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SUNUM	PLANI

§Mukokütanöz	kandidiyazis

§Histoplazmozis

§ Koksidioidomikozis





§ Orofaringeal 

§ Özofageal 

§ Vulvovajinal
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§ Orofaringeal	ve	özofageal	kandidiyazis	HIV-pozitif	bireylerde	yaygın

§ Bağışıklık	baskılanmasının	göstergesi

§ CD4	hücre	sayıları	<200	/mm3

§ Vulvovajinal	kandidiyazis	sağlıklı,	yetişkin	kadınlarda	sık	

§ HIV	enfeksiyonunu	düşündürmez

§ CD4	hücre	sayıları;

§ Özofageal	kandidiyazis	<		orofaringeal	kandidiyazis

EPİDEMİYOLOJİ

MUKOKÜTANÖZ	KANDİDİYAZİS



§ HAART	öncesi	dönemde;

§ Orofaringeal	kandidiyazis	sıklığı	%	80-90	

§ Özofageal	kandidiyazis	olguların	%11'inde	AIDS	belirleyici	hastalık

§ ART		ile	anlamlı	azalma;

§ Orofaringeal	ve	özofageal	kandidiyazis	prevalansında

§ İnatçı		hastalık	olgularında
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J	Cartledge	and	A	Freedman.	HIV	Medicine	(2011);	12	(Suppl.	2):70–74	

EPİDEMİYOLOJİ

MUKOKÜTANÖZ	KANDİDİYAZİS



§ Başlıca	etken	C.	albicans

§ non-albicans	Candida	türleri	tüm	Dünya’dan	bildirilmekte

§ Flukonazole	tekrarlayan	ve	uzun	süreli	maruziyet

§ Flukonazol	dirençli	C.	albicans	

§ non-albicans	Candida	türleri	(C.	glabrata)	ile	inatçı	mukozal	
kandidiyazis

EPİDEMİYOLOJİ

MUKOKÜTANÖZ	KANDİDİYAZİS
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KLİNİK

§ En	sık	klinik	form;

§ Mukoza	yüzeyinden	kolay	ayrılan,	ağrısız,	krem-beyaz,	plak	benzeri	lezyonlar	

§ Diğer	formlar;

§ Mukozada	yama	tarzında	diffüz	eritematöz	form	

§ Dilin	dorsal	yüzeyinde	papilla	kaybı	

§ Hiperplastik	kandidiyazis;	kolay	sıyrılamayan	beyaz	plaklar

§ Ağrılı	fissürlerle	angular	çelitis

OROFARİNGEAL	KANDİDİYAZİS
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OROFARİNGEAL	KANDİDİYAZİS	THRUSH	



ERİTEMATÖZ	FORM ANGULAR	ÇELİTİS



KLİNİK

§ Disfaji	ve/veya	odinofaji	ile	birlikte	retrosternal	yanma	

§ Nadiren	asemptomatik	

§ Endoskopik	muayene;

§ Merkezi	veya	periferik	beyazımsı	eksudalar	

§ Özofagus	mukozanın	yüzeysel	ülserasyonları

ÖZOFAGEAL	KANDİDİYAZİS
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KLİNİK

§ Orofaringeal	kandidiyazis	varsa;

§ Özofagus	tutulumu	???

§ Özofageal	hastalık	semptomları	araştırmalı

§ Oral	kandidiyazisin	yokluğunda,	tipik	özofageal	semptomlar	varsa;

§ Diğer	tanılar	da	düşünülmeli!!!

