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INVAZIV FUNGAL INFEKSIYONLARIN KLINIGINDE
DEGISIKLIKLER VE TEDAVI YAKLASIMLARI

Murat AKOVA

Clinical picture in invasive fungal infections and treatment modalities.

Cegitli nedenlerle immiin sisterni baskilanmy hastalarda giderek artan boyutta sorun olug-
turan bir mikroorganizma grubu funguslardu(4,16). Yapilan otopsi calismalarmda 16semili ve
transplant hastalarmnda fungal infeksiyon sikligi % 25'c varan oranlarda saptanmistir(10), Hasta-
tarda uzun siiren ciddi nétropenik ataklar ve uzun siiceli genig spekirumlu antibakteriyel antibi-
yotiklerin kuflanimi fungal kelonizasyona ve fungal infeksiyonlarin gelisimine zemin hazir-
lar(2,11,13,14,19). En stk etken olan funguslar kandida ve aspergillustur, Stk karsilagilan Klinik
tablolar arasinda kandidaya bagli iist gastrointestinal sistem infeksiyonlar, fungemi, hepatosple- -
nik (kronik dissemine) kandidiasis, fungal siniizit, aspergillusa bafl: pndmoni ve dissemine in-
feksiyon sayilabilir(3,4,7,18).

Bu grup hastalarda giizlenen fungal infeksiyonlann yiiksek mortalite ile seyretmesi, hasta-
lara tan1 koymadaki zorluklar ve tedavide kullamlabilecek ilag sayisinm kisith olmas: klinikte
Gnem!li sorunlara neden olmaktadir. Bu nedenle hastalarda fungal infeksiyona igaret eden bulgu-
larn tyi degerlendirilmesi ve 6zellikle notropenik hastalarda empirik antibakteriyel tedaviye ates
yamtinin olmamas: durumunda empirik amfoterisin B tedavisine baglanmasi son derecede Snem-
lidir{1,16). Amfoterisin B'nin ¢ok toksik bir ilag olmasi kullanim sirasinda ciddi yan etkilerin
ortaya ¢ikmasina neden olmaktadir. Bu nedenle empirik antifungal tedavi agisindan invaziv fun-
gal infeksiyon gelistirme riski yliksek grubun iyi bilinmesi gereklidir(12). Antifungal tedavi ba-
garisim belirleyen faktorler hastaya ve infeksiyon etkeni fungusa bagli olarak degisiklikler gdste-
rir. Hastaya bagh fakttrler arasinda altta yatan malign hastalifin tipi ve evresi, uzamis ve agir
notropeni, gdsterilmis fungal kolonizasyon, genis spektrumlu antibakieriyel tedavi almig olma,
uzun siireli steroid kullanimi, daha onceden gosterilmis fungal infeksiyonun varhi sayilabilir,in-
feksiyon nedeni fungusun cinsi de uygulanacak tedavinin tiirii ve bagarisim belirlemede Gnembi-
dir.

Hastalanin tedavi edildigi lokalizasyona iliskin dzellikler de mantarlarn infeksiyon etkeni
olarak ortaya gikmasimnda rol oynar. Bunun en tipik érnefi ingaat iglerinin devam ettigi hastane-
lerde yatan notropenik hastalarda invaziv aspergillus infeksiyonlarma sik rastl anmastd.

Aspergillusa bagh invaziv infeksiyonlarda tek tedavi segenefi amfoterisin B iken, kandida
cinsi mantarlarin pek gogu bir imidazol tiirevi ile de tedavi edilebilmektedir, Bu son grup man-
tarlarla olugan kronik dissemine kandidiasis gibi baz1 infeksiyontarda bir triazol tiirevi olan flu-
konazol en az amfoterisin B kadar, hatta bazi kosullarda amfoterisin B'den daha da etkin bulen-
musgtur. Ayrica giinliik 800-1600 mg dozunda flukonazolle daha 6nceden amfoterisin B'ye yant
vermeyen dissemine kandidiasisli hastalarda bagarili tedavi az sayida hastada bildirilmistir(9).

Yaplan galismalarda hasta ve infekte eden fungusa iligkin bazi risk faktérlerinin belirlen-
mesi ile tedavi bagaristnin énceden kestirilmesinin miimkiin olabilecesi gosterilmistir. Hacettepe
Tip Fakiiltesinde yapilan bir caliymada 111 kanserli nitropenik hastadaki 129 orofaringeal
ve/veya bzofagial kandidiasis atafinda flukonazoliln tedavi baganisim belirleyen fakitrler arasti-
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rilmugtir(6). Buna giire Candida albicans diyindaki suglarla infeksiyon, hastanin daha dnceden
nitropeni ve ateg ataji gegirmis olmasi ve infeksiyonun tedavisi siiresince hastamn nétropenik
olarak katmasi kotii prognostik faktsrler olarak belirlenmigtir. Bu fakttrlerin saptandifi hastala-
rin flukonazol yerine amfoterisin B ile tedavisi daha uygun bir yaklagim olacakuir. Altta yatan
ciddi hastalipy olan hastalarin tedavisi sirasinda flukonazole direngli suglann seleksiyona ugra-
yip, tedavi bag,anmzhﬁ:ha neden olabilecekleri akilda tutuimalidie(5).

Cesitli funguslarn in-vitro kosuliarda antifungal duyarhihyfim standardize etme gabalar son
yillarda younluk kazanmgtir. Bu amacla yakin zamands NCCLS tarafindan tammlanan ve ma-
ya mantarlarimn antifungal duyarhlifim belirlemede kullamlan makrodiliisyon yontemi{15}) pek
cok cahismada denenmigtir. Ancak ySntemin kendisi ile iligkili sorunlann yamisira, bu metodla
elde edilen sonuglar iginde yiiksek minimal inhibitér konsantrasyon {(MIC} deerleri ile klinik
basansizhik arasinda bir uyum saptanamamasi dnemli sakincalar yaratmakiadir. $imdiye kadar
yapilan gahgmalarda antifungal tedavinin bagansim belirlemede konafa iligkin fakidrlerin in-vit-
1o test sonuglarindan daha énemli oldugu orfaya konulmugtur(7,17). Bu nedenle bu testlerin kii-
nikte rutin olarak kullammi heniiz 56z konusu degildir.

Giiniimiizde immiin sistemi baskilanmig hastalardaki fungal infeksiyonlarin baganli tedavi-
si igin yiiksek duyarlilik ve &zgiilliigi olan tani testlerinin ve halen kullammda olaniardan daha
etkin antifungal ajanlarn geligtirilmesine gereksinim vardir, Bu kogullar saglamncaya kadar has-
talarda fungal infeksiyonun geligmesine ve prognozu iizerine etkili risk faktorlerinin iyi belirlen-
mesi ve hastalarin zaman kaybeditmeksizin uygun antifungatlerle tedavisi en akier yaklagim ola-
rak gozitkmeldtedir.
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