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Κίνδυνος λοίµωξηςΚίνδυνος λοίµωξης

Περιβάλλον

• κοινότητα Ανοσοκαταστολή• κοινότητα

• νοσοκοµείο

Ανοσοκαταστολή



Λοιµώξεις σε ασθενείς µε αιµατολογικές κακοήθειες

Παράγοντες κινδύνου

• Ουδετεροπενία

Λόγω θεραπείας ή συµµετοχής του µυελού

• Υπογαµµασφαιριναιµία

• ∆υσλειτουργία των Τ λεµφοκυττάρων

• Βλάβη των βλεννογόνων

• Νέες θεραπείες όπως µονοκλωνικά αντισώµατα : 

εµφάνιση νέων λοιµώξεων (παλιότερα σπάνιες όπως 

CMV)



Stratification of hematologic patients 
in risk categories for IFD

• Autologous HSCT

• Hodgkin’s lymphoma

• Chronic MP disorders

• ALL

• CLL

• NHL

Low risk Intermediate risk

Modified from Pagano L, et al. J Antimicrob Chemother. 2011; Suppl 
1:i5-14

• Chronic MP disorders

• Myeloma

• NHL

• MDS

High risk

• AML

• Allogeneic HSCT



Common risk factors for IFD in 
hematologic patients (1)

Risk factors
Allogeneic 

HSCT
Autologous 

HSCT

Severe neutropenia + -

Monocytopenia + -

Lymphocytopenia + -

Modified from Pagano L, et al. J Antimicrob Chemother. 2011; Suppl 
1:i5-14

Lymphocytopenia + -

Steroids + -

Iron overload + -

GvHD + -

CMV infection + -

Purine analogs/MAb -/+ -/+

Renal failure + -

Advanced age + -



Common risk factors for IFD in 
hematologic patients (2)

Risk factors AML ALL CML

Severe neutropenia + - -

Monocytopenia + - -

Lymphocytopenia - + -

Modified from Pagano L, et al. J Antimicrob Chemother. 2011; Suppl 
1:i5-14

Lymphocytopenia - + -

Steroids - + -

Iron overload + + -

GvHD - - -

CMV infection - - -

Purine analogs/MAb + - -

Renal failure - - -

Advanced age + + +



Common risk factors for IFD in 
hematologic patients (3)

Risk factors NHL HD MM CLL

Severe neutropenia - - - -

Monocytopenia - - - -

Lymphocytopenia - - - +

Modified from Pagano L, et al. J Antimicrob Chemother. 2011; Suppl 
1:i5-14

Lymphocytopenia - - - +

Steroids + + + -

Iron overload - - - -

GvHD - - - -

CMV infection - - - -

Purine analogs/MAb + - - +

Renal failure - - - -

Advanced age + + + +





ΟΡΙΣΜΟΙ

ΠΥΡΕΤOΣ
– Μία µέτρηση > 38. 3οC 

– Εµπύρετο > 38 οC για τουλάχιστον 1 ώρα

– Όχι θερµοκρασία ορθού

– Ορισµένοι ασθενείς µε σοβαρή λοίµωξη πιθανά απύρετοι ή – Ορισµένοι ασθενείς µε σοβαρή λοίµωξη πιθανά απύρετοι ή 
υποθερµικοί

ΟΥ∆ΕΤΕΡΟΠΕΝΙΑ
– Απόλυτος αριθµός < 500/mm3 ή 

– < 1000/mm3 µε προβλεπόµενη πτώση < 500/mm3 τις 
επόµενες 24-48 ώρες



ΟΥ∆ΕΤΕΡΟΠΕΝΙΑ

• Η συχνότητα λοιµώξεων και η βαρύτητα αντιστρόφως 

ανάλογα του απόλυτου αριθµού ουδετεροφίλων

• Η διάρκεια της ουδετεροπενίας σχετίζεται µε τον 

κίνδυνο λοιµώξεων κίνδυνο λοιµώξεων 

– < 100 ουδετερόφιλα /mm3 Χ 3 εβδοµάδες → 100% 

πιθανότητα λοίµωξης

• Επιπλέον παράγοντες είναι σχεδόν πάντοτε 

παρόντες και πρέπει να λαµβάνονται υπόψη







Υπάρχει λοίµωξη ;Υπάρχει λοίµωξη ;

• Πρόβληµα η έλλειψη τυπικών συµπτωµάτων 

και σηµείων

•• Παραπλάνηση απο ανεπιθύµητες ενέργειες 

ανοσοκατασταλτικών



Αίτια πυρετού σε ουδετεροπενικό ασθενή



Λοιµώξεις σε ουδετεροπενικό ασθενή

• Σε 50% των ουδετεροπενικών ασθενών µε πυρετό 

δεν θα βρεθεί εστία λοίµωξης (unexplained fever)

