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Rutin yaklasim

Yuksek riskli Febril notropenik hasta

m Ates..
Galaktomannan testi iste

Ates devam ederse HRCT planla




9. GuUn de ates var..

Galaktomannan duzeyleri
HRCTyi yaptir




GM pozitif (>0.5) + HRCT pozitif - Antifungal

GM negatif + HRCT pozitif - Antifungal

GM pozitif + HRCT negatif — Hasta stabil veya
notrofiller yukseliyor - Bekle

GM negatif + HRCT negatif - Bekle




HRCT pozitifligl

Halo
Hava-hilal
Kavite




48 yasinda kadin hasta
3 yil once ALL tanisi var

Remisyon induksiyonu ve ardindan
konsolidasyon aliyor

2 yil once 1 supheli IFI atagi, Ampho-B ile
duzelmis

Nakil yok




2007 Mart'ta relaps

Hyper-CVAD (Cyclophosphamide +
Vincristine + Adriamycin +

Dexamethasone) veriliyor
Mayis 200/°de ates ve notropeni




0. Gun
Atesin ilk gunu

ANC: 0.1

Piperacillin/tazobactam + Amikacin
AC. Filmi

Kan kulturleri negatif




PA. AC. grafi




GM1: 0.12
GM2: 0.60

GM3: 1.12

HRCT: nodul ve halo







ST

Eger Galaktomannan negatifse, invazif
Aspergillosis acisindan rahat edelim mi?
(yanlis olani bulun)

GM PPV'si yuksek

GM NPV’si yuksek

GM orta derecede duyarl
GM cok spesifik




Y1

Yanlis yanit GM PPV’si yuksek. GM, |IA’'u ekarte etmek icin
lyi bir test (yuksek NPV).

Genel duyarlilik % 61-71
Spesifite (Ozgullik) % 89-93
PPV % 26-53

NPV % 95-98

Pfeiffer CD, Fine JP, Safdar N. Diagnosis of invasive aspergillosis using a galactomannan assay: a meta-analysi
Clin Infect Dis. 2006 May 15;42(10):1417-27




50 mg/gun Konvansiyonel Ampho-B

veriliyor ve 2 gun sonra infuzyon toksisitesi

nedeni ile lipozomal Ampho-B (3 mg/kg)
ye degisiyor.




S2

Pozitif Galaktomannan ve pozitif AC. HRCT olan hastada
yanlis olani bulun?

Bu testler Invazif Aspergillosis tanisi i¢in yararlidir
Notropenik olmayan hastada kullanilabilir.
Zygomycosis'de yararl deildir

Mortaliteyi ve gereksiz antifungal kullanimini azaltir.




Y2

117 epizodda, 41 epizod (7%35) ampirik antifungal tedavi kriterlerine
uydu

Tum invazif aspergillosis olgularina tani kondu; 1 zygomycosis olgusu
atlandi.

Preemptif yaklasim , bu epizodlarda antifungal kullanimini %35'den %7.7°ye
indirdi (% 78 azalma).

12 haftada sagkalim %63.6

Solid organ transplantlari ve notropenik olmayanlarda yararli degil

Galactomannan and Computed Tomography—Based Preemptive Antifungal Therapy in Neutropenic Patients at High
Risk for Invasive Fungal Infection: A Prospective Feasibility Study. Maertens J, et al. CID 2005; 41:1242-50

Marr KA, Carter RA, Crippa F, et al. Epidemiology and outcome of mould infections in hematopoietic stem cell
transplant recipients. Clin Infect Dis 2002; 34:909—17.

Husain S, Alexander BD, Munoz P, et al. Opportunistic mycelial fungal infections in organ transplant recipients:
emerging importance of non-Asperqillus mycelial fungi. Clin Infect Dis 2003; 37:221-9.




GM 4:1.23
GM 5: 1.01

Yeni HRCT: Nodul
Ates: 38.9 °C
ANC: 0.1

Genel durum stabll




HRCT 2
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13. Gun

Lipozomal Ampho-B yerine Caspofungin
70-50 mg/gun baslandi

Piptazo + Amikasin yerine Meropenem
verildi

Ates 38.3 °C
ANC: 0.7




20. Gun

Ates >38.3° C max: 38.9° C
ANC: 2.1

Genel durum stabil

Meropenem monoterapisi aliyor
Yeni HRCT




HRCT 3

Nodul ve kavitasyon




BAL

23. Gunde BAL yapildi

Fungal kulturler negatif
Fungal mikroskopi negatif
BAL GM: 0.42




S3

BAL Galaktomannan |A tanisinda is serum
Galaktomannan'dan daha duyarlidir?

