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Yogun bakimda invazif fungal enfeksiyonlar

e Candida spp. (%88)

o Asperqillus spp. (%7)

e Zygomycetes (Rhizopus, Mucor, Lichtheimia)
e Fusarium spp.

» Trichosporon spp.

Dimopoulos G, et al. Journal of Critical Care 2013

® Cl’yp tOCOCCUS S p p . Sipsasa NV, et al. Int J Antimicrob Agents 2012

Garnacho-Montero J, et al. Rev Esp Quimioter 2013




Kandidemi

* Kandidemi vakalarinin yarisi YB'da

Kullberg BJ, et al. Clin Microbiol Infect 2011; 17 (Suppl. 5): 1-12




Yogun Bakimda Antifungal Tedavi

Profilaksi

Zaman

Risk faktorleri (+)
Klinik bulgu (-)
Biyomarker (-)

Mikoloji (-)




* Flukonazol 400 mg/giin

— Kandidemi insidansinin yuksek oldugu Uniteler

— Yuksek riskli hastalar (SVK, TPN, Gl cerrahi, kandida
kolonizasyonu)

— Invaziv kandidoz riskini azaltir, ancak uzun dénem
sagkalima etkisi yok

— Direnc artisi veya Candida turlerinde major degisiklikle
iliskili degil



e S N I —

Abdominal cerrahi ve tekrarlayan GiS
perforasyonu veya anastamoz kacagi

YBU >3 giin kalmasi beklenen cerrahi kritik
hasta

48 saatir MV desteginde olup >72 saat daha
MV destegi sirmesi beklenen hasta

MV, hastanede >3 gilin, AB, CVC, ve >1:
parenteral nutrisyon, diyaliz, major cerrahi,
pancreatit, sistemik steroit, immunsupresyon

Cerrahi YBU hastasi

invasiv kandidoz/kandidemi risk faktorii olan
YBU hastasi

Cerrahi katabolik YBU hastasi

intraabdominal Candida
infeksiyonundan koruma

Fungal infeksiyon gelisim
zamanini geciktirmek

invasiv kandidoz/
kandidemiden korunma

Fluconazole 400 mg/day

Caspofungin 70/50 mg/
day
Fluconazole 400 mg/day

Fluconazole 100 mg/day

Caspofungin 50 mg/day

Ketoconazole 200 mg/day

ltraconazole 400 mg/day

Nystatin 4 Mio IU/day
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49 abdominal cerrahi, tekrarlayan GIS perforasyonu veya anastamoz kacagi
YBU giriste kolonizasyon yok
Flukonazol:23 Plasebo:26
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Siirveyans kiiltiir Peritonit Kandidoz

E Flukonazol HE Plasebo



* Yakin zamanda abdominal cerrahi geciren ve tekrarlayan

gastrointestinal perforasyonlari olan veya anastomoz kacagi olan

hastalar icin flukonazol 400 mg/glin (kanit diizeyi Bl)

ESCMID. Clin Microbiol Infect 2012;18 (Suppl. 7): 19-37

Yuksek riskli hasta grubunda disunulebilir
Invazif kandidoz orani (%5) yiiksek YBU
Flukonazol

ZayIf 6neri orta dulizey kanit

IDSA 2016




Retrospektif, kontrol grubu olmayan calismalar

Ampirik AF tedavi alip, sonrasinda duyarli etken saptanalarda
mortalite disuk

Ampirik AF tedavi toplam mortaliteyi dusurebilir

Sadece ates, AF tedavi icin yeterli mi ?

