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§ 3 milyon kronik pulmoner
aspergillozis

§ 223.100 kriptokokal menenjit (HIV 
ile infekte bireylerde)

§ 700.000 invazif kandidiyazis

§ 250.000 invazif aspergillozis

§ 100 000 dissemine histoplazmoz
§ >10 000 fungal astma

§ 1 milyon fungal keratit

Fungal İnfeksiyonlar

> 1 milyar kişiyi etkiler, > 1.5 milyon  ölüme yol açar



İnvaziv Fungal İnfeksiyonların Tanımlanması 

Farklı patojenler

§ Candida spp

§ Aspergillus spp

§ Cryptococcus spp

§ Pneumocycstis jirovecii

§ Fusarium spp. Scedosporium
spp, Mucorales

§ Endemik mikozlar

Farklı Konakçılar 
§ Hematolojik ve 

diğer bağışıklık 
yetmezliği olan 
hastalar

§ Pediyatrik hastalar

§ YBÜ’deki hastalar

Farklı testler 

§ Histopatoloji

§ Direkt Mikroskopi
§ Kültür

§ PCR

§ İndirekt testler β-D-glukan, 
galaktomannan



Kandidemi

§ En sık C. albicans

§ C. glabrata

§ C. krusei

§ C. tropicalis

§ C.parapsilosis
. 

İnvazif infeksiyonların %90’ından sorumlu
. 

§ Kandidemi Candida türlerinin kanda saptanmasıdır

§ Kanda Candida ürediğinde kesinlikle kontaminant olarak kabul edilmemeli,  metastatik odak varlığı 
araştırılmalıdır



EUCANDICU Project: Avrupa’da İnvaziv Kandidiyazis

Amaç: Avrupa’da İK riskini 
değerlendirmek

§ Çok uluslu, çok merkezli, 
retrospektif çalışma

§ 9 Avrupa ülkesi, 23 YBÜ

§ YBÜ’de gelişmiş 570 İK atağı

§ İnsidans: 7.07/1000 YBÜ 
başvurusu

§ YBÜ’de kalış süresi İK 
insidansını arttıran bağımsız 
risk faktörü

Bassetti M, Crit Care,2019



Meta-analiz (Ocak 2000- Şubat 2019)

§ 43.799 kandidemi

§ Toplam havuzlanmış insidans oranı: 
3.88/100.000

§ YBÜ’de: 5.5/1000 başvuru

§ 30 günlük mortalite %37

§ 3. basamak merkezlerde 0.96/1000 
başvuru, 

§ mortalite %38

Tahmini Avrupa insidans oranı:~79 
vaka/g, bu 79 vakanın 29’u 30 gün 
içinde fatal sonlanabilir 

Avrupa’da kandidemi

Koehler P, Clin Microbiol Infect.2019,25:1200-1212



Epidemiyolojinin Değişimi

Danimarka Ulusal Fungemi
Sürveyans Verileri 

§ 2004-2015 arasında C. albicans
izolatları %64.4- %42.2’ye↓

§ C. glabrata izolatları%16.5-
%34.6 (p=.001) ↑

Astvad KMT, J Clin Microbiol 2018



SENTRY Antifungal Sürveyans Programı
135 merkez,Danimarka Ulusal Fungemi Sürveyans Verileri 

§ 39 ülke, 135 merkezden toplanan 20.778 suş incelenmiş

Pfaller MA Open Forum Infect Dis 2019;6(S1)S79-S94



Epidemiyolojinin Değişimi

Quindos G, ınt Microbiol 2018;21:107-119
Lamoth F, J Antimicrob Chemother 2018; 73,i4-i13

Portekiz ve İspanya’da

C. albicans invazif infeksiyonların ≤%50 

C. parapsilosis tüm kandidemilerin %25-
40’ında etken

C. glabrata, tüm kan izolatlarının %11-
15’inde etken  



C.auris



Avrupa’da C.auris

Avrupa’da 2013-2021 yılları 
arasında toplam 1812 C. auris



Yeni 

Kurt AF, 2021 Apr;39(2):228-230



Yeni 

Cortegiani A, Crit Care 2019   
Toda M, MMWR Surveill Summ 2019
Barantsevic N, Antibiotics, 2022
Bassetti M,  The rise of İnvaziv fungal infections, 2023

