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ABSTRACT. Mycotic complications of shunt infection in children with primary hydrocephalus.
Recently, the incidence of fungal infections in children, including children with shunt-dependent
hydrocephalus, has increased. The analysis comprised 8 children treated in the III Clinic of
Pediatrics of ICZMP during the period of 12 months (12% of all infectious complications of the
shunt system).

The clinical picture of fungal infection included symptoms of shunt dysfunction: febrile
conditions, vomiting, distress and loss of appetite. The most common pathogens isolated from the
cerebro-spinal fluid were fungi from the Candida species. Mean value of pleocytosis in the
cerebro-spinal fluid was 812 cell/pl, and mean protein concentration was 311 mg/dl. Treatment
consisted of monotherapy with Diflucan, monotherapy with Ancotil or combined treatment with
Ancotil and Amphotericine B. The drugs were administered intravenously and intraventricularly
after removal of the shunt and application of external drainage. Sterility of cerebro-spinal fluid was
obtained in the shortest time with the use of Ancotil. Prophylactic application of antifungal drugs
decreases the frequency of infections in children with shunt-dependent hydrocephalus.
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WSTEP

Sposréd 50000-250000 opisanych gatunkow grzybow mniej niz 200 wywo-
tuje choroby u ludzi. Zarodniki i czgsci wegetatywne grzybni dostaja si¢ do
ustroju ré6znymi drogami: pokarmowa, inhalacyjna, tj. wziewna (powietrzno-
kropelkowa, powietrzno-pytkowa), plciowa oraz przez uszkodzona blong
$luzowa, rogowke lub skore, zas w szczegolnych okolicznosciach — bezposred-
nio do krwi i narzadéw wewnetrznych w czasie zabiegdw hemodializy, dializy
otrzewnowej lub operacji chirurgicznych (Richardson i wsp. 1995, Zaremba
1997, Krajewska-Kulak i wsp. 2000, Batura-Gabryel 2001).

Grzybice w zaleznosci od poczatkowego miejsca zakazenia mozna podzieli¢
na 3 podstawowe grupy. Podzial ten wyrdznia grzybice powierzchowne, czyli
ograniczone do zewngtrznej warstwy skory, paznokci, wlosow i blon §luzo-
wych, grzybice podskorne, obejmujace skore¢ wlasciwa, tkanki podskorne
i kosci oraz grzybice ukladowe, ktore moga dotyczy¢ wielu narzadow,
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najczesciej jednak ograniczone s3 do pluc, chociaz ostatnio zwigksza si¢ liczba
przypadkéw o innym umiejscowieniu, np. uklad nerwowy, moczowo-plciowy,
uktad krazenia, kostny, pokarmowy i narzady zmysiow.

Zakazenia grzybicze moga mie¢ posta¢ inwazji jednoogniskowych lub
wieloogniskowych, przy czym te ostatnie moga przebiegac¢ bez fungemii, kiedy
grzyb nie przekracza bariery blon sluzowych i skory (90% przypadkow) lub
z fungemia, kiedy zarodniki grzybow stwierdza si¢ we krwi (10% przypadkow)
(Batura-Gabryel 2001).

Znaczna wigkszosc grzybic narzadowych i ukladowych dotyczy oséb
z uposledzona odpornoscia, zarowno wrodzona jak i nabyta. Ponadto infekc-
jom grzybiczym sprzyja dlugi okres pobytu w szpitalu, zabiegi chirurgiczne,
odzywianie parenteralne, drenaz naczyn, zwlaszcza centralnych. Obok wymie-
nionych czynnikoéw ryzyka na inwazj¢ grzybicza maja rowniez wplyw cechy
patogennosci grzyba, wérod ktorych giowna role wydaje sig¢ miec przyleganie
do nablonkoéw i produkcja enzymow proteolitycznych (Januszkiewicz 1993,
Batura-Gabryel 2001, Borst i wsp. 2001).

W latach 1975-1990 zaobserwowano wzrost liczby grzybiczych zakazen
szpitalnych. Wedtug danych amerykanskich odsetkowy udziatl infekcji grzybi-
czych w ogolnej liczbie zakazen szpitalnych wzrost z 6% w 1980 roku do
10,4% w 1990 roku, w tym z 5,4% do 9% wzrosta liczba fungemii (Krajewska-
Kulak i wsp. 2000).

