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Περίληψη    

Οι μυκηταιμίες με αιτιολογικό παράγοντα κάποιο σπάνιο μύκητα αποτελούν 

μια αναδυόμενη κατάσταση, η οποία δεν έχει ακόμη διερευνηθεί επαρκώς. Η 

αντοχή που εμφανίζουν αυτά τα αναδυόμενα παθογόνα σε πολλούς 

αντιμυκητικούς παράγοντες αποτελούν πρόκληση για την προφυλακτική/εμπειρική 

αγωγή. Οι διηθητικές λοιμώξεις που προκαλούνται από σπάνιο μύκητα 

παρουσιάζουν γεωγραφική ποικιλότητα, όσον αφορά την επιδημιολογία και την 

συχνότητα εμφάνισής τους παγκοσμίως. Τα δεδομένα για το επιδημιολογικό τοπίο 

στην Ελλάδα είναι προς το παρόν ελάχιστα. Επομένως, πραγματοποιήσαμε 

ανασκόπηση της βιβλιογραφίας, με σκοπό τον προσδιορισμό των ελλείψεων στα 

εγχώρια επιδημιολογικά δεδομένα και εκπονήσαμε μια αναδρομική έρευνα 14 

ετών, περιγράφοντας την επιδημιολογία των μυκηταιμιών από σπάνιους μύκητες 

σε ένα ελληνικό Πανεπιστημιακό νοσοκομείο τριτοβάθμιας φροντίδας.    

Όλες οι επιβεβαιωμένες περιπτώσεις μυκηταιμιών από σπάνιο μύκητα σε 

ασθενείς που νοσηλεύονταν στο Πανεπιστημιακό νοσοκομείο «Αττικόν» κατά την 

διάρκεια 01/04/2009-31/12/2022 καταγράφηκαν. Τα δημογραφικά και κλινικά 

χαρακτηριστικά των ασθενών αντλήθηκαν από το κλινικό ιστορικό τους (εάν ήταν 

διαθέσιμο). Το ποσοστό επίπτωσης της λοίμωξης εκφράστηκε ως η αναλογία των 

επεισοδίων ανά 1.000 εισαγωγές στο νοσοκομείο και ανά 10.000 ημέρες 

νοσηλείας. Τα απομονωθέντα στελέχη ταυτοποιήθηκαν με το σύστημα MALDI-ToF 

MS (ζυμομύκητες) ή με αλληλούχιση γονιδίων-στόχων (νηματοειδείς μύκητες) και 

υποβλήθηκαν σε έλεγχο της in vitro αντιμυκητικής ευαισθησίας σύμφωνα με τις 

κατευθυντήριες οδηγίες EUCAST/CLSI.  

Η συνολική (εύρος) συχνότητα εμφάνισης της λοίμωξης από σπάνιο 

ζυμομύκητα και νηματοειδή μύκητα φτάνει στο 3,8% (0-10,3%) και 1% (0-3,5%) 

αντίστοιχα. Η συνολική (εύρος) επίπτωσή της υπολογίστηκε στα 0,05 (0-0,10), 

0,01 (0-0,04) επεισόδια/1.000 εισαγωγές στο νοσοκομείο και στα 0,11 (0-0,23), 

0,03 (0-0,09) επεισόδια/10.000 ημέρες νοσηλείας, αντίστοιχα. Πιο συχνό 

παθογόνο ήταν ο μύκητας του γένους Rhodotorula (12/32, 38%) για τους 

ζυμομύκητες και Fusarium (6/8, 75%) για τους νηματοειδείς μύκητες. 

Καταγράφηκαν συνολικά 7/22 (32%) εκ διαφυγής λοιμώξεις του αίματος, εκ των 

οποίων οι 5/19 (26%) είχαν ως αιτιολογικό παράγοντα σπάνιο ζυμομύκητα και 2/3 
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(66%) σπάνιο νηματοειδή μύκητα. Η αδρή θνητότητα στην διάρκεια νοσηλείας των 

ασθενών ήταν 59% για τις μυκηταιμίες από σπάνιο ζυμομύκητα και 38% για τις 

μυκηταιμίες από σπάνιο νηματοειδή μύκητα. 

H γνώση των επιδημιολογικών τάσεων των μυκηταιμιών από σπάνιους 

μύκητες στον ελληνικό γενικό πληθυσμό είναι ανεπαρκής. Η μυκηταιμία από 

σπάνιους ζυμομύκητες είναι σπάνια στο νοσοκομείο επιλογής, αλλά σχετίζεται σε 

σημαντικό βαθμό με την εκδήλωση εκ διαφυγής λοίμωξης και έχει υπολογίσιμο 

ποσοστό θνητότητας. Αυτά αποτελούν τα πρώτα επιδημιολογικά δεδομένα για 

μυκηταιμίες από σπάνιους νηματοειδείς μύκητες στην Ελλάδα, που 

αντικατοπτρίζουν την υπεροχή των Fusarium spp. ως αιτιολογικό παράγοντα και 

το μεγάλο ποσοστό εκ διαφυγής λοιμώξεων. Η επίγνωση από πλευράς των 

κλινικών και η γνώση της τοπικής επιδημιολογίας μπορεί να βοηθήσουν τους 

ιατρούς να βελτιώσουν τις διαγνωστικές και θεραπευτικές μεθόδους αυτής της 

πιθανώς θανατηφόρας λοίμωξης.  

Λέξεις κλειδιά: σπάνιοι μύκητες, μυκηταιμία, επιδημιολογία, αντιμυκητική αντοχή, 

Ελλάδα 
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Abstract 

Fungemia due to rare fungi (RF) is an emerging but less investigated 

condition. Resistance of these emerging pathogens to various antifungal agents 

constitutes a challenge in prophylactic/empirical treatment. Invasive infections 

owing to RF display geographical variety in terms of epidemiology and incidence 

globally. Data on their epidemiological landscape in Greece are currently scarce. 

We therefore reviewed the literature in order to identify the local epidemiological 

data gaps and conducted a retrospective 14-year survey describing the 

epidemiology of RF fungemia in a Greek tertiary care academic hospital. 

All microbiologically confirmed RM fungemia cases in patients hospitalized in 

“Attikon” university hospital during 01/04/2009-31/12/2022 were recorded. 

Patients’ demographic and clinical characteristics were obtained from their medical 

records (where available). The incidence rate of the infection was expressed as 

the ratio of episodes per 1,000 hospital admissions and per 10,000 hospital bed 

days. The isolated strains were identified by MALDI-ToF MS (yeasts) or by 

sequencing informative targets (moulds) and were subjected to in vitro antifungal 

susceptibility testing according to the EUCAST/CLSI guidelines.  

The total appearance frequency of infections from a rare yeast and mould 

fungi reaches 3,8% (0-10,3%) and 1% (0-3,5%) respectively. The total incidence 

was counted at 0,05 (0-0,10), 0,01 (0-0,04) cases/1.000 admissions in the hospital 

and at 0,11 (0-0,23), 0,03 (0-0,09) cases/10.000 days of hospitalization, 

respectively. The most common isolated genus was Rhodotorula (12/32, 38%) as 

for yeasts and Fusarium (6/8, 75%) as for moulds. In total 7/22 (32%) were 

breakthrough infenctions, 5/19 (26%) due to a rare yeast and 2/3 (66%) due to a 

rare mould. The crude mortality rates within the hospital stay were 59% for rare 

yeasts fungemias and 38% for rare moulds fungemias. 

Knowledge of epidemiological trends of RF fungemia in Greek general 

population is insufficient. Rare yeast fungemia is infrequent in our centre, but is 

significantly associated with the development of breakthrough infections and has a 

considerable mortality rate. This is the first epidemiological data on rare mould 

fungemia in Greece, reflecting the predominance of Fusarium spp. as causative 
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agent and the significant proportion of breakthrough infections. Clinical awareness 

and knowledge of the local epidemiology may help clinicians to refine the difficult 

diagnostic and treatment process of this potentially lethal infection.  

Keywords: rare fungi, fungemia, epidemiology, antifungal resistance, Greece 
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Θεωρητικό Μέρος 

 

1. Μυκηταιμία από σπάνιους μύκητες 

1.1 Εισαγωγή  

Ως μυκηταιμία ορίζεται η παρουσία ζώντων μυκήτων στην κυκλοφορία του 

αίματος. Σε γενικές γραμμές, πρόκειται για μια εξαιρετικά σοβαρή και δυνητικά 

θανατηφόρο λοίμωξη, καθώς επιδεινώνει την κατάσταση της υγείας τόσο 

ανοσοερπαρκών ατόμων ήδη επιβαρυμένων με υποκείμενα νοσήματα, όσο και 

ασθενών με μειωμένη ανοσολογική απόκριση (1). Η μυκηταιμία από κάποιο 

Candida spp. (καντινταιμία) κατατάσσεται ως τον πρώτο πιο συχνό αιτιολογικό 

παράγοντα πρόκλησης μυκηταιμιών και τον τρίτο πιο συχνό όσον αφορά τις 

νοσοκομειακές λοιμώξεις του αίματος (2), και επομένως έχει μελετηθεί διεξοδικά 

και συνεχίζει να ερευνάται εκτενώς. 

Εντούτοις, τα τελευταία χρόνια η μυκηταιμία από σπάνιους μύκητες, η οποία 

σχετίζεται με υψηλό ποσοστό θνητότητας (1), έχει αρχίσει να απασχολεί όλο και 

περισσότερο την επιστημονική κοινότητα (3). Ειδικότερα, ως μυκηταιμία από 

σπάνιο μύκητα χαρακτηρίζεται αυτή που προκαλείται από κάποιο non-Candida 

spp., αν ο αιτιολογικός παράγοντας είναι ζυμομύκητας (4,5), ή non-Aspergillus και 

non-Mucormycetes, αν το παθογόνο αίτιο είναι νηματοειδής μύκητας (6).  

Η επιδημιολογία της λοίμωξης σχετίζεται με διάφορους προδιαθεσικούς 

παράγοντες, ενώ η γεωγραφική κατανομή της δεν είναι ομοιόμορφη (7,8). 

Συγχρόνως, η εργαστηριακή της διάγνωση παρουσιάζει πολλαπλές προκλήσεις, 

όπως την ανάγκη για εξειδικευμένο και έμπειρο προσωπικό, τη μειωμένη 

ευαισθησία και τον υψηλό χρόνο λήψης των αποτελεσμάτων της αιμοκαλλιέργειας, 

τη μη διαθεσιμότητα υποκατάστατων διαγνωστικών δεικτών και τη δυσκολία 

ευρείας εφαρμογής σύγχρονων μοριακών ή πρωτεομικών μεθόδων ταυτοποίησης 

του αιτιολογικού παράγοντα λόγω περιορισμένων οικονομικών πόρων (9). 

Επιπλέον, η εγγενής αντοχή ή η μειωμένη ευαισθησία των σπάνιων μυκήτων στις 

εχινοκανδίνες ή στη φλουκοναζόλη (fluconazole, FLC) παραμένει ως πρόκληση 

στη θεραπευτική αντιμετώπιση της νόσου, με σημαντικό αριθμό εκ διαφυγής 
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λοιμώξεων να έχει περιγραφεί. Παράλληλα, το αποτέλεσμα του ελέγχου της in vitro 

ευαισθησίας στα αντιμυκητικά  (antifungal susceptibility testing, AFST) έναντι 

αυτών των παθογόνων είναι δύσκολο να ερμηνευθεί εξαιτίας της απουσίας 

κλινικών ορίων ευαισθησίας (4,6).  

Ως εκ τούτου, η επιδημιολογική διερεύνηση της μυκηταιμίας από σπάνιους 

μύκητες έχει σημαντικές επιδράσεις στην κλινική διαχείριση της νόσου στη 

σύγχρονη εποχή γενίκευσης των προφυλακτικών ή/και εμπειρικών αντιμυκητικών 

θεραπειών. Τα μέχρι στιγμής δεδομένα στην παγκόσμια βιβλιογραφία είναι 

περιορισμένα και αναχρονιστικά, ενώ προέρχονται κυρίως από περιγραφές 

μεμονωμένων περιστατικών και σε μικρότερο βαθμό από μελέτες ενός κέντρου και 

αναφορές συρροών κρουσμάτων (4,6). Σε τοπικό επίπεδο, η υφιστάμενη 

κατάσταση στον Ελλαδικό χώρο παραμένει ασαφής. 

 

1.2 Επιδημιολογία 

1.2.1 Δυσκολίες στην επιδημιολογική επιτήρηση 

Ο προσδιορισμός της επιδημιολογίας των μυκηταιμιών από σπάνιους μύκητες 

εμφανίζει αρκετές δυσκολίες. Τα διαθέσιμα δεδομένα είναι περιορισμένα και 

προέρχονται κυρίως από χώρες της Ευρώπης (10), και σε μικρότερο βαθμό από 

χώρες της Aσίας (11) και της Λατινικής Αμερικής (7). Ωστόσο, κάποιοι από τους 

σπάνιους μύκητες εμφανίζουν ενδημικότητα, καθιστώντας μια ήπειρο, χώρα ή 

περιοχή πιο ευάλωτη από άλλες (7,8). 

Επιπροσθέτως, μέρος της υπάρχουσας βιβλιογραφίας, στηρίζεται σε μελέτες 

των οποίων τα αποτελέσματα δεν μπορούν να χρησιμοποιηθούν για την εξαγωγή 

γενικών συμπερασμάτων, εξαιτίας της ανεπαρκούς καταγραφής απαραίτητων 

κλινικών χαρακτηριστικών (11,12) ή της διενέργειάς τους σε συγκεκριμένες ομάδες 

ασθενών (13,14). Συγχρόνως, η πλειοψηφία των διαθέσιμων δεδομένων 

προέρχεται ως επί το πλείστον από περιγραφές μεμονωμένων περιστατικών (4,6), 

η αξιοποίηση των οποίων είναι επισφαλής για τη διαμόρφωση έγκυρων 

επιδημιολογικών δεδομένων στο γενικό πληθυσμό.  
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Τέλος, πρέπει να ληφθεί υπόψη η πιθανότητα μη καταγραφής τους, επομένως 

και η υποτίμηση της συχνότητας εμφάνισής τους, εξαιτίας της δυσκολίας στην 

εργαστηριακή τεκμηρίωσή τους, και ως εκ τούτου της απαίτησης για εξειδικευμένο 

εξοπλισμό και έμπειρο προσωπικό. Ιδίως, κατά τα προηγούμενα έτη που δεν 

διαθέσιμες οι σύγχρονες διαγνωστικές προσεγγίσεις και η ταυτοποίηση των 

σπάνιων μυκήτων στηριζόταν αποκλειστικά σε συμβατικές φαινοτυπικές 

μεθόδους, είναι πιθανό η διάγνωση κάποιων περιστατικών να μην 

πραγματοποιήθηκε ή να ήταν λανθασμένη (9). 

Ωστόσο, όλο και μεγαλύτερη είναι η προσπάθεια που γίνεται από την 

επιστημονική κοινότητα να διερευνηθεί η επιδημιολογία των διηθητικών λοιμώξεων 

από σπάνιους μύκητες, με στόχο την καλύτερη διαχείριση και την 

αποτελεσματικότερη αντιμετώπισή τους. Χαρακτηριστικό παράδειγμα αποτελεί η 

πρόσφατη συστηματική ανασκόπηση των μέχρι στιγμής διαθέσιμων δεδομένων 

από επιτροπές ειδικών προερχόμενων από διάφορες χώρες και η θέσπιση 

κατευθυντήριων οδηγιών που υποβοηθούν τη λήψη διαγνωστικών και 

θεραπευτικών αποφάσεων (4,6). 

 

1.2.2 Αιτιολογικοί παράγοντες 

Προκειμένου να τεθεί το θέμα σε σωστή βάση, πρέπει αρχικά να διευκρινιστεί 

ποιοι μύκητες θεωρούνται σπάνιοι αιτιολογικοί παράγοντες μυκηταιμίας. Οι 

μύκητες αυτοί ανήκουν σε πολλά διαφορετικά γένη και αποκαλούνται σπάνιοι 

καθώς δεν αποτελούν συχνό παθογόνο αίτιο διεισδυτικών λοιμώξεων (15). Ως εκ 

τούτου, αν και χαρακτηρίζονται από φαινοτυπική ετερογένεια μεταξύ τους, στο 

σύνολο τους εμφανίζουν σημαντικές διαφορές με τα κοινά μυκητικά παθογόνα, με 

κυριότερη τη χαμηλή in vitro ευαισθησία τους στους διαθέσιμους αντιμυκητικούς 

παράγοντες (1).  

 

1.2.2.1 Ζυμομύκητες 

Πρόκειται κυρίως για μύκητες χαμηλής παθογονικότητας (5,15), με τους 

περισσότερους να χαρακτηρίζονται ως ευκαιριακά παθογόνοι (5), ενώ κάποιοι στο 
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παρελθόν θεωρούνταν ακόμη και μη παθογόνοι (16,17). Σύμφωνα με διεθνείς 

κατευθυντήριες οδηγίες, στους σπάνιους ζυμομύκητες περιλαμβάνονται τα γένη 

Cryptococcus, Geotrichum, Kodamea, Malassezia, Magnusiomyces, Pseudozyma, 

Rhodotorula, Saccharomyces, Saprochaete, Sporobolomyces και Trichosporon 

(4,5). 

 

⚫ Cryptococcus spp.    

➢ Επιδημιολογία και κλινικές εκδηλώσεις: Το γένος Cryptococcus ανήκει 

στο φύλο των Βασιδιομυκήτων και περιλαμβάνει 70 είδη, εκ των οποίων ο C. gattii 

και ο C. neoformans προκαλούν συχνότερα λοιμώξεις στον άνθρωπο (5). Και τα 

δύο μπορούν να ανευρεθούν σε αποσυντιθέμενη ύλη, με τον C. neoformans να 

είναι παγκοσμίως διανεμημένος, ενώ ο C. gattii παρουσιάζει πιο περιορισμένη 

γεωγραφική κατανομή, η οποία έχει ωστόσο διευρυνθεί τα τελευταία χρόνια (18). 

Τα περιττώματα των πτηνών, ειδικά των αδέσποτων περιστεριών, λειτουργούν ως 

δεξαμενή του C. neoformans, ιδίως σε πυκνοκατοικημένες αστικές περιοχές. 

Επιπλέον, τόσο ο C. neoformans όσο και ο C. gattii έχουν επιδείξει την ικανότητά 

τους να ευδοκιμούν εντός ελεύθερων αμοιβάδων και εδαφικών νηματοειδών 

παρασίτων, κάτι που υποδηλώνει ότι αυτοί οι εναλλακτικοί φορείς μπορούν να 

διαδραματίζουν ρόλο στη μετάδοση του μύκητα (5,18). 

Ωστόσο, διάφορα άλλα Cryptococcus spp., όπως οι C. albidus, C. curvatus και 

C. laurentii, είναι επικρατή παγκοσμίως και έχουν απομονωθεί από ποικίλες 

περιβαλλοντικές πηγές, συμπεριλαμβανομένων του αέρα, του εδάφους, του 

νερού, των περιττωμάτων των περιστεριών και κάποιων τροφίμων (19). Τα 

συγκεκριμένα είδη είναι ικανά να αναπτυχθούν στους 37°C και ενοχοποιούνται για 

το 80% των διηθητικών λοιμώξεων στον άνθρωπο από non-neoformans/non-gattii 

Cryptococcus spp. (20). Οι C. uniguttulatus, C. adeliensis και C. flavescens 

εμπλέκονται σε περιστατικά μηνιγγίτιδας, ωστόσο σε μικρότερη συχνότητα (21–

23). Κύριο παράγοντα κινδύνου για non-neoformans/non-gattii κρυπτοκόκκωση 

αποτελεί η κατεστραμμένη κυτταρική ανοσία, με το 16% των περιστατικών να 

αφορά σε ασθενείς που έχουν μολυνθεί από τον ιό της ανθρώπινης 

ανοσοανεπάρκειας (human immunodeficiency virus, HIV). Επιπλέον, λοιμώξεις 

από C. laurentii έχουν συσχετιστεί με την παρουσία διεισδυτικών συσκευών (20).  
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Εκτός από σπάνιες περιπτώσεις ιατρογόνου ή ζωονοτικής μετάδοσης, οι 

περιπτώσεις φυσικής πρόσληψης της κρυπτοκόκκωσης ξεκινούν συνήθως με την 

εισπνοή μυκητικών κυττάρων από το περιβάλλον. Εντός των πνευμόνων, ο 

Cryptococcus μπορεί να προκαλέσει πνευμονία σε άτομα με ασθενές 

ανοσοποιητικό σύστημα, όμως σε αυτά με ικανό ανοσολογικό σύστημα, ο μύκητας 

είτε εξαλείφεται από την ανοσοαπόκριση είτε προκαλεί ασυμπτωματικές 

λανθάνουσες λοιμώξεις. Εντούτοις, τυχόν επόμενη ανοσοκατάσταση μπορεί να 

επανενεργοποιήσει αυτή τη λανθάνουσα λοίμωξη, οδηγώντας σε εξάπλωση στον 

οργανισμό, ειδικά στο κεντρικό νευρικό σύστημα (ΚΝΣ). Μόλις εδραιωθεί εκεί, η 

κρυπτοκόκκωση δύναται να οδηγήσει σε σοβαρές λοιμώξεις των εγκεφαλικών 

μεμβρανών και του εγκεφαλικού ιστού, συχνά συνοδευόμενες από αυξημένη 

εγκράνια πίεση. Αν δεν αντιμετωπιστεί, η λοίμωξη του ΚΝΣ είναι σχεδόν πάντοτε 

θανατηφόρα. Η κλινική εμφάνιση της κρυπτοκόκκωσης από non-neoformans/non-

gattii Cryptococcus spp. περιλαμβάνει λοίμωξη της κυκλοφορίας του αίματος (33-

55%), νευρολογική εκδήλωση (20-33%), λοίμωξη των πνευμόνων (5-11%) και σε 

μικρότερο βαθμό λοιμώξεις του δέρματος, των οφθαλμών, του περιτοναίου και των 

λεμφαδένων. Λοιμώξεις από C. laurentii δε συσχετίζονται με θνητότητα, σε 

αντίθεση με τις λοιμώξεις από C. albidus (~29% θνητότητα) (20). 

Αξίζει να αναφερθεί πως, αν και παραδοσιακά ο Cryptococcus θεωρείται ότι 

προσβάλλει κυρίως ανοσοκατασταλμένους ασθενείς, ορισμένα γεγονότα 

αμφισβητούν αυτή την αντίληψη. Η "έξαρση του Ειρηνικού Βορρά" αποτελεί 

αξιοσημείωτο συμβάν κρυπτοκόκκωσης κατά το οποίο υγιείς άνδρες και γυναίκες 

εμφάνισαν τη νόσο (18,24).  

 

➢ Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία: Η αποικία είναι 

βλεννώδης και χρώματος άσπρου, ενώ ενδέχεται να σκουρύνει με την πάροδο του 

χρόνου. Ωστόσο, όταν ο C. neoformans καλλιεργηθεί σε άγαρ bird seed 

παρατηρούνται καφέ αποικίες, σε αντίθεση με τα υπόλοιπα Cryptococcus spp. 

Μικροσκοπικά, διακρίνονται μεγάλα σφαιρικά έως επιμήκη κύτταρα, με σκούρο 

τοίχωμα, που αναπαράγονται με εκβλάστηση. Η χρώση σινικής μελάνης (indian 

ink) επιτρέπει την ανίχνευση του ελύτρου τους. Συνήθως δεν παρατηρούνται 

ψευδοϋφές (25).  
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Εικόνα 1. Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία C. neoformans. Α) Πρόσθια 

επιφάνεια της αποικίας (λευκή) σε άγαρ δεξτρόζης Sabouraud (Sabouraud dextrose agar, 

SDA) 3 ημερών (30°C). Β) Πρόσθια επιφάνεια της αποικίας (καφέ) σε άγαρ bird seed 3 

ημερών (θερμοκρασία δωματίου). Γ) Σφαιρικά κύτταρα, με σκούρο τοίχωμα. Δ) Παχιά 

έλυτρα γύρω από τα κύτταρα όπως διακρίνονται με χρώση σινικής μελάνης (26).  

 

➢ Προφίλ in vitro ευαισθησίας στα αντιμυκητικά και θεραπεία: Η βέλτιστη 

θεραπεία για την αντιμετώπιση λοιμώξεων από Cryptococcus spp. δεν έχει ακόμη 

διευκρινιστεί. Το γένος Cryptococcus εμφανίζει ενδογενή αντοχή στις 

εχινοκανδίνες και μειωμένη ευαισθησία στις αζόλες και στη φλουκυτοσίνη 

(flucytosine, 5FC) (27–29). Επομένως, η αμφοτερικίνη Β (amphotericin B, AMB), 

τόσο στη δεοξυχολική (deoxycholate amphotericin B, dAMB), όσο και στη 

λιποσωμική της μορφή (liposomal amphotericin B, L-AMB), έχει χρησιμοποιηθεί σε 

μεγάλο βαθμό, είτε ως μονοθεραπεία είτε συνδυαστικά με 5FC, για την 

αντιμετώπιση της κρυπτοκόκκωσης ανεξαρτήτως της τοξικότητας του 

συγκεκριμένου φαρμάκου (27,28,30). 
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Εικόνα 2. Στοχευμένη αντιμυκητική θεραπεία κρυπτοκόκκωσης από non-

neoformans/non-gattii Cryptococcus spp. (5). 

 

⚫ Geotrichum spp. 

➢ Επιδημιολογία και κλινικές εκδηλώσεις: Το γένος Geotrichum 

συγκροτείται από 22 είδη, τα οποία υπάρχουν σε αφθονία στο έδαφος, σε 

αποσυντιθέμενη οργανική ύλη και σε τρόφιμα. Εξ αυτών, μόλις 3 έχουν 

αναγνωριστεί ως ανθρώπινα παθογόνα, τα G. capitatum, G. clavatum και G. 

candidum, με το τελευταίο να είναι το πιο διαδεδομένο. Σημειωτέον, τα Geotrichum 

spp. ομοιάζουν γενετικά με είδη του γένους Saprochaete και Magnusiomyces (4). 

Έτσι, το G. clavatum ονομάζεται πλέον S. clavata, ενώ το G. capitatum έχει 

μετονομαστεί σε M. capitatus (31).   

Το G. candidum αποικίζει το ανθρώπινο δέρμα, την αναπνευστική και τη 

γαστρεντερική οδό (32). Ο συγκεκριμένος μύκητας αποτελεί τον αιτιολογικό 

παράγοντα μιας σπάνιας λοίμωξης, της γεωτρίχωσης, η οποία προκαλείται έπειτα 

από κατάποση ή εισπνοή του μύκητα (33) και μέσω ανοιχτού τραύματος (34). 

Κύριος παράγοντας κινδύνου για γεωτρίχωση θεωρείται ο βαθμός 

ανοσοκαταστολής, δηλαδή η ουδετεροπενία, και δευτερευόντως οι αιματολογικές 

κακοήθειες, η χορήγηση κυτταροτοξικής χημειοθεραπείας (34,35), η λοίμωξη από 

HIV, η λήψη κορτικοστεροειδών και παρεντερικής διατροφής, ο σακχαρώδης 

διαβήτης (ΣΔ), η χρήση καθετήρων και η εκτεταμένη αντιβιοτική θεραπεία. Σε 

ανοσοεπαρκή άτομα προδιαθεσικός παράγοντας για γεωτρίχωση είναι κυρίως 

κάποιος τραυματισμός, με την εκτεταμένη παραμονή σε μονάδες εντατικής 

θεραπείας (ΜΕΘ) να αυξάνει τις πιθανότητες για λοίμωξη (34).  
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➢ Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία: Η αποικία του G. 

candidum είναι επίπεδη, λεία, κονιώδης ή ξηρή και συνήθως φέρει μικρό αερώδες 

μυκήλιο. Το χρώμα της είναι λευκό ή κρεμ τόσο στην πρόσθια, όσο και στην 

οπίσθια επιφάνεια. Μικροσκοπικά, διακρίνονται υαλοειδείς αληθείς υφές, μακριές 

σε μήκος, που εκτεινόμενες διχοτομούνται, ενώ κατακερματίζονται στο κέντρο των 

διπλών διαφραγμάτων σχηματίζοντας αλυσίδες βαρελοειδών ή κυλινδρικών 

αρθροκονιδίων με αποστρογγυλεμένα άκρα. Τα Geotrichum spp. δεν παράγουν 

βλαστοκονίδια (25).  

 

 

Εικόνα 3. Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία G. candidum. Α) Πρόσθια 

επιφάνεια της αποικίας σε SDA 5 ημερών (30°C). Β) Αληθείς υφές και μονήρη ή σε 

αλυσίδες αρθροκονίδια (35).  

 

➢ Προφίλ in vitro ευαισθησίας στα αντιμυκητικά και θεραπεία: Η 

μικαφουγκίνη (micafungin, MFG), η βορικοναζόλη (voriconazole, VRC) και η 

ποσακοναζόλη (posaconazole, POS) παρουσιάζουν την υψηλότερη δραστικότητα 

in vitro έναντι Geotrichum spp. Δεδομένου ότι οι ελάχιστες ανασταλτικές 

συγκεντρώσεις (minimum inhibitory concetrations, MICs) των αντιμυκητικών είναι 

στελεχο-εξαρτώμενες, συστήνεται ο AFST των κλινικά σημαντικών 

απομονωθέντων στελεχών. Επί του παρόντος, τα δεδομένα για την επιλογή 

αντιμυκητικής θεραπείας είναι περιορισμένα και προέρχονται κυρίως από in vitro 

μελέτες, μεμονωμένα περιστατικά και σειρές περιστατικών. Έχουν παρατηρηθεί 

θετικά θεραπευτικά αποτελέσματα με τη χορήγηση VRC καθώς και AMB (dAMB ή 

L-AMB), με ή χωρίς τη συγχορήγηση 5FC (4). Η POS (36) και η ισαβουκοναζόλη 
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(isavuconazole, ISA) (37) είναι φαινομενικά ισάξια αποτελεσματικές. Οι 

εχινοκανδίνες δε συστήνονται καθώς κρίνονται μη αποτελεσματικές (4). 

 

 

Εικόνα 4. Αντιμυκητική θεραπεία πρώτης γραμμής και διαχείριση ασθενών με διηθητική 

γεωτρίχωση (4). 

 

⚫ Kodamea ohmeri 

➢ Επιδημιολογία και κλινικές εκδηλώσεις: Ο μύκητας K. ohmeri (πρώην 

Pichia ή Yamadazyma ohmeri) ανήκει στην οικογένεια των Saccharomycetes και 

συχνά αναγνωρίζεται λανθασμένα ως μύκητας του γένους Candida (38). Έχει 

χαρακτηριστεί ως ένα από τα αναδυόμενα παθογόνα των τελευταίων δεκαετιών, 

καθώς έχει προκαλέσει ποικίλες λοιμώξεις που χαρακτηρίζονται από υψηλή 

θνητότητα (39). Απομονώνεται από πολλές περιβαλλοντικές πηγές, όπως η 

άμμος, οι πισίνες, το θαλασσινό νερό και τα φρούτα (40), και χρησιμοποιείται 

αρκετά στη βιομηχανία τροφίμων για ζύμωση. Πιστεύεται ότι απομονώθηκε πρώτη 

φορά από το αίμα ενός ασθενούς το 1998 (41) και από τότε θεωρείται ανθρώπινο 

παθογόνο, ικανό να προκαλέσει επικίνδυνες για τη ζωή λοιμώξεις, ιδίως σε 

ανοσοκατασταλμένα άτομα. Σποραδικές περιπτώσεις μόλυνσης από το 

συγκεκριμένο μύκητα έχουν αναφερθεί παγκοσμίως, μεταξύ των οποίων 

περιστατικά μυκηταιμίας, ενδοκαρδίτιδας (42), σχετιζόμενης με καθετήρα 
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μόλυνσης της κυκλοφορίας του αίματος (43) και δερματικής μόλυνσης (44), με τις 

διεισδυτικές λοιμώξεις να αποτελούν την πλειοψηφία (92%) (39). Επιπλέον, έχουν 

περιγραφεί συρροές κρουσμάτων σε παιδιατρικές κλινικές εντατικής φροντίδας 

(45,46). Ανεξάρτητα από την αυξανόμενη εμφάνισή του ως παθογόνος 

παράγοντας, τα κλινικά και επιδημιολογικά του χαρακτηριστικά δεν είναι πλήρως 

κατανοητά. Tα περισσότερα περιστατικά αφορούν ανοσοκατασταλμένα άτομα με 

κακοήθεια, ρευματοειδή πάθηση, ΣΔ, σύνδρομο δυσλειτουργίας οργάνων, χρόνια 

ιογενή λοίμωξη, ή άλλη σοβαρή μεταδοτική ασθένεια (όπως πνευμονία και 

βακτηριακή σήψη) (39). Σε ανοσοεπαρκή άτομα, τα περιστατικά λοίμωξης από K. 

ohmeri είναι σπάνια (47). 

 

➢ Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία: Η αποικία ομοιάζει με 

αυτές των Candida spp., δηλαδή είναι κρεμώδης και έχει λευκό χρώμα. Κατά τη 

μικροσκοπική εξέταση παρατηρούνται ωοειδή και επιμήκη βλαστοκονίδια, και 

ψευδοϋφές (25).  

 

 

Εικόνα 5. Α) Καλλιέργεια K. ohmeri σε SDA 3 ημερών. Β) Μικροσκοπική απεικόνιση μετά 

από χρώση κατά Gram (48). 

 

➢ Προφίλ in vitro ευαισθησίας στα αντιμυκητικά και θεραπεία: Μέχρι 

στιγμής, δεν υπάρχουν επαρκή στοιχεία που να δίνουν μια απόλυτη απάντηση για 

την επιλογή της βέλτιστης αντιμυκητικής θεραπείας. Η in vitro δραστικότητα της 

FLC έναντι K. ohmeri δεν είναι ξεκάθαρη μιας και έχουν καταγραφεί αντικρουόμενα 

δεδομένα. Από την άλλη πλευρά, οι ΑΜΒ MICs είναι συχνά χαμηλές (49), χωρίς 

ωστόσο το συγκεκριμένο αντιμυκητικό να αποτελεί αδιαμφισβήτητο φάρμακο 
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αντιμετώπισης, κάτι που επιβεβαιώνουν οι υψηλές τιμές MIC (1 mg/L) στελεχών 

που απομονώθηκαν από ασθενείς που έλαβαν AMB για μεγάλο χρονικό διάστημα 

(50). Οι εχινοκανδίνες φαίνεται να είναι αρκετά αποτελεσματικές, χωρίς όμως να 

υπάρχουν αρκετά δεδομένα για να το επιβεβαιώσουν (46). Τα αποτελέσματα των 

AFST δεν εγγυώνται αντιστοιχία αποτελεσμάτων σε in vivo χορήγηση (51), 

ωστόσο είναι πάντα απαραίτητο να πραγματοποιείται έλεγχος πριν τη λήψη 

οποιουδήποτε αντιμυκητικού.  

 

 

Εικόνα 6. Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία και διαχείριση ασθενών με 

λοίμωξη από K. οhmeri (4). 

 

⚫ Saprochaete/Magnusiomyces spp. 

➢ Επιδημιολογία και κλινικές εκδηλώσεις: Τα γένη Saprochaete και 

Magnusiomyces ανήκουν στο φύλο των Ασκομυκήτων (52). Οι μύκητες που 

ανήκουν στα γένη αυτά είναι ευκαιριακά παθογόνοι (53). Μπορούν να ανευρεθούν 

στο χώμα, σε ξύλα (5,54,55), σε ζώα που πάσχουν από μαστίτιδα, σε 

περιττώματα πουλερικών (5), σε γαλακτοκομικά προϊόντα (5,55) και σε πλυντήρια 

πιάτων (5,55), ενώ ορισμένα Magnuciomyces spp. αποτελούν μέρος της φυσικής 

χλωρίδας του δέρματος (5,54), του εντέρου και των πνευμόνων του ανθρώπου 

(54). Η εισαγωγή τους στον ανθρώπινο οργανισμό, φαίνεται πως γίνεται μέσω του 
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αναπνευστικού και του γαστρεντερικού συστήματος (5). Τα είδη που έχουν 

συσχετιστεί κατά κύριο λόγο με απειλητικές για τη ζωή λοιμώξεις και εξάρσεις σε 

νοσοκομεία είναι το S. clavata και το M. capitatus (55). Σε ανοσοκατασταλμένους 

ασθενείς, το αίμα και το αναπνευστικό σύστημα φαίνεται να αποικίζονται πιο 

συχνά, ενώ το πεπτικό, το ουροποιητικό και το γεννητικό σύστημα αποικίζονται 

σπανιότερα (53). Ακόμη, μπορούν να προκαλέσουν μηνιγγίτιδα, εγκεφαλικό 

απόστημα, οστεομυελίτιδα, ενδοκαρδίτιδα, λοιμώξεις στο σπλήνα και στο ήπαρ, 

πνευμονία και ονυχομυκητίαση (5,55,56). Η διάχυτη νόσος απαντάται κυρίως σε 

ανοσοκατασταλμένους ασθενείς και το ποσοστό θνητότητας υπολογίζεται στο 60-

80% (55). 

 

➢ Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία: Η αποικία είναι ξηρή, 

επίπεδη και έχει χρώμα λευκό ή κρεμ. Μικροσκοπικά, διακρίνονται σφαιρικά προς 

ωοειδή κύτταρα, υφές, ψευδοϋφές, λίγα αρθροκονίδια και πολλά αννελλοκονίδια 

(25).  

 

 

Εικόνα 7. Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία Saprochaete/Magnusiomyces 

spp. Α) Πρόσθια επιφάνεια της αποικίας M. capitatus σε SDA 5 ημερών (57). Β) 

Αρθροκονίδια S. clavata μετά από επώαση σε άγαρ αραβοσίτου για 5 ημέρες (35οC) (53). 

 

➢ Προφίλ in vitro ευαισθησίας στα αντιμυκητικά και θεραπεία: Ο M. 

capitatus έχει χαμηλές 5FC, ιτρακοναζόλης (itraconazole, ITC), POS, VRC και ISA 

MICs (0,125-0,5 mg/L, 0,03-0,5 mg/L, 0,016-1 mg/L, 0,03-0,5 mg/L και 0,016-0,5 

mg/L, αντίστοιχα), ενώ χαρακτηρίζεται από υψηλές FLC MICs (16-32 mg/L), έχει 

ακόμη και υψηλές τιμές AMB MIC (0,5-2 mg/L) και θεωρείται ότι εμφανίζει 
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ενδογενή αντοχή στις εχινοκανδίνες. Οι τρέχουσες κατευθυντήριες οδηγίες, οι 

οποίες βασίζονται σε in vitro δεδομένα και περιορισμένα κλινικά δεδομένα, 

συνιστούν τη χορήγηση AMB (dAMB ή L-AMB) με ή χωρίς συγχορήγηση 5FC ή 

VRC ως αρχική θεραπεία για λοιμώξεις από M. capitatus, ενώ δύναται να 

χρησιμοποιηθεί FLC σε υψηλή δόση αντί VRC ή POS σε περιπτώσεις λοιμώξεων 

από στελέχη ευαίσθητα στη FLC. Εκ διαφυγής λοιμώξεις έχουν αναφερθεί κυρίως 

σε ανοσοκατασταλμένους ασθενείς που λάμβαναν προφυλακτικά εχινοκανδίνες, 

αλλά και σε ασθενείς στους οποίους χορηγούνταν POS, AMB, κασποφουγκίνη 

(caspofungin, CAS) και FLC. Γενικά, οι εχινοκανδίνες δεν πρέπει να 

χρησιμοποιούνται ως μονοθεραπεία δεδομένου ότι η χρήση τους έχει συσχετιστεί 

με αυξημένη θνητότητα (4). Παρόμοια, ως θεραπεία εκλογής για λοιμώξεις από S. 

clavata χορηγείται VRC (53), ενώ εξετάζεται και η χρήση L-AMB, είτε ως 

μονοθεραπεία είτε συνδυαστικά με 5FC (5,55). 

