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ÖZ

Amaç: Yoğun bakım ünitelerinde takip edilen yeni tip koronavirüs hastalarında (COVID-19) fırsatçı mantar 
enfeksiyonlarının insidansının yükseldiği görülmüştür. Bu grupta en sık görülen fırsatçı mantar enfeksiyonu 
kandidemi olarak belirlenmiştir. Bu çalışmanın amacı yoğun bakımda yatan COVID 19 ile enfekte hastaların 
retrospektif olarak kandidemi insidansının enfekte olmayan hastalarla karşılaştırılmasıdır.
Yöntem: Bu retrospektif çalışmada, Nisan 2020-Mayıs 2023 arasında yoğun bakımlarda takip edilen COVID-19 
pozitif 1681 hasta ile COVID-19 negatif 16718 hastanın Enfeksiyon Kontrol Komitesi (EKK) kayıtları incelenerek 
değerlendirilmiştir. Kandidemi insidans hızı 100 hasta üzerinden hesaplanmıştır. İstatistik analizler “Statistical 
Package for the Social Sciences (SPSS)” Version 26.0 (IBM, ABD) kullanılarak yapılmıştır.
Bulgular: COVID-19 pozitif 1690 hasta içeren grupta, 2020 yılı için kandidemi insidans hızı %2.77, 2021 için 
%1.11, 2022 için %1.69, 2023’ün ilk altı ayı için %5.17 olarak hesaplanmıştır. Kandidemi insidans hızı 2020-
2023 için yoğun bakım ünitesinde (YBÜ) yatan COVID-19 hastalarında toplamda %2.01 bulunmuştur. COVID-19 
olmayan 16718 hasta içeren grupta, kandidemi insidans hızı 2020’de %0.88, 2021’de %1.00, 2022’de %0.88 ve 
2023’de %1.14 olarak hesaplanmıştır. COVID-19 negatif YBÜ hastalarında kandidemi insidans hızı 2020-2023 için 
toplamda %0.94 olarak hesaplanmıştır.
Sonuç: COVID-19 pozitif ve negatif olan YBÜ hastaları arasında kandidemi gelişimi açısından istatistiksel olarak 
anlamlı düzeyde fark bulunmuştur (p=0.00005).

Anahtar kelimeler: COVID-19, kandidemi, insidans

ABSTRACT

Objective: Increased incidence rate of candidemia among intensive care unit (ICU) patients with novel coronavirus 
disease-2019 infection (COVID-19) has been observed. The most common opportunistic fungal infection in this 
group was determined to be candidemia. The aim of this study is to retrospectively compare the candidemia rate 
in patients infected with COVID 19 in intensive care with uninfected patients retrospectively.
Methods: Current retrospective study was conducted according to medical records of Infection Control Committee 
of 1681 patients who were COVID-19 positive and 16718 patients who were COVID-19 negative between April 
2020 - May 2023 . Crude overall incidence rate among the cohort, per 100 person was calculated. Statistical 
analyses were performed using the Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) Version 26.0 (IBM, USA).
Results: In the group containing 1690 COVID-19 positive patients, the candidemia incidence rate was calculated 
as 2.77% for 2020, 1.11% for 2021, 1.69% for 2022, and 5.17% for the first six months of 2023. The candidemia 
incidence rate was found to be 2.01% in total COVID-19 ICU patients for 2020-2023. In the group containing 
16718 patients without COVID-19, the candidemia incidence rate was calculated as 0.88% in 2020, 1.00% in 
2021, 0.88% in 2022 and 1.14% in 2023. The candidemia incidence rate in COVID-19 negative ICU patients was 
calculated as 0.94% in total for 2020-2023. 
Conclusion: A statistically significant difference was found between COVID-19 positive and negative ICU patients 
in terms of candidemia development (p=0.00005).
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GİRİŞ

Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ) tarafından tanımlanan 
“coronavirus disease 2019, (COVID-19)” hastalığı 
etkeni “International Committee on Taxonomy 
of Viruses” tarafından “severe acute respiratory 
syndrome coronavirus 2, SARS-CoV-2” olarak 
sınıflandırılmıştır(1,2). Bu tarihten günümüze kadar 
dünyada 690,068,151, Türkiye’de 17,232,066 
pandemik olgu tanı almıştır. Bunlardan dünyada 
6,889,432; Türkiye’de 102,174 COVID-19 nedeniyle 
kaybedilmiş olarak resmi kayıtlara geçirilmiştir(3).

