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Streszczenie

Wstep. Pacjenci poddawani procedurze transplantacji komoérek krwiotwérczych (HSCT)
stanowia grupe, w ktérej ryzyko inwazyjnych zakazen grzybiczych (IFl) jest szczegdlnie
wysokie. Zakazenia grzybicze sg czestg przyczyng chorobowoséci i $miertelnosci wérdd
dzieci poddawanych przeszczepieniu komoérek krwiotwdrczych.

Cel pracy. Analiza czestosci i wynikéw terapii zakazen grzybiczych w pieciu polskich
pediatrycznych o$rodkach przeszczepiania komérek krwiotwdrczych Polskiej Pediatrycznej
Grupy ds. Przeszczepiania Komérek Krwiotwérczych (PPGdsPKK) w okresie 24 miesiecy.

Materiat i metody. Badania przeprowadzono w oparciu o projekt ,Zakazenia w pol-
skich pediatrycznych osrodkach onkohematologii i/lub przeszczepiania komérek krwio-
twérczych 2012-2013” (iPhot-13). W badanym okresie w os$rodkach uczestniczacych
w projekcie wykonano 308 HSCT, w tym 232 allo-HSCT i 76 auto-HSCT.

Wyniki. Mediana czasu od HSCT do rozpoznania IFI wynosita 1 miesigc. Czesto$¢
inwazyjnych zakazen grzybiczych wynosi 27,3% ws$rdd dzieci po HSCT. Czestos¢ IFI byta
szczegolnie wysoka u dzieci z ostrg biataczka limfoblastyczng (ALL; 31,3%) i ostrg bia-
faczkg mieloblastyczng (AML; 44,7%). W zalezno$ci od poziomu rozpoznania stwierdzo-
no 11 (3,6%) IFI potwierdzonych, 29 (9,4%) prawdopodobnych i 44 (14,3%) mozliwych.
100-dniowe przezycie u wszystkich pacjentéw z IFI wyznaczone metodg Kaplana-Meiera
wyniosto 75%, w tym odpowiednio 92,3, 61,5, i 82,6% w potwierdzonym, prawdopodob-
nym i mozliwym IFl. Nie stwierdzono znamiennych réznic wyleczalnosci IFI pomiedzy pa-
cjentami po auto- vs. allo-HSCT, podobnie jak pomigdzy ALL vs. AML.

Whioski. Pojawiajace sie dane z polskich pediatrycznych osrodkéw HSCT wskazuja
na wysoka czestos$¢ powikian infekcyjnych w populacii dzieciecej. Czesto$¢ zakazen grzy-
biczych jest wyzsza w poréwnaniu z danymi dostepnymi z ostatniej dekady. Jednoczes$nie
u okoto 75% dzieci z IFl po HSCT dochodzi do wyleczenia.

Summary

Introduction. Infections are the main cause of morbidity and mortality in children with
cancer or undergoing stem cell transplantation. Patients undergoing hematopoietic stem
cell transplantation (HSCT) are at particularly high risk of invasive fungal infections (IFl).

Aim. The aim of this study was the analysis of incidence and outcome of fungal infec-
tions in five Polish centers of pediatric hematopoietic stem cell transplantation (HSCT) units
of Polish Pediatric Group for Hematopoietic Stem Cell Transplantation over a period of
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24 months. Material and methods. The study was performed within the project “Infections
in Polish pediatric hematology, oncology and stem cell transplant setting 2013 (iPhot-13)”.
During this period a total number of 308 HSCTs were performed in participating centers.

Results. Median time from HSCT to development of IFl was 1 month. The incidence
of patients with at least one episode of fungal infection was 27.3% among children un-
dergoing HSCT. The incidence of IFl was prominently high in acute lymphoblastic leuke-
mia (ALL; 31.3%) and acute myeloblastic leukemia patients (AML; 44.7%). With respect to
level of diagnosis the incidence was: 3.6% (n = 11) for proven, 9.4% (n = 29) probable
and 14.3% (n = 44) possible IFI. 100-day survival from IFl was 75%, and 92.3, 61.5, and
82.6% for proven, probable, and possible IFI, respectively. No differences were found in
outcome from IFI between auto- vs. allo-HSCT patients, as well as between ALL vs. AML.