ESCMID. Clin Microbiol Infect 2012;18 (Suppl. 7): 19-37



YBU hastasi, genis spektrumlu ab yanit
vermeyen ates, APACHE Il >16 Fluconazol 800 mg/

gin

Atesin dlismesi D |

270 hasta

Fluconazol veya

YBU hastasi, yuksek ates Mortaliteyi dlisirmek ekinokandin

ESCMID. Clin Microbiol Infect 2012;18 (Suppl. 7): 19-37



*68VyE

* Yakinma: sag yan agrisi, ates yuksekligi

» Ozgecmis: DM-10 yildir, KBY-3 yildir
sigara- 60 paket yil

alkol- 40 yil giinde 3 duble (3 yildir icmiyor)

3 yil dnce alkole bagli karaciger sirozu nedeniyle karaciger
tX

llaclar: Certican (everolimus) 0.25 mg 2x1
Soy gecmis: 6zellik yok



Bilin¢ konfu
Ates 40°, TA:180/100mmHg, Kalp hizi: 120/dk
Bilateral solunum sesleri kaba

Batin muayenesi normal
Pretibial 6dem yok



Ure H 181
Kreatinin H 5.54
Sodyum L 134
Potasyum 4.3
Kloriir 106
Kalsiyum L 79
Magnezyum 1.9
Protrombin Zamani (siire) 14.4
Protrombin Zamani

(aktivite) L 2
INR 1.2
APTZ 30.4
CRP H 41.02

mg/dL
mg/dL
mEq/L
mEq/L
mEq/L
mg/dL
mg/dL

S1

Si

meg/dL



SGOT(AST) H 530 UL

SGPT(ALT H 371 UL
Alkalen Fosfataz 113 U/L
GGT 16 UL
Total Protein 6.5 g/dL
Albiimin L 2.9 g/dL
Total Bilirubin 0.52 mg/dL
Direkt Bilirubin H 0.36 mg/dL
LDH H 723 UL
CK H 9392 UL
CK-MB H 139 UL

Miyoglobin >3000 ng/mL

O AN - ! T



e Lokosit:15.400/mm, %85 PNL

* AKG de laktat 1.8 HCO3:14 pH:7.30

* zleminde konflizyonunun artmasl

* Hemodiyalize alindi

* Gram (-) sepsis dustintlerek meropenem baslandi

e Ates yaniti alinamadi



Kan kulturu

1. Candida albicans  Antibiyogram Adi 1
Amfoterisin B
Flukonazol
Itrakonazol
Vorikonazol
Kaspotfungin
Posakonazol

R IR R I I

Maya mantar Uredi.



Kandida turleri Risk faktorleri

Tum Kandida
turleri

Invaziv cerrahi islemler (6zl. GIS
cerrahisi)

Santral venoz kateter

Total Parenteral Nutrisyon

Notropeni
Immiin baskilayici tedavi @
Diabetes mellitus @

Agir pankreatit

Mayr A, et al. Clin Microbiol Infect 2011; 17 (Suppl. 1): 1-12
Mikulska M, et al. Expert Rev Anti Infect Ther 2012; 8(8): 755-65.



Tum Kandida Yogun bakimda uzun yatis suresi
turleri Genis spektrumlu antibiyotik
kullanimi

Banser kemoterapisi,

Transplantasyon @
H2 reseptor blokora kullanimi
|T3rematijre yvenidogan @

Renal yetmezlik/hemodiyaliz
Mukozal kandida kolonizasyonu
Bakteriyel enfeksiyon

Mayr A, et al. Clin Microbiol Infect 2011; 17 (Suppl. 1): 1-12
Mikulska M, et al. Expert Rev Anti Infect Ther 2012; 8(8): 755-65.



* Anidulafungin 200/100 mg

e Caspofungin 70/50 mg EKINOKANDINLER
* Mikafungin 100 mg

* Liposomal Amfoterisin B 3 mg/kg

* VVorikonazol 6/3 mg/kg/giin

* Flukonazol 400-800 mg



Caspofungin Anidulafungin

o Cyclosporine o M. Mofetil Bilinen ilac etkilesimi
o Tacrolimus o Cyclosporine yok

O Rifampicin o Tacrolimus

O Efavirenz o Prednisolone

O Nevirapine o Sirolimus

O Dexamethasone o Nifedipine, Fluconazole

O Phenytoin o Ritonavir

o Carbamazepine o Rifampicin

George Dimopoulos et al. How to select an antifungal agent in critically ill patientsy¢Journal of
Critical Care (2013) 28, 717-727