C.auris



Kandidemi risk faktörleri  

Yoğun bakım ünitesi
§ İleri yaş
§ Travma
§ Yanık 
§ Santral venöz kateter
§ Total parenteral beslenme
§ Geniş spektrumlu antibiyotik tedavisi
§ Yüksek APACHE skoru
§ Akut böbrek yetmezliği, özellikle hemodiyaliz 

gereksinimi 
§ Geçirilmiş cerrahi, özellikle abdominal cerrahi
§ Gastrointestinal bölgede perforasyonlar ve 

anastomoz kaçağı
§ Pankreatit

Bağışıklık yetersizliği olanlar
§ Hematolojik malignite
§ Solid organ ve hematopoetik

kemik iliği alıcıları 
§ Kemoterapötik ilaç kullananlar, 

(özellikle Gİ mukoza hasarı 
yapanları)

§ İv ilaç kullanımı 

https://www.uptodate.com/contents/parenteral-nutrition-drug-information?topicRef=2442&source=see_link


Yeni 

Covid-19 kandidemi
için risk faktörü





Kandidemi, klinik 

§ Kandideminin klinik belirtileri:  minimal ateş - tam bir sepsis sendromu

§ İnvaziv kandidiyazis:  çok sayıda iç organa (göz, böbrek, kalp kapakçıkları, beyin) hematojen
yayılım

§ İK ipuçları göz tutulumu (korioretinit+- vitrit), deri lezyonlarını ve çok daha az sıklıkla kas 
apseleri

kas apselerideri lezyonları 
deri lezyonlarından Gram boyama 



Kandidemi klinik 
Göz tutulumu

§ Kandidemili tüm olgulara 
rutin göz muayenesi önerilir

§ Korioretinit, vitrit

§ Nötropenik hastalarda 
nötrofil sayısının 
düzelmesinden  1hf 
sonrasına ertelenmelidir 1. 

1.Pappas PG, Clin Infect Dis. 2016 (IDSA  Candida Guideline )
2. Breazzano MP, JAMA Opthalmol 2019
3. Breazzano MP, Opthalmoloji 2022  (American Academy of Opthalmology Statement)

§ 38 çalışma, göz dibi muayenesi 
yapılmış 7472 kandidemili
hastanın analiz edildiği bir 
derlemede

§ Endoftalmi oranı <%1, rutin 
muayene sıklığı arttıkça fazla 
bildirim artmış= invazif
yaklaşımlar ve zarar 3

§ Amerikan Oftalmoloji 
Akademisi ” Kandidemili
hastalarda, sadece göz 
yakınmaları varsa ya da 
hasta semptom 
bildiremeyecek ise göz dibi 
muayenesi yapılmalıdır” 2 



§ Ocak 2014- Haziran 2020, 226 kandidemi, 129’una  göz dibi muayenesi 

§ 30’unda (%23.3) anormal göz bulguları (7’si 2016’dan önce, 23’ü 2016’dan sonra, artış 
trendi(+) p=. 008)

§ 9 hastada ekinokandinlerden göze penetre olan antifungale geçince düzelme 

§ Ekinokandin kullanımı anormal göz bulguları ile ilişkili

Hillenbrand M, Openf orum Infect Dis, 2022



Kandidemi Klinik Değerlendirme 
Ekokardiyografinin rolü

§ Nötropenik olmayan hastalarda kan kültürlerinde üreme devam ediyor ise, özellikle İV ilaç 
kullananlarda ve önceden İE geçirenlerde endokardit bulguları olmasa da İE dışlanmalıdır. . 

§ 197 kandidemi, rutin ekokardiyografi :%5.9’u İE

§ Nötropenik olgularda İE nadir görülür, devam eden bakteriyeminin kaynağı genelde Gİ 
sistemdir ve rölatif trombositopeni nedeni ile İE açısından risk genellikle düşüktür. 