Conclusions. Emerging data from Polish pediatric hematopoietic stem cell transplant
centers indicate high incidence of infectious complications in pediatric population. The
incidence of IFI after HSCT, and particularly in ALL and AML is much higher than it was re-
cently anticipated. The rate of survival after IFl in HSCT setting is 75%, what is comparable
with the best results obtained worldwide.

WSTEP

Powikfania infekcyjne sg jednym z gtéwnych czyn-
nikéw wptywajacych na $miertelno$¢ po chemioterapii
i allo-HSCT (ang. hematopoietic stem cell transplanta-
tion — HSCT). Zakazenia sg przyczyng 12% zgonow po
HSCT od zgodnych dawcéw rodzinnych, 17% zgonow
po HSCT od dawcow niespokrewnionych i 8% po auto-
-HSCT (1). W USA po allo-HSCT zakazenia wystepuja
u 82% dzieci (2), natomiast po auto-HSCT u 21% dzieci
z guzami litymi i chtoniakami oraz u 49% u dzieci z ostrymi
biataczkami (3). W raporcie Srinivasana i wsp. czesto$¢
inwazyjnych zakazen grzybiczych (ang. invasive fungal
infections — IF1) w St. Jude Hospital po allo-HSCT u dzieci
wynosita 12% w przeciagu pierwszych 30 dni po HSCT,
8% pomiedzy 31-100 dniem oraz 17% pomiedzy dniem
+100 a koncem drugiego roku (2), natomiast zakazenia
grzybicze po auto-HSCT wystepowaly stosunkowo rzad-
ko (3). Zakazenia przyczyniajg sie do zgondéw 8% dzieci
poddawanych allo-HSCT. Wsrdd nich sg zakazenia: grzy-
bicze — 53%, bakteryjne — 20%, wirusowe — 24% i paso-
zytnicze — 3% (2). Uwaza sie, ze zgony z powodu infekcji
u dzieci poddawanych auto-HSCT zdarzajg sie rzadko (3).

CEL PRACY

Celem pracy byta analiza czesto$ci zachorowan
i wynikdw leczenia inwazyjnych zakazen grzybiczych
u dzieci i mtodziezy poddawanych przeszczepieniu
komorek krwiotwdrczych w pieciu osrodkach Polskiej
Pediatrycznej Grupy ds. Przeszczepiania Komorek
Krwiotwérczych (PPGdsPKK).

MATERIAL | METODY

Retrospektywnej analizie poddano 308 transplan-
tacji komorek krwiotwérczych przeprowadzonych
u dzieci i mfodziezy, w latach 2012-2013, w pieciu pol-
skich pediatrycznych osrodkach przeszczepowych.
W zaleznosci od typu przeszczepienia, wykonano
232 allo-HSCT oraz 76 auto-HSCT. W zaleznosci
od typu ostrej biataczki, wykonano 67 przeszcze-
pien u pacjentdw z ostrg biataczkg limfoblastycz-
na (ang. acute lymphoblastic leukemia — ALL) oraz
47 u pacjentdw z ostrg biataczkg mieloblastycz-
ng (ang. acute myeloblastic leukemia — AML).
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Analizowano wystepowanie oraz leczenie IFI.
W oparciu o kryteria EORTC/MSG (European Or-
ganization for Research and Treatment of Can-
cer/Invasive Fungal Infections Cooperative Group
and the National Institute of Allergy and Infectio-
us Diseases Mycoses Study Group) w zaleznosci
od precyzji diagnostyki przyjeto definicje i po-
dziat inwazyjnych grzybic na: mozliwe (possible),
prawdopodobne (probable) i potwierdzone (pro-
ven) (tab. 1) (4, 5).

Tabela 1. Kryteria rozpoznania IFI wg EORTC/MSG.