– Αρνητικές καλλιέργειες, όχι κλινικά επιβεβαιωµένη εστία 

λοίµωξης

• Πιθανά όµως έχουν λοίµωξη και ανταποκρίνονται 

στην εµπειρική θεραπεία



Συνήθεις εστίες λοίµωξης

• Βακτηριαιµία 

– 15%-20% 

• ΓΕΣ 

Κυρίως 
gram θετικοί 

µικροοργανισµοί

• ΓΕΣ 

– εντεροκολίτιδα, περιπρωκτικό απόστηµα

• ∆έρµα, µαλακά µόρια, σηµείο εισόδου καθετήρα

• Αναπνευστικό 

– παραρινοκολπίτιδα, πνευµονία

συνήθως

gram αρνητικά, 
αναερόβια και/ή
πολυµικροβιακές 

λοιµώξεις



Λοιµώξεις σε ουδετεροπενικό ασθενή

• Η αρχική λοίµωξη συνήθως είναι βακτηριακή

• ↑ των λοιµώξεων από gram θετικών,  

ευρύτερο φάσµα gram αρνητικών,

• Σηµαντικά προβλήµατα αντοχής• Σηµαντικά προβλήµατα αντοχής

– Απαραίτητη η γνώση της ευαισθησίας και αντοχής των 

µικροοργανισµών στο νοσοκοµείο

• Αναερόβια αποµονώνονται σπάνια

– Συχνά όµως σε περιπρωκτικές, ενδοκοιλιακές και λοιµώξεις της 

πυέλου



Λοιµώξεις σε ουδετεροπενικό ασθενή

• ↑ της συχνότητας των µυκητιασικών λοιµώξεων που συνήθως 

εµφανίζονται αργότερα

– Κυρίως Candida albicans, Aspergillus αλλά τελευταία και άλλοι 

µύκητες

• Ιογενείς λοιµώξεις

– CMV, HHV-6, αναπνευστικοί ιοί της κοινότηττας (γρίππης, RSV, 

παραϊνφλουέντζας, ρινοϊοί κλπ 



Βακτηριαιµία σε ασθενείς µε αιµατολογική κακοήθεια 
ή συµπαγή όγκο
49 νοσοκοµεία των ΗΠΑ, 2340 επεισόδια, 1995-2001

Wisplinghoff H et al. CID  2003; 36:1103-10

62% 76%

θνητότητα: 36% σε ουδετεροπενικούς

31% σε µη ουδετεροπενικούς





Εστία λοίµωξης

Νο (%) των λοιµώξεων
Τύπος λοίµωξης Αιµατολογική ασθενείς 

κακοήθεια µε συµπαγή
όγκο

Πνευµονία 93 (38) 99 (26)
Βακτηριαιµία 88 (35) 74 (20)Βακτηριαιµία 88 (35) 74 (20)
Ουροποιητικού 27 (11) 85 (22)
∆έρµατος& µαλακών
µορίων 17 (6) 65 (17)
ΓΕΣ 16 (6) 38 (10)
Άλλα 12 (4) 17 (5)
Σύνολο 253 (100) 378 (100)

Yadegarynia et al. CID 2003



Ανάλογα µε τον αριθµό των παθογόνων

Ποσοστό των λοιµώξεων

Τύπος λοίµωξης Αιµατολογική ασθενείς 

κακοήθεια µε συµπαγή

όγκο

1 παθογόνο

Gram θετικό 47 42Gram θετικό 47 42

Gram αρνητικό 30 27

≥2 παθογόνα 23 31

Yadegarynia et al. CID 2003



Πολυµικροβιακές λοµώξεις σε 
ουδετεροπενικούς

• Μέχρι και 30% των λοιµώξεων

• Εν τω βάθει λοιµώξεις (πνευµονία, εντεροκολίτιδα, 

περιπρωκτικές)

