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İmdat KILBAŞ1(İD), Meltem UZUN2(İD)

1 İstanbul Üniversitesi Sağlık Bilimleri Enstitüsü, Tıbbi Mikrobiyoloji Doktora Programı, İstanbul, Türkiye 
2 İstanbul Üniversitesi Tıp Fakültesi, Tıbbi Mikrobiyoloji Anabilim Dalı, İstanbul, Türkiye

ÖZ

Koronavirüs hastalığı-2019 (COVID-19) geçiren bazı hastalarda, ciddi komplikasyonlara ve ölüme yol açabilen invaziv mantar infek-
siyonu gelişme sıklığında artış saptanmıştır. Pandeminin başlangıcından itibaren mantar infeksiyonları hastanede uzun süreli yatan 
COVID-19 hastalarında mortalite riskini artırmıştır. C. auris, küresel anlamda sağlık bakımıyla ilişkili infeksiyonlardan izole edilen çoklu 
ilaca dirençli bir mantar olarak ortaya çıkmıştır. Yapılan çalışmalarda, kandidemi gelişen COVID-19 hastalarında C. auris izolasyonunun 
arttığı ve C. auris’in, diğer Candida türlerinin yerini alarak SARS-CoV-2 pandemisinin başlangıcından bu yana kan kültürlerinden en çok 
izole edilen Candida türü olduğu belirtilmiştir. Bu derlemeye dahil edilen çalışmaların sonucuna göre fungal infeksiyondan şüphelenilen 
COVID-19 hastalarında ortalama C. auris insidansı %22.7 (74/325) olarak saptanmıştır. Bu derlemenin amacı, Centers for Disease 
Control and Prevention (CDC) tarafından “acil tehdit” olarak bildirilen C. auris ve COVID-19 birlikteliği ile ilişkili olarak Türkiye ve 
dünyada bugüne kadar yayımlanmış literatürün değerlendirilmesidir. Ancak C. auris koinfeksiyonunun mortaliteye etkisi ve COVID-19 
infeksiyonunun ciddiyetinin bir göstergesi olup olmadığı hakkında yeterli bilgi bulunmamaktadır. COVID-19 hastalarında invaziv kan-
didiyazisin gerçek yükünü tanımlamak için iyi tasarlanmış ve dikkatli epidemiyolojik çalışmalara ihtiyaç duyulmaktadır.
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Candida auris Infections in COVID-19 Patients: A Review
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An increase in the incidence of invasive fungal infection, which can lead to serious complications and death, has been detected in some 
patients who had Coronavirus disease-2019 (COVID-19). Since the beginning of the COVID-19 pandemic, fungal infections increase 
the risk of mortality in long-term hospitalized COVID-19 patients. C. auris has emerged as a multidrug-resistant fungal pathogen iso-
lated from healthcare-associated infections globally. Studies have reported an increase in C. auris isolation in COVID-19 patients who 
developed candidemia. They stated that C. auris is the most isolated Candida species in blood cultures since the beginning of the SARS-
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GİRİŞ

Wuhan/Çin’den 2019 yılının Aralık ayında 
etiyolojisi belli olmayan birden fazla pnömoni 
olgusu bildirilmiş ve hızlıca dünyanın pek çok 
ülkesine yayılmıştır[1]. Olguların ortak özellik ola-
rak Huanan Deniz Ürünleri Toptancı Pazarı’nda 
bulunma hikayesinin olduğu belirtilmiş; 2020 yılı-
nın ilk ayında, Çin Hastalık Kontrol ve Önleme 
Merkezi tarafından bu hastaların boğaz sürüntü 
örneğinden yeni bir koronavirüs saptandığı bildi-
rilmiştir. Daha sonra, boğaz sürüntü örneklerin-
de saptanan bu virüse 2019 yeni koronavirüs 
(2019-nCoV) adı verilmiştir. İlk yayılmanın deniz 
ürünlerinin satıldığı hayvan pazarıyla ilişkili oldu-
ğu düşünülse de olgu sayılarındaki hızlı artış ve 
hastaların çoğunun hayvan pazarlarında bulunma 
hikayesinin olmadığı belirlenince, insandan insana 
bulaş olduğu ortaya çıkmıştır. Hastalığın küresel 
olarak çok hızlı yayılması sebebiyle 30 Ocak 
2020’de Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ), salgının 
uluslararası öneminin olduğunu ve halk sağlığı 
bakımından acil durum ilan edilmesi gerektiğini 
vurgulamıştır. Hastalık, 11 Mart 2020’de DSÖ 
tarafından resmi olarak “COVID-19” pandemisi 
adıyla ilan edilmiştir[2].