* Andilofungin 200/100mg/glin baslandi

e 24 saat icinde ates yaniti alindi
* KBY, son donem bdbrek yetmezligi olarak kabul edildi
* Hemodiyaliz kateteri takildi

* Rutin hemodiyalize baslandi




e ESCMID; Gunde en az bir tane

* IDSA; Her gun veya gun asiri



* 10 giin parenteral anidulofungin tedavisi

e Kan kulturlerinde Ureme olmadi
e KCFT leri duzeldi

* Flukonazol 400 mg/gliin----- 10 glin

{Tedavi stiresi 2 Son negatif kan kiltliriinden sonra 2 hafta J




Ekinokandin Flukonazol

* Notropenik olmayan hastalarda (5-7 gunlik tedavi)

* Klinik durum stabil
* C. albicans veya flukonazole duyarli Candida tiru Urerse,

e Tekrarlanan kan kulturlerinde Greme olmamasi

Clinical Practice Guideline for the Management of Candidiasis: 2016 Update by the Infectious Diseases Society of America



* 67vas, E

e Opere karaciger kist hidatigi (3 ay once)

* Cekum ve transvers kolon perforasyonu + batin ici apse nedeniyle

operasyon

* Septik sok, solunum yetmezligi ----- YBU, MV



1. gun
* Adrenalin, noradrenalin, dobutamin

* Hipotermik, Lokosit: 6000/mm3, CRP: 2,6 mg/dL, Prokalsitonin: 5,1 pg/L
* Ampirik meropenem 3X1 g iv

2. gun

Noradrenalin, parenteral nltrisyon
Normotermik, Lokosit: 10,200/mm3,
CRP: 7,5 mg/dL, Prokokalsitonin: 31,5 pg/L



3. gun
* Noradrenalin devam
* Normotermik, lokosit 9,100

 CRP:13,6 Prokokalsitonin:39,5
e Kaspofungin 70/50mg

5. gun

 Lokosit 9,600, CRP 10,2, enteral + parenteral nutrisyon
* Mini BAL: Acinetobacter spp.

 Kolistin + Tigesiklin

e Kaspofungin



10. gun

Spontan solunumda
Hemodinamik olarak stabil
Oral gida + enteral nitrisyon
Kolistin, tigesiklin, Kaspofungin
Genel Cerrahi YBU transfer



Olgu 3

* 44 yasinda, kadin

* Brid ileus, jejunum perforasyonu (Genel Cerrahi operasyon)
* Postop solunum yetmezligi, hipotermi, septik sok - YB (MV)
* Noradrenalin

* Meropenem



3. gun

* Noradrenalin,

* TPN

 Meropenem tedavisi altinda yuksek atesi mevcut (39,3)
e Lokosit:16,600, CRP:26,3 Prokalsitonin:9,5

 ARDS (PEEP:14, PS:20, Fi02:1,0)---Prone pozisyonu

* Kan kulturlerinde Greme yok

« Ampirik teikoplanin eklendi



4. gun

* Idrarda Candida spp.



Solunum / idrardaki uremeler

* Enfeksiyon etkeni olarak degerlendiriimeyen kandida Gremeleri
* Risk faktorleri olan
* Antimikrobiyal tedaviye yanit vermeyen hastalarda

* Invazif kandida enfeksiyonunu habercisi olabilir




Asemptomatik Kandiduri

* Predispoze faktori dizelt: Griner kateteri cikar

* Antifungal tedavi yuksek riskli gruplar hari¢c 6nerilmez

Notropeni

Cok disuk agirhikh bebek (< 1500 g)

Urolojik girisim uygulanacak hasta

(Glclu oneri, disuk dazey kanit)



Solunum / idrardaki uremeler

Izlem

Tedavi




* Kandiduri kandidemi ile iliskili olabilir

* Kandidemik hastalarin %46-68’inde kandidlri saptanmis.

