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Hematoloji-Onkoloji 

Hastalarında İnvazif Fungal

İnfeksiyonların Tedavisi 



Neler konuşulacak?

Hematoloji-Onkoloji hastalarında fungal 

infeksiyonların önemi

 Antifungal tedavi

 İnvazif kandidoz

 İnvazif aspergilloz

 İvazif mukormikoz

 Rehberler

 Soru & Katkı





İnvazif Fungal İnfeksiyon

• İFİ’lere bağlı mortaliye artmaktadır

• ABD verilerine göre İFİ ölümcül infeksiyonlar arasında;

 Kandidemi yoğun bakım ünitelerinde 5. ölüm nedeni

 1–8 olgu 100 000/ülkede yaşayanlar

Atfedilen mortalite 

 Erişkinlerde %15–35

 Yenidoğanlarda %10–15

Bouza E, et al. Int J Antimicrob Agents. 2008; 32: S87-1.

Diagn Microbiol Infect Dis. 2012; 73: 45–8.

Allo KİT % 15-25

AML %10-15

ALL %5-10

Otolog KİT %2-6



İtalya, SEIFEM Çalışması 2004

Malignite IFI insidansı Küf insidansı Maya İnsidansı

AML %12 %7.9 %4.4 

ALL %6.5 %4.3 %2.2 

Allojeneik KİT %7.8 %6.7 %1.1 

KML %2.5 %2.3 %0.2 

KLL %0.5 %0.4 %0.1 

NHL %1.6 %0.9 %0.7 

HH %0.7 %0.35 %0.35 

MM %0.5 %0.3 %0.2 

Otolog KİT %1.2 %0.4 %0.8 
Pagano L et al. Haematologica 2006; 91: 1068-1075
Pagano L et al. Clin Infect Dis 2007; 45: 1161-1170

Retrospektif kohort 1999-2003

N = 11 802 hematolojik malignite N = 3228 erişkin KİT

Panago L et al. Haematologica. 2006; 91:1068-75. 



Fungemia in hematological malignancies: 

SEIFEM-2015 survey. 

Eur J Clin Invest. 2019 Feb 8:e13083. (Epub)

215 İFİ atağı =>

17 hasta (%8) küf mantarı

198 hasta (%92) maya, 174 (%81)’ünde Candida spp.

 Ocak 2011 – Aralık 2015

 İtalya, hematoloji, 28 erişkin ile 6 pediatri klinikleri

Mortalite 

%70

Mortalite 

%39

*Kandidozda kateter infekteyse 

çıkartmak gerekli ve önemli



• 3154 hastada 3374 IFI epizotu

• Ortalama insidans 27.2/100 000 olgu/hasta yılı

• Artış 0.24 olgu/100 000 (P = 0.21). 

• Kandidoz en sık, %55.





Güncel epidemiyoloji

• Mantar infeksiyonları…

Richardson M, Lass-Flörl. Clin Microbiol Infect. 2008;14 :5-24.
Warnock D. Jpn J Med Mycol. 2007;48:1-12.

Invazif kandidoz

Invazif aspergilloz

PCP (P. jiroveci)

Cryptococcosis
Zygomycosis
Scedosporium infeksiyonu

Fusarium infection
Histoplasmosis

Penicilliosis
Coccidioidomycosis
Blastomycosis



İnvazif fungal infeksiyonlar 

önemlidir!

