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Antifungal yönetim (AFY) nedir?
ØUygun endikasyon

ØUygun ilaç

ØUygun doz

ØUygun yol

ØUygun süre
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Ø Tanı yöntemlerinin uygun 
kullanılması

Ø Kesin tanıya ulaşma sıklığının 
artması

Ø İlaç kullanımının azalmasına bağlı 
yan etkilerin azalması

Ø Tedavi modifikasyonu ile yatış 
süresinde kısalma

ØMaliyette azalma
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ØDünyadaki mantar türü sayısı: 5 milyon
ØTanımlanmış olan tür saysı: 120 bin 
Øİnsanda hastalık yapan tür sayısı: 300
ØHastalık etkeni olarak sık görülen tür sayısı: 20-25 

2000’li yılların başında HIV/AIDS hastalarında 
yılda 1 milyon dissemine kriptokok enf. görülmekte; 

600 bin olgu kaybedilmekte idi

MANTARLAR…



Sık görülen invaziv fungal enfeksiyonlar
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ØSağlık hizmeti ilişkili enfeksiyonların %15’ini 
fungal enfeksiyonlar oluşturmakta

• Kandidiyazis: %70-90
• Aspergillozis: %10-20

ØMortalite yüksek (%40-%70)
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AFY programlarına ihtiyaç var mı? 
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AFY programlarına ihtiyaç var mı? 
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ØUygun OLMAYAN antifungal kullanım oranı çok yüksek
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AFY programlarına ihtiyaç var mı? 

Ø YBÜ’de antifungal ilaç kullanımı %50 azalmış



Antifungal Direnç 
(Aspergillus fumigatus’ta azol direnci)
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Antifungal Direnç 
(Candida glabrata’da antifungal direnç)
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Candida auris
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Candida auris



Candida auris-ABD olguları

Antimikrobiyal Yönetim Kursu, 2019 13

CDC
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Antifungaller
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Yeni Antifungaller
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Yeni Antifungaller



EVET; çünkü
Ø Tanı olanakları kısıtlı (Mevcut yöntemler pahalı)
ØAntifungal ilaç sayısı az
ØGenellikle immünsüpresif hastalarda görülüyor, tedavide 

geç kalmamak gerekiyor
Ø İlaç seçimi konusunda ve tedavi süresi konusunda net 

olmayan konular var
ØMortalite yüksek
Ø Yan etkiler sık görülüyor
Ø İlaç etkileşimleri sık
Ø İlaçlar pahalı
Ø…. Antimikrobiyal Yönetim Kursu, 2019
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AFY programlarına ihtiyaç var mı? 
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Antimikrobiyal (Antibakteriyel) 
Yönetimden Farkları



“Antimicrobial Stewardship” makalelerinin sayısı

Antimikrobiyal Yönetim Kursu, 2019 19



Antimikrobiyal Yönetim Kursu, 2019 20

“Antifungal Stewardship” makalelerinin sayısı
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Yıl: 2017
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Antibakteriyel İlaçlar Antifungal İlaçlar
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DSÖ- Öncelikli Patojen Listesi 



AMY-AFY Farkları
AMY AFY

Hastane uygulamaları Yaygın Yaygın değil

Hasta grubu Ayaktan hastalar,

hastanede yatan hastalar

Genellikle hastanede yatan hastalar

Tanıya ilişkin CRP

Prokalsitonin

Kültür: Daha erken sonuç elde edilir

Beta D glukan

Galaktomannan

Bilgisayarlı tomografi

Kültür: Erken sonuç elde etmek zor

Derin yerleşimli olduğu durumda daha zor

Duyarlılık testleri Standardize edilmiş durumda Geliştirilmeye çalışılıyor

Profilaktik yaklaşım Belirlenmiş Tam olarak belirlenmiş değil

Tedavi konusunda görüş birliği Genellikle var Henüz tam bir görüş birliği yok
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Gelir düzeyi düşük olan ülkelerde 
antimikrobiyal direnç ile mücadele
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AFY programında önemli başlıklar 
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AFY programında önemli başlıklar 

Reçeteleme sonrası 
değerlendirme ve 
geri bildirim



Antifungallerin kantitatif takibi
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Øİlaç tüketim miktarını  takibi
ØYatış süresi 
ØMaliyet??
Ø..
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Antifungallerin kalitatif takibi

ØAntifungal kullanım 
uygunluğunun değerlendirilmesi
ØEmpirik tedavinin de-
eskelasyonu
Ø Rehberlere uyumun izlenmesi
Ø……



Ortak noktalar: Süreç ölçütleri

ØFazladan tedavi süresi
ØTedavi süresi
ØKurumdaki tedavi algoritmasına uyum oranları
ØLaboratuvar sonuçlarına göre ilaç 

modifikasyon oranları
ØOral tedaviye geçen hasta oranları olarak 

sıralanabilir 
Ø…..
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Ortak noktalar: Sonuç ölçütleri

