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Invaziv fungal enfeksiyon; SORUNLAR

» Premortem tani orani ~ %50 (%12 — 60); sikhkla ampirik tedavi

» Uygun olmayan antimikrobiyal kullanimi ve bakteriyel direng artisi
» Etken spektrumu cografya, hastane florasi ve antifungal maruziyetle iliskili
» Antifungal tedaviye yanit yavas; tedavi zor (or, tedavinin |2. haftasinda
invaziv aspergillozda %45 mortalite

» Tedavi gecikmesi artan olum orani ile iliskili

» Kan orneklemesi >12 sa antifungal tedavi gecikmesi >2 kat artmis mortalite
» Tedaviyi takiben immunosupresyon gelisirse; nuks??
» Tedavi uzun sureli (haftalar, aylar, yillar)

» Maliyetlerde onemli artis



KLINIK HISTOPATOLOJi




GELENEKSEL IMMUNOLOJIK | MOLEKULER

YONTEMLER YONTEMLER YONTEMLER
* Mikroskobik * Histoplasma antijen * Hibridizasyon
inceleme test * Amplifikasyon
e Kultur * Cryptococcal antijen « identifikasyon
* Identifikasyon test « Direkt tani
« Duyarlilik testleri * Galaktomannan test

* (1-3)B-d-glukan test
* Mannan-antimannan




Mikroskobik Inceleme

» Klinik ornekteki fungal yapilarin mikroskobik olarak gosterilmesi

» Hizli (<I sa on tani)

Ekonomik

Pratik

Uygun tani yontemi / by segimi icin yonlendirici

Kdultur icin dogrulama; kontaminasyon!? / kolonizasyon? / enfeksiyon?

» Duyarhhk < %50 (%20-80); negatif sonug fungal enfeksiyonu ekarte ettirmez
» Etkenin cins/tur duzeyinde tanimlanmasi mumkiin olmaz

» Duyarlilik < kultur; yetersiz materyal varliginda kulture oncelik verilmeli

» Egitimli ve deneyimli personel gerektirir



Mikroskobik Inceleme

» Gram boyama

» IFP'da uygun ornekler icin hem
mikroskopi hem de kultur uygulanmali

» Biyopsi materyalinde hiflerin doku
invazyonu invaziv mantar enfeksiyonu
kanrtidir




Mikroskobik Inceleme

» KOH (%10-30)

» Tum doku ve keratinize orneklerin
klarifikasyonu

» Calcofluor White

» Artmis duyarlilik ve daha hizli sonug




Mikroskobik Inceleme

» Cini murekkebi (India ink)

» Kriptokok menenijit tanisinda beyin
omurilik sivisinda ~%60 duyarlilik




Mikroskobik Inceleme

» Direkt Imminfloresan Boyama

direct fluorescent antibody stain
"
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» Floresan isaretli ozgul antikorlar
kullanilarak Pneumocystis jirovecii tanisinda




Mikroskobik Iinceleme

» Patoloji preparatlari icin Gomori
metenamin gumusleme, periyodik
asit-Schiff, Hematoxylin-eosin



» Invaziv fungal enfeksiyon tanisinda altin standart

» KESIN tani; klinik drnekte etkenin saptanmasi ve izolasyonu ile miimkiin
» Epidemiyolojik ¢alismalar
» Cins ve tur duzeyinde tanimlama
» Olasi direng tahmini
» In vitro duyarlilik testi sansi
» Uzun inkubasyon suresi; ge¢ pozitiflesme

» Dusuk duyarlilik

» Non-steril orneklerde
» kontaminasyon?
» kolonizasyon?
» enfeksiyon!?



Kontaminasyon?
Klinik ornekte fungal :
. & Kolonizasyon?
ureme
Enfeksiyon?