    

 

Εικόνα 8. Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία και διαχείριση ασθενών με 

συστηματική λοίμωξη από Saprochaete/Magnusiomyces spp. (4). 

⚫ Malassezia spp. 

➢ Επιδημιολογία και κλινικές εκδηλώσεις: Το γένος Malassezia ανήκει στο 

φύλο των Βασιδιομυκήτων (5) και περιλαμβάνει 18 είδη (4). Οι μύκητες του γένους 

αυτού είναι κυρίως λιπόφιλοι, αποτελούν μέρος του φυσιολογικού μικροβιώματος 

του δέρματος του ανθρώπου και πολλών θερμόαιμων ζώων (58), και το διάστημα 
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επιβίωσής τους σε επιφάνειες είναι εκτεταμένο (59). Προκαλούν ποικίλες 

παθήσεις, συμπεριλαμβανομένης της ποικιλόχρους πιτυρίασης, της σεβορροϊκής 

δερματίτιδας, της πιτυρίδας, του ατοπικού εκζέματος, της φολλικουλίτιδας και 

λιγότερο συχνά της ονυχομυκητίασης (58). Αυτές οι κλινικές εκδηλώσεις είναι 

κοινές και συνήθως ελέγχονται και αντιμετωπίζονται από το δερματολόγο (58). 

Ωστόσο, ακριβώς επειδή η Malassezia αποικίζει το δέρμα, η μετάδοσή της είναι 

εύκολη, ειδικά σε ασθενείς ευάλωτους σε λοιμώξεις. Τόσο η μη λιπόφιλη M. 

pachydermatis, όσο και τα λιπόφιλα Malassezia spp., προκαλούν συστηματικές 

λοιμώξεις, για την πλειοψηφία των οποίων υπεύθυνα παθογόνα είναι οι M. furfur 

and M. globosa (60,61). Ενδιαφέρον παρουσιάζει η περίπτωση συρροής 

κρουσμάτων από M. pachydermatis σε νεογνά, η οποία είναι γνωστός αιτιολογικός 

παράγοντας της εξωτερικής ωτίτιδας στα σκυλιά και απομονώθηκε από τα χέρια 

ιδιοκτήτων ζώων, συμπεριλαμβανομένων επαγγελματιών υγείας (60,62). Εκτός 

από την επαφή με πιθανό φορέα, παράγοντα κινδύνου για λοίμωξη από M. 

pachydermatis αποτελεί η βαθμολογία οξείας φυσιολογίας στα νεογνά και η 

παρατεταμένη χρήση καθετήρων (60). Συστηματικές λοιμώξεις από λιπόφιλα 

Malassezia spp. εμφανίζονται κυρίως σε νεογνά που λαμβάνουν λιπιδική 

παρεντερική διατροφή και σε παιδιά και ενήλικες με διάφορες μορφές 

ανοσοκαταστολής και υποκείμενων νοσημάτων (58,63). Παράγοντα κινδύνου για 

μυκηταιμία σε περίπτωση χορήγησης μη λιπιδικής παρεντερικής διατροφής 

αποτελεί η νόσηση από αιματολογική ή συμπαγών οργάνων κακοήθεια, η νόσος 

του Crohn και η χρήση κεντρικού φλεβικού καθετήρα (central venous catheter, 

CVC) (58,64,65). 

 

➢ Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία: Η αποικία είναι λεία, 

κρεμώδης και χρώματος λευκού, όμως με την πάροδο της επώασης βαθμιαία 

μεταπίπτει σε ξηρή, συρρικνωμένη, συνήθως με λοβωτή περιφέρεια και το χρώμα 

της αλλάζει σε σκούρο καστανό. Μικροσκοπικά, διακρίνονται σφαιρικά προς 

ωοειδή βλαστοκονίδια με μικρού εύρους βάση εκβλάστησης. Συνήθως δεν 

παρατηρούνται ψευδοϋφές (25). 
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Εικόνα 9. Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία Malassezia spp. Α) Πρόσθια 

επιφάνεια της αποικίας σε SDA (66). Β) Βλαστοκονίδια με μικρού εύρους βάση 

εκβλάστησης (67).  

 

➢ Προφίλ in vitro ευαισθησίας στα αντιμυκητικά και θεραπεία: O AFST 

έναντι Malassezia spp. δεν έχει τυποποιηθεί διότι η ανάπτυξή τους δεν 

υποστηρίζεται από το θρεπτικό υλικό (RPMI) που χρησιμοποιείται για τη 

διενέργειά του. Σημαντικές κινήσεις για την αντιμετώπιση της διεισδυτικής 

λοίμωξης από Malassezia είναι η αφαίρεση του CVC, ο τερματισμός της 

παρεντερικής διατροφής και η χορήγηση συστηματικής αντιμυκητικής θεραπείας 

(5). Τα πιο κοινώς χρησιμοποιούμενα φάρμακα είναι η FLC και η L-AMB (68,69), 

ενώ η 5FC και οι εχινοκανδίνες δε συνιστώνται λόγω εμφάνισης υψηλών 

ποσοστών αντοχής σε αυτές. Σε ένα ευρύ πλαίσιο η VRC φαίνεται να είναι πιο 

αποτελεσματική από τη FLC (70,71), αλλά εμφανίζει παράλληλα πιο σοβαρές 

παρενέργειες, περισσότερες αλληλεπιδράσεις με άλλα φάρμακα και η χορήγησή 

της δεν ενδείκνυται σε νεογνά και παιδιά ηλικίας <2 ετών (5).  

 



16 
 

 

Εικόνα 10. Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία και διαχείριση ασθενών με 

λοίμωξη από Malassezia spp. (4). 

 

⚫ Pseudozyma spp. 

➢ Επιδημιολογία και κλινικές εκδηλώσεις: Το γένος Pseudozyma ανήκει 

στο φύλο των Βασιδιομυκήτων, και συγκεκριμένα στην οικογένεια Ustilaginaceae 

(72). Περιλαμβάνει 20 είδη (5) και οι μύκητες του γένους θεωρούνται 

περιβαλλοντικοί καθώς συνήθως εντοπίζονται σε φυτά, στο έδαφος και σε 

λουλούδια (73). Τα τελευταία χρόνια έχουν μελετηθεί κυρίως για βιομηχανικούς 

σκοπούς εξαιτίας των βιοεπιφανειοδραστικών δυνατοτήτων τους. Η πρώτη 

απομόνωση Pseudozyma spp. από αίμα ασθενούς καταγράφηκε το 2003 (72). 

Έκτοτε, έχουν περιγραφεί περιστατικά λοιμώξεων σχετιζόμενων με CVC, 

εγκεφαλικού αποστήματος, διηθητικής πνευμονίας και μυκηταιμίας (74–76). Σε 

περίπτωση διηθητικών λοιμώξεων από Pseudozyma spp. συνήθως εντοπίζεται και 

μυκηταιμία (5), ενώ οι παράγοντες κινδύνου που συνδέονται με αυτές είναι 

παρόμοιοι με αυτούς για λοιμώξεις από Candida spp. (εκτός της C. albicans), 

δηλαδή αυξημένη ηλικία, κακοήθεια (χημειοθεραπεία), ουδετεροπενία, CVC και 

σοβαρή θρομβοκυτταροπενία (73,74,77). Σε ευρύτερο πλαίσιο, τα Pseudozyma 

spp. προκαλούν κατά βάση λοιμώξεις σε ανοσοκατασταλμένα άτομα. 
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➢ Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία: Η αποικία είναι υγρή και 

λεία, όμως με την πάροδο της επώασης μεταπίπτει σε αδρή, και έχει υποκίτρινη 

απόχρωση. Κατά τη μικροσκοπική εξέταση παρατηρούνται ατρακτοειδή και 

επιμηκυσμένα βλαστοκονίδια και υαλοειδείς ψευδοϋφές (78).  
 

 

Εικόνα 11. Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία Moesziomyces aphidis (πρώην 

Pseudozyma aphidis). Α) Πρόσθια επιφάνεια της αποικίας σε SDA 5 ημερών (30°C). Β) 

Ατρακτοειδή επιμήκη βλαστοκονίδια και ψευδοϋφές (78). 

 

➢ Προφίλ in vitro ευαισθησίας στα αντιμυκητικά και θεραπεία: Με 

κριτήριο τα ελλιπή δεδομένα για την αντιμετώπιση λοιμώξεων από Pseudozyma 

spp., πιθανή αποτελεσματική θεραπευτική αγωγή έναντι αυτών αποτελεί η 

χορήγηση L-ΑΜΒ (72), VRC, POS και ISA (5). Ωστόσο, χρειάζεται να σημειωθεί 

πως σε αρκετά είδη του γένους έχουν παρατηρηθεί αυξημένες τιμές VRC MIC. Οι 

εχινοκανδίνες, η FLC και η 5FC δεν παρουσιάζουν δραστικότητα in vitro έναντι 

των Pseudozyma spp., οπότε θα πρέπει να αποφεύγονται (5,72). Αυτή η 

πληροφορία είναι σημαντικό να τονιστεί καθώς σε ασθενείς με θετικές για 

ζυμομύκητα αιμοκαλλιέργειες χορηγούνται συνήθως εχινοκανδίνες ή FLC πριν την 

τελική ταυτοποίηση του αιτιολογικού παράγοντα, οι οποίες αποτελούν θεραπεία 

πρώτης γραμμής για μυκηταιμία από Candida spp. (79,80). 

 



18 
 

 

Εικόνα 12. Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία και διαχείριση ασθενών με 

λοίμωξη από Pseudozyma spp. (4). 

 

⚫ Rhodotorula spp. 

➢ Επιδημιολογία και κλινικές εκδηλώσεις: Το γένος Rhodotorula ανήκει 

στο φύλο των Βασιδιομυκήτων (81). Οι μύκητες του γένους είναι σαπροφυτικοί και 

βρίσκονται παντού στο φυσικό περιβάλλον. Πιο συγκεκριμένα, συναντώνται στο 

έδαφος, στο χώμα, στο νερό των ωκεανών και των λιμνών, στον αέρα και σε 

τρόφιμα, όπως είναι τα γαλακτοκομικά προϊόντα και οι χυμοί φρούτων (16). Επί 

του παρόντος, είναι καταγεγραμμένα 46 Rhodotorula spp. (25), εκ των οποίων τα 

κυριότερα ιατρικής σημασίας είδη είναι τα R. minuta, R. glutinis και R. 

mucilaginosa, με το τελευταίο να εμφανίζεται με μεγαλύτερη συχνότητα (16). Στον 

ανθρώπινο οργανισμό αποικίζουν την περιγεννητική περιοχή, το αναπνευστικό και 

το γαστρεντερικό σύστημα, ενώ αποτελούν και μέρος της φυσικής χλωρίδας του 

δέρματος και των νυχιών (82). 

Τα Rhodotorula spp. χαρακτηρίζονται ως ευκαιριακά παθογόνα γιατί 

προσβάλλουν κυρίως άτομα με αδύναμο ανοσοποιητικό σύστημα. Στο παρελθόν 

υπήρχε η αντίληψη ότι δεν προκαλούσαν λοιμώξεις στον άνθρωπο, καθώς 

θεωρούνταν μη παθογόνα (16). Σε γενικά πλαίσια, είναι μύκητες με χαμηλή 

λοιμογονικότητα (83). Οι λοιμώξεις από Rhodotorula spp. που έχουν καταγραφεί 

εμφανίζονται με τη μορφή μυκηταιμίας, ενδοφθαλμίτιδας, κερατίτιδας, 
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ενδοκαρδίτιδας, ονυχομυκητίασης, μηνιγγίτιδας, λοίμωξη σε προσθετικά μέλη και 

περιτονίτιδας σε ανοσοκατασταλμένους ή ανοσοεπαρκείς ασθενείς. Σε 

περιπτώσεις λοίμωξης με κλινική εκδήλωση εκτός μυκηταιμίας έχει παρατηρηθεί 

έντονη συσχέτιση με λοίμωξη από HIV. Η πρώτη μυκηταιμία από Rhodotorula spp. 

καταγράφηκε το 1960 (16). Στους παράγοντες κινδύνου για εκδήλωση μυκηταιμίας 

από Rhodotorula spp. συγκαταλέγονται η νόσηση από αιματολογική (κυρίως) και 

άλλης μορφής κακοήθεια, η μεταμόσχευση συμπαγών οργάνων, τα αυτοάνοσα 

νοσήματα, τα βαριά εγκαύματα και η λήψη αντιβιοτικών ευρέως φάσματος, 

χημειοθεραπειών και ανοσοκατασταλτικών ουσιών (16,84). Η καταγεγραμμένη 

θνητότητα από μυκηταιμία λόγω Rhodotorula spp. είναι χαμηλή, κυμαίνεται κατά 

μέσο όρο έως 20%, ενώ έχουν καταγραφεί και υψηλότερα ποσοστά της τάξης του 

42% (10). 

 

➢ Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία: Η αποικία είναι λεία, 

υγρή και στιλπνή, με χαρακτηριστικό πορτοκαλί έως κοραλοειδές χρώμα. 

Μικροσκοπικά, παρατηρούνται ωοειδή προς ελλειψοειδή βλαστοκονίδια με 

εκβλαστώματα, τα οποία βρίσκονται μεμονωμένα, κατά ζεύγη ή σε αλυσίδες. Δεν 

παράγει ψευδοϋφές (25). 
 

 

Εικόνα 13. Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία Rhodotorula spp. Α) Πρόσθια 

επιφάνεια της αποικίας σε SDA 5 ημερών (30°C) (81). Β) Ωοειδή βλαστοκονίδια με 

εκβλαστώματα μετά από επώαση σε άγαρ yeast malt για 3 ημέρες (20οC) (85). 

 

➢ Προφίλ in vitro ευαισθησίας στα αντιμυκητικά και θεραπεία: Τα 

Rhodotorula spp. φαίνεται να εμφανίζουν ενδογενή αντοχή στις αζόλες και στις 

εχινοκανδίνες. Χαμηλές MICs έχουν προσδιοριστεί για την 5FC και την ΑΜΒ, με τη 



20 
 

μονοθεραπεία της δεύτερης (dAMB ή L-AMB) ή το συνδυασμό τους να 

συστήνονται ως θεραπεία εκλογής (4,16). Η διάρκεια της θεραπείας θα πρέπει να 

καθοδηγείται από την εστία και την έκταση της λοίμωξης, την ανταπόκριση στη 

θεραπεία και την ύπαρξη ανοσοκαταστολής. Σε περιπτώσεις μυκητιαιμίας, η 

διάρκεια της θεραπείας είναι εμπειρική, όμως η κατευθυντήριες οδηγίες συστήνουν 

μια διάρκεια 2-3 εβδομάδων (4). 

 

 

Εικόνα 14. Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία και διαχείριση ασθενών με 

λοίμωξη από Rhodotorula spp. (4). 

 

⚫ Saccharomyces spp. 

➢ Επιδημιολογία και κλινικές εκδηλώσεις: Το γένος Saccharomyces 

ανήκει στο φύλο των Aσκομυκήτων (86). Μέχρι στιγμής, έχουν καταγραφεί 8 είδη, 

εκ των οποίων άλλα έχουν θέση στη βιομηχανική παραγωγή και άλλα 

περιορίζονται στο φυσικό περιβάλλον (87). Το πρώτο στέλεχος S. cerevisiae 

απομονώθηκε το 1923 από τα τροπικά φρούτα λίτσι και μανγκοστίν (88). Ο 

συγκεκριμένος ζυμομύκητας χρησιμοποιείται ευρέως στη ζυθοποιία και στην 

αρτοβιομηχανία, καθώς και για την παραγωγή βιοαιθανόλης (89). Αποτελεί μέρος 
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της φυσικής χλωρίδας του ανθρώπινου σώματος (88,90), είναι ευκαιριακά 

παθογόνος (91,92) και χαρακτηρίζεται από χαμηλή λοιμογονικότητα (93). 

Λοιμώξεις από Saccharomyces spp. έχουν καταγραφεί στο αναπνευστικό, στο 

γαστρεντερικό, στο καρδιαγγειακό και στο γυναικείο περιγεννητικό σύστημα (94), 

με τη χρήση καθετήρων και τη λήψη προβιοτικών, ιδιαίτερα αυτών που 

προέρχονται από το S. boulardii, να έχουν περιγραφεί ως οι κύριοι παράγοντες 

κινδύνου (95). Μάλιστα, το 2017 ο ευρωπαϊκός οργανισμός φαρμάκων επέστησε 

την προσοχή στους κλινικούς, ώστε να αποφεύγουν τη χορήγηση προβιοτικών σε 

ανοσοκατασταλμένους ασθενείς (93). Η εκδήλωση μυκηταιμίας από 

Saccharomyces spp. μπορεί να προέλθει είτε από μετακίνηση του μύκητα από το 

γαστρεντερικό σωλήνα είτε από επιμόλυνση του καθετήρα από τα χέρια του 

ιατρονοσηλευτικού προσωπικού μετά το άνοιγμα σκευασμάτων που περιέχουν 

προβιοτικά, οπότε και συνιστάται ο χειρισμός τους να λαμβάνει χώρα εκτός των 

θαλάμων των ασθενών και το άνοιγμά τους να γίνεται με γάντια, τα οποία μετά θα 

απορρίπτονται (95). 

 

➢ Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία: Η αποικία είναι λεία, 

υγρή και έχει χρώμα λευκό ή κρεμ. Μικροσκοπικά, διακρίνονται μεγάλα σφαιρικά 

προς ελλειψοειδή κύτταρα με εκβλαστώματα, ενώ κάποιες φορές παρατηρείται η 

ύπαρξη ασκοσπορίων μετά από επώαση σε ειδικά καλλιεργητικά μέσα ή κοντών 

ψευδοϋφών (25).  

 

 

Εικόνα 15. Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία S. cerevisiae. Α) Πρόσθια 

επιφάνεια της αποικίας σε άγαρ δεξτρόζης πατάτας (potato dextrose agar, PDA) (96). Β) 

Μεγάλα ελλειψοειδή κύτταρα (97). 
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➢ Προφίλ in vitro ευαισθησίας στα αντιμυκητικά και θεραπεία: Οι 

καταγεγραμμένες AMB και 5FC MICs των Saccharomyces spp. είναι χαμηλές, ενώ 

οι αζόλες παρουσιάζουν υψηλές τιμές MIC (5,90). Ιδιαιτέρως αποτελεσματικός in 

vitro φαίνεται να είναι ο συνδυασμός ΑΜΒ με 5FC (5). Η χορήγηση AMB, 

εχινοκανδινών και FLC για τη θεραπεία μυκηταιμίας και διάχυτης νόσου από 

Saccharomyces spp. είναι συνήθως αποτελεσματική. Επί του παρόντος, η επιλογή 

της βέλτιστης κατηγορίας αντιμυκητικών ως θεραπεία πρώτης γραμμής εξαρτάται 

από τις προσδιοριζόμενες MICs του απομονωθέντος στελέχους και την κρίση του 

θεράποντα ιατρού για μια δεδομένη κλινική κατάσταση (4).  

 

 

Εικόνα 16. Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία και διαχείριση ασθενών με 

λοίμωξη από Saccharomyces spp. (4). 

 

⚫ Sporobolomyces spp. 

➢ Επιδημιολογία και κλινικές εκδηλώσεις: Το γένος Sporobolomyces 

ανήκει στο φύλο των Βασιδιομυκήτων. Τα είδη του γένους εμφανίζουν πολλές 

ομοιότητες φυλογενετικά με τα Rhodotorula spp. και συναντώνται ευρέως στη 

φύση, στην επιφάνεια φύλλων, στο έδαφος, στα φρούτα αλλά και στον αέρα 

εσωτερικών χώρων κατά τη διάρκεια της καλοκαιρινής περιόδου (98–100). Δεν 
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υπάρχουν αρκετά διαθέσιμα δεδομένα για λοιμώξεις από Sporobolomyces spp., 

αλλά έχουν καταγραφεί περιστατικά μηνιγγίτιδας, ενδογενούς ενδοφθαλμίτιδας, 

δερματίτιδας και αλλεργικής αναπνευστικής νόσου, καθώς και διεισδυτικής 

λοίμωξης, ιδίως σε ασθενείς που νοσούν από HIV (5). 

 

➢ Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία: Η αποικία είναι λεία και 

έχει κατά κύριο λόγο ροζ/κοραλοειδές χρώμα, γεγονός που μπορεί να οδηγήσει σε 

σύγχυση και λανθασμένη ταυτοποίηση ως Rhodotorula spp. Εντούτοις, σημαντικό 

εύρημα για τη διάκρισή τους μικροσκοπικά αποτελεί η παρουσία βαλλιστοκονιδίων 

σε σχήμα νεφρού, τα οποία απελευθερώνονται και δύναται να δημιουργήσουν 

πολλές μικρές δορυφορικές αποικίες (5). 

 

 

Εικόνα 17. Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία Sporobolomyces spp. Α) 

Πρόσθια επιφάνεια της αποικίας σε άγαρ yeast extract peptone dextrose (101). Β) Ωοειδή, 

επιμήκη κύτταρα και ψευδοϋφές μετά από επώαση σε ζωμό yeast malt για 1 ημέρα (28οC) 

(αριστερά) και βαλλιστοκονίδια μετά από επώαση σε άγαρ αραβοσίτου για 3 ημέρες 

(17οC) (δεξιά) (102).   

 

➢ Προφίλ in vitro ευαισθησίας στα αντιμυκητικά και θεραπεία: Η in vitro 

δραστικότητα αντιμυκητικών παραγόντων έναντι Sporobolomyces spp. δεν έχει 

μελετηθεί εκτενώς. Επί του παρόντος, προτείνεται εμπειρικά η χορήγηση L-ΑΜΒ ή 

VRC σαν θεραπεία πρώτης γραμμής, με την τερμπιναφίνη (terbinafine, TRB) και 

την ITC να αποτελούν επίσης δυνητικά αποτελεσματικά φάρμακα, ενώ πρέπει να 

αποφεύγονται οι εχινοκανδίνες και η FLC καθώς εμφανίζουν μειωμένη 

δραστικότητα in vitro έναντι των Sporobolomyces spp. (103). Σε κάθε περίπτωση, 
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κρίνεται αναγκαίο να επιβεβαιωθούν τα προαναφερθέντα με AFST του 

απομονωθέντος κλινικού στελέχους (5). 

 

 

Εικόνα 18. Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία και διαχείριση ασθενών με 

λοίμωξη από Sporobolomyces spp. (4). 

 

⚫ Trichosporon spp. 

➢ Επιδημιολογία και κλινικές εκδηλώσεις: Το γένος Trichosporon ανήκει 

στο φύλο των Βασιδιομυκήτων (104). Συνολικά, έχουν καταγραφεί 50 

Trichosporon spp., εκ των οποίων τα 16 συνδέονται με λοιμώξεις στον άνθρωπο, 

με το Τ. asahii να απομονώνεται πιο συχνά από τα υπόλοιπα ιδίως σε περιστατικά 

μυκηταιμίας (105–107). Στο φυσικό περιβάλλον συναντώνται στο έδαφος, στο 

χώμα, στο νερό των ποταμών και των λιμνών, στα ξύλα που αποσυντίθενται και 

στα περιττώματα πουλιών, ενώ αποτελούν μέρος της φυσικής χλωρίδας της 

στοματικής κοιλότητας και του γαστρεντερικού σωλήνα του ανθρώπου (106) και 

αποικίζουν το δέρμα και το αναπνευστικό του σύστημα (106,108). Οι μύκητες του 

γένους είναι ευκαιριακά παθογόνοι (104) και προσβάλλουν κυρίως 

ανοσοκατασταλμένους ανθρώπους και ιδιαιτέρως ουδετεροπενικούς ασθενείς. Δε 

φαίνεται να προσβάλλουν συχνά άτομα μικρής ηλικίας, ωστόσο έχουν καταγραφεί 
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κάποιες περιπτώσεις, οι οποίες αφορούν κυρίως πρόωρα νεογνά (108,109). Ως 

επί το πλείστον συνδέονται με επιπολής μυκητιάσεις του δέρματος και του 

τριχωτού της κεφαλής, με χαρακτηριστική εκδήλωση τη λευκή πιέδρα. Ωστόσο, 

προκαλούν και διηθητικές λοιμώξεις, είτε διάχυτες, οι οποίες είναι οι πιο κοινές με 

κύρια μορφή τη μυκηταιμία, είτε εντοπισμένες. Κάποια Trichosporon spp. μπορούν 

επίσης να προκαλέσουν πνευμονίτιδα εξ υπερευαισθησίας ή λοίμωξη σε 

ανθρώπους με επαρκή ανοσολογική απόκριση, όπως είναι οι εγκαυματίες, οι 

ασθενείς με πολυκυστική νόσο των νεφρών, οι χρήστες ενδοφλέβιων ναρκωτικών 

και τα άτομα που κάνουν κατάχρηση αλκοόλ (108). Το ποσοστό θνητότητας από 

τριχοσπορίωση ανέρχεται στο 53-83% (109).  

 

➢ Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία: Η αποικία είναι 

συνήθως κηρώδης, ελαφρώς συρρικνωμένη και χρώματος λευκού ή κρεμ. Κατά 

την παρατήρησή της στο μικροσκόπιο, διακρίνονται τόσο αληθείς υφές, όσο και 

ψευδοϋφές. Οι αληθείς υφές κατακερματίζονται σε ωοειδή ή/και ορθογώνια 

αρθροκονίδια, ενώ οι ψευδοϋφές παράγουν βλαστοκονίδια (25). 

 

 

Εικόνα 19. Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία T. asahii. Α) Πρόσθια επιφάνεια 

της αποικίας σε SDA (110). Β) Υφές με αρθροκονίδια (127).  

 

➢ Προφίλ in vitro ευαισθησίας στα αντιμυκητικά και θεραπεία: Η 5FC 

(105), οι εχινοκανδίνες (ενδογενής αντοχή) και τα πολυένια (107,108) 

παρουσιάζουν μειωμένη δραστικότητα in vitro έναντι των Trichosporon spp. 

Σημειωτέον, η χορήγηση εχινοκανδινών έχει συνδεθεί με την εκδήλωση εκ 

διαφυγής (breakthrough) λοιμώξεων (107,108). Αναφορικά με την ΑΜΒ, η 
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βιβλιογραφία έχει αναδείξει αναφορές περιστατικών που καταγράφηκε αντοχή (5). 

Μάλιστα, αν και στο παρελθόν η ΑΜΒ χορηγούνταν ως αντιμυκητικό επιλογής, με 

την πάροδο των χρόνων, τη διεξαγωγή ερευνών και την αρνητική έκβαση 

ορισμένων περιστατικών, προτάθηκε διακοπή της χορήγησής της ως τέτοιο (109). 

Ωστόσο, εξετάζεται και χρήζει περαιτέρω έρευνας η συνεργική δράση του 

συνδυασμού αντιμυκητικών παραγόντων, όπως MFG (108) ή VRC (109) με ΑΜΒ. 

Σύμφωνα με in vitro μελέτες, οι αζόλες, και κατά κύριο λόγο η VRC, φάνηκε να 

είναι πιο δραστικές από την ΑΜΒ για την αντιμετώπιση της ίδιας μόλυνσης (104). 

Η VRC σημειώνει σημαντική δραστικότητα τόσο in vitro, όσο και in vivo, με 

επακόλουθο να αποτελεί πλέον το φάρμακο επιλογής για τη στοχευμένη 

αντιμετώπιση τριχοσπορίωσης, αλλά και για την προφύλαξη από τη συγκεκριμένη 

λοίμωξη (5). Χαμηλές τιμές MIC έχουν αναφερθεί και για την POS (105). 

Εντούτοις, αξίζει να αναφερθεί πως υπάρχουν καταγεγραμμένες εκ διαφυγής 

λοιμώξεις από Trichosporon spp. σε ασθενείς που λάμβαναν αζόλες (108). Τέλος, 

η χορήγηση παράγοντα διέγερσης αποικιών κοκκιοκυττάρων, ο οποίος φαίνεται να 

διαθέτει μυκητοκτόνο δράση in vitro έναντι των Trichosporon spp., αναδεικνύεται 

ως μια υποσχόμενη θεραπευτική προσέγγιση για την τριχοσπορίωση (109). 
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Εικόνα 20. Αντιμυκητική θεραπεία και διαχείριση ασθενών με συστηματική 

τριχοσπορίωση (4). 

 

1.2.2.2 Νηματοειδείς μύκητες 

Σύμφωνα με διεθνείς κατευθυντήριες οδηγίες, στους σπάνιους υφομύκητες 

περιλαμβάνονται δεματιακοί (dematiaceous) υφομύκητες που προκαλούν 

φαιοϋφομύκωση, τα γένη Acremonium, Fusarium, Lomentospora, Scedosporium, 

Paecilomyces, Peniicillium, Purpureocillium, Rasamsonia, Scopulariopsis, 

Schizophyllum, Talaromyces (εκτός του είδους marneffei) και άλλοι 

Βασιδιομύκητες (6).  
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⚫ Acremonium spp.   

➢ Επιδημιολογία και κλινικές εκδηλώσεις: Το γένος Acremonium ανήκει 

στο φύλο των Aσκομυκήτων (111). Οι μύκητες του γένους είναι ευρέως 

διαδεδομένοι, αποτελούν σαπρόφυτα του εδάφους και εντοπίζονται στο χώμα 

(112) και σε φυτικά υπολείμματα (113). Στο γένος περιλαμβάνονται ~100 είδη 

(114), εκ των οποίων ορισμένα, όπως τα S. kiliense (πρώην A. kiliense) και τα A. 

egyptiacum, είναι δυνητικά παθογόνα (25). Τα Acremonium spp. προσβάλλουν 

κυρίως αυτούς που έχουν μειωμένη ανοσολογική απόκριση, προκαλώντας τους 

διηθητικές λοιμώξεις. Το φάσμα των λοιμώξεων από Acremonium spp. είναι ευρύ 

και περιλαμβάνει περιστατικά λευκής πιέδρας, ονυχομυκητίασης, οφθαλμικών 

λοιμώξεων, πνευμονίτιδας εξ υπερευαισθησίας, λοιμώξεων του δέρματος του 

ιγμορείου, των αρθρώσεων και του ενδοκαρδίου, καθώς και διάχυτης λοίμωξης 

(112). Συγχρόνως, αποτελούν έναν από τους κύριους αιτιολογικούς παράγοντες 

μυκητώματος στις Ηνωμένες Πολιτείες της Αμερικής (ΗΠΑ) (115). H εκδήλωση 

μυκηταιμίας φαίνεται να παρουσιάζει σημαντική συσχέτιση με τη χρήση καθετήρα, 

τη χρόνια χορήγηση παρεντερικής διατροφής και τη νόσηση από αιματολογική 

κακοήθεια. Προσοχή απαιτείται και για τους ασθενείς που λαμβάνουν 

ινφλιξιμάμπη, καθώς η χορήγησή της έχει συσχετιστεί με μυκηταιμία από S. 

kiliense (113). 

 

➢ Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία: Αρχικά, η αποικία είναι 

επίπεδη, συμπαγής και υγρή, όμως με την πάροδο του χρόνου μεταπίπτει σε 

βαμβακοειδή, με πτυχώσεις, ελαφρώς επηρμένη και συνήθως με εναέριο μυκήλιο 

στο κέντρο. Το χρώμα της μπορεί να είναι λευκό, γκρίζο, ανοιχτό πορτοκαλί ή ροζ, 

ενώ η οπίσθια επιφάνειά της είναι ανοιχτόχρωμη. Μικροσκοπικά, παρατηρούνται 

λεπτές, υαλοειδείς υφές με διαφραγμάτια, από τις οποίες εκφύονται κάθετα 

φιαλίδες με λεπτά τοιχώματα. Ακόμη, διακρίνονται πολυάριθμα φιαλοκονίδια 

ωοειδούς ή ελλειψοειδούς σχήματος που σχηματίζουν αθροίσματα στο άκρο των 

φιαλίδων (25). 
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Εικόνα 21. Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία Acremonium spp. Α) 

Πρόσθια/οπίσθια επιφάνεια της αποικίας σε SDA 5 ημερών (30°C) (26). Β) Φιαλοκονίδια 

συσσωρεύονται στο άκρο λεπτής φιαλίδας (25). 

 

➢ Προφίλ in vitro ευαισθησίας στα αντιμυκητικά και θεραπεία: Σε αρκετές 

μελέτες, γίνεται λόγος για αντοχή των Acremonium spp. στις FLC, PΟS και ITC, 

ενώ μειωμένη ευαισθησία τους έχει αναφερθεί και στην κατηγορία των 

εχινοκανδινών. Αμφιλεγόμενα κρίνονται τα αποτελέσματα για τη VRC και την TRB, 

με μελέτες να αναφέρουν τόσο μειωμένη όσο και καλή αντιμυκητική τους δράση 

έναντι των Acremonium spp.. Η VRC φαίνεται να είναι το αντιμυκητικό με την 

αποτελεσματικότερη δραστικότητα in vivo (116). Η AMB και, σε μικρότερο βαθμό, 

η VRC είναι τα πιο συχνά χρησιμοποιούμενα αντιμυκητικά για τη θεραπεία 

λοιμώξεων από Acremonium (112), αν και παρά τη χορήγησή τους έχει περιγραφεί 

θεραπευτική αποτυχία, ιδίως σε περιπτώσεις μυκηταιμίας ή διάχυτης λοίμωξης 

(117,118). 
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Εικόνα 22. Το φάσμα των λοιμώξεων από Acremonium spp. και Sarocladium spp. Κάτω 

από κάθε κλινική εκδήλωση αναγράφονται τα συνιστώμενα αντιμυκητιακά για την 

αντιμετώπιση της εκάστοτε λοίμωξης (116). 

 

⚫ Fusarium spp. 

➢ Επιδημιολογία και κλινικές εκδηλώσεις: Το Fusarium είναι ένα μεγάλο 

γένος μυκήτων, ευρέως κατανεμημένο στο έδαφος, στη θάλασσα, στο γλυκό νερό 

και στα φυτά. Ανήκει στο φύλο των Aσκομυκήτων και περιλαμβάνει >300 είδη, από 

τα οποία μόνο τα 70 έχουν μελετηθεί εις βάθος. Παρόλο που τα περισσότερα 

Fusarium spp. είναι σαπροφυτικά, ορισμένα αναγνωρίζονται ως παθογόνα (119). 

Συγκεκριμένα, πιστεύεται ότι υπάρχουν κατά προσέγγιση 10 συμπλέγματα ειδών 

που προσβάλλουν τον άνθρωπο, συμπεριλαμβανομένου, του F. solani (50% των 

σοβαρών λοιμώξεων), του F. oxysporum (20% των σοβαρών λοιμώξεων), του F. 

fujikuroi, του F. incarnatum-equiseti και του F. dimerum (6,120,121). Οι μύκητες 

του γένους είναι οι πιο επικρατείς σπάνιοι νηματοειδείς μύκητες ιατρικής σημασίας. 

Προκαλούν κυρίως επιπολής μυκητιάσεις και κερατίτιδα σε ανοσοεπαρκείς 

ξενιστές, και σοβαρές διάχυτες λοιμώξεις σε ανοσοκατασταλμένα άτομα, ιδίως σε 

ασθενείς με αιματολογικές κακοήθειες, με ουδετεροπενία και σε αυτούς που έχουν 

υποβληθεί σε μεταμόσχευση συμπαγών οργάνων ή αιμοποιητικών κυττάρων. Η 
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μόλυνση γίνεται αερογενώς με την εισπνοή μικροκονιδίων ή μέσω κάποιου 

τραυματισμού, συμπεριλαμβανομένου του εγκαύματος (120,122). Τα Fusarium 

spp. συχνά διασπείρονται στον οργανισμό του ασθενούς, γεγονός που οφείλεται 

πιθανώς στην ικανότητά τους να σχηματίζουν κονίδια (aleurioconidia) in vivo, τα 

οποία μπορούν να αποκοπούν από τις υφές και να εισέλθουν στην κυκλοφορία 

του αίματος. Η νεκρωτική ερυθηματώδης βλατίδωση ή οι κονδυλώδεις δερματικές 

βλάβες αποτελούν χαρακτηριστικά συμπτώματα της συστηματικής φουζαρίωσης 

σε ανοσοκατασταλμένα άτομα (123). 

  

➢ Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία: Η αποικία είναι ταχέως 

αναπτυσσόμενη, συχνά χνοώδης, με εναέριο μυκήλιο και με την πάροδο του 

χρόνου δύναται να μεταπίπτει σε βλεννώδη. Το χρώμα της ποικίλει ανάλογα με το 

είδος και μπορεί να είναι λευκό, γκρίζο, ροζ, λιλά ή καστανέρυθρο, ενώ η οπίσθια 

επιφάνειά της είναι ανοιχτόχρωμη ή σπάνια καστανέρυθρη. Κατά τη μικροσκοπική 

εξέταση, διακρίνονται υαλοειδείς υφές με διαφραγμάτια, κονιδιοφόροι που 

εκφύονται κάθετα προς αυτές και κυλινδρικές φιαλίδες. Διακριτό γνώρισμα του 

γένους αποτελεί το δρεπανοειδές σχήμα των μακροκονιδίων, τα οποία έχουν 

πολλαπλά διαφραγμάτια, φέρουν χαρακτηριστικό ποδοκύτταρο και σχηματίζονται 

κατά μάζες. Τα μικροκονίδια είναι ποικίλου σχήματος, μονήρη ή αθροίζονται κατά 

ομάδες και φέρουν 1-2 διαφραγμάτια. Κάποια είδη παράγουν τελικά ή ενδιάμεσα 

χλαμυδοκονίδια (25). 
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Εικόνα 23. Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία Fusarium spp. Α) 

Πρόσθια/οπίσθια επιφάνεια της αποικίας σε PDA 10 ημερών (θερμοκρασία δωματίου) 

(124). Β) Δρεπανοειδή μακροκονίδια, με ποδοκύτταρο και οξύαιχμο άκρο (πάνω), και 

μικροκονίδια, που εκφύονται κατά ομάδα στο άκρο φιαλίδας (κάτω) (125). 