SARS-CoV-2 dünya çapında milyonlarca insa-
na bulaşarak sağlık sistemleri üzerinde benzeri 
görülmemiş bir strese yol açmıştır[3]. Bu hastalık, 
nispeten fazla sayıda hastayı akut solunum yolu 
problemlerine yatkın hale getirmiştir ve koinfek-
siyonlar, özellikle uzun süreli hastanede kalışlarda 
sık görülen komplikasyonlar haline gelmiştir. 
Yakın zamanda COVID-19 hastalarının mikro-
biyotasında değişiklikler meydana geldiği gözlem-
lenmiş; bu hastalarda sıklıkla mantarların sebep 
olduğu koinfeksiyonların geliştiği bildirilmiştir[4,5].

COVID-19 pandemisinin başlangıcından itiba-
ren mantar infeksiyonları hastanede uzun süreli 
yatan COVID-19 hastalarında mortalite riskini 
artırmaktadır[6]. Bu artışta endişe verici olan, 

antifungallere karşı çoklu direnç geliştirmesi, labo-
ratuvarda identifikasyonunun zor olması ve özel-
likle kritik durumdaki hastalarda infeksiyonlara yol 
açmasıdır. Bu sebeple Candida auris infeksiyonları 
CDC tarafından “acil tehdit” olarak bildirilmiştir[7]. 
Son on yılda ortaya çıkan bir fırsatçı patojen 
olan C. auris, dünya çapında sağlık bakımı ile 
ilişkili infeksiyonlara neden olmakta ve günü-
müzde kan dolaşımı infeksiyonlarının önde gelen 
etkenleri arasında yer almaktadır[8-10]. 

Bu derlemede, CDC tarafından “acil tehdit” 
olarak bildirilen C. auris ve COVID-19 birlikteli-
ği ile ilişkili olarak Türkiye ve dünyada bugüne 
kadar yayımlanmış literatür bilgilerine yer veril-
miştir.

MATERYAL ve METOD

Pubmed, Scopus, Google Scholar, Türk Med-
line, EBSCO, Web of Science ve Embase elekt-
ronik veri tabanlarında “COVID-19 and fungal 
infection”, “COVID-19 ve mantar infeksiyonları”, 
“C. auris and COVID-19”, “C. auris ve COVID-
19 birlikteliği”, “C. auris in COVID-19” anahtar 
kelimeleri ile tarama yapılmış ve tam metnine 
ulaşılabilen İngilizce ve Türkçe dilinde yayımlan-
mış çalışmalar değerlendirmeye alınmıştır.

Veri tabanlarında belirlenen anahtar kelimelere 
göre bulunan toplam çalışma sayısı 872 olup 
863 tanesinin tam metnine ulaşılmıştır. Arama 
kriterleri çerçevesinde 852 çalışma dışlanmış, 
toplam 11 orijinal araştırma makalesi çalışmamıza 
dahil edilmiştir (Şekil 1).