Fernandez-Cruz A, Eur J Clin Microbiol Infect Dis 2015



Kandidemi Klinik Değerlendirme 
Abdominal Görüntüleme 

§ Abdominal semptomlar

§ Krc enzim yüksekliği

§ İnatçı ateş

§ Krc , dalak abseleri

§ (tipik, küçük, hedef 
benzeri ( bull’s eyes ) 
abseler)

§

§ Batın Usg

§ Batın BT

§ Batın MR 

Donnely PJ, Revision and Update of the Consensus Definitions of Invasive 
Fungal Disease From the European Organization for Research and 
Treatment of Cancer and the Mycoses Study Group Education and 
Research Consortium, CID; 2020 



İnvazif kandidiyazis tanı

§ Kesin tanı Candida türlerinin 
normalde steril olan vücut sıvıları, 
bölgeleri veya doku örneklerinden 
izole edilmesi ile

. 

Kültüre dayalı teknikler

§ Geleneksel kültürler

§ MALDI-TOF ile hızlı tanımlama 

§ Duyarlılık testleri

§ Moleküler yöntemler

§ İzolatların ve yeni ortaya çıkan türlerin 
identifikasyonu

§ Salgın izolatlarının genotiplerinin belirlenmesi

§ Direncin belirlenmesi 

Kültür dışında tanı yöntemleri 

§ Biyomarkerlar (BDG, C. albicans germ tüp antikorları)

§ Fungal DNA’nın moleküler identifikasyonu (PZR gibi) 

. 



İnvaziv kandidiyazis tanı 

§ Normalde steril olan bölgelerden, ii aspirasyon veya biyopsi ile alınan 
örneklerde, Candida hifa,  psödohifalarının , histopatoloji, sitopatoloji veya 
direkt mikroskopi ile gösterilmesi

Kültürde üreme: normalde steril olan bölgelerden, steril prosedürler ile elde 
edilen örneklerde klinik ve radyolojik infeksiyon bulguları ile uyumlu olarak 

Kandida türlerinin PZR ile saptanması 

Kandida türleri için kan kültür pozitifliği  



Kandidemi tanı 

Tanıda altın standart  kültür

§ Otopsi çalışması kan kültürü olguların 
%21-71 ’inde (+)

. 

§ Kan volümünü , kültür alma sıklığını arttırmak 
§ Lizis-santrifüjleme yöntemi (izolatör tüp) 
§ BACTEC ve BactiAlert

§ Agar plakta  üreme:  1-3 gün

§ Organizmanın tanımlanması için ek 1-2  gün

§ Peptit nükleik asit floresan in situ hibridizasyon (PNA-
FISH) ile C. albicans ve C. glabrata kan kültürü 
(+)’liğinden sonra saatler içerisinde tanımlanabilir

§ MALDI-TOF MS ile  15-30 dakikada tanımlanabilir 

.

MALDI-TOF: matrix assisted laser desorpsiyon ionization time out flight



Kandida identifikasyonu

§ Biyokimyasal metodların kullanıldığı otomatik identifikasyon sistemleri  her zaman güvenilir değil

§ VITEK2 system C.guilliermondii ‘yi %15.2 oranında doğru tanımlıyor. 

§ C. auris biyokimyasal testler ile çoğu vakada yanliş tanımlanıyor 

§ MALDI-TOF ile Candida identifikasyonu . 

§ Kromojen agar, özellikle mikst kültürlerde yararlı
. 