Olumsuz 

konak 

koşulları
Dirençli cins 

ve suşlar

Erken tanıda zorluklar Antifungal tedaviye 

suboptimal yanıt

•Düşük klinik 

yanıt oranları

•Yüksek mortalite

Richardson. JAC 2005; 56(S1): i5, 

Bille et al. Curr Opin Infect Dis 2005; 18: 314
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Organ Belirti ve Bulgular Tanı

Deri
Papül, nodül, püstül, vezikül,

ülser, selülit, yüzeysel

granülomlar ve plaklar, abse

Akut disemine kandidoz, disemine

aspergilloz veya fuzaryoz,

kriptokokoz

Sinonazal
Yüzde ağrı, epistaksis, nazal

konjesyon, ülserler, nekrotik skar

İnvazif aspergilloz, invazif

zigomikoz

Oral kavite
Eritemli veya beyaz

noktalanma, ülserler, nekrotik skar

Oral kandidoz, invazif aspergilloz,

invazif zigomikoz

Göğüs
Plöritik ağrı, dispne, kuru

öksürük, hemoptizi, göğüs ağrısı

İnvazif aspergilloz ve diğer küf

infeksiyonları, PCP, pnömoni

Göz
Koryoretinit/endoftalmit,

fundoskopide ‘pamuk atılmış’

benzeri lezyonlar

Oküler veya akut disemine kandidoz

MSS
Baş ağrısı, meningismus, fokal

nörolojik defisit, nöbetler

Kriptokoka bağlı meningoensefalit,

AT; Kandida menenjiti, küf absesi

İnvazif fungal infeksiyonlarda klinik belirti ve bulgular 



Tanıyabiliyor muyuz?

İFİ Yönetim-Tanı

 Konak faktörleri- Yüksek risk?

 Görüntüleme - Patojen hangisi?

 Laboratuvar testleri

- Kan kültürü

- Diğer kültürler/mikroskopi

- Biyobelirteçler
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Tanıyabiliyor muyuz?

İFİ Yönetim-Tanı

 Konak faktörleri- Yüksek risk?

 Görüntüleme – Patojen hangisi?

 Laboratuvar testleri

- Kan kültürü

- Diğer kültürler/mikroskopi

- Biyobelirteçler



Tedavi

Yerel veriler 

Yönetim?



Antifungal Yönetim nedir? 

ANTIFUNGAL

Yönetim ekibi

 Farmakolog

 EHU / EHKMU

 Hem-Onkolog

 Veriler 

(sürveyans)



 Epidemiyoloji ve direnç

 Antifungal profilaksi

 Tanı 

 İlaç sağlanması/olanaklar

 İlaç etkinliği & toksisitesi & oral kullanılabilirliği

 İlaç etkileşimleri

Maliyet

 Rehberler; Lokal & evrensel

Kalıplaşmış davranış, veri yetersizliğiyle beslenir!

Hematoloji-Onkoloji Hastalarında İFİ’de İlaç 

Seçiminde Kritik Faktörler 
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# İlaçlar

1. Mantar duvar sentezini bozanlar→ Ekinokandinler 

2. Mantar sitoplazmik membranını bozanlar→ Polienler / Triazoller 

3. Mantar DNA sentezini bozanlar→ Pirimidin analoğu 

Antifungal  Tedavi



• Azoller, Polienler, Ekinokandinler

• Seçim:

 Konakçı immün durumu

 Karaciğer - böbrek fonksiyonları

 Tolerabilite

 Önceki tedaviler?

• Başlangıç Tedavisi

• Kurtarma Tedavisi

Antifungal  Tedavi
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Hematoloji-Onkoloji Hastalarında İFİ

• İnvazif kandidoz

• İnvazif aspergilloz

• İnvazif zigomikoz (mukormikoz)



Olgu 1

• 59 yaşında, kadın

• Yaygın Non-Hodgkin Lenfoma (Büyük Hücreli)

