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Stewardship (Yönetim) 
  

  Antimikrobiyal tedaviye başlamak, izlemek ve 
yönlendirmek için yapılan program veya seri 
müdahalelerin tamamı  

  

  

 

 

 
     

 

 

Pranita DT, Cosgrove SE. Infect Dis Clin N Am 2011  



Neden “Stewardship”? 

• Kaynakların kullanımının sorumlu bir şekilde 
planlanması   

• Antimikrobiyal ilaçların gelecekteki etkinliğini de 
korumak ve hasta tedavisini geliştirmek  

• Maliyet planlaması 

 

 



Antifungal Tedavide Karşılaşılan Zorluklar 

• Malignite veya inflamatuar hastalıklarda agresif 
tedavi yöntemlerinin kullanımı ile fungal 
infeksiyonların artışı 

• Klinik bulguların özgün olmaması 

• Tanı testlerinin duyarlılığının kısıtlı olması  

• Tanıda karşılaşılan zorluklar nedeniyle antifungal 
ilaçların ampirik olarak çok fazla kullanılması 

Richardson, J Antimicrob Chemother 2016; 71 Suppl 2: ii3 



• Hastaların komorbiditelerinin toksisite ve ilaç 
etkileşimini artırması  

• Yeni çıkan ilaçların etkinliğinin fazla, toksisitesinin az 
olmasından dolayı daha kolay yazılması 

• Uygun olmayan antifungal kullanımının antifungal 
direnç, morbidite, mortalite ve maliyeti arttırması 

 

Richardson, J Antimicrob Chemother 2016; 71 Suppl 2: ii3 

Antifungal Tedavide Karşılaşılan Zorluklar 



Bilgi düzeyi yetersizliği 

sorun mu? 



• 4 Avrupa ülkesinden 121 klinisyen  

• 20 soruluk anket 

• Uygun cevap (± SD): 5,8 ± 1,7 

• Kandida ile ilgili  

– Katılımcıların % 69’u, kolonizasyonu infeksiyondan 
ayırabilmiş 

– % 24’ü hastanelerindeki  flukonazol direncini bilmiş 

– % 38’i antifungal proflaksi endikasyonlarını bilmiş 

• Aspergillus ile ilgili 

– % 52’si   kolonizasyonunu infeksiyondan ayırabilmiş  

– % 42’si  galaktomannanın tanıdaki önemini biliyormuş 



• Bir yıllık sürede antifungal tedavi alan 100 hasta incelenmiş 

• Saptanan hatalar 

– Gereksiz antifungal ilaç kullanımı (%16) 

– Yanlış ilaç seçimi (%31) 

– İntravenözden oral tedaviye geçmeme (%20) 

– Kültür sonucuna göre  ilaç değişimi olmaması (%35) 

– Uygun olmayan tedavi süresi (% 27)  

• Uygunsuz tedavi, maliyeti 50536 € artırmış 

• Uygunsuz ilaç kullanımı infeksiyon hastalıkları konsültasyonu 
istenmeyen hastalarda daha yüksekmiş (%74,1-%33,3, p<0.001) 



 
Antifungal Yönetimi (AFY) Programı 

 
 Amaç 

    Antifungal ilaçların  uygun kullanımı ile etkinliğinin 
korunması, istenmeyen yan etkilerin önlenmesi, 
morbidite ve mortalitenin azaltılması 

    Programın ikinci hedefi hasta bakım kalitesinden 
ödün vermeden maliyeti azaltmaktır. 



İdeal AFY Programı Nasıl Olmalı? 

• İzlenecek yolları belirleyen multidisipliner bir takım 
olmalı 

• Hastane yönetimi tarafından desteklenmeli  

Agrawal ve ark, J Antimicrob Chemother 2016; 71 Suppl 2: ii37 - ii42 

AFY takımının üyeleri 

• Bu hasta grubunda gelişebilecek mantar infeksiyonlarının  

kliniği konusunda bilgi ve tecrübe sahibi 

• Fungal epidemiyoloji ve duyarlılık paternleri konusunda bilgili 

• İFHların laboratuvar tanısında tecrübeli 

• Antifungal ilaçların farmakokinetiği, dozları ve ilaç etkileşimi 

konusunda bilgili 



• Klinik farmakolog (Eczacı) 

• Klinik mikrobiyolog 

• Hematolog 

• İnfeksiyon Hastalıkları Uzmanı 

• Pediatrik infeksiyon hastalıkları uzmanı 

• Yoğun bakım uzmanı 

• Göğüs hastalıkları uzmanı 

• Genel cerrahi uzmanı 

• …. 