Kültür dışı yöntemler 

§ İnvaziv kandidiyazis tanısında yararlı, 80 ng/L cutoff ile en az 2 serum örneğinde 1

§ Kan kültürü (-), derin yerleşimli İK (örn batın içi) tanısında yararlı olabilir 

Kandidaya özgün değil, iv IgG ve albümin, gazlı bez varlığı, KT sonrası mukozit ile barsak 
bütünlüğünün bozulması ile yanlış pozitiflik

Yüksek duyarlılık, düşük özgüllük, yüksek NPD: YBÜ’de ampirik antifungal tedavinin  
kesilmesinde yararlı  

10 çalışmayı içeren sistematik derleme duyarlılık %81, özgüllük %60 
İK 41 hasta otopsi serisi PPD: %70, NPD: %98  (cut off: 60 pg/ml)
Kan kültürü + beta-D-glukan tahlili veya PCR:  daha yüksek tanı duyarlılığı

Beta-D-glukan



T2Candida

§ FDA 2014 yılında C. albicans , C. tropicalis, C. parapsilosis ve C. glabrata / C. 
krusei'nin neden olduğu kan dolaşımı enfeksiyonlarının tanısı için  T2Candida panelini ve 
T2Dx aletini (T2Candida) onayladı .

§ T2Candida testi,  kan örneğinden  3-5 saatte 1 ila 3 koloni oluşturan birim/mL kadar 
az kandidayı saptayabilir

§ Maya hücreleri parçalara ayrılır, DNA salınır, hedef DNA kopyalanır, MR teknolojisi 
ile çoğaltılmış olan DNA saptanır 

§ 1801 hasta, duyarlılık %91, NPD: %100



İnvaziv kandidiyazis tanısında kullanılan testler 

Barantsevic N, Antibiotics, 2022



PZR 

§ PZR : sensitivite kan kültürüne benzer, standart değil, rutin kullanımda değil 

55 İK  (33 derin yerleşimli kandidiyazis, 17 kandidemi, 5 her ikisi de olan), 73 kontrol,
İK için:
§ Duyarlılık RT-PZR %80, B-D glukan: %56

§ Her ikisi de kan kültürlerinden daha duyarlı 
§ Duyarlılık :PZR +kan kültürü : %98,   B-glukan +kan kültürü:%79 

§ Özgüllük : RT-PZR %70, B-D glukan : %73
Kandidemi için:  duyarlılık her iki testte benzer
Derin yerleşimli kandidiyazis için duyarlılık :  RT-PCR: %89, B-D glukan %53
§ İK için PCR ve B glukan kan kültürü ile birlikte olduğunda duyarlılığı arttırıyor 

Nguyen MH, Clin Infect Dis 2012; 
Barantsevic N, Antibiotics, 2022



Tanı kapasitesi, gerçek yaşam verileri 

Hastanenizde var mı? Pozitif yanıt (%) 

Fungal identifikasyon ve direnç testleri 100

İnfeksiyon hastalıkları konsültasyonu 67

Multidisipliner grup 54

BDG testi 36

Vorikonazol TDM (24 saat) 42

Almanya , Akademik Mikoloji Merkezi anket çalışması, 24 merkez, 2019 yılı 

Groll AH, Mycoses, 2021, 1177-1182



Kandida biyobelirteçleri kandidemi kaynağının saptanmasında yararlı 
mı? 

CAGTA pozitif kandidemiler
CAGTA pozitif ise 
kateterden ötesini araştır 

%4.7 derin yerleşimli olmayan
Kİ kandidemi p<.001

%69 derin yerleşimli  
Kİ-kandidemi : p<.001

Serum örneklerinde CAGTA saptanması 

Martinez-Jimenez MC, Med Mycol, 2014, 270-275.CAGTA: C. albicans germ tüp spesifik antikor 



Pozitif kan kültürü sayısı Kİ kandidemi tanısında yararlı mı?

Kandidemili bir olguda <2 KK
pozitif ise, SVK’in kaynak 
olma olasılığı düşük
Diğer odaklar araştırılmalı 

Tüm KK’leri pozif değil ise 

kateterden ötesini araştır

Bouza E, Clin Microbiol Infect, 2013, E129-E135

DTTP veya MTTP için  
optimal cutoff yok

DTTP: pozitiflik için zaman farkı, MTTP: pozitiflik için minimal zaman

MTTP Kİ- kandidemide
belirgin  olarak düşük



§ İki biyogösterge (CAGTA+BDG)
§ CAGTA cutoff: 1/80 pg/mL+ BDG:80 pg/mL

§ NPV %97 (YBÜ’deki hastaların 
%100’ünde)