– ~ 15-18% των βακτηριαιµιών– ~ 15-18% των βακτηριαιµιών

– Σε 80% υπάρχει gram αρνητικός µικροοργανισµός

– 30-35% αποκλειστικά από  > 1 gram αρνητικά

– Σε 45-55% των πολυµικροβιακών λοιµώξεων αποµονώνεται 

P. aeruginosa

• ↑ νοσηρότητα και θνητότητα



Gram θετικοί µικροοργανισµοί σε 
ουδετεροπενικούς

• Coagulase αρνητικοί σταφυλόκοκκοι

• Sraphylococcus aureus

• Corynebacterium spp

MRSE, όχι µεγάλη λοιµογόνο 
δράση

Σηµαντική θνητότητα και θνησιµότητα, 
MRSA στην κοινότητα

• Streptococcus spp

– Viridans group

– Streptococcus pneumoniae

• Enterococcus spp

• Άλλοι gram-θετικοί µικροοργανισµοί

↑↑↑↑συχνότητας, ↑↑↑↑ αντοχής στην 
βανκοµυκίνη, χρήση λινεζολίδης       

ασθενείς υψηλού κινδύνου µε αποικισµό 
στο ΓΕΣ →→→→25-30% βακτηριαιµία, χρήσιµη 

η κ/α κοπράνων



Viridans Streptococci

Tunkel et al. CID 2002



Λοιµώξεις από Viridans Streptococci

• Πυρετός (83-100%  των περιστατικών)

– 6.4-9.8 ηµ από την έναρξη της ουδετεροπενίας

– Επιµένει και µετά την αρνητικοποίηση των κ/ων

• Toxic shock- like syndrome

– Σε 25% των ασθενών

– Σε 2-3 ηµέρες, υπόταση και → σε αναπνευστική ανεπάρκεια εντός 48 

ωρών → ARDS

– Εξάνθηµα και αποφολίδωση (και στις παλάµες και πέλµατα), 8-14 

ηµέρες από την αρχή της λοίµωξης

– Η παθογένεια δεν είναι γνωστή

• Σε βακτηριαιµία: θνητότητα 0-18%, σε shock syndrome 60-100%



“Νέοι” Gram θετικοί µικροοργανισµοί σε 

ουδετεροπενικούς

• Viridans streptococci (S. mitis, S milleri)

• Corynebacterium jeikeium, corynebacterium urealyticum^

• Rhodococcus equi^

• Stomatococcus mucilaginosus

• Lactobacillus rhamnosus*

• Leuconostoc species*

• Pediococcus species*

• Bacillus cereus^

• Clostridium septicum, clostridium tertium

* A στην βανκοµυκίνη, ^  Α στην Πενικιλλίνη 

Zinner CID 1999



Neutropenic enterocolitis

GI complications in the neutropenic pt: characterization 
and differentiation with abdominal CT

Kirkpatrick et al. Radiology 2003



Neutropenic enterocolitis

Kirkpatrick et al. Radiology 2003





Gram αρνητικοί µικροοργανισµοί σε 
ουδετεροπενικούς

• Ε. coli

• P. aeruginosa

• Klebsiella spp

“Big 3”
55-60% των gram αρνητικών λοιµώξεων

• Enterobacter spp

• Acinetobacter

• Stenotrophomonas maltophilia

• Non-aeruginosa Pseudomonas spp

• Alcaligenes spp



Gram αρνητικοί µικροοργανισµοί σε 
ουδετεροπενικούς

• Ε. coli

• P. aeruginosa

• Klebsiella spp

Αντοχή στις 
κινολόνες

• Enterobacter spp

• Acinetobacter

• Stenotrophomonas maltophilia

• Non-aeruginosa Pseudomonas spp

• Alcaligenes spp

Πολυανθεκτικοί

µικροοργανισµοί



“Νέοι” Gram αρνητικοί µικροοργανισµοί σε 

ουδετεροπενικούς

• Stenotrophomonas (Xanthomonas, Pseudomonas) maltophilia

• Alteromonas (Pseudomonas) putrifaciens

• Legionella pneumophila, Legionella micdadei

• Vibrio parahaemolyticus

• Capnocytophaga species• Capnocytophaga species

• Alcaligenes xylosoxidans

• Chryseobacterium meningosepticum

• Burkholderia cepacia

• Fusobacterium nucleatum

• Leptotrichia buccalis

• Methylobacterium species

Zinner CID 1999



IDSA guidelines

• Ιστορικό  

– Είδος χηµειοθεραπείας, λήψη κορτ/δων, άλλων 

ανοσοκατασταλτικών

– Ιστορικό χηµειοπροφύλαξης– Ιστορικό χηµειοπροφύλαξης

– Πρόσφατη λοίµωξη –αντιβιόγραµµα

– Πρόσφατες χειρουργικές επεµβάσεις

– αλλεργίες

Hudges WT Clin Infect Dis 2002; 34: 730-51



IDSA guidelines

• Φυσική εξέταση

– Έλεγχος περιοχών που συνήθως ξεχνάµε

• Στοµατοφάρυγγας, οφθαλµοί, δέρµα (λήψη βιοψίας), 

σηµεία εισόδου καθετήρων, βιοψίας µυελού, όνυχες, 

περιπρωκτική χώρα κλπ

– Πιθανή έλλειψη φλεγµονώδους απάντησης λόγω 

της ανοσοκαταστολής, άτυπη εικόνα

Hudges WT Clin Infect Dis 2002; 34: 730-51



IDSA guidelines

• 2 κ/ες αίµατος, περιφερικά και από καθετήρα εάν υπάρχει

• Πλήρης αιµατολογικός και βιοχηµικός έλεγχος αρχικά και 

κάθε 2-3 ηµέρες

• R/o θώρακος

• Άλλες καλλιέργειες (ούρων, ΕΝΥ, κοπράνων)