• DM

• KİT sonrasında nötropenik ateş

• SVK mevcut

• CRP: 342 mg/dl (N: 0-5), prokalsitonin: 8

• Piperasilin-tazobaktam 4x4.5 g iv başlandı

• Kan ve diğer kültürleri alındı

• İdrar kültürü

• ? Morganella morganii 100000 kob/ml 

Dirençli : Ampisilin, Gentamisin, 

Nitrofurantoin, Sefuroksim

Hassas : Amikasin, Meropenem, 

Piperasillin & Tazobaktam

Orta Derece Hassas : Ciprofloksasin



Ateşi devam edince 48. saatte vankomisin 2x1 g eklendi

Halen ateşli 5. gün ve nötropenik

 Kan kültürü ve SVK 

kültür=> Candida krusei 

Dirençli : Flucytosine, Flukanazol

Hassas : Kaspofungin, Mikafungin, 

Vorikonazol

Orta Derece Hassas : Amfoterisin B

 Takiplerinde oral mukozit var

 Antifungal eklendi

 Mikafungin 1x150 mg İV

(Azol prof almış hasta)



İnvazif kandidoz: 

Kandidemi ve 

«deep-seated» doku

kandidozu

Fatalite %40

N Engl J Med. 2015;373:1445-56



Sonuç: 
C. glabrata %23.5’i flukonazole dirençli,

C. parapsilosis %5.08 flukonazole dirençli

C. albicans, C. tropicalis and C.lusitaniae isolatlarında flukonazole

direnci saptanmamış 

C. glabrata 1(%5.8) isolatı ekinokandin dirençli

Kendi ünitenizin lokal verilerini 

bilin ve tedavi yönetimini buna 

göre karar verin.

Mycopathologia. 2018. 



İnvazif Kandidoz Rehberler 

I. 2016  IDSA

II. 2017  ECIL-6

III. Yeni çalışmalar

I. IDSA Management of Candidiasis. CID. 2016:62

II. Tissot. F, et al. Haematologica 2017;102:433-44.



• Kandida türleri İK sonrası önemli mortalite ve morbidite 

nedeni

• >%90 invazif hastalıktan;

• C. albicans, C. glabrata C. tropicalis, C. parapsilosis, 

C. krusei sorumlu

IDSA Management of Candidiasis. CID. 2016:62



IDSA Management of Candidiasis. CID. 2016: 62.



Nötropenik olmayan hastada kandidemi 

1. Başlangıç tedavisi 
olarak bir ekinokandin 
önerilir. 
(Güçlü öneri; yüksek 
nitelikli kanıt)

IDSA Management of Candidiasis. CID. 2016:62



2. Başlangıç antifungal 
tedavisi sonrası 
ekinokandinden 
flukonazole geçiş 
(genellikle 5-7 gün 
sonra), klinik olarak stabil, 
tekrarlanan kan kültürü 
negatif olan hastalarda ve 
flukonazole duyarlı 
izolatlarda ve önerilir. 
(Güçlü öneri, orta 
nitelikte kanıt)

Nötropenik olmayan hastada kandidemi 

IDSA Management of Candidiasis. CID. 2016:62



IDSA 2016: Nötropenik hastalar

• Başlangıç tedavisi ekinokandin

 Daha düşük seçenek: amfoterisin B (lipid)

 Durumu kritik olmayanlarda flukonazol: daha önce

flukonazol maruziyeti yoksa.

• C krusei: Ekinokandin, amfoterisin B (lipid), veya voriconazole

• Metastatik komplikasyonlarda: minimum tedavi süresi

eradikasyonu dökümente ettikten sonra 2 hafta

• Funduskopik muayene: nötropeniden çıktıktan 1 hafta

sonra

• Kateter çıkarımı olguya özgü değerlendirilmelidir. 

IDSA Management of Candidiasis. CID. 2016:62



EORTC

EBMT

ELN

ICSH



ECIL-6; İnvazif kandidozda antifungal tedavi

Ampirik olarak başka bir antifungal başlanmışsa;

 Nötropenik değilse, stabilse, kan kültüründe üreme olmamışsa, 

 Kandida suşu flukonazole duyarlıysa, 10 gün içinde flukonazole geçilebilir 

(‘’step down strateji’’)

 Dökümante edilmiş kandidemide toplam tedavi süresi ilk alınan 

negatif kan kültüründen sonra 14 gün

Tissot F, et al. EClL 6. Haematologica. 2017; 102: 433-44.