Martinez-Jimenez MC, J Antimicrobiol Chemother, 2015, 70: 2354-2361

Tedavi kesilmesi için kullanılabilir



İspanya, retrospektif çalışma, 258 IAK 

AF tedavide >24 saat gecikme, YBÜ’de mortaliteyi 5 kat arttırıyor

Lagunes L. Eur J Clin Microbiol Infect Dis 2017;36:95-104

Tedavi



Tedavi Prensipleri 

§ Erken tanı
§ risk faktörleri ve klinik 

bulguların belirlenmesi,
§ kültür ve diğer tanı 

yöntemlerinin 
kullanılması 

§ Kaynak kontrolü
§ kan,üriner kateter, varsa ve 

mümkünse prostetik materyalin 
çıkarılması,

§ cerrahi debridman, abse drenajı
§

§ Erken etkin sistemik 
antifungal tedavi 

§

Barantsevic N, Antibiotics, 2022



Tedavi

§ Hedef: erken ve uygun antifungal tedavi, kaynak kontrolü,  varsa SVK’in (bireysel olarak 
değerlendirilerek) çıkarılmasıdır. 

§ Kandidemi klirensini belirlemek için her gün veya gün aşırı kan kültürleri alınmalı

§ AF tedavi başlanması ve kateterin çıkarılmasından sonra kan kültürleri birkaç gün daha pozitif 
saptanır  ise İE veya abse gibi metastatik bir odak araştırılmalıdır 



Antifungal Tedavi

§ AF ajanlar, ekinokandinler, azoller ve amfoterisin B

§ Azoller ve ekinokandinler için AF duyarlılık testleri yapılmalıdır

§ Tedavi hemen başlatılmalıdır

§ Monoterapi

§ Üreme olmayan kan kültüründen sonra tedaviye en az 2 hafta daha devam edilmelidir  



Nötropenik olmayan hastalar

§ Anidulafungin : 200 mg yükleme dozu, ardından 100 mg iv /gün
§ Kaspofungin : 70 mg yükleme dozu, ardından 50 mg iv /gün
§ Mikafungin : 100 mg iv /gün

Flukonazol :Klinik hafif-orta seyirli,etken C. glabrata ya da C.cruzei gibi dirençli bir etken değilse  alternatif 
ajan 
(1. gün 800 mg [12 mg/kg] yükleme dozu, ardından 400 mg [6 mg/kg] oral veya IV günlük) alternatif bir ajan 
olarak kullanılabilir.

Amfoterisin B lipid formülasyon: Diğer ilaçlarla YE veya direnç varsa, alternatif ajan  3-5mg/kg iv  alternatif 

https://www.uptodate.com/contents/anidulafungin-drug-information?search=candidemi&topicRef=2430&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/caspofungin-drug-information?search=candidemi&topicRef=2430&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/micafungin-drug-information?search=candidemi&topicRef=2430&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/fluconazole-drug-information?search=candidemi&topicRef=2430&source=see_link


İK, 531 hasta  (%12'si nötropenikti), 
§Mikafungin veya lipozomal amfoterisin B ile klinik ve mikrobiyolojik iyileşme için başarı oranları benzer 
%89,6 ve %89,5)
§Böbrek fonksiyon bozukluğu, lipozomal AB ile daha sık (% 29.9- % 10.3), Kuse ER, Lancet 2007

Kandidemili 245 hasta (yüzde 3'ü nötropenik olan), randomize çift-kör, 
§Anidulafungin veya flukonazol ile tedavi, 
§Anidulafungin ile tedavi başarı oranı daha yüksek (%75.6 - % 60.2; fark %15.4, %95 CI 3,9-27,0) Reboli CA, N Engl J Med, 2007

İK tedavisi için antifungal ajanları karşılaştıran 15 randomize çalışmayı içeren bir meta-analizde, 
§ Flukonazol ve amfoterisin B arasında mortalite açısından fark yok (%30- %33; RR 0.92; %95 CI, 0.72-1.17) 
§Flukonazol alan hastalarda mikrobiyolojik başarısızlık daha fazla (%27.4-%17.8; RR 1.52, %95 CI1.12-2.07) 

