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Kaş yaparken…





Profilaksi gerekli mi? Neden???



Fungal İnfeksiyonlar

• 4-4.5 milyon/yıl fungal infeksiyon

• 1milyon yüzeyel mikoz

• 1-1.7 milyon/yıl ölüm

– İmmünsüprese hastalar

Kainz, K. Microb. Cell 2020, 7,143–145

Bongomin F. J. Fungi 2017, 3, 57
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6 haftalık prednizon tedavisi
Fekal örnekleme
Aspergillus artışı









İmmün Sisteme Etkileri:

• Transkripsiyonel değişiklikler

• Post-translasyonel değişiklikler



• Kan hücre sayıları

• Hücre fonksiyonları

• Lökosit adezyonu

• Fagositoz

• B hücre immünoglobulin

**Uzun süre: Adaptif immün yanıt…



PRRs (Konak) PAMPs







• Doz

• Süre 

• Altta yatan hastalık

• Eş zamanlı ilaçlar

– İmmünsüpresanlar

– İmmünmodülatörler



Yüksek Doz

• Çocukta--- >1mg/kg/gün Prednizon
• Erişkinde--- >40mg/gün

• >2 hafta?
• >4 hafta?
• Risk ne zaman artar?

Uzun Süre









• GK’ler alındıktan 4-6 saat sonra 
immunite

• Yüksek dozda daha hızlı

• Hem T Hem de B hücreler 
etkilenir ancak özellikle CD4 
hücrelere etkisi daha derin…

• GK-infeksiyon iyi tanımlanmış bir 
ilişki ancak kimin nasıl 
etkileneceği multifaktöriyel…



SOT
Lösemi-lenfoma
İleri yaş
CD4<300-350
Eş zamanlı 
immunsupresan







Korunma:
• İnvaziv Aspergilloz:

– Hematolojik malignite
– NCCN
– SOT

• Cryptococcosis:
– CrAg

• PJP:
– Doz/süre
– TMP/SMX profilaksisi*



2002-2014, HSCT 805, 91 GVHD
9-68 yaş (51)

39 (%43) AML veMDS
17 (%19) ALL
17 (%19) Lenfoma
18 (%20) diğer 

%35 myeloablasyon
%65 düşük yoğunluklu rejimler
Siklosporin/Takrolimus + MTX/ MMF



İlk 4 haftada ortalama  41 mg/kg kümülatif doz
6. Ayda fungal infeksiyon: %14 (13)
-11 İPA
-2 Kandidemi

-2 (1-3 β glukan/Görüntüleme)
Ortalama 32. gün



4 haftada 55mg/kg 
fungal infeksiyonlarla
ilişkili



İki yönlü ilişki:
GVHD > grade 2
Prednizon >1-2 mg/kg



















SOT:

İki yönlü fayda :
-Hem grefti: İskemi Reperfüzyon
-Hem de alıcıyı: Rejekt
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2006-2018 retrospektif
Ayaktan+ Yatan
652.920 İBH
-291.506 CH ve 353.165 ÜK
%50 GK

TNFα-inhibitörleri:
Adalimumab
İnfliximab
Certolizumab pegol
Golimumab
Vedolimumab
Ustekinumab





Yeni ama eski risk…

• COVID-19 (Viral solunum yolu infeksiyonları)

 2020’nin ilk yarısında Çin’den Aspergillosis
 Hindistan’dan 14.000 vakalık
«kara mantar» mukormikoz bildirimi 
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Fungal PAMPs x TLR-2; TLR-4; TLR-9; NLRs…. 
Sinerji…
Sitokin fırtınasında artış…

COVID-19’un 
neden olduğu 
hipoksi





• COVID-19 yönetiminde kullandığımız glukokortikoidler
ve/veya immünmodülatör ajanlar hastalık için hayati önem
taşır

• Fungal infeksiyonlar üzerine olan etkileri ile
değerlendirildiğinde ise daha büyük problemlere yol açar
– Hastalığın seyri
– Antifungal kullanımında artış
– Antifungal direcinde artış

• İki yüzü keskin bıçak



Sonuç:
• Bariyer-Giriş Önlemleri etkili

• Hematolojik malignitelerde profilaksi net…
– Hastalık
– Tedavi

• Romatolojik/otoinflamatuvar hastalıklarda işler karışık!!!
– Tedavi ile hastalık zıt etkili

• Türkiye gerçeği SUT…



Bir yer var, biliyorum;

Her şeyi söylemek mümkün;

Epeyce yaklaşmışım, duyuyorum;

Anlatamıyorum.

Orhan Veli Kanık

Teşekkürler…