 

➢ Προφίλ in vitro ευαισθησίας στα αντιμυκητικά και θεραπεία: Τα 

Fusarium spp. παρουσιάζουν αντοχή in vitro σε πολλούς από τους αντιμυκητικούς 

παράγοντες που έχουν λάβει έγκριση για τη θεραπεία μυκητικών λοιμώξεων (126). 

Σύμφωνα με τις πιο πρόσφατες κατευθυντήριες οδηγίες, συστήνεται η χορήγηση 

VRC ή L-AMB ως αρχική θεραπεία για διηθητική φουζαρίωση, ενώ η χρήση dAMB 

θα πρέπει να αποφεύγεται εάν υπάρχουν διαθέσιμοι άλλοι δραστικοί 

αντιμυκητιακοί παράγοντες. Σε περίπτωση διηθητικής λοίμωξης, η θεραπεία θα 

πρέπει να συνεχίζεται έως την αποκατάσταση της λειτουργιάς του ανοσοποιητικού 

συστήματος του ξενιστή, ενώ στο ενδεχόμενο διάχυτης νόσου συστήνεται ελάχιστη 

διάρκεια θεραπείας 2 μηνών (6). 
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Εικόνα 24. Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία σε ενήλικες ασθενείς με 

φουζαρίωση (6). 

 

⚫ Lomentospora prolificans (πρώην Scedosporium prolificans) 

➢ Επιδημιολογία και κλινικές εκδηλώσεις: Λαμβάνοντας υπόψη το 

φυλογενετικό του προφίλ, η L. prolificans διακρίνεται πλέον από τα Scedosporium 

spp.. Στο φυσικό περιβάλλον εντοπίζεται στο έδαφος, σε εδάφη εμποτισμένα με 

πετρέλαιο, σε λύματα και κοπριές ζώων, σε φυτά και σε μολυσμένα ύδατα, ενώ 

ανευρίσκεται πρωτίστως σε περιοχές με ξηρό κλίμα, με τα περιστατικά που έχουν 

καταγραφεί να προέρχονται κυρίως από την Αυστραλία, τις νοτιοδυτικές πολιτείες 

των ΗΠΑ και την Ισπανία. Η επιδημιολογία της λομεντοσπορίωσης δεν έχει ακόμη 

καθοριστεί πλήρως. Η είσοδός του μύκητα στον ανθρώπινο οργανισμό γίνεται 

μέσω τραύματος ή εισπνοής των κονιδίων που παράγει (127). Περιστατικά 

λοίμωξης έχουν καταγραφεί ύστερα από τροχαία ή ιατρικά ατυχήματα, καθώς και 

σε άτομα που ασχολούνται με την κτηνοτροφία, τη γεωργία ή την κηπουρική (128). 

Οι ανοσοκατασταλμένοι ασθενείς που λαμβάνουν θεραπεία για αιματολογική 

κακοήθεια και όσοι έχουν υποβληθεί σε μεταμόσχευση αιμοποιητικών κυττάρων 

και συμπαγών οργάνων διατρέχουν τον υψηλότερο κίνδυνο για λομεντοσπορίωση 

(127), με κυριότερες μορφές της την εγκεφαλική και την πνευμονική (128). 

Συγκεκριμένα, η L. prolificans προκαλεί λοιμώξεις του δέρματος, των ονύχων, των 

βλεννογόνων της μύτης, των μαλακών ιστών, των μυών, των οστών (και των 

αρθρώσεων), των οφθαλμών, του ΚΝΣ και του ενδοκαρδίου (127). Τα ποσοστά 

θνητότητας που έχουν καταγραφεί είναι εξαιρετικά υψηλά (87,5% και 90% σε 

περίπτωση ύπαρξης υποκείμενου νοσήματος (127) και μυκηταιμίας (129), 

αντίστοιχα), γεγονός που αποδίδεται στην αντοχή του παθογόνου στα 

περισσότερα διαθέσιμα αντιμυκητικά φάρμακα. 
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➢ Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία: Η αποικία είναι επίπεδη, 

βαμβακοειδής ή υγρή, χρώματος ανοιχτού γκρίζου προς μαύρου, η οποία με την 

πάροδο του χρόνου δύναται να μεταπίπτει σε σκούρο γκρι προς μαύρο χρώμα και 

να αναπτύσσει λευκό εναέριο μυκήλιο. Η οπίσθια επιφάνειά της είναι γκρι προς 

μαύρο. Μικροσκοπικά, παρατηρούνται κονιδιοφόροι σε σχήμα φιάλης, με 

ευδιάκριτα διογκωμένες βάσεις, που εκφύονται μεμονωμένοι ή σε ομάδες κατά 

μήκος των υφών. Τα κονίδια εκφύονται σε συστάδες, είναι μονοκύτταρα, ωοειδή 

και έχουν λεία, παχιά τοιχώματα (25). 

 

 

Εικόνα 25. Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία L. prolificans. Α) Πρόσθια 

επιφάνεια της αποικίας. Β) Κονιδιοφόροι σε σχήμα φιάλης, με διογκωμένες βάσεις, από τις 

οποίες εκφύονται ωοειδή κονίδια σε συστάδες (26).  

 

➢ Προφίλ in vitro ευαισθησίας στα αντιμυκητικά και θεραπεία: Η 

θεραπευτική αντιμετώπιση της λομεντοσπορίωσης δεν είναι εύκολη υπόθεση, 

καθώς η L. prolificans εμφανίζει ενδογενή αντοχή στους περισσότερους 

διαθέσιμους αντιμυκητικούς παράγοντες. Μάλιστα, γίνονται αναφορές σε αυτήν με 

το χαρακτηρισμό παν-ανθεκτική, αν και περιστασιακά παρατηρούνται in vitro 

χαμηλότερες VRC και POS MICs (127,130,131). Σε ανοσοεπαρκείς ασθενείς με 

εντοπισμένη λοίμωξη, ως θεραπεία πρώτης γραμμής χορηγείται VRC. Σε κάθε 

περίπτωση, δε συστήνεται η μονοθεραπεία L-AMB, ενώ ιδιαίτερη μνεία γίνεται στη 

συνδυαστική θεραπεία αντιμυκητικών με βάση τη VRC, και ιδιαιτέρως στο 

συνδυασμό της με TRB (6). Αναφορικά με τα θεραπευτικά σχήματα, άξια 

περαιτέρω έρευνας είναι η συμπληρωματική θεραπεία με υπερβαρικό οξυγόνο, 

ενώ αρκετά υποσχόμενη είναι η θεραπεία με ιντερφερόνη-γ και με παράγοντα 

διέγερσης αποικιών κοκκιοκυττάρων-μακροφάγων (132). Τέλος, η παρατεταμένη 
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διάρκεια συνδυαστικής αντιμυκητικής θεραπείας, τουλάχιστον 4 έως 6 μήνες, έχει 

συσχετιστεί με βελτιωμένο κλινικό αποτέλεσμα και επιβίωση, αν και γενικά δεν 

υπάρχουν δεδομένα που να υποστηρίζουν μια προκαθορισμένη διάρκεια 

θεραπείας (6).  

 

 

Εικόνα 26. Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία σε ενήλικες ασθενείς με 

λομεντοσπορίωση (6). 

 

⚫ Scedosporium spp. 

➢ Επιδημιολογία και κλινικές εκδηλώσεις: Οι μύκητες του γένους 

Scedosporium είναι σαπροφυτικοί και απαντώνται κυρίως σε χώρες με εύκρατο 

κλίμα (6). Μετά από την εισαγωγή της έννοιας «One Fungus-One Name (1F1N)», 

το γένος περιλαμβάνει 10 διακριτά είδη (127), με τα S. boydii και S. apiospermum 

να αποτελούν τους κύριους αιτιολογικούς παράγοντες λοιμώξεων από 

Scedosporium, το S. aurantiacum να απομονώνεται σε μικρότερο βαθμό, κυρίως 

σε χώρες της Ευρώπης και στην Αυστραλία, και το S. dehoogii να έχει 

ταυτοποιηθεί ως παθογόνο σε περιορισμένες περιπτώσεις (6). Οι κλινικές 

εκδηλώσεις της λοίμωξης από Scedosporium spp. είναι το μυκήτωμα, το οποίο 

συνήθως εντοπίζεται σε ανοσοεπαρκή άτομα, και η σκεδοσπορίωση, που αφορά 

κυρίως ασθενείς που πάσχουν από κάποια αιματολογική νόσο και λήπτες 

συμπαγών οργάνων. Τα Scedosporium spp. μπορούν να προκαλέσουν λοιμώξεις 

του αναπνευστικού συστήματος, του δέρματος και του εγκεφάλου, ενώ παράλληλα 

είναι υπεύθυνοι για δευτερογενείς λοιμώξεις του ΚΝΣ. Ακόμη, προσβάλλουν τα 

οστά, τους παραρρίνιους κόλπους και τους οφθαλμούς, με τα περισσότερα 

καταγεγραμμένα περιστατικά να αφορούν κερατίτιδες και ενδοφθαλμίτιδες μετά 

από τραυματισμό (6,133). Οι λοιμώξεις του αίματος δεν εκλείπουν, με επεισόδια 

μυκηταιμιών από διάφορα Scedosporium spp. να σημειώνονται (134,135). Η κύρια 

πύλη εισόδου τους στον οργανισμό ανοσοεπαρκών ασθενών είναι ο τραυματισμός 
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ή η αναρρόφηση μολυσμένου νερού. Τα μη τραυματικά θύματα σε μαζικές 

καταστροφές (πνιγμός, τσουνάμι και σεισμός) αντιπροσωπεύουν μια ομάδα 

υψηλού κινδύνου για την εμφάνιση σκεδοσπορίωσης (6), ενώ υπάρχουν αναφορές 

για πιθανότητα σύνδεσης της προσβολή ασθενών από Scedosporium με 

κατασκευαστικές επισκευές σε χώρους υγειονομικής περίθαλψης (131).    

   

➢ Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία: Η αποικία είναι επίπεδη 

και χνοώδης. Το χρώμα της είναι γκριζο-λευκό, ενώ η οπίσθια επιφάνειά της είναι 

γκριζο-μαύρη. Μικροσκοπικά, διακρίνονται υφές με διαφραγμάτια, από τις οποίες 

εκφύονται επιμήκεις κονιδιοφόροι. Τα κονίδια που εκφύονται, μεμονωμένα ή σε 

μικρές ομάδες, είναι μονοκύτταρα, ωοειδή ή ροπαλοειδή, με στρογγυλεμένο το 

πάνω μέρος τους και κολοβωμένες βάσεις (25). 

 

 

Εικόνα 27. Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία συμπλέγματος ειδών S. 

apiospermum. Α) Πρόσθια/οπίσθια επιφάνεια της αποικίας σε SDA 7 ημερών (30°C) (26). 

Β) Ροπαλοειδή κονίδια, με στρογγυλεμένο το πάνω μέρος τους και κολοβωμένες βάσεις, 

που εκφύονται από κονιδιοφόρους (25). 

  

➢ Προφίλ in vitro ευαισθησίας στα αντιμυκητικά και θεραπεία: Τα 

Scedosporium spp. παρουσιάζουν υψηλές τιμές FLC, ITC, ISA και ΑΜΒ MIC, ενώ 

χαμηλότερες MICs έχουν καταγραφεί για τις εχινοκανδίνες, τη VRC και τη POS, με 
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το σύνολο των διαθέσιμων μελετών να διαπιστώνει ότι η VRC υποδεικνύει την 

υψηλότερη δραστικότητα in vitro. Η χορήγηση VRC συνιστάται σαν θεραπεία 

πρώτης γραμμής ανεξαρτήτως της εστίας της λοίμωξης, ενώ η χρήση AMB 

αποθαρρύνεται όποτε η VRC είναι διαθέσιμη. Γενικά, αποτυχία της θεραπείας 

εντοπίζεται σε περίπτωση εμμένουσας σκεδοσπορίωσης ή τοξικότητας/δυσανεξίας 

στην προτεινόμενη αρχική θεραπεία. Δεδομένου ότι, όπως προαναφέρθηκε, μόνο 

δύο κατηγορίες αντιμυκητικών παρουσιάζουν αποδεκτή κλινική 

αποτελεσματικότητα, ως θεραπεία διάσωσης ορίζεται κυρίως η μετάβαση στην 

άλλη κατηγορία. Η διάρκεια της θεραπείας που απαιτείται για την αντιμετώπιση της 

σκεδοσπορίωσης παραμένει άγνωστη, με τη χορήγησή της συνήθως να διαρκεί 

από εβδομάδες έως μήνες, ενώ όταν η υποκείμενη ανοσοανεπάρκεια 

υποχωρήσει, η θεραπεία μπορεί να συνεχιστεί μέχρι να επέλθει υποχώρηση των 

συμπτωμάτων (6). 

 

 

Εικόνα 28. Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία σε ενήλικες ασθενείς με 

σκεδοσπορίωση (6). 

 

⚫ Paecilomyces spp. 

➢ Επιδημιολογία και κλινικές εκδηλώσεις: Το γένος Paecilomyces ανήκει 

στο φύλο των Aσκομυκήτων και αποτελείται από σαπροφυτικούς και 

θερμοανθεκτικούς μύκητες, οι οποίοι εντοπίζονται σε αφθονία στο έδαφος, στα 

τρόφιμα, σε αποσυντιθέμενη οργανική ύλη και στη σκόνη των σπιτιών. Στο 

παρελθόν, τα Paecilomyces spp. θεωρούνταν συχνά επιμολυντικοί παράγοντες 

των καλλιεργειών, αλλά τα τελευταία χρόνια αναγνωρίζονται παγκοσμίως ως 

σημαντικά παθογόνα που προκαλούν λοιμώξεις σε ανοσοκατασταλμένους 

ασθενείς ή σε ασθενείς με παρατεταμένη χρήση καθετήρα. Όμως, περιστατικά 

έχουν αναφερθεί και σε ανοσοεπαρκή άτομα, κυρίως μετά από τραυματισμό. 

Κύριος αιτιολογικός παράγοντας θεωρείται το σύμπλεγμα ειδών P. variotii (P. 
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variotii sensu stricto, P. formosus, P. divaricatus, P. brunneolus και P. 

dactylethromorphus), τα οποία μπορούν να προκαλέσουν λοιμώξεις του δέρματος, 

των μαλακών ιστών, των πνευμόνων, των οστών (και των αρθρώσεων), των 

οφθαλμών και του αίματος, ιδιαίτερα σε ασθενείς με αδύναμο ανοσοποιητικό 

σύστημα (6). 

 

➢ Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία: Η ταυτοποίηση των 

Paecilomyces spp. εμφανίζει δυσκολία, λόγω των μορφολογικών τους ομοιοτήτων 

με μύκητες του γένους Rasamsonia και Hamigera (6). Η αποικία είναι επίπεδη, 

χνοώδης ή κονιώδης. Το χρώμα της είναι αρχικά λευκό, όμως με την πάροδο της 

επώασης μεταπίπτει σε χρυσοκαστανό. Μικροσκοπικά, οι κονιδιοφόροι εκφύονται 

κάθετα των υφών και σχηματίζουν κλάδους, στο άκρο των οποίων φέρονται 

φιαλίδες. Οι φιαλίδες είναι κυλινδρικές ή ελλειψοειδείς, διογκωμένες στη βάση τους 

και έχουν οξύαιχμο άκρο από το οποίο ξεκινούν μακρές αποκλίνουσες αλυσίδες 

φιαλοκονιδίων. Τα φιαλοκονίδια είναι ωοειδή ή ελλειψοειδή, υαλοειδούς έως 

κίτρινου χρώματος, με λείο ή τραχύ τοίχωμα. Ακόμη, συνήθως εντοπίζονται 

χλαμυδοκονίδια (25). 

 

 

Εικόνα 29. Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία P. variotii. Α) Πρόσθια 

επιφάνεια της αποικίας σε SDA 4 ημερών (30°C) (26). Β) Φιαλίδες με οξύαιχμο άκρο από 

το οποίο ξεκινούν αλυσίδες φιαλοκονιδίων (αριστερά) και τελικά χλαμυδοκονίδια (δεξιά) 

(25).  

 

➢ Προφίλ in vitro ευαισθησίας στα αντιμυκητικά και θεραπεία: Η ΑΜΒ, η 

TRB και οι εχινοκανδίνες έχουν υποδείξει δραστικότητα in vitro έναντι κλινικών 

στελεχών P. variotii. Μεταξύ των αζολών, η POS βρέθηκε να είναι η πιο δραστική 
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in vitro, ακολουθούμενη από την ITC και τη VRC. Για την αντιμετώπιση λοίμωξης 

από Paecilomyces spp. συστήνεται η χρήση L-AMB ως θεραπεία πρώτης 

γραμμής. Η χορήγηση συνδυαστική αντιμυκητική θεραπεία (L-AmB και ITC ή ΑΜΒ 

και ανιντουλαφουγκίνη [anidulafungin, AFG]) έχει περιγραφεί μόνο σε μεμονωμένα 

περιστατικά και έχει συσχετιστεί με ευνοϊκό αποτελέσμα. Από την άλλη πλευρά, η 

από του στόματος χορήγηση POS ή ITC συνιστάται ως θεραπεία διάσωσης. Η 

διάρκεια της θεραπείας καθορίζεται από την κλινική εικόνα του ασθενούς, αν και 

γενικά απαιτούνται 4 έως 12 εβδομάδες θεραπείας (6).  
 

 

Εικόνα 30. Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία σε ενήλικες ασθενείς με 

λοίμωξη από Paecilomyces spp. (6).   

 

⚫ Penicillium spp.    

➢ Επιδημιολογία και κλινικές εκδηλώσεις: Το γένος Penicillium ανήκει στο 

φύλο των Ασκομυκήτων και περιλαμβάνει 354 είδη (25). Τα Penicillium spp. είναι 

ευρέως διαδεδομένα στο φυσικό περιβάλλον και ειδικότερα στο έδαφος, στα φυτά, 

στον αέρα, σε εσωτερικά περιβάλλοντα, αλλά μπορούν να απομονωθούν και από 

κάποια προϊόντα διατροφής. Στο φυσικό περιβάλλον, ο κύριος ρόλος τους είναι 

αποσύνθεση των οργανικών υλικών. Ειδικότερα, μπορούν να προκαλέσουν σήψη 

σε καλλιέργειες, καθώς έχουν την ικανότητα να παράγουν ένα ευρύ φάσμα 

μυκοτοξινών. Σημαντική είναι η συμβολή τους στη βιομηχανία τροφίμων, με 

ορισμένα είδη να χρησιμοποιούνται στην παραγωγή κάποιων ειδών τυριών, όπως 

το Καμαμπέρ και το Ροκφόρ, αλλά και στην αλλαντοποιία (136). Επιπλέον, 

ιδιαίτερη μνεία αξίζει να γίνει στην ικανότητά τους να παράγουν πενικιλίνη (136), 

μια από τις πιο συχνά χρησιμοποιούμενες αντιβιοτικές ουσίες παγκοσμίως για τη 

θεραπευτική αντιμετώπιση ενός ευρέως φάσματος λοιμώξεων (137). 

Προσβάλλουν σπανίως τον ανθρώπινο οργανισμό, ωστόσο υπάρχουν αναφορές 

για περιστατικά λοιμώξεων του κερατοειδούς χιτώνα, των ώτων και του 
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ενδοκαρδίου (25). Αναφορικά με τη μυκηταιμία από Penicillium spp., στη 

βιβλιογραφία γίνεται αναφορά για περιστατικά από P. marneffei (138–140), το 

οποίο όμως λόγω ανακατατάξεων στην ταξινόμηση έχει μεταφερθεί στο γένος 

Talaromyces (25) και δε συγκαταλέγεται στην κατηγορία των σπάνιων 

νηματοειδών μυκήτων (6).   

 

➢ Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία: Η αποικία είναι επίπεδη, 

αρχικά βελούδινη και χρώματος λευκού, όμως με την πάροδο του χρόνου 

μεταπίπτει σε κονιώδη ή βαμβακοειδή, με πτυχώσεις και λευκή περιφέρεια, και το 

χρώμα της μετατρέπεται σε κυανοπράσινο ή γκρι. Μικροσκοπικά, διακρίνονται 

κονιδιακές κεφαλές που μοιάζουν με θύσανο. Οι φιαλίδες είναι ωοειδείς και λεπτές 

στο άκρο τους, βρίσκονται παράλληλα διατεταγμένες και εκφύονται από το άκρο 

μικρών ενδιάμεσων κλάδων (metulae) μεμονωμένα, σε ομάδες ή σε διακλαδώσεις. 

Τα φιαλοκονίδια εκφύονται από το άκρο των φιαλίδων σε μακρές αλυσίδες, έχουν 

σχήμα σφαιρικό, ελλειψοειδές, κυλινδρικό ή ατρακτοειδές, υάλινα ή πράσινου 

χρώματος, με λείο ή τραχύ τοίχωμα (25). Κάποια Penicillium spp. σχηματίζουν 

σκληρώτια (25), που αποτελούν σκληρυμένες μάζες υφών που χρησιμεύουν ως 

δομές επιβίωσης των Ασκομυκήτων και Βασιδιομυκήτων (141). 

 

 

Εικόνα 31. Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία Penicillium spp. Α) Πρόσθια 

επιφάνεια της αποικίας σε SDA 4 ημερών (30°C) (26). Β) Κονιδιακή κεφαλή που ομοιάζει 

με θύσανο και φιαλίδες, από το άκρο των οποίων εκφύονται φιαλοκονίδια σε αλυσίδες 

(25).  

 

➢ Προφίλ in vitro ευαισθησίας στα αντιμυκητικά και θεραπεία: Ο AFST 

κλινικών στελεχών Penicillium spp. έχει υποδείξει ποικίλα και ειδο-εξαρτώμενα 
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αποτελέσματα. Γενικά, έχουν καταγραφεί χαμηλές TRB MICs καθώς και 

εχινοκανδινών (142). Η ΑΜΒ φαίνεται να παρουσιάζει ενδιάμεση δραστικότητα in 

vitro έναντι των Penicillium spp., ενώ οι τιμές MIC των αζολών διαφέρουν μεταξύ 

των ειδών, με υψηλότερες να έχουν αναφερθεί για τα P. rubens, P. oxalicum και P. 

citrinum. Τα δεδομένα για τη θεραπευτική αντιμετώπιση λοιμώξεων από 

Penicillium spp. είναι περιορισμένα και προέρχονται κυρίως από μεμονωμένα 

περιστατικά. Ως αμφίρροπη κρίνεται η επιλογή της L-AMB ως θεραπεία πρώτης 

γραμμής, καθώς έχουν σημειωθεί περιστατικά και με θετική έκβαση, αλλά και με 

αρνητική. Επί του παρόντος, ωστόσο, συστήνεται η χορήγηση L-AMB είτε ως 

μονοθεραπεία είτε σε συνδυασμό με άλλα αντιμυκητικά σε ασθενείς με διάχυτη 

λοίμωξη, ενώ σε περίπτωση πνευμονικής λοίμωξης συνιστάται η χρήση POS. Σε 

κάθε περίπτωση, ως θεραπεία διάσωσης συστήνεται η χορήγηση VRC (6).  

 

 

Εικόνα 32. Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία σε ενήλικες ασθενείς με 

λοίμωξη από Penicillium spp. (6).  

 

⚫ Purpureocillium spp. 

➢ Επιδημιολογία και κλινικές εκδηλώσεις: Το γένος Purpureocillium ανήκει 

στο φύλο των Ασκομυκήτων, και συγκεκριμένα στην οικογένεια 

Ophiocordycipitaceae (143). Περιλαμβάνει 6 είδη, τα P. lilacinum, P. atypicolum, P. 

takamizusanense (143), P. lavendulum (144), P. sodanum (145) και P. roseum 

(146), εκ των οποίων το πρώτο είναι το κυριότερο ιατρικής σημασίας είδος (147). 

Το P. lilacinum (πρώην Paecilomyces lilacinus) είναι σαπροφυτικός μύκητας, ο 

οποίος απαντάται συνήθως στο έδαφος σε βλάστηση σε αποσύνθεση, σε έντομα 

και ως εργαστηριακός ρύπος (6,25). Επιπλέον, έχει απομονωθεί από ύδατα στη 

Μέση Ανατολή, καθώς λόγω του νηματοφάγου δυναμικού του χρησιμοποείται 

ευρέως στη γεωργία ως παράγοντας βιοελέγχου (6,148). Προκαλεί κυρίως 
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κερατίτιδα και ενδοφθαλμίτιδα (6,26), με τις δερματικές και υποδόριες λοιμώξεις να 

έπονται σε συχνότητα (6). Οι λοιμώξεις των οφθαλμών έχουν συσχετιστεί με την 

εμφύτευση ενδοφθαλμίου φακού, τραύμα και τη χρήση φακών επαφής. Οι 

δερματικές και οι υποδόριες λοιμώξεις έχουν περιγραφεί κυρίως σε ασθενείς που 

είχαν υποβληθεί σε μεταμόσχευση ή σε ασθενείς με αδύναμο ανοσοποιητικό 

σύστημα, ιδίως άτομα που έπασχαν από κάποια κακοήθεια (148). Υπάρχουν 

αναφορές και για άλλες κλινικές εκδηλώσεις, αλλά είναι σπάνιες (6).  

 

➢ Μακροσκοπική και μικροσκοπική παρατήρηση: Η αποικία του P. 

lilacinum είναι βελούδινη ή κονιώδης, χρώματος ροζ, μοβ ή βιολετί, φέρει συχνά 

λευκή περιφέρεια και δεν αναπτύσσεται συνήθως σε θερμοκρασία >37°C. 

Μικροσκοπικά, διακρίνοται μακριοί (400- 600 μm), με τραχύ τοίχωμα κονιδιοφόροι 

που σχηματίζουν κλάδους και στο άκρο τους φέρονται φιαλίδες. Οι φιαλίδες έχουν 

οβάλ σχήμα στη βάση τους και καταλήγουν σε οξύαιχμο άκρο, από το οποίο 

εκφύονται ωοειδή ή ατρακτοειδή φιαλοκονιδία σε αλυσίδες που αποκλίνουν (25).  

 

 

Εικόνα 33. Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία αποικίας P. lilacinum. Α) 

Πρόσθια επιφάνεια της αποικίας σε PDA 4 ημερών (30°C) (26). Β) Κονιδιοφόροι με τραχύ 

τοίχωμα και ατρακτοειδή φιαλοκονιδία σε αλυσίδες που αποκλίνουν (25). 

 

➢ Προφίλ in vitro ευαισθησίας στα αντιμυκητικά και θεραπεία: Ο AFST 

έναντι στελεχών Purpureocillium spp. έχει υποδείξει υψηλές AΜB, CAS, MFG, 

POS και ITC MICs, ενώ η VRC φάνηκε να έχει σχετικά χαμηλότερες τιμές MIC. 

Σύμφωνα με τις πιο πρόσφατες κατευθυντήριες οδηγίες, ως θεραπεία πρώτης 

γραμμής συστήνεται η μονοθεραπέια VRC ή ο συνδυασμός της με TRB μόνο σε 

περιστατικά δερματικών ή υποδόριων λοιμώξεων, ενώ σε κάθε περίπτωση η 
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χορήγηση ITC, POS ή L-AMB συνιστάται εναλλακτικά, αλλά και ως θεραπεία 

διάσωσης. Η θεραπεία οφθαλμικών και δερματικών ή υποδόριων λοιμώξεων 

πρέπει να διαρκεί τουλάχιστον 3 μήνες (6).  

 

 

Εικόνα 34. Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία σε ενήλικες ασθενείς με 

λοίμωξη Purpureocillium spp. (6). 

  

⚫ Rasamsonia spp. 

➢ Επιδημιολογία και κλινικές εκδηλώσεις: Το γένος Rasamsonia 

πρωτοπεριγράφηκε το 2011 και συντελείται από 11 θερμοανθεκτικά είδη που 

προηγουμένως ταξινομούνταν στα γένη Geosmithia, Penicillium ή Talaromyces. 

Τα Rasamsonia spp. σπάνια έχουν αναφερθεί ως αιτιολογικά παθογόνα μυκητικής 

λοίμωξης στον άνθρωπο, με πιο συχνά απαντώμενο το σύμπλεγμα ειδών R. 

argillacea (R. argillacea sensu stricto, R. aegroticola, R. Eburnean και R. piperina). 

Δύνανται να αποικίσουν την αναπνευστική οδό ασθενών με κυστική ίνωση, με 

μεταβαλλόμενη κλινική επίπτωση. Τα Rasamsonia spp. προκαλούν κυρίως 

διηθητικές λοιμώξεις στους πνεύμονες, με το ενδεχόμενο της εξάπλωσής τους στα 

γύρω όργανα ή στο ΚΝΣ. Λοιμώξεις από R. argillacea, R. piperina και R. 

aegroticola έχουν αναφερθεί κυρίως σε ασθενείς υψηλού κινδύνου, όπως αυτούς 

με χρόνια κοκκιωματώδη νόσο ή υποκείμενη κακοήθεια και σε αυτούς που έχουν 

υποβληθεί σε μεταμόσχευση αιμοποιητικών κυττάρων και μεταμόσχευση 

πνεύμονα (6). 

➢ Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία: Η ταυτοποίηση της R. 

argillacea παρουσιάζει δυσκολία, λόγω των μορφολογικών της ομοιοτήτων με 

μύκητες του γένους Penicillium και Paecilomyces (6). Η αποικία της είναι επίπεδη 

και χνοώδης, χρώματος κρεμ έως ανοικτό καφέ. Μικροσοπικά, διακρίνονται συχνά 

διακλαδισμένοι, με τραχύ τοίχωμα κονιδιοφόροι. Οι φιαλίδες έχουν και αυτές τραχύ 
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τοίχωμα και από το άκρο τους εκφύονται λεία και κυλινδρικά (σε σχήμα καροτσιού) 

φιαλοκονιδία σε αλυσίδες (26). 

 

 

Εικόνα 35. Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία R. argillacea. Α) Πρόσθια 

επιφάνεια της αποικίας σε άγαρ yeast extract peptone dextrose 7 ημερών. Β) 

Κονιδιοφόροι με τραχύ τοίχωμα και κυλινδρικά φιαλοκονιδία σε αλυσίδες (149).  

 

➢ Προφίλ in vitro ευαισθησίας στα αντιμυκητικά και θεραπεία: Οι 

καταγεγραμμένες MICs των τριαζολών έναντι Rasamsonia spp. είναι υψηλές, ενώ 

οι εχινοκανδίνες έχουν υποδείξει καλύτερη δραστικότητα in vitro. Τα διαθέσιμα 

στοιχεία αναφορικά με τη θεραπεία λοιμώξεων από Rasamsonia spp. προέρχονται 

από μόλις 23 περιστατικά που έχουν περιγραφεί στη διεθνή βιβλιογραφία, τα 

οποία σχετίζονται με θνητότητα έως 40%, υποδηλώνοντας πως η έναρξη της 

θεραπείας δεν πρέπει να καθυστερεί. Επί του παρόντος, ως θεραπεία πρώτης 

γραμμής συστήνεται η χορήγηση εχινοκανδίνης, είτε ως μονοθεραπεία είτε 

συνδυαστικά με L-AMB ή POS, ενώ συνιστάται αυστηρά η αποφυγή χορήγησης 

μονοθεραπείας αζόλης. Η θεραπεία μπορεί να διαρκέσει έως και αρκετούς μήνες, 

αναλόγως με την εστία της λοίμωξης, την κλινική ανταπόκριση και την υποκείμενη 

νόσο (6). 

 

 

Εικόνα 36. Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία σε ενήλικες ασθενείς με 

διηθητική λοίμωξη από Rasamsonia spp. (6).  
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⚫ Talaromyces non-marneffei spp. 

➢ Επιδημιολογία και κλινικές εκδηλώσεις: Συνεχώς αυξανόμενος είναι ο 

αριθμός των ειδών που εντάσσονται στο γένος Talaromyces. Οι μύκητες του 

γένους εντοπίζονται στον αέρα, αποικίζουν το έδαφος και τα εσωτερικά 

περιβάλλοντα (6), ενώ απομονώνονται συχνά από φρούτα, ξηρούς καρπούς και 

δημητριακά και συντελούν στην αλλοίωση προϊόντων που έχουν ως βάση τα 

φρούτα (150). Οι λοιμώξεις που σχετίζονται με αυτούς αφορούν κυρίως το είδος T. 

marneffei (150), ωστόσο το συγκεκριμένο είναι το μόνο είδος του γένους που δε 

συγκαταλέγεται στην κατηγορία των σπάνιων νηματοειδών μυκήτων (6). Λιγότερο 

συχνές είναι οι λοιμώξεις από τα non-marneffei Talaromyces spp., τα οποία έχουν 

αναφερθεί σε μη ενδημικές περιοχές, όπως είναι η Ευρώπη και η Αμερική (6). Τα 

είδη αυτά έχουν συσχετιστεί με επιφανειακές ή διάχυτες λοιμώξεις, που έχουν 

οδηγήσει στο θάνατο, ενώ συνεχίζονται να γίνονται μελέτες ώστε να οριστεί η 

κατανομή και η σχέση τους με ζωονόσους και ανθρωπονόσους (150). Ειδικότερα, 

οι λοιμώξεις προκαλούνται από T. purpureogenus, T. albobiverticillius, T. stollii, T. 

piceae και T. amestolkiae, μολύνουν κυρίως τους πνεύμονες και σπάνια τα άλλα 

όργανα (6). Συγχρόνως, πολλά εξ αυτών αποτελούν σημαντικούς παραγωγούς 

μυκοτοξινών, με το T. islandicus να παράγει μοναδικές μυκοτοξίνες με 

καρκινογόνο δράση κατά του ήπατος και των νεφρών (150). 

 

➢ Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία: Η διάκριση μεταξύ του 

T. marneffei και των non-marneffei Talaromyces spp. που έχουν συσχετιστεί με 

λοιμώξεις στον άνθρωπο αποκλειστικά με μακροσκοπική και μικροσκοπική 

εξέταση της αποικίας είναι δύσκολη, καθώς πολλά, όπως το T. purpurogenus και 

το T. albobiverticillius, παράγουν και αυτά χαρακτηριστική κόκκινη χρωστική, ενώ 

μικροσκοπικά ομοιάζουν και αυτά με τα Penicillium spp (151). Προκειμένου να 

διαφοροποιηθούν τα non-marneffei Talaromyces spp. από το T. marneffei, θα 

πρέπει το κλινικό δείγμα να επωαστεί στους 25-30οC και στους 35-37οC, αφού το 

T. marneffei είναι ο μόνος δίμορφος μύκητας του γένους (25). 
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Εικόνα 37. Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία T. albobiverticillius. A) Πρόσθια 

επιφάνεια της αποικίας σε SDA agar (25-30οC). Β) Κονιδιακή κεφαλή που ομοιάζει με 

θύσανο και φιαλίδες, από το άκρο των οποίων εκφύονται φιαλοκονίδια σε αλυσίδες (152).  

 

➢ Προφίλ in vitro ευαισθησίας στα αντιμυκητικά και θεραπεία: Οι 

διαθέσιμες κατανομές MIC για non-marneffei Talaromyces spp. είναι 

περιορισμένες. Σύμφωνα με αυτές, η TRB, οι εχινοκανδίνες, η ΑΜΒ και η 5FC 

υπέδειξαν καλή δραστικότητα in vitro, σε αντίθεση με τις αζόλες (PΟS, VRC και 

ITC) όπου η επικρατούσα τιμή MIC βρέθηκε >16 mg/L (153). Τα δεδομένα που 

υπάρχουν για την αντιμετώπιση των λοιμώξεων από non-marneffei Talaromyces 

spp. είναι ελάχιστα και προέρχονται από μεμονωμένα περιστατικά. Σύμφωνα με 

τις πιο πρόσφατες κατευθυντήριες οδηγίες, ως θεραπεία πρώτης γραμμής 

συστήνεται η χορήγηση L-AMB, ενώ ως θεραπεία διάσωσης συνιστάται η 

χορήγηση VRC ή συνδυασμού εχινοκανδίνης και TRB (6).  

 

 

Εικόνα 38: Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία σε ενήλικες ασθενείς με 

non-marnefeii ταλαρομύκωση (6). 
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⚫ Schizophyllum spp. 

➢ Επιδημιολογία και κλινικές εκδηλώσεις: Το γένος Schizophyllum ανήκει 

στο φύλο των Βασιδιομυκήτων και συναντάται συχνά σε αποσυντιθέμενη ύλη. 

Παρά την παγκόσμια κατανομής τους, τα Schizophyllum spp. σπάνια προκαλούν 

διεισδυτικές λοιμώξεις στον άνθρωπο. Κύριο παθογόνο αίτιο θεωρείται το S. 

commune, το οποίο προκαλεί πρωτίστως πνευμονία ή ιγμορίτιδα. Υπάρχουν 

ελάχιστες αναφορές για τη μόλυνση άλλων οργάνων (οφθαλμοί, δέρμα, καρδιά και 

εγκέφαλος), με τη μυκηταιμία να θεωρείται ασυνήθης, ενώ συνήθως παρατηρείται 

συνλοίμωξη με άλλους νηματοειδείς μύκητες, πιθανότατα λόγω της επιβαρυμένης 

κατάστασης της υγείας των ασθενών και της ισχυρής ανοσοκαταστολής. Ωστόσο, 

ο πραγματικός επιπολασμός αυτών των λοιμώξεων πιθανώς να υποτιμάται, 

καθώς η ταυτοποίηση του είδους με τις τρέχουσες μικροβιολογικές μεθόδους έχει 

φανεί αναποτελεσματική (6). 
 

➢ Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία: Η αποικία του S. 

commune εμφανίζει πυκνό εναέριο μυκήλιο, χρώματος λευκού έως ανοικτού καφέ. 

Τα δικαρυωτικά στελέχη όταν αναπτύσσονται σε συγκεκριμένα θρεπτικά υλικά, 

όπως PDA, στους 25°C μπορούν να παράγουν χαρακτηριστικά βασιοδιοσπόρια 

σε σχήμα σωλήνα ή βεντάλιας, για το σχηματισμό των οποίων μπορεί να 

χρειαστούν έως και 12 εβδομάδες και συχνά απαιτούνται εναλλασσόμενες 

συνθήκες φωτός και σκότους. Χαρακτηριστική είναι και η παραγωγή έντονης, 

δυσάρεστης οσμής. Μικροσκοπικά παρατηρούνται υαλοειδείς υφές με 

διαφραγμάτια που έχουν ποικίλα πλάτη (1.5–5 μm), ενώ δεν παρατηρούνται 

κονίδια. Οι υφές των δικαρυωτικών στελεχών φέρουν συνδέσεις σφιγκτήρα (25). 
 