Na podstawie badan przeprowadzonych w jednym ze szpitali w Gdansku:
wykazano, ze zakazenia grzybicze wystgpuja rowniez czgsto na oddziatach
pediatrycznych. Stwierdzono, ze grzyby z rodzaju Candida sa czynnikiem
etiologicznym posocznic u okoto 74% hospitalizowanych dzieci. Do czyn-
nikow sprzyjajacych rozwojowi infekcji grzybiczych u hospitalizowanych dzieci
naleza hiperalimentacja, antybiotykoterapia, cewnikowanie duzych naczyn
zylnych, intubacja i cewnikowanie pgcherza moczowego. Szczegolnie podatne
na zakazenia grzybicze sa dzieci z niska masa urodzeniowa, a czestos¢ fungemii
ocenia si¢ u nich na okolo 1,6-4,5%. Cze¢stym i najciezszym powiklaniem
fungemii u noworodkdw jest zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych (27-59%)
(Kulczycki 1998, Krajewska-Kutak i wsp. 2000).

Zmiany grzybicze OUN moga wystgpowa¢ pod postacia zapalenia opon
moézgowo-rdzeniowych, zapalenia moézgu, mikroropni, ziarniniakOw, rozsia-
nych ognisk martwicy, zmian zakrzepowych i zajecia wysciolki komér.
Kliniczny przebieg drozdzakowego zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych jest
mato charakterystyczny, skapoobjawowy, przebiegajacy z okresami nawrotow
1 zaostrzen co stwarza duze trudnosci diagnostyczne, terapeutyczne i prognos-
tyczne. W wigkszosci przypadkéw rozpoznanie ustala si¢ w wyniku badania
sekcyjnego, rzadko przyzyciowo. Bardzo czgsto pierwszym objawem inwazji
grzybiczej OUN jest wodoglowie.

Szczegolna grupe ryzyka stanowia pacjenci z zastawka komorowo-otrzew-
nowa implantowana z powodu wodoglowia wewnetrznego. Czynnikami pre-
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dysponujacymi do tego powiklania sa dodatkowe infekcje bakteryjne, ponow-
ny zabieg neurochirurgiczny i powiklania ze strony przewodu pokarmowego
(perforacja jelit) (Chiou i wsp. 1994; Sanchez-Portocarrero i wsp. 1994a, b;
Montero i wsp. 2000; Murphy i wsp. 2000).

Rozpoznanie grzybicy osrodkowego ukladu nerwowego ustala si¢ na
podstawie zmian w plynie moézgowo-rdzeniowym oraz na stwierdzeniu obecno-
sci komorek grzybow w preparatach bezposrednich i w hodowli z plynu
mozgowo-rdzeniowego. Uwaza sie, ze wykrycie grzybow w hodowli krwi
i moczu powinno nasuwac¢ podejrzenie zajecia OUN, nawet przy negatywnych
posiewach plynu mozgowo-rdzeniowego (Bako i wsp. 1995, Pawlik i Macura
1998).

W ostatnich latach nastapil znaczny postgp w rozwoju metod serologicz-
nych stosowanych w diagnostyce grzybic. Diagnostyka serologiczna obejmuje
wykrywanie przeciwcial antygrzybiczych i okreslenie ich ilosci poprzez podanie
miana, wykrywanie antygenow grzybowych oraz kompleksow antygen-prze-
ciwcialo. Badania serologiczne, wykrywajace przeciwciala antygrzybicze, maja
istotne znaczenie w diagnozowaniu chorych z prawidlowo funkcjonujacym
uktadem immunologicznym. U pacjentow z zaburzeniami odpornosci powinny
by¢ wykonywane badania serologiczne, pozwalajace na wykrycie w plynach
ustrojowych antygendw i metabolitow grzybowych (Budak 1998).