Hastalık genel olarak bir solunum yolu hastalığı 
olmakla birlikte, özellikle altta yatan başka hastalıkları 
olan bireylerde diğer organları da etkileyen ve yoğun 
bakımda takip edilmelerine neden olan ağır tabloları 
oluşturmaktadır(4). COVID-19 pozitif hastalarda sağlık 
hizmeti ile ilişkili enfeksiyonların (SHİE) görülme 
sıklığı yüksek bulunmuştur(5). Bakteri kaynaklı 
enfeksiyonlar ilk sırada görülmekle birlikte, invazif 
mantar enfeksiyonları da SHİE olarak COVID-19 
hastalarında mortalite ve morbidite üzerinde etkili 
olmaktadır. Sekonder fungal enfeksiyon olarak 
hastalarda COVID-19 ilişkili invazif aspergilloz, 
kandidoz ve mukormikoz gelişmektedir. Diğer fırsatçı 
mantar etkenleri de sporadik olgular şeklinde 
bildirilmiştir(6,7). 

Bu retrospektif çalışmanın amacı, COVID-19 
pandemisinin sürdüğü 2020-2023 döneminde 
Gazi Üniversitesi Tıp Fakültesi hastanesi yoğun 
bakımlarında takip edilen COVID-19 pozitif hastalarda 
SHİE olarak ortaya çıkan fungemilerin saptanması, 
kandidemi hızının yıllara göre hesaplanması ve aynı 
dönemde COVID-19 negatif olarak YBÜ’de takip 
edilen hastalarda görülen kandidemi hızları ile 
karşılaştırılmasıdır. 

GEREÇ VE YÖNTEM

Bu araştırma, Gazi Üniversitesi, Etik Komisyonu 
tarafından (06.12.2023 tarih ve 8e4e07a2-b556-
441c-a7f2-1a5d132ecd4a sayı) onaylanmıştır.

Elektronik verilerin toplanması: Veriler Gazi 
Üniversitesi Araştırma Uygulama Merkezi Gazi 
Hastanesi Enfeksiyon Kontrol Komitesi (EKK) 
elektronik kayıtlarından geriye dönük olarak 
derlenmiştir. Kayıtların kullanımı ile ilgili gazi 
Üniversitesi Etik Komisyon onayı alınmıştır. Öncelikle 
2020, 2021, 2022 ve 2023 yılı içinde EKK tarafından 
tespit edilen tüm SHİE içindeki kandidemi olguları 
ayrılmıştır. Bu olgulardan COVID-19 pozitif ve negatif 
olan hastalar iki ayrı grup olarak sıralanmıştır. 
Enfeksiyon hızının hesaplanması için kandidemi 
sayısı YBÜ takip edilen tüm hasta sayısına bölünmüş 
ve 100 ile çarpılmıştır(8). Güven aralığı %95 olarak 
belirlenmiştir.

Hastalık kontrol ve önleme merkezi (Centers for 
Disease Control and Prevention, CDC) tarafından 
invazif kandidemi risk faktörleri erişkinler için yoğun 
bakımda uzun süre yatış, santral venöz kateter varlığı, 
bağışık sistemin kanser tedavisi veya organ nakli gibi 
sebepler ile zayıflamış olması, özellikle abdominal 
olmak üzere cerrahi müdahale öyküsü, uzun süre 
antibiyotik almış olmak, parenteral nütrisyon, 
böbrek yetmezliği veya hemodiyaliz öyküsü, diyabet 
olarak sıralanmıştır(9). Örneklem grubunda bu risk 
faktörlerinin varlığı değerlendirilmiştir. 