Zakazenia Kryteria

Dodatni wynik badania histologicznego
lub hodowli z materiatu biopsyjnego
Potwierdzone (proven) lub z ptynu biologicznego, sterylnego

w warunkach prawidtowych (z wyjatkiem
BAL - bronchio-alveolar lavage)

Prawdopodobne Kryterium mikologiczne (markery
(probable) grzybicze) ORAZ kryterium radiologiczne
Mozliwe Kryterium mikologiczne (markery
(possible) grzybicze) LUB kryterium radiologiczne

Przyjeto definicje strategii diagnostyczno-tera-
peutycznej inwazyjnych zakazen grzybiczych: le-
czenia profilaktycznego, leczenia empirycznego,
leczenia wyprzedzajacego i leczenia celowane-
go (6). Profilaktyka przeciwgrzybicza to podawanie
lekow przeciwgrzybiczych u pacjentow z obecnymi
czynnikami ryzyka. Terapia empiryczna to podawa-
nie lekdw przeciwgrzybiczych u pacjentéw z neu-
tropenig z przetrwatg lub nawrotowa goraczka, po-
mimo podazy szerokospektralnych antybiotykow.
Leczenie wyprzedzajgce to podawanie lekow prze-
ciwgrzybiczych u pacjentéw z neutropenig oraz
specyficznym obrazem klinicznym (np. grzybicze
zapalenie ptuc) i/lub biologicznymi markerami in-
wazyjnej choroby grzybiczej (np. galaktomannan).
Leczenie celowane to podawanie lekow przeciw-
grzybiczych u pacjentéw z rozpoznaniem potwier-
dzonym inwazyjnej choroby grzybicze;.

Kryteria efektywnosci terapii przeciwgrzybiczej:
skuteczna terapia wyjsciowego IFl, nieobecnos¢
IFl z przetamania oraz przezycie > 7 dni po zakon-
czeniu terapii przeciwgrzybiczej (7-10).
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Analiza statystyczna

Czesto$ci zakazen poréwnano testem chi-kwa-
drat lub testem Fishera, z uwzglednieniem ilorazu
szans (ang. odds ratio — OR) oraz 95% przedziatu
ufnos$ci (ang. confidence interval — Cl). Czestosci ku-
mulacyjne wystepowania zakazen oraz $miertelno$¢
zalezng od infekcji wirusowej (ang. infection-related
mortality — IRM) wyznaczono metodg Kaplana-Meiera
i poréwnano testem log-rank. Ryzyko wystapienia za-
kazenia okreslono w modelu Coxa.

WYNIKI
Bezwzgledne liczby zakazen

W okresie kolejnych 24 miesiecy w pieciu osrod-
kach transplantacyjnych stwierdzono 126 IFI, w tym
13 zakazen potwierdzonych, 48 prawdopodobnych
i 55 mozliwych. Wiek pacjentéw w momencie prze-
prowadzenia HSCT wynosit 0,2-22 lat (mediana
9,8 roku). Mediana czasu od HSCT do rozpoznania
IFl wynosita 1 miesiac (zakres od 0 do 17 miesiecy).

Wiekszo$¢ IFl rozwineta sie we wczesnym okre-
sie poprzeszczepowym. Do dnia +30 wystapito
50% wszystkich zakazen, a w pierwszych 12 miesia-
cach po HSCT - 96% IFI (ryc. 1A). Uwzgledniajac
wszystkie przeszczepienia, czesto$¢ zakazen w pierw-
szym miesigcu wnosita 11,7% (36/308), a w pierwszym
roku 23,4% (72/308). Tyko 4% IFl wystapito w okresie
pdzniejszym niz 1 rok po przeszczepieniu. Stwierdzo-
no tendencje do wczesniejszego rozpoznawania zaka-
zen mozliwych oraz prawdopodobnych (ryc. 1B).