Odkrycie w 1983 roku przez K. Mullisa reakcji lancuchowej polimerazy
(PCR) okazalo si¢ przelomowe dla wielu dziedzin biologii i medycyny, w tym
rowniez w diagnostyce grzybic. Metody wykorzystujace PCR daja odpowiedz
na poziomie genomu, a zatem sa najbardziej swoiste. Ponadto wymagaja
minimalnych, czgsto nawet nanogramowych ilosci materiatu. Ich kolejna zaleta
jest szybkie uzyskanie wyniku (kilka godzin) umozliwiajace natychmiastowe
wdrozenie wlasciwego leczenia. Zastosowanie metody PCR zwigksza liczbg
dodatnich posiewow krwi z 21% do 34% (Macura 1998, Reiss i wsp. 1998,
Borst i wsp. 2001).

Leczenie zakazen grzybiczych powinno cechowac si¢ duza skutecznoscia
kliniczna potwierdzona ujemnymi wynikami badan mikologicznych i niskim
odsetkiem nawrotow oraz krotkim czasem leczenia przy braku objawow
ubocznych i interakcji z innymi powszechnie stosowanymi lekami (Maleszka
i Baran 2000).

Celem pracy byla ocena czgstosci wystgpowania, przebiegu klinicznego
i wynikow leczenia zakazen grzybiczych osrodkowego ukiadu nerwowego
u dzieci z wodoglowiem wewnetrznym zaopatrzonym zastawka komorowo-
otrzewnowag.

MATERIAL I METODY

Analiza dotyczy 8 dzieci z wodoglowiem wewnetrznym (5 dziewczynek
i 3 chlopcow) w wieku od 1 miesigca do 4 lat i 6 miesigcy (Sredni wiek 12,5
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miesiaca), u ktorych wyizolowano grzyby w hodowli plynu mézgowo-rdzenio-
wego in vitro.

U wszystkich analizowanych dzieci pobierano plyn mézgowo-rdzeniowy
w ilosci 3-5 ml droga naktucia zastawki komorowo-otrzewnowej lub jej upustu
z dokomorowego drenazu zewnetrznego. Probki ptynu mozgowo-rdzeniowego
odwirowano, a z uzyskanego osadu wykonywano posiew mikologiczny na
klasycznych podiozach.

U wszystkich dzieci analizowano czynniki ryzyka grzybiczego zakazenia
osrodkowego ukladu nerwowego, czas od momentu wystapienia klinicznych
objawow zakazenia do ustalenia rozpoznania oraz objawy podmiotowe
i przedmiotowe grzybiczej infekcji. Ponadto oceniano cytozg, zawartos¢ biatka
i glukozy w plynie mézgowo-rdzeniowym oraz zachowanie si¢ wskaznikow
zapalnych (leukocytoza i biatko C-reaktywne) na poczatku choroby i po
zakonczeniu leczenia przeciwgrzybiczego.

Analizie poddano rowniez skutecznosc terapii przeciwgrzybiczej, oceniajac
czas od momentu wlaczenia leczenia przeciwgrzybiczego do uzyskania wyjato-
wienia plynu mozgowo-rdzeniowego oraz objawy uboczne stosowanych lekow
antymikotycznych.

WYNIKI

W okresie 12 miesigcy (tj. od 01.01.1996. do 31.12.1996.) w III Klinice
Pediatrii hospitalizowano 8 dzieci z wodoglowiem wewngtrznym powiklanym
grzybiczym zakazeniem ukladu zastawkowego. Dzieci te stanowity 1,3% ogdtu
pacjentow leczonych w naszej Klinice w analizowanym okresie czasu, nato-
miast czesto$¢ wystepowania grzybiczego zakazenia osrodkowego ukladu
nerwowego u dzieci z wodoglowiem wewne¢trznym wynosita okolo 12%.

Analizowane dzieci w okresie noworodkowym lub wczesnoniemowlgcym
mialy wszczepiona zastawke komorowo-otrzewnowa z powodu wrodzonego
wodogtowia wewnetrznego.

Analizujac ewentualne czynniki ryzyka wystapienia grzybiczej infekcji
uktadu zastawkowego ustalono: u 3 dzieci wczesniactwo i zwiazany z nim
dlugotrwaly pobyt w oddziale IOM, u 2 dzieci towarzyszaca przepukling
oponowo-rdzeniowa odcinka ledzwiowo-krzyzowego kregostupa, u jednego
dziecka brzuszne powiklania w postaci zapalenia otrzewnej, u jednego wielo-
krotne wymiany zastawki komorowo-otrzewnowej z powodu jej dysfunkcji
i rOwniez u jednego dziecka dlugotrwala infekcje bakteryjna osrodkowego
uktadu nerwowego.