Kandida türleri Genel popülasyon ÖG/KK Hematoloji 
hastaları

ÖG/KK

C. albicans

Ekinokandinler AI Ekinokandinler AII

Flukonazol AI Flukonazol CII

Lipozomal AmB AI Lipozomal AmB BII

AmB lipid kompleksi AII AmB lipid kompleksi BII

C. glabrata

Ekinokandinler AI Ekinokandinler AII

Lipozomal AmB BI Lipozomal AmB BII

AmB lipid kompleksi BII AmB lipid kompleksi BII

C. krusei

Oral devamı

Ekinokandinler AII Ekinokandinler AIII

Lipozomal AmB BI Lipozomal AmB BII

AmB lipid kompleksi BII AmB lipid kompleksi BII

Vorikonazol BI Vorikonazol CII

C.parapsilosis Flukonazol AII Flukonazol AIII

Ekinokandinler BII Ekinokandinler BIII

ECIL-6; İnvazif kandidozda antifungal tedavi

Tissot F, et al. EClL 6. Haematologica. 2017; 102: 433-44.



*Mikafungin 100 mg & L-AmB 2mg/kg/g 

*Mikafungin 100/150 mg & kaspofungin

70 mg ilk gün, devamı 50 mg/g



*Mikafungin & L-AmB

*Mikafungin & kaspofungin

 Nötropeni süresi veya Candida türü mikafunginin genel 

başarı hızını etkilememiş.

Mikafungin invazif kandidoz/kandidemide nötropeni 

süresinden bağımsız olarak etkilidir.

 Nötropenik olmayanlarda başarı elbette çok daha 

yüksektir. 



Toplam 143 hematoloji hastası

%59 nötropenik

%53 ateşli



Sonuç;

Mikafungin hematolojik maligniteli veya kök hücre nakilli 

hastaların profilaksi ve tedavilerinde güvenle kullanılabilir.



İnvazif Kandidoz; Nötropenik hastalar

I. 2016  IDSA

II. 2017  ECIL-6

III. Yeni çalışmalar

I. IDSA Management of Candidiasis. CID. 2016:62

II. Tissot. F, et al. Haematologica 2017;102:433-44.

Özet;

 Başlangıç tedavisi ekinokandin

 Tür tayini sonrası etkili olan

 Metastatik komplikasyonlarda: 

minimum tedavi süresi eradikasyonu

netleştirince ek 2 hafta

 SVK/Port çıkarılması öneriliyor

 SVK/Port çıkartılamıyorsa biyofilme 

etkili ekinokandin veya AmfB



Hematoloji-Onkoloji Hastalarında İFİ

• İnvazif kandidoz

• İnvazif aspergilloz

• İnvazif zigomikoz (mukormikoz)





Tanı  ve  Tedavi  Algoritması

Ullmann AJ, et al. ESCMID Guide. CMI. 2018. e1ee38



“Tanı-güdümlü” tedavi

GM ve/veya beta-D-glucan

Tipik HRCT bulguları



İnvazif Pulmoner Aspergilloz Rehberler 

I. 2016  IDSA

II. 2017  ECIL-6

III. 2018  ESCMID-ECMM-ERS

IV. 2011  ATS  (~IDSA)

I. Patterson TF, et al. CID. 2016;63(4):e1.

II. Tissot. F, et al. Haematologica 2017;102:433-44.

III. Ullmann AJ, et al. CMI. 2018. e1ee38

VI. Limper AH,et al. Am J Respir Crit Care Med. 2011;183:96.



• Tanısal inceleme devam ederken erken antifungal tedavi

• İlk basamak tedavide vorikonazol (1A),

• Kullanılamadığı durumda ve kurtarma tedavisinde Lipo-Amfo B 

(2B) veya isavukonazol (2B) 

• Ağır hastalık ve yalnızca kurtarma tedavisinde kombinasyon: 

Vorikonazol + Ekinokandinler (2B) 

• Ekinokandinler primer tedavide önerilmez. 