Literatür 

Nobrega de Almeida ve arkadaşları tarafın-
dan yapılan çalışmaya yoğun bakımda yatan ve 
kolonize olduğundan şüphelenilen 47 COVID-19 
hastası dahil edilmiş olup, 59-79 yaş aralığındaki 
hastaların sekizinin aksilla örneğinden (n= 8/47, 
%17) C. auris izole edildiği bildirilmiştir. Hasta-
ların yatışından sonra en erken sekizinci ve en 

CoV-2 pandemic, replacing other Candida species. In the studies included in this study, the mean incidance of C. auris was found to be 
as 22.7% (74/325) in COVID-19 patients with suspected fungal infection. The aim of our study is to evaluate the literature published 
so far in Türkiye and in the world regarding the coexistence of C. auris and COVID-19, which was reported as an “immediate threat” by 
the Centers for Disease Control and Prevention (CDC). However, there is not enough information about the effect of C. auris coinfection 
on mortality and whether it is an indicator of the severity of COVID-19 infection. Well-designed and careful epidemiological studies are 
needed to define the true burden of invasive candidiasis in COVID-19 patients.

Key Words: Candida auris; COVID-19; Candidemia; Incidence
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geç 46. günde C. auris pozitifliği saptanmıştır. 
Çalışmaya dahil edilen ve C. auris pozitifliği sap-
tanan hastaların tamamının antibiyotik; altısının 
antifungal ve yedisinin kortikosteroid kullandığı 
belirtilmiştir. Çalışmada yer alan hastalardaki risk 
faktörleri: bacakta derin ven trombozu, inme, 
demans, hipertansiyon, diyabetes mellitus, kronik 
böbrek yetmezliği, obezite, akciğer hastalıkla-
rı, tütün ve alkol kullanımı olarak bildirilmiştir. 
Ayrıca C. auris suşlarının tümünün flukonazole 
dirençli ve amfoterisin-B’ye duyarlı olduğu sap-
tanmıştır[11].

Pakistan’da yapılan bir çalışmaya 2438 
COVID-19 hastası dahil edilmiş ve bu hastaların 

26’sında kandidemi gelişmiş, dört olgudan C. 
auris izole edilmiştir. Çalışmada hastaların yatı-
şından sonra en erken dokuzuncu, en geç 20. 
günden sonra C. auris pozitifliği saptanmış olup, 
hastaların tümünün kandidemiden önce antifungal 
ve antibiyotik kullandığı, buna bağlı olarak has-
taların daha uzun süre hastanede yatış yaptığı 
belirtilmiştir. İzole edilen suşların tümü flukonazole 
dirençli ve amfoterisin-B, kaspofungin ve duyarlı 
bulunmuştur[6]. 

Kolombiya’da gerçekleştirilen bir çalışmaya 20 
COVID-19 hastası dahil edilmiştir. Hastalardan 
en sık izole edilen maya C. auris (%30) olarak 
bildirilmiştir. Fungemi gelişmeden önce hastaların 

Şekil 1. Arama kriterleri kapsamında dışlanan ve çalışmaya dahil edilen yayınlar.
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beşinde profilaktik antifungal, tümünde antibiyotik 
ve kortikosteroid kullanılmıştır. Hastaların hasta-
neye yatışından sonra en erken altıncı ve en 
geç 35. günde C. auris pozitifliği saptanmıştır. 
Çalışmaya dahil edilen hastalardaki risk faktörleri: 
arteriyel hipertansiyon, diyabetes mellitus, kronik 
böbrek yetmezliği ve kanser olarak bildirilmiştir[12]. 