W roku 2013 nastgpit wzrost bezwzglednej liczby
rozpoznanych IFl: tacznie 71 vs. 45, w tym IFl po-
twierdzone — 10 vs. 3, prawdopodobne — 32 vs. 16
oraz mozliwe — 29 vs. 26, w stosunku do roku 2012.
Wozrost liczby IFI dotyczyt allo-HSCT (65 vs. 38), lecz
nie auto-HSCT (6 vs. 7). Potowa IFI (58/116) wystapi-
fa u pacjentéw z ostrymi biataczkami, w$rod ktorych
réwniez nastapit niewielki wzrost bezwzglednej liczby
rozpoznan IFl w ALL (17 vs. 13) i w AML (16 vs. 12).
W zaleznosci od poziomu rozpoznania, u pacjentéw

z ALL w catym dwuletnim okresie stwierdzono 5 IFI po-
twierdzonych, 11 prawdopodobnych i 14 mozliwych,
natomiast wsrdd pacjentéw z AML stwierdzono 3 IFI
potwierdzone, 9 prawdopodobnych i 16 mozliwych.

Czestosci zakazen

Inwazyjne zakazenia grzybicze wystapity tacznie
u 89 pacjentéw. Pieciu, u ktérych HSCT wykonano przed
2012 r., wykluczono z dalszej analizy. U 27/89 (30,3%)
pacjentow wystapity nawroty IFl. Czestos¢ IFI u pacjen-
tow, ktorzy mieli wykonane HSCT w okresie 1.01.2012-
31.12.2013 r. wyniosta 27,3% (84/308), a w zaleznosci od
poziomu rozpoznania stwierdzono 11 (3,7%) IFl potwier-
dzonych, 29 (9,4%) prawdopodobnych i 44 (14,3%) moz-
liwych (ryc. 2). U niektérych pacjentéw stawiano wiecej
niz jedno rozpoznanie, w réznych fazach terapii.

IFI wystepowaty znamiennie czesciej po allo- niz po
auto-HSCT (p = 0,031, OR = 2,1, 95%Cl = 1,06-4,37).
Nie stwierdzono istotnych réznic w czestosci wystepowa-
nia IFl w zaleznosci od typu ostrej biataczki. Czestosci IF
w zaleznosci od rodzaju HSCT i rozpoznania ostrych bia-
faczek przedstawiono w tabeli 2 i na rycinie 3A i B.
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Ryc. 2. Czesto$¢é kumulacyjna IFl po przeszczepieniu w zalezno$ci
od poziomu rozpoznania.
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Ryc. 1. Czas od dnia przeszczepienia do rozpoznania inwazyjnego zakazenia grzybiczego: (A) facznie, (B) w zaleznosci od poziomu

rozpoznania IFI.
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Tabela 2. Czestosci IFI.

Rodzaj HSCT Ostre biataczki
ALLO AUTO p ALL AML p

Liczba HSCT 232 76 67 47
Potwierdzone 8 (3,4%) 3 (3,9%) 0,735 3 (4,5%) 3 (6,4%) 0,689
Prawdopodobne 28 (12,1%) 1 (1,3%) 0,005 9 (13,4%) 6 (12,8%) 0,858
Mozliwe 35 (15,1%) 9 (11,8%) 0,608 9 (13,4%) 12 (25,5%) 0,163
Razem 71 (30,6%) 13 (17,1%) 0,031 21 (31,3%) 21 (44,7%) 0,209
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Ryc. 3. Czesto$¢ kumulacyjna IFl po HSCT w zalezno$ci od: (A) rodzaju przeszczepienia, (B) typu ostrej biataczki.