 

Εικόνα 39. Μακροσκοπική και μικροσκοπική εικόνα S. commune. Α) Βασιδιοσπόρια σε 

άγαρ εκχυλίσματος βύνης (25). Β) Υαλοειδείς υφές με συνδέσεις σφιγκτήρα (154). 
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➢ Προφίλ in vitro ευαισθησίας στα αντιμυκητικά και θεραπεία: Το προφίλ 

της in vitro ευαισθησίας στα αντιμυκητικά του S. commune δεν είναι καλά 

μελετημένο. Τα περιορισμένα σε αριθμό δεδομένα υποδεικνύουν πως η ISA 

παρουσιάζει την υψηλότερη δραστικότητα in vitro, ακολουθούμενη από την ITC, τη 

VRC και την ΑΜΒ, ενώ οι προσδιοριζόμενες FLC και 5FC MICs είναι κατά πολύ 

υψηλότερες (155). Για την αντιμετώπιση λοιμώξεων από S. commune, 

εντοπίζονται δεδομένα κυρίως από μεμονωμένα περιστατικά και μικρές σειρές 

περιστατικών. Σύμφωνα με τις πιο πρόσφατες κατευθυντήριες οδηγίες, ως 

θεραπεία πρώτης γραμμής συστήνεται η χορήγηση L-AMB με την επιλογή της 

μετάβασης (step down) σε POS, ενώ η VRC μπορεί να χρησιμοποιηθεί σε 

ασθενείς με ανοχή στη L-AMB (6). 

 

 

Εικόνα 40. Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία σε ενήλικες ασθενείς με 

λοίμωξη από S. commune (6). 

 

⚫ Scopulariopsis spp.  

➢ Επιδημιολογία και κλινικές εκδηλώσεις: Οι μύκητες του γένους 

Scopulariopsis εμφανίζουν παγκόσμια κατανομή και ανευρίσκονται στο έδαφος και 

σε φυτικά υλικά (156). Το S. brevicaulis είναι το συχνότερα παθογόνο για τον 

άνθρωπο είδος (157), ενώ μεμονωμένα περιστατικά λοιμώξεων από S. 

acremonium, S. brumptii και S. candida έχουν αναφερθεί κυρίως στη δυτική 

Ευρώπη και τη βόρεια Αμερική (6). Τα Scopulariopsis spp. συσχετίζονται συνήθως 

με ονυχομυκητίαση ή άλλες επιφανειακές λοιμώξεις (158,159). Σοβαρές 

συστηματικές λοιμώξεις έχουν περιγραφεί κυρίως σε ανοσοκατασταλμένους 

ασθενείς με υποκείμενη κακοήθεια ή μετά από μεταμόσχευση αιμοποιητικών 

κυττάρων ή συμπαγών οργάνων, επηρεάζοντας τους πνεύμονες και τους 

μαλακούς ιστούς, ενώ διασπορά στο ΚΝΣ ή σε άλλα όργανα και μυκηταιμία έχει 

αναφερθεί σπάνια. Τα περιστατικά λοιμώξεων σε ανοσοεπαρκή άτομα είναι 
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περιορισμένα και αφορούν μόλυνση στους οφθαλμούς μετά από τραυματισμό ή σε 

βαθύ μαλακό ιστό (6).  

 

➢ Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία: Η αποικία του S. 

brevicaulis είναι αρχικά συρρικνωμένη, με πτυχώσεις, χρώματος υπόλευκου έως 

γκρίζου, ωστόσο με την πάροδο της επώασης μεταπίπτει σε κονιώδη και έχει 

καστανόχρυση ή κανελλί απόχρωση. Κατά τη μικροσκοπική παρατήρησή της 

διακρίνονται βραχείς κονιδιοφόροι που καταλήγουν σε αννελλίδια κυλιδρικού 

σχήματος, από τα άκρα των οποίων παράγονται αννελλοκονίδια με τη μορφή 

αλυσίδων. Τα αννελλοκονίδια είναι μεγάλα (4-9 μm), ωοειδή ή απιοειδή, με παχύ 

και αδρό ή ακανθώδες τοίχωμα (25).     

 

 

 

Εικόνα 41. Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία S. brevicaulis. Α) 

Πρόσθια/οπίσθια επιφάνεια της αποικίας σε SDA 5 ημερών (30°C)  (26). B) Αννελίδια, στα 

άκρα των οποίων σηματίζονται αλυσίδες ωοειδών κονιδίων με παχύ τοίχωμα (25).  

 

➢ Προφίλ in vitro ευαισθησίας στα αντιμυκητικά και θεραπεία: Τα 

Scopulariopsis spp. συνήθως εμφανίζουν υψηλές τιμές MIC σε πολλά 

αντιμυκητικά, μεταξύ των οποίων στην ΑΜΒ, στη 5FC, στη FLC και στην ITC, και 

ως εκ τούτου συνιστάται ο AFST του απομονωθέντος κλινικού στελέχους. Θα 

πρέπει, ωστόσο, να σημειωθεί πως μέχρι στιγμής δεν υπάρχουν αρκετά δεδομένα 
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που να τεκμηριώνουν τη συσχέτιση μεταξύ των MICs και της κλινικής έκβασης. Για 

την αντιμετώπιση λοιμώξεων από Scopulariopsis spp. ως θεραπεία πρώτης 

γραμμής προτείνεται η χορήγηση μονοθεραπείας VRC, μονοθεραπείας ISA ή L-

AMB, είτε ως μονοθεραπεία είτε σε συνδυασμό με VRC ή άλλο αντιμυκητικό. Ως 

θεραπεία διάσωσης συνιστάται η χορήγηση δισκίων POS παρατεταμένης 

αποδέσμευσης είτε μόνα τους είτε συνδυαστικά με TRB ή MFG. Η διάρκεια της 

θεραπείας θα πρέπει να εξατομικεύεται και να στηρίζεται στην εστία και την έκταση 

της λοίμωξης, καθώς και στην ανοσολογική κατάσταση του ασθενούς (6). 

 

 

Εικόνα 42. Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία σε ενήλικες ασθενείς με 

λοίμωξη από Scopulariopsis spp. (6). 

 

1.2.3 Επιπολασμός  

Τα τελευταία χρόνια οι σπάνιοι μύκητες έχουν αναδειχθεί ως σημαντικοί 

αιτιολογικοί παράγοντες απειλητικών για τη ζωή λοιμώξεων. Όπως 

προαναφέρθηκε, οι μύκητες αυτοί απαντώνται στο φυσικό περιβάλλον και συχνά 

αποικίζουν το ανθρώπινο σώμα, οπότε και θεωρούνται ευκαιριακά παθογόνα. 

Ωστόσο διάφοροι παράγοντες, συμπεριλαμβανομένων της πλήθυνσης του 

αριθμού των ανοσοκατασταλμένων ασθενών και της παρατεταμένης έκθεσης σε 

αντιμυκητικούς παράγοντες, συνέβαλλαν στην αλλαγή του επιδημιολογικού τοπίου 

των διηθητικών λοιμώξεων που προκαλούν παγκοσμίως. Δυστυχώς, η 

επιδημιολογία των σπάνιων αυτών λοιμώξεων δεν έχει μέχρι στιγμής μελετηθεί 

εκτενώς, με τις περισσότερες χώρες να μη διεξάγουν την πρέπουσα 

επιδημιολογική επιτήρηση, ενώ η πλειονότητα των διαθέσιμων δεδομένων είναι 

αναχρονιστικά και προέρχονται από τις περιγραφές μεμονωμένων περιστατικών 

(4,6). 
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Πίνακας 1. Παράγοντες διαμόρφωσης των επιδημιολογικών τάσεων των ευκαιριακών 

μυκητικών λοιμώξεων (3). 

Αύξηση αριθμού ασθενών υψηλού κινδύνου 

Διαφορές στην επιλογή της ομάδας ασθενών μεταξύ των νοσοκομείων 

Καλύτερες διαγνωστικές μέθοδοι 

Χρήση νέων μεθόδων στο πλαίσιο της μεταμόσχευσης αιμοποιητικών κυττάρων 

Εξέλιξη στη χειρουργική των μεταμοσχεύσεων συμπαγών οργάνων 

Χρήση κορτικοστεροειδών  

Χρήση ανοσοκατασταλτικών φαρμάκων 

Αντιμικροβιακή προφυλακτική πρακτική 

Έκθεση σε αντιμυκητικά από την κατηγορία των αζολών 

Καλύτερος έλεγχος των υποκείμενων νοσημάτων 

 

⚫ Ζυμομύκητες 

Η παγκόσμια κατανομή και η επίπτωση της μυκηταιμίας από σπάνιους 

ζυμομύκητες παραμένουν ασαφείς. Συγκεκριμένα, μολονότι η συχνότητα 

εμφάνισης της νόσου υπολογίζεται σε <2% παγκοσμίως (7), το ποσοστό αυτό 

παρουσιάζει έντονες διακυμάνσεις (1-34%) μεταξύ διαφόρων επιδημιολογικών 

μελετών (11).   

 

 

Εικόνα 43. Παγκόσμιος επιπολασμός (περιστατικά/1.000.000 κατοίκους) των 

καταγεγραμμένων λοιμώξεων από σπάνιους ζυμομύκητες (9). 
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Μια πρόσφατη ανασκόπηση της βιβλιογραφίας αναφορικά με τις 

καταγεγραμμένες λοιμώξεις από σπάνιους ζυμομύκητες σε χώρες της Λατινικής 

Αμερικής στο διάστημα 1997-2022 υπέδειξε 495 περιστατικά, εκ των οποίων 288 

(58%) είχαν περιγραφεί στη Βραζιλία, 110 (22%) στην Αργεντινή, 63 (13%) στο 

Μεξικό, 12 (2%) στη Βενεζουέλα, 11 (2%) στη Χιλή, 8 (2%) στην Κολομβία, 2 

(0,5%) στη Κούβα και 1 (0,5%) στη Γουατεμάλα. Συγκεκριμένα, πρόκειται για 

λοιμώξεις του αίματος, του ουροποιητικού συστήματος και άλλες διηθητικές 

λοιμώξεις. Λαμβάνοντας υπόψη τα διαθέσιμα δημογραφικά και κλινικά 

χαρακτηριστικά, συγκεντρωτικά η πλειοψηφία τους εκδηλώθηκε σε άνδρες (58%), 

ενώ το 70% των ασθενών είχε μόνο μία υποκείμενη νόσο ή παράγοντα κινδύνου, 

με συχνότερα τη λευχαιμία, τη χρήση CVC, την κακοήθεια συμπαγών οργάνων, το 

πρόσφατο χειρουργείο και τη λήψη αντιβιοτικών. Ειδικότερα, τα περιστατικά 

μυκηταιμίας ανέρχονταν στα 249 (50%), χωρίς ωστόσο να έχει πραγματοποιηθεί 

επί μέρους ανάλυση για αυτά (7). 

 

 

Εικόνα 44: Επιπολασμός των λοιμώξεων από σπάνιους ζυμονύκητες στις χώρες της 

Λατινικής Αμερικής κατά την 25ετία 1997 με 2022 (7).  

 

Τα αποτελέσματα μιας πολυκεντρικής μελέτης, η οποία πραγματοποιήθηκε σε 

25 νοσηλευτικά ιδρύματα 6 μεγάλων χωρών της Ασίας (Κίνα, Ταϊβάν, Ινδία, 

Ταϊλάνδη, Σιγκαπούρη και Χονγκ Κονγκ) τη χρονική περίοδο 01/07/2010-
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30/06/2011, αντικατοπτρίζουν την επιδημιολογική εικόνα των non-Candida 

μυκηταιμιών στην ασιατική ήπειρο. Αξίζει να σημειωθεί πως αν και προέρχονται 

από την καταγραφή περιορισμένων δεδομένων ενός έτους και αφορούν στην 

προηγούμενη δεκαετία, είναι συγχρόνως τα πλέον πρόσφατα διαθέσιμα στοιχεία. 

Συνολικά, 175/2.155 (8%) περιστατικά οφείλονταν σε σπάνιους ζυμομύκητες. Η 

πλειονότητα των απομονωθέντων στελεχών ανήκαν στο γένος Cryptococcus 

(62%), ακολουθούμενα από Trichosporon spp. (13%), Rhodotorula spp. (6%), 

Malassezia spp. (2%) και διάφορα άλλα (17%). Στην πλειοψηφία τους ήταν 

ανθεκτικά στις εχινοκανδίνες (83%) και είναι αξιοσημείωτο πως το ποσοστό 

απομόνωσής τους διέφερε σημαντικά μεταξύ τροπικών και μη τροπικών χωρών 

(p=0,038) (11). Τέλος, σημαντική διακύμανση έχει καταγραφεί στον επιπολασμό 

της νόσου, όπως παρουσιάζεται σε μελέτες ενός κέντρου από την Τουρκία (160), 

την Κίνα (8%) (161) και την Ινδία (21%) (162), τονίζοντας τις σημαντικές διαφορές 

στην συχνότητα εμφάνισης μεταξύ των γεωγραφικών περιοχών.  

Παρόμοια εικόνα προκύπτει και από τα αποτελέσματα περιορισμένων 

αριθμητικά μελετών που έχουν διεξαχθεί σε χώρες της Ευρώπης στο χρονικό 

διάστημα μεταξύ 2004 και 2012, και ως εκ τούτου πιθανώς να μην 

αντικατοπτρίζουν τη σύγχρονη επιδημιολογία της νόσου. Συγκεκριμένα, 

πολυκεντρικές μελέτες από την Ισπανία (163–165), τη Σουηδία (166), και τη Δανία 

(167) υπέδειξαν χαμηλότερη συχνότητα εμφάνισης της μυκηταιμίας από σπάνιους 

ζυμομύκητες συγκριτικά με αντίστοιχες μελέτες από το Βέλγιο (168), την 

Πορτογαλία (169) και τη Γαλλία (5) (1-2% έναντι 4-8%, αντίστοιχα). Διαφορές, 

όμως, παρατηρήθηκαν και στην κατανομή των αιτιολογικών παραγόντων τόσο 

μεταξύ των χωρών, με το S. cerevisiae να αποτελεί το κύριο αίτιο σε Βέλγιο (168) 

και Δανία (167), ενώ Cryptococcus spp. απομονώθηκαν συχνότερα σε Ισπανία 

(163–165) και Πορτογαλία (169).  

Σε εθνικό επίπεδο, τα διαθέσιμα δεδομένα αναφορικά με τη μυκηταιμία από 

σπάνιους ζυμομύκητες στην Ελλάδα είναι εξίσου περιορισμένα. Επιγραμματικά, οι 

δημοσιευμένες μελέτες αφορούν κυρίως στην περιγραφή μεμονωμένων 

περιστατικών (78,84,170–181), ενώ μόλις τρείς μελέτες ενός κέντρου περιγράφουν 

την επιδημιολογία της λοίμωξης, μια αποκλειστικά σε παιδιατρικούς ασθενείς (182) 

και δύο στο γενικό πληθυσμό (12,183). Έτσι, η συχνότητα εμφάνισης της λοίμωξης 

στη χώρα μας ανεξαρτήτως πληθυσμιακής ομάδας φαίνεται να κυμαίνεται μεταξύ 
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4-6%, όμως τα ποσοστά απομόνωσης των υπεύθυνων παθογόνων παρουσιάζουν 

γεωγραφική μεταβλητότητα (12,183).  

 

⚫ Νηματοειδείς μύκητες 

Τα επιδημιολογικά δεδομένα σχετικά με τη μυκηταιμία από σπάνιους 

νηματοειδείς μύκητες εκλείπουν ακόμη περισσότερο δυσχεραίνοντας την εξαγωγή 

ασφαλών συμπερασμάτων. Ενδεικτικά, τα αποτελέσματα της επιδημιολογικής 

επιτήρησης των μυκηταιμιών στη Δανία στη διάρκεια της 6ετίας 2004-2009 

υπέδειξαν ότι η συχνότητα εμφάνισης της νόσου ήταν 0,4% (11/2.820 

περιστατικά), με μοναδικό αιτιολογικό παράγοντα διάφορα Fusarium spp. (167). 

Από την άλλη πλευρά, μια αναδρομική μελέτη ενός κέντρου στις ΗΠΑ, η οποία 

διεξήχθη στη διάρκεια της 7ετίας 1996-2002 και αφορά αποκλειστικά ασθενείς με 

κακοήθεια (62% αιματολογική) και μυκηταιμία από σπάνιο νηματοειδή μύκητα 

εκτός Fusarium spp., έδειξε υψηλότερο ποσοστό εμφάνισης της λοίμωξης (1%), με 

κύριο παθογόνο αίτιο διάφορα Scedosporium spp. (184).  

Αναφορικά με την επιδημιολογική εικόνα της νόσου στη χώρα μας, τα 

διαθέσιμα δεδομένα είναι ελάχιστα και προέρχονται είτε από την περιγραφή 

μεμονωμένων περιστατικών σε ασθενείς με κακοήθεια (κυρίως αιματολογική) 

(171,185) είτε από μελέτες συρροής κρουσμάτων (186,187). Μόλις μια μελέτη 

ενός κέντρου αναφέρει τη συχνότητα εμφάνισης της μυκηταιμίας από σπάνιους 

νηματοειδείς μύκητες στο γενικό πληθυσμό (1,1%), με τα Fusarium spp. να 

κυριαρχούν ως αιτιολογικοί της παράγοντες (12). 

 

1.3 Προδιαθεσικοί παράγοντες   

Η δυνατότητα ανοσολογικής απόκρισης του ξενιστή είναι καθοριστικής 

σημασίας για την εξέλιξη και την έκβαση τόσο μιας μυκητικής λοίμωξης γενικότερα 

(188), όσο και μιας μυκηταιμίας από σπάνιο μύκητα ειδικότερα (165,189). Όπως 

προαναφέρθηκε, οι σπάνιοι μύκητες είναι ως επί το πλείστον χαμηλής 

λοιμογονικότητας (5,15), με τους περισσότερους να χαρακτηρίζονται ως 

ευκαιριακά παθογόνοι (5). Καθώς η παρουσία της πλειοψηφίας τους εντοπίζεται 
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παντού στο φυσικό περιβάλλον (5,6), ενώ κάποιοι από αυτούς αποτελούν και 

μέρος της φυσικής χλωρίδας του ανθρώπινου σώματος ή το αποικίζουν (1), η 

μόλυνση από έναν τέτοιο μύκητα σε περίοδο ανοσοκαταστολής είναι εφικτή. Έτσι, 

εκμεταλλευόμενοι την αδυναμία του ανοσοποιητικού συστήματος, διεισδύουν στην 

κυκλοφορία του αίματος και οδηγούν στην εκδήλωση μυκηταιμίας, η οποία 

σχετίζεται με υψηλή θνητότητα (189). Αυτός είναι και ο βασικός λόγος που 

προσβάλλουν πρωτίστως ανοσοκατασταλμένα άτομα και σε μικρότερο βαθμό 

άτομα με ανοσοεπάρκεια (1). Αξίζει να αναφερθεί πως έχουν περιγραφεί 

περιστατικά ασθενών με μυκηταιμία από σπάνιο μύκητα, στους οποίους 

χορηγήθηκαν αντιμυκητικά με μειωμένη in vitro δραστικότητα έναντι του 

απομονωθέντος παθογόνου (84,130) ή δεν έλαβαν αντιμυκητική θεραπεία (172), 

και αυτοί τελικά επιβίωσαν, υποδεικνύοντας τη σημασία της δυνατότητας 

ανοσολογικής απόκρισης του ξενιστή στην έκβαση της λοίμωξης. 

Υποκείμενα νοσήματα που σχετίζονται κυρίως με το βαθμό ανοσοεπάρκειας 

του ασθενούς και άλλοι παράγοντες κινδύνου αυξάνουν τον κίνδυνο εκδήλωσης 

μυκηταιμίας από σπάνιους μύκητες. Μάλιστα, ορισμένοι προδιαθεσικοί 

παράγοντες είναι κοινοί για όλα τα εν δυνάμει παθογόνα, ενώ κάποιοι σχετίζονται 

σε μεγαλύτερο βαθμό ή αποκλειστικά με συγκεκριμένους αιτιολογικούς 

παράγοντες (1,4,5,15) . 

Οι αιματολογικές παθήσεις και κακοήθειες είναι από τους συχνότερα 

καταγεγραμμένους (1,4,6,15). Μάλιστα, λόγω της υψηλής κρισιμότητας της υγείας 

της συγκεκριμένης ομάδας ασθενών, εκδίδονται ειδικές κατευθυντήριες οδηγίες για 

την αντιμετώπιση των διηθητικών μυκητικών λοιμώξεων, συμπεριλαμβανομένων 

αυτών που προκαλούνται από σπάνιους μύκητες, οι οποίες απεύθυνονται 

αποκλειστικά σε αυτήν (190,191). Επιπλέον, πολλά περιστατικά έχουν περιγραφεί 

σε ασθενείς με κακοήθεια συμπαγούς οργάνου (165) και σε άτομα που είχαν 

υποβληθεί σε μεταμόσχεση (15). Αρκετές είναι και οι αναφορές σε ανθρώπους με 

HIV λοίμωξη, ιδίως όμως όσον αφορά τη μυκηαταιμία από σπάνιο ζυμομύκητα 

(5,15). Περιστατικά έχουν, επίσης, καταγραφεί σε άτομα με χρόνια νεφρική 

ανεπάρκεια (192), ρευματικό νόσημα και ΣΔ, ενώ δεν εκλείπουν ασθένειες του 

καρδιολογικού συστήματος και χρόνιες πνευμονοπάθειες (160). 
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Ένας από τους σημαντικότερους παράγοντες κινδύνου είναι η χρήση 

οποιουδήποτε είδους καθετήρα, κυρίως CVC (1,14,15), καθώς οι πλαστικές 

επιφάνειες τους, εάν δεν είναι καταλλήλως αποστειρωμένες ή έχουν επιμολυνθεί 

από τα χέρια του ιατρονοσηλευτικού προσωπικού συνιστούν στην ανάπτυξη 

μικροοργανισμών (16,95). Επιπλέον, η λευκοπενία, και ιδίως η ουδετεροπενία, 

συνδέονται στενά με περιστατικά μυκηταιμίας από σπάνιους μύκητες (14,15) αφού 

τα πρώτα κύτταρα που θα αντιμετωπίσουν έναν παθογόνο μικροοργανισμό και 

θεωρούνται ως η πρώτη γραμμή κυτταρικής άμυνας είναι τα ουδετερόφιλα 

(189,193). Ακόμη, παράγοντας κινδύνου θεωρείται μια πρόσφατη χειρουργική 

επέμβαση (160) ή η μετάγγιση αίματος (14). Οι χειρουργικές λοιμώξεις οφείλονται 

συνήθως σε περισσότερα του ενός μικρόβια, ταχέως αναπτυσσόμενα και 

ορισμένες φορές πολυανθεκτικά, τα οποία έχουν την ικανότητα να διασπείρονται 

σε ιστούς γειτονικούς της φλεγμονής ή να περνούν στην κυκλοφορία του αίματος 

και να προκαλούν σηψαιμία. Επίσης, η λήψη αντιβιοτικών ευρέως φάσματος (160) 

ή φαρμάκων που προκαλούν ανοσοκαταστολή, όπως τα κορτικοστεροειδή και τα 

κυτταροτοξικά (1,14,165), συσχετίζονται με την εμφάνιση της νόσου. Τέλος, η 

χορήγηση παρεντερικής διατροφής και η παρατεταμένη νοσηλεία σε ΜΕΘ είναι 

παράγοντες που θεωρούνται πως αυξάνουν τον κίνδυνο εμφάνισης της λοίμωξης 

(160). 

Ιδιαίτερη μνεία αξίζει να γίνει στην προηγηθείσα λήψη αντιμυκητικών 

φαρμάκων στο πλαίσιο προφυλακτικής ή/και εμπειρικής αγωγής. Σε περίπτωση 

ισχυρής υποψίας μυκηταιμίας, και συγκεκριμένα καντινταιμίας δεδομένου ότι 

αποτελεί τη πιο συχνή μορφή της, ενώ τα αποτελέσματα της καλλιέργειας αίματος 

εκκρεμούν, οι θεράποντες ιατροί καλούνται να αποφασίσουν για την έναρξη 

εμπειρικής αντιμυκητικής θεραπείας με σκοπό την πρόληψη θανατηφόρων 

εκβάσεων. Οι διεθνείς κατευθυντήριες οδηγίες συστήνουν τη χρήση εχινοκανδινών 

σε βαρέως πάσχοντες ασθενείς που δεν έχουν προηγουμένως εκτεθεί σε αζόλες ή 

εναλλακτικά τη χορήγηση FLC σε επιλεγμένους ασθενείς, συμπεριλαμβανομένων 

εκείνων που δε βρίσκονται σε κρίσιμη κατάσταση (79,80). Αντίστοιχα, η χρήση 

FLC ενδείκνυται για την πρόληψη της διεισδυτικής καντιντίασης και χορηγείται ως 

προφύλαξη σε ομάδες ασθενών υψηλού κινδύνου, όπως οι λήπτες αιμοποιητικών 

κυττάρων (194) και τα εξαιρετικά πρόωρα νεογνά (195). Σημειωτέον, πολλά 

καταγεγραμμένα περιστατικά μυκηταιμίας από σπάνιους μύκητες αποτελούν εκ 
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διαφυγής λοιμώξεις, γεγονός που έχει αποδοθεί στην εγγενή αντοχή ή στη 

μειωμένη ευαισθησία αυτών των παθογόνων στις εχινοκανδίνες ή τη FLC (4–6).  

Ειδικότερα, η εμφάνιση μυκηταιμίας από S. cerevisiae έχει συσχετιστεί με τη 

λήψη προβιοτικών S. boulardii, η οποία αποσκοπεί στην αντιμετώπιση διαρροϊκών 

επεισοδίων (95). Επιπλέον, η ακραία προωρότητα (εξαιρετικά χαμηλό βάρος 

γέννησης) φαίνεται να συνδέεται με αυξημένο κίνδυνο εκδήλωσης μυκηταιμίας 

από σπάνιο μύκητα σε νεογνά και βρέφη (78,182). 

 

1.4 Συμπτωματολογία 

Τα συμπτώματα που εκδηλώνει ο ασθενής λόγω της προσβολής του αίματος 

από κάποιο σπάνιο μύκητα δεν είναι παθογνωμονικά, ιδίως στα αρχικά στάδια της 

νόσησης (1,196), γεγονός που καθιστά τη διάγνωση της λοίμωξης ακόμη 

δυσκολότερη. Ένα από τα κυριότερα συνοδά συμπτώματα, που ανακλά την 

πιθανότητα εμφάνισης μυκηταιμίας, είναι ο πυρετός που δεν υποχωρεί με τη λήψη 

αντιβιοτικών ευρέως φάσματος ή η εκδήλωση επαναλαμβανόμενων εμπύρετων 

επεισοδίων (196). Συχνά στους ασθενείς παρατηρείται και ουδετεροπενία (185), 

συνήθως σε συνδυασμό με πυρετό (197). Κάποια άλλα από τα συμπτώματα που 

έχουν καταγραφεί σε περιστατικά μυκηταιμίας από σπάνιους μύκητες είναι η 

αναιμία (198), η αδυναμία, η αδιαθεσία, η δυσφορία, ο έμετος (172), η διάρροια 

(172,199), o πόνος στο θώρακα (199) και η έλλειψη επιθυμίας για κατανάλωση 

φαγητού (185). Τέλος, στη βιβλιογραφία γίνεται αναφορά και για αυξημένες τιμές 

της συγκέντρωσης της C-αντιδρώσας πρωτεΐνης (197).  

 

1.5 Εργαστηριακή διάγνωση 

1.5.1 Δυσκολίες στην εργαστηριακή τεκμηρίωση της λοίμωξης 

Η ταχεία, έγκαιρη και ορθή διάγνωση της μυκηταιμίας αποτελεί μια μεγάλη 

πρόκληση στην καθ’ ημέρα εργαστηριακή πράξη, καθώς είναι καίριας σημασίας 

για την επιλογή της ενδεδειγμένης θεραπείας και την επίτευξη του βέλτιστου 

θεραπευτικού αποτελέσματος (196,200,201). Οι διαδικασίες διάγνωσης της νόσου 
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πρέπει να ξεκινήσουν με την εκδήλωση των πρώτων συμπτωμάτων. Εντούτοις, 

όπως προαναφέρθηκε, τα συμπτώματα που εμφανίζει ο ασθενής δεν είναι ειδικά 

της λοίμωξης, προπαντός στα πρώτα στάδια της νόσησης. Επιπλέον, το 

επιδημιολογικό τοπίο της μυκηταιμίας από σπάνιους μύκητες παρουσιάζει μεγάλη 

μεταβλητότητα εξαιτίας των στρατηγικών που ακολουθούνται στην προφυλακτική 

και εμπειρική αντιμυκητική θεραπεία (160,202). Συγχρόνως, μία ακόμη δυσκολία 

αποτελεί η επιρροή της κατανομής των παθογόνων αιτιών της από γεωγραφικούς 

παράγοντες (8), με κάποια από αυτά να χαρακτηρίζονται ως ενδημικά (7,8). Ως εκ 

τούτου, απαιτείται εγρήγορση (203), αλλά και καχυποψία (7), από πλευράς των 

θεραπόντων ιατρών, ώστε να διαγνωστεί η νόσος σε όσο γίνεται πιο αρχικό 

στάδιο, καθώς οποιαδήποτε καθυστέρηση συνδέεται με κακή πρόγνωση (1). Η 

έλλειψη εξοικείωσης των κλινικών ιατρών πιθανώς να αποτελέσει τροχοπέδη για 

την έγκαιρη και έγκυρη εργαστηριακή διάγνωση (204).  

Εξίσου σημαντική παράμετρος θεωρείται η καλή συνεργασία των κλινικών 

ιατρών με το εργαστηριακό προσωπικό, καθώς και η άμεση ενημέρωσή του για 

υποψία διηθητικής λοίμωξης από σπάνιο μύκητα προκειμένου να 

χρησιμοποιηθούν τα κατάλληλα διαγνωστικά μέσα (196). Ωστόσο, δεν υπάρχει 

πάντα διαθέσιμος ο απαιτούμενος εργαστηριακός εξοπλισμός, αλλά και 

εξειδικευμένο προσωπικό, γεγονός που συχνά δυσχεραίνει την ταχεία ή ακόμη και 

την αξιόπιστη διάγνωση (9). Σημειωτέον, η ορθή εργαστηριακή διάγνωση αποτελεί 

σημείο αναφοράς για το θεράποντα ιατρό, ο οποίος τροποποιεί το σχήμα της 

αντιμυκητικής θεραπείας σύμφωνα με τα αποτελέσματα της ταυτοποίησης και του 

AFST του παθογόνου, και επομένως πρέπει να είναι γνωστές σε αυτόν οι ενδείξεις 

και οι περιορισμοί των μεθόδων που εφαρμόστηκαν για τη διεξαγωγή τους (205). 

Αν και η διενέργεια αιμοκαλλιέργειας αποτελεί τον ακρογωνιαίο λίθο για την 

οριστική διάγνωση της μυκηταιμίας, χαρακτηρίζεται από χαμηλή ευαισθησία (50-

95% και 1-5% για τους ζυμομύκητες και τους νηματοειδείς μύκητες, αντίστοιχα) 

(206). Εξίσου σημαντικό είναι και το πρόβλημα των ψευδώς αρνητικών 

αποτελεσμάτων της εξαιτίας της μη επαρκούς ποσότητας αίματος που 

ενδεχομένως να ενοφθαλμίζεται στη φιάλη και της χορήγησης προφυλακτικής ή 

εμπειρικής αντιμυκητιακής αγωγής πριν τη δειγματοληψία (207). Επιπλέον, σε 

~20% των περιστατικών μυκηταιμίας συνυπάρχει βακτηριαιμία, περιπλέκοντας την 

ανίχνευση των μυκήτων ακόμη περισσότερο (208). Συγχρόνως, το μεγάλο χρονικό 
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διάστημα που απαιτείται για την ολοκλήρωση της αιμοκαλλιέργειας, δηλαδή για τη 

θετικοποίησή της, αλλά και την ταυτοποίηση και τον AFST του παθογόνου, μπορεί 

να καταστεί απειλητικό για τη ζωή του ασθενούς (206). 

Παράλληλα, η μικροσκοπική εξέταση χρωσμένου με χρώση Gram 

επιχρίσματος αίματος από φιάλη θετικής αιμοκαλλιέργειας παρέχει ένα γρήγορο 

αποτέλεσμα που καταδεικνύει την παρουσία ή μη μυκητικών στοιχείων στο δείγμα, 

χωρίς ωστόσο να επιτρέπει τον προσδιορισμό του γένους ή του είδους του 

παθογόνου, και κατ’ επέκταση την άμεση έναρξη ενδεδειγμένης θεραπείας, ιδίως 

σε περιστατικά μυκηταιμίας από σπάνιους μύκητες. Από την άλλη πλευρά, η 

χρήση ειδικών χρώσεων που μπορεί να συμβάλλει στην ανίχνευση συγκεκριμένων 

μυκήτων, όπως της σινικής μελάνης για τον Cryptococcus, δεν αποτελεί συνήθη 

πρακτική και πραγματοποιείται μόνο όταν υπάρχει ενημέρωση από το θεράποντα 

ιατρό για υποψία τέτοιας λοίμωξης. Επίσης, η ταυτοποίηση των ζυμομυκήτων δεν 

είναι εφικτή με μικροσκόπηση και συνήθως λαμβάνει χώρα με τη διενέργεια 

δοκιμασιών ζύμωσης/αφομοίωσης σακχάρων. Εντούτοις, η ορθή αναγνώριση 

σπάνιων ζυμομυκήτων απαιτεί εμπειρία, αφού εντοπίζεται δυσκολία στην 

καλλιέργειά τους, καθώς και στην ταυτοποίηση τους με συμβατικές φαινοτυπικές 

μεθόδους (9). Από την άλλη πλευρά, η ταυτοποίηση των νηματοειδών μυκήτων 

στηρίζεται κυρίως στη λεπτομερή παρατήρηση της μικροσκοπικής μορφολογίας 

της ώριμης αποικίας τους, διαδικασία που χρήζει μακροχρόνιας εκπαίδευσης και 

εξειδίκευσης (209), κάτι που φθίνει στην εποχή του εργαστηριακού αυτοματισμού. 

Σημειωτέον, κάποιοι νηματοειδείς μύκητες απαιτούν πολλές μέρες (έως και 4 

εβδομάδες) για την ανάπτυξη τους in vitro (201), ενώ υπάρχουν καταγεγραμμένα 

περιστατικά στα οποία η ταυτοποίησή τους ολοκληρώθηκε όταν ο ασθενής είχε 

ήδη αποβιώσει (127).   

Τέλος, το περιορισμένο διαθέσιμο οπλοστάσιο αντιμυκητικών παραγόντων, σε 

συνδυασμό με την εγγενή ή επίκτητη αντοχή που εμφανίζουν κάποια είδη μυκήτων 

σε αυτούς (210), άλλα και την τοξικότητα που παρουσιάζουν ορισμένοι από 

αυτούς (211), κάνουν ευκόλως αντιληπτό ότι η αντιμετώπιση μιας μυκητικής 

λοίμωξης δεν είναι εύκολη υπόθεση και αναδεικνύει το σημαίνοντα ρόλο της 

διενέργειας AFST στο πλαίσιο του εργαστηριακού διαγνωστικού αλγορίθμου της 

(212). Πρότυπη μέθοδος θεωρείται αυτή των μικροαραιώσεων σε ζωμό (broth 

microdilution, BMD), η οποία έχει βελτιστοποιηθεί από δύο διεθνώς 
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αναγνωρισμένους οργανισμούς: το ινστιτούτο κλινικών και εργαστηριακών 

προτύπων (clinical and laboratory standards institute, CLSI) και την ευρωπαϊκή 

επιτροπή για τον έλεγχο ευαισθησίας στα αντιμικροβιακά (european committee of 

antimicrobial susceptibility testing, EUCAST). Εντούτοις, η συγκεκριμένη 

μεθοδολογία απαιτεί την επίπονη in house παρασκευή πλακών μικροαραιώσεων, 

οι οποίες τείνουν να έχουν σύντομη διάρκεια ζωής και απαιτούν εκτεταμένο 

ποιοτικό έλεγχο (213–216), καθιστώντας απρόσιτη την εφαρμογή της για τα 

περισσότερα εργαστήρια ρουτίνας. Από την άλλη πλευρά, οι εμπορικά διαθέσιμες 

δοκιμασίες για τον AFST ζυμομυκήτων, όπως το Sensititre YeastOne, οι ταινίες 

διαβαθμισμένης συγκέντρωσης αντιμυκητικού και το σύστημα VITEK 2, δεν έχουν 

βελτιστοποιηθεί για τον έλεγχο σπάνιων ειδών, ενώ μέχρι στιγμής δεν υπάρχουν 

εγκεκριμένες εμπορικά διαθέσιμες δοκιμασίες για τον AFST νηματοειδών μυκήτων 

(217). 

Σκοπός της διεξαγωγής του AFST είναι ο προσδιορισμός της MIC, δηλαδή της 

χαμηλότερης συγκέντρωσης ενός αντιμυκητικού που αναστέλλει την ανάπτυξη του 

υπό εξέταση στελέχους in vitro σε καθορισμένο βαθμό, ενώ η ερμηνεία των τιμών 

MIC στηρίζεται σε δύο κατηγορίες ορίων εκτίμησης της ευαισθησίας: τα κλινικά 

όρια και τα επιδημιολογικά όρια (epidemiological cut-off values, ECVs ή ECOFFs 

για CLSI και EUCAST, αντίστοιχα). Ωστόσο, για τους μύκητες χωρίς καθιερωμένα 

ερμηνευτικά κριτήρια, όπως είναι συνήθως οι σπάνιοι (4,6), η MIC μπορεί να 

προσδιοριστεί, αλλά χωρίς να αποδίδει καθαρή κλινική ερμηνεία. Για την 

οριοθέτηση τέτοιων κριτηρίων απαιτούνται πολυάριθμα δεδομένα ποικίλης 

γεωγραφικής κατανομής, η συλλογή των οποίων, όπως προαναφέρθηκε, είναι 

εξαιρετικά δύσκολη στην περίπτωση των σπάνιων μυκήτων (217). 

 

1.5.2 Εξαρτώμενες από την καλλιέργεια διαγνωστικές μέθοδοι  

⚫ Βιοχημικές δοκιμασίες 

Η κατάταξη των ζυμομυκήτων σε συγκεκριμένο γένος και είδος 

πραγματοποιείται μέσω της βιοχημικής ταυτοποίησής τους, δηλαδή σύμφωνα με 

τις μεταβολικές τους ιδιότητες, όπως τη διάσπαση διαφόρων υποστρωμάτων, 

ιδίως σακχάρων και οργανικών οξέων, και την παραγωγή ενζύμων. Το σκεπτικό 
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πίσω από τη διαδικασία είναι ο συνδυασμός όλων των διαθέσιμων 

χαρακτηριστικών ενός μικροοργανισμού και τελικά η επίτευξη της ταυτοποίησής 

του μέσω αλγορίθμου (218). Αποτελεί την κατ’ εξοχήν μέθοδο ταυτοποίησης στην 

καθ’ ημέρα εργαστηριακή πράξη, χρησιμοποιώντας είτε συμβατικά/χειροκίνητα 

(API 20C, Microscan, Auxacolor) είτε αυτοματοποιημένα (BD Phoenix, VITEK 2) 

συστήματα, τα οποία περιλαμβάνουν στο πάνελ τους κυρίως κοινούς 

ζυμομύκητες, αλλά και κάποιους σπάνιους. Αν και εύκολα στη χρήση, 

χαρακτηρίζονται από υψηλό χρόνο λήψης των αποτελεσμάτων (24-48 ώρες) και 

όχι ιδιαίτερα καλά ποσοστά ακρίβειας, ιδίως σε ότι αφορά στα σπάνια είδη, και ως 

εκ τούτου η αξιολόγηση των αποτελεσμάτων απαιτεί εμπειρία από το χειριστή. 