ÖZOFAGEAL	KANDİDİYAZİS
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KLİNİK

§ Mukozal	yanma

§ Hafif-orta	şiddette	kaşıntı

§ Süt	kesiği	benzeri,	beyaz	vajinal	akıntı	

§ İleri	düzey	immünsupresyonda;

§ Episodlar	daha	şiddetli	ve	daha	sık

§ Nadiren	azol	dirençli

VAJİNAL	KANDİDİYAZİS
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KLİKL İ N İ K

§ İleri	düzeyde	bağışıklığı	baskılanmış	hastada

§ Santral	venöz	kateter	

§ Uzamış	antibiyotik	kullanımı

§ Yoğun	bakım	ünitesi	

İNVAZİV	KANDİDİYAZİS

J	Cartledge	and	A	Freedman.	HIV	Medicine	(2011);	12	(Suppl.	2):70–74	



§ Tanı	klinik	olarak	konulur

§ Lezyonların	karakteristik	görünümüne	dayanır

§ Oral	saçlı	lökoplaki	ile	ayrımı;

§ Kandidiyaziste	plaklar	mukozadan	kolay	ayrılır

§ Mikrobiyolojik	doğrulama	ve	duyarlılık	testi	gerekliliği;

§ Tedaviye	rağmen	semptomların	devam	etmesi

§ Antifungal	tedavi	alırken	Candida	türlerinin	üremesi

TANI
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OROFARİNGEAL	KANDİDİYAZİS



§ Laboratuvar	doğrulama;

§ Kazıma	örneklerinin	potasyum	hidroksit	preparatının	mikroskopik	
incelenmesi

§ Karakteristik	maya	veya	hifal	yapılar

§ Klinik	eksudatif		örnek	kültürlerinde	Candida türlerinin	üretilmesi

TANI
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OROFARİNGEAL	KANDİDİYAZİS



§ C.	krusei;

§ Flukonazol	dirençli

§ İtrakonazol	ve	ketokonazol	çapraz	dirençli	olabilir

§ C.	glabrata;

§ Duyarlılığı	değişken

§ Suşların	çoğu		flukonazol	dirençli

TANI

J	Cartledge	and	A	Freedman.	HIV	Medicine	(2011);	12	(Suppl.	2):70–74	

OROFARİNGEAL	KANDİDİYAZİS



§ Duyarlılık	testi;

§ Klinik	hastalıkta;	C.	krusei,	C.	glabrata	gibi	türlerin	izole	edilmesi

§ Azol	tedavisine	rağmen	kandidiyazisin	gelişmesi

§ Tedaviye	yavaş	cevap

TANI

J	Cartledge	and	A	Freedman.	HIV	Medicine	(2011);	12	(Suppl.	2):70–74	

OROFARİNGEAL	KANDİDİYAZİS



Ö Z O FAG E A L KA ND İKA ND İ D İ A Z İ S

§ Klinik	tanı	önemli

§ Semptomların	tedaviye	yanıtı	kriter

§ Endoskopi	ile	doğrulama;

§ Başlangıç	tedavisine	yanıtsız

§ Eşlik	eden	orofaringeal	kandidiyazis	yok

§ Başka	bir	özofageal	hastalık	şüphesi

TANI
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ÖZOFAGEAL	KANDİDİYAZİS



Ö Z O FAG E A L KA ND İKA ND İ D İ A Z İ S

§ Kesin	tanı

§ Endoskopik	örnekte;

§ Histopatolojik	olarak	dokuda	Candida	maya	formlarının	gösterilmesi	

§ Mantar	kültürü	ile	doğrulama	ve	tür	tayini

TANI
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§ Klinik	tanı	önemli

§ Vajinal	sekresyonlarda	potasyum	hidroksit	preparatı;

§ Karakteristik	blastosfer	ve	hifal	maya	formları

§ Tedaviye	gereksiz	maruziyeti	önlemek	için;

§ Kendi	kendine	tanıya	güvenilmez

§ Mikroskobik	ve	kültür	doğrulama	gerekli

TANI
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VULVOVAJİNAL	KANDİDİYAZİS



İLAÇ DOZ SÜRE KANIT 
DÜZEYİ

ABD Flukonazol
Klotrimazol draje
Mikonazol bukkal tablet
İtrakonazol solüsyon
Posakonazol oral süspansiyon

Nistatin süspansiyon/pastil

1x100 mg/gün (po) 
5x10 mg/gün (po) 
50 mg/gün
200 mg/gün (po) 
İlk gün 2x400 mg, sonra 1x400 
mg/gün
4x4-6ml/4-5x1-2 pastil