Bronkoskopik ornekler > Balgam
Balgam kolonizasyon/enfeksiyon ayriminda basarisiz




/ Primer Candida pnomonisi — | Nadir

(Non-steril solunum
— [ Siklikla ]

orneklerinde —

Candida
E
\

Sekresyonlarin kontaminasyonu

Kandiduri —_— Siklikla kontaminasyon
wq:w»*

lKontaminasyon I » lKoIonizasyon l » lSistemik enfeksiyon l

Klinik bulgular + Radyolojik bulgular + Mikrobiyolojik bulgular




Kiiltir

Kulturde
Aspergillus
ilzolasyonu

® Kolonizasyon BAL kultur duyarlihgi
(Aspergillus spp) %30-60

M Kontaminasyon

M Invaziv enfeksiyon 1209 olgu
1477 pozitif kaltur

M Allerjik bronkopulmoner
aspergilloz

M Aspergilloma

M Kronik nekrotizan aspergilloz

4 Perfect et al., Clin Infect Dis, 2001; 33: 1824



Kiiltiir

» Pozitif kultiuir degerlendirilirken;
» Mikroskobide hifal yapilarin gorulmesi
» Kulturle mikroskobi sonucunun uyumu
» Birden fazla ureme
» Degisik orneklerden izolasyon

» 37°C de ureyebilme




Kan kiiltiria
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BacT/Alert (bioMerieux, Durham, NC), ==k = I s

Bactec (BD Diagnostics, Sparks, MD) ——
VersaTREK (TREK Diagnostic Systems, Cleveland, OH)

Invazif Candida enfeksiyonunda altin standart
» Sistemik kandidiyazda %50

» Tek organ kandidiyazinda %30
» Pozitif sinyal 1-5 glin

Fusarium ve Scedosporium spp; ~7%50 pozitif
Invaziv aspergillozda genellikle negatif




» Identifikasyon TP e crrne-nes
Q& NN NN W NANS N

» Geleneksel yontemler ve ticari sistemleri SIS &

» Morfolojik ozellikler, germ tup testi, dalmau plate R

» API Candida, Api 20C/32C, Auxacolor, Vitek 2, CHROMagar A e S e e S

» PNA FISH (peptide nucleic acid fluorescent in situ hybridization)

» rRNA’y1 hedefleyen floresan isaretli tiir spesifik problar

» Pozitif kan kultur

» 5 Candida turu (Candida , , glabrata, krusei)
» ~90 dk

» MALDI-TOF MS (matriks aracili lazer desorpsiyon iyonizasyon-ugu
suresi kutle spektrofotometrisi)
» Agarda ureyen kuf ve mayalarin identifikasyonu

» Pozitif kan kultur sisesinden direkt identifikasyon

» Multipleks PCR sistemleri (Biomerieux, Qiagen, Mobidiag, Bioexen)

Sepsis paneli <
Tek seferde >20 patojen (bakteri+Candida)

Pozitif kan kultur sisesi




Morphotype  No. | TTP, hrs dAST
(average) 16-18 hrs
GPC 31 19.3 s
GNB 62 22.3
Yeasts 7 31.4 Identification
30 min

Time to positive

iAST

(TTP, average) Subculture
16-18 hrs 18-24 hrs Results

22.0 hrs e
—»_ B © e it i e e e e e e
30 hr )

l 20 hr! 40 hr. 60 hrd

=1 hr

=» Results

FilmArray BCID

Kang CM, et al. | Microbiol Immunol Infect. 2020;53:882-91.



Neden basan: diisik?