Gafter-Gvili A, Mayo Clin Proc 2008

https://www.uptodate.com/contents/micafungin-drug-information?search=candidemi&topicRef=2430&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/liposomal-amphotericin-b-drug-information?search=candidemi&topicRef=2430&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/anidulafungin-drug-information?search=candidemi&topicRef=2430&source=see_link


Nötropenik hastalar
§ Anidulafungin : 200 mg/100 mg /g iv
§ Kaspofungin : 70/50 mg /g iv
§ Mikafungin : 100 mg/giv

Amfoterisin B lipid formülasyon (3-5mg/kg iv ) alternatif 

Le A, Antimicrob Agents Chemother 2017

Flukonazol : proflakside yaygın olarak  kullanıldığı için başlangıç tedavisi olarak kullanılmamalıdır. 
Diğer antifungal ajanlarla tedavi edilemeyen ve mutlak nötrofil sayısı 500 >µl olan ve yükselen hastalar 
için alternatif ajan

https://www.uptodate.com/contents/anidulafungin-drug-information?search=candidemi&topicRef=2430&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/caspofungin-drug-information?search=candidemi&topicRef=2430&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/micafungin-drug-information?search=candidemi&topicRef=2430&source=see_link


Ardışık azaltma tedavisi 

§ Nötropenik olmayan ve nötropenik hastalarda 
§ İzolat flukonazole duyarlı
§ Klinik stabil 
§ GİS stabil 
§ Tekrarlayan kan kültürleri (-)

AF tedavinin 5-7. gününde 
oral flukonazol tedavisine 
geçilebilir

Flukonazol 400 mg/g oral



Flukonazol duyarlılığı azaldı
§ 2004-2007 : %68.5
§ 2008-2011: %65.2
§ 2012-2015: %60.6, (p<0.0001)

Ekinokandin direnci ortaya çıktı 
§ 2004-2007 : % 0
§ 2008-2011: %0.6
§ 2012-2015: %1.7    (p<0.001)

Amfoterisin B duyarlılığı 
hala yüksek 

§ %98.7

Antifungal Direnç

Astvad KM, J Clin Microb, 2018, 56:e01564-17

Danimarka, 1.900 (%98) fungal kan dolaşımı izolatı, ortalama insidans 8.4/100,000 kişi 2015,  
(10.1/100,000 kişi 2011, artıştan sonra stabilizasyon )

16 (2.7%) ekinokandin- dirençli  C. glabrata izolatından (2012 to 2015) 
13’ünde FKS mutasyonu saptandı ve 5 (%31)’i MDR idi.



2007-2019, 896 izolat

§ Candida türlerinde flukonazol direnci 2. dönemde daha yüksek (%3.5 -%6.8; P=0.05), 

§ Ekinokandin direnci stabil (3.5% - 2.4%; P= 0.05).

Diaz-Garcia J, Antimicron Agents Chemother 2021

Antifungal Direnç



§ 2019 yılında birlik hastanelerinden merkez 
laboratuvarına gönderilen örneklerdeki üremeler 
değerlendirilmiş

§ 813 suş
§ MALTIDOF- MS ve konvansiyonel yöntemler 

kullanılmış
§ Antifungal duyarlılık CLSI M27 A3 referans sıvı 

mikrodilüsyon ile çalışılmış

C. parapsilosis % 29.7 flukonazol direnci



C. albicans

§ 1997 - 2005 yılları, 40 ülkeden toplam 90.000 C. albicans izolatı:  flukonazol direnci %1.5 
§ Daha yeni çalışmalarda : flukonazol direnci %0.3- %2
§ Dirençli olgu bildirimleri ve serileri var: genellikle kronik flukonazol proflaksisi alan, bağışıklığı 

baskılanmış olgular 

§ C. albicans izolatlarının çoğu ekinokandinlere duyarlıdır, direnç nadir 
§ C. albicans izolatlarının büyük çoğunluğu amfoterisin B'ye duyarlıdır