Rozpoznania kliniczne IFI

Rozpoznania IFl oparto o badania antygenéw grzy-
biczych, badania radiologiczne oraz obraz kliniczny.
Wg dostepnych danych, w badaniach laboratoryjnych
wykazano pozytywny wynik badania galaktomannanu
w 78/126 wszystkich przypadkow IF1, antygenéw man-
nan Candida (n = 2) i antygenow Cryptococcus (n = 1).
W jednym przypadku rozpoznanie IFl potwierdzono
badaniem PCR (lA). Badania radiologiczne potwier-
dzajace IFI obejmowaty: HRCT ptuc (n = 42), KT zatok
przynosowych (n = 12) i KT jamy brzusznej (n = 4).
Pod wzgledem klinicznym IFI przyjmowaly postaé:
zapalenia ptuc (n = 42), zapalenia zatok (n = 12),
kandydemii (n = 8), grzybicy watrobowo-$ledziono-
wej (n = 4) i kropidlaka ucha (n = 1). W wiekszosci
przypadkéw kandydemii towarzyszyta manifestacja
narzgdowa - najczesciej zapalenie ptuc. Najczest-
sze czynniki sprzyjajace wystapieniu IFl to neutrope-
nia (n = 64) i leczenie immunosupresyjne (n = 14).

Czynniki etiologiczne

Wsroéd 13 potwierdzonych IFI, rozpoznano 8 przy-
padkow inwazyjnej kandydozy (ang. invasive candidio-
sis — IC), 4 przypadki inwazyjnej aspergilozy (ang. in-
vasive aspergillosis - 1A), 2 przypadki zakazenia
mukormykozg (ang. invasive mucomycosis — IM) oraz
jeden przypadek zakazenia Fusarium. W dwéch przy-
padkach rozpoznano zakazenia mieszane (IA+IM,
IA+1C). Ws$réd czynnikow etiologicznych IC stwier-
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dzono: C. albicans (n = 3), C. parapsilosis (n = 2),
oraz C. glabrata, C. krusei i Candida sp. (po jednym
przypadku). Pozostate zakazenia obejmowaty Asper-
gillus fumigatus (n = 4) oraz Rhizopus sp. (n = 2).
W przypadkach IFl prawdopodobnej i mozliwej, roz-
poznano: IA (n = 74), IC (n = 20) i zakazenie Cryp-
tococcus (n = 2). W pozostatych przypadkach rozpo-
znawano IFI bez identyfikacji patogenu.

Leczenie

Sposréd pacjentéw, u ktorych doszio do rozwoju
IFl, stosowanie profilaktyki przeciwgrzybiczej raporto-
wano u 65 pacjentow, z uzyciem: flukonazolu (n = 39),
pozakonazolu (n = 17), itrakonazolu (n = 3), wo-
rykonazolu (n = 3), amfoterycyny B (n = 2), ka-
spofunginy (n = 1). W terapii IFl stosowano:
worykonazol (n = 47), amfoterycyne B (n = 45), ka-
spofungine (n = 34), mykafungine (n = 30), pozako-
nazol (n = 18) i itrakonazol (n = 3). W 48 przypad-
kach IFl stosowano terapie sekwencyjng dwoma lub
trzema lekami lub terapie skojarzong dwoma lekami
przeciwgrzybiczymi.

Wyniki leczenia IFI

Dane dotyczace przezycia oraz $miertelnosci po
IFI (ang. infection-related mortality — IRM) byty dostep-
ne u 76 spos$réd 84 pacjentdow. Skuteczna terapia
IFI dotyczyta 77,6% (59/76) pacjentow, a odsetek
wyleczen wyniost 90,9% (10/11) w potwierdzonym,
67,9% (19/28) w prawdopodobnym oraz 81,1% (30/37)
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w mozliwym IFI (p = 0,394). Odpowiednie wartosci IRM
wyniosty: 9,1% w potwierdzonym IFI, 32,1% w prawdo-
podobnym IFl oraz 18,9% w mozliwym IFIl. taczna IRM
w IFl po HSCT wyniosta 22,4%. W analizowanej grupie
zmarto 17/76 (22,4%) pacjentdéw. Najczestsza przyczy-
ng zgonu byta niewydolno$¢ wielonarzgdowa.

Terapie skojarzong zastosowano u 16 pacjentdw,
w tym w 93,8% (15/16) z pozytywnym efektem. Nato-
miast u pacjentdéw leczonych w monoterapii, przezycie
po IFl wyniosto 79,2% (38/48) (p = 0,052).