• Βιοψία δερµατικών βλαβών

• Τοξίνη clostridium difficile

• Κ/ες για λόγους επιδηµιολογικούς (VRE, MRSA)

• CRP, procalcitonin, IL-6, IL-8   ? ? ?

Hudges WT Clin Infect Dis 2002; 34: 730-51



Παράγοντες σχετιζόµενοι µε χαµηλό κίνδυνο σοβαρής 

λοίµωξης σε ουδετεροπενικούς ασθενείς

Απόλυτος αριθµός ουδετεροφίλων ≥ 100/mm3

Απόλυτος αριθµός µονοκυττάρων ≥ 100/mm3

Φυσιολογική ακτινογραφία θώρακος

Φυσιολογική νεφρική και ηπατική λειτουργία

∆ιάρκεια ουδετεροπενίας < 7 ηµέρες

Αναµενόµενη αποκατάσταση ουδετεροπενίας < 10 ηµέρεςΑναµενόµενη αποκατάσταση ουδετεροπενίας < 10 ηµέρες

Απουσία λοιµώξεως εξόδου κεντρικού φλεβικού καθετήρα

Πρώιµα σηµεία ανακάµψεως του µυελού

Κακοήθεια σε ύφεση

Μεγίστη θερµοκρασία < 39.0ο C

Χωρίς νευρολογικά συµπτώµατα ή διαταραχές επιπέδου συνειδήσεως

Ασυµπτωµατική νόσος

Απουσία κοιλιακού άλγους

Χωρίς συννοσηρότητες / επιπλοκές (καταπληξία, υποξαιµία, πνευµονία 

εστιακή λοίµωξη, έµετοι, διάρροιες)

Hughes WT et al. Clin Infect Dis 2002; 34:730-51



Χαρακτηριστικό Βαθµολογία

Έκταση νόσου (ένα από τα ακόλουθα)

Απουσία συµπτωµάτων 5

Ήπια συµπτώµατα 5

µέτριας βαρύτητας συµπτώµατα 3

Απουσία υπότασης 5

Απουσία ΧΑΠ 4

MASCC SCORE για την αναγνώριση των ασθενών µε 
εµπύρετη ουδετεροπενία και χαµηλό κίνδυνο

≥ 21 
ασθενής 
χαµηλού 
κινδύνου

Απουσία ΧΑΠ 4

Συµπαγής όγκος ή απουσία

µυκητιασικής λοίµωξης σε αιµατολογικό

ασθενή 4

Απουσία αφυδάτωσης 3

Εκτός νοσοκοµείου κατά την έναρξη

του εµπυρέτου 3

Ηλικία  < 60 2

Hughes WT et al. 

Clin Infect  Dis 2002; 34: 730-51

χαµηλού 
κινδύνου

Multinational Association for Supportive Care in Cancer



ΣτρατηγικήΣτρατηγική
BB--5252

B52

ANTIFUNGALS

ACYCLOVIR

MACROLIDES

BROAD SPECTRUM
BETALACTAM

PENICILLIN

GROWTH 
FACTOR 
RESCUE 
KIT

AMINOGLYCOSIDE

ACYCLOVIR

GLYCOPEPTIDE



Εµπειρική χορήγηση βανκοµυκίνης

Λοίµωξη καθετήρα

Αποικισµός µε ανθεκτικούς σε πενικιλλίνη και 

κεφαλοσπορίνες µικροοργανισµούς

Γνωστός αποικισµός µε MRSA

Έναρξη βανκοµυκίνης

∆ιακοπή εάν οι κ/ες είναι αρνητικές 3-4 ηµέρες

Υπόταση

Θετικά αποτελέσµατα µε µη ειδικά Gram θετικά









Διάρκεια  αντιβιοτικών σε FUO

�� Διακοπή Διακοπή iviv αντιβιοτικών μετά από ≥ 72 ώρεςαντιβιοτικών μετά από ≥ 72 ώρες

�� Εάν ο ασθενής είναι απύρετος ≥ 48 ώρες και κλινικά Εάν ο ασθενής είναι απύρετος ≥ 48 ώρες και κλινικά 