7-14 gün

AI
BI
BI
BI
BI

BII

AVRUPA Flukonazol

İtrakonazol solüsyon
Nistatin süspansiyon
Amfoterisin B

1x150-200 mg/gün (po) 

1-2x100-200 mg/gün (po) 
3-6 pastil (4-6ml)/gün 
3-6 pastil mg/gün ya da oral 
süspansiyon 1-2 g/gün
(2-4 doz) 

Bir doz yada 
düzelene kadar 
(5-7 gün) 

7-14 gün
7-14 gün
7-14 gün

O RO FA R İO RO FA R İ NG E A L  
KA ND İKA ND İ D İ YA Z İ S

§ Orofaringeal kandidiyaziste gebelik dışında seçilecek ilaç; 

§ Oral flukonazol 100 mg/gün (AI) 



Ö Z O FAG E A L KA ND İKA ND İ D İ YA Z İ S

§ Ekinokandinler	özofageal	kandidiyazis	tedavisinde;

§ Flukonazol	gibi	etkili

§ Tedaviden	sonra	daha	yüksek	nüks	oranı
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§ İsavukonazol
§ 200	mg/gün		yükleme,	50	mg/gün	idame	(po)	
§ 400	mg/gün		yükleme,	100	mg/gün	idame	(po)	
§ 400	mg/hafta	(po)	

§ Komplike	olmayan	özofageal	kandidiyazis	için	flukonazol	kadar	etkili	(BI)

§ 100	mg/gün	isavukonazol	ile	daha	yüksek	gastrointestinal	sistem	yan	etkileri



İLAÇ DOZ SÜRE KANIT 
DÜZEYİ

ABD

Flukonazol
İtrakonazol solüsyon
Vorikonazol
İsavukonazol
İsavukonazol
İsavukonazol
Kaspofungin
Mikafungin
Anidulafungin
Amfoterisin B deoksikolat
Lipozomal Amfoterisin B

1x100 mg/gün (400) mg’a kadar (po)/(iv)
200 mg/gün (po) 
2x200 mg/gün (po)/(iv)
200 mg/gün  yükleme, 50 mg/gün idame (po) 
400 mg/gün  yükleme, 100 mg/gün idame (po) 
400 mg/hafta (po) 
50 mg/gün (iv)
150 mg/gün (iv)
Bir doz 100 mg (iv), sonra 50 mg/gün (iv)
0.6 mg/kg/gün (iv)
3-4 mg/kg/gün (iv)

14-21 gün

AI
AI
BI
BI
BI
BI
BI
BI
BI
BI
BIII

AVRUPA

Flukonazol
Flukonazol
İtrakonazol 
Posakonazol
Vorikonazol
Kaspofungin

1x400 mg/gün 
400 mg/gün yükleme, 200 mg/gün idame (po) 
1-2x100-200 mg/gün (po) (hızlı oral solüsyon)
2x400 mg/gün (po) 
2x200 mg/gün (po)
70 mg/gün (iv), sonra 50 mg/gün (iv)

3 gün
10-14 gün
10-14 gün
10-14 gün
10-14 gün
10-14 gün

Ö Z O FAG E A L KA ND İKA ND İ D İ YA Z İ S

§ Özofageal	kandidiyazisinin	etkili	tedavisi	için	sistemik	antifungaller	gerekir	(AI)

§ Tedavi	süresi	14-21	gün

§ İlk	tercih	ilaçlar;

§ Flukonazol	(po)/(iv)	(AI)

§ Oral	itrakonazol	solüsyonu	(AI)



İLAÇ DOZ SÜRE KANIT DÜZEYİ

ABD

Flukonazol

Topikal azoller
Klotrimazol
Butokonazol
Mikonazol
Tiokonazol
Terkonazol

İtrakonazol solüsyon 200 mg/gün (po) 

Tek doz 

3-7 gün

3-7 gün

AII

AII

BII

VULVOVA J İNA L 	 KAND İD İ YAZ İ S



§ Topikal	tedavi;