Chowdhary ve arkadaşları Hindistan’da yoğun 
bakımdaki 596 COVID-19 hastasının 15’inde 
(%2.5) kandidemi geliştiğini ve 66-88 yaş aralı-
ğındaki yedisi erkek 10 (%66.6) hastada etkenin 
C. auris olduğunu bildirmişlerdir. C. auris infek-
siyonu gelişen COVID-19 hastalarının tümünün 
yoğun bakım ünitesinde kalış süresi 20-60 gün 
olarak belirlenmiş ve bu hastaların yarısının 
şiddetli COVID-19 pnömonisi sonucu mekanik 
ventilasyon ihtiyacı duyduğu rapor edilmiştir. 
Çalışmada, C. auris ile infekte COVID-19 hasta-
ları arasında ölüm oranının %60 olduğu, ölen altı 
hastadan dördünün kalıcı fungemi yaşadığı ve beş 
gün boyunca mikafungin tedavisi görmelerine rağ-
men kan kültürlerinde C. auris‘in üremeye devam 
ettiği belirtilmiştir. Uzun süre yoğun bakım üni-
tesinde yatan hastalarda hipertansiyon, diyabetes 
mellitus, kronik böbrek ve karaciğer hastalıkları 
altta yatan kronik rahatsızlıklar olarak bildirilmiş-
tir. Ayrıca, kandidemili hastaların tümünde kalıcı 
santral ve üriner kataterlerin varlığı belirtilmiştir. 
Hastalardan izole edilen suşların tamamı fluko-
nazole dirençli iken, %30’u vorikonazole, %40’ı 
amfoterisin B’ye, %60’ı 5-flusitozine, %30’u mul-
tiazole (flukonazol + vorikonazol), %70’nin çoklu 
ilaca dirençli olduğu saptanmış ancak suşların 
tümü ekinokandinlere duyarlı bulunmuştur[13].

İtalya’da gerçekleştirilen ve yoğun bakımdaki 
118 COVID-19 hastasının dahil edildiği bir çalış-
mada, COVID-19 hastaları C. auris kolonizasyonu 
açısından taranmış, hastaların altısından C. auris 
(%5.1) izole edilmiştir. Bir hasta hariç C. auris 
ile kolonize/infekte tüm hastaların daha önce 
bakteriyel infeksiyonlar nedeniyle uzun süreli geniş 
spektrumlu antibiyotik kullandığı belirtilmiştir. Has-
talar yoğun bakıma alındıktan sonra en erken 
dördüncü, en geç 45. günde C. auris pozitifliği 
saptanmıştır. Çalışmada altta yatan risk faktörleri: 
Tip 2 diyabetes mellitus, obezite, hipertansiyon, 
hipertiroidi, astım, kronik obstrüktif akciğer hasta-
lığı ve koroner arter hastalığı olarak bildirilmiştir. 

Tanımlanan C. auris suşlarının tamamı amfoteri-
sin-B ve azollere dirençli ancak ekinokandinlere 
duyarlı bulunmuştur[14]. 

Lübnan’da yapılan bir çalışmada yedisinde 
altta yatan malignite, diğer yedisinde önceden 
geçirilmiş COVID-19 pnömonisi olan 14 hastadan 
C. auris izole edilmiştir. Biri hariç diğer hastaların 
entübe olduğu ve mekanik ventilasyon gerektiği 
bildirilmiştir. Bütün hastaların C. auris izolasyo-
nundan önce geniş spektrumlu antibiyotik kullan-
dığı, altısının antifungal tedavi aldığı ve sekiz has-
tada C. auris kolonizasyonu olduğu saptanmıştır. 
Beş hasta kaybedilmiştir. Çalışmadaki hastalarda 
yer alan risk faktörleri: kronik obstrüktif akciğer 
hastalığı, kronik lenfositik lösemi, santral venöz 
kateter, kanser ve akut solunum sıkıntısı sendro-
munun olduğu bildirilmiştir. Çalışmaya dahil edilen 
suşların tamamının kaspofungin ve mikafungine 
duyarlı olduğu, flukonazol ve amfoterisin B’ye 
direnç olduğu bildirilmiştir[15]. 

Amerika’da COVID-19 özel bakım ünitesinde 
C. auris kolonizasyonunu araştırmak amacıyla yaş 
ortalaması 69 ve altta yatan hastalıkları olan 35 
COVID-19 hastasının dahil edildiği çalışmada, altı 
C. auris kültür pozitifliği bildirilmiştir. Çalışma-
da diyabetes mellitus, kronik yara/yara bakımı, 
malignite, kronik böbrek hastalığı, kronik akciğer 
hastalığı ve kalp hastalığı risk faktörleri olarak 
bildirilmiştir[16].