• Süre: 6-12 hafta

Thomas F. et al. 2016 Update by IDSA. CID.2016; 29: a1-60.



ECIL-6 : İA Başlangıç Tedavisi

Tissot F, et al. Haematologica | 2017; 102: 433-44.



Popülasyon Tedavi seçeneği ÖG/KK

1. Nötropeni (nonallo HSCT

alıcıları)

2. Allo-HSCT (nötropeni)

3. Allo-HSCT (w/o

nötropeni) veya diğer

nötropenik olmayanlar

İsavukonazol 200 mg IV tid gün 1 ve 2,

sonra 200 mg qd oral

Vorikonazol 2x6 mg/kg IV (oral 400 mg bid)

ilk gün, 2x4 mg/kg IV (oral 200-300 mg bid)

AI

AI

L-AmB 3 mg/kg
BII

Kombine vorikonazol + anidulafungin
CI

Kaspofungin 70 mg qd ilk gün, 50 mg qd
CII

Itrakonazol 200 mg q12 ilk gün IV, 200 mg/qd
CIII

AmB lipid kompleks (ABLC) 5 mg/kg
CIII

Mikafungin 100 mg
CIII

Konvansiyonel AmB 1-1.5 mg/kg
DI

Yaşamı tehdit eden

hemoptizi (nötropeniden

çıkıncaya kadar)

Arteriyel embolizasyon, acil cerrahi girişim

BIII

Hematolojik maligniteli ve kök hücre alıcılarında İPA’da hedefe 

yönelik tedavi

Ullmann AJ, et al. ESCMID Guide. CMI. 2018. e1ee38



 Vorikonazol

• Vorikonazol alamayanlar: (ciddi hepatotoksisite, ilaç etkileşimi)

– Lipozomal Amfo B VEYA

– İsavukonazol (renal disfonksiyon, siklodekstrin nedeniyle IV 

vorikonazol alamayanlar)

• Kemoterapi ilaçlarıyla ilaç etkileşimlerine dikkat:

– Etkinlik azalabilir

– Toksisite artabilir

• Antifungal direnç: Aspergillus calidoustus , A. terreus, A. 

lentulus, (↑ MİK)

Başlangıç  Tedavisi

Ullmann AJ, et al. ESCMID Guide. CMI. 2018. e1ee38



Vorikonazol

• Vorikonazol (iv /:po): 1. gün: 2x6 mg/kg IV

Sonra 2x4 mg/kg IV

2x200 mg po,  2x4 mg/kg (300 mg) po

 Serum kararlı düzey takibi (5 - 7 günde 1) >1 - < 5.5 mcg/ml

 İlaç etkileşimi (kemoterapötikler !) 

Yan etkiler: görme bozukluğu

halüsinasyonlar

nöropati

QTc interval uzaması

alopesi

cilt döküntüsü , periostit

– Nefrotoksisite

– CrCl <50 mL/min olanlarda kullanılmamalı

Ullmann AJ, et al. ESCMID Guide. CMI. 2018. e1ee38



Amfoterisin B lipid formülasyonları

 Lipozomal Amfoterisin B (AmBisome®): 3 - 5 mg/kg/gün IV

 Amfoterisin B Lipid Kompleks (Abelcet; ABLC®) : 

5 mg/kg/gün IV (kurtarma tedavisinde)

• Vorikonazol maruziyeti + mukormikoz ihtimali varsa…

• Tedavi empirik başlanırsa, tanısal işlemlere devam edilmeli, 

→ IPA tanısı kesinleşirse, vorikonazole geçilmeli 

• Yan etkiler: infüzyon ilişkili reaksiyonlar, elektrolit bozuklukları

Ullmann AJ, et al. ESCMID Guide. CMI. 2018. e1ee38



İsavukonazol

Ön-ilaç: İsavukonazonyum sulfat (Cresemba®)

