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Uvod

V souvislosti s nar@stajicim problémem invazivnich mykotickych infekef, spojenych s vysokou morbiditou a mor-
talitou, iniciovala Ceskd hematologickd spole¢nost JEP na podzim roku 2007 setkdni tymu odbornikii, repre-
zentujici odborné spolecnosti a vyznamna pracovisté a povéfila je ikolem vypracovat doporucené postupy v di-
agnostice a 1écbé téchto zavaznych infekei.

Ve dnech 19.-20. 10. 2007 probéhlo zaseddni v Dolnich Kounicich, kde pracovni skupiny prezentovaly analy-
zy dosavadnich klinickych studii v oblasti 1écby invazivni kandid6zy a kandidemie a invazivni aspergilézy.
Nasledujici text shrnuje zavery tohoto jedndni a na jejich zdkladé formuluje doporucené postupy v oblasti dia-
gnostiky a 1é¢by téchto mykéz u dospélych pacientit.

Ze zastoupen{ zicastnénych pracovist’ je ziejmé, Ze invazivni mykozy prerostly piivodni rimec hematoonkolo-
gickych pacientl a staly se zdvaznou komplikaci také u hospitalizovanych na jednotkéch intenzivni péée vSech
druhi, dale u Sirokého spektra imunoalterovanych nemocnych, véetné HIV pozitivnich a v neposledni fadé i u ne-
mocnych po transplantaci solidnich organu.

Jednotlivi t&astnici — vyjmenovani niZe — zastupovali nasledujici odborné spole¢nosti a pracovni skupiny: Ceska
hematologickd spole¢nost JEP, Pracovni skupina CELL (The Czech Leukemia Study group for Life), Pracovni sku-
pina Détské hematologie, Ceska onkologicka spole¢nost JEP, Ceska spole¢nosti anesteziologie, resuscitace a inten-
zivni mediciny CLS JEP, Ceska spolenost intenzivni mediciny, Spolenost infek&niho 1ékaistvi CLS JEP, Spoleg-
nost pro lékatskou mikrobiologii CLS JEP, zastupci poradniho sboru pro kategorizaci 1é¢iv CLS JEP. Pfipravy od-
borného zaseddni i vlastniho jedndni se tcastnili kolegové ze Slovenska a ndsledny text 1ze povazovat za vysledek
mezinarodni spolupréce a za zaklad spole¢nych ¢esko-slovenskych doporuéenych postupd.
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Metodika analyzy klinickych studii z pohledu fekéni nemoci (IDSA — Infectious Diseases Society of
mediciny zaloZzené na diikazech America) (tab. 1).

Pri hodnoceni klinickych studii jsme vychdzeli z celo-  Definice infekce, terminologie
svétove prijatého standardu (1) hodnoceni sily a kvality ~ Definice kandidové infekce, terminologie
klinickych studii. Kritéria hodnoceni byla zdsadné formu- Pri definici mykotické infekce a stupné diagnostické ji-
lovéana v roce 2001 (2, 3) Americkou spole¢nosti pro in-  stoty jsme vychézeli z konsensudlnich zavérQ evropské
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Tab. 1. Sila doporuceni k 1é¢ebnym postuptim na zakladé kvality klinickych studii — podle CDC (Center for Disease Control) (upraveno podle (2, 3).

Sila diikazu doporuceni

zdsadné nedoporuceno

A Zasadni dikaz pro doporuceni 1é¢by jak z hlediska tc¢innosti, tak dobrého klinického efektu.
zdsadné doporuceno
B Silnd nebo stfedné silny dikaz pro doporuceni z hlediska u¢innosti, ale jen s mirnym klinickém efektem.
vS§eobecné doporuceno
C Nedostate¢nd sila dikazu pro nebo proti doporucent, nebo klinicky efekt nepfevazi nezadouci G¢inky (napf. toxicita léku, 1ékové interakce..)
nebo alternativni postup.
moznost volby
D Stfedné silny diikaz proti pouZiti pro netdcinnost nebo pro moznost nezadouciho klinického vysledku 1é¢by
vS§eobecné nedoporuceno
E Silné dikazy pro nedostate¢nou Géinnost nebo nepiiznivy klinicky efekt

