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EPİDEMİYOLOJİ

• ABD’de nasokomial Kan dolaşımı enfeksiyonu 
(KDE)4.,Kateter ilişkili KDE 3.sırada KDE %8-10

• Avrupa’da KDE 6.sırada %2-3’den sorumlu 0,2-
0,38/1000 hasta başvurusu

• Ülkemizde 1-5.4/10.000 hasta günü
• Candidemi olgularının 2/3’ü YBÜ hastası
• Mortalitesi %39-63
• C.albicans %40-60 etken



EPİDEMİYOLOJİ

• Duyarlı populasyon artıyor
• Yeni türler tanımlanıyor
• Proflakside flukonazol kullanımı artıyor.

• SONUÇ: non albicans türleri artıyor.



Profilakside posakonazol, itrakonazol ve
flukonazol kullanımı ile

• Kolonize hasta sayıları artışı yanında
*Flukonazol kullanımı ile 2 kat C. krusei artışı
*Posakonazol ve itrakonazol kullanımı ile 2-4 kat

C. glabrata artışı
*C. glabrata’da MİK artışları

Mann PA et al. Antimicrob Agents Chemother 2009 Asano Mori Y. 
Int J Hematol 2010



Non-albicans candidalar
• C.parapsilosis:YBÜ’de daha yaygın,SVK 

ve TPN ile ilişkili
• C.glabrata: yaşlı ve onkolojik tedavi 

görenlerde, DM hastalarda daha sık. 
mortalitesi YBÜ’de daha yüksek



Patogenezi

• İnvaziv fungal enfeksiyonlar immün yetmezliği 
ve yoğun bakımda olan hastalar için önemli bir 
mortalite nedenidir.

• Yaş, diyet, cinsiyet, yaşanılan bölgeye göre 
mikrobiyom farklılaşır. 

• Virulans faktörleri ve konak direnci arasındaki 
dengenin bozulması enfeksiyonlara yol açar.



Patogenezi





Fungal enfeksiyonlarda etkili olan 
virulans faktörler

• Yüksek sıcaklıklarda büyüme
• 37 °C ve üzeri aralıkta (38-42 °C) büyümeleri

kolaydır.
• Adherens
• Fiziksel olarak elimine edilmeye direnç

•Kendilerinde bulunan adhezyon molekülleri yardımı ile

hücrelerin yüzeylerindeki spesifik reseptörlere

bağlanarak tutunur ve kolonize olabilirler, daha

derinlere ulaşabilir ve vücuda yayılabilirler.



Penetrasyon ve disseminasyon faktörleri

• Enfeksiyonun ilk adımı konağa giriş

• Sonrasında lokal enfeksiyon veya hematojen

yolla yayılım ile sistemik enfeksiyon

• C. albicans endotel hücrelerini enfekte

edebilir.



Candida virülans faktörleri
• Candida türlerinin patojenitesine; (Konak savunmasından kaçma 

kabiliyeti) 
• Mukozaya yapışma, biyofilm oluşumu kapasitesi önemli bir virülans

faktörüdür 
• Doku yapısını bozan hidrolitik enzimler 

• Hidrolitik enzimlerin salgılanması da virulans faktörler açısından önemlidir. 
• Lokal olarak üretilen bu enzimler arasında; 

• Aspartil proteinazlar (Saps), 
• Fosfolipazlar, 
• Lipazlar, 
• Hemolizinler yer almaktadır. 

• C. albicans diğer candida türlerinden daha fazla fosfolipaz üretmektedir. 
• Candida'nın maya ve hif büyüme formları arasında geçiş yapma yeteneği 

de virülans ile ilgilidir. 



Candida enfeksiyonuna karşı 
konak savunma mekanizmaları

*Sağlam mukokutanöz bariyerler 

Yaralar, intravenöz kateterler, yanıklar, ülserasyonlar

*Fagositik hücreler – Granülositopeni

*Polimorfonükleer lökositler- Kronik granülomatöz hastalık
* Monositik hücreler -Miyeloperoksidaz eksikliği 

*Kompleman -Hipokomplementemi
*İmmünoglobulinler -Hipogammaglobulinemi

*Hücre aracılı bağışıklık - Kronik mukokutanöz kandidiyaz, diabetes mellitus, 

siklosporin A, kortikosteroidler, HIV enfeksiyonu
*Mukokutanöz koruyucu bakteri florası - Geniş spektrumlu antibiyotikler



RİSK FAKTÖRLERİ
KONAĞA AİT FAKTÖRLER

• Granülositopeni

• Hematolojik maligniteler, Solid

kanserler

• kemoterapi veya radyasyon ted

• kortikosteroidler

• Yanıklar, Şiddetli travma 

• Uzun süreli hastanede yatış

• Son bakteriyel enfeksiyon 

• GİS Cerrahisi 

• Erken doğum

• hemodiyaliz 

• Akut ve kronik böbrek yetmezliği

TEDAVİYE İLİŞKİN FAKTÖRLER

• Kemik iliği nakli, Solid organ nakli 

(karaciğer, böbrek)