Bezposrednie powody przyjecia do Kliniki analizowanych dzieci to:
u czworga objawy dysfunkcji zastawki komorowo-otrzewnowej (wymioty,
uwypuklenie ciemienia przedniego, powigkszenie obwody glowy), stany pod-
goraczkowe u 1 dziecka, objawy infekcji w przebiegu drenu dootrzewnowego
rowniez u 1 dziecka, zas 2 dzieci zostato przeniesionych ze szpitali rejonowych:
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jedno z oddzialu chirurgicznego, gdzie leczone bylo z powodu zapalenia
otrzewnej, drugie z oddzialu pediatrycznego, gdzie przebywalo z powodu
bakteryjnego zapalenia opon modzgowo-rdzeniowych i mozgu.

Czas ustalenia rozpoznania od momentu wystapienia pierwszych objawow
grzybiczej infekcji ukladu zastawkowego wynosit od 2 tygodni do 5,5 miesiaca
(Srednio okolo S tygodni).

Przebieg kliniczny grzybiczego zakazenia ukladu zastawkowego w analizo-
wanej grupie dzieci byl raczej lagodny, u 7 dzieci w obrazie chorobowym
dominowaly stany podgoraczkowe, niepokoj, gorsze laknienie i wymioty.
Jedno dziecko bylo w stanie wybitnie cigzkim, gleboko nieprzytomne z cztero-
konczynowym spastycznym niedowladem.

Badanie mikologiczne plynu mozgowo-rdzeniowego wykazalo u 4 dzieci
grzyby Candida albicans, u 3 Candida parapsilosis, a u 1 dziecka Candida sp.
Pleocytoza w plynie mozgowo-rdzeniowym wahala si¢ od 27 do 3350 komo-
rek/ul (Srednio 812 komorek/pl), a stgzenie biatka od 15 do 1150 mg/dl (Srednio
331 mg/dl). Poziom glukozy w plynie mozgowo-rdzeniowym u 6 pacjentow
miescit si¢ w granicach normy, zas u 2 byl obnizony i wynosil odpowiednio
2 i 13 mg/dl. U 6 dzieci w rozmazie ptynu mozgowo-rdzeniowego przewazaly
komorki limfocytoidalne (od 38% do 86%), u 2 pacjentéow stwierdzono
przewage komorek monocytoidalnych i wielojadrzastych. Analiza niekt6rych
wykladnikéw stanu zapalnego wykazala podwyzszone wartosci bialka C-
reaktywnego u 2 pacjentéw (odpowiednio wynosily 0,9 mg/dl i 1,2 mg/dl), zas
u czterech podwyzszona leukocytoze w granicach od 13,19 % 10%/ul do
16,30 x 103/pl.

U wszystkich dzieci po ustaleniu rozpoznania grzybiczego zakazenia
uktadu zastawkowego wlaczono leczenie przeciwgrzybicze zgodne z miko-
gramem. U 7 dzieci usunigto zastawke komorowo-otrzewnowa i implantowano
zewnetrzny drenaz dokomorowy. U jednego dziecka zastawk¢ komorowo-
otrzewnowa, ze wzgledu na brak zgody rodzicow, usuni¢to dopiero po
3 tygodniach stosowania leczenia przeciwgrzybiczego.