Pfaller MA, J Clin Microbiol 2007 
Vazquez JA, UpToDate 2023



C. auris
§ Tedavide ilk seçenek ekinokandinler
§ Ekinokandine yanıt yoksa  amfoterisin B lipid formül 5 mg/kg/g İv

§ C.auris için duyarlılık testi şart
§ Flukonazole intrensek dirençli kabul ediliyor
§ Vorikonazol direnci değişken  % 3-73
§ Posakonazol, itrakonazol ve izavukonazol

duyarlılıkları daha yüksek
§ Amfoterisin B direnci %13-35

§ Bazı izolatlar azoller, ekinokandinler ve polyenler için yüksek MİK’lere sahip 

§ Kesin olmayan MİK direnci sınır değerleri (yakın kandida
türlerine ve uzman görüşlerine dayalı) 

§ Flukonazol için ≥32 mcg/mL,

§ Amfoterisin B için ≥2 mcg/mL,

§ Kaspofungin için ≥2 mcg/mL ve

§ Anidulafungin ve mikafungin için ≥4 mcg/mL'dir

Barantsevich N, Antibiotics 2022  
Vazquez JA, UpToDate 2023

https://www.uptodate.com/contents/posaconazole-drug-information?search=candidemi&topicRef=2430&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/itraconazole-drug-information?search=candidemi&topicRef=2430&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/isavuconazole-isavuconazonium-sulfate-drug-information?search=candidemi&topicRef=2430&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/caspofungin-drug-information?search=candidemi&topicRef=2430&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/caspofungin-drug-information?search=candidemi&topicRef=2430&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/caspofungin-drug-information?search=candidemi&topicRef=2430&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/caspofungin-drug-information?search=candidemi&topicRef=2430&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/caspofungin-drug-information?search=candidemi&topicRef=2430&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/anidulafungin-drug-information?search=candidemi&topicRef=2430&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/micafungin-drug-information?search=candidemi&topicRef=2430&source=see_link


C. glabrata

§ Tedavide ilk seçenek ekinokandinler
§ Ciddi enfeksiyonu olan hastalarda tedaviye devam da ekinokandin ile olmalıdır. 
§ Ekinokandin veya amfoterisin B ile tedavi edilen, klinik olarak stabil olan ve kan kültürleri negatif 

olan hastalar,  5-7 günlük antifungal tedaviden sonra oral flukonazole geçebilir

§ Flukonazol ile vorikonazol arasında çapraz direnç olabilir
§ Ekinokandinlere direnç oranlarında artış gösteren çalışmalar var
§ Yakın geçmişte ekinokandin almış, proflaksi-ampirik tedavi için ekinokandin alırken kandidemi

gelişmiş ise: ekinokandin direnci??, duyarlılık test sonuçları çıkana kadar amfoterisin B 
kullanılmalı

§ Amfoterisin B, in vitro olarak C. glabrata'ya karşı gecikmiş öldürme kinetiği : tedavide daha yüksek 
amfoterisin B dozları önerilir (amfoterisin B deoksikolat 1 mg/kg/g veya lipid bazlı formülasyonlar 5 
mg/kg/g)

https://www.uptodate.com/contents/fluconazole-drug-information?search=candidemi&topicRef=2430&source=see_link
https://www.uptodate.com/contents/amphotericin-b-deoxycholate-conventional-drug-information?search=candidemi&topicRef=2430&source=see_link


§ C. glabrata'ya bağlı kandidemili, 127 hasta, retrospektif çalışma ,
§ Yüksek flukonazol dozları hayatta kalmanın bağımsız bir göstergesi ( odds ratio[OR] 3.96, %95 GA 1.52-10.42)

§ C. glabrata kan dolaşımı infeksiyonlarında duyarlı izolatlarda flukonazol 800 mg veya 12 mg/kg/g kullanılmalı



Ekinokandin Direnci 

§ 2,787 klinik örnek, 64 izolatta anidulafungin ve kaspofungin direnci (EUCAST ve AM3MIC≥ 0.5 mg/L ile) 

