanıt vermemesi nedeni ile bir diğer ekinokandin olan 
mikafungin tercih edildi.

Sonuç olarak yoğun bakım üniteleri başta olmak 
üzere tüm yataklı kliniklerde yatan hastalarda türü be-
lirlenemeyen ilaca dirençli invazif Candida enfeksiyon-
larında C. auris’in etken olabileceği akılda tutulmalıdır.

Etik ve Hasta Onamı: Bu çalışma, Kahramanmaraş 
Sütçü İmam Üniversitesi Tıbbi Araştırmalar Etik Ku-
rulu onayı ile gerçekleştirildi (Tarih: 27.12.2022, Karar 
No: 13/39). Olgu için hasta yakınından aydınlatılmış 
onam formu alınmıştır.

Araştırmacıların Katkı Oranı: Tüm yazarlar maka-
leye eşit olarak katkı sunduklarını beyan ederler.
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