Kandideminin mikolojik tanısı: Kan kültüründe 
üreyen tüm mikroorganizmalar önce gram boyama 
ile izlenmiştir. Boyalı incelemede maya hücresi 
görülmesi durumunda kan kültür şişesinden 
Sabouraud dekstroz agar (SDA) besiyerine pasaj 
alınmıştır. Üreyen maya kolonileri önce direk olarak 
taze preperat şeklinde incelenmiş, ardından “VITEK® 
MS (bioMérieux Inc., Fransa)” cihazında “matrix-
assisted laser desorption ionization time-of-flight 
(MALDI-ToF)” yöntemi ile cins ve tür düzeyinde 
tanımlanmıştır. Candida cinsine ait mayaların 
tanımlanma sonuçları çimlenme borusu testi, mısır 
unu-tween 80 agarda morfolojilerinin izlenmesi, 
ID32C (bioMérieux, Fransa) karbonhidrat asimilasyon 
testi kullanılarak tekrarlanmıştır. Gerekli durumlarda 
üreaz testi, askospor besiyeri, ve farklı sıcaklıklarda 
üreyebilme özellikleri de test edilmiştir.
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COVID-19 virolojik tanısı: Nazofarengeal sürüntü 
örnekleri, vNAT® (Bio-Speedy® vNAT®; Bioeksen, 
Türkiye) transfer tüpü içerisinde laboratuvarımıza 
ulaştırılmıştır. vNAT® transfer tüpünün içeriğinde 
viral nükleik asit ekstraksyonu ve RNA stabilizasyonu 
sağlayan solüsyon bulunduğu için hasta örnekleri 
doğrudan Real-Time PCR reaksiyonlarında 
kullanılmıştır. İzole edilen örnekler Bio-Speedy® 
COVID-19 RT-qPCR tespit kiti, (Bioeksen, Türkiye) 
kullanılarak Qiagen Rotor-Gene® 5 Plex Real Time 
PCR cihazında çalışılmıştır. Çıkan sonuçlar SARS-Cov2 
varlığı açısından değerlendirilmiştir. 

İstatistiksel analiz: İstatistik analiz için “Statistical 
Package for the Social Sciences (SPSS) Version 26.0” 
(IBM, New York, ABD) kullanılmıştır. Pearson ve Yate’s 
düzeltilmiş “chi-kare” testi COVID-19 pozitif ve negatif 
olguların kandidemi hızlarının karşılaştırılmasında 
kullanılmıştır. İstatistiksel fark için (p) değeri 0.05 
kabul edilmiştir.

BULGULAR

Örneklem grubu olarak seçilen yoğun bakım 
hastalarının tamamı 21 gün ve üzerinde yoğun 
bakımda yatış süresi olan, santral venöz kateter 
takılmış olan, 21 gün ve daha fazla süre antibiyotik 
tedavisi almış olan, parenteral nütrisyon alan hastalar 
olarak belirlenmiştir. COVID-19 pozitif ve negatif olan 
YBÜ hastalarında kandidemi için bilinen risk faktörleri 
eşit olarak mevcuttur. 

Kandidemi insidans hızı COVID-19 pozitif ve negatif 
olan YBÜ hastalarında 2020, 2021, 2022 ve 2023 (ilk 
5 ay) için hesaplanmıştır. İki bin yirmi yılında YBÜ’de 

takip edilen 469 COVID-19 pozitif olgudan 13’ünde 
kandidemi gelişmiş ve kandidemi insidans hızı %2.77 
olarak (CI %1.48-4.69) hesaplanmıştır. 2021 yılında 
bu oran 633 hastanın yedisi için %1.11 (CI %0.45-
2.27) olarak, 2022’de 472 hastanın sekizi için %1.69 
olarak (CI %0.73-3.31) ve 2023 için 116 hastanın altısı 
için %5.17 olarak (CI %1.92-1.92) hesaplanmıştır. 
2020-2023 arasında takip edilen COVID-19 pozitif 
1690 YBÜ hastasının 34’ünde kandidemi gelişmiş, 
2020-2023 için toplam kandidemi insidans hızı %2.01 
(CI %1.37-2.75) olarak hesaplanmıştır. 