! Trombositopeni

Hasta
kaynakli
nedenler

' Genel durum bozuklugu

’ Antifungal kullanimi

’ Dusuk fungal yuk

Ornek

kaynakli
nedenler

’ Alinmasi iliskili sorunlar

’ Transport iligkili sorunlar

2 -
7 3
{ 8C
&‘4/
{ {\\‘\ & Laboratuvar

kaynakli " Bilgi ve deneyim eksiklig;

nedenler




Kiiltiir dis:1 tani testleri

» Daha hizli tani
» Daha erken donemde tani
» Klinik performanslari degisken

» Etken mantarin cins veya turu
» Numune tipi
» Konak ozellikleri

» Geleneksel tani testleri ile birlikte kullaniimali
» Imminolojik testler
» Antijen testleri

» Antikor testleri
» Deri testleri

» Molekuler testler



Immiinolojik testler

» Antikor testleri

» Mantara ozgul konak (Ab) yanitini olgen testler
» Uygulama kolay

» Ornek eldesi invaziv islem gerektirmez

» Mantar enfeksiyonlarinda duyarlilik ve ozgulluk dusuk;
» Hastalar genellikle immunduskun (yanlis negatif)
» Kandida kolonizasyonu sik (yanlis pozitif)

» Deri testleri

» Geg tip asiri duyarliligl gosterir

» Prevalans arastirilmasinda onceki enfeksiyonlarin gostergesi
» Akut enfeksiyonlarin tanisinda yararl degil



Antijen testleri

Galaktomannan;
» Aspergillus hucre duvari bileseni; Aspergillus spesifik
’ Conjugate EB-A2 Monoclonal
. ) )@ Antibod h per 1
} Mantar uremeSI SlraSInda dOIa§|ma Sallnlr ’ Galactomannan antigen
¥
» Optik dansite indeksi olarak rapor edilir, esik deger; a0 cont e

» Serum ODI=0.5
» BAL ODI=]

» invaziv aspergillozun erken tanisinda yararl
» 0.3 ml serum ile 4 saatte sonug

» Anti-galaktomannan monoklonal Ab kapli mikropleytler

» Ticari testi mevcut, FDA onayli (2003)



Antijen testleri

Galaktomannan
» Duyarhlik kulturden daha yuksek (ozellikle BAL)
» Serum; DUY %47 (11-79); OZG %93 (76-100); PPV %59 (2-100); NPV %89 (73-98)
» BAL; DUY %76 (50-100); OZG %89 (53-100); PPV %63 (25-100); NPV %92 (71-99)
» Kuf aktif profilaksi yoklugunda duyarllik yuksek
» Kuf aktif profilaksi uygulanan hastalarda seri tarama onerilmez
» Duyarhlik notropenik hastalarda notropenik olmayanlara gore daha yuksek
» Yuksek riskli hastalarda tarama testi (haftada iki kez)

» Erken tani (tek serum 6rneginde pozitif ya da seri 6rneklerde titre artisi)

» Tedavi takibi (AF tedavinin ilk 2 haftasinda ODI azalmasi, tedavi yaniti gostergesi)

> Bassetti M et al. Journal of Infection 2020;81; 13 1-46.



Antijen testleri

Yalanci pozitif galaktomannan (%1-18)

» Piperasilin-tazobaktam (testin yeni versiyonlarinda daha az)

» Non-invaziv enfeksiyonlarda gecici antijenemi

» Talaromyces, Fusarium, Paecilomyces ve Histoplasma enfeksiyonlari
» Yenidogan ve kuguk bebekler (83%)

» Kan transfuzyonlari, kan urunu infuzyonlari

» Kolistin tedavisi

» Tahrip olmus GIS mukozasindan GM absorbsiyonu

Yalanci negatif galaktomannan (<%5)

» Yetersiz anjioinvazyon

» Aspergillus turunun dusuk galaktomannan uretimi
» Dusuk fungal yuk

» Antifungal ila¢ kullanimi



Antijen testleri I !
it

Aspergillus Galactomannan LFA (IMMY) !