Kvalita diitkazu doporuceni

1 Diikaz alespori z jedné fadné randomizované kontrolované studie

1I

Diikaz alespon z jedné nerandomizované dobfe pfipravené (study design) klinické studie; kohorty nebo case-control analytické studie
(zejména multicentrické); zdsadni vysledky z experimentdlnich studii bez kontrolniho souboru

1T

Stanovisko respektovanych autorit na zdkladé klinické zkuSenosti nebo deskriptivnich studii.

(IFIG-EORTC Invasive Fungal Infection Group — Euro-
pean Organisation for Research in Treatment of Cancer)
a americké (MSG- Mycoses Study Group) skupiny od-
bornikil v oblasti invazivnich mykoz (4), které byly v né-
kterych aspektech zcela recentné aktualizovany (5).

Komise odbornikd navrhuje zaménit dosud uzivany
termin ,,fungemie terminem ,,hematogenni mykotickd
infekce®. Novy termin tak vyluuje moZny nespravny
vyklad, Ze pfi fungemii je infekce omezena pouze na
krevni recisté (4). Termin ,,invazivni mykoticka infek-
ce“ (,,invasive fungal infection*, IFI) navrhuje zamé-
nit za termin ,,invazivni mykotické onemocnéni* (,,in-
vasive fungal disease”, IFD), nebot’ mnohem Iépe vy-
stihuje fakt, Ze jde o systémové onemocnéni zplsobe-
né mykotickou infekci (5).

Podle stupné diagnostické jistoty se rozliSuji tfi stup-
né — 1. diagndéza prokdzana 2. diagnéza pravdépodobna
3. diagnéza moznd.

Ad 1. Prokdzané invazivni kandidové onemocnéni:
Prikaz je zaloZen na 1/ histo/cytopatologickém priikazu-
kvasinek (u Candida spp. i hyf nebo pseudohyf) ze vzor-
ku tkdné (s vyjimkou sliznic) ziskaného aspiraci tenkou
jehlou nebo biopsii, 2. pozitivni kultivaci ze vzorku zis-
kaného sterilnim odbérem z normélné sterilniho mista (s
vyjimkou moci, dutin a sliznic), které klinicky nebo ra-
diologicky odpovidd mistu infekce, 3. ndlezu v hemokul-
tufe Candida spp. a jinych kvasinek, soucasné s klinicky-
mi projevy, které odpovidaji infekci prokdzanou mikro-
skopickou houbou.

Ad 2. Pravdépodobné invazivni kandidové onemocné-
ni: Pravdépodobna diagndza je definovand pritomnosti
alespon jednoho z faktorti charakterizujicich stav hosti-
tele (napf. febrilni neutropenie), jednoho mikrobiologic-
kého kritéria (napf. pfimy mikroskopicky priukaz, nebo
nepiimy prukaz — pozitivita sérologickych testti — man-
nan antigen), jednoho velkého (nebo dvou malych) kli-
nickych kritérif (napt. mikroabscesy v jatrech a ve slezi-
né, nebo endoftalmitida) s klinickymi projevy odpovida-
jicimi infekci postiZeného mista (organu).

Ad 3. Mozné invazivni kandidové onemocnéni: V pfi-
padé, Ze je pfitomen alesponi jeden faktor hostitele a je-
den klinicky faktor, av§ak bez mikrobiologického fakto-
ru, pak lze uvazovat o mozném invazivnim kandidovém
onemocnéni. Proti di{vejs$im kritériim (4) stanovenym pro
-moznou‘* diagnézu je v aktualizované verzi (5) tento po-
jem vymezen striktnéji.