(219).  

 

⚫ MALDI-ToF MS  

Τα τελευταία χρόνια, η ενσωμάτωση της φασματοφωτομετρίας μάζας µε 

μηχανισμό ιοντισμού εκρόφησης µε λέιζερ, υποβοηθούμενου από μήτρα, και 

αναλυτή χρόνου/πτήσης (matrix assisted laser desorption ionization-time of flight 

mass spectrometry, MALDI-ToF MS) στη ροή εργασιών για την ταυτοποίηση 

βακτηρίων και μυκήτων στο εργαστήριο Κλινικής Μικροβιολογίας εμφανίζει έντονη 

δυναμική. Η μέθοδος χαρακτηρίζεται από υψηλή αξιοπιστία, ακρίβεια, ευκολία στο 

χειρισμό, αλλά και ταχύτητα τόσο κατά το χειρισμό αλλά και κατά την ανάλυση των 

δειγμάτων και το χρόνο λήψης των αποτελεσμάτων, μειώνοντας τον κατά 24 ώρες 

συγκριτικά με τα συμβατικά αυτοματοποιημένα συστήματα ταυτοποίησης που 

στηρίζονται στη βιοχημική ανάλυση των υπό εξέταση στελεχών. Η λειτουργία της 

βασίζεται στον ιονισμό των πρωτεϊνών του δείγματος, με τα ιόντα που παράγονται 

να επιταχύνονται προς τον ανιχνευτή υπό κενό, να προκύπτουν ακολούθως 

φάσματα μάζας σύμφωνα με την αναλογία μάζας προς φορτίο που είναι μοναδικά 

για κάθε μικροοργανισμό και η τελική ταυτοποίηση να λαμβάνει χώρα σε ~1 

min/δείγμα με σύγκρισή τους με πρότυπα φάσματα μαζών που είναι 

καταχωρημένα σε βιβλιοθήκες αναφοράς στο λογισμικό του αναλυτή (220). 

Η απόδοση της MALDI-ToF MS για την ταυτοποίηση ζυμομυκήτων, 

συμπεριλαμβανομένων και σπάνιων αιτιολογικών παραγόντων μυκηταιμίας, είναι 

υψηλή (221). Ωστόσο, η αξιολόγησή της για την ταυτοποίηση νηματοειδών 
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μυκήτων, ακόμη και των κοινών ειδών, δεν είναι τόσο εκτεταμένη. Αυτό οφείλεται 

κυρίως στο γεγονός ότι οι νηματοειδείς μύκητες είναι μορφολογικά πολύπλοκοι 

μικροοργανισμοί και κατά την καλλιέργεια τους παράγουν διαφορετικές δομές, 

όπως μυκήλιο (μάζα υφών) και κονίδια, των οποίων η πρωτεϊνική σύνθεση είναι 

δύσκολο να διαφοροποιηθεί, καθιστώντας δύσκολη την απόκτηση διακριτών 

φασμάτων τους (220). Η αναβάθμιση και ο εμπλουτισμός των βάσεων δεδομένων 

με φάσματα αναφοράς φαίνεται είναι το κλειδί, καθώς η ακρίβεια της ταυτοποίησης 

των νηματοειδών μυκήτων, και ιδίως των σπάνιων ειδών, εξαρτάται από το 

πλήθος των προτύπων που περιέχονται σε αυτές, αλλά και από το πόσο 

επικαιροποιημένες είναι (222) .    

Παράλληλα, η MALDI-ToF MS έχει εφαρμοστεί επιτυχώς για την ανίχνευση 

δεικτών μικροβιακής αντοχής σε βακτήρια, χρησιμοποιώντας ακόμη και το ίδιο 

φάσμα που έχει ήδη αποκτηθεί για την ταυτοποίηση του μικροοργανισμού. 

Εντούτοις, η δυνατότητα πρόβλεψης του προφίλ της in vitro ευαισθησίας στα 

αντιμυκητικά δεν έχει διερευνηθεί εκτενώς. Κάποιες πιλοτικές μελέτες για την 

ανίχνευση αντοχής στη FLC και στις εχινοκανδίνες σε Candida spp. έχουν 

υποδείξει πολλά υποσχόμενα αποτελέσματα, ενώ σε άλλες αναφέρθηκε μεγάλη 

διακύμανση. Από την άλλη πλευρά, δε θεωρείται πολύ πιθανό η μέθοδος να 

αποτελέσει μια ευνοϊκή εναλλακτική λύση της πρότυπης BMD μεθοδολογίας ή της 

αλληλούχισης γονιδίων-στόχων για τον AFST των νηματοειδών μυκήτων (223).  

Σε κάθε περίπτωση, απαιτείται κατάλληλη εκπαίδευση του εργαστηριακού 

προσωπικού, τόσο όσον αφορά το χειρισμό των δειγμάτων, όσο και για τη 

συντήρηση και τη βαθμονόμηση του συστήματος, ώστε να εξασφαλίζεται η 

εύρυθμη λειτουργία του. Επιπλέον, το κόστος της συσκευής εξακολουθεί να είναι 

υψηλό, περιορίζοντας μέχρι στιγμής την ευρεία υιοθέτηση της MALDI-ToF MS 

στην καθ’ ημέρα εργαστηριακή πράξη (224). 
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Εικόνα 45. Διαγραμματική απεικόνιση των δυνατοτήτων του συστήματος MALDI-ToF MS 

στον κλάδο της Κλινικής Μυκητολογίας (224).   

 

• Μοριακές μέθοδοι 

Οι μοριακές μεθοδολογίες συμβάλλουν στον προσδιορισμό της γενετικής 

ταυτότητας κάθε μικροοργανισμού και χαρακτηρίζονται από υψηλή ευαισθησία και 

ειδικότητα, επαναληψιμότητα και ευκολία στη χρήση. Ωστόσο, για τη διεξαγωγή 

τους απαιτείται κατάλληλος εργαστηριακός εξοπλισμός, εξειδικευμένο προσωπικό 

και ξεχωριστές εγκαταστάσεις, δυσχεραίνοντας την ευρεία εφαρμογή τους στη 

ρουτίνα του εργαστηρίου Kλινικής Mικροβιολογίας.  

Αναφορικά με τις μυκητικές λοιμώξεις, η αλυσιδωτή αντίδραση της 

πολυμεράσης (polymerase chain reaction, PCR) είναι η κυριότερη μοριακή τεχνική 

που χρησιμοποιείται για την αξιόπιστη ταυτοποίηση του απομονωθέντος από την 

καλλιέργεια στελέχους, ιδίως στην περίπτωση νηματοειδών και σπάνιων μυκήτων. 

Μάλιστα η αλληλούχιση του rDNA θεωρείται μέθοδος αναφοράς για την 

ταυτοποίηση των μυκήτων. Ειδικότερα, εφαρμόζεται μια ενιαίου μεγέθους 

προσέγγιση, αυτή της πανμυκητικής PCR χρησιμοποιώντας εκκινητές που 

στοχεύουν τις εσωτερικά μεταγραφόμενες περιοχές (internal transcribed spacers, 

ITS) των ριβοσωμικών γονιδίων. Αυτές εδράζονται μεταξύ των υψηλά 

συντηρημένων περιοχών του rDNA που κωδικοποιούν τα 28S, 5.8S και 18S rRNA 
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και έχουν υποστεί μεταλλάξεις που πιθανώς καθίστανται μοναδικές για κάθε είδος, 

επομένως χρησιμεύουν ως ο κύριος γραμμωτός κώδικας των μυκήτων (225). Σε 

κάποιες περιπτώσεις ενδεχομένως να χρειαστεί να χρησιμοποιηθούν και άλλοι 

γενετικοί δείκτες, όπως ο παράγοντας επιμήκυνσης 1-α (translation elongation 

factor 1-α, TEF-1α), η περιοχή D1/D2 και το διαγονιδιακό διάστημα (226). Ιδιαίτερη 

προσοχή και συνεκτίμηση με την κλινική εικόνα του ασθενούς απαιτούνται κατά 

την αξιολόγηση αποτελεσμάτων που συνηγορούν σε ταυτοποίηση σπάνιου 

μύκητα, δεδομένου του κινδύνου επιμόλυνσης κατά τη δειγματοληψία ή την 

επεξεργασία του δείγματος, καθώς πολλοί από αυτούς είναι αποικιστές του 

ανθρώπινου σώματος (227). 

 

 

Εικόνα 46. Διάταξη της συστοιχίας του rDNA (201). 

 

Συγχρόνως, η PCR αποτελεί χρήσιμη μέθοδο για την ανίχνευση μηχανισμών 

αντοχής στα αντιμυκητικά, συνήθως σημειακών μεταλλάξεων σε συγκεκριμένα 

γονίδια. Εντούτοις, το αποτέλεσμά της δεν μπορεί να συσχετιστεί άμεσα με τη 

συγκέντρωση του φαρμάκου στον ανθρώπινο οργανισμό, όπως στην περίπτωση 

του AFST. Επιπλέον, η δεδομένη εφαρμογή της σε σπάνιους μύκητες είναι 

περιορισμένη, καθώς για μεγάλο αριθμό αυτών δεν έχει ακόμη εντοπιστεί το 

κατάλληλο μέρος του γονιδιώματός τους που θα επιτρέψει την εξαγωγή χρήσιμων 

συμπερασμάτων (228).  
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Συνολικά, η επιλογή της PCR ακολουθούμενη από αλληλούχιση ως το κύριο 

εργαλείο για τη διάγνωση μυκητικών λοιμώξεων στην καθ’ ημέρα εργαστηριακή 

πράξη θεωρείται μέχρι στιγμής μη βιώσιμη εξαιτίας σημαντικών περιορισμών, 

όπως το κόστος, ο χρόνος διεκπεραίωσης και η απαιτούμενη τεχνογνωσία. 

 

1.5.3 Μη βασιζόμενες στην καλλιέργεια μέθοδοι  

Οι συμβατικές διαγνωστικές προσεγγίσεις απαιτούν σημαντική εξειδίκευση και 

τεχνογνωσία. Ο περιορισμός αυτός δεν είναι πρακτικά εύκολο να ξεπεραστεί σε 

κάθε εργαστηριακό περιβάλλον, υπογραμμίζοντας την αναγκαιότητα 

ενσωμάτωσης μη εξαρτώμενων από την καλλιέργεια μεθόδων στον εργαστηριακό 

διαγνωστικό αλγόριθμο της μυκηταιμίας (206).  

 

⚫ Ορολογικές δοκιμασίες 

Τα τελευταία χρόνια, η έρευνα γύρω από την ανάπτυξη ορολογικών μεθόδων 

για τη διάγνωση της μυκηταιμίας από σπάνιους μύκητες χαίρει ολοένα και 

μεγαλύτερης αναγνώρισης. Βασική αρχή τους αποτελεί η ανίχνευση 

κυκλοφορούντων αντιγόνων ή μορίων (γλυκάνες) του παθογόνου στον ορό του 

ασθενούς (196). Ωστόσο, επειδή πρόκειται για συστατικά διαφορετικών μυκήτων, 

τα αποτελέσματά τους δεν πρέπει να κρίνονται μεμονωμένα. Ειδικά, όσον αφορά 

την ταυτοποίηση του αιτιολογικού παράγοντα της λοίμωξης, είναι επιτακτική 

ανάγκη η διερεύνησή της να γίνεται συνδυαστικά και με άλλες δοκιμασίες (229). 

Επί του παρόντος, δεν υπάρχουν ειδικοί δείκτες για τον εντοπισμό λοίμωξης από 

σπάνιους μύκητες (196), πέραν από αυτούς του γένους Cryptococcus (230). 

 

➢ Ανίχνευση αντιγόνου Cryptococcus: Πραγματοποιείται αναζήτηση του 

πολυσακχαριδικού αντιγόνου της κάψας γλουκουρονοξυλομαννάνη, η οποία 

ανευρίσκεται σε όλα τα Cryptococcus spp. και έχει 4 βασικούς ορότυπους/ 

σεροτύπους και έναν υβριδικό AD (230). Ευρέως χρησιμοποιούμενες στην καθ’ 

ημέρα εργαστηριακή πράξη, είναι δύο εγκεκριμένες από τον οργανισμό τροφίμων 

και φαρμάκων των ΗΠΑ δοκιμασίες, η συγκόλληση σε λατέξ και η ανασοενζυμική 

(230). Ωστόσο, απαιτείται προσοχή στην ερμηνεία του αποτελέσματος, καθώς 
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ψευδώς θετικά αποτελέσματα έχουν παρατηρηθεί όταν ο ρευματοειδής 

παράγοντας είναι θετικός (231), ενώ ο σχηματισμός του φαινομένου της προζώνης 

και η διενέργεια της εξέτασης στα πολύ αρχικά στάδια της νόσησης έχουν 

συσχετιστεί με ψευδώς αρνητικά αποτελέσματα (196).  

 

 

Εικόνα 47. Δοκιμασίες ανίχνευσης αντιγόνου Cryptococcus σε ορό (232). 

 

➢ Ανίχνευση (1-3)-β-D-γλυκάνης ((1-3)-β-D-glucan, BDG): Η BDG 

θεωρείται πανμυκητικός δείκτης, καθώς πρόκειται για ένα πολυσακχαριδικό 

συστατικό του κυτταρικού τοιχώματος πολλών διαφορετικών μυκήτων, με 

ορισμένες διακριτές εξαιρέσεις, όπως την απουσία της στα Mucorales spp. και τα 

χαμηλά επίπεδά της στα Cryptococcus spp. (196,227). Συνεπώς, μπορεί η 

ανίχνευσή της να μην παρέχει πληροφορίες αναφορικά με την ταυτότητα του 

παθογόνου, ωστόσο μειώνει την υποψία για διηθητική μυκητική λοίμωξη (υψηλή 

αρνητική προγνωστική αξία). Συγχρόνως, ερευνάται η χρησιμότητά της ως δείκτης 

για την παρακολούθηση της ανταπόκρισης στη χορηγηθείσα θεραπεία (233). 

Συγκεκριμένα, ο προσδιορισμός της συγκέντρωσης της BDG στηρίζεται στην 

ικανότητά της να ενεργοποιεί τον παράγοντα G, ένα ζυμογόνο σερινοπρωτεάσης, 
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ο οποίος ακολούθως μετατρέπει το αδρανές προπηκτικό ένζυμο στο ενεργό 

πηκτικό ένζυμο, και αυτό με τη σειρά του διασπά ένα τεχνητό υπόστρωμα που 

χρησιμοποιείται για χρωματομετρική ή θολερομετρική ανίχνευση (234). 

Ωστόσο, η εργαστηριακή διερεύνηση της BDG διέπεται από κάποιους 

περιορισμούς. Αρχικά, υπάρχει αυξημένος κίνδυνος επιμόλυνσης, καθώς η 

γλυκάνη ανευρίσκεται παντού (235). Επιπλέον, σε περίπτωση βακτηριαιμίας 

ελλοχεύει ο κίνδυνος για ψευδώς θετικές αντιδράσεις δεδομένου ότι η BDG είναι 

συστατικό του κυτταρικού τοιχώματος κάποιων βακτηρίων (196), αν και η 

πιθανότητα αυτή φαίνεται να μειώνεται σε περιστατικά πρόσφατης βακτηριαιμίας ή 

συνλοίμωξης του αίματος από μύκητα και βακτήριο (236). Τέλος, μείωση της 

συγκέντρωσής της έχει καταγραφεί σε αιματολογικούς ασθενείς που λάμβαναν 

VRC ως προφύλαξη (233), ενώ φαίνεται πως διαφορετική κατηγορία 

αντιμυκητικού μπορεί να επιδράσει με διαφορετικό τρόπο στα επίπεδα της BDG 

στη συγκεκριμένη πληθυσμιακή ομάδα (236). 

 

⚫ MALDI-ToF MS 

Μία από τις πλέον υποσχόμενες εφαρμογές της MALDI-ToF MS είναι η 

αξιοποίησή της για την ταχεία ανίχνευση του παθογόνου απευθείας από τη φιάλη 

θετικής αιμοκαλλιέργειας, συμβάλλοντας στην πρώιμη χορήγηση ή/και 

αποκλιμάκωση της ενδεδειγμένης αντιμικροβιακής θεραπείας, στη βελτίωση της 

έκβασης του ασθενούς και στην ορθολογική χρήση των αντιμικροβιακών 

φαρμάκων. Επί του παρόντος, έχουν αναπτυχθεί διάφορα προαναλυτικά 

πρωτόκολλα καθαρισμού στοχεύοντας στη λύση των κυττάρων του αίματος. Η 

μόνη μέχρι στιγμής εμπορικά διαθέσιμη δοκιμασία για την ταυτοποίηση βακτηρίων 

και μυκήτων από φιάλη θετικής αιμοκαλλιέργειας με σήμανση IVD είναι η 

Sepsityper (Bruker Daltonics, Βρέμη, Γερμανία), η οποία λαμβάνει χώρα εντός 30 

λεπτών, εξοικονομώντας τουλάχιστον 24-48 ώρες συγκριτικά με το χρόνο που 

απαιτεί η ταυτοποίηση με εξαρτώμενες από την καλλιέργεια μεθόδους. Εντούτοις, 

παρά τα ελκυστικά δεδομένα αναφορικά με την πιθανή δυνατότητα της μεθόδου 

να εντοπίζει πολυμικροβιακούς πληθυσμούς (διαφορετικών ειδών βακτηρίων ή 

βακτηρίων και μυκήτων) αυτό δεν έχει ακόμη επαληθευτεί για την εφαρμογή των 

εμπορικά διαθέσιμων δοκιμασιών απευθείας σε βιολογικά δείγματα (220). 
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Επιπλέον, θα πρέπει πάντα να λαμβάνονται υπόψη όσα προαναφέρθηκαν 

αναφορικά με τη δυνατότητα της MALDI-ToF MS να ταυτοποιεί σπάνιους μύκητες 

με αξιοπιστία.   

 

 

Εικόνα 48. Σχηματική αναπαράσταση της βελτιωμένης ροής εργασίας για τη διάγνωση 

μυκηταιμίας απευθείας από τη φιάλη θετικής αιμοκαλλιέργειας με MALDI-ToF MS (220). 

 

Επιπλέον, η MALDI-ToF MS φάνηκε ότι μπορεί να χρησιμοποιηθεί και για την 

ανίχνευση διαγνωστικών βιοδεικτών σε ορό ασθενών με διηθητική λοίμωξη από 

Candida spp., Aspergillus spp. και Mucorales (237). Ωστόσο, το εύρημα αυτό δεν 

έχει ακόμη επικυρωθεί ελέγχοντας μεγάλο αριθμό ασθενών, ενώ η συγκεκριμένη 

δυνατότητα της μεθόδου δεν έχει αξιολογηθεί για λοιμώξεις από σπάνιους 

μύκητες. Τέλος, προκαταρκτικές μελέτες ανάφεραν πως η μέθοδος υπέδειξε 

υψηλή διαγνωστική ακρίβεια για την ταχεία ανίχνευση ανθεκτικών στην AFG 

στελεχών C. glabrata απευθείας από θετικές αιμοκαλλιέργειες (238), όμως 

εμπορικά διαθέσιμες δοκιμασίες διατίθενται μέχρι στιγμής μόνο για την ανίχνευση 

δεικτών μικροβιακής αντοχής σε βακτήρια (239).  
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⚫ Μοριακές μέθοδοι 

➢ PCR:  Η εφαρμογή της PCR προσφέρει τη δυνατότητα ανίχνευσης ακόμη 

και εξαιρετικά μικρής ποσότητας μυκητικού φορτίου στο αίμα. Σημειωτέον, η 

διενέργειά της δεν έχει ακόμη ενταχθεί ως ανεξάρτητο διαγνωστικό κριτήριο της 

μυκηταιμίας, και συγκεκριμένα της καντινταιμίας που είναι η πλέον συχνή μορφή 

της, λόγω προβλημάτων προτυποποίησης της μεθόδου (240). Ωστόσο, η 

διεξαγωγή της δύναται να συμβάλλει στη διάγνωση περιστατικών με αρνητική 

αιμοκαλλιέργεια (241), ενώ σε περιβάλλοντα με χαμηλό επιπολασμό της λοίμωξης 

(2-10%) μπορεί να αποκλείσει τη νόσο με υψηλό βαθμό βεβαιότητας (242). 

Πρακτικά, οι ίδιες τεχνικές που αναφέρθηκαν προηγουμένως, μπορούν να 

εφαρμοστούν και απευθείας στο κλινικό δείγμα, αναλόγως με το αν υπάρχει 

υποψία για συγκεκριμένο αιτιολογικό παράγοντα της λοίμωξης (στοχευμένη PCR) 

ή όχι (πανμυκητική PCR). 

Τα τελευταία χρόνια υπήρξε ραγδαία εξέλιξη στην ανάπτυξη εμπορικά 

διαθέσιμων δοκιμασιών για την ανίχνευση ποικίλων παθογόνων απευθείας από το 

κλινικό δείγμα, οι οποίες βασίζονται στη μέθοδο της πολυπλεκτικής PCR 

πραγματικού χρόνου. Μολονότι αυτές έχουν τύχει ευρείας αποδοχής για την 

εργαστηριακή διαγνωστική προσέγγιση βακτηριακών και ιικών λοιμώξεων, σε ότι 

αφορά στη μυκηταιμία περιορίζονται στην ανίχνευση κοινών Candida spp., 

Aspergillus spp. και Mucorales, ενώ σχετικά με τους σπάνιους μύκητες υπάρχουν 

διαθέσιμες μόνο για την ανίχνευση C. neoformans σε εγκεφαλονωτιαίο υγρό και 

BAL (206). Πρόσφατα κυκλοφόρησε μια τέτοια δοκιμασία (Fungal ID, 

AusDiagnostics, Αυστραλία), στο πάνελ της οποίας περιλαμβάνονται διάφοροι 

σπάνιοι μύκητες (Fusarium spp., L. prolificans, C. neoformans, C. gattii και S. 

cerevisiae), ωστόσο δεν έχει λάβει ακόμη σήμανση IVD (243). 

Επιπροσθέτως, η PCR έχει συνδυαστεί με τεχνικές που επιτυγχάνουν υψηλή 

ακρίβεια και αξιοπιστία. Μια άξια αναφοράς προσέγγιση αποτελεί το πλήρως 

αυτοματοποιημένο σύστημα ePlex για την ανάλυση θετικών αιμοκαλλιεργειών, το 

οποίο αποτελεί συνδυασμό της μικρορευστομηχανικής, της PCR και της 

ηλεκτροχημικής ανίχνευσης. Η συγκεκριμένη πλατφόρμα μπορεί να ανιχνεύσει 

μεταξύ άλλων C. neoformans, C. gattii, Fusarium spp. και Rhodotorula spp., ενώ 
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χαρακτηρίζεται από άριστη διαγνωστική ακρίβεια σε ότι αφορά τα μυκητικά 

παθογόνα (206).  

Συγχρόνως, η ευρεία αναγνώριση της οποίας χαίρει η PCR έχει οδηγήσει την 

επιστημονική κοινότητα στην προσπάθεια αξιοποίησής της για τον AFST 

απευθείας σε κλινικά δείγματα στοχεύοντας στον προσδιορισμό της γενετικής 

βάσης της εν δυνάμει αντοχής στα αντιμυκητικά. Εντούτοις, πρόκειται για μια 

μέθοδο που βρίσκεται ακόμη στα σπάργανα, ιδίως σε ότι αφορά στους σπάνιους 

μύκητες, καθώς ο μοριακός μηχανισμός αντοχής είναι μέχρι στιγμής γνωστός μόνο 

για λίγα είδη μυκήτων (κυρίως κάποια Candida spp. και τον A. fumigatus), ενώ δεν 

υπάρχουν καθιερωμένα πρότυπα (201).  

 

➢ Αλληλούχιση επόμενης γενιάς (next generation sequencing, NGS): Η 

έλευση των τεχνολογιών NGS έχει φέρει επανάσταση στον τομέα της 

Μικροβιολογίας παρέχοντας τη δυνατότητα του πλήρους χαρακτηρισμού των 

παθογόνων σύμφωνα με το γονιδίωμά τους. Αυτή η γονιδιωματική ταυτότητα 

συμβάλλει στον προσδιορισμό της in vitro ευαισθησίας στα αντιμικροβιακά και 

στον εντοπισμό εστιών λοιμώξεων. Η ενσωμάτωση τεχνικών NGS στην καθ’ 

ημέρα εργαστηριακή πράξη επιτρέπει την ταυτόχρονη αλληλούχιση μικτών 

μικροβιακών πληθυσμών απευθείας από μια ποικιλία κλινικών δειγμάτων, όπως 

είναι το αίμα. Δυνητικά, όλες οι μυκητικές λοιμώξεις θα μπορούσαν να ανιχνευθούν 

με τη χρήση τους (206). 

Ωστόσο, η εφαρμογή των τεχνολογιών NGS υπόκειται σε κάποιους 

περιορισμούς. Το κυριότερο ίσως πρόβλημα αναφορικά με την αξιοποίησή τους 

στην εργαστηριακή διερεύνηση των διηθητικών μυκητικών λοιμώξεων είναι η 

έλλειψη προτύπων σε ελεύθερα προσβάσιμες βάσεις δεδομένων, αν και 

σημαντική προσπάθεια προς αυτή την κατεύθυνση έχει γίνει τα τελευταία χρόνια 

(244,245). Στο πλαίσιο επίλυσης αυτού του προβλήματος απαιτούνται συστήματα 

υπολογιστών μεγαλύτερης μνήμης και καθημερινές NGS αναλύσεις από τα 

εργαστήρια. Επιπλέον, οι τεχνικές NGS χαρακτηρίζονται από υψηλό κόστος, 

δυσχεραίνοντας την ευρεία εφαρμογή τους σε επίπεδο ρουτίνας (206).  
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Εικόνα 49. Σχηματική αναπαράσταση της ροής εργασίας για τη διάγνωση μιας μυκητικής 

λοίμωξης απευθείας από το κλινικό δείγμα με τεχνολογίες NGS (206). 

 

1.5.4 Μελλοντικές έρευνες στη διάγνωση 

Στα σπάργανα βρίσκεται μία ρηξικέλευθη διαγνωστική προσέγγιση των 

μυκητικών λοιμώξεων, η οποία αξιοποιεί τις δυνατότητες ενός εκ των κλάδων της 

τεχνητής νοημοσύνης (artificial inteligence, AI), αυτόν της μηχανικής μάθησης. 

Ειδικότερα, μέσω της χρήσης εξειδικευμένων μηχανών και υπολογιστικών 

συστημάτων, γίνεται αναδρομή του ιστορικού των καταχωρήσεων και επεξεργασία 

τους με ειδικούς αλγορίθμους, οι οποίοι μπορούν να προβλέπουν το αποτέλεσμα 

ταχύτερα, πιο αποδοτικά και με μεγαλύτερη ακρίβεια από ότι η ανθρώπινη 

ικανότητα (206).  

Όπως προαναφέρθηκε, η διάγνωση των μυκητιάσεων εξακολουθεί να 

στηρίζεται σε μεγάλο βαθμό στη μικροσκοπική εξέταση. Εντούτοις, η απόδοσή της 

εξαρτάται κατά κύριο λόγο από την εμπειρία του μικροσκοπιστή. Συγχρόνως, δεν 

είναι λίγες οι περιπτώσεις όπου η διαφοροποίηση κάποιων ειδών δεν είναι εφικτή 

λόγω μορφολογικών ομοιοτήτων, οπότε και απαιτείται η διενέργεια περαιτέρω 

βιοχημικών ή μοριακών δοκιμασιών, επιβαρύνοντας το συνολικό κόστος και 

παρατείνοντας το χρόνο για τη λήψη του αποτελέσματος. 
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Πρόσφατα, οι Zelinski et al. ανέπτυξαν μια καινοτόμο τεχνική, αυτή της χρήσης 

βαθιών νευρωνικών δικτύων για την ταξινόμηση της μικροσκοπικής απεικόνισης 

διαφόρων μυκήτων. Μέσω αυτής της προσέγγισης, κατάφεραν να ταυτοποιήσουν 

με ακρίβεια μορφολογικά παρόμοιους μύκητες, και συγκεκριμένα να διακρίνουν 

κάποια Candida spp. από άλλα σπάνια Cryptococcus spp. και Saccharomyces 

spp. (246). Σε αντίστοιχη τροχιά, οι Koo et al. ανέπτυξαν ένα μοντέλο βαθιάς 

μάθησης για την αυτόματη ανίχνευση μυκητικών υφών κατά τη μικροσκόπηση 

νωπών παρασκευασμάτων, το οποίο υπέδειξε υψηλή διαγνωστική ακρίβεια 

(ευαισθησία 93% και ειδικότητα 89%) (247). Η εφαρμογή της AI στο στάδιο της 

μικροσκόπησης θα συμβάλλει στην ελάττωση του χρόνου που απαιτείται για την 

ανίχνευση και την ταυτοποίηση του παθογόνου, επιταχύνοντας την πορεία δράσης 

του θεράποντος ιατρού προς τη χορήγηση της ενδεδειγμένης θεραπείας (206).  

 

 

Εικόνα 50. Σχηματική αναπαράσταση των κύριων αρχών μηχανικής μάθησης, 

εποπτευόμενης (αριστερά), χωρίς επίβλεψη (στη μέση) και ενίσχυσης (δεξιά), για την 

ταυτοποίηση μυκήτων σύμφωνα με τη μικροσκοπική τους απεικόνιση (206). 
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Πειραματικό Μέρος 

Σκοπός 

Τα τελευταία χρόνια, η αυξανόμενη συχνότητα εμφάνισης περιστατικών 

μυκηταιμίας από σπάνιους μύκητες, κυρίως σε ανοσοκατασταλμένους ασθενείς, 

χαρακτηριζόμενων από υψηλά ποσοστά θνητότητας, εγείρει ανησυχία. Η εγγενής 

αντοχή ή η μειωμένη ευαισθησία αυτών των παθογόνων στις εχινοκανδίνες ή τη 

FLC παραμένει ως πρόκληση στη θεραπευτική τους αντιμετώπιση, με σημαντικό 

αριθμό εκ διαφυγής λοιμώξεων να έχει περιγραφεί. Ως εκ τούτου, η κατανόηση 

των επιδημιολογικών τάσεων της μυκηταιμίας από σπάνιους μύκητες έχει 

σημαντικές επιπτώσεις στην κλινική διαχείριση της νόσου στην παρούσα εποχή 

γενίκευσης των προφυλακτικών ή/και εμπειρικών αντιμυκητικών θεραπειών. 

Σκοπό, λοιπόν, της παρούσας μελέτης αποτέλεσε η διαφώτιση σημαντικών 

πτυχών που σχετίζονται με τη λοίμωξη, υπό το πρίσμα της έλλειψης 

επιδημιολογικών δεδομένων, ειδικά όσον αφορά την ελληνική πραγματικότητα. Η 

άντληση στοιχείων, τα οποία αφορούσαν σε μια εκτεταμένη χρονική περίοδο 

(2009-2022), πραγματοποιήθηκε σε ένα από τα μεγαλύτερα νοσηλευτικά ιδρύματα 

της χώρας μας προκειμένου να εξαχθούν ασφαλή και αντιπροσωπευτικά 

συμπεράσματα. Τα αποτελέσματα αναμένεται να συνεισφέρουν στην αποτύπωση 

της σύγχρονης επιδημιολογικής εικόνας της εν λόγω νόσου στην Ελλάδα, στην 

εκτίμηση παραγόντων κινδύνου και στην καλύτερη θεραπευτική προσέγγιση των 

ασθενών.   
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2. Υλικά και μέθοδοι  

2.1 Ανασκόπηση της βιβλιογραφίας 

Πραγματοποιήθηκε ανασκόπηση της διεθνούς βιβλιογραφίας αναφορικά με 

την επιδημιολογία της μυκηταιμίας από σπάνιους μύκητες στην Ελλάδα. 

Ειδικότερα, αναζητήθηκαν πληροφορίες στην ελεύθερη ψηφιακή βάση βιοϊατρικών 

δεδομένων PubMed, χρησιμοποιώντας τις λέξεις-κλειδιά: “fungemia”, “rare yeast” 

και “rare mould” σε συγκερασμό με “Greece” και/ή “Greek”. Επιπροσθέτως, 

εξετάστηκαν και άρθρα από τις βιβλιογραφικές αναφορές των μελετών που 

ανακτήθηκαν. Για την άντληση των δεδομένων επιλέχθηκαν μόνο άρθρα γραμμένα 

στην αγγλική γλώσσα, χωρίς περιορισμό ως προς το έτος δημοσίευσής τους. 

Συγκεκριμένα, εξήχθησαν τα διαθέσιμα δεδομένα αναφορικά με: 1) τον τόπο και το 

χρόνο διεξαγωγής της μελέτης, 2) τα δημογραφικά στοιχεία (φύλο και ηλικία) και το 

κλινικό ιστορικό (υποκείμενα νοσήματα και παράγοντες κινδύνου) του ασθενούς, 

3) τη συχνότητα εμφάνισης της λοίμωξης, 4) τον αιτιολογικό παράγοντα της νόσου 

και το προφίλ της in vitro ευαισθησίας του στα αντιμυκητικά, 5) την αντιμυκητική 

αγωγή που χορηγήθηκε και 6) την έκβαση του ασθενούς.  

 

2.2 Πληθυσμός της παρούσας μελέτης και ορισμοί 

Στο πλαίσιο της παρούσας μελέτης, πραγματοποιήθηκε καταγραφή των 

μικροβιολογικά τεκμηριωμένων περιστατικών μυκηταιμίας από σπάνιους μύκητες 

σε ασθενείς που νοσηλεύτηκαν στο Πανεπιστημιακό νοσοκομείο “Αττικόν” (Αθήνα) 

στη διάρκεια της 14ετίας 2009-2022. Σημειωτέον, το “Αττικόν” μπορεί να θεωρηθεί 

ένα από τα καταλληλότερα ιδρύματα τριτοβάθμιας φροντίδας προκειμένου να 

πραγματοποιηθεί μια αντικατοπτριστική επιδημιολογική αποτίμηση της ελληνικής 

πραγματικότητας διότι: 

✓ Διαθέτει ~750 κλίνες για τη νοσηλεία ασθενών, γεγονός που το καθιστά ένα 

από τα μεγαλύτερα δημόσια νοσοκομεία του νομού Αττικής και το μεγαλύτερο της 

Δυτικής Αττικής. Σύμφωνα με την απογραφή πληθυσμού που πραγματοποιήθηκε 

από την ελληνική στατιστική αρχή το 2021, στην περιφέρεια Αττικής κατοικούν 
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περίπου 3,8 εκατομμύρια άνθρωποι, αριθμός που αντιστοιχεί στο ~36% του 

συνολικού πληθυσμού της Ελλάδας (248).  

✓ Διαθέτει εξειδικευμένες μονάδες νοσηλείας, όπως ΜΕΘ ενηλίκων και 

νεογνών, μονάδα αυξημένης φροντίδας παίδων, αιματολογική μονάδα και μονάδα 

μεταμόσχευσης αιμοποιητικών κυττάρων, ογκολογική μονάδα, μονάδα HIV και 

ειδική μονάδα φροντίδας εγκαυμάτων. Επιπλέον, αποτελεί κέντρο αναφοράς της 

2ης υγειονομικής περιφέρειας για τη διάγνωση και τη νοσηλεία ασθενών που 

νοσούν από COVID-19 από την έναρξη της πανδημίας στη χώρα μας. Ως εκ 

τούτου, υποδέχεται και περιθάλπει μεγάλο αριθμό ασθενών από όλη την Ελλάδα, 

οι οποίοι θεωρούνται υψηλού κινδύνου για ανάπτυξη διηθητικών μυκητικών 

λοιμώξεων. 

✓ Διαθέτει σύγχρονο τεχνολογικά εξοπλισμό που εξασφαλίζει γρήγορα και 

αξιόπιστα αποτελέσματα, ελαχιστοποίηση των σφαλμάτων και ανίχνευση 

δύσκολων στη διάγνωση παθογόνων παραγόντων, ενώ είναι επανδρωμένο με 

εξειδικευμένο, πλήρως καταρτισμένο και έμπειρο επιστημονικό προσωπικό. 

Αξιοσημείωτη είναι η λειτουργιά τμήματος διαγνωστικής Μυκητολογίας, το οποίο 

λειτουργεί ως αυτοτελές τμήμα του εργαστηρίου Κλινικής Μικροβιολογίας. 

Η άντληση των δεδομένων της μελέτης πραγματοποιήθηκε από την 

ηλεκτρονική βάση δεδομένων του εργαστηρίου Κλινικής Μικροβιολογίας και από 

το ιατρικό αρχείο των ασθενών αναζητώντας το περιεχόμενο χειρόγραφων 

ιατρικών φακέλων (όπου αυτό ήταν εφικτό). Ειδικότερα, οι πληροφορίες που 

καταγράφηκαν αφορούσαν: 1) τα δημογραφικά (φύλο και ηλικία) και τα κλινικά 

(υποκείμενα νοσήματα και παράγοντες κινδύνου) χαρακτηριστικά των ασθενών, 2) 

τη μονάδα νοσηλείας τους όταν έγινε η διάγνωση, 3) τον αιτιολογικό παράγοντα 

της λοίμωξης, 4) την αντιμυκητική θεραπεία που χορηγήθηκε (προφυλακτική, 

εμπειρική ή στοχευμένη) και 5) την έκβαση των ασθενών.  

H μελέτη διεξήχθη με βάση τους κανόνες ηθικής και δεοντολογίας στην 

επιστημονική έρευνα και έλαβε έγκριση από το επιστημονικό συμβούλιο και την 

επιτροπή βιοηθικής δεοντολογίας του νοσοκομείου “Αττικόν” (αριθμός έγκρισης 

5/10-05-2023/Γ5). Η γραπτή συγκατάθεση των ασθενών δεν απαιτήθηκε λόγω της 

παρατηρητικής φύσης της μελέτης. 
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2.3 Κλινικά στελέχη  

Τα απομονωθέντα από αιμοκαλλιέργειες στελέχη σπάνιων μυκήτων είχαν 

αποθηκευτεί στους -70°C σε στείρο διάλυμα 10% γλυκερόλης (AppliChem, 

Ντάρμσταντ, Γερμανία). Η ταυτοποίηση των ζυμομυκήτων είχε πραγματοποιηθεί 

με τον αυτοματοποιημένο αναλυτή Vitek 2 (YST card, bioMérieux, Marcy l’Etoile, 

Γαλλία). Οι νηματοειδείς μύκητες είχαν ταυτοποιηθεί με συμβατικές φαινοτυπικές 

μεθόδους σύμφωνα με τα μακροσκοπικά και τα μικροσκοπικά χαρακτηριστικά των 

αποικιών τους (249). Πριν τον εκάστοτε έλεγχο, τα στελέχη ανακαλλιεργήθηκαν σε 

SDA εμπλουτισμένο με χλωραμφενικόλη και γενταμυκίνη (Oxoid, Αθήνα, Ελλάδα) 

στους 30°C για 1-3 ή 5-7 ημέρες στην περίπτωση ζυμομυκήτων και νηματοειδών 

μυκήτων, αντίστοιχα.  

