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Invazivni houbové infekce (invasive
fungal infections - IFl) se diky zlepSené
diagnostice a |écbé nékterych viro-
vych infekei (dominantné téch vyvola-
nych cytomegalovirem - CMV) staly
nejvyznamnéjsi infekéni pFicinou dmrti,
predeviim nemocnych po transplan-
taci kmenowvych bunék krvetvorby (he-
matopoietic stem cell transplanta-
tion - HSCT) [1,2]. Uspéchy p¥i boji
s CMV zajistila (vedle modernich an-
tivirotik) opakovana vy3etfovanf virové
naloze CMV (pouzivaji se extrémné
senzitivn{ testy, zaloZené na metodé
polymerdzové fetézové reakce - PCR)
a nésledné preemptivni strategie (za-
definované virové naloze v krvi pacienta;
tedy jesté pred tim, nez dojde k vyvoji
CMV nemoci). Disledek: tato dFive ve-
lice obdvana komplikace (predevsim
CMV pneumonitida, s vice nez 60%
mortalitou) byvd dnes pficinou dmrti
nemocnych po HSCT jen ojedinéle.

Podobné diagnostické PCR testy,

umozriujici aplikaci preemptivni tera-
pie v ptipadé ndlezu subklinickych na-
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lozi houbovych agens, dnes jesté ne-
jsou v bézné klinické praxi k dispozici.
Proto se k zahdjeni preemptivni tera-
pie IFl nej¢astéji pouzivaji sérologické
metody (predevsim vysetien( galakto-
mannanu - GM) v kombinaci s vy3et-
fenim vypocetni tomografif (CT, at jiz
CT s vysokou rozliSovaci schopnosti -
HR CT ¢i tzv. spirdlni CT).

V poslednich 10 letech, vedle zmén
v diagnostice IFl (viz vyse), doslo i k dal-
§im zménam.

Zavedeni novych antimykotik

do bézné klinické praxe
Donedavna byl pro lé¢bu IFl k dispo-
zici prakticky pouze vice nez 50 let
stary lék: amfotericin B (AmphoB). Je
prekvapivé, Ze si do dnesnich dob za-
choval dcinnost u vétsiny IFl. Velkym
prevratem bylo v 90. letech minulého
stoleti snizeni mortality nemocnych
po HSCT v ddsledku preventivniho
podavani flukonazolu [3,4]. V po-
slednich 10 letech je k dispozici néko-
lik novych, velmi tcinnych a malo to-
xickych 1éka: predevsim vorikonazol,

echokandiny a posakonazol. Stale vy-
nikajici Gcinnosti AmphoB vyuZivaji
léky, v nichZ je jeho toxicita (prede-
v3im nefrotoxicita, ale i nékteré dalsi
vedlejsi icinky) minimalizovana (Abel-
cet, Amphocil, Ambisone).

Zmény transplantacnich
technologii

Jedna se predeviim o nasledujici
pokroky:

¢ transplantace mobilizovanych kme-
novych bunék krvetvorby misto
kostni drené, jejimz dusledkem je
rychlejsi pfihojeni $tépu a snizeni
poctu ¢asnych oportunnich infekcf
(stejné jako omezenf vyskytu krva-
civych komplikaci); soucdasné se
zvysil pocet nemoci z reakce Stépu
proti hostiteli (graf-versus-host di-
sease - GvHD), predevsim chronické
formy

opusténi dogmatu o nutné pred-
transplantaéni myeloablaci a zave-
deni do praxe HSCT po reduko-
vané ptipravé. Toto opatieni umoz-
nilo, Ze HSCT mohou podstoupit
i starsi nemocnf ¢i pacienti mohutné
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predléceni ¢i s nékterymi komor-
biditami, které dfive tento vykon
kontraindikovaly

¢ zdokonaleni HLA typizace a nova
imunosupresivni schémata umoz-
nila stale vice pouzivani alternativ-
nich dérct (neptibuznych dobro-
volnikd, at jiz shodnych & s HLA
neshodami, stejné jako castecné
HLA-neshodnych rodinnych darct)

Vechny tyto zmény vedly (vedle roz-
siteni indikaci HSCT na skupiny ne-
mocnych donedavna kontraindiko-
vanych k HSCT) k tomu, Ze se ve vétsi
mife pocaly objevovat skupiny nemoc-
nych ohrozenych IFl v mite doposud
nepozorované. |de predevsim o ne-
mocné po HSCT komplikované vysky-
tem GvHD. Samotna GvHD per se
totiz déle prohlubuje tézkou imuno-
deficienci jiz tak velmi imunokompro-
mitovaného recipienta; stav jesté zhor-
Suje nutnost dal3f, intenzivni imuno-
supresivni terapie, kterou je tfeba
podat ke zvladnuti této devastujici
a zivot ohrozujici komplikace. V terapii
GvHD se totiz pouzivaji imunosupre-
siva ve vysokych davkach, napt. korti-
kosteroidy, polyklonalni ¢i monoklo-
nalni protilatky atd. Dasledkem je vy-
soky vyskyt IFI u pacientl lécenych
pro GvHD.