• Parenteral hiperalimentasyon

• Foley kateterler

• Geniş spektrumlu antibiyotikler 

• Santral kateterler

• 3 günden uzun mekanik ventilasyon





1 Şubat-30 Nisan 2020

215----31 Candidemi : yaş, cinsiyet, komorbidite açısından fark yok

Candidemililerde MuLBSTA yüksek,radyolojik bulgular daha ağır,YBÜ yatış

günü 21,7 (Candidemi olmayanlarda 12,1) mortalitesi %90( Candidemi

olmayanlarda %40)



Brezilya’da 2 hastaneden retrospektif, aynı dönemde COVİD-19 olan ve

olmayan hastalarda Candidemi insidansı karşılaştırılmış

COVİD -19 (-) lerde 1,43-1,15/1000 hasta günü

COVİD-19(+)lerde 11,83-10,23/1000 hasta günü en önemli ayrım yüksek

doz steroid



12 ülke 26 şubat-6 temmuz 2020 prospektif
628 hasta  (hidrokortizon,dexametazon,metil prednizolon) 28 gün mortalite bakılmış %2,8 azalmış



• COVID-19 tanısı alan hastaların tanı esnasında 
bakteriyel veya viral ko enfeksiyon nadiren görülür.

Rawson T.M., Moore L.S.P., Zhu N., Ranganathan N., Skolimowska K., Gilchrist M., et al. (2020). Bacterial
and Fungal Coinfection in Individuals with Coronavirus: A Rapid Review to Support COVID-19 Antimicrobial
Prescribing. Clinical Infectious Diseases. 71, 2459-2468. 

• Ancak hastalığı şiddetinin artışıyla birlikte yatış 
süresinin uzaması ve YBÜ ihtiyacıyla, invasiv
uygulamalarla birlikte ko enfeksiyon insidansı
artmaktadır.

• Langford B.J., So M., Raybardhan S., Leung V., Westwood D., MacFadden D.R., et al. (2020). Bacterial co-
infection and secondary infection in patients with COVID-19: a living rapid review and meta-analysis. Clin
Microbiol Infect. 26, 1622-1629





SARS-CoV

• 2003’de fungal koenfeksiyon %14,8-27
• Ağır hastalarda %21,9-%33
• Mortalite %25-73,7
• Candida koenfeksiyonu İnfluenza’da %19

mortalite %28-51

SONUÇ: COVİD-19’da candidemi tanınamıyor



İtalya’dan 8 merkez, retrospektif,
20 mart-20 mayıs YBÜ’da takip edilen 
hastalar
774 hastanın 359’unda 759 HAİ tespit 
edilmiş. %64 Gr (-), %34 Gr(+) bakteri
Hastaların %70’inde  amprik geniş 
spekturumlu antibiyotik
HAI :insidans 44.7/1000 hasta günü,
VİP %50,BSI %34, Kateter BSI %10.

16 hastada Candida ve aspergiloz (%2)





Tosilizumab kullanan ve kullanmayan hastalar sekonder enfeksiyon açısından 8 

hafta takip edilmiş.

Toplam 111 hasta ( 54’ü tosilizumab kullanmış) 

Tosilizumab kullanan hastalarda sekonder bakteriyel  enfeksiyon  %48, Fungal

Enfeksiyon %5,6. Kullanmayan grupta  sekonder enfeksiyon %28, fungal

enfeksiyon yok

3 hastada fungal
enfeksiyon



1 mart 2019-1 mart 2020 pre pandemik dönem (non COVİD :131)

1 mart 2020-1 mart 2021 pandemik dönem (COVİD 105)

Sonuç: Candida türleri ve dirençleri arasında farklılık yok

Candidemi tespiti COVİD 13. Gün, Non COVİD’de 27. Gün(fark 14 gün)

YBÜ’de Candidemi tespit edilen COVİD’lilerde mortalite %90,

Olguların 1/3’ü tedavi alamadan kaybedilmiş.



Seagle EE, Jackson BR, Lockhart SR, Georgacopoulos O, Nunnally NS, Roland J, Barter DM, Johnston HL,
Czaja CA, Kayalioglu H, Clogher P, Revis A, Farley MM, Harrison LH, Davis SS, Phipps EC, Tesini BL,
Schaffner W, Markus TM, Lyman MM. The Landscape of Candidemia During the Coronavirus Disease 2019
(COVID-19) Pandemic. Clin Infect Dis. 2022 Mar 9;74(5):802-811. doi: 10.1093/cid/ciab562. PMID:
34145450.

251 hasta, 
pandemik (64 %25,5) : nisan –ağustos 2019 YBÜ yatışı, MV,SVK, immunsüpresif kullanma 1,3 fazla
pre pandemik : nisan –ağustos 2020 solid organ TM,Karaciğer hastalığı,ameliyatlar 3 kat fazla











Riche C.V.W., Cassol R., Pasqualotto A.C. (2020). Is the Frequency of Candidemia Increasing in COVID-19
Patients Receiving Corticosteroids? Journal of Fungi. 6, 286. https://doi.org/10.3390/ jof6040286

Grasselli G., Scaravilli V., Mangioni D., Scudeller L., Alagna L., Bartoletti M., et al. (2021). Hospital-acquired
infections in critically-ill COVID-19 patients. Chest

Grasseli’nin çalışmasında fungal co- enfeksiyonlara spesifik olmamakla birlikte
immunsüpresif KS ve diğer ajanların sekonder enfeksiyon riskinin güçlü bir şekilde
ilişkilendirememiştir.