§ Kutanöz	hipersensitivite

§ Döküntü	

§ Kaşıntı	

§ Oral	azol	tedavisi,

§ Bulantı

§ Kusma

§ İshal

§ Karın	ağrısı

§ Transaminaz	yüksekliği

TEDAVİ	YAN	ETKİLERİNİN	İZLEMİ

MUKOKÜTANÖZ 	 KAND İD İ YAZ İ S



§ Karaciğer	fonksiyon	testlerinin	periyodik	izlemi		(AII);

§ Karaciğerde	diğer	komorbit	durumlar

§ Azol	tedavisinin	>21	gün	sürmesi	beklenen	durumlar	

https://aidsinfo.nih.gov/guidelines	on	1/4/2018	

MUKOKÜTANÖZ 	 KAND İD İ YAZ İ S

TEDAVİ	YAN	ETKİLERİNİN	İZLEMİ



§ Ekinokandinler	çok	az	istenmeyen	reaksiyon	ile	ilişkili:

§ Histamin-ilişkili	infüzyon	toksisitesi

§ Transaminaz	yükselmesi

§ Döküntüler	

§ Böbrek	yetmezliğinde	doz	ayarlamaları	gerekli	değil

https://aidsinfo.nih.gov/guidelines	on	1/4/2018	

MUKOKÜTANÖZ 	 KAND İD İ YAZ İ S

TEDAVİ	YAN	ETKİLERİNİN	İZLEMİ



§ Orofaringeal	veya	özofageal	kandidiyazis	için;

§ Uygun	antifungal	tedaviden	7-14	gün	sonra	hastalık	semptom	ve	
belirtilerinin	devam	etmesi

§ Hastaların	yaklaşık	%	4-5'inde	inatçı

§ CD4	hücre	sayıları	<50	hücre/mm3 ve	tekrarlayan	azol	kullananlarda

https://aidsinfo.nih.gov/guidelines	on	1/4/2018	

MUKOKÜTANÖZ 	 KAND İD İ YAZ İ S

TEDAVİTEDAV İ  BAŞARISIZLIĞ ININ YÖNET İININ YÖNET İ M İ



§ Posakonazol	oral	süspansiyon	(2x400	mg/gün,	28	gün	)	(AI)	

§ Azol	refrakter	orofaringeal	veya	özofageal	kandidiyazisi	olan	hastaların	
%	75'inde	etkin

§ İtrakonazol	oral	süspansiyon	(BII)

§ Ekinokandinler	(BII)	

§ Vorikonazol	(BII)	

§ Amfoterisin	B	(iv)	(BII)

https://aidsinfo.nih.gov/guidelines	on	1/4/2018	

MUKOKÜTANÖZ 	 KAND İD İ YAZ İ S

TEDAVİTEDAV İ  BAŞARISIZLIĞ ININ YÖNET İININ YÖNET İ M İ



§ Rutin	primer	antifungal	profilaksi	önerilmez (AIII);

§ Akut	tedavi	oldukça	etkili

§ Mukozal	hastalığın	morbidite	ve	mortalite	ile	ilişkisi	çok	düşük

§ Profilaksi	ile;

§ İlaca	dirençli	Candida suşlarıyla	enfeksiyon

§ Anlamlı	ilaç-ilaç	etkileşimleri

https://aidsinfo.nih.gov/guidelines	on	1/4/2018	

MUKOKÜTANÖZ 	 KAND İD İ YAZ İ S

KORUNMA



§ CD4	sayıları	<150	hücre/mm3 hastalardaki	nüksler	için	randomize	klinik	araştırma;	

§ Sürekli	flukonazol	tedavisi	epizodik	flukonazol	tedavisi	ile	karşılaştırıldığında;

§ Atak	sayılarında	azalma

§ Diğer	invaziv	mantar	enfeksiyonlarında	düşme

§ İki	grup	arasında	flukonazol	direnci	gelişme	riskinde	fark	yok



§ Sekonder	profilaksi;

§ Ataklar	sık	ve	şiddetli	olmadıkça	çoğu	uzman	önermez (BIII)

§ Başlama	kararı	verirken	dikkate	alınacak	faktörler;