σταθερόςσταθερός

Joshi et al., Am J Med 1984 Jones et al., J Pediatr 1994 Cornelissen et 

al., Clin Infect Dis 1995 Horowitz et al., Leuk Lymphoma 1996 

Santoloya et al., Clin Infect Dis 1997 Lehrnbecher et al., Infection 2002 

Cherif et al., Scand J Infect Dis 2004 Slobbe et al., Eur J Cancer 2009 

σταθερόςσταθερός

�� Ανεξάρτητα από τον αριθμό των Ανεξάρτητα από τον αριθμό των ουδετεροφίλωνουδετεροφίλων ή την ή την 

αναμενόμενη διάρκεια της αναμενόμενη διάρκεια της ουδετεροπενίαςουδετεροπενίας

4th European Conference on Infectious Diseases in Leukemia 2012



Συνέχιση των κατάλληλων αντιβιοτικών για επιβεβαιωμένη Συνέχιση των κατάλληλων αντιβιοτικών για επιβεβαιωμένη 

κλινικά και μικροβιολογικά λοίμωξηκλινικά και μικροβιολογικά λοίμωξη

�� Μέχρι  να μην έχουμε κανένα κλινικό σημείο της λοίμωξηςΜέχρι  να μην έχουμε κανένα κλινικό σημείο της λοίμωξης

�� Μέχρι την εξάλειψη του παθογόνουΜέχρι την εξάλειψη του παθογόνου

�� Μετά από τουλάχιστον 7 ημέρες από τις οποίες τις 4 ο ασθενής να Μετά από τουλάχιστον 7 ημέρες από τις οποίες τις 4 ο ασθενής να 

είναι απύρετοςείναι απύρετος

Eggimann et al., J Antimicrob Chemother 1993 Cometta et al., Antimicrob Agents Chemother 1995 

Cordonnier et al., Clin Infect Dis 1997 Biron et al., J Antimicrob Chemother 1998 Elting et al., J Clin Oncol 2000 

Feld et al., J Clin Oncol 2000 Giamarellou et al., Antimicrob Agents Chemother 2000 Viscoli et al., Clin Microbiol Infect. 2002 Sanz et 

al., J Antimicrob Chemother 2002 Tamura et al., Am J Hematol 2002 Cometta et al., Clin Infect Dis 2003 Raad et al., Cancer 2003

Eggimann et al., J Antimicrob Chemother 1993 Cometta et al., Antimicrob Agents Chemother 1995 

Cordonnier et al., Clin Infect Dis 1997 Biron et al., J Antimicrob Chemother 1998 

Elting et al., J Clin Oncol 2000 Feld et al., J Clin Oncol 2000 Giamarellou et al., Antimicrob Agents Chemother 2000 Viscoli et al., Clin 

Microbiol Infect. 2002 Sanz et al., J Antimicrob Chemother 2002 Tamura et al., Am J Hematol 2002 Cometta et al., Clin Infect Dis 2003 

Raad et al., Cancer 2003

4th European Conference on Infectious Diseases in Leukemia 2012



“Deaths from the hospital 
superbugs could double over the 
next five years, experts have 
warned”

18 June 2004 BBC News

“…few drug makers appear willing 
to develop drugs to fight the to develop drugs to fight the 
growing emergence of multi-drug-

resistant bacteria”       Forbes, 
2004

� Enterococus faecium

� Staphylococcus aureus

� Klebsiella pneumoniae

� Acinetobacter baumanni

� Pseudomonas aeruginosa

� Enterobacter spp

NO ESKAPE



Falagas et al. CID 2008, Magiorakos et al. CMI 2011



Θεραπεία ανθεκτικώνΘεραπεία ανθεκτικών gramgram--αρνητικών βακτηρίωναρνητικών βακτηρίων

Pseudomonas 
aeruginosa
Klebsiella
pneumoniae
(MBL+)

• Colistin

Klebsiella
ESBL+. 

MBL+, KPC+

• Colistin

Acinetobacter

• Colistin

X
D

R

• Colistin

• ± Aztreonam* 

• Fosfomycin ?

• Colistin

• Tigecycline

• ± Gentamicin

• Fosfomycin ?