 

AFY Takımı 



Klinik Farmakolog 

• Antifungal kullanımının kayıt altına alınması; hastane 
geneli, bölüme göre, ilaca göre 

• Otomasyon sistemi üzerinden reçete rehberi 
oluşturma; ilaç-ilaç etkileşimi, toksisite, fiyat 

• Gerekirse otomatik stop order oluşturma 

• İlaç düzeyi takibinin değerlendirilmesi 

AFY Takımı 



Klinik Mikrobiyolog 

• IFH tanısında kullanılan güncel laboratuvar 
yöntemlerinin takip edilmesi 

• Biyomarkırlar ve moleküler yöntemlerin kullanılması 

• Test sonuçlarının yorumlanması 

• Kültür ile etkenin tespit edilmesi 

• Antifungal duyarlılık 

• Salgın veya beklenmedik durumların tespiti 

• İlaç düzeyi takibinin değerlendirilmesi 

 

AFY Takımı 



Hematolog 

• İFH riski yüksek olan hastaları takip eden grup 
olduğundan bu konuda klinik tecrübeleri oldukça 
fazla 

• Altta yatan hastalığa göre İFH gelişme riski 

• Antifungal proflaksi 

• Hastanın klinik durumunun invaziv işlemlerin 
yapılması uygunluğu 

  

 

AFY Takımı 



İnfeksiyon Hastalıkları Uzmanı 

• AFY takımında anahtar rol  

• İFH şüphesi olan hastaların tanı ve tedavisinde klinisyene  yol 
gösterme 

• İFH gelişim riski ve tanı yöntemleri  ile ilgili yardım 

• Proflaktik veya ampirik olarak başlanmış antifungal ilaçların 
kesilmesi   

• Salgın veya beklenmedik durumların tespiti 

• AFY için  yerel rehberlerin hazırlanması 

• İnfeksiyon hastalıkları kliniğinin diğer üyelerinin programa 
dahil edilmesi 

 

 

AFY Takımı 



• Takımın saygı gören bir lideri olmalı 

• Takımın güvenilirliği üyelerinin bilgi ve 
deneyimlerine, iyi iletişim becerilerinin olmasına 
bağlıdır. 

• Kanaat önderlerinin gruba dahil edilmesi önemlidir. 

• Bütün üyelerin toplantılara katılması ve hedeflerin 
belirlenmesi, eğitim faaliyetlerinin düzenlenmesi ve 
sonuçların değerlendirilmesinde rol alması gerekir.  

 

AFY Takımı 

Munoz ve ark.J Antimicrob Chemother 2016; 71 Suppl 2: ii5 - ii12klj 



Hedef ve İndikatörlerin Seçimi 

• Hedefler belirlenmeli 

• Bu hedeflere ulaşılıp ulaşılmadığını takip etmek için 
indikatörler seçilmeli 

• Programın çalıştığını gösteren ölçülebilir parametreler 

• Yazılı yıllık plan  

• Veri toplama ve sonuçların grafik olarak sunulması 

• Belli aralıklarla toplanıp sonuçların değerlendirilmesi 



İndikatörler 

– Tedavi süresi (gün) (Days of therapy, DOT) 

– Günlük tanımlanmış doz (Daily defined dose, DDD) 

– Kandidemi epizodları 

– Antifungal direnç oranları 

– Antifungal ilaçların maliyeti 

– Antifungal tedavi alan hastaların oranı 

– Önerilere uyum oranı 

– Eğitimlere katılan kişi sayısı 

– AFY programından memnuniyet durumu 

– Reçete yazan klinisyenlerin bilgi düzeyi 



 
Kullanılacak Stratejilerin Seçimi 

 
• Kısıtlayıcı 

– Antifungal kullanımının onaya bağlı olması  

– Otomatik stop order 

• İkna edici  

– Eğitimle destekleme 

– Rehber oluşturma 

– Konunun uzmanlarıyla hasta başı değerlendirme 

    (İlaç dozu, ardışık tedavi vd.) 