§ Nükslerin	hastanın	yaşam	kalitesine	etkisi

§ Diğer	fungal	enfeksiyonlara	karşı	profilaksi	ihtiyacı

§ Maliyet,	

§ Yan	etkiler

§ İlaç-ilaç	etkileşimleri

https://aidsinfo.nih.gov/guidelines	on	1/4/2018	

MUKOKÜTANÖZ 	 KAND İD İ YAZ İ S

SEKONDER PROF İLAKSİ



§ Başlangıçta	azol	dirençli	kandidiyazisli	hastalarda	nüks	oranları	yüksek

§ ART	ile	immün	iyileşme	sağlanıncaya	kadar	uygulanmalı	(AIII)

§ Sonlandırma	zamanı	için	veriler	yetersiz;

§ CD4	sayısı	>200	hücre/mm3 seviyesine	yükseldiğinde	kesilebilir

https://aidsinfo.nih.gov/guidelines	on	1/4/2018	

MUKOKÜTANÖZ 	 KAND İD İ YAZ İ S

SEKONDER PROF İLAKSİ



İLAÇ DOZ KANIT	
DÜZEYİ

Orofaringeal	kandidiyazis

Özofageal	kaandidiyazis

Vulvovajinal	kandidiyazis

Flukonazol

Flukonazol
Posakonazol	oral	süspansiyon

Flukonazol

100	mg/gün	ya	da	haftada	3	gün	(po)

100-200	mg/gün	(po)
2x400	mg/gün	(po)

150	mg/hafta	(po)	

BI

BI
BII

BII

SEKONDER 	 PROF İ LAKS İ





§ Etken	Histoplasma	capsulatum,	dimorfik	mantar

§ Orta	ve	Güney	Amerika’da	endemik

§ Endemik	bölgelerde,	HIV	ile	enfekte	olan	bireylerde	yıllık	insidans	%	5

§ Primer	histoplasmoz	mikrokonidya	inhalasyonu	ile	kazanılır

§ Hücresel	immünite	enfeksiyon	kontrolünde	önemli

https://aidsinfo.nih.gov/guidelines	on	1/4/2018	

H İ STOPLAZMOZ İ S

EP İDEM İYOLOJ İ



§ CD4	sayısı	<150	hücre	/	mm3

§ Semptomatik	hastalık	riski	ile	ilişkilidir

§ ART	ile	sıklıkta	azalma

§ Hastaların% 25-% 61'inde AIDS belirleyici hastalıktır

https://aidsinfo.nih.gov/guidelines	on	1/4/2018	

H İ STOPLAZMOZ İ S

EP İDEM İYOLOJ İ



§ Progresif dissemine histoplazmoz

§ Ateş

§ Yorgunluk

§ Kilo kaybı 

§ Hepatosplenomegali 

§ % 50 olguda öksürük, göğüs ağrısı ve dispne 

§ CD4 sayıları >300 hücre/mm3;

§ Solunum sistemi ile sınırlı

§ Öksürük, plöritik göğüs ağrısı, ateş

https://aidsinfo.nih.gov/guidelines	on	1/4/2018	

H İ STOPLAZMOZ İ S

KL İN İK



§ MSS tutulumu

§ Ateş

§ Baş ağrısı

§ Nöbetler

§ Focal nörolojik defisitler

§ Mental durum değişiklikleri 

§ GİS tutulumu

§ İshal

§ Ateş

§ Karın ağrısı

§ Kilo kaybı

KL İN İK

H İ STOPLAZMOZ İ S

https://aidsinfo.nih.gov/guidelines	on	1/4/2018	







Breast skin, HIV+, courtesy of Dr. Mark R. Wick Breast skin, courtesy of Dr. Mark R. Wick





§ Histoplazma	antijeninin	kan	veya	idrarda	saptanması	

§ Biyopsi	materyalinin	histopatolojik	incelenmesi

§ 2	-4	μm	boyutunda	tomurcuklanan	maya

§ AIDS’li	yaygın	histoplazmozlu	hastalarda	

§ Kültürde	üreme	%	85

https://aidsinfo.nih.gov/guidelines	on	1/4/2018	

H İ STOPLAZMOZ İ S

TANI



§ Menenjit	tanısı	zor

§ BOS	bulguları;

§ Lenfositik	pleositoz

§ Yüksek	protein

§ Düşük	glikoz

§ Mantar	boyaları	genellikle	negatif

§ Kültür	pozitifliği	az

§ BOS’da	antijen	veya	antikor	pozitifliği	%	70

https://aidsinfo.nih.gov/guidelines	on	1/4/2018	

H İ STOPLAZMOZ İ S

TANI



Histoplasma capsulatum yeast forms fill phagocytes.