Richi , Antinori ve Kimmig ‘in küçük vaka serilerinde
Tosiluzumab ve KS kullanılan hastalarda fungal enfeksiyon
riskinin arttığını

Antinori S., Bonazzetti C., Gubertini G., Capetti A., Pagani C., Morena V., et al. (2020). Tocilizumab for
cytokine storm syndrome in COVID-19 pneumonia: an increased risk for candidemia? Autoimmun Rev. 19,
102564.

Kimmig L.M., Wu D., Gold M., Pettit N.N., Pitrak D., Mueller J., et al. (2020). IL-6 Inhibition in Critically Ill
COVID-19 Patients Is Associated With Increased Secondary Infections. Front Med (Lausanne) 7, 583897



Ocak 2019-Şubat 2020 ----1. Period--- 16 hasta---1,54/1000

Mart 2020-Eylül 2020 ----2.Period---- 25 hasta -----7,44/1000

Nucci M, Barreiros G, Guimarães LF, Deriquehem VAS, Castiñeiras AC, Nouér SA. Increased incidence of
candidemia in a tertiary care hospital with the COVID-19 pandemic. Mycoses. 2021 Feb;64(2):152-156. doi:
10.1111/myc.13225. Epub 2020 Dec 10. PMID: 33275821; PMCID: PMC7753494.



Candida auris

• YBÜ’de yüksek mortalite ile seyreden, 44 ülkede salgın yaptığı

bildirilmiş.

• Multidrug rezistan, hasta ortamında cansız yüzeylerde uzun süre

yaşabilir.Sağlık çalışanları aracılığıyla salgın yapabilir.

• Diabetes mellitus, böbrek hastalığı, akciğer hastalığı, travma, kulak

hastalığı, Hipertansiyon gibi altta yatan hastalığı olanlar,

• Uzun süreli yoğun bakım ünitesinde kalış, santral venöz katerter gibi

mekanik ventilasyon ve önceki antibiyotik kullanımı, iyatrojenik risk

faktörleri COVID-19 pandemisinden önce C. auris enfeksiyonları ile

önemli ölçüde ilişkiliydi.

• Aynı risk faktörleri ağır COVİD -19 içinde geçerli.



Non-COVİD (n:38) %1.1-insidans 11/1000 başvuru
Mayıs 2014-Ekim 2020

COVİD  (n: 12)  %5.1  - insidans 51/1000 başvuru

SONUÇ: COVİD SOFA skoru düşük,Uzun yatış ve CVP kateteri,mortalitesi aynı, kortikositreod belirgin risk



• Altta yatan hastalık ve sırasındaki invaziv tıbbi prosedürler
COVID-19 hastalarında hastanede kalış, onları C. auris
enfeksiyonlarına/ kolonizasyonuna karşı oldukça duyarlı hale
getirir. Farklı ülkelerde COVID 19 pandemisi sırasında C. auris
enfeksiyonlarının patlak verdiği rapor edilmiştir.

• Birden fazla çalışmaya göre, C. auris prevalansı kandidemi
hastaları içinde (COVID-19 olmayan vakalar) %5-30 arasında
değişmektedir.

• Ayrıca güney Afrika , Hindistan ve Avrupa ve ABD’de kolonize bir
çok vaka bildirilmiştir.



Toplam 33 hastada kandidemi gelişti ve ortalama YBÜ'de kalış süresi 24 gün,

genel insidans ,%1.4,15/1000 hasta günü. COVID-19 olmayan hastalara kıyasla

COVID-19'da kandidemi insidansında 2 kat artış gözlendi. Çok değişkenli

regresyon analizi, tocilizumab kullanımını, yoğun bakımda kalış süresi (24'e 14

gün) ve yüksek ferritin düzeyi kandidemi gelişimi için bağımsız risk faktörü.

Candida auris baskın türdü (%42), ardından Candida tropikalis geldi.

SONUÇ:dirençli suşların hastane kaynaklı bulaşmasına ilişkin endişeleri

artırmaktadır

HİNDİSTAN



C. auris candidemia

(CAC): n=35, 56.5%

:22.8 GÜN

C. auris non-

candidemia/

colonised (CANC):

(n=27, 43.5%) 27.7

GÜN,

Komorbiditeler ve

YBÜ endikasyonları,

iatrojenik girişimler

arasında fark yok.
Preferred Repor)ng Items for Systema)c reviews and Meta-Analyses(PRISMA) 2020





AKLIMIZDA KALACAKLAR

• YBÜ yatışı gerektiren ağır COVİD-19 
hastalarıyla Candidemi ihtimali  taşıyan 
hastalar aynı risk faktörlerine sahip

• Yerel epidemiyoloji ampirik tedavi seçiminde 
önemli

• Geçikmiş tanı ve tedavi mortalitede belirgin 
rol oynuyor.



Teşekkür ederim…