• Colistin

• Tigecycline

* In vitro δεδομένα

καρβαπενέμες
ESBL (+) 

enterobacteriaceae

S. maltophilia: TMP/SMX +β-λακτάμη (TIC/CLA) ± moxifloxacin



•Yeasts Βλαστοµύκητες

Μυκητολογία

•Molds υφοµύκητες

• ∆ίµορφοι µύκητες



Yeast Bud Formation Hyphal Formation





NeutropeniaNeutropenia
andand
BMTBMT

Συστηµατικές µυκητιασικές λοιµώξεις – οµάδες κινδύνου

LiverLiver

ICUICU

Invasive 
fungal infections

HeartHeart

RenalRenal

LungLung

Solid organSolid organ
TransplantTransplantCGDCGD

BurnsBurns
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Παράγοντες κινδύνου συστηµατικής 
λοίµωξης µε Candida



Κατανομή Παθογόνων Μυκήτων

Pfaller et al  Cr Rev Microb 2010
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ΑΠΟΙΚΙΣΜΟΣΑΠΟΙΚΙΣΜΟΣ--ΠΡΟΦΥΛΑΞΗΠΡΟΦΥΛΑΞΗ--
∆ΙΗΘΗΤΙΚΗ ΝΟΣΟΣ∆ΙΗΘΗΤΙΚΗ ΝΟΣΟΣ
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∆ιηθητική 
νόσος















βακτηριαιµία

καντινταιµία

Αλκαλική φωσφατάσηΑλκαλική φωσφατάση

Ηπατοσπληνική

καντιντίαση

Καντιντίαση και ουδετεροπενία
Goodrich et al. J Infect Dis 1991; 164:731-40
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Καντινταιµία



∆ιηθητική ασπεργίλλωση

Υποκείµενες καταστάσεις



∆ιηθητική ασπεργίλλωση

Εστία λοίµωξης



Heavy excavation!



Ventilation as a source



∆ιηθητική ασπεργίλλωση



∆ιάγνωση CT SCAN

Halo sign Air crescent sign

D0 96% D0
D3 68% D3 31% 
D7 22% D7 50%
D14 19% D14 18%

D0 0%
D3 8%
D7D7 28%
D14 63%

Caillot D. J Clin Oncol 2001

Non-specific 
consolidation











∆ιηθητική ασπεργίλλωση: απάντηση στην 

θεραπεία ανάλογα µε το υποκείµενο νόσηµα



ΛΙΓΟΤΕΡΟ ΣΥΧΝΑ ΕΥΚΑΙΡΙΑΚΑ ΠΑΘΟΓΟΝΑ

Alternaria spp

Fusarium spp

Paecilomyces

Scedosporium spp

S. apiospermum : Ε  σε αζόλες (Vor>pos)

θνητότητα 55%

S.prolificans: Α σε όλα τα αντιµυκητιασικά

Θνητότητα 90%

Zygomycetes





∆ΙΑΓΝΩΣΤΙΚΗ ΠΡΟΣΕΓΓΙΣΗ ΛΟΙΜΩΞΕΩΝ 

ΑΠΟ ΜΥΚΗΤΕΣ

• Επιµελής κλινική εκτίµηση- αξιολόγηση συµπτωµάτων από 

το ανώτερο και κατώτερο αναπνευστικό: 

συµπτωµατολογία παραρρινοκολπίτιδος, πλευροδυνία, 

αιµοπτύσεις.

• Ακτινολογικός έλεγχος: Υψηλής ευκρίνειας ΑΤ Θώρακος µε 

χαρακτηριστικά παθολογικά ευρήµατα: ‘halo’ sign πρώϊµο, 

‘crescent’ sign αναπτύσσεται στην συνέχεια.



Καλλιέργειες αίµατος , βιολογικών υλικών:

Ζυγοµύκητες (Candida): αναπτύσσονται σε 48-72 ώρες.

υφοµύκητες (Aspergillus, Zygomyces): σε ≥ 72-96 ώρες,  

∆ΙΑΓΝΩΣΤΙΚΕΣ ΜΕΘΟ∆ΟΙ ΜΥΚΗΤΙΑΣΙΚΩΝ 

ΛΟΙΜΩΞΕΩΝ

Απουσία ανάπτυξης θετικής καλλιέργειας (αίµατος) ∆ΕΝ 

αποκλείει την ύπαρξη Ενεργού εν τω βάθει 

Μυκητίασης.



NonNon--culture approaches to fungal diagnosisculture approaches to fungal diagnosis
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∆ΙΑΓΝΩΣΤΙΚΕΣ ΜΕΘΟ∆ΟΙ ΜΥΚΗΤΙΑΣΙΚΩΝ 
ΛΟΙΜΩΞΕΩΝ

Galactomannan (συστατικό του τοιχώµατος του Ασπεργιλλου):
προσδιορισµός µε ELISA.

Ευαισθησία 89.7%  
Ειδικότητα  87,5%  Ειδικότητα  87,5%  

Τα επίπεδα Gal/mannan επηρεάζονται απο:

1) την παρουσία  β-λακταµικών Tazobactam, Piperacillin, 

Augmentin (ψευδώς + τέστ)

2) την λήψη αντιµυκητιασικής αγωγής (ψευδώς  αρν εξέταση)

3) την παρουσία Ab έναντι τού Asp.