Bross J, et al. Am J Med 1989;87:614-620
Charles PE, et al. Intensive Care Med 2003;29:2162-2169

e Kandidurili hastalarin %4.3’linde kandidemi saptanmis.

Jain M, Dogra V, et al. Indian J Pathol Microbiol. 2011 Jul-Sep;54(3):552-5.

 Uriner tikaniklik kandidemi riskini artirir

Toya SP, et al. Journal of Hospital Infection 2007; 66: 201-206



* Asemptomatik kandidiride kandidemi risk faktorlerini
degerlendir.

* Dusuk dogum agirlikl yenidogan, notropenik ve Urolojik cerrahi
dncesi uygulanacak hastalarda tedavi et

e Idrar kultiriinu tekrar ederek kontaminasyonu disla

* Kolonizasyon indeksini degerlendir



4. gun

Kolonizasyon taramasi

e 7 bolgeden ornek alindi
e |drar
 DTA
e Agiz strlintu
+ Dren siis| 5 ( +) * Mikafungin 100 mg
* Dren ¢evresi struntu
* Rektal strintu
e Koltuk alti sirinti



6. gun

DTA: Acinetobacter spp.
CRP 29.4, Prokalsitonin 11.9
 Kolistin + Tigesiklin + Mikafungin

* Anastomoz kacagi -
* Genel Cerrahi kaynak kontrolu

MV, hemodinamik olarak stabil
 Kolistin + Tigesiklin + Mikafungin

20. ginde genel durumu iyi, GC sevk
-

E.U. Tip Fakiiltesi
BAKTERIYOLOJI RAPOR SISTEMI

BAKTERIYOLOJI LABORATUVARI TEST SONUCU

2734808
: 2012035761
- FILIZ TUTU

Dogum Tarihi
Cinsivet:
Istem Tarihi

:  Derin trakeal aspirasyon (Bakterivoloji) Lab. Kabul Tarihi

. ANEZTEZI SERVIS
:  Prof Dr. MEHMET UYAR

1. Acmetobacter baumannit complex
(Ureme Diizeyi : 100.000 Kolony'ml)

Sonug Tarihi

Rapor Basim Tarith:

- 15/02/1971

= K

- 25.01.2015 23:33:48
- 25.01.201523:41:42
- 28.01.2015 09:58:17

01.02.2015 21:38:46

Antibiyogram Ad:

Colistin

Ampisilin/sulbaktam

Sefepim

Doksisiklin

Imipenem

Meropenem

Amikasin

Siprofloksasin

Trimetoprim/sulfametoksazol

Seftazidim

Levofloksasin

Sefoperazon/sulbaktam

Tetrasiklin

et A i e

Tigesiklin




YBU ampirik AF tedavi

Ates bazli yaklasim




YBU ampirik AF tedavi

Ates bazli yaklasim

* YBU
* Genis spektrumlu ab ragmen dismeyen ates

e Santral kateter
e APACHE Il >16

* Flukonazol(800 mg/glin 14 giin) / plasebo

* Fark yok

Schuster MG, Edwards JE Jr, Sobel JD, et al. Empirical fluconazole versus placebo
for intensive care unit patients: a randomized trial. Ann Intern Med 2008;149:83-90.



YBU hastasinda ampirik antifungal tedavi,

* Invaziv kandida infeksiyonu icin risk faktorlerinin varhginda,
* Atesi aciklayacak baska bir neden yoksa,

» Kandida serolojisi pozitifse ve/veya steril olmayan
bolgelerden alinan kiltdr (+)

(Gucll oneri, orta duzey kanit)

IDSA 2016 Kandidiyaz Tedavi Kilavuzu




Yuksek risk grubu

* Tekrarlayan gastrointestinal perforasyon
* Anastomoz kacagi
e Akut nekrotizan pankreatit




Ampirik tedavi suresi

* Tedaviye klinik ve laboratuvar olarak yanit veren hastalarda
* Kandidemideki gibi