 

 



• Antimikrobiyal kullanımında kısıtlama  
• 1998-2003 yılları arasında 4 yıl süre ile 
• Kaspofungin, itrakonazol, vorikonazol ve 

amfoterisin B lipid formülü kısıtlanmış 
• Antifungal kullanımında %28 azalma (p=0,02) 
• Mortalite artmamış 



• Voriconazole, caspofungin ve liposomal amphotericin B 
kullanımı incelenmiş ve önerilerde bulunulmuş 

• Önerilerden önceki 12 ayla kıyaslanmış 

• 662 tedavi incelenmiş 

• % 29 tedavi değişikliği 
– İntravenözden oral forma geçiş; %15 

– Antifungal ilacın kesilmesi; %8 

– Antifungalin flukonazol ile değiştirilmesi %6 

• Vorikonazol kullanımı %31,4, kaspofungin % 20,2 azalmış 

• Kandidemi insidansı, flukonazol dirençli kandida infeksiyonu ve 
mortalite artmamış 

• Antifungal maliyeti 370681 $ azalmış 

 



AFY Uygulama 

1. Demet uygulamaları 

2. Elektronik reçete uygulaması 

3. Yerel rehberlerin oluşturulması 

4. Yatak başı değerlendirme 



Demet Uygulamaları 

– Eğitim 

– Doz ayarlama araçları 

– Antifungal reçeteleme formları 

– Reçete kontrol stratejileri 



• Eğitim  

• Karaciğer ve böbrek yetmezliğinde doz ayarlaması uygulaması  

• Antifungal reçeteleme formu uygulamaları ile uygulama 
öncesi 18 ay  ve uygulama sonrası 18 ay karşılaştırılmış  

• Antifungal  kullanımı % 59 azalmış 

• Uygunsuz antifungal kullanımı %71 → %24  

• Flukonazol kullanımı ↓ 

• C. glabrata ve C. krusei infeksiyonları ↓ 

• 31.615 $ tasarruf 

 



Elektronik Reçete Uygulaması 

• Her antifungal ilaç için geçerli bir endikasyon  veya 
açıklama 

• Yerel rehberlere link  

• İlaç etkileşimi ve toksisite konusunda uyarı  

• Eczacılar bu yolla maliyeti de monitorize edebilir 
(Genel maliyet, DDD, DDD/1000 hasta günü) 



Yerel Rehberlerin Oluşturulması 

• Bazı klinisyenler kendi hasta gruplarının genel 
rehberlerde tam olarak yer almadığını düşünüyor. 

• Lokal epidemiyolojik ve demografik verilere 
dayanılarak oluşturulan yerel rehberler AFY 
programına uyumu artırabilir. 



• Rehberin içeriği: 

– Tanı kriterleri 

– Proflaksi ve tedavi önerileri 

– Doz ayarlama endikasyonları 

– AFY takımı üyelerinin telefon numaraları 

• Rehber AFY takımının üyeleri tarafından hazırlanmalı 

• En az 2 yılda bir yenilenmeli 

• Cep rehberi şeklinde olabilir  
  .  

Munoz ve ark,  Mycoses 2015 Jun; 58 Suppl 2: 14-25 



• 2005-2010 yılları arasında AFY programı 

• Kandidemi için antifungal tedavinin zamanlaması, ilk basamak 
tedavi, tedavi süresi, santral kateterin çekilmesi 

• Aspergillus için GM bakılması, toraks BT çekilmesi, vorikonazol 
için ilaç düzeyi takibi, 2008’den sonra kombinasyon tedavinin 
kullanılmaması 

• 636 antifungal reçetelenmiş, uyum; %88 

• AFY programının etkin ve sürdürülebilir olduğu, klinisyenlerden 
kabul gördüğü bildirilmiş  

 





• Bir yılda 453 hastaya yatak başı ziyareti yapılmış 

• %40,4 tanı prosedürü önerilmiş 

• %32 tedavi değişikliği 

– %17,4 de-eskalasyon 

– %7,1 ilaç kesilmiş 

• %45 tedavi suboptimal veya uygun değil 

• %28,5 tedavi süresi  uygun değil 

• %24,1 seçilen ilaç uygun değil 

• %18,5 mikrobiyoloji sonuçlarına göre düzenleme yapılmamış 

• Bir yılın sonunda maliyet 915808 $ azalmış  

 Yatak başı değerlendirme 



Basamak Basamak AFY 
   Munoz, Mycoses 2015, 58 (supl 2), 14-25 



 