U wickszosci dzieci z grzybiczym zakazeniem ukladu zastawkowego
w leczeniu stosowano monoterapi¢ flukonazolem (Diflucan), podawanym
w dawce 6 mg/kg c.c 1 x /dobge w godzinnym wlewie dozylnym i jednoczesnie
dokomorowo w ilosci 2 mg. Tylko u 2 pacjentow (Candida spp. i Candida
albicans) w wyniku monoterapii flukonazolem uzyskano wyjalowienie plynu
mozgowo-rdzeniowego, normalizacj¢ pleocytozy oraz stgzenia biatka, co umo-
zliwilo wszczepienie zastawki komorowo-otrzewnowej odpowiednio po
6 i 4 tygodniach leczenia. U 4 dzieci, u ktérych nie bylo efektu terapeutycznego
zastosowano inne leki przeciwgrzybicze. 1 tak u 3 z nich (w 2 przypadkach
zakazenie Candida parapsilosis, a w 1 przypadku Candida albicans) do leczenia
wlaczono S-fluorocytozyne (Ancotil) w dawce 200 mg/kg c.c./dobg podawana
we wlewach dozylnych co 6 godzin i jednocze$nie dokomorowo w dawce
10-15 mg 1x/dobe. Ustapienie objawow grzybiczej inwazji osrodkowego
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uktadu nerwowego, skutkujace implantacja zastawki komorowo-otrzewnowej,
nastapito odpowiednio w 3, 12 i 5 tygodniu stosowania Ancotilu. U 1 dziecka,
opornego na leczenie flukonazolem zastosowano terapi¢ skojarzona am-
foterycyna B (Fungizone), podawana w powolnym wlewie dozylnym 1 x /dobe
w dawce 1 mg/kg c.c. i S-fluorocytocyna stosowana dozylnie i dokomorowo.
Leczenie skojarzone kontynuowano przez okres 4 tygodni az do ustapienia
zakazenia grzybiczego.

U pozostalych 2 z 8 analizowanych pacjentoéw nie stosowano flukonazolu.
U jednego dziecka od momentu rozpoznania infekcji grzybiczej (Candida
parapsilosis) w leczeniu zastosowano 5-flourocytozyng we wlewach dozylnych
i dokomorowo, w dawkach jak wyzej, za§ u drugiego dziecka (Candida
albicans) terapi¢ skojarzona amfoterycyna B dozylnie i flukonazolem dozylnie
i dokomorowo. Czas, w jakim uzyskano wyjalowienie plynu modzgowo-
rdzeniowego, wynosit odpowiednio 3 i 8 tygodni.

U zadnego dziecka nie obserwowano objawow ubocznych stosowanego
leczenia przeciwgrzybiczego.

DYSKUSJA

Zakazenie ukladu zastawkowego u pacjentow z wodoglowiem wewnetrz-
nym stanowi powazny problem kliniczny. Najczesciej obserwuje si¢ zakazenia
bakteryjne, ale czgsto wystgpuja rowniez infekcje grzybicze. Wg Chiou i wsp.
(1994) grzyby sa odpowiedzialne za okolo 17% zakazen osrodkowego uktadu
nerwowego u pacjentow z implantowana zastawka komorowo-otrzewnowa.
W badaniach wlasnych grzybicze zakazenie uktadu zastawkowego rozpoznano
u okoto 12% dzieci z wodoglowiem wewngtrznym.

Grzybicze infekcje ukiadu nerwowego nie sa czgste. Zwykle maja one
charakter zakazen wtornych, pierwotne infekcje uktadowe sa duza rzadkoscia.
Czynnikiem ulatwiajacym przeniknigcie chorobotworczego drobnoustroju
przez barier¢ krew — mozg sa zaburzenia funkcji immunologicznych zywiciela.
Szereg przyczyn prowadzacych do rozwoju zmian grzybiczych w osrodkowym
ukiadzie nerwowym ma charakter jatrogenny. Wymieni¢ tu nalezy: dlugo-
trwala antybiotykoterapi¢ zmieniajaca rownowage ekologiczna migdzy bak-
teriami a grzybami w ukladzie pokarmowym i oddechowym zywiciela, immu-
nosupresj¢ stosowana w leczeniu chorob proliferacyjnych i u 0séb po prze-
szczepach narzadow, radio- oraz kortykoterapi¢. Grzybice moga by¢ rowniez
przenoszone przez aparatur¢ uzywana do intubacji, respiracji, cewniki dona-
czyniowe i dopecherzowe (Shapiro i wsp. 1989, Kulczycki 1998). U dzieci
z wodoglowiem wewnetrznym dodatkowym czynnikiem ryzyka moze byc
cigzka choroba podstawowa, kolejne zabiegi neurochirurgiczne, powiklania ze
strony przewodu pokarmowego (perforacja jelit, niedroznos¢ zrostowa) oraz
wspolistniejaca kandydoza bton $luzowych.
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W analizowanej grupie dzieci czynnikami usposabiajacymi bylo wczesnia-
ctwo oraz wspolistniejace wady rozwojowe wymagajace zabiegow chirurgicz-
nych i dlugotrwalego pobytu w szpitalu.