Stanovit diagnézu IFl je obvykle ne-
obycejné obtizné. Proto, aby bylo
moZno porovndvat data mezi jednot-
livymi pracovisti, publikacemi ¢i stu-
diemi, se objevilo nékolik snah o stan-
dardizaci diagnostiky [5]. IFl jsou
obvykle definovany v nasledujicich ka-
tegoriich: prokdzané (proven), pravdé-
podobné (probable) a mozné (possi-
ble). Aviak vzhledem k tomu, Ze u na-
prosté vétsiny pacientl po HSCT nelze
ziskat histologicky vzorek ke stanovenf
definitivni diagndzy (tzv. prokdzand
IF1), se antimykotika nej¢astéji poda-
vaji bud profylakticky (u IFl ohroZe-
nych skupin), preemptivné (viz vyse)
¢i empiricky (v dobé febrilii nereaguji-
cich na antibakteridlnf léky).

V tomto Cdisle ¢asopisu Vnitini [é-
katstvi MUDr. Récil a jeho spolupra-
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covnici [6] popisuji vyznam ¢asné dia-
gnostiky invazivnich mykotickych in-
fekei u hematoonkologickych nemoc-
nych pomoci sérologickych metod.
Z hlediska vyznamu pro klinika se jedna
o nejrozsahlejsi ¢lanek v ceském pi-
semnictvi, zabyvajici se detailné viemi
aspekty této problematiky. Prehledny
¢lanek shrnuje dlouholeté zkusenosti
prvniho autora i ostatnich spolupra-
covnikdl s vyvojem metodik; v nékte-
rych z nich jsou prikopniky v jejich
pouzivaniv Ceské republice. Prehledny
¢lanek zddraziiuje rovnéz, Ze sérolo-
gické metodiky, vzhledem ke svoji sen-
zitivité i specifité, vzdy neprindseji dia-
gnostickou jistotu, avsak Ze se jedna
o pfinosné vysetieni, které pomahd
v diagnostice IFl. Autofi zdtraziuji,
Ze ndlez jednordzové pozitivity GM by
nemél obvykle byt bran v tvahu pro
terapeutické rozhodnuti. Az opako-
vané ndlezy pozitivity GM, vy3si nez
0,5 ng/ml, jsou indikaci k zahajenf ¢i
zméné antimykotické terapie (¢i indi-
kace kombinované antimykotické te-
rapie). Problematice sérologické dia-
gnostiky IFl je vénovana neustéle velka
pozornost, napt. poc¢atkem ledna roku
2007 probéhlo mezioborové setkdnf
s ndzvem Casna diagnostika invazivni
aspergil6zy, poradané Ceskou leuke-
mickou skupinou CELL (The CzEch
Leukemia Study Group for Life), vice
na adrese www.hematology-cell.org.

Pres viechny pokroky v diagnostice
a terapii IFl bude v budoucnosti
treba fesit jesté mnoho dalsich pro-
blém, které se, ¢astecné i jako dusle-
dek podavani modernich antimyko-
tik, objevily:
* nevwyhodou naprosté vétsiny mo-
dernich antimykotik je fakt, Ze dcin-
nost nepokryva druh Zygomycetes
(ptedevsim Mucor sp.), jejichz inci-
dence je na vzestupu ¢dste¢né pravé
v disledku selekéniho tlaku téchto
antimykotik [7,8]
nadale Aspergillus fumigatus zGstava
stdle nejcastéji diagnostikovanou
pric¢inou IFI [9], avSak nové se obje-
vuji infekce zptsobené Aspergillus sp.,

které jsou rezistentni na AmpoB
(napt. Aspergillus terreus) [9,10]

* objevuji se infekce vyvolané Fusa-
rium sp. (napt. Fusarium solani), které
jsou rezistentni jak na amfotericin B,
tak na vorikonazol [11,12]

* stle castéji jsou diagnostikovany
IFl vyvolané vice houbami najednou
(tzv. smiené infekce).

Nejen diagnostické tézkosti, ale
i vySe popsané problémy budou urité
v nasledujicich letech predmétem
mnoha védeckych projekt(i a publi-
kaci, nebot predstavuji vazny problém
v péci o vysoce rizikovou skupinu
pacientd.
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