ØHastanede kalış süresi
Ø30 günlük mortalite
ØTedavi yetersizliği, rekürrens..vb
Ø….. 
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Antifungal Kullanım Nedenleri



Antifungal kullanım nedenleri

Profilaksi
“Risk” altındaki herkese
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Antifungal kullanım nedenleri

Empirik
Risk altında olup “ateşi” olanlara

Profilaksi
“Risk” altındaki herkese
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Antifungal kullanım nedenleri

Pre-emptive
“Testi pozitif” olanlara

Empirik
Risk altında olup “ateşi” olanlara

Profilaksi
“Risk” altındaki herkese
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Antifungal kullanım nedenleri

Etken spesifik
“Kültürü pozitif” 

olanlara

Pre-emptive
“Testi pozitif” olanlara

Empirik
Risk altında olup “ateşi” olanlara

Profilaksi
“Risk” altındaki herkese
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Kandida enfeksiyonlarında AFY



Sorular
Ø Ne zaman antifungal başlamak gerekir?

Biyobelirteçler: Beta D glukan, mannan, anti-mannan
Kandida kolonizasyon indeksi
Kandida skoru
Diğer ??

Ø Hangi antifungali başlamak gerekir?
Flukonazol,  kaspofungin,  vorikonazol,  lipozomal amfoterisin B

ØHangi dozda?   Hangi yolla?
Flukonazol 200 mg, 400 mg, 800 mg

Ø Ne kadar süre kullanmak gerekir?

Ø …
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Antifungal kullanım nedenleri

Etken spesifik
“Kültürü pozitif” 

olanlara

Pre-emptive
“Testi pozitif” olanlara

Empirik
Risk altında olup “ateşi” olanlara

Profilaksi
“Risk” altındaki herkese
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Antifungal kullanım nedenleri

Etken spesifik
“Kültürü pozitif” 

olanlara

Empirik
Risk altında olup “ateşi” olanlara

Profilaksi
“Risk” altındaki herkese
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Profilaksi önerilenler

Ø Abdominal cerrahi  sonrası tekrarlayan perforasyonu
ya da kaçağı olanlar
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Antifungal kullanım nedenleri

Etken spesifik
“Kültürü pozitif” 

olanlara

Pre-emptive
“Testi pozitif” olanlara

Empirik
Risk altında olup “ateşi” olanlara

Profilaksi
“Risk” altındaki herkese
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İnvaziv kandidiyazis
• Kandidemi

- Primer (kateter ilişkili)
- Sekonder (İntraabdominal enfeksiyon..vb)

• Abdominal cerrahi sonrası alınan kültürlerde 
üreme olması (Periton sıvısı, dren sıvısı, doku kültürü..vb)

• Kandidüri
- Üriner sistem enfeksiyonu olması/gelişmesi: Düşük olasılık!
- Kandidemi gelişmesi: Çok düşük olasılık!
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Ø Olguların %10’unda YBÜ’ne kabul edildiğinde invaziv
kandidiyazis mevcut

Ø Olguların yarısında kolonizasyon araştırılmış
% 60’ında Candida spp. saptanmış
Olguların %95’inde kolonize olan Kandida suşu etken
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Kandidemi
Tedavide gecikme kandidemide mortaliteyi belirgin artırıyor



Tanı- Kültür

• Kan kültürü, kanididemili olguların %50-
70’inde pozitif

• Kan, periton sıvısı..vb örneklerin kültüründe 
üreme olsa bile 2-5 günde sonuçlanıyor
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Empirik tedavi önemli!



Tanı- Kültür dışındaki testler
Beta D glukan
Ø Kriptokok ve zigomiçetler hariç diğer mantarların 

duvarında bulunuyor;
Ø Aspergillozda da pozitif
Ø Pahalı, her laboratuvar çalışmıyor
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Mannan, Anti-mannan
ØHepatosplenik kandidiyazis için tanı değeri daha yüksek
Ø Kandidemideki yeri?   
ØHer laboratuvar çalışmıyor

PCR: Polimeraz zincir rekasiyonu
ØStandardize DEĞİL

48



Antimikrobiyal Yönetim Kursu, 2019

Kandida suşu Özellikleri Antifungal duyarlılık

C. albicans Kandidemilerin yaklaşık yarısından 
sorumlu

Flukonazol direnci %1-2’lerde

C. parapsilosis Cilt kolonizasyonu sık
Biyofilm oluşturur
Mortalite C.albicans’tan daha düşük

Ekinokandin MİK’leri yüksek
Flukonazol tercih edilir

C.  glabrata Yaşlılarda ve HIV pozitif hastalarda 
daha sık

Flukonazol (Azloller) için doza
bağımlı duyarlılık/direnç

C. tropicalis Kanser hastalarında daha sık Genellikle flukonazole duyarlı

C. krusei Daha az görülür
Mortalite C.albicans’tan daha yüksek

Flukonazole direnç var
Ekinokandin verilebilir

Kandida suşları
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Az görülen kandida türleri
• C. lusitaniae