* Tedaviye yanit vermeyen olgularda
* ampirik tedavi sonlandirilmahdir




Kolonizasyon/Infeksiyon

» infekte

Candida Colonisation Index - Kolonize * Prospektif kohort calismasi

- 5 farkh bolge/hasta

1,0
- Kolonizasyon indeksi :

0,8

Kolonize bolge sayisi
0,6 "

Ornek alinan bolge sayisi
0,4
0.2 KKi >0.5
0.0 Klinik 6nemi

0 20 40 60 140
Kolonizasyon suresi (gun)



Candida skoru

Lojistik regresyon analizinde bagimsiz risk faktorleri olarak belirlenen

« Sepsis :
» Multifokal kandida kolonizasyonu :

e Cerrahi
« TPN

Sinir deg@eri: 2.5 (%81 duyarli, %74 6zgul)

Eger bir hastanin Candida skoru >2.5 ise invaziv kandidoz riski 7.75 kat
fazla

Erlgenl_tedavi baslamada ve antifungallerin asiri kullanimini onlemede
egerli

Leon C. Crit Care Med 2006



Posteraro et al. Critical Care 2011, 15:R249
httpv/ccforum.comJ/content/15/5/R249 c CR.T.C ! l... c £ RE

Open Access

RESEARCH

Early diagnosis of candidemia in intensive care
unit patients with sepsis: a prospective
comparison of (1—-3)B-D-glucan assay, Candida
score, and colonization index

Brunella Posteraro’', Gennaro De Pascale’, Mario Tumbarello® , Riccardo Torelli’, Mariano Alberto Pennisi®
Giuseppe Bello?, Riccardo Maviglia?®, Giovanni Fadda’, Maurizio Sanguinetti’ and Massimo Antonelli® ‘

. |Duyarlhk% |Ozgilliik %

BG esik deger 80 pg/ 92.9 93.7 72.2 08.7
ml

Kandida skoru >3 85.7 88.6 57.1 97.2
Kolonizasyon indeksi 64.3 69.6 27.3 91.7
>0.5

BG + kandida skoru 100 83.5 51.8 100




17y, Erkek, 60 kg
* 1 yasinda ansefalosel tanisiyla opere

* VentrikUloperitoneal sant

* 7 kez revizyon operasyonu

* EAMS biling skoru ile beyin cerrahisi klinigine yatirilmis
* 1 ay sonra entube MV ----anestezi YBU



* Beyin cerrahisinde aldigi ted
* Vankomisin (14. guin)
* Meropemnem (5. guin)

e Ates:38,8 TA:120/80 N: 90

* Lokosit:9600 CRP:9,9 PCT:46
* Inotrop (-)

* Enfeksiyon bulgulari

* Solunum sekresyonlari: Artmis, pirilan



SpelRes 0,000




Periferik kan kulturu: Periferik kan kiulturu:

Enterococcus faecium Acinetobacter baumannii

Penisilin R Meropenem R
Gentamisin R Imipenem R
Streptomisin R Sefo/sulbaktam R
Vankomisin S Levofloksasin R
Teikoplanin S Netilmisin S
Linezolid S Kolistin S
Tigesiklin S Tigesiklin S



* Kolistin 1X300mg, 2x150mg iv
* Tigesiklin 2X50 mg iv

* Linezolid 2x600mg iv



Periferik kan kulturua:
Candida tropicalis




Invasive Fungal Infections in the ICU: How to Approach,

How to Treat Molecules 2014, 19, 1085-1119,
K an d | d em | Elisabeth Paramythiotou *, Frantzeska Frantzeskaki, Aikaterini Flevari, Apostolos Armaganidis
and George Dimopoulos

Kateteri cek/degistir
GOz dibi

Erken tedavi

Hemodinami

(stabil) (instabil)
FLUKONAZOL Ekinokandin
Azol kullanimi yok Amfo B

Non albicans Candida (-)