Definice aspergilové infekce

Pro definici stupné diagnostické jistoty v pripadé in-
vazivni aspergil6zy (IA) jsme respektovali stejna kritéria
pouzitd u infekce kandidami (5). I v pfipadé aspergilové
infekce se také rozliSuji 3 drovné jistoty infekce: proka-
zand, pravdépodobnd a moznd IA. PrestozZe tato kritéria
maji své limity pro pouZiti v rutinni praxi a byla vytvo-
fena hlavné pro optimalizaci klinickych studif, pfedstavu-
ji vSeobecné akceptovany standard, vhodny pro vytvare-
ni 1é¢ebnych doporuceni.

Prokdzand IA: V tomto pfipadé je nezbytny histopa-
tologicky a/nebo kultivaéni prikaz Aspergillus spp.
v primdrné sterilnim materidlu (tkan, mozkomis$ni mok
apod.). Pravdépodobnd IA: Definice pravdépodobné TA
vyzaduje pritomnost alespofi jednoho z kritérii z kazdé
ze tif kategorii: rizikovych faktort, klinickych pfizna-
kt (vetné nalezu pii pouziti zobrazovacich metod, ze-
jména vysoce rozliSovactho CT plic — HRCT plic)
a mikrobiologického prikazu (kultivaéni prikaz Asper-
gillus spp. v materidlu z dychacich cest nebo pozitivni
zachyt galaktomananu v krvi, tekutiné ziskané broncho-
alveoldrni lavazi nebo z mozkomi$niho moku pomoci
testu Platelia® Aspergillus, Bio-Rad, Francie a konec-
né vysetieni 1,3—D glukanu ze séra pomoci testu Fun-
gitell™, Associates of Cape Cod, USA). Moznd IA:
O mozné IA lze hovofit u pacienta s rizikovymi fakto-
ry u kterého jsou soucasné ptitomny klinické pfiznaky
vysoce pravdépodobné zapfi¢inéné IA (v€etné ndlezu
pri pouziti zobrazovacich metod, zejména vysoce roz-
liSovaciho CT plic — HRCT plic), ale mikrobiologicky
prikaz IA chybi.
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Kategorie ,,jisté* IA mtiZe byt pouZita pro jakéhokoliv
pacienta (tj. bez ohledu na imunokompetenci), zatimco
kategorie ,,pravdépodobné* a ,,moZné* IA jsou navrZeny
pouze pro imunokompromitované pacienty. Infekce de-
finované jako pravdépodobné a prokazané jsou vétSinou
autorti povazovany za ,,invazivni aspergilézu®. Je to hlav-
né z toho diivodu, Ze splnéna kritéria ,,pravdépodobné IA*
u imunokompromitovaného nemocného predstavuji jiz
velmi vysokou pravdépodobnost, Ze jeho stav je vyvoldn
IA. Odpovéd na antimykotickou 1é¢bu je také pro skupi-
nu prokdzané a pravdépodobné IA srovnatelna (5).

Nasledujici doporucené postupy 1é€by invazivnich my-
kotickych infekci — kandidozy a aspergilézy, jsou zalo-
Zeny na vysledcich kvalitnich randomizovanych studii.
Spliiuji tak kritéria ,,mediciny zaloZené na dikazech*. Je
vsak ziejmé, Ze pro néktera doporuceni nebyly randomi-
zované klinické studie provedeny (napf. vynéti katétru)
a hlavni vaha doporuceni vychazi z klinické zkuSenosti.
Tento piiklad odpovidd nasemu nazoru, Ze doporucené
postupy je nutné brét jen jako hrubnou osnovu zdsadnich
postupt, avSak v pifpadé konkrétniho pacienta, pfi rozho-

dovani u lGzka, je potieba komplexn{ posouzeni stavu ne-
mocného zkuSenym klinikem s reflexi mnoha faktori,
které do textu doporucenych postupl nelze vmeéstnat.
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