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Globalno – gljivične infekcije (GI) 
svetska populacija 7 milijardi

POVRSNE - 1.7 MILIJARDA

mortalitet 0%

INVAZIVNE  ???

Gljivične infekcije – globalni problem
svetska populacija ~7 milijardi

mortalitet ~ 1,5 milion / godisnje

?

1.7 M

Visoka 

PREVALENCIJA

Visok

MORTALITET
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Pravovremena i tačna laboratorijska diagnostika



BRZA,  JEFTINA, DOKAZUJE SVE GLJIVE

Niska senzitivnost

Invazivne procedure uzorkovanja

Neophodan ekspert za detekciju gljiva

Neophodna strucna interpretacija nalaza

JEFTINA, IZOLUJE SVE GLJIVE

MOGUĆ ANTIMIKOGRAM  I IDENTIFIKATCIJA

Spora metoda, niska senzitivnost, 

Invazivne procedure uzorkovanja

Citologija

Kultura

Ag/At
BRZA, VISOKA SENZITIVIVNOST

VISOKA PPV (At) VISOKA NPV (Ag)

Interpretacija???

PCR BRZA, VISOKA SENZITIVIVNOST
Kontaminacija???, Interpretacija???

Invazivno uzorkovanje???

Metode: dokazane / verovatne GI 
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Prevalencija - Aspergillus

Lena Grillner 070418

24         22

103

44

GM+
GM+ At+

At+

GM-/ At- (n=103)

n=193

Oktobar 2007-2009

GM+/At+(n=90)



Candida - the most 
common fungal 
pathogens in our patient 
population

Prevalencija - Candida



Prevalencija – retke gljive



NRL UM strategija – kombinacija 3 testa

kulturacitologija

Biomarkeri 
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Dijagnostičke metode IGI – NRL UM

Biomarkeri gljiva galactomannan-GM i mannan-MN

Antitela pacijenta: anti-Candida I anti-Aspergillus

+
Citologija 

Kultura

Kumulativna senzitivnost je veća kada se kombinuju 

biomarkeri;
+

Neočekivane gljive – dokazujemo citologijom/kulturom

Nivo: dokazana IGI

identifikacija i antimikogram



Nacionalni vodič 2018

DIJAGNOSTIČKO-KLINIČKA MIKOLOGIJA

ECIL VODIČ 2013;
ESCMID VODIČ 2012;
EORTC-MSG DEFINICIJE 2008;
IDSA Candida, 2018,
IDSA Aspergillus, 2018

DOKAZIVANJE  GLJIVA PRIMENOM METODA CITOLOGIJE
I DIJAGNOZA INVAZIVNIH GLJIVIČNIH INFEKCIJA 

DOKAZIVANJE  GLJIVA PRIMENOM METODA IZOLOVANJA  
PREDIKCIJA I DIJAGNOZA INVAZIVNIH GLJIVIČNIH INFEKCIJA

IZOLATI GLJIVA: ANTIMIKOGRAM, IDENTIFIKACIJA I TIPIZACIJA

FORMIRANJE REGISTRA PACIJENATA, BANKE UZORAKA
I KOLEKCIJE KLINIČKIH IZOLATA GLJIVA 

DOKAZIVANJE BIOMARKERA GLJIVA - ANTIGENA
I DIJAGNOZA INVAZIVNIH GLJIVIČNIH INFEKCIJA

ECIL recommendations for the use of biological markers for the 
diagnosis of invasive fungal diseases in leukemic patients and 
hematopoietic SCT recipients. 

DOKAZIVANJE BIOMARKERA PACIJENATA - ANTITELA
PRAĆENJE I DIJAGNOZU INVAZIVNIH GLJIVIČNIH INFEKCIJA
DOKAZIVANJE  NUKLEINSKIH KISELINA GLJIVA 
DIJAGNOZA INVAZIVNIH GLJIVIČNIH INFEKCIJA

INVAZIVNE GLJIVIČNE INFEKCIJE - DEFINICIJA SLUČAJA

PRIMENА-DOZIRANJE ANTIMIKOTIKA 
TERAPIJA I PREVENCIJA INVAZIVNIH GLJIVIČNIH INFEKCIJA

PRIMENA-DOZIRANJE ANTIMIKOTIKA PEDIJATRIJA-NEONATOLOGIJA

PREVENCIJU I TERAPIJU INVAZIVNIH GLJIVIČNIH INFEKCIJA

DIJAGNOZA I TERAPIJA  Pneumocystis jiroveci PNEUMONIJE

PREPORUKE I DOPUNE IZ VODIČA  ZA INVAZIVNE GLJIVIČNE INFEKCIJE
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MYCOPACK

THE MORE YOU LOOK AT IT,

THE MORE PATIENTS YOU CAN SEE!