100-dniowe przezycie u wszystkich pacjentéw
z IFI wyznaczone metoda Kaplana-Meiera wynio-
sto 75 = 4%, w tym odpowiednio 92,3, 61,5, i 82,6%
w potwierdzonym, prawdopodobnym i mozliwym
IFl (ryc. 4). Nie stwierdzono znamiennych réznic wy-
leczalnosci IFI pomiedzy pacjentami po auto- vs. allo-
-HSCT, podobnie jak pomiedzy ALL vs. AML.

DYSKUSJA

Prezentowana analiza po raz pierwszy pokazuje ogol-
nopolska epidemiologie i wyniki leczenia inwazyjnych
zakazen grzybiczych u dzieci po przeszczepieniu komo-
rek krwiotworczych, z uwzglednieniem wszystkich krajo-
wych dzieciecych o$rodkéw przeszczepowych. Analiza
objeta okres kolejnych 24 miesiecy. Mozna wiec przyjaé,
ze standardy postepowania profilaktycznego, diagno-
stycznego i terapeutycznego byty poréwnywalne dla
wszystkich o$rodkdéw i wszystkich pacjentow (11). Przed-
stawione wyniki przynosza dwie bardzo wazne informa-
cje. Po pierwsze, odsetek dzieci, u ktérych dochodzi do
rozwoju inwazyjnego zakazenia grzybiczego i inwazyjnej
choroby grzybiczej (ang. invasive fungal disease — IFD)
po przeszczepieniu komdrek krwiotwdrczych jest bardzo
wysoki i dotyczy ponad 27% pacjentéw. Po drugie, od-
setek wyleczen z IFI jest bardzo dobry i wynosi 75%.

Dane o czestosci IFI u dzieci po allo-HSCT s3 sto-
sunkowo skape. W oparciu o dane z poprzedniej de-
kady, uwaza sie, ze czestos¢ IFl u dzieci po allo-HSCT
wynosi ponad 10%, a wyleczalno$¢ 30-80% w zalez-
nosci od zaawansowania choroby oraz regionu $wia-
a (12). W pismiennictwie podkresla sie rosnaca cze-

stos$¢ IFI u dzieci po allo-HSCT: dane sprzed dekady
pokazywaty czestos$¢ okoto 3,5% w Hiszpanii (13). Dane
z ostatnich lat pokazujg kumulacyjng czestos¢ zakazen
IFl u 12% dzieci po allo-HSCT w badaniach holender-
skich (14). Z kolei w badaniach w Memphis czestosé
inwazyjnej potwierdzonej lub prawdopodobnej aspergi-
lozy wyniosta 11%, a potwierdzonej kandydozy 3% po
allo-HSCT (2). Badania australijskie pokazaty czesto$¢
IFl u 21% dzieci z ALL, 15% z AML i 25% po HSCT (15).

Dla poréwnania, czesto$¢ IFl u dorostych w Japonii
wynosita 5,4% po allo-HSCT oraz 0,4% po auto-HSCT,
z catkowitg wyleczalnoscia w 60% IFl (16). W Bra-
zylii odpowiednie wartosci wynosity: 11,3 i 1,9% po
allo- i auto-HSCT, natomiast przezycie 53% (17). Dane
amerykanskie z badania TRANSNET (Transplant-Asso-
ciated Infection Surveillance Network), obejmujacego
lata 2001-2006, wykazaty 12-miesieczng czesto$¢ ku-
mulacyjna IFl: 7,7% w MUD (matched unrelated donor
HSCT, przeszczepienie od zgodnego dawcy niespo-
krewnionego); 8,1% w MMUD (mismatched unrelated
donor HSCT, przeszczepienie od czesciowo zgodnego
dawcy niespokrewnionego); 5,8% w MRD (matched re-
lated donor HSCT, przeszczepienie od zgodnego daw-
cy spokrewnionego) i 1,2% w auto-HSCT (18). Poprawe
wyleczalnosci IFl w ostatnich latach u pacjentéw doro-
stych z chorobami hematologicznymi lub poddawanymi
HSCT podkreslajg réwniez badania francuskie (19).