§ 64 izolatın 50’sinde 21 farklı FKS mutasyonu saptanmış
Marie DO, Antimicrob Agents Chemother. 2022 May; 66(5): e01725-21

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC9116480/


C. parapsilosis

§ Yapılan çalışmalarda C. parapsilosis çoğu antifungale duyarlı
§ Ekinokandin MIK’leri diğer kandidalara göre yüksek olabilir, ancak klinik etkisi belirgin değil 

§ 104 C. parapsilosis izolatı, 

§ İspanya,

§ Nisan 2019- Kasım 2020

§ Flukonazol direnci %84

§ Vorikonazol direnci %29

§ Tüm izolatlar ekinokandin ve 

amfoterisin B’ye duyarlı

§ Flukonazol dirençli tüm suşlar
§ ERG 11 geninde Y132 F 

C. parapsilosis izolatlarında
flukonazol direnci

§ Önceden azol kullanımına 
bağlanamaz

§ Bir grup flukonazol dirençli C. 
parapsilosis genotipi endemik 
olmaya başlamış 

Alcoeba E. Clin Microbiol 2022, 28:1113-19. 



C. kruzei

C. lusitania

§ Flukonazole intrensek direnç

§ Polyenlere, özellikle amfoterisin B’ye hızlı direnç geliştirir
§ Azoller ve ekinokandinlere duyarlıdır. 

C. tropicalis
§ Azollere, amfoterisin B ve ekinokandinlere genellikle duyarlı
§ Hematolojik maliniteli hastalarda kaspofungin direnci bildirilmiş



Tedavi süresi

§ Metastatik komplikasyonları olmayan kandidemili hastalar için, kan kültürleri negatif olduktan sonra en 
az 2 hafta 

§ Kandidemi+ metastatik odak (endoftalmit veya endokardit gibi) olan hastalar için daha uzun süreli bir 
tedavi ve ilgili disiplinlerden konsültasyon gereklidir 

§ Ayrıca antifungal tedavinin kesilmesinden önce kandidemiye atfedilebilen semptomların ve nötropeninin
düzelmesi (örn. mutlak nötrofil sayısı >500 h/µL ve tutarlı bir artış eğilimi) gerekir



Santral venöz kateterin çıkarılması

§ Kandidemili nötropenik hastalar için, SVK'nin çıkarılmasının risk-fayda oranı daha az belirgin
§ Olası kandidemi kaynağı ( katetere veya  gastrointestinal kaynak) ve kateterin çıkarılma riski (örn. 

kanama) dikkate alınarak bireyselleştirilmelidir:
§ Hematolojik maligniteye bağlı nötropenisi olan hastalar arasında, kemoterapinin neden olduğu mukozit

yaygındır ve gastrointestinal bir kandidemi kaynağı olması olasıdır;
§ Rutin kateter çıkarılması gerekli olmayabilir.

§ Nötropenik hastalarda Gİ mukozit yokluğunda kateterle ilişkili enfeksiyon olasılığı daha fazladır ve 
kateterin çıkarılması daha önemlidir.

§ Kaynağının bir SVK olduğu varsayılan, nötropenik olmayan kandidemili hastalarda SVK mümkün 
olduğu kadar erken çıkarılmalıdır

§ Kateterin çıkarılması yeterli değil, AF tedavi gerekli 



SVK'ler çıkarıldığında kandidemi klirensi daha hızlı ve SVK'leri yerinde bırakmanın artmış mortalite ile ilişkili

Scand J Infect Dis. 2005;37(2):111.

Asmundsdóttir LR, Scand J Infect Dis. 2005;37(2):111.





Kandidemi Tedavi

Barantsevich N, Antibiotics 2022  



Tedavide yeni seçenekler 



Hoenigl M, Lancet Infect Dis 2023



§ Klinik rehber önerilerine uyum mortaliteyi azaltıyor

§ 64 merkez, 632 kandidemi
§ Toplam 90 gün mortalite %43
§ Flukonazole intrensek direnç





Teşekkür ederim