Powszechnie uwaza si¢, ze zabieg neurochirurgiczny sprzyja rozwojowi
grzybiczego zakazenia na drodze krwiopochodnego rozsiewu lub zanieczysz-
czenia (Shapiro i wsp. 1989). Przebieg zakazenia moze by¢ rézny, najczesciej
rozwija si¢ podostre zapalenie opon mozgowo-rdzeniowych, chociaz opisywa-
ne sa przypadki przewlektych infekcji z tworzeniem mikroropni i ropni mozgu
oraz ziarniniakow w ukladzie komorowym. Objawy kliniczne grzybiczej
infekcji uktadu zastawkowego na ogol sa skape i niejednoznaczne, a wy-
stepujace okresy nawrctow i zaostrzen, stwarzaja duze trudnosci diagnostycz-
ne, terapeutyczne i prognostyczne (Chiou i wsp. 1994, Bako i wsp. 1995).

Podobnie w naszych badaniach obserwowano skapoobjawowy przebieg
infekcji grzybiczej, co ttumaczy trudnosci z ustaleniem rozpoznania, zwlaszcza
u dzieci hospitalizowanych wczesniej w innych osrodkach. W obrazie klinicz-
nym dominowaly stany podgoraczkowe, brak taknienia, wymioty i niepokdj;
tylko u jednego dziecka przebieg choroby byl wybitnie cigzki, z dlugotrwala
utrata przytomnosci, objawami zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych i czte-
rokonczynowym niedowladem.

W ciagu ostatnich lat obserwuje si¢ wzrost zakazen grzybiczych u dzieci,
w tym rowniez u dzieci z wodoglowiem zastawkozaleznym. Najczestszym
czynnikiem etiologicznym grzybic jest Candida albicans, rzadziej z plynu
mozgowo-rdzeniowego izoluje si¢ Candida parapsilosis, Candida tropicalis lub
Candida sp. Sprzyja temu kolonizacja drozdzakow, glownie jamy ustno-
gardlowej i przewodu pokarmowego, ktora jest zjawiskiem czestym i dotyczy
10-15% populacji ludzkiej.

W badaniach wiasnych z plynu mézgowo-rdzeniowego izolowano wylacz-
nie grzyby z rodzaju Candida, przy czym u polowy dzieci byly to Candida
albicans.

1zolacja Candida z ptynu mézgowo-rdzeniowego jest dos¢ trudna. Ujemny
wynik posiewu plynu mozgowo-rdzeniowego nie zawsze jest pewny, stad
w ustaleniu rozpoznania wskazane jest stosowanie dokladniejszych metod, np.
poszukiwanie antygenow Candida w plynie mézgowo-rdzeniowym metodami
immunoenzymatycznymi lub radioimmunologicznymi. Pewna wartos¢ diag-
nostyczna maja rowniez odczyny serologiczne wykrywajace swoiste przeciw-
ciala przeciwko Candida w plynie mozgowo-rdzeniowym. W przypadku
zakazen grzybami z rodzaju Candida wykrycie swoistych przeciwcial w mianie
1:160 i wyzszym jest diagnostycznie znamienne i Swiadczy o rozwoju glebokiej
kandydozy. Czulym testem wykrywajacym swoiste przeciwciata dla antygenow
polisacharydowych sciany komorkowej Candida jest hemaglutynacja bierna,
ktora pozwala stwierdzi¢ obecnos¢ zarowno przeciwciat klasy IgM, charak-
terystycznych dla wczesnego okresu zakazenia, jak i przeciwcial klasy IgG
(Budak 1998a,b; Knoke i wsp. 2000).
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Obserwowany w ostatnich latach wyrazny wzrost czgstosci zakazen grzybi-
czych przyczynia si¢ do poszukiwania coraz skuteczniejszych lekow. Pod-
stawowymi przyczynami utrudniajacymi uzyskanie skutecznego leku przeciw-
grzybiczego sa: znaczne zroznicowanie morfologiczne grzybow, czyli ich
polimorfizm, budowa oraz sklad blony i $ciany komorkowej grzyba utrud-
niajace wnikanie lekow do wnetrza komorki grzyba, znaczna aktywnosé
enzymatyczna grzybow, z czym wiaze si¢ duza mozliwos¢ adaptacyjna do
warunkow srodowiskowych ich bytowania, rowniez w zmienionych pod
wplywem stosowanego leczenia grzybow.