• 2015: FDA ve EMA onayı

• Yükleme dozu: 48 saat boyunca 3 x 200 mg po veya IV 

• Son yükleme dozundan 12-24 saat sonra 1 x 200 mg po veya IV

• Yan etkiler: bulantı, kusma, ishal, başağrısı, hipokalemi, 

transaminaz yüksekliği, periferal ödem, infüzyon reaksiyonları 

(titreme, hipotansiyon, dispne), QT interval kısalması

• Yan etkileri diğer azollerden daha az, diğer azolleri tolere

edemeyenlerde kullanılabilir.

Ullmann AJ, et al. ESCMID Guide. CMI. 2018. e1ee38



Ekinokandinler

• Kaspofungin (FDA onaylı) :

1. gün: 70 mg IV yükleme, sonrasında 50 mg IV; 

Yanıt yetersiz ise günlük doz maksimum 70 mg’a çıkartılabilir.

• Mikafungin (FDA onayı yok) : 

100 - 150 mg IV 

• Anidulafungin (FDA onayı yok) :

1. gün: 200 mg IV yükleme, sonrasında 100 mg IV.

• Yan etkiler: orta düzey AST- ALT- ALP yüksekliği

Ullmann AJ, et al. ESCMID Guide. CMI. 2018. e1ee38



Popülasyon Tedavi seçeneği ÖG/KK

MSS İA

(şüpheli veya kanıtlanmış)

Cerrahi girişim yapılmalı

Vorikonazol

Posakonazol

AII

AII

DIII

Itrakonazol DIII

AmB lipid formülasyonları BIII

Konvansiyonel AmB DI

Ekinokandinler DIII

İnvazif sinüs aspergillozu

Cerrahi girişim AIII

Lokal antifungal tedavi CIII

Vorikonazol AII

L-AmB AII

Hematolojik maligniteli ve kök hücre alıcılarında akciğer dışı 

İA tedavisi



• Tedaviye yanıtsız / ilerleyici  İPA

• Yeni bir patojen?

• Terapötik doz düzeyi, ilaç - ilaç etkileşmesi, uyum sorunu, direnç 

problemi ?

• Antifungal ilaç sınıfını değiştirmeli

• Mümkünse immünosüpresyonu azaltmalı

• Nekrotik lezyonların cerrahi rezeksiyonu

• Monoterapiye cevap yoksa kombinasyon tedavisi: 

Kurtarma  Tedavisi

Vorikonazol (2B)

veya

İzavukonazol (2C)

veya 

Lipozomal Amfo B (2C)

Kaspofungin

veya 

Mikafungin 

veya

Anidulafungin

Ullmann AJ, et al. ESCMID Guide. CMI. 2018. e1ee38



ESCMID: Azol direnci için test endikasyonları

Ullmann AJ, et al. ESCMID Guide. CMI. 2018. e1ee38



CID. 2018; 67(10):1621–30

 Hematolojik maligniteli hastalarda triazol profilaksisine rağmen İFİ 

görülme sıklığı artmakta

 «Breakthrough» İFİ görülmekte (bİFİ)

 bİFİ Tedavi net değil

 Yönetimde; konak, lokal veriler, antifungal direnç sonuçları ve 

verilen profilaksi durumuna göre karar verilmeli



CID. 2018; 67:1621–30.



İmmuno-modülasyon

• İmmünosüpresyonun azaltılması:

– Nötropenik hastalarda kemik iliği toparlanması İA kontrolü için 

kritik önemli

– HSCT alıcılarında engrafman olmaması İA’a bağlı ölüme neden  

• Koloni-stimulan faktörler (CSF): Hasta bazında risk-yarar 

oranı

– Nötrofil kemotaksisi ve fagositozu arttırır.

– G-CSF nötropeni ve hospitalizasyon süresini kısaltır.