Evet
Hayir
Yalniz Yogun Bakim hastalarinda




Y3

Yogun bakim hastalarinda Cut-off index 0.5 kabul
edildiginde, BAL'da GM duyarliligi %88, ozgullugu %87 .

Serum GM duyarliligi sadece %42.

26 kanitlanmis olgunun 11’inde BAL GM pozitif iken, Bal
kulturu ve serum GM negatitti.

Meersseman W, Lagrou K, Maertens J, Wilmer A, Hermans G, Vanderschueren S, Spriet |, Verbeken E, Van
Wijngaerden E. Galactomannan in Broncho-alveolar Lavage Fluid: A Tool for Diagnosing Aspergillosis in ICU
Patients. Am J Respir Crit Care Med. 2007 Sep 20;




2. Gun

Hasta Caspofungin aliyor
Pozitif BAL kulturu
Mikroskopi yapiliyor




MIKroskopi




ARB pozitifligi..

Mycobacterium spp.
Nocardia spp.
Rhodococcus equi
Hepsi







Mikrobiyoloji

BacTlec ile organizmanin Myc.
tuberculosis kompleks disinda bir
mikobakteri oldugu anlasiliyor.




DNA analizi

PCR DNA ampl.




SO

Yalanci Galaktomannan pozitifligi:

Prematur yenidoganlarda %83'e kadar
pozitiflik var..

Bazi ilaclari alanlarda (pip/tazo,
cyclophosphamide)
Sutlu gida ve yulaf ezmesi yiyen ¢ocuklarda

Baska infeksiyonlar (penicillium,
mycobacterium..)




YO

Mycobacterium infeksiyonlarinda GM
pozitifligi yok




lipoarabinomannaon (LAM)

Mikobakteriyel Hucre Duvar!
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Polypeptides (e.g., PPD)

Mycolic acids (free lipids,
glycolipids, peptidoglycolipids)

Cytoplasmic
membranes




GALAKTOMANNAN POZITIFLIGI

Sut ve yulaf ezmesi

Agirlikli olarak sutlu gida ile beslenen gocuklar
Prematlr yenidoganlarda %83'e kadar pozitiflik var..
Bazi ilaglari alanlarda (pip/tazo, cyclophosphamide)

Diger funguslarla ¢gapraz reaksiyon
Ampirik ya da profilaktik antifungal tedavi

Aspergillus spp. Galaktomannan olusturma agisindan
farklilasabiliyor.




Mot significant (t test = 0,05)
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Patient Al (indexas)

BB - 01-05
CC - 03-05
DD - 03-05
JJ - 08-05
KK - 10-05

GG - 07-05

Batch N° delivered MM-YY

Platelia™ Aspergillus
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Patient 70 — Days of follow-up

Penack O, Rempf P, Graf B, Thiel E, Blau IW. False-positive Aspergillus antigen testing due to application of
piperacillin/tazobactame-is it still an issue? Diagn Microbiol Infect Dis. 2007 Sep 20;




S6

Mycobacterium abscessus (yanlisi bul)

Hizli buyuyen, insan i¢in patojen bir etken
ImmUnsuprese ve transplant hastalarinda dissemine
iInfeksiyon yapiyor.

Solunum sistemine tropizmi var,

Kazeifikasyon gosteren tuberkuloid granulomlar
yaplyor,

1B gibi tedavi ediliyor.




Y6

Standart antituberkuloz tedavisine direncli
ve yalniz parenteral antibiyotik ve oral
makrolidlere duyarli. Eradikasyonu ¢ok

gug.

Griffith, D. E., W. M. Girard, and R. J. Wallace. 1993. Clinical features of pulmonary disease caused by rapidly growing
mycobacteria: an analysis of 154 patients. Am. Rev. Respir. Dis. 147: 1271-1278.




Toprak, su ve tozda var.
Tibbi cihazlar icin kontaminan.
Yumusak doku infeksiyonlari,

Bronko-pulmoner infeksiyonlar yapiyor,

ImmUiinsuprese ve transplant hastalarinda
dissemine infeksiyon yapiyor.

Latentlik ve reaktivasyon soz konusu




OUTCOME

Hastaya Amikasin + Meropenem ve
Klarithromisin verildi

Ates kismen duzeldi

Hasta tedavinin 20. gununde masif
pulmoner hemoraji ile kaybedildi.




TESEKKUR EDERIM