AFY Programlarının Yürütülmesinde 
Karşılaşılan Zorluklar 

 
• Personel ve finansman zorluğu 

• Teknik desteğin yetersizliği 

• Reçete yazan klinisyenlerin muhalefeti 

• Klinisyenlerin ve takımda yer almayan infeksiyon 
hastalıkları uzmanlarının karar verme yetkilerini 
kaybetme kaygısı 

• İFH tanısı koymak oldukça zor olduğundan kayıt altına 
almakta karşılaşılan zorluklar 

• Takımın  motivasyonunu kaybetmesi 

 

 

 



• İnvaziv kandidiyaz 

• Candida spp ile olan kan akımı ve derin 
doku infeksiyonları 

 

Kandida İnfeksiyonlarının Yönetimi  



 
Kandida İnfeksiyonları 

Epidemiyoloji 

  
• Kandida, kan akımı infeksiyonlarında son yıllarda 

4.-10. sırada yer alıyor. 

• İnsidansı 0,02-1,73 olgu/1000 hastaneye yatış 

• Önceki yıllarda yenidoğanlarda, maligniteli 
hastalarda, cerrahi ve yoğun bakım hastalarında 
sık görülürken artık iç hastalıkları servislerinde de 
görülüyor. 

 

Basetti, J Antimicrob Chemother 2016; 71 Suppl 2: ii13 - ii22  



• Flu dirençli olan C. glabrata ve C. crusei flukonazol 
proflaksisi alan kök hücre nakli hastalarında 

• C. parapsilosis hasta ve sağlık çalışanlarının cildinde 
kolonize olabildiği için  kateter ilişkili kan akımı 
infeksiyonu  

• C. glabrata yenidoğan dahil TPN alan hastalarda, 70 
yaş üstü, HIV pozitif hastalarda kan akımı infeksiyonu 

• C. tropicalis kemoterapi alan onkoloji hastalarında  

 

 
Kandida İnfeksiyonları 

Epidemiyoloji 

  



aPfaller MA,. Antimicrob Agents Chemother 2011; 55: 561–566.98.  
bPfaller MA. Diagn Microbiol Infect Dis 2012; 74: 323–331. 
cCleveland AA. Clin Infect Dis 2012; 55: 1352–1361. 

Kandidemi  Etkeni Olan Candida izolatlarının Türlere Göre Dağılımı  



• 2010-2016 arası 351 kandidemili hasta 

 

• % 48,1 C. albicans,  

• % 25,1 C. parapsilosis  

• % 11,7 C. glabrata  

 

 

 
    

 
Ulu Kilic  ve ark. Mycoses. 2016 Nov 9  

 
Türkiye’de Kandidemi  

Epidemiyoloji 

  



C. albicans 
(712) 

C. glabrata 
(251) 

C. parapsilosis 
(215) 

C. tropicalis 
(155) 

%S / %R (CLSI) 

Anidilafungin 100/0 96/2,4 95,3/0 98,7/1,3 

Caspofungin 100/0 96,8/2 100/0 98,7/0,6 

Micafungin 100/0 98,8/0,8 100/0 98,7/0,6 

Fluconasole 99,6/0,4 -/12 94/2,3 88,4/11,6 

Voriconasole 99,7/0,3 -/- 99,1/0 88,4/11,6 

Posaconasole - -/- -/- -/- 

31 ülkeden 1514 Candida spp  
 



• Flukonazol direnci 

• C. albicans   % 2 

• C. tropicalis   % 2 

• C. glabrata   % 11 

• C. parapsilosis  % 4,3  



 Kandidemi İçin Risk 
Faktörleri 

• Hematolojik malignite 

• Nötropeni 

• Abdominal cerrahi 

• Solid organ 
transplantasyonu 

• Prematüre  infant 

• >70 yaş üstü olmak 

 

 Kandidemi Riskini Arttıran 
Özel faktörler 

• 7 gün yoğun bakımda yatış 
(OR, 9,73) 

• Santral venöz kateter 
(OR,7,23) 

• Diyaliz (OR,18,13) 

• Antibiyotik (her ab sınıfı için 
OR, 8,87) 

• Kolonizasyon (OR, 10,37) 

 

Pfaller ve ark, Medical Mycology, 2016, 54, 1–22 



Tanı 

• Fizik muayene  

– Göz dibi 

– Cilt 

– EKO (TEE) 