Amerika’da 15 COVID-19 hastasının dahil 
edildiği bir çalışmada, hastaların 12’sinden (%80) 
C. auris izole edildiği (kan ve steril örnekler) bil-
dirilmiştir. Hastaların tümünde antibiyotik kullanımı 
ve 10’unda kortikosteroid kullanımı olduğu saptan-
mıştır. C. auris izolasyonu, hastaneye kabulden iti-
baren ortalama 28 günlük hastanede kalış süresini 
takip etmiş (0 ila 123 gün), kohorttaki hastaların 
%80’inin yoğun bakım, mekanik ventilasyon veya 
vazopressör ajanların kullanımını gerektiren kritik 
hastalığa sahip olduğu belirlenmiştir. Hastaların 
15’inden sekizinin kan dolaşımından C. auris izole 
edilmiş olup, uygun tedaviden sonra altı hasta-
da takip kültürleri negatif saptanırken, C. auris 
hastaların ikisinde öldükten sonra teşhis edilmiştir. 
Çalışmadaki hastaların risk faktörleri: obezite, diya-
betes mellitus, anoksik beyin hasarı, kronik böbrek 
rahatsızlığı ve abdominal apse olarak bildirilmiştir. 
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Tüm izolatlarda amfoterisin B için 0.5-1 mg/mL 
arasında değişen MİK değerleri saptanmış ve izo-
latların tümü flukonazole dirençli bulunmuştur[17].

Rajni ve arkadaşlarının Hindistan’da yaptığı 
çalışmada yaş ortalaması 66.5 olan 33 COVID-
19 hastasında kandidemiye sebep olan mantar 
türleri araştırılmış ve hastaların 14’ünden (%42) 
C. auris izole edilmiştir. Hastaların yoğun bakım-
da kalış süresi 14-24 gün olarak saptanmıştır. 
Hastalardaki risk faktörleri: hipertansiyon, diya-
betes mellitus, akciğer hastalığı ve karaciğer 
hastalığı olarak bildirilmiştir. İzole edilen C. auris 
suşlarının tümü flukonazole, %21’i multiazollere 
(flukonazol + vorikonazol) ve %21’i amfoterisin 
B’ye dirençli bulunmuştur[18].

Katar’da 64 yaşında herhangi bir komorbidi-
tesi bulunmayan COVID-19 hastası yoğun bakım 
ünitesine yatırılarak entübe edilmiş ve steroidlerin 
yanı sıra IL-6 inhibitörü tosilizumab, geniş spekt-
rumlu antibiyotikler uygulanmıştır. Yatırıldıktan 
sonraki 45. günde hastanın kan kültürlerinden 
C. auris izole edilmiştir. Altta yatan herhangi bir 
risk faktörünün bulunmadığı hastadan izole edilen 
suş, flukonazol ve amfoterisin-B’ye dirençli ancak 
ekinokandinlere duyarlı bulunmuştur[19].

Ülkemizde Bölükbaşı ve arkadaşları tarafından 
gerçekleştirilen çalışmada COVID-19 tanısı alan 
71 yaşındaki bir erkek hastadan C. auris izole 
edilmiştir. Hastada COVID-19 dışında geçirilmiş 
miyokard infarktüsü, diyabetes mellitus ve akciğer 
kanseri bildirilmiştir. Hasta kandidemi başladıktan 
sonraki dokuzuncu günde hayatını kaybetmiştir. 
Çalışmada altta yatan risk faktörleri: geçirilmiş 
miyokard enfarktüsü, diyabetes mellitus, tek 
böbreğini bağışlama öyküsü ve skuamöz hücreli 
akciğer kanseri olarak bildirilmiştir. İzole edilen 
suş flukonazol ve amfoterisin B’ye dirençli, kaspo-
fungin ve anidulafungine duyarlı bulunmuştur[20].