Mechanizm dzialania wigkszosci preparatow przeciwgrzybiczych jest Scisle
zwiazany z ich oddzialywaniem na sciang komorkowa grzyba, ale istnieja
rowniez leki wywierajace wplyw na synteze jego kwasow nukleinowych
i laczace si¢ z roznymi organellami komorkowymi (Richardson i Warnock
1995, Maleszka i Baran 2000).

W leczeniu grzybic osrodkowego ukladu nerwowego zaleca si¢ skojarzone
leczenie amfoterycyna B z S5-fluorocytozyna, a w przypadku noworodkow
z grup ryzyka dolaczenie trzeciego leku przeciwgrzybiczego, flukonazolu.
Dotychczas brak jest jednoznacznych schematow postgpowania u dzieci
z zakazeniem ukladu zastawkowego. Wigkszo$¢ autoréw zaleca usunigcie
zastawki komorowo-otrzewnowej i zalozenie zewnetrznego drenazu dokomo-
rowego (Chiou i wsp. 1994, Murphy i wsp. 2000). Obserwacje wlasne wskazuja,
ze taki sposOb postgpowania przyspiesza uzyskanie efektu terapeutycznego
i winien by¢ zalecany jako metoda z wyboru. Poczatkowa monoterapia
flukonazolem podawanym dozylnie i dokomorowo spowodowala wyjatlowienie
plynu mozgowo-rdzeniowego jedynie u dwojga dzieci. Uzyskane wyniki
wskazuja, ze stosowanie flukonazolu jako jedynego leku przeciwgrzybiczego
w terapii zakazen ukladu zastawkowego jest mato skuteczne. Lepsze efekty
uzyskano stosujac leczenie skojarzone amfoterycyna B i 5-fluorocytozyna lub
monoterapi¢ S-fluorocytozyna.

Powszechnie stosowane leki przeciwgrzybicze moga wywolywac liczne
objawy uboczne ze strony przewodu pokarmowego w postaci nudnosci,
wymiotow, biegunek, a takze bole i zawroty glowy oraz zaburzenia sercowo-
naczyniowe, takie jak migotanie komor oraz zapalenie zakrzepowe zyl w miejs-
cu wstrzyknig¢. Ponadto pacjenci leczeni amfoterycyna B narazeni s3 roOwniez
na uszkodzenie nerek i supresyjne dzialanie leku na szpik kostny (Richardson
i Warnock1995, Maleszka i Baran 2000).

Nasze obserwacje wskazuja na dobra tolerancj¢ dozylnych lekow przeciw-
grzybiczych; u zadnego z leczonych dzieci nie obserwowaliSmy objawow
ubocznych stosowanej terapii.

U wszystkich pacjentow uzyskalismy wyjalowienie plynu mdzgowo-rdze-
niowego, co umozliwito ponowne wszczepienie zastawki komorowo-otrzew-
nowe;j.
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WNIOSKI

1. Czgstos¢ zakazen grzybiczych ukladu zastawkowego u dzieci z wodo-
glowiem zastawkozaleznym wynosi okolo 12%.

2. Najczestsza przyczyna infekcji sa grzyby z rodzaju Candida.

3. Przebieg grzybiczych zakazen odzastawkowych jest raczej lagodny,
a objawy mato charakterystyczne.

4. Najlepsze efekty terapeutyczne uzyskano stosujac monoterapi¢ An-
cotilem lub terapi¢ skojarzona (Ancotil+ Fungizone).

5. W celu zmniejszenia czestosci powiklan grzybiczych wskazane jest
ostonowe stosowanie lekow antymikotycznych u dzieci z wodoglowiem za-
stawkozaleznym przewlekle leczonych antybiotykami z réznych powodow lub
poddawanych zabiegom neurochirurgicznym.
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