– İnfeksiyona bağlı mortaliteyi azalttığına dair kesin kanıt yok

• Granülosit Transfüzyonları: Az sayıda hasta içeren çalışma 

verisi mevcut

Ullmann AJ, et al. ESCMID Guide. CMI. 2018. e1ee38



• Kronik nekrotizan hastalık varlığında nekrotik doku 

debridmanı

 lezyonların yerleşimi ve yayılımı

 gerekli rezeksiyon derecesi

 komorbiditeler

 cerrahiyi tolere edebilme

 kemoterapinin gecikmesinin olası etkisi

• Komplikasyonlar:

 Kanama

 İkincil infeksiyonlar

 İyileşmeyen yaralar

İPA - Cerrahi

Ullmann AJ, et al. ESCMID Guide. CMI. 2018. e1ee38



Geliştirilmekte olan yeni anifungal ajanlar

• CD101 (Biafungin): haftada 1 doz, preklinik çalışmalar, korunma 

ve tedavide

• E1210 (Japan): Hücre duvarında GP1 proteinini hedefliyor, fungal 

büyümeyi önlüyor. Faz-I klinik çalışmalar, çoğu küf ve mayaya etkili

• F901318 (UK): Pirimidine biyosentezini hedefliyor. Triazol-dirençli 

küflere in-vitro etkili, Faz-II klinik çalışmalar 

• ASP2397 (USA): Alüminyum demir şelasyonunu önlüyor. Faz-I 

klinik çalışmalar



• Hastalar hastane içinde inşaat ve yenileme alanlarından uzak 

tutulmalı (AII)

• Hasta odası ve servislere saksılı bitki (BII), canlı çiçek alınmamalı 

(CIII)

• Mümkünse pozitif basınçlı, HEPA filtreli (BII) veya laminar akımlı (BII) 

odalara alınmalı

• Korunmuş alan dışında hastalar için koruyucu maskelerin etkili 

olmadığı kanıtlanmıştır (CII) 

• Duşlarda ve su kaynaklarında filtre kullanımı önerilir (BII)

• İnfeksiyonları önlemek için düzenli ortam hava örneklemesi 

önerilmemekte

• Sadece filtre etkinliği için yapılabilir (BIII). 

Maruziyetten Korunma

Ullmann AJ, et al. ESCMID Guide. CMI. 2018. e1ee38



Hematoloji-Onkoloji Hastalarında İFİ

• İnvazif kandidoz

• İnvazif aspergilloz

• İnvazif zigomikoz (mukormikoz)





ECIL-6 : Mukormikoz Tedavisi

Tissot F, et al. Haematologica | 2017; 102: 433-44.



      4.2.23 - Amfoterisin-B, kaspofungin, anidilofungin, vorikonazol, posakonazol (Ek:RG-09/09/2017- 30175/23-a md. 

Yürürlük: 23/09/2017) (oral süspansiyon ve tablet formu), ıtrakonazol (infüzyon ve solüsyon) (Ek: RG- 18/06/2016- 

29746/ 17-a md. Yürürlük: 25/06/2016) , mikafungin  kullanım ilkeleri  

(1) (Mülga:RG-21/03/2018- 30367/ 26-a md. Yürürlük: 01/04/2018) Hastanın böbrek ve karaciğer fonksiyonları 

normal ise ilk tercih klasik amfoterisin-B veya flukonazoldür.  

(Değişik: RG- 21/03/2018- 30367/ 26-b md. Yürürlük: 01/04/2018) 

(2) Klasik amfoterisin-B'ye alerjik reaksiyon gösterdiğinin uzman hekim raporu ile belgelenmesi ya da hastanın 

karaciğer veya böbrek fonksiyon testlerinin laboratuvar verileri ile bozuk olduğunun belgelenmesi halinde lipozomal veya 

lipid kompleks veya kolloidal dispersiyon amfoterisin-B veya kaspofungin veya anidilofungin veya posakonazol veya 

vorikanazol veya ıtrakonazol (infüzyon) (Ek: RG- 18/06/2016- 29746/ 17-b md. Yürürlük: 25/06/2016) veya mikafungin  

kullanılabilir. 