• Kan kültürü 

• Sensitivitesi %50 



Tanı 

Kültür Dışı Yöntemler 

• Mannan /antimannan IgG (Duyarlılık %83, özgüllük %86) 

– Kan kültüründe 6 gün önce pozitifleşir 

– Negatif prediktif değeri yüksek 

• Beta-D Glukan (Duyarlılık %75,3, özgüllük %85) 

– Yalancı pozitiflik 

– Negatif prediktif değeri yüksek 

• Real time PCR (Duyarlılık %95, özgüllük %92) 

 



 
Kandida Skoru 

 
•  Sepsis     2 puan  

•  Multifokal kandida kolonizasyonu 1 puan  

•  Cerrahi     1 puan  

•  TPN     1 puan 

 

Kandida skoru> 2,5   İnvaziv kandida 
     infeksiyonu  riski 
     7,75 kat fazla 

     

 
Leon C. Crit Care Med 2006 



Nötropenik Olmayan Hastalarda Kandida 
İnfeksiyonlarının Yönetimi 





Grup Etki mekanizması 
 

İlaç Doz 

Ekinokandin 
 

1,3 β-D glukan sentezini 
inhibe eder 
mantar duvar sentezini 
bozar 
Fungisidal 
Biofilme etkili 

Kaspofungin  
70 mg/gün iv yükleme dozu 
50 mg/gün  iv. idame  
 

Anidilafungin  
200 mg/gün yükleme dozu ,  
100 mg/gün, iv. idame  
 

Mikafungin  
100 mg/G, iv.   
 

Azol Hücre duvarında  
14 alfa demetilaz enzimi 
ni inhibe ederek 
lanosterolun 
ergosterole  dönüşünü 
engeller 
Fungistatik 

Flukonazol 800mg/gün yükleme dozu 
den sonra 400-800 mg/gün, iv.  
idame  
 

Vorikonazol  
2x6 mg/kg/gün yükleme dozu 
 2x4 mg/kg/G, iv. idame 
 

Polyene Hücre membranındaki 
ergosterole bağlanır 
Membranda 
kanallar oluşturuyor 
Hücre içi elektrolit ve 
proteinler dışarı çıkar 
Fungisidal 

Amphoterecin B 
deoxycholate 
 

 
0.5-1.0 mg/kg/gün, iv.   
 

L-AmB  
3 mg/kg/gün, iv.   
 



Pfaller et al. Medical Mycology, 2016, 54, 1 - 22 



 
İnvaziv Kandida İnfeksiyonunda Tedavi  

 

• Profilaktik  

• Empirik   

• Preemptif  

• Hedefe Yönelik Tedavi 

• Antifungal tedavinin pozitif ilk kan kültüründen 
>12 saat başlanması mortaliteyi ve tedavi 
maliyetini  arttırıyor.  

 Puig-Asensio M, Crit Care Med 2014; 42:1423 - 32. 



Profilaksi 

•  Tekrarlayan gastrointestinal perforasyon  

•  Anostomoz kaçağı  
 

 



Empirik / Preemptif Tedavi 

• İnvaziv kandidiyaz riski olan hasta 

• Ateşi açıklayacak başka bir neden yok 

• Kandida serolojisi pozitif / steril olmayan bölgelerden 
alınan  kültür pozitifliği 

• Septik şok 

• En kısa sürede empirik tedavi başlanmalı 

                   (Güçlü öneri, kanıt düzeyi orta) 

  



≥ 7 gün hastanede yatış 

Son 7 günde antibiyotik kullanımı/ 
Santral venöz kateter   

Aşağıdakilerden ikisi 
TPN (1-3 gün) 

Diyaliz (1-3gün) 
Majör cerrahi  (0-7 gün) 

Pankreatit (0-7gün) 
Steroid (3-7 gün) 

İmmunosupresif tedavi (0-7 gün)  

Kandida kolonizasyonu/ 
Β-D-glukan  pozitifliği  ve/veya 

Prokalsitonin düşüklüğü  

Antifungal başla 

Basetti, J Antimicrob Chemother 

2016; 71 Suppl 2: ii13 - ii22                                        



Kandida Tedavi 

• Başlangıç Tedavisi 

• Ekinokoandinler   

  (Güçlü öneri, kanıt düzeyi orta) 

• Flukonazol; öncesinde azol tedavisi veya azol dirençli 
kandida suşu ile kolonizasyon yoksa  
 (Güçlü öneri, kanıt düzeyi orta) 