» Immiinokromatografik strip test N

Galactomannoprotein (Euroimmun) I I

» Serum ve BAL orneklerinde ELISA testi i

» Duyarhhk ve ozgulluk Galaktomannan Ag test ile benzer Zo

Aspergillus Lateral Flow Device; LFD (OLM Diagnostics)

» Hizli immunokromatografik test

» Hedef antijen; Aspergillus uremesi sirasinda hucre d|5|23_i§g!tLganln2itl;d
glikoprotein patient patient

» Ozgiil monoklonal IgG Ab (JF5)

» Serum ve BAL ornekleri

Control line
Test line—_

» 15 dk’da sonug, ornekleri biriktirmek gerekmez

» Hasta basi (point of care) test

Add serum
followed by
chase buffer




Immiinolojik testler

|,3-B-D-glukan

Fungal hucre duvar bileseni

v Vv

Panfungal; Aspergillus, Fusarium, Candida, Pneumocystis, Acremonium

v

Kriptokokkoz, mukormikoz ve blastomikozda negatif

v

Fungitell Assay FDA onayli; serum sinir degeri 280 pg/ml
5 pl serumla (BOS, BAL) 2 saatte sonug

Duyarhhk %80, ozgulluk %76, PPV %44, NPV %93

» Yalanci pozitiflik (£%7);

Immiinglobulin, albumin preparatlari

v Vv

v Vv

Seliloz membranlarla hemodiyaliz
» Siddetli bakteriyel enfeksiyon, bakteriyemi
» Gazli bez temasi

» Fungal kolonizasyon

> Hou TY et al. PLoS One 2015; 10:e0131602.



Immiinolojik testler

Mannan ve Anti-mannan
» En onemli Candida antijeni; mannan
» Dolasimdan klirensi hizli; tek serum ornegi ile sonug yetersiz
» Serum yarilanma omru iki saat; yalanci negatif sonug

» Mukozal kolonizasyon; yalanci pozitif sonug
» Mannan Ag; duyarlilik %58, ozgullik %93
» Anti-mannan Ab; duyarlilik %59, ozgulluk %83
» Ag+Ab kombinasyonu; duyarlilik %83 ozgulluk %86

» Lateks aglutinasyon ve ELISA testleri

} Mikulska et al. Crit Care 2010;14:R222.



Immiinolojik testler

Kriptokokal Ag
» Polisakkarit kapsul antijen
» Cryptococcus neoformans ve C. gattii icin yuksek duyarllik
» Serum ya da BOS

» Lateks aglutinasyon, ELISA ve immunokromatografik strip test

e
"

B N o,
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IMMY.com IM AN
I R o,

COoNtro| ——
Test —

—_—>
Capillary flow




Molekiiler yontemler

» identifikasyon

» Antifungal direncin saptanmasi

» Fungal yuk saptanmasi

» Antifungal tedavi takibi (Kantitatif testler)

» Tani (klinik ornekten etken saptama; kan, doku, BAL vb)

Yuksek duyarlilik ve ozgulluk?
Erken donemde, hizli sonug?

Hedef amplifikasyon (PCR)
Prob amplifikasyon

Sinyal amplifikasyon
Bu tekniklerin kombinasyonlari

v Vv Vv Vv




In situ hibridizasyon

» Rhodamine, fluorescein, biotin isaretli ozgul

P rObIar Gene Fixed Cells
mm (on slides)
» Direkt klinik doku orneklerinden tani ve "a"“mw"l\f __@\__
m - Aioetji I I i i il i T T
identifikasyon NN -1

[NRNNERRNN|

Denaturation \

» DNA extraksiyonu gerekmez

(75°C) I I
» Hizl ve kolay
L Gewes ) + -8
» Doku ornegi gerkliligi; invaziv islem!!! L B
X . . e .. . . cey e <;\nn .t
» Ozgul her bir tur igin ayr1 ornek; is yuku ve~ ~ -

- The gene is located

maliyet

» Amplifikasyon bazl testlerden daha dusuk
duyarhhk



In situ hibridizasyon

Zygomycetes icin pozitif histopatolojik
preparat (H/E;A,X100 ; B,X50)
(Kdltur, Rhizopus sp.)