Wysoki odsetek zakazen stwierdzono u dzieci
z ostrymi biataczkami. Szczegdlnie zaskakujgce jest
to w przypadku ALL, gdyz powszechnie uwaza sie, ze
czestos¢ IFI w ALL jest typowa dla czestosci IFI w allo-
-HSCT, tj. ponad 10%, a w przypadku dzieci z ALL ry-
zyka standardowego i posredniego poddawanym kon-
wencjonalnej chemioterapii — nawet ponizej 5% (12).
Biorgc pod uwage, ze jest to najczestsza choroba
nowotworowa wieku dzieciecego, jak réwniez naj-
czestsza choroba pod wzgledem ilosci nawrotéw oraz
najczestsze wskazanie do allo-HSCT, powyzsze dane
nalezy traktowac¢ jako alarmujgce. Oznaczajg one, ze
IFl staje sie powaznym problemem ogdlnopolskim
u dzieci z ALL.
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Innym aspektem moze by¢ kolonizacja oddzia-
tow onkologii i hematologii dzieciecej oraz oddziatow
przeszczepiania komorek krwiotwdrczych. W wielu
rozwinietych krajach, oddziaty te sg co pewien czas
gruntownie modernizowane lub przenoszone w nowe
miejsca (obserwacje wtasne). Jest to zwigzane z wyso-
kimi kosztami, ale te koszty zapobiegaja innym kosz-
tom w przysziosci: kosztom terapii i co wazniejsze,
kosztom leczenia ewentualnych powiktan odlegtych
u dzieci, ktére po wyleczeniu z choroby nowotworowe;j
majg przed sobg 60-70 lat zycia.

Przedstawione czestosci IFl u dzieci po HSCT wska-
zuja, ze albo czestos¢ zakazen w Polsce jest wieksza
niz w innych krajach, albo wzrasta w ostatnich latach,
gdyz sa to wyniki obejmujace ostatni okres czasu.
Swiadcza one o koniecznosci prowadzenia profilak-
tyki przeciw grzybom plesniowym w szerszej grupie
pacjentow poddawanych HSCT. Dlatego informacje
o czesciowej refundacji pozakonazolu i worykonazolu
w profilaktyce sa krokiem do przodu w zapobieganiu
IFI. Nie rozwigzuje to jednak problemu zakazenh z prze-
tamania i koniecznosci terapii oraz problemu pacjen-
téw z chorobami innymi niz ostre biataczki.

Kolejng wazng informacja z analizy jest wysoki od-
setek wyleczen z IFl. Jest to zwigzane z wysokg $wia-
domoscig lekarzy, ktérzy majac do dyspozycji moz-
liwosci diagnostyczne w postaci badan antygenow
grzybiczych i KT/HRCT, szybo sg w stanie ustali¢ roz-
poznanie IFl na poziomie prawdopodobnym lub mozli-
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wym. Taka diagnostyka umozliwia wczesne wigczenie
wiasciwej terapii przeciwgrzybiczej. Ceny lekéw prze-
ciwgrzybiczych sa bardzo wysokie, w wigkszosci przy-
padkéw nie ma mozliwosci ich rozliczenia i refundacji
przez Narodowy Fundusz Zdrowia (NF2).

Podsumowujac, w obecnych czasach leczenie IFl z za-
stosowaniem lipidowej lub liposomalnej amfoterycyny,
worykonazolu, kaspofunginy, mykafunginy, pozakonazo-
lu jest standardem postepowania i nawet nie moze byc¢
uznane za szczegdlnie ,nowoczesng” terapie (12, 20).
Zarzady szpitali, NFZ i Ministerstwo Zdrowia powinny
zrozumieé, ze nie da sie wyleczyé pacjentdéw bez takiej
terapii, a onkolodzy dzieciecy prowadzg terapie zgodng
z powszechnie uznanymi standardami leczenia (12, 20),
ktdre dajag szanse na sukces terapeutyczny.
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