• L-AmB; diğer ilaçlara intolerans varsa  
 (Güçlü öneri, kanıt düzeyi zayıf) 

• Önerilen tedavi süresi 2 hafta  

 

 



Kandida Hedefe Yönelik Tedavi 



Kandida Tedavi 

• Tedavi Süresi 

– Negatif kan kültüründen sonra 14 gün 

– Negatifliği görene kadar her gün veya gün aşırı kan 
kültürü  

– 10 günlük intravenöz tedavi ile stabil olan hastada 
oral tedaviye geçilebilir 

• 4-5 günlük tedaviye rağmen yanıt alınamıyorsa ve 
kültürde üreme yoksa empirik tedavi sonlandırılmalı 

 

 

 



Nötropenik Hastalarda Kandidemi Tedavisi 

• Ekinokandin; başlangıç tedavisi için ilk seçenek  

• L-AmB alternatif (toksisite) 
(Güçlü öneri, kanıt düzeyi orta) 

• Flukonazol  

• Kritik olmayan ve daha önce azol kullanmamış hastada  

• Duyarlı suşla infeksiyonlarda idame tedavisinde 

• Vorikonazol  

• Kullanılan ajanın küf etkili  olması isteniyorsa  

• Duyarlı suşla infeksiyonlarda idame tedavisinde  
(Zayıf öneri, kanıt düzeyi düşük) 

• C. crusei infeksiyonunda ekinokandin, L-AmB veya vorikonazol 
kullanılabilir 



• Metastatik infeksiyonu olmayan hastalarda tedavi 
süresi; 

– Kandidemiye bağlı semptomlar ve nötropeni 
düzelip 

– Kan kültürleri negatifleştikten sonra 2 hafta  

       (Güçlü öneri, kanıt düzeyi düşük) 

 

Nötropenik Hastalarda Kandidemi Tedavisi 



• De-eskalasyon  

• (Ekinokandin→Flukonazol) 

– Hastanın kliniği stabilse 

– C. albicans veya flukonazol duyarlı bir Candida spp 
üremişse 

– Tekrarlanan kan kültürlerinde üreme olmamışsa 

 (Güçlü öneri, kanıt düzeyi orta) 

Nötropenik Hastalarda Kandidemi Tedavisi 



• İnfeksiyonun kaynağı santral venöz kateter ise 
kateter en kısa zamanda çıkarılmalıdır. 

• Solunum örneğinde kandida üremesi genellikle 
kolonizasyonu gösterir, nadiren tedavi gerektirir. 

  (Güçlü öneri, kanıt düzeyi orta) 

 

 

  
Kandidemi Yönetimi 

 



 
İntraabdominal Kandidiyaz 

 
• İntraabdominal infeksiyon bulgusu varsa  

• Yeni geçirilmiş abdominal cerrahi,  anastomoz 
kaçağı, nekrotizan pankreatit gibi risk faktörleri 
varsa empirik antifungal tedavi 

 (Güçlü öneri, kanıt düzeyi orta) 

• Tedavi süresi kaynak kontrolü ve klinik yanıta göre 
belirlenir. 

 (Güçlü öneri, kanıt düzeyi düşük) 

 



 
Asemptomatik Kandidüri 

 
• Üriner kateter çıkarılır 

• Nötropenik hasta ve  <1500 gr bebek kandidemi gibi 
tedavi edilir 

• Ürolojik girişim uygulanacak hastaya flukonazol veya 
AmB deoksikolat verilir 

• Diğer hastalara antifungal tedavi verilmez 
 (Güçlü öneri, kanıt düzeyi düşük) 



Kandida Piyelonefriti 

• Duyarlı şuşlar için flukonazol 2 hafta 

• Flukonazol  dirençli C. glabrata için  

• AmB deoksikolat0.3-0.6 mg/kg ± Flusitozin 4x25mg/kg, 1-7 
gün 

• C. crusei için AmB deoksikolat 1-7 gün 

• Obstrüksiyon varsa düzeltilmeli 
 (Güçlü öneri, kanıt düzeyi düşük) 

• Nefrostomi kanülü veya stent varsa çekilmeli veya 
değiştirilmeli    

 (Zayıf öneri, kanıt düzeyi düşük)  

 



Kronik Dissemine Kandidiyaz  
(Hepatosplenik Kandidiyaz) 