Pan fungal prob ile in situ hibridizasyon; .
A, pozitif; B, negatif (kiiltiir; Rhizopus sp.) | I
R / &= E« ;
A o A : .
Fy £ A = | Aspergillus sp.igin in situ hibridizasyon;
- ;?'/_ P 7 Vot |REERE R | A, pozitif; B, negatif (kultur,
/ : okl L i A% IRk 3 b Sl % .
LV Sy i (.J T 5 | Afumigatus)
A, A el e o L B
_____ OO L <t {{ & M-_"_"_""_"_""_"_""_"_"""""""""""""

> - " Montone et al. Am | Clin Pathol. 201 |



PCR (Polymerase chain reaction)

» Klinik ornekte az sayida DNA’yi cogaltma
Kan

Serum

Balgam

Lavaj

Doku

v Vv Vv Vv V9v V9

» Duyarhlik daha yuksek (fungal yukun onemi -‘

az)
» Daha hizli ve erken tani!

PCR : Polymerase Chain Reaction

30 - 40 cycles of 3 steps :

mwmﬂmmmw% Step 1 : denaturatim%

1 minut 94 °C

AT ; [T 3 Step 2 : annealin,
3%&% S ylgllils Cr e
| e
s % 45 seconds 54 °C
am 3' 3 3

forward and reverse
primers !!!

11T 3" Step 3 : extension

o3 I R /“' '_3<JHI|JUL\LLU‘U_J_LLU_1LI.L ]
1 |

N\

/ / 2 minutes 72 °C
only dNTP's




Molekiiler yontemler

e

» Rutin kullanim igin hangi amplifikasyon ve saptama yontemi?

Yanitlanmasi gereken sorular

» Bu testler igin uygun ornek, miktar?
» Ornekleme sikhgi?

» Hangi DNA hedefi?
» DNA ekstraksiyonunda en uygun yontem!?

» Yanlis pozitif ve yanlis negatif sonuglarin en aza indirilmesi igin
onlemler?

“ > . §32°9 W IEBK.NG GLOJP
l S H M s 00 8 08" EUROPEAN ASPERGILLUS PCR INITIATIVE

T EAPCRI



N N R

AccuProbe Coccidioides,
Blastomyces,
Histoplazma Id Test
(Hologic)

Yeast Traffic Light and
Quick FISH (AdvanDx)

BioFire Film Array
(bioMerieux)

T2Candida (T2Biosystems)

SeptiFast LightCycler
(Roche)

AsperGenius
(PathoNostics)

MycAssay Aspergillus
(Myconostica)

MycAssay Pneumocystis
(Myconostica)

>

Kemiluminesan
isaretli DNA prob

PNA-FISH

Nested multiplex
PCR

PCR ve nukleer
manyetik
rezonans

Real-time PCR

Multiplex real-
time PCR

Real-time PCR

Real-time PCR

-Dimorfik mantarlarin hizh
identifikasyonu
-Duyarhhk/ozgullik > %98/99

-Pozitif kan kiltirinden hizli id
-Duyarhhk/ozgilluk > %92/95

-Kan kulturu paneli, Candida
-Duyarhhk/ozgullik > %96/99
-Menenijit ensefalit paneli, Cryptococcus

-Kandan direkt tani
-Hizl sonug

-Duyarhhk/ozgillik > %91/99

-5 Candida turu ve A.fumigatus
-Yuksek duyarlilik

-BAL orneginden direkt Aspergillus PCR
-CYP5 A gen mutasyonu
-Duyarhhk/ozgilluk > %88/78

-Serum ya da BAL orneginden 18 farkli
Aspergillus turinun direk tespiti
-Duyarhhk/ozgtlliik; %70/90

-BAL orneginden direkt tespit
-Duyarhhk/ozgiilluk; %94/100

-Kiltirde tUreme gerekli
-Diger mantarlarla yalanci
pozitif reaks

-Pozitif kan kultura gerekli
-Floresan mikroskop gerekli
-Sinirh Candida turu

-Pozitif kan kulturu gerekli
-Sinirli Candida turu
-Yiksek maliyet

-Sinirh Candida turu
-Yiksek maliyet

-Sinirli Candida turu
-Klinik kullanim??
-Sinirh Aspergillus turu

-Klinik kullanim??