(2) Bu maddede belirtilen etken maddeli ilaçların sistemik mantar enfeksiyonları tedavisinde kullanılması halinde 

bedelleri Kurumca karşılanır. 

SUT- Antifungal



SUT- Antifungal

 Mikafungin;  

   1) İnvaziv kandidiyazis ve özofajiyal kandidiyazis endikasyonlarında birinci ve ikinci fıkra hükümlerine göre 

kullanılır.  

   2) Allojenik hematopoietik kök hücre nakli (HSCT) yapılan hastalarda aspergilloz ve candida enfeksiyonlarının 

profilaksisinde yukarıda yer alan birinci ve ikinci fıkra hükümleri aranmaz.  

   3) 10 gün veya daha uzun süreyle nötropeni  olması beklenen hastalarda Aspergilloz ve Candida enfeksiyonlarının 

profila ksisi endikasyonunda ödenmez. 

 (Değişik: RG- 21/03/2018- 30367/ 26-ç md. Yürürlük: 01/04/2018) 

                (6)  Mikafungin;  

   1) İnvaziv kandidiyazis ve özofajiyal kandidiyazis endikasyonlarında kullanılır.  

              2) Allojenik hematopoietik kök hücre nakli (HSCT) yapılan hastalarda veya akut lenfositer lösemi (ALL) 

hastalarında nötropenik dönemde ve takip eden bir hafta içinde veya mukoziti olan otolog hematopoietik kök hücre nakli 

yapılan hastalarda nötropenik dönemde aspergilloz ve candida enfeksiyonlarının profilaksisinde kullanılır. 

              3) 10 gün veya daha uzun süreyle nötropeni olması beklenen diğer hastalarda aspergilloz ve candida 

enfeksiyonlarının profilaksisi endikasyonunda ödenmez. 



Antifungaller ve immünosüpresiflerin klinik 

etkileşimleri

Siklosporin A Takrolimus
Mikofenolat 

mofetil
Sirolimus

Lipozomal

AmB

Potansiyel 

nefrotoksisite

Potansiyel 

nefrotoksisite
NR NR

Flukonazol
Siklo AUC 

(1.8 kat)

Oral takro kons 

(5 katta kadar)
NR Sirol kons 

İtrakonazol Siklo  Takro  NR Sirol kons 

Vorikonazol
Siklo Cmax & AUC 

(%13, %70)

Takro Cmax & AUC 

(%117, % 221)
NR

Sirol Cmax & AUC ↑ 

(6.6 kat, 11 kat)

Posakonazol Siklo kons
Takro Cmax & AUC 

(%121, % 358)
NR

Sirol Cmax & AUC ↑ 

(6.7-kat, 8.9-kat)

Kaspofungin
Kaspofungin AUC 

(%35)

Takrolimus Cmin 

(% 26)
– NR

Mikafungin – – –
Sirol AUC 

(%21)

Anidulafungin – – NR NR

NR

KUB’de spesifik öneri yok

Doz ayarlaması gerekmez

Eş zamanlı kullanılabilir , ancak 

monitorizasyon/doz ayarlaması gerekir

Kontra-indikedir



Özetle;

• İFİ’ler immünokompromize konakta hayatı tehdit 

eden hastalıktır

• Ampirik & tanı güdümlü yönetim gerektirir

• Lokal veriler, direnç sonuçlarının güncel takip 

edilmesi gerekli ve önemlidir

• Antifungal yönetim ekip işidir.

Hematoloji-Onkoloji Hastalarında İFİ Yönetimi



Konakta değil 

doğada hayatımıza renk katsınlar

MİÇG’ye bekliyoruz…