• Başlangıç tedavisi L-AmB veya kaspofungin 

• Flukonazol po ile devam edebilir 

• Görüntülemede lezyonlar düzelene kadar  

 (Güçlü öneri, kanıt düzeyi düşük) 

 



 
Kandida Endokarditi 

 
• L-AmB 3-5mg/kg/gün ± Flusitozin 4x25mg/kg 

• Yüksek doz ekinokandin  

– Caspofungin  150 mg/gün 

– Mikafunfin  150 mg/gün 

– Anidilafungin  200 mg/gün  

• Flukonazol duyarlı suşlarda 800/400 mg/gün flukonazol ile 
idame 

• Kapak replasmanı önerilir 

• En az 6 hafta  

 (Güçlü öneri, kanıt düzeyi düşük) 

 



 
Santral Sinir Sistemi İnfeksiyonları 

 
• L-AmB 3-5mg/kg/gün ± Flusitozin 4x25mg/kg 

• Flukonazol duyarlı suşlarda 800/400 mg/gün 
flukonazol ile idame 

• Tedavi BOS ve görüntüleme bulguları düzelene 
kadar devam etmeli 
 (Güçlü öneri, kanıt düzeyi düşük) 

• Şant varsa çıkarılmalı, çıkarılamıyorsa şant içine 
Amfo-B deoksikolat uygulanmalı 

 (Zayıf öneri, kanıt düzeyi düşük) 

 

 

 



Kandida Endoftalmiti 

• Sistemik kandida infeksiyonu varsa sistemik tedavi 

• İntravitreal enjeksiyon ± vitrektomi 

• Amfo-B deoksikolat 5-10 mcg/0,1 ml steril su 

• Vorikonazol 100mcg/0,1 ml steril su 

• Tedavi lezyonlar düzelene kadar sürmeli (4-6 hafta) 

 (Güçlü öneri, kanıt düzeyi düşük) 

 



 
İnvaziv Aspergilloz (IA) 

 

I 



IA 

• En sık solunum yolu olmak üzere immün yetmezlikli 
hastalarda pek çok klinik şekilde ortaya çıkabilir. 

• Aspergillus konidyalarının inhalasyonu ile 
infeksiyon başlar, damar invazyonu yaygındır. 

• İnkübasyon süresi net olarak bilinmemekle beraber 
nötropenik hastalarda yaklaşık 15 gün olduğu 
düşünülüyor. 

Mandell, Douglas, and Bennett's 

Principles and Practice of Infectious Diseases, 2015. 

 
 



IA-Riskli Hasta Grubu 

• Uzamış nötropenisi olan hastalar 

• Allojenik kök hücre nakli (AKHN) alıcıları 

• AML, MDS ve aplastik anemi için kemoterapi alan 
hastalar 

• Solid organ transplant (SOT) alıcıları  

• Kalıtsal veya kazanılmış immün yetmezliği olan 
hastalar 

• Kortikosteroid kullanan hastalar 

 

 



IA- Tanı 

• Doku ve sıvı örneklerinin histopatolojik/sitolojik 
incelenmesi ve kültürü 

• Atipik görünüm veya direnç endişesi varsa tür 
düzeyinde tanımlama 

 (Güçlü öneri, kanıt düzeyi yüksek) 

• Kanda PCR için görüş birliği yok  

• Sonuçlar diğer tanı testleri ve klinik ile birlikte 
değerlendirilmeli 

 (Güçlü öneri, kanıt düzeyi orta) 



IA - Tanı 

• Beta-D-glukan yüksek riskli hastalarda kullanılabilir, IA için 
spesifik değil 
 (Güçlü öneri, kanıt düzeyi orta) 

• Serum ve BAL galaktomannan (GM) (Hematolojik malignite 
ve AKHN hastaları) öneriliyor 
 (Güçlü öneri, kanıt düzeyi yüksek) 

• Küflere etkili proflaksi ya da tedavi alan asemptomatik 
hastalarda rutin GM taraması önerilmiyor, BAL’da öneriliyor  
 (Güçlü öneri, kanıt düzeyi yüksek) 

• SOT veya kronik granülomatöz hastalığı olanlarda GM 
taraması önerilmiyor 
 (Güçlü öneri, kanıt düzeyi yüksek) 



Bronkoalveolar Lavaj (BAL)  

• İPA şüphesinde bronkoskopi ve BAL 

• BAL sıvısında kültür, sitoloji ve GM 

 (Güçlü öneri, kanıt düzeyi orta) 