-Klinik kullanim??

-Klinik kullanim??

Wickes & Wiederhold. Nat Commun. 2018;9:5135.



Molekiiler yontemler

T2 Candida Magnetic Resonance Assay
» FDA onayli ilk fungal PCR testi

» Invaziv Candida enfeksiyonu tanisinda PCR ile manyetik rezonans

» Tam kan ornegi

» 5 Candida turu; C. albicans, C. glabrata, C. parapsilosilosis, C. tropicalis, C.
krusei

» Sonug suresi; ~5 saat



TABLE 1 | List of commercially available PCR-basad assays for detection of Aspergiius spp. and CYPSTA resistance mutations in A fumigatus.

Product Manufacturer Method PCR target,” species, and resistance
mutations detected
Affigene Aspergilus tracer Cephead, Roling Meadows, IL, Real-time PCR Target unknown Aspergiius spp.
United States
A. umigatus Bio-Evolution Bio-Evolution, Bry-sur-Mame, Real-time PCR ITS1 region A. fumigatus
France
artus® Aspergilus dift. RG PCR Qiagen, Dassaldort, Germany Multiplex real-time PCR Target unknown A. fumigatus, A. terreus, A. flavus
AsparGenius® Spedes and AsperGenius®  PathoNostics B.V., Maastricht, Mutiplex real-time PCR 28S rDNA A. fumigatus complex, A. temsus,
Resigtance Nethertands Aspergiius spp. TR34/198H and
TRe/Y 121F/T289A mutations
Aspergilus spp. ELITe MGB® Kit ElIMechGroup S.p.A, Turin, italy Quantitative real-time PCR 185 rDNA Aspergilus spp. (A. niger, A. nidulans,
A. tereus, A flavus, A. varsicolar, A. glsucus)
AspD OlmDiagnostics, Newcastie, Mutiplex real-time PCR Target unknown Aspergilus spp., A tareus
United Kingdom
FungPlex®™ Aspergiis and Fungiplex® Bruker Datonk GribH, Bremen, Mutiplex real-time PCR Target unknown Aspergilus spp. (A. fumigatus,
Aspergius Azole_R Germany A. flavus, A migey), A. temeus TRas and TRas
mutations
LightOycler Septifast Roche Diagnostics, Mannheim, Mutiplex real-time PCR ITS region A fumigatus (and Candida spp.)
Germany
Magicplex Sepsis Real-Time Test Seegne, Seoul, South Korea Mutiplex real-time PCR assay  Target unknown A. fumigatus (and Candids spp.)
MycoRaal Aspergilus Ingenetix GribH, Vienna, Austra Real-time PCR with meit cuve  ITS2 region A. umigatus, A favus, A ndutans,
analysis A. niger, A terreus
MycoGENIE® Aspergiius Species and Ademtech, Peesac, France Duplex real-time PCR assay 28S rDNA Aspergius spp., A. umigalus
MycoGENIE® Aspergiius fumigatus and TR24/L98H mutations
resistance TRa¢/LS8H

Kidd SE et al. Front Microbiol 2020;10:2903.



TABLE 2 | List of commercially available PCR-basad assays for detection of Candida spp.