COVID-19 negatif olan YBÜ hastalarında kandidemi 
insidans hızı 2020 yılı için 4320 hastada 38 hasta ile 
%0.88 (CI %0.62-1.21), 2021 yılı için 4707 hastada 47 
hasta ile %1.00 (CI %0.73-1.22), 2022 yılı için 5579 
hastada 49 hasta ile %0.88 (CI %0.65-1.16) ve 2023 
yılı ilk beş ayı için 2112 hastada 24 hasta ile %1.14 (CI 
%0.73-1.69) olarak hesaplanmıştır. COVID-19 negatif 
16718 YBÜ hastasında 2020-2023 içinde toplam 158 
hastada kandidemi gelişmiş, kandidemi insidans 
hızı %0.94 (CI %0.8-1.09) olarak hesaplanmıştır. 
İki grup arasından istatistiksel olarak anlamlı fark 
bulunmuştur (p=0.00005). Tüm veriler tablo 1’de 
sunulmaktadır (Tablo 1). 

Kan kültüründe üreyen Candida türlerinin dağılımı 
Tablo 2 ve Tablo 3’te gösterilmektedir. COVID-19 
olan hastaların kan kültüründe Candida albicans %26 
oranında, diğer türler %74 oranında etken olarak 
izole edilmiştir. Candida parapsilosis %24, Candida 
glabrata %21, Candida kefyr %9, Candida krusei 
%9 oranında, diğerleri %10’dan az oranda etken 
olarak izole edilmiştir. COVID-19 olmayan hastaların 
kan kültüründe C. albicans %49, diğer türler %51 
oranında etken olarak izole edilmiştir. Candida 

Tablo 1. Yıllara göre kandidemi insidans hızı (Kandidemi risk faktörleri: >21 gün YBÜ yatış, SVK, >21 gün antibiyotik kullanımı, parenteral 
nütrisyon)

Yıllar
COVID-19 (+) COVID-19 (-)

Kandidemi insidans hızı (100 hastada) %95 CI Kandidemi insidans hızı (100 hastada) %95 CI

2020 %2.77 1.48-4.69 %0.88 0.62-1.21

2021 %1.11 0.45-2.27 %1.00 0.73-1.33

2022 %1.69 0.73-3.31 %0.88 0.65-1.16

2023 (5 ay) %5.17 1.92-10.92 %1.14 0.73-1.69

2020-2023 %1.97 1.37-2.75 %0.94 0.8-1.09
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parapsilosis %15, C. glabrata %15, Candida tropicalis 
%11, C. krusei %4 oranında izole edilmiştir. Aradaki 
fark istatistiksel olarak anlamlı olmasa da, COVID-19 
olan hastaların kan kültüründe C. albicans dışındaki 
türlerin daha fazla izole edildiği görülmüştür. 
COVID-19 olmayan hastaların kan kültüründe ise C. 
albicans ve diğer türler neredeyse eşit oranda izole 
edilmiştir. Her iki grupta da C. albicans’dan sonra 
ikinci sırada C. parapsilosis izole edilmiştir.