 

2.4 Ταυτοποίηση στελεχών με MALDI-ToF MS και PCR 

⚫ Tαυτοποίηση ζυμομυκήτων 

Οι συμβατικές, χειροκίνητες ή αυτοματοποιημένες δοκιμασίες ζύμωσης/ 

αφομοίωσης σακχάρων που χρησιμοποιούνται ευρέως στην εργαστηριακή πράξη 

για την ταυτοποίηση ζυμομυκήτων είναι επιρρεπείς σε σφάλματα, ιδιαίτερα στην 

περίπτωση σπάνιων μυκήτων (250). Ως εκ τούτου, τα απομονωθέντα στελέχη 

ζυμομυκήτων ταυτοποιήθηκαν εκ νέου με τη μέθοδο MALDI-ToF MS 

χρησιμοποιώντας το σύστημα MALDI Biotyper® (Bruker Daltonics, Βρέμη, 

Γερμανία). H αρχή λειτουργίας του στηρίζεται στην ανάλυση των πρωτεϊνών του 

εξεταζόμενου δείγματος, με το αποτέλεσμα να δίνεται με τη μορφή φάσματος 

μάζας. Το πρωτεϊνικό μοτίβο του προς εξέταση μικροοργανισμού είναι μοναδικό 

και θα μπορούσε να χαρακτηριστεί ως το δακτυλικό του αποτύπωμα. Το φάσμα 

που παράγεται στη συνέχεια συγκρίνεται με πρότυπα φάσματα, τα οποία είναι 

αποθηκευμένα στη βιβλιοθήκη αναφοράς που διαθέτει το λογισμικό του 

συστήματος, και έτσι προκύπτει η ταυτοποίηση του μικροοργανισμού (220). 
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Εικόνα 51. Σχηματική αναπαράσταση Α) της ροής εργασίας σε έναν αναλυτή MALDI-ToF 

MS (251) και Β) των τελικών σταδίων που ακολουθούνται για την ταυτοποίηση 

μικροοργανισμών με τη χρήση του συστήματος MALDI Biotyper®  (252). 

 

➢ Επεξεργασία και ανάλυση δείγματος 

1. Σε 2 θέσεις της ειδικής για τον αναλυτή ανοξείδωτης πλάκας 96-θέσεων, 

προστέθηκε 1 μL πρότυπου πρωτεϊνικού εκχυλίσματος βακτηρίου (Bruker 

bacterial test standard, Bruker Daltonics, Βρέμη, Γερμανία), το οποίο λειτουργεί ως 

μάρτυρας και η χρήση του διασφαλίζει την αξιοπιστία και την ακρίβεια των 

εξαγόμενων αποτελεσμάτων. 

2. Ακολούθησε η απευθείας προσθήκη μιας μικρής ποσότητας από τις 

αποικίες του εκάστοτε προς έλεγχο ζυμομύκητα στις ελεύθερες θέσεις της πλάκας, 

προστέθηκε σε αυτές 1 μL διαλύματος 70% φορμικού οξέος (Sigma-Aldrich, 

Αθήνα, Ελλάδα) και η πλάκα αφέθηκε να στεγνώσει σε θερμοκρασία 

περιβάλλοντος. 
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3. Αυστηρά πριν την πάροδο 30 λεπτών, όλες οι χρησιμοποιούμενες θέσεις 

υπερκαλύφτηκαν με 1 μL διαλύματος α-κυανο-4-υδροξυ-κινναμωμικού οξέος 

(HAAC matrix, Bruker Daltonics, Βρέμη, Γερμανία) και η πλάκα αφέθηκε να 

στεγνώσει σε θερμοκρασία περιβάλλοντος. 

4. Τέλος, η πλάκα εισήχθη στο φασματογράφο μάζας για τη διεξαγωγή της 

ανάλυσης. 

 

 

Εικόνα 52. Αναλυτής MALDI Biotyper®  (αριστερά) (253) και ανοξείδωτη πλάκα 96-θέσεων 

για τη φόρτωση των δειγμάτων (δεξιά) (254).  

 

➢ Ερμηνεία του αποτελέσματος 

Κατόπιν της παραγωγής των πρωτογενών φασμάτων, τα δεδομένα 

αναλύθηκαν αυτομάτως με τη βοήθεια λογισμικού του αναλυτή σε ότι αφορά τη 

συχνότητα των κορυφών, τη θέση και την έντασή τους. Ακολούθησε η σύγκρισή 

τους με μία βιβλιοθήκη φασμάτων αναφοράς, τα οποία έχουν προκύψει 

αποσκοπώντας στη δημιουργία ενός αντιπροσωπευτικού φάσματος του εκάστοτε 

μικροοργανισμού. Τέλος, τα αποτελέσματα της ανάλυσης αξιολογήθηκαν 

σύμφωνα με τη βαθμολογία ταυτοποίησης (score value) που μπορεί να κυμαίνεται 

από 1 έως 3. Ειδικότερα, τιμή ≥ 2,0 υποδεικνύει αποτέλεσμα υψηλής 

εμπιστοσύνης (ασφαλής ταυτοποίηση ως προς το γένος και εξαιρετικά πιθανή ή 
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πιθανή ταυτοποίηση ως προς το είδος για τιμές ≥ 2,3 και < 2,3, αντίστοιχα), τιμή ≥ 

1,7 και < 2,0 φανερώνει αποτέλεσμα χαμηλής εμπιστοσύνης (πιθανή ταυτοποίηση 

ως προς το γένος) και για τιμές < 1,7 η ταυτοποίηση δεν είναι αξιόπιστη. 

 

⚫ Tαυτοποίηση νηματοειδών μυκήτων 

➢ Απομόνωση γενετικού υλικού 

Η εξαγωγή του DNA αποτελεί το πρώτο και πιο κρίσιμο στάδιο της διαδικασίας 

που ακολουθείται για τη μοριακή ταυτοποίηση μυκήτων. Η απομόνωση 

γονιδιωματικού DNA πραγματοποιήθηκε με τη μέθοδο στηλών διαχωρισμού 

ακολουθώντας τις οδηγίες του κατασκευαστή (QIAamp® DNA Mini Kit; Qiagen, 

Αθήνα, Ελλάδα) (255) με κάποιες τροποποιήσεις. Συγκεκριμένα, η δοκιμασία 

συμπεριλάμβανε τόσο την ενζυμική, όσο και τη μηχανική επεξεργασία του 

εκάστοτε δείγματος. Ειδικότερα, έλαβαν χώρα τα παρακάτω βήματα: 

1. 200 µL πυκνού υδατικού εναιωρήματος κονιδίων του υπό έλεγχο στελέχους 

μεταφέρθηκαν σε σωληνάριο που περιείχε γυάλινα σφαιρίδια. Στη συνέχεια, 

προστέθηκαν 20 µL πρωτεϊνάσης K και 200 µL ρυθμιστικού διαλύματος λύσης 

(ATL). Ακολούθησε παλμική ανάδευση σε αναδευτήρα τύπου vortex για 15 sec και 

επώαση στους 56°C για 10 min (ενζυμική λύση). Κατόπιν, πραγματοποιήθηκε 

παλμική ανάδευση σε αναδευτήρα τύπου vortex για 10 min (μηχανική λύση), μετά 

το πέρας της οποίας προστέθηκαν 200 µL καθαρής αιθανόλης.   

2. Έπειτα από παλμική ανάδευση σε αναδευτήρα τύπου vortex για 15 sec, 

μεταφέρθηκαν 620 µL του κυτταρολύματος σε στήλη διαχωρισμού QIAamp Mini, η 

οποία είχε προσαρμοστεί σε σωληνάριο συλλογής, αποφεύγοντας την επαφή της 

μεμβράνης της με το ρύγχος της πιπέτας. Ακολούθησε φυγοκέντρηση στα 6.000 x 

g για 1 min.  

3. Η στήλη τοποθετήθηκε σε νέο σωληνάριο συλλογής, ανοίχτηκε και 

προστεθήκαν 500 μL ρυθμιστικού διαλύματος πλύσης 1 (AW1) αποφεύγοντας την 

επαφή της μεμβράνης της με το ρύγχος της πιπέτας. Ακολούθησε φυγοκέντρηση 

στα 6.000 x g για 1 min. 
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4. Η στήλη τοποθετήθηκε σε νέο σωληνάριο συλλογής, ανοίχτηκε και 

προστεθήκαν 500 μL ρυθμιστικού διαλύματος πλύσης 2 (AW2) αποφεύγοντας την 

επαφή της μεμβράνης της με το ρύγχος της πιπέτας. Ακολούθησε φυγοκέντρηση 

στη μέγιστη ταχύτητα (~20.000 x g) για 3 min, η οποία πραγματοποιήθηκε δύο 

φορές ώστε η μεμβράνη της στήλης να στεγνώσει τελείως. 

5. Η στήλη τοποθετήθηκε σε νέο σωληνάριο συλλογής, ανοίχτηκε και 

προστεθήκαν 200 µL ρυθμιστικού διαλύματος έκλουσης (AE) στο κέντρο της 

μεμβράνης της προκειμένου να διασφαλιστεί η βέλτιστη ανάκτηση του γενετικού 

υλικού. Ακολούθησε επώαση σε θερμοκρασία δωματίου για 1 min και στη 

συνέχεια πραγματοποιήθηκε φυγοκέντρηση στα 6.000 x g για 1 min. Στο σημείο 

αυτό το σωληνάριο συλλογής πλέον περιέχει το απομονωμένο DNA, το οποίο 

αποθηκεύεται στους 4°C για άμεση χρήση ή στους -20°C για μελλοντική. 
 

 

Εικόνα 53. Σχηματική αναπαράσταση της ροής εργασίας για την απομόνωση 

γονιδιωματικού DNA νηματοειδών μυκήτων με στήλες διαχωρισμού QIAamp Mini (255). 
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➢ Πολλαπλασιασμός γενετικού υλικού με συμβατική PCR 

Κατά την εκτέλεση μιας αντίδρασης PCR, περιοχή του γονιδιώματος με 

γνωστή αλληλουχία βάσεων πολλαπλασιάζεται μέχρι και δισεκατομμύρια φορές, 

με τη χρήση θερμικών κυκλοποιητών. Ένας πλήρης κύκλος της περιλαμβάνει κατά 

σειρά τα στάδια της αποδιάταξης του DNA, της προσαρμογής των εκκινητών στο 

μονόκλωνο πλέον DNA και της επιμήκυνσης των εκκινητών, τα οποία 

επαναλαμβάνονται διαδοχικά. 

Στο πλαίσιο της παρούσας μελέτης πραγματοποιήθηκε ενίσχυση των πλέον 

πληροφοριακών για την ταυτοποίηση μυκήτων στόχων. Συγκεκριμένα, ενισχύθηκε 

η εσωτερική μεταγραφόμενη περιοχή ITS1-5.8S-ITS2 του πυρηνικού rDNA 

(ζεύγος εκκινητών ITS1/ITS4) όλων των στελεχών. Για τα στελέχη Scedosporium 

spp. και Fusarium spp., επιπλέον ενισχύθηκε τμήμα του γονιδίου της β-

τουμπουλίνης (ζεύγος εκκινητών TUB-F/TUB-R) και η περιοχή του γονιδίου που 

κωδικοποιεί τον TEF-1α (ζεύγος εκκινητών EF-1/EF-2), αντίστοιχα. Η κάθε 

αντίδραση PCR πραγματοποιήθηκε σε τελικό όγκο 50 μL (256). 

 

Πίνακας 2. Συστατικά της αντίδρασης PCR και απαιτούμενοι όγκοι τους για την ενίσχυση 

της περιοχής ITS1-5.8S-ITS2, τμήματος του γονιδίου της β-τουμπουλίνης και της 

περιοχής του γονιδίου που κωδικοποιεί τον TEF-1α (256). 

 

 

 

 

*ITS-1 (5’-TCCGTAGGTGAACCTGCGG-3’) 

 ITS-4 (5’-TCCTCCGCTTATTGATATGC-3’) 

 TUB-F (5′-CTGTCCAACCCCTCTTACGGCGACCTGAAC-3′) 

 TUB-R (5′-ACCCTCACCAGTATACCAATGCAAGAAAGC-3′) 

 EF-1 (5’-ATGGGTAAGGARGACAAGAC-3’) 

 EF-2 (5’-GGARGTACCAGTSATCATGTT-3’) 

Συστατικό  Ποσότητα (μL) 

Ρυθμιστικό διάλυμα 10x που περιέχει 15 mM MgCl2 5 

Εκκινητής 1 10 μM* 2,5 

Εκκινητής 2 10 μM* 2,5 

DNA πολυμεράση 5 U/μL 0,5 

Μείγμα dNTPs 1,25 mM 8 

Νερό 26,5 

DNA-μήτρα 5 



82 
 

Πίνακας 3. Πρόγραμμα της αντίδρασης PCR για την ενίσχυση της περιοχής ITS1-5.8S-

ITS2, τμήματος του γονιδίου της β-τουμπουλίνης και της περιοχής του γονιδίου που 

κωδικοποιεί τον TEF-1α (256). 

 

 

 

*56°C (ITS1-5.8S-ITS2), 55°C (β-τουμπουλίνη) και 47°C (TEF-1α) 

 

➢ Ηλεκτροφόρηση των PCR προϊόντων 

Η ηλεκτροφόρηση στηρίζεται στην κίνηση φορτισμένων σωματιδίων μέσα σε 

υγρό μέσο κάτω από την επίδραση ηλεκτρικού πεδίου. Για την ποιοτική (έλεγχος 

καθαρότητας) και ποσοτική (προσδιορισμός μοριακού βάρους) εκτίμηση των 

προϊόντων της εκάστοτε αντίδρασης PCR χρησιμοποιήθηκε η ηλεκτροφόρησή 

τους σε πηκτή αγαρόζης (Nippon, Αθήνα, Ελλάδα) 1,5% w/v, η οποία περιείχε 

βρωμιούχο αιθίδιο (Invitrogen, Αθήνα, Ελλάδα) σε τελική συγκέντρωση 0,5 μg/mL, 

παράλληλα με ένα μείγμα γραμμικών μορίων DNA γνωστού μοριακού βάρους 

(100 bp DNA Ladder, Invitrogen). Ως ηλεκτροφορητικό διάλυμα χρησιμοποιήθηκε 

διάλυμα Tris-φωσφορικό οξύ-EDTA (Invitrogen, Αθήνα, Ελλάδα) και η 

οπτικοποίηση των PCR προϊόντων επετεύχθη με έκθεση της πηκτής σε υπεριώδη 

ακτινοβολία. 

 

 

Εικόνα 54. Σχηματική αναπαράσταση της ροής εργασίας για την ηλεκτροφόρηση των 

PCR προϊόντων σε πηκτή αγαρόζης 1,5%. 

Πρόγραμμα ενίσχυσης 

Αρχική αποδιάταξη: 94°C για 5 min 

35 κύκλοι ενίσχυσης: 94°C για 30 sec, x°C* για 45 sec, 72°C για 2 min  

Φάση επιπλέον επιμήκυνσης: 72°C για 5 min 
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➢ Καθαρισμός των προϊόντων της PCR 

Για την αλληλούχιση του γονιδιώματος-στόχου κρίνεται αναγκαίος ο 

καθαρισμός των PCR προϊόντων από υποπροϊόντα και κατάλοιπα της 

αντίδρασης, έτσι ώστε να αποφευχθεί η παρεμβολή τους. Ο καθαρισμός των PCR 

προϊόντων πραγματοποιήθηκε με εμπορικά διαθέσιμη δοκιμασία σύμφωνα με τις 

οδηγίες του κατασκευαστή (NucleoSpin® Gel and PCR Clean-up; MACHEREY-

NAGEL, Αθήνα, Ελλάδα) (257). Συγκεκριμένα, έλαβαν χώρα τα παρακάτω 

βήματα: 

1. 40 µL προϊόντος PCR αναμείχτηκαν με 80 µL ρυθμιστικού διαλύματος 

δέσμευσης (NTI) και η συνολική ποσότητα μεταφέρθηκε σε στήλη NucleoSpin® 

Gel and PCR Clean-up, η οποία είχε προσαρμοστεί σε σωληνάριο συλλογής, 

αποφεύγοντας την επαφή της μεμβράνης της με το ρύγχος της πιπέτας. 

Ακολούθησε φυγοκέντρηση στα 11.000 x g για 30 sec. 

2. Η στήλη τοποθετήθηκε σε νέο σωληνάριο συλλογής, ανοίχτηκε και 

προστεθήκαν 700 μL ρυθμιστικού διαλύματος πλύσης 1 (NT3) αποφεύγοντας την 

επαφή της μεμβράνης της με το ρύγχος της πιπέτας. Ακολούθησε φυγοκέντρηση 

στα 11.000 x g για 30 sec. Το στάδιο αυτό πραγματοποιήθηκε δύο φορές. 

3. Ακολούθησε φυγοκέντρηση στα 11.000 x g για 1 min ώστε η μεμβράνη της 

στήλης να στεγνώσει τελείως. 

4. Η στήλη τοποθετήθηκε σε νέο σωληνάριο συλλογής, ανοίχτηκε και 

προστεθήκαν 30 µL ρυθμιστικού διαλύματος έκλουσης (AE) στο κέντρο της 

μεμβράνης της προκειμένου να διασφαλιστεί η βέλτιστη ανάκτηση του γενετικού 

υλικού. Ακολούθησε επώαση σε θερμοκρασία δωματίου για 1 min και στη 

συνέχεια πραγματοποιήθηκε φυγοκέντρηση στα 11.000 x g για 1 min.  
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Εικόνα 55. Σχηματική αναπαράσταση της ροής εργασίας για τον καθαρισμό PCR 

προϊόντων με την δοκιμασία NucleoSpin® Gel and PCR Clean-up (257). 

 

➢ Αλληλούχιση 

Τα καθαρισμένα PCR προϊόντα εστάλησαν σε εξωτερικό εργαστήριο για 

αλληλούχιση (CeMIA SA, Λάρισα, Ελλάδα). Κατόπιν της επιστροφής των 

αποτελεσμάτων, πραγματοποιήθηκε επεξεργασία των DNA αλληλουχιών με το 

πακέτο λογισμικού Lasergene (DNASΤΑR, Ουισκόνσιν, ΗΠΑ). Ακολούθως, οι 

αλληλουχίες συγκρίθηκαν με αλληλουχίες αναφοράς από τη βάση δεδομένων 

GenBank εφαρμόζοντας ανάλυση με αλγόριθμο BLAST (258), οπότε και έλαβε 

χώρα η ταυτοποίηση των υπό εξέταση νηματοειδών μυκήτων λαμβάνοντας υπόψη 

τα αποτελέσματα που προέκυψαν με φθίνουσα σειρά ομοιότητας. 

 



85 
 

2.5 Έλεγχος της in vitro ευαισθησίας σε αντιμυκητικούς 

παράγοντες 

Ο AFST έναντι των υπό έλεγχο στελεχών πραγματοποιήθηκε με την πρότυπη 

μέθοδο BMD σύμφωνα με τις κατευθυντήριες οδηγίες αφενός της EUCAST και 

αφετέρου του CLSI. Συγκεκριμένα, τα πρότυπα που εφαρμόστηκαν είναι τα 

EUCAST Definitive Document E.Def 7.3.2 (213) και CLSI M27-A4 (215) για τους 

ζυμομύκητες, και EUCAST Definitive Document E.Def 9.4 (214) και CLSI M38-Ed3 

(216) για τους νηματοειδείς μύκητες.  

Παρά την εναρμόνιση των EUCAST και CLSI μεθοδολογιών, διακρίνονται 

κάποιες βασικές τεχνικές διαφορές μεταξύ τους. Ειδικότερα, αυτές αφορούν στο 

σχήμα του πυθμένα των βοθρίων της πλάκας μικροαραίωσεων, στην 

περιεκτικότητα του θρεπτικού υλικού σε γλυκόζη και των διαλυμάτων των 

αντιμυκητικών παραγόντων σε διαλύτη, στη συγκέντρωση του μυκητικού 

εναιώρηματος, στη μέθοδο προσδιορισμού των MICs, στο χρόνο επώασης της 

πλάκας μικροαραιώσεων, καθώς και στον ορισμό του τελικού σημείου (% 

αναστολή της ανάπτυξης) για την ΑΜΒ. Ωστόσο, διαφορές εντοπίζονται και μεταξύ 

των πρωτοκόλλων για τον έλεγχο ζυμομυκήτων και νηματοειδών μυκήτων εντός 

της ίδιας μεθοδολογίας. Συγκεκριμένα, αυτές αφορούν στη σύσταση και στη 

συγκέντρωση του μυκητικού εναιώρηματος, στη μέθοδο προσδιορισμού των MICs 

και στο χρόνο επώασης της πλάκας μικροαραιώσεων (213–216).    
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Πίνακας 4. Τεχνικές διαφορές μεταξύ των CLSI και EUCAST μεθοδολογιών BMD για τον 

AFST έναντι non-Candida ζυμομυκήτων και non-Aspergillus/non-Mucorales νηματοειδών 

μυκήτων (213–216). 

Χαρακτηριστικά 
EUCAST E.Def 7.4 
EUCAST E.Def 9.4 

 CLSI M27-A4 
CLSI M38-Ed3 

Πυθμένας βοθρίου της 
πλάκας μικροαραιώσεων 

Επίπεδος 
 

Κοίλος 

    
Τελική περιεκτικότητα 
θρεπτικού υλικού  σε 

γλυκόζη 
2% 

 
0,2% 

    
Τελική περιεκτικότητα 

διαλυμάτων αντιμυκητικών 
παραγόντων σε 

διμεθυλοσουλφοξείδιο 
(dimethyl sulfoxide, DMSO) 

0,5% 

 

1% 

    
Σύσταση και τελική 

συγκέντρωση μυκητικού 
εναιωρήματος (CFU/mL) 

Ζυμομύκητες 
0,5-2,5 x 105  

 

Νηματοειδείς μύκητες 
1-2,5 x 105 (+ Tween 20) 

 Ζυμομύκητες 
0,5-2,5 x 103 

 

Νηματοειδείς μύκητες 
0,2-2,5 x 104 (+ Tween 20) 

    
Μέθοδος προσδιορισμού 

των MICs 
Ζυμομύκητες 
Φωτομέτρηση 

 

Νηματοειδείς μύκητες 
Οπτική παρατήρηση  

 Ζυμομύκητες 
Οπτική παρατήρηση 

 

Νηματοειδείς μύκητες 
Οπτική παρατήρηση 

    
Χρόνος επώασης της 

πλάκας μικροαραιώσεων 
Ζυμομύκητες 

24 ώρες, επανεπώαση για 
επιπλέον 12-24 ώρες σε 
περίπτωση τιμής 
απορρόφησης ≤0,2 του 
θετικού μάρτυρα ελέγχου 
της ανάπτυξης (growth 
control, GC)   

 

Νηματοειδείς μύκητες 

• - 48 ώρες, επανεπώαση για 
επιπλέον 24 ώρες σε 
περίπτωση ανεπαρκούς 
ανάπτυξης του GC 
- Δε συνιστάται επώαση για 
> 72 ώρες 

 Ζυμομύκητες 
- Non-Cryptococcus: 24 
ώρες 
- Cryptococcus: 72 ώρες 
 
 
 
 
 
 

Νηματοειδείς μύκητες 
- Non-L. prolificans: 46-50 
ώρες 
- L. prolificans: 70-74 ώρες 
 
 

    
Τελικό σημείο (% αναστολή 
της ανάπτυξης) για την ΑΜΒ 

Ζυμομύκητες 
≥90% 

 
 

Νηματοειδείς μύκητες 
Μη ορατή ανάπτυξη με 

“γυμνό” μάτι (100%) 

 Ζυμομύκητες 
Μη ορατή ανάπτυξη με 

“γυμνό” μάτι (100%) 
 

Νηματοειδείς μύκητες 
Μη ορατή ανάπτυξη με 

“γυμνό” μάτι (100%) 
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⚫ Θρεπτικό υλικό 

Το θρεπτικό υλικό που χρησιμοποιήθηκε περιείχε RPMI 1640 με L-γλουταμίνη 

και κόκκινο της φαινόλης ως δείκτη pH, χωρίς διττανθρακικό νάτριο (Sigma-

Aldrich, Αθήνα, Ελλάδα). Το pH του ήταν ρυθμισμένο στο 7,0 με 3-(Ν-μορφολινο) 

προπανοσουλφονικό οξύ (MOPS) (PanReac Applichem, Αθήνα, Ελλάδα) σε 

τελική συγκέντρωση 0,165 Μ. Η περιεκτικότητά του σε γλυκόζη ήταν 0,2% και 2% 

για τη διεξαγωγή του AFST κατά EUCAST και κατά CLSI, αντίστοιχα. Αρχικά, η 

παρασκευή του οφείλει να γίνει σε διπλάσια ισχύ (2x), καθώς πρόκειται να 

αραιωθεί σε αναλογία 1:1 με το εναιώρημα του μύκητα που προστίθεται στο τελικό 

στάδιο της δοκιμασίας (213–216). 

 

Πίνακας 5. Συστατικά και τρόπος παρασκευής 1 L θρεπτικού υλικού RPMI 1640 (2x) για 

τον AFST με τη μεθοδολογία CLSI/EUCAST BMD (213–216). 

*Διαλύστε τα στερεά υλικά σε 900 mL αποσταγμένο νερό. Όταν το διάλυμα διαυγάσει 

και ενώ βρίσκεται υπό ανάδευση, χωρίς θέρμανση, ρυθμίστε το pH στο 7,0 με τη χρήση 

πεχαμέτρου προσθέτοντας στάγδην 1 Μ NaOH. Προσθέστε επιπλέον νερό σε τελικό όγκο 

1 L. Αποστειρώστε με φιλτράρισμα (αποστειρωμένο φίλτρο μιας χρήσης με μέγεθος 

πόρων 0,22 μm) και αποθηκεύστε στους 4°C για έως και 6 μήνες. Για λόγους ποιοτικού 

ελέγχου, χρησιμοποιήστε μία ποσότητα του υλικού για έλεγχο στειρότητας, για 

επανέλεγχο του pH (αποδεκτό εύρος 6,9-7,1) και για έλεγχο ανάπτυξης ενός πρότυπου 

στελέχους. Κατόπιν της παρασκευής του μπορεί να αποθηκευτεί σε συνθήκες ψύξης (≤ 

4°C) για έως και 6 μήνες. 

 

⚫ Αντιμυκητικά φάρμακα 

Χρησιμοποιήθηκαν καθαρές ουσίες AMB (Sigma-Aldrich, Αθήνα, Ελλάδα), 

AFG (Pfizer, Αθήνα, Ελλάδα), CAS (Merck & Co., Inc., Whitehouse, Νιου Τζέρσεϊ, 

ΗΠΑ), MFG (Astellas Pharma, Inc., Τόκιο, Ιαπωνία), VRC (Pfizer Ltd, Κεντ, 

Συστατικό* 
Ποσότητα 

CLSI EUCAST 

Αποσταγμένο νερό 900 mL 900 mL 

RPMI 1640 20,8 g 20,8 g 

MOPS 69,06 g 69,06 g 

Γλυκόζη - 36 g 
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Ηνωμένο Βασίλειο), ITC (Sigma-Aldrich, Αθήνα, Ελλάδα), ISA (Basilea 

Pharmaceutica, Αθήνα, Ελλάδα), POS (Sigma-Aldrich, Αθήνα, Ελλάδα) και FLC 

(Sigma-Aldrich, Αθήνα, Ελλάδα). Συγκεκριμένα για τον AFST των ζυμομυκήτων 

χρησιμοποιήθηκαν όλες, ενώ για τον AFST των νηματοειδών μυκήτων 

χρησιμοποιήθηκαν μόνο η ΑΜΒ και οι αζόλες. 

 

⚫ Μητρικά (stock) διαλύματα αντιμυκητικών φαρμάκων 

Οι απαιτούμενες ποσότητες καθαρής ουσίας και διαλύτη για την παρασκευή 

πυκνών αρχικών διαλυμάτων γνωστής συγκέντρωσης φαρμάκου υπολογίστηκαν 

σύμφωνα με τις εξισώσεις: 

 

𝛣ά𝜌𝜊𝜍 (𝑔) =
Ό𝛾𝜅𝜊𝜍 (𝐿) ∗ 𝛴𝜐𝛾𝜅έ𝜈𝜏𝜌𝜔𝜎𝜂 (

𝑚𝑔
𝐿 )

𝛫𝛼𝜃𝛼𝜌ό𝜏𝜂𝜏𝛼 (
𝑚𝑔

𝐿 )
 

Ό𝛾𝜅𝜊𝜍 (𝐿) =
𝛣ά𝜌𝜊𝜍 (𝑔) ∗ 𝛫𝛼𝜃𝛼𝜌ό𝜏𝜂𝜏𝛼 (

𝑚𝑔
𝑔 )

𝛴𝜐𝛾𝜅έ𝜈𝜏𝜌𝜔𝜎𝜂 (
𝑚𝑔

𝐿 )
 

 

Οι κατευθυντήριες οδηγίες της EUCAST και του CLSI αναφέρουν ότι το stock 

διάλυμα θα πρέπει να έχει συγκέντρωση 100 και τουλάχιστον 200 φορές 

υψηλότερη, αντίστοιχα, από τη μέγιστη τελική συγκέντρωση του φαρμάκου που θα 

ελεγχθεί στην πλάκα μικροαραιώσεων. Έτσι, ποσότητα του εκάστοτε υπό μελέτη 

αντιμυκητικού ζυγίστηκε σε βαθμονομημένο αναλυτικό ζυγό και ακολούθως 

διαλύθηκε στον ενδεδειγμένο διαλύτη, συγκεκριμένα σε στείρο DMSO (Chem-Lab, 

Αθήνα, Ελλάδα), με εξαίρεση τη 5FC που διαλύθηκε σε αποσταγμένο νερό. 

Σημειωτέον, στο στάδιο αυτό απαιτείται ιδιαίτερη προσοχή, διότι η ημιτελής 

διάλυση δύναται να οδηγήσει σε ψευδώς αυξημένες τιμές MIC (213–216). 
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Πίνακας 6. Διαλύτης που χρησιμοποιήθηκε για την παρασκευή των μητρικών διαλυμάτων 

φαρμάκου, συγκέντρωση του εκάστοτε stock διαλύματος και εύρος των τελικών 

συγκεντρώσεων αντιμυκητών παραγόντων που εξετάστηκαν με τη μεθοδολογία BMD στο 

πλαίσιο της παρούσας μελέτης.   

Αντιμυκητικός 
παράγοντας 

Διαλύτης 
Συγκέντρωση stock 
διαλύματος (mg/mL) 

Εύρος εξεταζόμενων 
συγκεντρώσεων (mg/L) 

AMB DMSO 3,2 0,016-16  

AFG DMSO 0,8 0,004-4  

MFG DMSO 0,8 0,004-4  

CAS DMSO 0,8 0,004-4  

FLC DMSO 25,6 0,125-128  

ISA DMSO 1,6 0,008-8  

ITC DMSO 3,2 0,016-16  

POS DMSO 1,6 0,008-8  

VRC DMSO 1,6 0,008-8  

 

Κατόπιν της παρασκευής τους, τα stock διαλύματα των φαρμάκων 

αποθηκεύονται σε μικρές ποσότητες (aliquots) στους -70oC για τουλάχιστον 6 

μήνες. Εάν ξεπαγώσουν, πρέπει να χρησιμοποιηθούν την ίδια μέρα, ειδάλλως 

απορρίπτονται (213–216). 

 

⚫ Διαλύματα εργασίας αντιμυκητικών φαρμάκων 

Τα διαλύματα εργασίας παρασκευάστηκαν σύμφωνα με το πρότυπο ISO. 

Συγκεκριμένα, έλαβαν χώρα τα παρακάτω βήματα: 

1. Διανεμήθηκαν κατάλληλοι όγκοι διαλύτη σε σωληνάρια και προστέθηκε η 

κατάλληλη ποσότητα διαλύματος αντιμυκητικού, προκειμένου να δημιουργηθεί μια 

σειρά αραιώσεων 100 (AFST κατά CLSI) ή 200 (AFST κατά EUCAST) φορές 

υψηλότερων από την τελική συγκέντρωση. 

2. Πραγματοποιήθηκε 1:50 (AFST κατά CLSI) και 1:100 (AFST κατά 

EUCAST) αραίωση των διαλυμάτων εργασίας σε θρεπτικό υλικό. Επομένως, στο 

στάδιο αυτό η συγκέντρωση των φαρμάκων ήταν 2 φορές υψηλότερη της τελικά 

εξεταζόμενης συγκέντρωσης, ενώ σε περίπτωση χρήσης οργανικού διαλύτη, η 
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συγκέντρωσή του ήταν 1% και 2% για AFST κατά EUCAST και κατά CLSI, 

αντίστοιχα (213–216). 

 

 

Εικόνα 56. Kατά ISO αραιώσεις για την παρασκευή διαλυμάτων εργασίας αντιμυκητικού, 

με επιθυμητό εύρος τελικών εξεταζόμενων συγκεντρώσεων 0,004-4 mg/L, η δραστικότητα 

του οποίου θα ελεγχθεί σύμφωνα με την EUCAST BMD (213–216). 

 

 

Εικόνα 57. Kατά ISO αραιώσεις για την παρασκευή διαλυμάτων εργασίας αντιμυκητικού, 

με επιθυμητό εύρος τελικών εξεταζόμενων συγκεντρώσεων 0,06-64 mg/L, η δραστικότητα 

του οποίου θα ελεγχθεί σύμφωνα με τη CLSI BMD (213–216). 
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⚫ Προετοιμασία των πλακών μικροαραιώσεων 

Χρησιμοποιήθηκαν αποστειρωμένες πλάκες μικροτιτλοδότησης 96-βοθρίων, 

με επίπεδο ή κοίλο πυθμένα για την EUCAST και τη CLSI, αντίστοιχα, ειδικά 

επεξεργασμένες για κυτταροκαλλιέργεια (tissue-culture treated) και ονομαστικής 

χωρητικότητας βοθρίου ~300 μL (Thermo ScientificTM, Αθήνα, Ελλάδα). Οι πλάκες 

έφεραν σε οριζόντια διάταξη τις διαδοχικές υποδιπλάσιες αραιώσεις του εκάστοτε 

αντιμυκητικού, ξεκινώντας από την υψηλότερη συγκέντρωση στη στήλη 1 και 

φτάνοντας στη χαμηλότερη στη στήλη 11. Τα βοθρία της στήλης 12 

χρησιμοποιήθηκαν ως GC. Για την πλήρωση των πλακών χρησιμοποιήθηκαν 

πολυκάναλες πιπέτες ακριβείας, με τις οποίες διανεμήθηκαν 100 μL από την 

εκάστοτε συγκέντρωση διαλύματος εργασίας (στήλες 1-11) ή θρεπτικού υλικού 

(στήλη 12) (213–216).    

Κατόπιν της παρασκευής τους, οι πλάκες μικροαραιώσεων σφραγίζονται σε 

πλαστικές σακούλες ή αλουμινόχαρτο και φυλάσσονται στους ≤ -70οC για 

διάστημα έως και 6 μήνες, ή στους -20οC για όχι περισσότερο από 1 μήνα. Μετά 

την απόψυξή τους, δεν πρέπει να επανακαταψύχονται, ενώ ο ενοφθαλμισμός τους 

θα πρέπει να πραγματοποιείται άμεσα, καθώς η παρατεταμένη παραμονή τους σε 

θερμοκρασία δωματίου δύναται να οδηγήσει σε ψευδώς αυξημένες τιμές MIC 

(213–216). 

 

⚫ Προετοιμασία του εναιωρήματος  

➢ Ζυμομύκητες 

Για την παρασκευή του εναιωρήματος, ενοφθαλμίστηκαν διακριτές αποικίες 

του υπό μελέτη στελέχους σε στείρο αποσταγμένο νερό. Κατόπιν ομογενοποίησης 

με παλμική ανάδευση σε αναδευτήρα τύπου vortex για 15 δευτερόλεπτα, 

προσαρμόστηκε η πυκνότητά του ώστε να αντιστοιχεί στην πυκνότητα ενός 

πρότυπου διαλύματος 0,5 McFarland (1-5 x 106 CFU/mL) με τη βοήθεια 

θολωσίμετρου. Τέλος, πραγματοποιήθηκε μία αραίωσή του 1:10 για τον AFST 

κατά EUCAST ή διαδοχικές αραιώσεις του 1:100 και 1:20 για τον AFST κατά CLSI 

σε στείρο αποσταγμένο νερό (213,215). 
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➢ Νηματοειδείς μύκητες 

Αρχικά παρασκευάστηκε πυκνό εναιώρημα του υπό εξέταση στελέχους σε 

στείρο αποσταγμένο νερό (AFST κατά EUCAST) ή διάλυμα 0,85% φυσιολογικού 

ορού (AFST κατά CLSI) με 0,1% Tween 20 (AppliChem, Αθήνα, Ελλάδα). 

Ακολούθησε ομογενοποίηση με παλμική ανάδευση σε αναδευτήρα τύπου vortex 

για 15 δευτερόλεπτα και η πυκνότητα του εναιωρήματος προσαρμόστηκε στα 2-5 

x 106 CFU/mL για τον AFST κατά EUCAST ή 0,2-2,5 x 106 CFU/mL για τον AFST 

κατά CLSI με τη χρήση αιμοκυτταρόμετρου. Τέλος, πραγματοποιήθηκε αραίωσή 

του 1:10 για τον AFST κατά EUCAST ή 1:50 για τον AFST κατά CLSI σε στείρο 

αποσταγμένο νερό ή διάλυμα 0,85% φυσιολογικού ορού, αντίστοιχα (214,216).   

 

⚫ Ενοφθαλμισμός των πλακών μικροαραιώσεων 

Κατόπιν επαρκούς ανάδευσης του εναιωρήματος, ενοφθαλμίστηκαν 100 μL 

του ανά βοθρίο της πλάκας μικροαραιώσεων με τη βοήθεια πολυκάναλης πιπέτας 

ακριβείας. Το εναιώρημα θα πρέπει να ενοφθαλμίζεται εντός 30 λεπτών από την 

προετοιμασία του, προκειμένου να παραμείνει σταθερή η βιωσιμότητα των 

κυττάρων του μύκητα σε αυτό. Έτσι, στο στάδιο αυτό η συγκέντρωση του 

αντιμυκητικού ήταν η τελικά εξεταζόμενη, ενώ οι συγκεντρώσεις του οργανικού 

διαλύτη και του εναιωρήματος ήταν οι απαιτούμενες (0,5% DMSO και 0,5-2,5 x 105 

(ζυμομύκητες) ή 1-2,5 x 105 (νηματοειδείς μύκητες) CFU/mL για τον AFST κατά 

EUCAST, και 1% DMSO, 0,5-2,5 x 103 (ζυμομύκητες) ή 0,2-2,5 x 104 (νηματοειδείς 

μύκητες) CFU/mL για τον AFST κατά CLSI, Πίνακας 4). Οι πλάκες 

μικροαραιώσεων επωάστηκαν, χωρίς ανάδευση, στους 35±2οC στον ατμοσφαιρικό 

αέρα για τους απαιτούμενους για κάθε υπό έλεγχο μύκητα χρόνους (Πίνακας 4) 

(213–216).  