Product Manufacturer Method PCR TARGET" and species detected
AusDisgnostics Sepsis AusDiagnostics Pty Ltd., Mascot, NSW,  Mukiplex tandem PCR ITS1 or ITS2 regione C. aibicans, C. glabvata, C. krussy,
paned Australa C. parapsiosis, C. tropicals
CanadlD® and AurisiD® OlmDiagnostics, Newcastle, Mutipiex real-time PCR Target unknown C. abicans, C. dubliniensis, C. glabvata,
United Kingdom C. kusei, C. parapsiosts, and C. tropicalis Candida awis
FimAsmray Blood Culture BioFre Diagnostics, Sak Lake city, Mukiplex real-time PCR assay Target unknown C. albicans, C. glabrata, C. krusel,
identification (BCID) Panal'  Utah, United States C. parapsiosis, and C. tropicals
FungPlex® Candida and Bruker Dakonik GmbH, Bremen, Mutiplex real-time PCR assay Target unknown Candida spp. (C. albicans, C. parapsiiosis,
FungPlex® Candida suris  Gemmany C. dubliniensis, C. tropicatis), C. glabvats, and C. krusai
Canddda suris
Magicplex Sepsis Seegne, Seoul, South Korea Mukiplex real-time PCR assay Target unknown C. albicans, C. glabrata, C. krusel,
Red-Time Test C. parapsiosis, and C. tropicals (and A. fumigatus)
MycoReal Candida Ingenatix, Vienna, Austria Red-time PCR with melt cuve  [TS2 region C. albicans, C. dubliniensis, C. glabrata,
analysis C. kusei, C. lusitaniae, C. parapsiosis, and C. tropecals
SeptiFast Real-Time PCR Roche Diagnostics, Mannheim, Mukiplex real-time PCR assay  Target unknown* C. albicans, C. glstrata, C. kuse,
Gemany C. parapsiosis, and C. tropicals
SepaiTest-UMD Moltzym Molecular Diagnostics, PCR and Sanger sequencing 18S rDNA Al fungd species
Bremen, Garmarny
T2Candida T2 Biceystems, Lexington, MA, T2 magnetic resonance ITS2 region C. abicans/C. tropicals, C. glabrata
United States complest/C. krusad, and C. parspsiiosis complax
Sepsis Flow Chip Master Diagnostica, Granada, Spain Mutiplex PCR with automated  Target unknown* C. albicans, Candida spp.
reverse dot biot hybridization




TABLE 3 | List of commerciglly avallable PCR-basad assays for detection of Mucorales and Pneumocysiis jrovedd.

Product Manufacturer Method PCR target,” species, and resistance mutations detected
MucorGenius® PathoNostics 8.\, Maastricht, Mutiplex real-time PCR  Target unknown Pan-Mucoralkes, Rhizopus spp., Mucor spp.,
AmpliSens Pneumocystis rovecl  AmpliSens, Bratislava, Slovak Red-time PCR Targat unknown Pnaumaocystis frovaecd
(carink)-FRT Republc
AusDiagnostics Pneumonia and AusDisgnostics Pty Ltd_, Mascot,  Mukiplex tandem PCR Targets unknown FPreunocystis jrovectl, Cryplococcus
Atypical Pneumonia paneis NSW, Australa neoformans species complex, and Aspergiius fumigalus complex
PneumoGenius PathoNostics B.V,, Maastricht, Mutiplex real-time PCR Mitochondrial ribosomal large subunit (LSU) and two
Nethertands difydropteroate synthase (DHPS) fas gene mutations
Preumocystis jrovecl and point mutations: 165 (ThrS5Ala) and
171 ProS7Ser)
Pneumocysist foroveck Bio-Evolution, Bry-sur-Mame, Redl-time PCR Target unknown Pnaumaocystis irovacy
Bio-Evolution France
PneumolD® OlmDiagnostics, Newcastle, Mutiplex real-time PCR  Targat unknown Pnaumocystis frovec
United Kingdom
Red Star Pneumocystis jrovedi Altona Diagnostics, Hamburg, Red-time PCR assay Target unknown Prieumaocystis frovecs
PCRKt1.0 Gemany




» IFI tanisinda mikroskobik inceleme ve kultur hala altin standart
» Duyarlilik ve ozgulluk dusuk
» Gecg sonug

» Immunolojik testler taniya yardimci
» Daha erken donemde ve daha yuksek performansh sonug saglar

» Molekuler testler umit vadediyor

» Onemli sorun standardizasyon; onemli gelismeler mevcut

» Bu testlerin kombine kullanimi tani performansini arttirabilir