TARTIŞMA

Pandemiye neden olan COVID-19 çoklu sistem 
hastalığı olarak invazif enfeksiyon gelişimine zemin 

hazırlayan bir faktör olarak kabul edilebilir. COVID-19 
ile gelişen ağır hastalık tablosu duyarlı gruplarda 
yoğun bakım takibini gerektirmekte, hastalar 
bazen kaybedilmektedir(1,4). Mantar enfeksiyonları 
içinde en sık Candida türleri etken olarak izole 
edilmektedir(10-17). Tek merkez verisini içeren 
bu retrospektif analizde, COVID-19 hastaları ile 
COVID-19 olmayan yoğun bakım hastaları arasında 
kandidemi gelişmesi açısından fark olup olmadığı 
karşılaştırmalı olarak analiz edilmiştir. Kandidemi için 
CDC tarafından bildirilen risk faktörleri her iki hasta 
grubunda da mevcuttur. Bunlar, uzun süreli YBÜ 
yatışı, uzun süreli antibiyotik kullanımı, SVK varlığı ve 
parenteral nutrisyon olarak kayıt edilmiştir.

Tablo 2. COVID-19 (+) hastaların kan kültüründe üreyen Candida türlerinin yıllara göre dağılımı

2020 2021 2022 2023 2020-2023

Candida albicans 4 3 2 - 9

Candida parapsilosis 3 1 1 3 8

Candida glabrata 2 1 1 3 7

Candida kefyr 1 1 1 - 3

Candida krusei 2 - 1 - 3

Candida lusitaniae 1 1 - - 2

Candida tropicalis - - 1 - 1

Candida inconspicua - - 1 - 1

Total 13 7 8 6 34

Tablo 3. COVID-19 (-) hastaların kan kültüründe üreyen Candida türlerinin yıllara göre dağılımı

2020 2021 2022 2023 2020-2023

Candida albicans 21 23 25 9 78

Candida glabrata 5 6 8 5 24

Candida parapsilosis 5 5 7 6 23

Candida tropicalis 4 7 7 - 18

Candida krusei 1 3 3 7

Candida lusitaniae 1 1 - - 2

Candida guilliermondii - 1 1 - 2

Candida dubliniensis - 1 - - 1

Candida inconspicua 1 - - - 1

Candida kefyr - - 1 1

Candida metapsilosis - - 1 - 1

Toplam 38 47 49 24 158
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COVID-19 pandemisi döneminde çalışmanın 
yürütüldüğü merkezimizde tüm enfeksiyon verileri 
EKK tarafından arşivlenmiştir. Kandidemi insidans 
hızlarının hesaplanması için bu elektronik veriler 
kullanılmıştır. COVID-19 pozitif yoğun bakım 
hastalarında kandidemi insidans hızı %1.97, COVID-19 
negatif hastalarda ise %0.94 olarak hesaplanmıştır. 
İki grup arasındaki fark istatistiksel olarak anlamlıdır. 
Bu sonuca göre, COVID-19 pozitifliğinin kandidemi 
gelişimi için bir risk faktörü olduğu gösterilmiştir. 

Ülkemizden çeşitli merkezlerden yapılan COVID-19 
ilişkili kandidemi verilerinin sunulduğu çalışmalar 
bulunmaktadır. Kayaaslan ve ark.’nın(18) çalışmasında 
1305 COVID-19 hastasında 139 kandidemi atağı 
bildirilmiştir. Bu çalışmada yapılan skorlamada, 
santral venöz kateter varlığı, birden fazla anatomik 
alanda kolonizasyon, uzamış hastane yatışı ve 
steroid kullanımı ile kandidemi gelişim riskinin 
arttığı saptanmıştır. Bizim çalışmamızda kandidemi 
için bilinen risk faktörlerinden uzamış YBÜ yatışı, 
SVK varlığı, uzun süre antibiyotik almış olmak, 
parenteral nütrisyon varlığı hem COVID-19 pozitif 
grupta hem de negatif grupta bulunmaktadır. Fırsatçı 
sekonder enfeksiyonlar klinik tabloyu ağırlaştıran 
bir faktör olarak değerlendirilmiştir. Kandidemi 
risk faktörlerinin varlığında riskin hesaplanması 
için kolonizasyon indeksi gibi öngörücü yöntemler 
kullanılabilir. Kayaaslan bu çalışmasında kolonizasyon 
indeksini değerlendirmiş ve anlamlı bulmuştur. 
Bizim çalışmamızda COVID-19 olan YBÜ hastalarında 
kandidemi insidans hızı %2,01 bulunmuştur. Bizim 
sonuçlarımıza göre COVID-19 olan hastaların kan 
kültüründe C. albicans dışı türler %74 oranında, C. 
albicans %26 oranında izole edilmiştir. 