∆ΙΑΓΝΩΣΤΙΚΕΣ ΜΕΘΟ∆ΟΙ ΜΥΚΗΤΙΑΣΙΚΩΝ 
ΛΟΙΜΩΞΕΩΝ

• β-D-glucan test ( ELISA) για Asp

• Mannan-antimannan test για candida

• Μοριακές µέθοδοι: προσδιορισµός του µυκητιασικού DNA µε 

PCR, real time PCR.

Ευαισθησία (real time PCR) 63.6%

Ειδικότητα 63.5% (53-72.7%)

Neg. predictive value 44%



Κριτήρια για την διάγνωση διεισδυτικής µυκητιασικής λοίµωξης



Παράγοντες του ξενιστού



Κλινικά χαρακτηριστικά



Κλινικά χαρακτηριστικά



Εργαστηριακά



Αποδεδειγµένη µυκητιασική νόσος



Πιθανή (probable) µυκητιασική νόσος

∆υνατή (possible) µυκητιασική νόσος∆υνατή (possible) µυκητιασική νόσος



Καθυστέρηση

στην διάγνωση

Πτωχά θεραπευτικά αποτελέσµατα

Περιορισµένες 
διαγνωστικές µέθοδοι

Σχετικά τοξικές θεραπείες
Μεγάλο κόστος

στην διάγνωση

Μικρές δόσεις 

αντιµυκητιασικών



ΘΕΡΑΠΕΥΤΙΚΕΣ ΣΤΡΑΤΗΓΙΚΕΣ

Treatment
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Τα τελευταία 50 χρόνια:
αντιµυκητιασικά φάρµακα

10
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14
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ABCD
ABLC

Terbinafine
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Fungal cell

Mannoproteins

ββββ-(1,6)-glucan
ββββ-(1,3)-glucan

Chitin

Phospholipid bilayer

Cell membrane and cell wall

Phospholipid bilayer
of cell membrane

Ergosterol
ββββ-(1,3)-glucan synthase

Squalene

Ergosterol
Synthesis
Pathway

DNA/RNA Synthesis



∆ραστικότητα αντιµυκητιασικών φαρµάκων

Amphotericin B Fluconazole Itraconazole Voriconazole Caspofungin

Candida Yes Variable Variable Yes Yes

Aspergillus Yes No Yes Yes YesAspergillus Yes No Yes Yes Yes

Fusarium Yes No No Yes No

Mucor Yes No No No No

Cryptococcus Yes Yes Yes Yes No



ΚΕΝΑ ΣΤΗΝ ΑΝΤΙΜΥΚΗΤΙΑΣΙΚΗ ΚΑΛΥΨΗ



Λοιµώξεις σε Αλλογενή  και αυτόλογη 
µεταµόσχευση





Λοιµώξεις σε αλλογενή µεταµόσχευση



Λοιµώξεις σε αυτόλογη µεταµόσχευση



Παθογόνα σε λοιµώξεις µεταµοσχευµένων



∆ιαφορική διάγνωση κλινικών συνδρόµων σε µεταµοσχευµένους



Μονοκλωνικά αντισώµατα

Rituximab (mabthera)

• Στόχος το αντιγόνο CD20 των Β-κυττάρων

• Περιορισµένος αριθµός λοιµώξεων – ανταπόκριση στην 

θεραπεία

Alemtuzumab (mabcampath)Alemtuzumab (mabcampath)

• Συνδέεται στο αντιγόνο CD52 στην επιφάνεια όλων των 

λεµφοκυττάρων → ↓ και των Τ και των Β λεµφοκυττάρων

• Σε ασθενείς µε ΧΛΛ λοιµώξεις από πνευµονοκύστη carinii, 

ερπητικές λοιµώξεις, µύκητες και CMV (επανενεργοποίηση 

20-25%)

• Προφυλακτική αγωγή µε τριµεθοπρίµη/σουλφαµεθοξαζόλη ή 

πενταµιδίνη και αντιική αγωγή 



Επιπλοκές από ιούς της κοινότητας σε 

µεταµοσχευµένους ασθενείς

Εξέλιξη από λοίµωξη

ανώτερου αναπνευστικού

σε πνευµονία

Θνητότητα 30 ηµερών

λόγω πνευµονίαςΙΟΣ



Λανθάνουσα CMV λοίµωξη

Ενεργός CMV λοίµωξηΕνεργός CMV λοίµωξηΕνεργός CMV λοίµωξηΕνεργός CMV λοίµωξη

Ποικιλία συνδρόµων

Σύνδροµο που 

µοιάζει µε 

Νεφρίτιδα,

ηπατίτιδα, 

Κυτταρική δράση

Βλάβη Απόρριψη Συστηµατική 

PTLD 
(σχετιζόµενα µε EBV) 