Intolerans De-eskalasyon

Klinik dizelme

Duyarli koken



* Flukonazol 12mg/kg-glin
emg/kg-glin



* Alinan kan kulturlerinde Greme yok
* Genel durumu orta, atesleri devam ediyor




Klinik degerlendirme
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* GOz dibi muayenesi

Korioretinit
Korlukle sonuclanabilir
MSG study: 29%
Krishna: 26%




* GOz dibi: normal



7 gun flukonazol tedavisi altinda

* Vegetasyon: trikisbt kapakta 1x1,4 cm hareketli, ekojen kitle

* Ates 38,7

* Lokosit:13,800
* CRP:19

* PCT:2,6
 KCFT:N

* Bobrek :N



Endokardit

* Dogal kapak endokarditi
Liposomal amfo B 3-5 mg/kg giin + Flusitozin 4x25mg/kg

Yuksek doz ekinokandin
Caspofungin 150 mg/giin
Mikafungin 150 mg/giin (Glglu 6neri, distik dizey kanit)
Anidulofungin 200 mg/gilin

 Ardisik tedavi: Flukonazol 800/400 mg giin (12-6 mg/kg)
Kandida flukonazol duyarli
Klinik stabil
Kan kaltard negatif

(GUcla oneri, dusuk diizey kanit)



Endokardit

* Ardisik tedavide diger azoller flukonazole direncli kokenlerde dnerilir.

(Zayif dneri, cok diisik diizey kantt)

e Kapak replasmani onerilir.

* Tedavi replasman sonrasi komplikasyon yoksa 6 hafta daha strdurulur.
(Gugli dneri, diisiik diizey kanit)

e Kapak replasmani yapilamiyorsa uzun sureli flukonazol stpresif tedavisi

* Yapay kapak endokarditi dogal kapak endokarditi ile ayni

(GUcla oneri, dusuk diizey kanit)



* Liposomal amfo B 5 mg/kg

* 2 haftalik tedavi-- alinan kan ve BOS kulturleri (-)

e EKO kontrol (-)

 Sant cekildi (VP santa gecildi)






* Yatisinin 3. ayinda tekrarlayan sant enfeksiyonlari nedeniyle exitus



Kateter / Mortalite

Clinical Infectious Diseases Advance Access published March 14, 2012



Iki ana ilke

Erken tani Erken ve
dogru tedavi

N

[Mortalite ! J




Time to Initation of Fluconazole Therapy Impacts
Mortality in Patients with Candidemias:
A Mula-Instatutional Study

Kewvin VW. Garey.,” Milind Rege.” Manjunath P. Pai,* Dana E. Mingo.” Katie J. Suda.,” Robin S. Turpin.®
and David T. Bearden®
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CID 2006:43 (1 July) * Garey et al.



Tedavi / Mortalite

Clinical Infectious Diseases Advance Access published March 14, 2012



Klinik tablo

Primer

Alternatif

Yorum

SSS kandidozu

LAB + Flusitozin
baslangicta birkac hafta,
sonra FL ile semptomlara
dlzelene kadar devam

Ventrikuler kateter varsa
cikarilmalidir

Candida endoftalmiti

Kandidemisi olan butun hastalar tedavinin erken doneminde
en az bir kez endoftalmit acisindan degerlendirilmelidir (All)

Endokardit

K-AB, LAB, Ekinokandin

Stabil hastada etken
duyarliysa ve kan kulturleri
negatiflesmisse FL'e gegcilir

Kapak replasmani kuvvetle
onerilir. Prostetik kapak
degismemisse omur boyu
supresyon tedavisi

Solunum orn.den Candida
izolasyonu

Tedavi onerilmez

Tedavi icin histopatolojik
kanit gereklidir

Orofarengeal kandidoz

Nistatin susp., FL

ITR, VO, K-AB, POS,
Ekinokandin

7-14 gun sure ile

Ozofageal kandidoz

FL, Ekinokandin, K-AB

ITR, VO, POS

14-21 gun sire ile

IDSA 2009 Kandidiyaz Tedavi Kilavuzu




Solunum ornekleri: Kandida

* Solunum sekresyonlarinda kandida turemesi genellikle kolonizasyonu

gosterir nadiren tedavi gerektirir.