 

⚫ Προσδιορισμός των τιμών MIC  

➢ Ζυμομύκητες 

Οι MICs των εξεταζόμενων αντιμυκητικών έναντι του εκάστοτε υπό έλεγχο non-

Candida ζυμομύκητα προσδιορίστηκαν με οπτική παρατήρηση (CLSI) ή 

φωτομέτρηση (EUCAST) των πλακών μικροαραιώσεων. 
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Για τον AFST κατά CLSI, αξιολογήθηκε η ανάπτυξη στα βοθρία που περιείχαν 

φάρμακο συγκριτικά με την ανάπτυξη του GC, παρατηρώντας τον πυθμένα τους 

με τη βοήθεια ανάστροφου καθρέπτη. Για την καταγραφή χρησιμοποιήθηκε η εξής 

αριθμητική κλίμακα: 0 (οπτικά καθαρό βοθρίο), 1 (ελαφρώς θολό βοθρίο), 2 

(εμφανής μείωση [~50%] της θολερότητας του βοθρίου), 3 (ελαφρά μείωση της 

θολερότητας του βοθρίου) ή 4 (καμία μείωση της θολερότητας του βοθρίου). 

Σύμφωνα με τις κατευθυντήριες οδηγίες, ως AMB MIC ορίστηκε η χαμηλότερη 

συγκέντρωση φαρμάκου στην οποία παρατηρήθηκε 100% αναστολή της 

ανάπτυξης (σκορ 0), ενώ για τα υπόλοιπα αντιμυκητικά η MIC ορίστηκε ως η 

χαμηλότερη συγκέντρωση φαρμάκου που επέφερε ~50% αναστολή της 

ανάπτυξης (σκορ 2) συγκριτικά με την ανάπτυξη του GC (215).  

Για τον AFST κατά EUCAST, οι MICs προσδιορίστηκαν φωτομετρικά (540 nm) 

με τη χρήση της συσκευής Infinite® M200 (Tecan, Αθήνα, Ελλάδα). Ακολουθώντας 

τις κατευθυντήριες οδηγίες, ως AMB MIC ορίστηκε η χαμηλότερη συγκέντρωση 

φαρμάκου στην οποία παρατηρήθηκε ≥ 90% αναστολή της ανάπτυξης, ενώ για τα 

υπόλοιπα αντιμυκητικά η MIC ορίστηκε ως η χαμηλότερη συγκέντρωση φαρμάκου 

που επέφερε ≥ 50% αναστολή της ανάπτυξης συγκριτικά με την ανάπτυξη του GC. 

Το ποσοστό της μυκητικής ανάπτυξης στο κάθε βοθρίο που περιείχε αντιμυκητικό 

υπολογίστηκε σύμφωνα με την εξίσωση: 

 

% 𝛢𝜈ά𝜋𝜏𝜐𝜉𝜂 =
𝛢𝛽𝜊𝜃𝜌ί𝜊𝜐 − 𝛢𝜐𝜋𝜊𝛽ά𝜃𝜌𝜊𝜐

𝛢𝛽𝜊𝜃𝜌ί𝜊𝜐 𝜒𝜔𝜌ί𝜍 𝜑ά𝜌𝜇𝛼𝜅𝜊 − 𝛢𝜐𝜋𝜊𝛽ά𝜃𝜌𝜊𝜐
∗ 100 

όπου Α: απορρόφηση και υπόβαθρο: βοθρίο που περιέχει το τυφλό δείγμα (100 

μL αποσταγμένου νερού αντί 100 μL μυκητικού εναιωρήματος) (213). 

 

➢ Νηματοειδείς μύκητες 

Οι MICs των εξεταζόμενων αντιμυκητικών έναντι του εκάστοτε υπό έλεγχο 

non-Aspergillus/non-Mucorales νηματοειδή μύκητα προσδιορίστηκαν με οπτική 

παρατήρηση των πλακών μικροαραιώσεων. Συγκεκριμένα, ακολουθήθηκαν όσα 

περιγράφηκαν παραπάνω για τον προσδιορισμό των CLSI MICs (214,216). 

Στο πλαίσιο της παρούσας μελέτης, ο μακροσκοπικός προσδιορισμός των 

τιμών MIC (ζυμομύκητες κατά CLSI και νηματοειδείς μύκητες)  πραγματοποιήθηκε 
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από δύο ανεξάρτητους παρατηρητές και ενδεχόμενες μεταξύ τους ασυμφωνίες 

αξιολογήθηκαν από τρίτο παρατηρητή. 

 

⚫ Ποιοτικός έλεγχος των πλακών μικροαραιώσεων 

Προκειμένου τα αποτελέσματα του AFST να είναι αξιόπιστα, συστήνεται ο 

έλεγχος των πλακών μικροαραιώσεων με πρότυπα στελέχη, καθώς τα 

συγκεκριμένα είναι καλά χαρακτηρισμένα, φέρουν σταθερά φαινοτυπικά 

χαρακτηριστικά και έχουν καθορισμένο προφίλ ευαισθησίας στα αντιμυκητικά. 

Συγκεκριμένα, συνιστάται η χρήση τουλάχιστον ενός ανά δοκιμασία, με τη MIC του 

εκάστοτε αντιμυκητικού να πρέπει να βρίσκεται εντός του εύρους συγκεντρώσεων 

που ορίζεται από την EUCAST και το CLSI. Μάλιστα, αν η MIC είναι εκτός εύρους 

για > 1/20 δοκιμασίες, απαιτείται διερεύνηση της πηγής λάθους. Τέλος, κάθε νέα 

παρτίδα θρεπτικού υλικού και πλακών μικροαραίωσεων, πρέπει να ελέγχεται με 

τουλάχιστον δύο πρότυπα στελέχη (213–216).   

Στο πλαίσιο της παρούσας μελέτης, χρησιμοποιήθηκαν τα πρότυπα στελέχη 

C. krusei ATCC 6258 και C. parapsilosis ATCC 22019, τα οποία προτείνονται 

τόσο από την EUCAST και το CLSI (259–261).  

 

Εικόνα 58. Σχηματική απεικόνιση της ροής εργασίας του AFST με την πρότυπη μέθοδο 

BMD (262). 
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2.6 Ανάλυση δεδομένων  

Η συχνότητα εμφάνισης της μυκηταιμίας από σπάνιους μύκητες εκφράστηκε 

ως η αναλογία των αντίστοιχων περιστατικών ως προς το συνολικό αριθμό 

μυκηταιμιών που καταγράφηκαν στη διάρκεια της μελέτης. Το ποσοστό 

επίπτωσης της λοίμωξης εκφράστηκε ως ο λόγος των επεισοδίων ανά 1.000 

εισαγωγές και ανά 10.000 ημέρες νοσηλείας στο νοσοκομείο. Ακόμη, για τα 

στελέχη που ήταν διαθέσιμα για ανακαλλιέργεια, υπολογίστηκαν το εύρος τιμών 

των MICs και η μέση τιμή τους. Η ερμηνεία των αποτελεσμάτων του AFST 

πραγματοποιήθηκε σύμφωνα με τα EUCAST/CLSI ECOFFs/ECVs για όσους 

συνδυασμούς παθογόνου-αντιμυκητικού παράγοντα υπάρχουν διαθέσιμα, 

δεδομένου ότι δεν έχουν μέχρι στιγμής προσδιοριστεί κλινικά όρια ευαισθησίας για 

σπάνιους μύκητες (263–265). 

 

Πίνακας 7. EUCAST/CLSI ECOFFs/ECVs για όσους από τους συνδυασμούς σπάνιου 

μύκητα- αντιμυκητικού είναι διαθέσιμα (263–265). 

Είδος 
Αντιμυκητικός 
παράγοντας 

EUCAST ECOFF 
(mg/L) 

CLSI ECV       
(mg/L) 

C. neoformans AMB 1 0,5 

VRC 0,5 0,25 

POS 0,5 0,25 

ITC ΜΔ 0,25 

FLC ΜΔ 8 

AFG ΜΔ ΜΔ 

CAS ΜΔ ΜΔ 

MFG ΜΔ ΜΔ 

S. cerevisiae AMB 0,5 2 

VRC ΜΔ 0,5 

POS ΜΔ 2 

ITC 2 2 

FLC ΜΔ 32 

AFG ΜΔ 1 

CAS ΜΔ 2 

MFG ΜΔ 0,5 

F. fujikuroi SC AMB 8 ΜΔ 

F. solani SC AMB 8 ΜΔ 

ΜΔ: μη διαθέσιμο, SC (species complex): σύμπλεγμα ειδών 
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3. Αποτελέσματα 

 

3.1 Επιδημιολογία μυκηταιμίας από σπάνιους μύκητες 

στην Ελλάδα 

Η βιβλιογραφική ανασκόπηση με στόχο την αποτύπωση της επιδημιολογικής 

εικόνας της μυκηταιμίας από σπάνιους μύκητες στη χώρα μας οδήγησε στην 

ανάκτηση 20 δημοσιεύσεων (12,78,84,170–183,185–187), στις οποίες 

περιγράφονται συνολικά 95  περιστατικά. 

 

⚫ Ζυμομύκητες 

Η συντριπτική πλειοψηφία των περιστατικών αφορούν σε λοίμωξη από 

ζυμομύκητα (77/95, 81%), τα οποία καταγράφηκαν στη διάρκεια της 21ετίας 1999-

2020 (52/77, 68% μέχρι το 2018). Τα δεδομένα προέρχονται από 15 μελέτες ενός 

κέντρου (14 δημόσια τριτοβάθμια νοσοκομεία, 1 ιδιωτική κλινική) 

(12,78,84,170,172–177,179–183). Συγκεκριμένα, 1/15 αφορούν στην 

επιδημιολογική επιτήρηση των μυκηταιμιών στο γενικό πληθυσμό (Αθήνα, 2009-

2018) (12), 3/15 στην καταγραφή σειράς περιστατικών σε νεογνά, βρέφη και 

παιδιατρικούς ασθενείς (Αθήνα, 2008-2020) (182), στο γενικό πληθυσμό (Πάτρα 

2018-2021) (183) και σε COVID-19 ασθενείς της ΜΕΘ (Πτολεμαΐδα, 2020) (179), 

και 11/15 στην περιγραφή μεμονωμένων περιστατικών σε νοσοκομεία της 

περιοχής της Αττικής (6/11) (78,170,173,174,176,177), της Κρήτης (3/11) 

(172,175,181), της Πάτρας (1/11) (84) και της Θεσσαλονίκης (1/11) (178). Ως εκ 

τούτου, στοιχεία αναφορικά με τη συχνότητα εμφάνισης της λοίμωξης στην 

Ελλάδα μπορούν να αντληθούν από μόλις 2/16 μελέτες, σύμφωνα με τις οποίες 

κυμαίνεται μεταξύ 4-6% (12,183).  

Στοιχεία σχετικά με τα δημογραφικά και κλινικά χαρακτηριστικά των ασθενών 

είναι διαθέσιμα σε 14/15 μελέτες (49/77 περιστατικά). Σύμφωνα με αυτά, 33/49 

(67%) ήταν άντρες και η μέση (εύρος) ηλικία τους ήταν τα 33 έτη (0,02-78) έτη. Το 

ήμισυ των ασθενών έπασχαν από κακοήθεια, αιματολογική (15/49, 31%) ή 

συμπαγούς οργάνου (9/49, 18%). Επίγνωση για τους προδιαθεσικούς 

παράγοντες, πέρα των υποκείμενων νοσημάτων, υπάρχει για 32/49 ασθενείς, 
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μεταξύ των οποίων πρώτοι σε συχνότητα ήταν η χρήση καθετήρα (22/32, 69%), η 

λήψη αντιβιοτικών (15/32 ,47%), εκ των οποίων 7/32 έπασχαν συγχρόνως από 

βακτηριαιμία), η πρόσφατη χειρουργική επέμβαση (12/32, 38%) και η χορήγηση 

παρεντερικής διατροφής (7/32, 22%). Σημειωτέον, η πλειοψηφία των ασθενών 

ήταν μη ουδετεροπενικοί (27/32, 84%). Τέλος, 9/32 (28%) περιστατικά ήταν εκ 

διαφυγής λοιμώξεις καθώς οι συγκεκριμένοι ασθενείς ήταν υπό αντιμυκητική 

αγωγή κατά την εμφάνιση της μυκηταιμίας (4 υπό FLC για [όπου ήταν διαθέσιμο] 

5-43 ημέρες, 4 υπό POS για άγνωστο χρονικό διάστημα και 1 υπό AFG για 17 

ημέρες). 

Οι αιτιολογικοί παράγοντες της μυκηταιμίας ανήκαν στα γένη Rhodotorula 

(21/77 [27%], εκ των οποίων 19 R. mucilaginosa και 2 R. glutinis), Saccharomyces 

(20/77 [26%], εκ των οποίων όλα S. cerevisiae), Trichosporon (15/77 [20%], εκ 

των οποίων όλα Τ. asahii), Cryptococcus (12/77 [16%], εκ των οποίων 6 C. 

neoformans, 2 C. albidus, 2 C. uniguttulatus, 1 C. gatti και 1 C. terreus), 

Malassezia (4/77 [5%], εκ των οποίων όλα M. furfur),  Magnuciomuces (2/77 

[2,5%], εκ των οποίων όλα M. capitatus), Exophiala (2/77 [2,5%], εκ των οποίων 

όλα E. dermatitidis) και Moesziomyces (M. aphidis, 1/77 [1%]). Σημειωτέον, η 

πλειονότητα των ασθενών με αιματολογική κακοήθεια εμφάνισαν λοίμωξη από 

Rhodotorula spp. (5/15, 33%) ή T. asahii (5/15, 33%), ενώ όλοι οι ασθενείς που 

λάμβαναν προβιοτικά εμφάνισαν μυκηταιμία μόνο από S. cerevisiae. Η 

ταυτοποίηση των απομονωθέντων στελεχών για τα οποία υπάρχουν δεδομένα 

(49/77) έλαβε χώρα με βιοχημικές δοκιμασίες (9/49, 19%), μοριακές μεθόδους 

(αλληλούχιση ITS1-5.8S-ITS2, 4/49 [8%]) και MALDI-ToF MS, αποκλειστικά 

(31/49, 63%) ή σε συνδυασμό με μοριακές μεθοδολογίες (5/49, 10%). 
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Εικόνα 59. Διαγραμματική απεικόνιση της κατανομής των αιτιολογικών παραγόντων της 

μυκηταιμίας από σπάνιους ζυμομύκητες στην Ελλάδα.  

 

Στοιχεία αναφορικά με το προφίλ της in vitro ευαισθησίας στα αντιμυκητικά 

υπάρχουν διαθέσιμα για 48/77 (62%) στελέχη. Ο AFST πραγματοποιήθηκε με τη 

μέθοδο BMD, είτε κατά CLSI/EUCAST (7/48, 15%) είτε με εμπορικά διαθέσιμες 

δοκιμασίες (14/48, 29%), και με ταινίες διαβαθμισμένης συγκέντρωσης 

αντιμυκητικού (27/48, 56%). Συνολικά, η ΑΜΒ υπέδειξε δραστικότητα in vitro 

έναντι όλων των εξεταζόμενων ειδών, πλην κάποιων στελεχών T. asahii (1/11 με 

MIC 6 mg/L και 1/11 MIC 8 mg/L). Από την άλλη πλευρά, οι εχινοκανδίνες ήταν 

δραστικές in vitro μόνο έναντι του S. cerevisiae, ενώ η δραστικότητα των αζολών 

ήταν ειδο-εξαρτώμενη. Ειδικότερα, υψηλότερες τιμές FLC MIC καταγράφηκαν για 

στελέχη R. mucilaginosa (128->256 mg/L), C. albidus (256 mg/L) και C. 

uniguttulatus (256 mg/L), ενώ η VRC παρουσίασε υψηλότερη δραστικότητα in vitro 

έναντι του C. neoformans (MIC 0,016-0,03 mg/L), της M. aphidis (MIC 0,03 mg/L) 

και του T. asahii (MIC 0,016-0,06 mg/L, με εξαίρεση 1/11 στελέχη με MIC 0,25 

mg/L). Τέλος, υψηλές 5FC MIC (≥32 mg/L) προσδιορίστηκαν για στελέχη C. 

albidus, C. uniguttulatus, E. dermatitidis, M. furfur και R. glutinis. 

 

Rhodotorula spp.
27%

Cryptococcus spp.
16%

E. dermatitidis
2,5%

M. capitatus
2,5%

M. aphidis
1%

M. furfur
5%

T. asahii
20%

S. cerevisiae

26%
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Πληροφορίες σχετικά με την αντιμυκητική θεραπεία που χορηγήθηκε 

υπάρχουν για 27/77 περιστατικά. Ειδικότερα, μονοθεραπεία dAMB χορηγήθηκε σε 

1 ασθενή (R. mucilaginosa για άγνωστο χρονικό διάστημα) και απεβίωσε, ενώ 4/4 

ασθενείς που έλαβαν L-AMB (1 M. aphidis για 21 ημέρες, 2 R. mucilaginosa για 

άγνωστο χρονικό διάστημα και 1 S. cerevisiae για άγνωστο χρονικό διάστημα) 

επιβίωσαν. Μονοθεραπεία FLC για 30-32 ημέρες έλαβαν 2 ασθενείς με μυκηταιμία 

από R. glutinis και επιβίωσαν, ενώ 1 ασθενής με λοίμωξη από R. mucilaginosa 

πρόλαβε και έλαβε μόλις μια δόση φαρμάκου και απεβίωσε. 6 ασθενείς με 

μυκηταιμία από T. asahii έλαβαν μονοθεραπεία VRC για άγνωστο χρονικό 

διάστημα και όλοι επέζησαν. Παρόμοια, σε 1 ασθενή με λοίμωξη από S. cerevisiae 

χορηγήθηκε μονοθεραπεία MFG για 14 ημέρες και επέζησε. Συνδυαστική 

θεραπεία L-AMB και VRC έλαβαν 4 ασθενείς, εκ των οποίων 1 για 8 ημέρες και 

απεβίωσε (E. dermatitidis), 1 για άγνωστο χρονικό διάστημα και απεβίωσε (T. 

asahii), και 2 για άγνωστο χρονικό διάστημα και επιβίωσαν (C. neoformans). 

Επίσης, σε αρκετούς ασθενείς κρίθηκε σκόπιμη η αλλαγή φαρμάκου στη διάρκεια 

της θεραπείας. Ειδικότερα, 1 έλαβε L-AMB για 5 ημέρες, ακολουθούμενη από 

συνδυασμό L-AMB+VRC για άγνωστο χρονικό διάστημα, και απεβίωσε (T. asahii), 

όπως και 1 που έλαβε FLC για 2 ημέρες, ακολουθούμενη από L-AMB για 3 ημέρες 

(M. capitatus). Από την άλλη πλευρά, σε 2 ασθενείς χορηγήθηκε AFG για 7-10 

ημέρες, ακολουθούμενη από FLC για 14 ημέρες, και επιβίωσαν (S. cerevisiae), 

ενώ ίδια έκβαση είχε και 1 ασθενής με λοίμωξη από C. gattii που έλαβε 

συνδυασμό L-AMB+5FC, ακολουθούμενο από συνδυασμό L-AMB+FLC, 

συνδυασμό L-AMB+VRC και μονοθεραπεία VRC (άγνωστη διάρκεια θεραπείας για 

όλα τα σχήματα). Τέλος, 3 ασθενείς δεν έλαβαν θεραεπεία, εκ των οποίων 2 (C. 

neoformans και S. cerevisiae) απεβίωσαν και 1 επιβίωσε (R. mucilaginosa).  

Η έκβαση της νοσηλείας είναι γνωστή για 30 ασθενείς. Συνολικά, η 

καταγεγραμμένη αδρή θνητότητα σε ασθενείς με μυκηταιμία από σπάνιο 

ζυμομύκητα ήταν 30%. 
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Πίνακας 8. Συγκεντρωτικός πίνακας των δημογραφικών και κλινικών χαρακτηριστικών των ασθενών με μυκηταιμία από σπάνιο ζυμομύκητα 

στην Ελλάδα, όπως περιγράφονται σε διάφορες μελέτες.  

 

Αιτιολογικός 
παράγοντας/ 

Αναφορά  

Φύλο/ 
Ηλικία 
(έτη) 

Περιοχή/ 
Χρονολογία 

(έτος) 

Υποκείμενο νόσημα/ 
Παράγοντες κινδύνου 

Εκ διαφυγής 
μυκηταιμία 

(αντιμυκητικό, 
ημέρες χορήγησης) 

Αντιμυκητική 
θεραπεία (ημέρες 

χορήγησης) 
Έκβαση 

C. albidus 
(182) 

A/5 Αθήνα/ 
2016 

ΟΛΛ, ΜΔ παράγοντες κινδύνου ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

C. albidus 
(182) 

Α/2 Αθήνα/ 
2018 

ΟΛΛ, ΜΔ παράγοντες κινδύνου ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

C. gattii 
(183) 

Θ/32 Πάτρα/    
2018-2021 

Κρυπτοκοκκική μηνιγγίτιδα, 
πνευμονική κρυπτοκόκκωση, ΜΔ 

παράγοντες κινδύνου 

Όχι L-AMB+5FC (ΜΔ)→   
L-AMB+FLC (ΜΔ)→ 
L-AMB+VRC (ΜΔ)→ 

VRC (ΜΔ) 

Βελτίωση 

C. neoformans 
(12) 

ΜΔ Αθήνα/      
2009-2018 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

C. neoformans 
(12) 

ΜΔ Αθήνα/      
2009-2018 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

C. neoformans 
(12) 

ΜΔ Αθήνα/      
2009-2018 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

C. neoformans 
var. grubii (183) 

Α/75 Πάτρα/    
2018-2021 

Κρυπτοκοκκική μηνιγγίτιδα, ΣΔ, 
ΜΔ παράγοντες κινδύνου 

Όχι L-AMB+FLC (ΜΔ) Βελτίωση 

C. neoformans 
var. grubii (183) 

Θ/75 Πάτρα/    
2018-2021 

Ρευματοειδής αρθρίτιδα, ΛΚ, ΛΑΚ Όχι Δεν έλαβε Θάνατος 
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C. neoformans 
var. neoformans 
(183) 

Θ/78 Πάτρα/    
2018-2021 

ΣΔ, ΜΔ παράγοντες κινδύνου Όχι L-AMB+FLC (ΜΔ) Βελτίωση 

C. terreus 
(182) 

A/0,02 Αθήνα/ 
2009 

Νεκρωτική εντεροκολίτιδα, ΠΧ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

C. uniguttulatus 
(182) 

Α/13 Αθήνα/ 
2016 

ΟΛΛ, ΜΔ παράγοντες κινδύνου ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

C. uniguttulatus 
(182) 

Α/15 Αθήνα/ 
2016 

Οστεοσάρκωμα, ΠΧ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

E. dermatitidis 
(174) 

Α/0,5 Αθήνα/      
2021 

Βακτηριαιμία από A. junni και K. 
pneumoniae, ακραία προωρότητα 

(ΕΧΒΓ), ΠΧ, ΠΔ, ΧΚ, ΛΑ 

Ναι                     
(FLC, 43) 

L-AMB+FLC (8) Θάνατος 

E. dermatitidis  
(175) 

Α/4,5 Κρήτη/      
2022 

Σάρκωμα Ewing, XΘ, ΧΚ, ΛΑ Όχι  CAS (ΜΔ)→         
VRC (ΜΔ) 

Βελτίωση 

Μ. capitatus 
(176) 
  

Α/69 Αθήνα/      
2003 

ΟΜΛ, ουδετεροπενία, XΘ, XK, ΛΑ Ναι                     
(FLC, 5) 

FLC (2)→L-AMB (3) Θάνατος 

Μ. capitatus 
(177) 

A/63 Αθήνα/ 
2016 

Αμυοτροφική πλευρική 
σκλήρυνση, βακτηριαιμία από S. 

matophila, ΠΔ, ΧΚ, ΛΑ 

ΜΔ ΜΔ Θάνατος 

M. furfur 
(182) 

Α/0,3 Αθήνα/      
2008-2020 

Προωρότητα (ΕΧΒΓ), νόσος 
Hirschsprung, κολοστομία 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

M. furfur 
(182) 

Α/13 Αθήνα/ 
2012 

ΟΜΛ, ΠΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

M. furfur 
(182) 

Θ/0,03 Αθήνα/ 
2013 

Νεκρωτική εντεροκολίτιδα, ΠΧ, 
ΠΔ 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

M. furfur 
(182) 

Α/0,3 Αθήνα/ 
2016 

Συγγενής καρδιοπάθεια, 
δωδεκαδακτυλική ατρησία, ΜΔ 

παράγοντες κινδύνου 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ 
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M. aphidis 
(78) 

Θ/0,6 Αθήνα/      
2021 

Βακτηριαιμία από E. faecalis, 
προωρότητα (ΕΧΒΓ), ΧΚ, ΛΑ 

Όχι L-AMB (21) Βελτίωση 

R. glutinis (181) Α/64 Κρήτη/          
2007 

Βακτηριαιμία από S. aureus και Α. 
baumannii,  ΧΚ, ΛΑ 

Όχι FLC (32) Βελτίωση 

R. glutinis (181) Α/65 Κρήτη/          
2007 

ΧΚ, ΛΑ Όχι FLC (30) Βελτίωση 

R. mucilaginosa  
(170) 

Α/57 Αθήνα/      
1999        

Κακοήθεια εντέρου, 
ουδετεροπενία, ΠΧ, ΠΔ, ΧΚ, ΛΑ 

Όχι Δεοξυχολική AMB 
(ΜΔ) 

Θάνατος 

R. mucilaginosa 
(173) 

Θ/21 Αθήνα/      
2001 

Λέμφωμα non-Hodgkin, 
ουδετεροπενία, ΜΑΚ, ΠΔ, ΧΚ, ΛΑ 

Ναι                     
(FLC, ΜΔ) 

FLC (7)→L-AMB (7) Βελτίωση 

R. mucilaginosa 
(172) 

Α/76 Κρήτη/      
2001 

Κακοήθεια παχέος 
εντέρου,ουδετεροπενία, XΘ, ΧΚ, 

ΛΑ 

Όχι Δεν έλαβε Βελτίωση 

R. mucilaginosa 
(12)  

ΜΔ Αθήνα/      
2009-2018 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

R. mucilaginosa 
(12) 

ΜΔ Αθήνα/      
2009-2018 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

R. mucilaginosa 
(12) 

ΜΔ Αθήνα/      
2009-2018 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

R. mucilaginosa 
(12) 

ΜΔ Αθήνα/      
2009-2018 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

R. mucilaginosa 
(12) 

ΜΔ Αθήνα/      
2009-2018 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

R. mucilaginosa 
(12) 

ΜΔ Αθήνα/      
2009-2018 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 
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R. mucilaginosa 
(12) 

ΜΔ Αθήνα/      
2009-2018 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

R. mucilaginosa 
(12) 

ΜΔ Αθήνα/      
2009-2018 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

R. mucilaginosa 
(12) 

ΜΔ Αθήνα/      
2009-2018 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

R. mucilaginosa 
(12) 

ΜΔ Αθήνα/      
2009-2018 

ΜΔ ΜΔ  ΜΔ ΜΔ 

R. mucilaginosa 
(12) 

ΜΔ Αθήνα/      
2009-2018 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

R. mucilaginosa 
(12) 

ΜΔ Αθήνα/      
2009-2018 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

R. mucilaginosa  
(84) 

Θ/48 Πάτρα/       
2012 

Κακοήθεια ωοθηκών, 
βακτηριαιμία από K. pneumoniae, 

ΠΧ, ΠΔ, ΧΚ, ΛΑ 

Ναι                     
(FLC, 23) 

FLC (1) Θάνατος 

R. mucilaginosa 
(183) 

Α/19 Πάτρα/    
2018-2021 

ΟΛΛ, XΘ, ΧΚ Ναι                     
(POS, ΜΔ) 

L-AMB (ΜΔ)  Βελτίωση 

R. mucilaginosa 
(183) 

Α/58 Πάτρα/    
2018-2021 

ΟΜΛ, XΘ, ΧΚ Ναι                     
(POS, ΜΔ) 

L-AMB (ΜΔ) Βελτίωση 

R. mucilaginosa  
(182) 

A/12 Αθήνα/      
2020 

ΟΛΛ, ΜΔ παράγοντες κινδύνου ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

S. cerevisiae 
(12) 

ΜΔ Αθήνα/      
2009-2018 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

S. cerevisiae 
(12) 

ΜΔ Αθήνα/      
2009-2018 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 
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S. cerevisiae 
(12) 

ΜΔ Αθήνα/      
2009-2018 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

S. cerevisiae 
(12) 

ΜΔ Αθήνα/      
2009-2018 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

S. cerevisiae 
(12) 

ΜΔ Αθήνα/      
2009-2018 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

S. cerevisiae 
(12) 

ΜΔ Αθήνα/      
2009-2018 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

S. cerevisiae 
(12) 

ΜΔ Αθήνα/      
2009-2018 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

S. cerevisiae 
(12) 

ΜΔ Αθήνα/      
2009-2018 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

S. cerevisiae 
(12) 

ΜΔ Αθήνα/      
2009-2018 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

S. cerevisiae 
(182) 

Θ/0,6 Αθήνα/      
2010 

Ατρησία νήστιδας, ΠΧ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

S. cerevisiae 
(182) 

Θ/0,8 Αθήνα/      
2010 

Μυελοβλάστωμα, ΜΔ παράγοντες 
κινδύνου 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

S. cerevisiae 
(182) 

Θ/<1 Αθήνα/      
2010 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

S. cerevisiae 
(182) 

Θ/7 Αθήνα/      
2012 

ΟΛΛ, ΜΔ παράγοντες κινδύνου ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

S. cerevisiae 
(183) 

Α/48 Πάτρα/    
2018-2021 

Νόσος Fabry, γαστρεκτομή, ΧΚ Όχι L-AMB (ΜΔ) Βελτίωση 
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S. cerevisiae 
(183) 

Θ/71 Πάτρα/    
2018-2021 

ΜΔ Όχι Δεν έλαβε Θάνατος 

S. cerevisiae 
(182) 

Θ/0,2 Αθήνα/ 
2019 

Συγγενείς καρδιοπάθειες, ΝΑ, ΠΧ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

S. cerevisiae 
(182)  

Θ/1,2 Αθήνα/ 
2019 

Πνευμοκοκκική μηνιγγίτιδα, ΜΔ 
παράγοντες κινδύνου 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

S. cerevisiae 
(180,183)  

Α/2 Πάτρα/      
2020       

ΛΠ, ΧΚ, ΛΑ Όχι MFG (14) Βελτίωση 

S. cerevisiae 
(179) 

Α/73 Πτολεμαΐδα/      
2020 

Covid-19, βακτηριαιμία από A. 
baumannii και S. epidermidis, ΣΔ, 

ΛΠ, ΧΚ, ΛΑ 

Όχι AFG (7)→ FLC (14) Βελτίωση 

S. cerevisiae 
(179) 

Α/76 Πτολεμαΐδα/      
2020 

Covid-19, βακτηριαιμία από A. 
baumannii και S. hominis, ΛΠ, 

ΧΚ, ΛΑ 

Όχι AFG (10)→FLC (14) Βελτίωση 

T. asahii (178) Α/13 Θεσσαλονίκη/ 
2004 

ΟΛΛ, ουδετεροπενία, ΧΘ, ΧΚ, ΛΑ Όχι L-AMB (5)→             
L-AMB+VRC (ΜΔ)  

Θάνατος 

T. asahii (12) ΜΔ Αθήνα/      
2009-2018 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

T. asahii (12) ΜΔ Αθήνα/      
2009-2018 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

T. asahii (12) ΜΔ Αθήνα/      
2009-2018 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

T. asahii (12) ΜΔ Αθήνα/      
2009-2018 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

T. asahii 
(182) 

Θ/10 Αθήνα/ 
2011 

Αναιμία Blackfan-Diamond, ΝΑ, 
ΜΔ παράγοντες κινδύνου 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ 
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Τ. asahii 
(182) 

Θ/2,5 Αθήνα/ 
2017 

Κακοήθεια γεννητικών οργάνων, 
ΠΧ  

ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

T.asahii 
(182) 

Α/14 Αθήνα/ 
2018 

ΟΛΛ, ΜΔ παράγοντες κινδύνου ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

T. asahii (183) Α/28 Πάτρα/    
2018-2021 

Όγκος και ΠΧ στο κρανίο Όχι VRC (ΜΔ) Βελτίωση 

T. asahii (183) Α/62 Πάτρα/    
2018-2021 

Νευροχειρουργική εκτομή 
μηνιγγιώματος, ΧΚ 

Όχι VRC (ΜΔ) Βελτίωση 

T. asahii (183) Α/65 Πάτρα/    
2018-2021 

ΟΜΛ, ΧΘ, ΧΚ Ναι                     
(POS, ΜΔ) 

VRC (ΜΔ) Βελτίωση 

T. asahii (183) Α/67 Πάτρα/    
2018-2021 

ΜΔ Ναι                     
(AFG, 17) 

VRC (ΜΔ) Βελτίωση 

T. asahii (183) Α/68 Πάτρα/    
2018-2021 

Κακοήθεια ουροδόχου κύστεως, 
ΜΔ παράγοντες κινδύνου 

Όχι VRC (ΜΔ) Βελτίωση 

T. asahii (183) Α/72 Πάτρα/    
2018-2021 

Λέμφωμα non-Hodgkin, ΧΘ, ΧΚ Όχι VRC (ΜΔ) Βελτίωση 

T. asahii (183) 
 

  Α/73 Πάτρα/    
2018-2021 

ΜΔΣ, ΧΘ, ΧΚ Ναι                     
(POS, ΜΔ) 

L-AMB+VRC (ΜΔ) Θάνατος 

GvHD: νόσος μοσχεύματος έναντι του ξενιστή, Α: άρρεν, ΕΧΒΓ: εξαιρετικά χαμηλό βάρος γέννησης, Θ: θήλυ, ΛΑ: λήψη αντιβιοτικών, ΛΑΚ λήψη 

ανοσοκατασταλτικού φαρμάκου, ΛΚ: λήψη κορτικοστεροειδών, ΛΠ: λήψη προβιοτικών, ΜΑΚ: μεταμόσχευση αιμοποιητικών κυττάρων, ΜΔ: μη 

διαθέσιμο, ΜΔΣ: μυελοδυσπλαστικό σύνδρομο, ΝΑ: νεφρική ανεπάρκεια, ΟΛΛ: οξεία λεμφοβλαστική λευχαιμία, ΟΜΛ: οξεία μυελογενής 

λευχαιμία, ΠΔ: παρεντερική διατροφή, ΠΧ: πρόσφατο χειρουργείο ΣΔ: σακχαρώδης διαβήτης, ΧΚ: χρήση καθετήρα, ΧΘ: χημειοθεραπεία  
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Πίνακας 9. Συγκεντρωτικός πίνακας των μεθόδων ταυτοποίησης και του προφίλ της in vitro ευαισθησίας των αιτιολογικών παραγόντων για 

μυκηταιμία από σπάνιο ζυμομύκητα στην Ελλάδα, όπως περιγράφονται σε διάφορες μελέτες. 