CMV και µεταµόσχευση µυελού και συµπαγών οργάνων

µοιάζει µε 

γρίππη ή 

λοιµώδη 

µονοπυρήνωση

ηπατίτιδα, 

πνευµονίτιτδα, 

κολίτιδα,

καρδίτιδα 

αµφιβλ/δα

Βλάβη 

µοσχεύµατος

Απόρριψη 

µοσχεύµατος

Οξεία ΟξείαΧρόνια

Συστηµατική 

ανοσοκαταστολή

Ευκαιριακές λοιµώξεις
Αρτηριοσκλήρωση

Αποφρακτική βρογχιολίτιδα

Οξύ σύνδροµο εξαφάνισης των χοληφόρων



ΚυτταροµεγαλοϊόςΚυτταροµεγαλοϊός (CMV)(CMV)

Κλινική CMV λοίµωξη

• Γκανκυκλοβίρη 5 mg/kg X 2  iv για 2-4 εβδοµάδες

Ελεγχος για εξάλειψη της ιαιµίας πριν την διακοπή της iv 

θεραπείαςθεραπείας

Πρόβληµα ανάπτυξη αντοχής

• Foscarnet 60 mg/kg X 3 iv όταν ο CMV είναι ανθεκτικός στην 

γκανκυκλοβίρη  



Πνευµονία απο Pneumocystis carinii

• ΚΕ: Προοδευτικά  επιδεινούµενος µη παραγωγικός βήχας, δύσπνοια, πυρετός

• Ro θώρακος: φυσιολογική ακτινογραφία κατά την έναρξη (5-10%)

άµφω διάµεση πνευµονία ή άτυπα ευρήµατα

• pO2 < 70mmHg στο 80% και αύξηση LDH

• Αποµόνωση του µικροοργανισµού σε προκλητή απόχρεµψη ή BAL

Χρώσεις κυτταρικού τοιχώµατοςΧρώσεις κυτταρικού τοιχώµατος

Gomori’s silver-methenamine, CEV, TOB, Gram

Aναζήτηση τροφοζωϊτών / σποροζωϊτών 

Giemsa, Diff-Quick

Εµµεσος / άµεσος ανοσοφθορισµός

Μοριακές τεχνικές

DNA probes / PCR

• Σπινθηρογράφηµα  πνευµόνων µε Γάλλιο

• Συχνή επιπλοκή ο πνευµοθώρακας 







Πνευµονία από Pneumocystis cariniiΠνευµονία από Pneumocystis carinii

• Τριµεθοπρίµη + Σουλφαµεθοξαζόλη

15-20 mg/kg/ηµ 75-100 mg/kg/ηµ (iv ή po)

ΑΕ: Πυρετός, εξάνθηµα, αιµολυτικές διαταραχές, νεφρική 

προσβολή, αύξηση των ηπατικών ενζύµων, διαταραχές προσβολή, αύξηση των ηπατικών ενζύµων, διαταραχές 

ΓΕΣ

• Πενταµιδίνη 4 mg/kg/ηµ (iv)

AE: Υπογλυκαιµία, παγκρεατίτιδα, υπόταση, ηπατική 

βλάβη, αιµατολογικές διαταραχές



Πηγές  παθογόνων στο νοσοκοµείο



Μικροοργανισµοί στα χέρια επαγγελµατία υγείας



Συνθήκες άσηπτης νοσηλείας
Hospital Infection Control

• Αερισµός δωµατίου

� >12 αλλαγές αέρα /ώρα

� HEPA ( High-efficiency particulate air) filters

� ∆ωµάτια θετικής πίεσης (>2.5 Pa)

� Εξαίρεση εάν νόσος που µπορεί να µεταδοθεί αερογενώς όπως 

ΤΒ ή ιλαρά

� Προσοχή στις ανακαινίσεις και κατασκευές

• Μάσκα και γάντια στις µετακινήσεις σε ορισµένες 

χρονικές περιόδους

• Υγιεινή των χεριών



Συνθήκες άσηπτης νοσηλείας
Hospital Infection Control

• Αποστείρωση και απολύµανση των συσκευών

• Προσοχή στα φυτά και παιχνίδια

• Έλεγχος των επαγγελµατιών υγείας και επισκεπτών 

για µεταδοτικά νοσήµατα

• Υγιεινή σώµατος και οδόντων

• Περιποίηση των ενδοφλεβίων καθετήρων 