(GUcll oneri, orta diizey kanit)

* Ciddi immunsupresif hastada invazif kandida enfeksiyonunu arastir.



YBU’de Solunum Yolu
Orneklerinden Kandida Izolasyonu

2004-2006

17-yatakh YBU
1900-yatakhi hastane I |

| 1587 yatis |

| |
301 8liim (%19) |

232 otopsi (%77)

I

135 pnomonili 97 hastada
hasta (%58) pnomoni yok (%42)
77 hastada sol. 58 hastada sol. OMHous
orneklerinde VA= lLP-Taal-0 q (-] gl g e [Cic hromic obsiructive pulmonary discase
Candida (+) Candida (-) BONERS G ‘
ematological malignancy
g 3 Solid organ malignancy
= =] .'.erlng:cmc shock
Candida pndomonisi SYstonse dintges
N=0 Solid organ ransplamt recipients
‘ancreatinis

Meersseman W, et al. Intensive Care Med 2009:35:1526

Patiemts




* 51 y erkek, insaat sektorinde kuyudan su cekme isi yapiyor

* Bilinen hastaligi olmayan, 2 hafta 6nce baslayan ates, 6ksurtk,
balgam, hemoptizi, ilerleyici nefes darligi nedeni ile 5 glindtr
gemifloksasin kullanmakta iken sikayetlerde artis nedeni ile acil
servise basvurdu.

* Hipoksi, lokositoz ve akciger grafisinde bilateral inflitrasyon
saptanan hasta solunum yetmeazligi nedeni ile entiibe edilerek
ampirik tedavi olarak piperasilin/tazobaktam, siprofloksasin ve
oseltamivir baslandi.



her iki akcigerde yaygin buzlu cam dansiteleri ve yaygin
amfizematoz alanlar



* Tedavinin 5. giintinde atesi devam eden hasta piperasilin/tazobaktam
kesilerek meropenem ve teikoplanin tedavileri baslandi.

e Gonderilen solunum yolu viral panelinde HIN1 influenza virus (+)

e Oseltamivir tedavisi 5 gline tamamlandi.



e Yatisinin 5 gunlinde hipotansiyonu devam eden hastanin, iki giin ara
ile alinan endotrakeal aspirat (ETA) yaymasinda septali hif yapan kuf
mantarlari saptandi ve kulturde Aspergillus fumigatus Gremesi oldu.

* Es zamanli gonderilen serum galaktomannan degeri 0.15 ng/m|



Invazif Aspergilloz

» YBU’de IFI'nin majér etkeni Candida’lar, ancak IA da degisen
oranlarda YBU hastalarinda bildirilmekte

* Retropsektif otopsi kontrollu bir ¢calismada hastalarin %6.9'unda
IA’nin histopatolojik ve mikrobiyolojik kaniti saptanmis. Bu hastalarin
%70’i ise immunyetmezlikli degil

 Mortalitesi ise %80



YBU hastalarinda IA

* Bir cok YBU’de oranlar cok yuksek olmadigindan, kolaylikla gézden
kacmakta ve uygun tedavinin baslamasi geciktigsinden mortal
seyretmektedir.

* Tanida sikintilar var. Mikrobiyoloji + klinik + radyoloji + konak risk
faktora (1Y, KS, KOAH, dekompanse siroz)
e Kalttrin duyarliligi %30
* PCR’nin degeri dusuk
 BAL'da galaktomannan en iyi test olarak gorinutyor (duyarlilik %80). Ancak
seri olctimler sikintili

* Gercek insidansinin daha fazla oldugu dustunultyor
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YBU’de IA tanis

 YBU hastalarinda IA tanisi daha sikintili. Hematolojik maligniteli
hastalarda oldugu gibi, «possible», «probable», «proven» gibi
tanimlar yok.