Cilj – testovi za pravilno uzorkovanje i 
rano dokazivanje gljivia

MYCOPACK 

Self screening  OR point of impact testing
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Slučaj 1



O pacijentu (deo I)

- Mart 2011: 52 godine star muškarac sa acute myeloblastic

leukemia (AML)

- Hemoterapija “3+7” scheme

-Nastupa postinduciona aplazija koštane srži 4-og dana Th

- X-snimak pluća – normalan nalaz

- klinički pneumonija

- Meropenem i caspofungin uključeni

- Galactomannan GM nisko pozitivan (index 0.55)

- Kontrolni X-snimak pluća: homogeno zamućenje gore desno:

ukazuje na focalnu pneumoniju

-Bronhoskopija: citološki nalaz hifa plesni



A: Mart 2011, CT

CT: konsolidacione promene u mekom tkivu alveola



Prelimarna Dg?

Th?



Odgovor 1

Invasive pulmonary aspergillosis; 

Voriconazole; 



O pacijentu (nastavak)

- Maj 2011: normalna KS, afebrilan

- Re-indukcija hemoterapije i voriconazole

- 5 dana hemoterapije febrilnost

- CT toraksa pokazuje promene svih bronhijalnih segmenata,

interlobularno, nodularna zamućenja, suspektna masa u lumenu

v. cava superior, v. cava inferior, v. azygos and v. lienalis

- GM nisko pozitivan 

- Bronchoskopija: 

citološki viđene neseptirane hife



(B) – Maj 2011, CT

CT: peribronchial circular thickening, deformation and constriction of all

bronchial segments, peribronchial propagation, interlobular septal and

nodular opacities, suspected clot masses in the lumen of the v.cava

superior, v. cava inferior, v. azygos and v. lienalis)



(C) – May 2011, multi-slice thoracic CT

CT the signs of minor regression of the soft tissue

inflammatory consolidation



(D) – Maj 2011, biopsija plućnog tkiva

Citologija: neseptirane hife

Hematoxilin & Eosin staining x 400)



Pitanje 2

Definitivna Dg?

Th?



Pitanje???

A) Invasivna plućna aspergiloza/Vori

B) Invasivna plućna mucormikoza/AmB

C) Plućna tuberkuloza/Isoniasid

D) Sarkoidoza/kortikosteroidi



Odgovor

A) Invasivna plućna aspergiloza/Vori

B) Invasivna plućna mucormikoza/AmB

C) Plućna tuberkuloza/Isoniasid

D) Sarkoidoza/kortikosteroidi

Proven invasive pulmonary mucormycosis successfully treated with amphotericin B and 

surgery in patient with acute myeloblastic leukemia: a case report.

Vidovic A, Arsic-Arsenijevic et al J Med Case Rep. 2013 Dec 3;7:263

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24299522
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Slučaj 2



O pacijentu:

-April 2012, 53 godine star muškarac, iz ruralnog područja sa tumorom

ezofagusa (Ca Sqamocellulare);

- St. post. hemo-Th et radio Th,

- nastaje jatrogena aplazija koštane stži (Le<1, Tr=58, HgB=110)

- Th: Neupogen, Diflucan

-15.04.2012. slabost, suva usta, febrilnost

-18.04.2012. razvija se zapaljenje, crvenilo, hemoragične i nekrotične

lezije u desnom zigomatičnom predelu lica, obe orbite i frontalni region

- X-zračenje pluća: infiltracije

-Aplazija koštane srži

- laboratorija: HGB=110, Le=0.8, Tr=58, Urea=33.1, Creatinine=67,

total bilirubin=69.9, direct bilirubin =44.9, CRP =207, alkaline

phosphatise =150, gamma GT=117





O pacijentu (nastavak):

- 19.4.2012. progresivno pogoršanje opšteg stanja

- Hemoragične promene kože lica i nekroza mekog tkiva

- Desno oko - ceratoconjunctivitis ;

- Promene na oba oka i skoro celog lica

- Biopsija uzeta sa promena na licu

- Citološki – ne septirane hife



Pitanje 1

Dijagnoza?

Th AmB?



Th AmB



Th AmB



Th AmB



Pitanje? 

A) Invazivna aspergiloza

B) Anthrax

C)Fungus ball

D) Mucormycosis/zygomycosis



Odgovor 

A) Invazivna aspergiloza

B) Anthrax

C)Fungus ball

D) Mucormycosis/zygomycosis
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Slučaj 3



O pacijentu:

• Dete hematološki pacijent, Novi Sad

• Hickman kateter prisutan; febrilnost prisutna;

• Odstanjen kateter, kultivisan vrh katetera;

• Vrha katetera – kultura hialine plesni

• Hemokultura Staphylococcus spp koag. neg.

• Terapija vankomycin 

• Lezije na kože - progresija

• Dermatolog - vasculitis cutis reactiva



O pacijentu (nastavak):

• Hemokultura – hialine plesni

• GM pozitivan

• Anti-Aspergillus IgM pozitivan

• Terapija AmB

• Lezije na koži – regresija

• Pacijent – afebrilan

• Serija hemokultura - negativna







Hemokultura – hialine plesni



Pitanje???

A) Bakteriemija

B) Plućna aspergiloza

C) Candida sepsa

D) Fusarium sepsa



Odgovor

A) Bakteriemija

B) Plućna aspergiloza

C) Candida sepsa

D) Fusarium sepsa



Hvala na pažnji! 

Vidimo se u Temišvaru!