Amfoterisin B’ye dirençli
Flukonazol ve ekinokandinlere duyarlı

• C. guilliermondi
Flukonazol ve ekinokandinlere azalmış duyarlılık
Amfoterisin B’ye duyarlı

• C. dubliniensis
Fenotipik özellikleri ile C. albicans’a benzer

• C.auris
Çok ilaca dirençli, yüksek mortalite!
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Kandida türleri- Duyarlılık

51

Kandida türü Flu* İtra* Vori* Posa* Flusitozin Amfo B* Ekinokandin

C. albicans S** S S S S S S

C. tropicalis S S S S S S S

C. parapsilosis S S S S S S S - R***

C. glabrata S-DD***- R S-DD - R S-DD - R S-DD - R S S - I S

C. krusei R S-DD - R S S I - R S - I S

C. lusitaniae S S S S S S - R S
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Tüm hastalardan 
ØGün aşırı (iki günde bir) kan kültürü alınmalı
ØTranstorasik EKO yapılmalı; gerekirse transözefageal EKO yapılmalı

Nötropenik olmayan hastalarda
ØSantral venöz kateter çekilmeli
ØAntifungal başlandıktan sonraki ilk hafta içinde fundoskopik
muayene yapılmalı

Nötropenik hastalarda
ØKandidemi kaynağı hastanın endojen florası da olabileceğinden 
santral venöz kateterin çekilmesi konusu değerlendirilmeli
ØFundoskopik muayene nötropeniden çıktıktan sonraki hafta içinde 
yapılmalı

Kandidemi saptandığında



Kandidemide Tedavi Süresi

Uzak tutulumu olmayan kandidemi olguları için:
Ø Son negatif kan kültüründen sonra en az 14 gün

Uzak tutulumu olan kandidemi olguları için:
Ø Endoftalmit için 6 hafta
Ø Endokardit için kapak cerrahisinden sonra en az 6 

hafta
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Kandidemi- Oral tedavi

İlaca duyarlı bir suş olduğunda, 
hasta stabil ise 
10 günlük iv  tedaviden sonra 

oral tedaviye geçilebilir
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Solunum yolu örneğinde kandida…
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Solunum yolu örneğinde kandida üremesi: 
Önemsiz!

Ø 1587 YBÜ hastası
301’i (%19) eX

232(%77) otopsi



İnvazif Kandidiyazis
Dikkat- 1

Ø Empirik tedavide ekinokandin tercih edilmeli

Ø Hasta stabilleştiğinde duyarlılık sonucuna göre tedavi daraltılmalı

Ø Flukonazol için ilk gün yükleme dozu (800mg, iv) uygulanmalı

Ø İlaç etkileşimleri göz önünde bulundurulmalı;
Örneğin;  vorikonazol sirolimus ile birlikte kullanılamaz veya 
kaspofungin ve rifampisinin birarada kullanılması gerekirse 
kaspofungin dozu arttırılmalıdır
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Ø İlaçların veriliş yollarına dikkat edilmeli; 
Örneğin kreatinin klirensi 50’nin altında olan hastaya iv vorikonazol 
VERİLMEMELİ

Ø İlaç dozları böbrek fonksiyon testlerine göre düzenlenmeli;
Örneğin KBY’li hastalarda flukonazol dozu yarıya düşürülmeli

Ø İlaç dozları karaciğer fonksiyon tetslerine göre düzenlenmeli;
Örneğin ağır karaciğer yetmezliğinde kaspofungin dozu  azaltılmalı
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İnvazif Kandidiyazis
Dikkat- 2



Antifungal ilacı niçin başladığımızı sorgulamalıyız…

Etken spesifik
“Kültürü pozitif” 

olanlara

Pre-emptive
“Testi pozitif” olanlara

Empirik
Risk altında olup “ateşi” olanlara

Profilaksi
“Risk” altındaki herkese

Antimikrobiyal Yönetim Kursu, 2019 58



ÖZET
Ø Antifungal yönetime ihtiyaç var; çünkü

fungal enfeksiyonların mortalitesi yüksek 
tanı olanakları ve antifungal ilaç seçenekleri kısıtlı
antifungal direnç oranları artıyor 

Ø AFY programları, AMY kadar yaygın değil ancak uygulandığında iyi 
sonuçlar alınıyor

Ø Fungal enfeksiyonların çeşitliliği ve farklı hasta gruplarında 
görülme sıklığının değişmesi nedeniyle tek bir AFY programından 
söz etmek olanaklı değil

Ø Gereksinimlere ve olanaklara göre bir AFY programı gerekiyor
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