Literatürdeki çalışmalar karşılaştırıldığında C. 
auris hastalarında en sık görülen risk faktörleri: 
sekiz çalışmada diyabetes mellitus, beş çalışmada 
hipertansiyon, dört çalışmada kronik böbrek yet-
mezliği, üç çalışmada kronik akciğer hastalığı ve 
üç çalışmada kanser olarak bildirilmiştir. Eksitus 
olan hastaların sayısını bildiren çalışmaların mor-
talite oranı ortalaması %47.5 olarak bulunmuştur. 
Flukonazol direnci bildiren sekiz çalışmanın direnç 

ortalaması %100, amfoterisin B direnci ortalaması 
%57.6, vorikonazol direnci bildiren üç çalışmanın 
direnç ortalaması %43.3, multiazol direnci bildi-
ren iki çalışmanın direnç ortalaması %25.5 olup, 
kaspofungin direnci araştıran üç ve ekinokandin 
direnci araştıran beş çalışmada direnç saptanma-
mıştır. Bu derlemede yer alan ve kültürde C. 
auris üreyen hastalara ait özellikler ve izole edilen 
suşların direnç özellikleri Tablo 1’de gösterilmiştir.

SONUÇ ve ÖNERİLER

C. auris’e bağlı fungemi tanısı, infeksiyon 
yönetiminde oldukça önemli bir adımdır ve katı 
infeksiyon kontrol önlemlerinin aktif olarak uygu-
lanmasıyla takip edilmelidir[21]. C. auris, hastane 
yüzeylerinde uzun süre canlı kalabilmesi, dezen-
fektanlara dirençli olması, hastalardaki kolonizas-
yonu, tanımlanmasındaki güçlükler, antifungallere 
dirençli olması gibi nedenlerle özellikle YBÜ’de 
dikkat edilmesi gereken bir patojen olarak karşı-
mıza çıkmaktadır.

Diğer invaziv mantar infeksiyonlarında olduğu 
gibi C. auris’e bağlı hastalık tanısı alanlar da 
tekrarlayan sepsis, invaziv cihazlarla uzun süreli 
yoğun bakım ünitesinde kalış, mekanik ventilas-
yon, geniş spektrumlu antibiyotik kullanımı gibi 
birçok risk faktörünü paylaşmaktadır[4,13].

C. auris tedavisinde anidulafungin, kaspofungin 
ve mikafungin gibi antifungallerin sıklıkla kulla-
nıldığı bilinmektedir. Ancak çoklu ilaç direnci 
görülmesi nedeniyle, yeni antifungal seçeneklerine 
her zaman ihtiyaç bulunmaktadır. Ayrıca C. auris 
kolonizasyonunda antifungal tedavi önerilmese de 
kolonizasyonun invaziv infeksiyona dönüşmesi ve 
özellikle yatan COVID-19 hastalarında aktarımın 
önlenmesi için kolonize olanların mutlaka saptan-
ması gereklidir[22].

SARS-CoV-2 infeksiyonunun yönetiminde 
uygulanan sıkı kontrol önlemlerine rağmen bu 
mikroorganizmanın neden olduğu koinfeksiyonlar 
devam etmektedir. C. auris’in çok ilaca dirençli 
olması ve eradikasyonundaki zorluklar göz önüne 
alındığında, özellikle ağır COVID-19 hastalarında 
gelişen kandidemilerde, identifikasyon ve antifun-
gal duyarlılık testlerinin titizlikle yürütülmesinin, 
mortalitenin düşmesine katkı sağlayabileceği unu-
tulmamalıdır. 
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COVID-19 hastaları arasında C. auris’e bağlı 
koinfeksiyonların dünya çapındaki insidansı şu 
anda bilinmemektedir. Bu derlemede yer alan 
çalışma sonuçlarına göre fungal infeksiyondan 
şüphelenilen COVID-19 hastalarında ortalama C. 
auris insidansı %22.7 (74/325) olarak saptan-
mıştır. Bunun dışında C. auris koinfeksiyonunun 
mortaliteyi ne kadar arttırdığının COVID-19 
infeksiyonunun ciddiyetinin bir göstergesi olup 
olmadığı hakkında da yeterli bilgi bulunmamakta-
dır. COVID-19 hastalarında invaziv kandidiyazisin 
gerçek yükünü tanımlamak için iyi tasarlanmış ve 
dikkatli epidemiyolojik çalışmalara ihtiyaç vardır.
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