Olgu bildirimleri şeklinde COVID-19 ve kandidemi 
ilişkisini sunan başka çalışmalar da yayımlanmıştır. 
İnce ve ark.(19) C. parapsilosis ve Candida lusitaniae 
üreyen iki olguyu sundukları makalelerinde COVID-19 
ilişkili kandidemi konusunu değerlendirmişlerdir. 
Yazarlar, 2021 yılında COVID-19 ilişkili kandidemi 
insidansının henüz bilinmediğini ifade etmişlerdir. 
Karakoç ve ark.(4) tek merkez deneyimini sundukları 
makalelerinde; COVID-19 ilişkili Candida dublinensis 
üreyen bir kandidemi olgusunu paylaşmışlardır. Riche 
ve ark.(20) tarafından yapılan bir çalışmada, kandidemi 
insidans dansitesi COVID-19 negatif olanlarda 1000 

hasta günü için 1.43-1.15 iken COVID-19 pozitif 
olanlarda 1000 hasta günü için on kat artarak 
11.83-10.23 olarak hesaplanmıştır. COVID-19 
pandemi döneminde yapılan yayınlarda bu oranın 
10 kata kadar yükselebildiği gösterilmiştir. Bizim 
çalışmamızda, COVID-19 pozitif 1690 YBÜ hastasının 
34’ünde kandidemi gelişmiş, 2020-2023 için toplam 
kandidemi insidans hızı 100 hasta için %2.01 olarak 
hesaplanmıştır. 

COVID-19 ve kandidemi ilişkisine ait ülkemizde 
yapılan yayın sayısı az olduğundan, kongrede sunulan 
çalışmalar da tartışmada değerlendirilmiştir. Sarı ve 
ark.(21) tarafından ülkemizde kandidemi insidans 
dansitesinin 10.000 hasta günü için 1-5.4 arasında 
olduğu bildirilmiştir. Bizim çalışmamızda hasta günü 
değerlendirilmeden, COVID-19 negatif 16718 YBÜ 
hastası için kandidemi insidans hızı %0.94 olarak 
hesaplanmıştır. Ülkemizden yapılan diğer yayınlarda 
kandidemi risk faktörleri, mortaliteye etkisi, izole 
edilen kökenler ve antifungal duyarlılıkları ortaya 
koyulmuştur(22,23). Bizim çalışmamızda ise tüm 
kandidemi risk faktörlerinin varlığında COVID-19 
ilişkili kandidemi insidans hızı hesaplanmıştır. 

Tüm bu analizler kandidemi ile COVID-19 arasında 
bir neden-sonuç ilişkisi olduğunu göstermektedir. 
COVID-19 hastalarının fırsatçı enfeksiyonların 
gelişimi açısından dikkatle izlenmesi gerektiği 
anlaşılmaktadır(24,25).

Çalışmamız, COVID-19 pozitif hastalardaki kandidemi 
hızının, COVID-19 negatif hastalarda görülen 
kandidemi hızından yüksek olduğu hipotezini 
desteklemek amacıyla yapılmıştır. Daha önce 
yapılmış benzer çalışmalardan farklı olarak diğer 
kandidemi risk faktörleri eşliğinde, COVID-19 
hastalarında kandidemi hızı ve insidans hızı yatış 
gününe bakılmaksızın hesaplanmıştır. Bu grup 
hastanın öngörücü belirteçler eşliğinde prospektif 
aktif sürveyans ile yakından takip edilmesi gerektiği, 
böylece kandidemi gelişmeden önce bu duyarlı 
grupta mortalitenin azaltılmasının mümkün olacağı 
ortaya koyulmuştur.
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