* Klinik bulgular ve tomografi sonuclari nonspesifik
* GM antijen duyarliligi dtustk

e Kultirde Aspergillus Gremesinin yorumlanmasi gu¢ (%80’
kolonizasyon kabul edilmekte)

Azoulay E. Am J Respir Crit Care Med 2012



Galaktomannan

* Aspergillus hiicre duvar komponenti
» Serum/plazma, BAL, BOS ve diger viicut sivilarinda bulunabilir.

* Farkli hasta gruplarinda ve kurumlarda test sonuclarinda
onemli varyasyonlar mevcut

* En iyi sonuclar kemoterapi alan hematolojik maligniteli
hastalarda (duyarligi %58, 6zgulligu %95) ve KHN alicilarinda
(duyarlilik ve 6zgullik %65)

 SOT alicilarinda D/O daha dusuk

Marchetti O. ECIL recommendations. BMT 2012



A Clinical Algorithm to Diagnose
Invasive Pulmonary Aspergillosis
in Critically 1l Patients

* 524 YBU hastasi, ETA’da Aspergillus Gremesi var
* Infeksiyonu kolonizasyondan ayirmak icin bir algoritm gelistirilmis

e Algoritmanin NPV’si yiksek (%92). Gereksiz antifungal kullanimini,
toksisiteyi ve yuksek maliyeti 6nlemede faydali olabilir

Blot SI, Am J Respir Crit Care Med 2012



Putative invasive pulmonary aspergilosis (all four criteria must be met)
1. Aspergillus-positive lower respiratory tract specimen culture (= entry criterion)
2. Compatible signs and symptoms (one of the following)
e Fever refractory to at least 3 d of appropriate antibiotic therapy
o Recrudescent fever after a period of defervescence of at least 48 h while still on antibiotics and without other apparent cause
o Pleuritic chest pain
o Pleuritic rub
e Dyspnea
o Hemoptysis
° ning respiratory insuffi ’ f appropriate a ic th and ventilatory support
3. Abnormal medical imaging by portable chest X-ay or CT scan of the lungs
4 Either 4a or 4b
43 HosU ik TactaTs { P -
¢ Neutropenia (absolute neutrophil count <500/mm?) preceding or at the time of ICU admission
¢ Underlying hematological or oncological malignancy treated with cytotoxic agents
e Clucocotticoid treatment (prednisone equivalent, >20 mg/d)
¢ Congenital or acquired immunodeficiency
4b. Semiquantitative Aspergillus-positive culture of BAL fluid (+ or ++), without bacterial growth together with a positive cytological smear showing
branching hyphae
Aspergillus respiratory tract colonization
When =1 criterion necessary for a diagnosis of putative IPA is not met, the case is dassified as Aspergilius colonization.

Blot SI, Am J Respir Crit Care Med 2012



* \Vorikonazol

* Hemoptizinin devami nedeni ile 8 glin sonra cekilen Toraks
Tomografisinde sag akciger apikal segmentte 14 mm kavitasyon
gosteren duzensiz sinirli dansite artimlari yaygin yamasal
konsolidasyon ve buzlu cam dansiteleri saptandi.

* TUberkuloza yonelik gonderilen mikrobiyolojik tetkiklerde
pozitiflik ve romatolojik patoloji saptanmadi. Vorikonazol
tedavisinin 2. gininde hipotansiyonu duzeldi, 10. glinlinde ates
yaniti alindu.



Invazif kandida enfeksiyonlarinda mortalite %40
* Tani zordur

* Kan kdltir pozitifligi % 50

* Risk faktorleri gbz é6ntine alinmalidir

* Kandidemi varliginda ilk tercih ekinokandin olmali

* Batin i¢i cerrahi + anastomoz kacaqgi, pankreatit varliginda kandida
enfeksiyonu riski ytiksektir

* Kandidemi varliginda santral kateter cekilmelidir

e Tedavi stiresi son (-) kan kultiirti sonrasi 14 giin

e De-eskalasyon

* GOz dibi ve ekokardiyografi unutulmamalidir