H İ STOPLAZMOZ İ S



İLAÇ DOZ KANIT	DÜZEYİ

Primer	profilaksi
CD4	sayısı	<150	mm3	ve	yüksek	
risk

Orta-ciddi	yaygın	histoplazmoz	
tedavisi

İtrakonazol

Lipozomal	amfoterisin	B
İtrakonazol	ile	idame

100	mg/gün	(po)

3	mg/kg/gün	(iv)
3x200	mg/gün,	3	gün;	
sonra	200	mg/gün	(po)

BI

AI

AII

HİSTOPLAZMOZİS





§ Coccidioides	immitis	

§ Coccidioides	posadasii

§ HIV-enfekte	olgular	hastalığın	yüksek	endemik	olduğu	bölgelerden

§ Yüksek	semptomatik	enfeksiyon	gelişme	riski;

§ CD4	hücre	sayısı	<250	hücre/mm3

§ AIDS	tanısı	alan	hastalar
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§ HIV-enfekte	hastalarda	dört	yaygın	sendrom	tanımlanmış:

§ Fokal	pnömoni

§ Yaygın	pnömoni

§ Menenjit	dahil	ekstratorasik	tutulum	

§ Lokalize	enfeksiyon	bulgusu	olmadan	pozitif	serolojik	testler

https://aidsinfo.nih.gov/guidelines	on	1/4/2018	
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§ En	yaygın	kullanılan	tanı	testleri	koksidioidal	serolojik	testler

§ Isıya	dayanıklı	antijen	ile	“tüp	presipitasyon”	/TP	

§ IgM	antikor	reaksiyonu

§ Menenjit	tanısında	yararlı	değil

§ Erken	hastalıkta	pozitif

§ Isıya-dayanıksız	antijen	ile	“kompleman	fiksasyon”/CF	

§ IgG	cevabı	

§ BOS'ta	saptanması	menenjitin	göstergesi

https://aidsinfo.nih.gov/guidelines	on	1/4/2018	
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§ Tanı	doğrulaması

§ Klinik	örnek	kültürlerinde	üreme

§ Enfekte	dokunun	histopatolojik	incelemesi	ile	sferüllerin	gösterilmesi

§ Laboratuvarda	artrokonidi	inhalasyon	riski	nedeniyle	önemli	bir	tehlike

§ Tanımlanması	biyogüvenlik	seviyesi	3	(BSL	3)	laboratuvarda	yapılmalı

https://aidsinfo.nih.gov/guidelines	on	1/4/2018	

KOKS İD İO İDOMİKOZ İ S

TANI



• Adsız



SFERÜLLER



SFERÜLLER



İLAÇ DOZ KANIT	
DÜZEYİ

Primer	profilaksi

Hafif	enfeksiyon	
Asemptomatik	seroloji	pozitif	ve	CD4	sayısı	
<250	mm3 ya	da	fokal	pnömoni

Kemik	ya	da	eklem	enfeksiyonu

Menenjit	dışında	ciddi	enfeksiyon

Menenjit

Önerilmez

Flukonazol
İtrakonazol

İtrakonazol

Lipid	fomülasyonlu	
amfoterisin	B
Amfoterisin	B	deoksikolat

Flukonazol

400	mg/gün	(po)
2X200	mg/gün	(po)

2X200	mg/gün	(po)

3-5	mg/kg/gün	(iv)

0.7-1	mg/kg/gün	(iv)

400-800	mg/gün	(po)

AIII

BII
BII

AI

AIII

AII

AII
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