Invaziv Pulmoner Aspergilloz (IPA)- Tanı 



IPA - Radyolojik Tanı 

• IPA şüphesi olduğunda toraks BT 

 (Güçlü öneri, kanıt düzeyi yüksek) 

• Nodül veya kitle büyük damara yakınsa kontrastlı 
çekim öneriliyor, rutin önerilmiyor 

 (Güçlü öneri, kanıt düzeyi orta) 

• Tedavi başladıktan sonra en erken 2 hafta sonra 
toraks BT tekrarı, eğer klinik olarak kötüleşme varsa 
daha erken 

 (Zayıf öneri, kanıt düzeyi düşük) 



 
Küf Profilaksisi 

 Kime? 

• İndüksiyon tedavisi alan akut lösemi ve 
miyelodisplastik sendrom hastaları  

• GVHD tedavisi alan AKHN hastaları 

• Akciğer nakli hastaları 

 

Ne ile? 

• Triazoller ilk seçenektir. 



IA- Tedavi 

• Primer tedavide vorikonazol öneriliyor. 

• Alternatif tedaviler L-AmB ve isavukonazol 

 (Güçlü öneri, kanıt düzeyi yüksek) 

• Diğer lipid formülasyonlu AmB 

 (Zayıf öneri, kanıt düzeyi düşük) 

• Ekinokandinler primer tedavide önerilmiyor. 
 (Güçlü öneri, kanıt düzeyi orta) 

•  Diğer ilaçlar kontrendike ise düşünülebilir. 

 (Zayıf öneri, kanıt düzeyi orta) 

 

 

 

 

 



IA - Tedavi 

• Vorikonazol + Ekinokandin kombinasyonu IA tanısı  
kanıtlanmış bazı hastalarda düşünülebilir. 

 (Zayıf öneri, orta kalitede kanıt)  

• Tedavi süresi: En az 6-12 hafta  

 (Güçlü öneri, kanıt düzeyi düşük)  

• İPA tedavisi sonrası immünsüpresyon gerekiyorsa 
sekonder profilaksi  

 (Güçlü öneri, kanıt düzeyi orta) 





• Cerrahi rezeksiyon  

• İmmünsüpresyonun azaltılması 

 (Güçlü öneri, kanıt düzeyi düşük) 

• G-CSF veya GM-CSF kullanımı 

• Granülosit transfüzyonu 
 (Zayıf öneri, kanıt düzeyi düşük) 

IA - Tedavi 



IA Kurtarma Tedavisi 

• Kurtarma tedavisi bireyselleştirilmeli 

 (Güçlü öneri, düşük kalitede kanıt)  

• Farklı sınıftan antifungal ilaç 

• İmmünsüpresyonun azaltılması  

• Nekrotik lezyonların cerrahi rezeksiyonu 

• Kombinasyon  

• Yeni bir antifungal eklenmesi  

 (Güçlü öneri, orta kalitede kanıt) 



 
Ülkemizde Antifungal Yönetimi 
Sağlık Uygulama Tebliği (SUT) 

 • Flukonazol (iv ) ve Amfoteresin B deoksikolat: UH-P, A 72 

• Madde 4.2.23 - Amfoterisin-B, kaspofungin, anidilafungin, vorikonazol, 
posakonazol, ıtrakonazol (infüzyon ve solüsyon) mikafungin kullanım ilkeleri 

•  (1) Hastanın böbrek ve karaciğer fonksiyonları normal ise ilk tercih klasik 
amfoterisin-B veya flukonazoldür.  

• (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 vorikonazol veya 

itrakonazol (infüzyon) veya mikafungin kullanılabilir. 
• Bu ilaçların oral formları ise infeksiyon hastalıkları uzmanınca düzenlenecek 

uzman hekim raporuna dayanılarak tüm uzman hekimlerce reçetelenmesi 
halinde ayakta tedavide de kullanılabilecektir 

  



ÖZETLE 

• Antifungal profilaksi sadece seçilmiş hastalarda 

• Risk faktörlerine göre en uygun ilaç hemen 
başlanmalı 

• Kaynak kontrolü 

• Uygun doz 

• Uygun süre  

• Uygun olmayan ilaç hemen kesilmeli 

• Mümkün olduğunda de-eskalasyon 

 



 TEŞEKKÜRLER… 