 

Αιτιολογικός παράγοντας/ 
Αναφορά 

Μέθοδος ταυτοποίησης Μέθοδος AFST MICs (mg/L) 

C. albidus 
(182) 

MALDI-TοF MS ΤΔΣΑ AMB 2, FLC 256, ITC 0,5, VRC/POS/ISA 1, 
CAS/AFG/MFG/5FC 32 

C. albidus 
(182) 

MALDI-TοF MS ΤΔΣΑ AMB/VRC/ISA/POS 0,5, FLC 256, 
CAS/AFG/MFG/5FC 32, ITC 1 

C. gattii 
(183) 

MALDI-TοF MS και μοριακή                                        
(πολυπλεκτική PCR και γονοτύπηση) 

ΤΔΣΑ ΑΜΒ 0,25, 5FC 0,016, FLC 4, ITC 0,5, VRC 
0,125, POS 0,25, CAS/MFG/AFG >32 

C. neoformans 
(12) 

ΜΔ ΜΔ  

C. neoformans 
(12) 

ΜΔ ΜΔ  

C. neoformans 
(12) 

ΜΔ ΜΔ  

C. neoformans 
var. grubii (183) 

MALDI-TοF MS και μοριακή                                        
(πολυπλεκτική PCR και γονοτύπηση) 

ΤΔΣΑ ΑΜΒ 0,25, 5FC 0,5, FLC 1, ITC/VRC/POS 
0,016, CAS/MFG/AFG >32 

C. neoformans 
var. grubii (183) 

MALDI-TοF MS και μοριακή                                        
(πολυπλεκτική PCR και γονοτύπηση) 

ΤΔΣΑ ΑΜΒ 0,25, 5FC/FLC 1, ITC 0,125, VRC 0,016, 
POS 0,5, ISA 0,008, CAS/MFG/AFG >32 

C. neoformans var. 
neoformans (183) 

MALDI-TοF MS και μοριακή                                        
(πολυπλεκτική PCR και γονοτύπηση) 

ΤΔΣΑ ΑΜΒ/POS 0,125, 5FC 0,016, FLC 0.25, ITC 
0,06, VRC 0,03, CAS/MFG/AFG >32 

C. terreus (182) MALDI-TοF MS Micronaut-AM 
(ISA ΤΔΣΑ) 

AMB 0,125, FLC 128, ITC 0,03, VRC 0,125, 
POS 0,25, CAS/AFG/MFG/5FC 8, ISA 1 
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C. uniguttulatus  
(182) 

MALDI-TοF MS ΤΔΣΑ AMB 2, FLC 256, ITC/POS/VRC/ΙSA 0,5,  
CAS/MFG/AFG/5FC 32,  

C. uniguttulatus 
(182) 

MALDI-TοF MS ΤΔΣΑ AMB 2, FLC 256, ITC/POS 0,5, VRC 1, 
CAS/MFG/AFG/5FC 32, ISA 0,25 

E. dermatitidis 
(174) 
 

Μοριακή (αλληλούχιση ITS1-5.8S-ITS2) EUCAST BMD AMB 0,25, FLC 16, ITC/VRC 0,125, ISA 0,5, 
POS 0,06, AFG/MFG 4, CAS 2 

E. dermatitidis 
(175) 

MALDI-TοF MS και μοριακή (αλληλούχιση 
ITS1-5.8S-ITS2) 

ΤΔΣΑ AMB 0,25, 5FC/CAS/MFG/AFG >32, FLC 8, 
VRC:0.06, κετοκοναζόλη 0,125 

Μ. capitatus 
(176) 

API ID 32C CLSI BMD AMB 0,5, 5FC 2, FLC 16, ITC 1, VRC 0,25, 
CAS 0,5   

Μ. capitatus 
(177) 

API ID 32C Micronaut-AM AMB/VRC 0,25, 5FC 0,06, FLC/CAS/MFG 4, 
ITC 2, AFG 8 

M. furfur 
(182) 

MALDI-TοF MS ΤΔΣΑ AMB 0,5, FLC 1, ITC/POS 0,125, 
VRC/CAS/AFG/MFG/5FC 32, ISA 1 

M. furfur 
(182) 

MALDI-TοF MS ΤΔΣΑ AMB 0,25, FLC 256, ITC/VRC 0,03, POS 0,06, 
CAS/AFG/MFG/5FC 32, ISA 0,125 

M. furfur 
(182) 

MALDI-TοF MS ΤΔΣΑ AMB/FLC 0,25, VRC/POS/ITC 0,125, 
CAS/AFG/MFG 32, 5FC 16, ISA 0,5 

M. furfur 
(182) 

MALDI-TοF MS ΤΔΣΑ AMB/ITC/ISA 0,125, FLC 64, VRC/POS    
0,06, CAS/AFG/MFG/5FC 32 

M. aphidis 
(78) 

Μοριακή (αλληλούχιση ITS1-5.8S-ITS2) EUCAST BMD AMB ≤0,125, FLC 8, ITC ≤0,016, VRC/POS 
0,03, ISA 0,016, CAS/AFG/MFG >8 

 
R. glutinis  
(181) 

API 20C AUX, Vitek 2 ΤΔΣΑ FLC 2, 5FC >32 
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R. glutinis 
(181) 

API 20C AUX, Vitek 2 ΤΔΣΑ FLC 2, 5FC >32 

R. mucilaginosa  
(170)    

Βιοχημικά χαρακτηριστικά CLSI BMD AMB 0,5, 5FC <0,125, FLC >64, ITC 4 

R. mucilaginosa  
(173) 

API ID 32C Sensititre 
YeastOne 

AMB/κετοκοναζόλη 0,25, 5FC 0,06, FLC >256, 
ITC 1 

R. mucilaginosa  
(172) 

API 20C AUX ΜΔ ΜΔ 

R. mucilaginosa 
(12) 

ΜΔ ΜΔ  

R. mucilaginosa 
(12) 

ΜΔ ΜΔ  

R. mucilaginosa 
(12) 

ΜΔ ΜΔ  

R. mucilaginosa 
(12) 

ΜΔ ΜΔ  

R. mucilaginosa 
(12) 

ΜΔ ΜΔ  

R. mucilaginosa 
(12) 

ΜΔ ΜΔ  

R. mucilaginosa 
(12) 

ΜΔ ΜΔ  

R. mucilaginosa 
(12) 

ΜΔ ΜΔ  
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R. mucilaginosa 
(12) 

ΜΔ ΜΔ  

R. mucilaginosa 
(12) 

ΜΔ ΜΔ  

R. mucilaginosa 
(12) 

ΜΔ ΜΔ  

R. mucilaginosa  
(12) 

ΜΔ ΜΔ  

R. mucilaginosa 
(84)    

API 20C AUX, Vitek 2 ΤΔΣΑ AΜΒ/VRC 2, 5FC 0,06, FLC >256, ITC 1, 
κετοκοναζόλη 0,03, POS 0,25, CAS/MFG >32 

R. mucilaginosa 
(183)  
   

MALDI-TοF MS EUCAST BMD AMB 1, 5FC <0,06, FLC >256, ITC 0,25, VRC 
2, POS 0,5, CAS/MFG/AFG >8 

R. mucilaginosa  
(183)   

MALDI-TοF MS ΤΔΣΑ ΑΜΒ/ITC/VRC 1, 5FC 0,06, FLC >256, POS 
0,25, CAS/MFG/AFG >32 

R. mucilaginosa  
(182) 

MALDI-TοF MS Micronaut-AM 
(ISA ΤΔΣΑ) 

AMB 0,25, FLC 128, ITC 1, VRC 0.25, POS 
0.5, CAS 4, AFG/MFG 8, 5FC 0,06, ISA 0,5 

S. cerevisiae 
(12) 

ΜΔ ΜΔ  

S. cerevisiae 
(12) 

ΜΔ ΜΔ  

S. cerevisiae 
(12) 

ΜΔ ΜΔ  

S. cerevisiae 
(12) 

ΜΔ ΜΔ  
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S. cerevisiae 
(12) 

ΜΔ ΜΔ  

S. cerevisiae 
(12) 

ΜΔ ΜΔ  

S. cerevisiae 
(12) 

ΜΔ ΜΔ  

S. cerevisiae 
(12) 

ΜΔ ΜΔ  

S. cerevisiae 
(12) 

ΜΔ ΜΔ  

S. cerevisiae   
(182) 

MALDI-TοF MS Micronaut-AM 
(ISA ΤΔΣΑ) 

AMB/AFG 0,125, 5FC/ISA 0,06, FLC/ITC 4, 
VRC 0,03, POS/CAS/MFG 0,25 

S. cerevisiae 
(182)  

MALDI-TοF MS Micronaut-AM 
(ISA, VRC ΤΔΣΑ) 

AMB/AFG/CAS/MFG/ISA 0,125, VRC 0,25, 
5FC/POS 0,06, FLC/ITC 4 

S. cerevisiae 
(182)   

MALDI-TοF MS Micronaut-AM 
(ISA ΤΔΣΑ) 

ΑΜΒ/MFG 0,125, FLC 2, ITC 4, VRC 0,016, 
POS 0,25, CAS/5FC 0,06, AFG/ISA 0,03 

S. cerevisiae 
(182)  

MALDI-TοF MS ΤΔΣΑ AMB/ISA 0,03, FLC 4, ITC 2, VRC 0,125, 
POS/5FC 1, CAS/MFG 0,25, AFG 0,016 

S. cerevisiae  
(183) 

MALDI-TοF MS ΤΔΣΑ ΑΜΒ/ISA 0,25, 5FC/VRC/CAS/AFG 0,125, 
FLC 8, ITC 2, POS 4, MFG 0,06 

S. cerevisiae  
(183)   

MALDI-TοF MS ΤΔΣΑ AMB/VRC/ISA 0,5, 5FC 0,03, FLC/ITC 32, 
POS 8, CAS/MFG 0,06, AFG 0,125 

S. cerevisiae 
(182) 

MALDI-TοF MS Micronaut-AM 
(ISA ΤΔΣΑ) 

AMB/POS/CAS 0,125, 5FC 0,06, FLC 2, 
ITC/ISA 1, VRC 0,016, AFG 0,03, MFG 0,06 
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S. cerevisiae 
(182) 

MALDI-TοF MS Micronaut-AM 
(ISA ΤΔΣΑ) 

AMB 0,125, 5FC 0,06, FLC 128, ITC 2, VRC 
0,25, POS 4, CAS 0,125, AFG 0,016, MFG/ISA 

0,03 
S. cerevisiae 
 (183)  
  

MALDI-TοF MS ΤΔΣΑ AMB/CAS 0,03, 5FC 0,016, FLC 64, ITC/POS 
8, VRC 0,5, ISA/AFG 0,25, MFG 0,125 

S. cerevisiae 
(179) 

Μοριακή (αλληλούχιση ITS1-5.8S-ITS2) ATB FUNGUS 3 
(POS+AFG 

ΤΔΣΑ) 

AMB 0,5, 5FC/FLC/ITC 4, VRC 0,125, POS 
0,06, AFG 0,002 

S. cerevisiae 
(179) 

Μοριακή (αλληλούχιση ITS1-5.8S-ITS2) ATB FUNGUS 3 
(POS+AFG 

ΤΔΣΑ) 

AMB 1, 5,  FC/FLC 4, ITC 0,5, VRC 0,125, 
POS 0,03, AFG 0,06 

T. asahii 
(178) 

API ID 32C CLSI BMD AMB/POS/ITC 0,25, FLC 2, VRC ≤0,06  

T. asahii 
(12) 

ΜΔ ΜΔ  

T. asahii 
(12) 

ΜΔ ΜΔ  

T. asahii 
(12) 

ΜΔ ΜΔ  

T. asahii 
(12) 
 

ΜΔ ΜΔ  

T. asahii 
(182) 

MALDI-TοF MS Micronaut-AM 
(ISA ΤΔΣΑ) 

AMB 6, FLC 16, ITC 4, VRC 0,25, POS 0,03, 
CAS/AFG/MFG/5FC 8, ISA 0,125 

T. asahii 
(182) 

MALDI-TοF MS  Micronaut-AM 
(ISA ΤΔΣΑ) 

AMB/ISA 0,125, FLC 4, ITC/POS 0,03, VRC 
0,016, CAS/AFG/MFG/5FC 8  

T. asahii 
(182) 

MALDI-TοF MS Micronaut-AM 
(ISA ΤΔΣΑ) 

AMB 8, FLC 6, ITC/VRC 0,03, POS 0,25, CAS 
16, AFG/MFG/5FC 8, ISA 0,5  
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T. asahii 
(183) 

MALDI-TοF MS ΤΔΣΑ ΑΜΒ/POS 0,25, 5FC 16, FLC 2, ITC 1, 
VRC/ISA 0,06, CAS/MFG/AFG >32 

T. asahii 
(183) 

MALDI-TοF MS ΤΔΣΑ ΑΜΒ 0,25, 5FC 1, FLC 4, ITC/POS 0,5, VRC 
0,06, ISA 0,03, CAS/MFG/AFG >32 

T. asahii 
(183) 

MALDI-TοF MS ΤΔΣΑ ΑΜΒ/5FC 0,5, FLC 2, ITC/POS 1, VRC:0,06, 
ISA 0,125, CAS/MFG/AFG >32 

T. asahii 
(183) 

MALDI-TοF MS EUCAST BMD ΑΜΒ 1, 5FC 4, FLC 2, ITC 0,25, VRC 0,06, 
POS 0,5, CAS/MFG/AFG >8 

T. asahii 
(183) 

MALDI-TοF MS ΤΔΣΑ ΑΜΒ/5FC 0,25, FLC 2, ITC 1, VRC 0,03, POS 
0,5, ISA 0,125, CAS/MFG/AFG >32 

T. asahii 
(183) 

MALDI-TοF MS ΤΔΣΑ ΑΜΒ/POS 0,25, 5FC 16, FLC/ITC 1, VRC 
0,03, ISA 0,125, CAS/MFG/AFG >32 

T. asahii 
(183) 

MALDI-TοF MS ΤΔΣΑ ΑΜΒ/VRC 0,06, 5FC 8, FLC 2, ITC/POS 0,5, 
ISA 0,125, CAS/MFG/AFG >32 

BMD: μέθοδος μικροαραιώσεων σε ζωμό, ΜΔ: μη διαθέσιμο, ΤΔΣΑ: ταινίες διαβαθμισμένης συγκέντρωσης αντιμυκητικού 

  



114 
 

⚫ Νηματοειδείς μύκητες 

Τα περιστατικά που αφορούν σε λοίμωξη από νηματοειδή μύκητα είναι 

περιορισμένα (18/95, 19%) και καταγράφηκαν στη διάρκεια της 25ετίας 1994-

2018. Μάλιστα, αξίζει να σημειωθεί ότι τα δεδομένα προέρχονται από μόλις 5 

μελέτες ενός κέντρου, όλα δημόσια τριτοβάθμια νοσοκομεία (12,117,171,185,186). 

Συγκεκριμένα, 1/5 αφορά στην περιγραφή μεμονωμένου περιστατικού σε ενήλικα 

αιματολογικό ασθενή (Αθήνα, 2003) (171), 1/5 στην καταγραφή σειράς 

περιστατικών σε παιδιατρικούς με κακοήθειες ασθενείς (Θεσσαλονίκη,1994) (185), 

1/5 στην επιδημιολογική επιτήρηση των μυκηταιμιών στο γενικό πληθυσμό 

(Αθήνα, 2009-2018) (12) και 2/5 στην περιγραφή συρροής κρουσμάτων σε 

ενήλικες ασθενείς που είχαν υποβληθεί σε μεταμόσχευση αιμοποιητικών κυττάρων 

(Θεσσαλονίκη, 2011) (187) και σε ενήλικες ανοσοεπαρκείς ασθενείς (Λάρισα 2012) 

(186). Ως εκ τούτου, στοιχεία αναφορικά με τη συχνότητα εμφάνισης της λοίμωξης 

στην Ελλάδα μπορούν να αντληθούν μόνο από μία μελέτη, σύμφωνα με την οποία 

αγγίζει το 1,1% (12). 

Δεδομένα σχετικά με τα δημογραφικά και κλινικά χαρακτηριστικά των ασθενών 

είναι διαθέσιμα σε 4/5 μελέτες (13/18 περιστατικά). Σύμφωνα με αυτά, 10/13 (77%) 

ήταν άντρες και η μέση (εύρος) ηλικία τους ήταν τα 54 (2-86) έτη. Πολλοί από τους 

ασθενείς έπασχαν από αιματολογική κακοήθεια (5/13, 38%), ενώ όλοι έφεραν 

καθετήρα και λάμβαναν αντιβιοτικά (4/13, 21% έπασχαν συγχρόνως από 

βακτηριαιμία από Gram αρνητικό παθογόνο). Σημειωτέον, η πλειοψηφία των 

ασθενών ήταν μη ουδετεροπενικοί (9/13, 69%), ωστόσο 6/9 ασθενείς 

συγκαταλέγονται στην περιγραφή συρροής κρουσμάτων σε μια παθολογική 

κλινική σε σύντομο χρονικό διάστημα από το πέρας των εργασιών ανασκευής της. 

Τέλος, 4/13 περιστατικά ήταν εκ διαφυγής λοιμώξεις καθώς οι συγκεκριμένοι 

ασθενείς ήταν υπό αντιμυκητική αγωγή κατά την εμφάνιση της μυκηταιμίας (1 υπό 

dAMB για 21 ημέρες, ενώ δεν υπάρχουν στοιχεία για το είδος του αντιμυκητικού 

και τη διάρκεια της θεραπείας για τους υπόλοιπους 3).   

Οι αιτιολογικοί παράγοντες της μυκηταιμίας ανήκαν στα γένη Fusarium (12/18 

[67%], εκ των οποίων 7 F. verticillioides και 5 Fusarium spp.) και Acremonium 

(6/18 [33%], εκ των οποίων 3 A. killiense και 3 Acreminium spp.). Η ταυτοποίηση 

των απομονωθέντων στελεχών για τα οποία υπάρχουν δεδομένα (13/18) έλαβε 
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χώρα με συμβατικές φαινοτυπικές (μακροσκοπικά/μικροσκοπικά χαρακτηριστικά 

των αποικιών, 3/13 [23%]) ή μοριακές (αλληλούχιση ITS1-5.8S-ITS2 ή TEF-1α, 

10/13 [77%]) μεθόδους. Στοιχεία αναφορικά με το προφίλ της in vitro ευαισθησίας 

στα αντιμυκητικά υπάρχουν διαθέσιμα μόνο για 3 στελέχη A. killiense και 7 

στελέχη F. verticillioides. Ειδικότερα, ο AFST με ταινίες διαβαθμισμένης 

συγκέντρωσης αντιμυκητικού υπέδειξε πως μόνο η VRC ήταν δραστική in vitro 

έναντι των A. killiense (ΜΙC 0,5 mg/L). Από την άλλη πλευρά, όλα τα αντιμυκητικά 

που ελέγχθηκαν με την πρότυπη μεθοδολογία CLSI BMD δεν υπέδειξαν 

δραστικότητα in vitro έναντι των F. verticillioides (ΜΙCs εχινοκανδινών/ΑΜΒ/5FC/ 

ITC/POS >16 mg/L και VRC >1 mg/L). 

 

 

Εικόνα 60. Διαγραμματική απεικόνιση της κατανομής των αιτιολογικών παραγόντων της 

μυκηταιμίας από σπάνιους νηματοειδείς μύκητες στην Ελλάδα.  

 

Πληροφορίες σχετικά με την αντιμυκητική θεραπεία που χορηγήθηκε 

υπάρχουν για 13/18 περιστατικά. Ειδικότερα, μονοθεραπεία VRC έλαβαν 9/13 

(70%) ασθενείς (6 F. verticilliodes και 3 A. killiense), χωρίς ωστόσο να είναι 

γνωστή η διάρκεια της, εκ των οποίων 5/9 (56%) (3 F. verticilliodes και 1 A. 

killiense) τελικά απεβίωσαν. Ένας ασθενής (F. verticilliodes) δεν έλαβε 

αντιμυκητική θεραπεία και απεβίωσε. Επίσης, ένας ασθενής (Fusarium spp.) έλαβε 

αρχικά dAMB για 5 ημέρες, ακολουθούμενη από CAS για 21 ημέρες, και επιβίωσε. 

Fusarium spp.
28%

F. verticillioides
39%

Acremonium spp.
16%

A. killiense
17%
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Αντίστοιχα, 2 ασθενείς (Acremonium spp.) έλαβαν L-AMB για 30 ημέρες, 

ακολουθούμενη από FLC για 30 ημέρες, και επιβίωσαν. Συνολικά, η 

καταγεγραμμένη αδρή θνητότητα σε ασθενείς με μυκηταιμία από σπάνιο 

νηματοειδή μύκητα ήταν 38%. 
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Πίνακας 10. Συγκεντρωτικός πίνακας των δημογραφικών και κλινικών χαρακτηριστικών των ασθενών με μυκηταιμία από σπάνιο νηματοειδή 

μύκητα στην Ελλάδα, όπως περιγράφονται σε διάφορες μελέτες.    

Αιτιολογικός 
παράγοντας/ 

Αναφορά 

Φύλο/ 
Ηλικία 
(έτη) 

Περιοχή/ 
Χρονολογία 

(έτος) 

Υποκείμενο νόσημα/ 
Παράγοντες κινδύνου 

Εκ διαφυγής 
μυκηταιμία 

(αντιμυκητικό, 
ημέρες χορήγησης) 

Αντιμυκητική 
θεραπεία 
(ημέρες 

χορήγησης) 

Έκβαση 

Acremonium spp. 
(185) 

Α/2 Θεσσαλονίκη/ 
1994 

Νευροβλάστωμα, ουδετεροπενία, ΧΘ, 
ΧΚ, ΛΑ 

Όχι L-AMB (30)→ 
FLC (30) 

Βελτίωση 

Acremonium spp. 
(185) 

Θ/4 Θεσσαλονίκη/ 
1994 

ΟΛΛ, ουδετεροπενία, ΧΘ, ΧΚ, ΛΑ Όχι L-AMB (30)→ 
FLC (30) 

Βελτίωση 

Acremonium spp. 
(12) 

ΜΔ Αθήνα/      
2009-2018 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

A. kiliense 
(187)  

Α/23 Θεσσαλονίκη/ 
2011 

ΟΜΛ, ΜΑΚ, βακτηριαιμία από K. 
pneumoniae, ΜΑΚ, ΧΚ, ΛΑ 

Ναι                     
(ΜΔ) 

VRC (ΜΔ) Θάνατος 

A. kiliense 
(187) 

Θ/33 Θεσσαλονίκη/ 
2011 

Λέμφωμα Hodgkin, ΜΑΚ, ΧΚ, ΛΑ Ναι                     
(ΜΔ) 

VRC (ΜΔ) Βελτίωση 

A. kiliense 
(187) 

Θ/39 Θεσσαλονίκη/ 
2011 

ΟΛΛ, οξεία GvHD, ΜΑΚ, ΧΚ, ΛΑ Ναι                     
(ΜΔ) 

VRC (ΜΔ) Βελτίωση 

Fusarium spp. 
(171) 

Α/67 Αθήνα/      
2003 

ΟΜΛ, ουδετεροπενία, ΧΘ, ΧΚ, ΛΑ Ναι                  
(dΑΜΒ, 21)  

dΑΜΒ (5)→ 
CAS (21) 

Βελτίωση 

Fusarium spp. 
(12) 

ΜΔ Αθήνα/      
2009-2018 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 
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Fusarium spp. 
(12) 

ΜΔ Αθήνα/      
2009-2018 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

Fusarium spp. 
(12) 

ΜΔ Αθήνα/      
2009-2018 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

Fusarium spp. 
(12) 

ΜΔ Αθήνα/      
2009-2018 

ΜΔ ΜΔ ΜΔ ΜΔ 

F. verticillioides 
(186) 

Α/63 Λάρισα/    
2012 

ΧΚ, ΛΑ Όχι VRC (ΜΔ) Θάνατος 

F. verticillioides 
(186) 

Α/70 Λάρισα/    
2012 

Aυτοάνοση θρομβοπενία, 
ουδετεροπενία, ΛΚ, ΧΚ, ΛΑ 

Όχι VRC (ΜΔ) Θάνατος 

F. verticillioides 
(186) 

Α/74 Λάρισα/    
2012 

Βακτηριαιμία από K. pneumoniae, ΣΔ, 
ΧΚ, ΛΑ 

Όχι VRC (ΜΔ) Θάνατος 

F. verticillioides 
(186) 

Α/80 Λάρισα/    
2012 

Βακτηριαιμία από Proteus spp., E. coli 
και P. stuartii, ΧΚ, ΛΑ 

Όχι VRC (ΜΔ) Βελτίωση 

F. verticillioides 
(186) 

Α/82 Λάρισα/    
2012 

ΧΚ, ΛΑ Όχι VRC (ΜΔ) Βελτίωση 

F. verticillioides 
(186) 

Α/85 Λάρισα/    
2012 

Βακτηριαιμία από Proteus spp., XK, 
ΛΑ 

Όχι VRC (ΜΔ) Βελτίωση 

F. verticillioides 
(186) 

Α/86 Λάρισα/    
2012 

Ενδοκαρδίτιδα, ΧΚ, ΛΑ Όχι Δεν έλαβε Θάνατος 

GvHD: νόσος μοσχεύματος έναντι του ξενιστή, Α: άρρεν, Θ: θήλυ, ΛΑ: λήψη αντιβιοτικών, ΛΚ: λήψη κορτικοστεροειδών, ΜΑΚ: μεταμόσχευση 

αιμοποιητικών κυττάρων, ΜΔ: μη διαθέσιμο, ΟΛΛ: οξεία λεμφοβλαστική λευχαιμία, ΟΜΛ: οξεία μυελογενής λευχαιμία, ΣΔ: σακχαρώδης διαβήτης, 

ΧΘ: χημειοθεραπεία, ΧΚ: χρήση καθετήρα 
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Πίνακας 11. Συγκεντρωτικός πίνακας των μεθόδων ταυτοποίησης και του προφίλ της in vitro ευαισθησίας των αιτιολογικών παραγόντων της 

μυκηταιμίας από σπάνιο νηματοειδή μύκητα στην Ελλάδα, όπως περιγράφονται σε διάφορες μελέτες.  

Αιτιολογικός παράγοντας/ 
Αναφορά  

Μέθοδος ταυτοποίησης Μέθοδος AFST MICs (mg/L) 

Acremonium spp. 
(185) 

Μακροσκοπικά/μικροσκοπικά 
χαρακτηριστικά των αποικιών 

ΜΔ  

Acremonium spp. 
(185) 

Μακροσκοπικά/μικροσκοπικά 
χαρακτηριστικά των αποικιών 

ΜΔ  

Acremonium spp. 
(12) 

ΜΔ ΜΔ  

A. kiliense 
(187) 

Μοριακή (αλληλούχιση ITS1-5.8S-ITS2) ΤΔΣΑ AMB 32, VRC 0,5, FLC >256, 
5FC/ITC/POS/CAS/AFG >32 

A. kiliense 
(187) 

Μοριακή (αλληλούχιση ITS1-5.8S-ITS2) ΤΔΣΑ AMB 32, VRC 0,5, FLC >256, 
5FC/ITC/POS/CAS/AFG >32 

A. kiliense 
(187) 

Μοριακή (αλληλούχιση ITS1-5.8S-ITS2) ΤΔΣΑ AMB 32, VRC 0,5, FLC >256, 
5FC/ITC/POS/CAS/AFG >32 

Fusarium spp. 
(171) 

Μακροσκοπικά/μικροσκοπικά 
χαρακτηριστικά των αποικιών 

ΜΔ  

Fusarium spp. 
(12) 

ΜΔ ΜΔ  

Fusarium spp. 
(12) 

ΜΔ ΜΔ  

Fusarium spp. 
(12) 

ΜΔ ΜΔ  
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Fusarium spp. 
(12) 

ΜΔ ΜΔ  

F. verticillioides 
(186) 

Μοριακή (αλληλούχιση TEF-1α) CLSI BMD AMB/5FC/ITC/POS >32, VRC >1, 
CAS/MFG/AFG >16 

F. verticillioides 
(186) 

Μοριακή (αλληλούχιση TEF-1α) CLSI BMD AMB/5FC/ITC/POS >32, VRC >1, 
CAS/MFG/AFG >16 

F. verticillioides 
(186) 

Μοριακή (αλληλούχιση TEF-1α) CLSI BMD AMB/5FC/ITC/POS >32, VRC >1, 
CAS/MFG/AFG >16 

F. verticillioides 
(186) 

Μοριακή (αλληλούχιση TEF-1α) CLSI BMD AMB/5FC/ITC/POS >32, VRC >1, 
CAS/MFG/AFG >16 

F. verticillioides 
(186) 

Μοριακή (αλληλούχιση TEF-1α) CLSI BMD AMB/5FC/ITC/POS >32, VRC >1, 
CAS/MFG/AFG >16 

F. verticillioides 
(186) 

Μοριακή (αλληλούχιση TEF-1α) CLSI BMD AMB/5FC/ITC/POS >32, VRC >1, 
CAS/MFG/AFG >16 

F. verticillioides 
(186) 

Μοριακή (αλληλούχιση TEF-1α) CLSI BMD AMB/5FC/ITC/POS >32, VRC >1, 
CAS/MFG/AFG >16 

BMD: μέθοδος μικροαραιώσεων σε ζωμό, TEF-1a: παράγοντας επιμήκυνσης της μετάφρασης 1-α, ΜΔ: μη διαθέσιμο, ΤΔΣΑ: ταινίες 
διαβαθμισμένης συγκέντρωσης αντιμυκητικού 
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3.2 Επιδημιολογία μυκηταιμίας από σπάνιους μύκητες 

στο Π.Γ.Ν. “Αττικόν” 

Κατά τη 14ετία 2009-2022 ο αριθμός των νοσηλευόμενων στο Π.Γ.Ν. “Αττικόν” 

ήταν 689.141 (μέσος αριθμός νοσηλευόμενων/έτος: 52.205). Στο διάστημα αυτό 

καταγράφηκαν συνολικά 817 επεισόδια μυκηταιμίας, τα οποία στη συντριπτική 

πλειοψηφία τους αφορούσαν σε καντινταιμία (776/817, 95%). 

 

⚫ Ζυμομύκητες 

32 περιστατικά μυκηταιμίας είχαν ως αιτιολογικό παράγοντα κάποιο σπάνιο 

ζυμομύκητα, διαμορφώνοντας τη συνολική (εύρος) συχνότητα εμφάνισης της 

λοίμωξης στο 3,8% (0-10,3%). Η συνολική (εύρος) επίπτωσή της υπολογίστηκε 

στα 0,05 (0-0,10) επεισόδια/1.000 εισαγωγές στο νοσοκομείο και στα 0,11 (0-0,23) 

επεισόδια/10.000 ημέρες νοσηλείας. Η πλειοψηφία των περιπτώσεων (23/32, 

72%) αφορούν σε ασθενείς που νοσηλεύτηκαν σε κλινικές του παθολογικού τομέα, 

6/32 (19%) σε κλινικές του χειρουργικού τομέα και 3/32 (9%) στη ΜΕΘ.  

Αναφορικά με τα δημογραφικά χαρακτηριστικά των ασθενών, 21/32 (66%) 

ήταν άντρες και η μέση (εύρος) ηλικία τους ήταν τα 66 (17-88) έτη. Πληροφορίες 

για το κλινικό ιστορικό τους ήταν διαθέσιμες για 28/32 ασθενείς. Ως συχνότερο 

υποκείμενο νόσημα καταγράφηκε ο ΣΔ (9/28, 32%), η αιματολογική νόσος ή 

κακοήθεια (8/28, 29%), η κακοήθεια συμπαγούς οργάνου (8/28, 29%) και η 

αυτοάνοση ηπατίτιδα (2/28, 7%). 

Έλλειψη δεδομένων σχετικά με τους παράγοντες κινδύνου για την εμφάνιση 

της λοίμωξης καταγράφηκε σε 13/32 (41%) περιπτώσεις. Λαμβάνοντας υπόψη 

τους εναπομείναντες 19 ασθενείς, όλοι έφεραν καθετήρα και λάμβαναν αντιβιοτικά 

(4/19, 21% έπασχαν συγχρόνως από βακτηριαιμία), ενώ στους περισσότερους 

χορηγούνταν παρεντερική διατροφή (11/19, 58%). Επιπλέον, 4/19 (21%) ήταν 

ουδετεροπενικοί, 7/19 (37%) λάμβαναν κορτικοστεροειδή, 5/19 (26%) είχαν 

υποβληθεί σε πρόσφατη χειρουργική επέμβαση και 4/19 (21%) λάμβαναν 

προβιοτικά. Τέλος, 5/19 (26%) περιστατικά ήταν εκ διαφυγής λοιμώξεις καθώς οι 

ασθενείς ήταν υπό αντιμυκητική αγωγή κατά την εμφάνιση της μυκηταιμίας, και 
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συγκεκριμένα 1 υπό FLC για 25 ημέρες (R. mucilaginosa), 1 υπό MFG για 2 

ημέρες ακολουθούμενη από FLC για 11 ημέρες (R. mucilaginosa), 1 υπό FLC για 

21 ημέρες (S. cerevisiae), 1 υπό AFG για 23 ημέρες (S. cerevisiae) και 1 υπό AFG 

για 9 ημέρες (T. asahii). 

Ο κύριος αιτιολογικός παράγοντας της μυκηταιμίας ήταν η R. mucilaginosa 

(12/32, 38%), ακολουθούμενη από το S. cerevisiae (9/32, 28%), το T. asahii (6/32, 

19%), τον C. neoformans (4/32, 12%) και τη S. clavata (1/32, 3%). Σημειωτέον, η 

προαναφερθείσα κατανομή αφορά στην ταυτοποίηση που έλαβε χώρα με 

συμβατική δοκιμασία ζύμωσης/αφομοίωσης σακχάρων (Vitek 2). Ωστόσο, όταν τα 

26/32 διαθέσιμα στελέχη ταυτοποιήθηκαν εκ νέου με MALDI-ToF MS, η συμφωνία 

μεταξύ των δύο μεθόδων ήταν 100%. Επιπλέον, είναι άξιο αναφοράς πως η 

πλειονότητα των ασθενών με κακοήθεια συμπαγούς οργάνου και όσων λάμβαναν 

προβιοτικά εμφάνισαν λοίμωξη από R. mucilaginosa (5/8, 62%) και S. cerevisiae 

(3/4, 75%), αντίστοιχα.     
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 Εικόνα 61. Ετήσια κατανομή των αιτιολογικών παραγόντων και επίπτωση της μυκηταιμίας από σπάνιους ζυμομύκητες στο Π.Γ.Ν. “Αττικόν” 

στη διάρκεια της 14ετίας 2009-2022.  
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Εικόνα 62. Μακροσκοπική (πρόσθια επιφάνεια της αποικίας σε SDA 5 ημερών, 30°C) 

(αριστερά) και μικροσκοπική (αντικειμενικός φακός 40x) (δεξιά) μορφολογία στελεχών 

σπάνιων ζυμομυκήτων που μελετήθηκαν στο πλαίσιο της παρούσας εργασίας.  
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26/32 στελέχη ήταν διαθέσιμα για AFST. Συνολικά, η ΑΜΒ υπέδειξε 

δραστικότητα in vitro έναντι όλων των εξεταζόμενων ειδών (CLSI/EUCAST ΜΙCs 

0,25-1 mg/L). Από την άλλη πλευρά, οι εχινοκανδίνες ήταν δραστικές in vitro μόνο 

έναντι του S. cerevisiae, ενώ η δραστικότητα των αζολών ήταν ειδο-εξαρτώμενη. 

Ειδικότερα, υψηλότερη μέση τιμή MIC ανεξαρτήτως είδους παρουσίασε η FLC, η 

ISA ήταν πιο δραστική in vitro έναντι της R. mucilaginosa και του C. neoformans, 

ενώ η VRC παρουσίασε υψηλότερη δραστικότητα in vitro έναντι του S. cerevisiae, 

του T. asahii και της S. clavata. 

Σύμφωνα με τα EUCAST ECOFFs που διατίθενται μέχρι στιγμής για κάποια 

από τα εξεταζόμενα είδη και για συγκεκριμένα αντιμυκητικά, όλα τα στελέχη S. 

cerevisiae ανήκουν στο φυσικό πληθυσμό για ΑΜΒ, ενώ 5/7 (71%) δεν ανήκουν 

στο φυσικό πληθυσμό για ITC. Αντιθέτως, όλα τα στελέχη C. neoformans ανήκουν 

στο φυσικό πληθυσμό για ΑΜΒ, POS και VRC. Αντίστοιχα, λαμβάνοντας υπόψη 

τα διαθέσιμα CLSI επιδημιολογικά όρια, όλα τα στελέχη S. cerevisiae ανήκουν στο 

φυσικό πληθυσμό για ΑΜΒ, AFG, MFG, CAS, FLC, VRC και POS, 4/7 (57%) δεν 

ανήκουν στο φυσικό πληθυσμό για ITC. Από την άλλη πλευρά, όλα τα στελέχη C. 

neoformans ανήκουν στο φυσικό πληθυσμό για ΑΜΒ, FLC, ITC, POS και VRC.  
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Πίνακας 12. Προφίλ της in vitro ευαισθησίας στα αντιμυκητικά των στελεχών σπάνιων 

ζυμομυκήτων που μελετήθηκαν στο πλαίσιο της παρούσας εργασίας.  

Είδος 
(αριθμός στελεχών) 

Αντιμυκητικός 
παράγοντας 

Μέση τιμή (εύρος) 

CLSI MIC (mg/L) 

Μέση τιμή (εύρος) 

EUCAST MIC (mg/L) 

R. mucilaginosa 
(n=8) 

AMB 0,5 (0,5-1) 0,25 (0,25-0,5) 

VRC 2 (1-4) 2 (1-4) 

POS 2 (1-2) 1 (0,5-2) 

ISA 0,25 (0,25-0,5) 0,25 (0,25-2) 

ITC 1 (1-1) 0,5 (0,5-1) 

FLC >128 (128->128) >128 (64->128) 

AFG >4 (>4->4) >4 (4->4) 

CAS >4 (>4->4) >4 (4->4) 

MFG >4 (>4->4) >4 (>4->4) 

S. cerevisiae 
(n=7) 

AMB 0,25 (0,25-0,5) 0,25 (0,25-0,25) 

VRC 0,125 (0,06-0,25) 0,25 (0,25-0,25) 

POS 0,5 (0,25-1) 1 (0,25-1) 

ISA 0,25 (0,125-0,25) 1 (0,5-1) 

ITC 16 (1-16) 8 (0,5-16) 

FLC 8 (4-8) 16 (8-16) 

AFG 0,06 (0,06-0,125) 0,125 (0.06-0,125) 

CAS 0,06 (0,06-0,5) 0,5 (0,5-1) 

MFG 0,125 (0,125-0,25) 0,125 (0,06-0,125) 

T. asahii 
(n=6) 

AMB 0,5 (0,5-1) 1 (1-1) 

VRC 0,125 (0,06-0,125) 0,125 (0,06-0,25) 

POS 0,25 (0.125-0.25) 0,5 (0,25-0,5) 

ISA 0,25 (0.125-0.25) 0,125 (0,06-0,5) 

ITC 0,25 (0.125-0.25) 0,5 (0,125-0,5) 

FLC 4 (2-4) 16 (8-16) 

AFG >4 (>4->4) >4 (4->4) 

CAS >4 (>4->4) >4 (4->4) 

MFG >4 (>4->4) >4 (>4->4) 

C. neoformans 
(n=4) 

AMB 0,5 (0,25-0,5) 0,25 (0,25-0,5) 

VRC 0,03 (0,03-0,03) 0,06 (0,06-0,06) 

POS 0,06 (0,03-0,25) 0,125 (0,125-0,5) 

ISA 0,016 (0,008-0,016) 0,06 (0,03-0,06) 

ITC 0,06 (0,06-0,06) 0.125 (0,125-0,25) 

FLC 4 (2-4) 4 (4-4) 

AFG >4 (>4->4) >4 (>4->4) 

CAS >4 (>4->4) >4 (>4->4) 

MFG >4 (>4->4) >4 (>4->4) 

S. clavata 
(n=1) 

AMB 1 0,5 

VRC 0,25 0,5 

POS 0,5 0,5 

ISA 1 4 

ITC 0,25 0,25 

FLC 16 8 

AFG 2 >4 

CAS >4 >4 

MFG 4 >4 
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Πληροφορίες σχετικά με την αντιμυκητική θεραπεία που χορηγήθηκε υπήρχαν 

διαθέσιμες για 19/32 περιστατικά. Ειδικότερα, μονοθεραπεία L-AMB χορηγήθηκε 

σε 2 ασθενείς (C. neoformans για 17 ημέρες και R. mucilaginosa για 30 ημέρες) 

και επιβίωσαν. Μονοθεραπεία εχινοκανδινών έλαβαν 5 ασθενείς, εκ των οποίων 1 

AFG για 31 ημέρες και επιβίωσε (R. mucilaginosa), 1 AFG για 25 ημέρες και 

επιβίωσε (S. cerevisiae), 1 AFG για 6 ημέρες και απεβίωσε (S. cerevisiae), 1  AFG 

για 5 ημέρες και απεβίωσε (T. asahii), και 1 CAS για άγνωστη χρονική διάρκεια και 

επιβίωσε (S. cerevisiae). Μονοθεραπεία αζολών χορηγήθηκε 3 ασθενείς, εκ των 

οποίων 1 (C. neoformans) ISA για 1 ημέρα και 2 FLC (S. cerevisiae για 2 ημέρες 

και R. mucilaginosa για άγνωστο χρονικό διάστημα) και όλοι απεβίωσαν. Επίσης, 

σε αρκετούς ασθενείς κρίθηκε σκόπιμη η αλλαγή φαρμάκου στη διάρκεια της 

θεραπείας. Ειδικότερα, 1 έλαβε συνδυασμό L-AMB+5FC για 28 ημέρες, 

ακολουθούμενο από FLC για 30 ημέρες (C. neoformans), 1 έλαβε FLC για 9 

ημέρες, ακολουθούμενη από L-AMB για 7 ημέρες (R. mucilaginosa), 1 έλαβε FLC 

για 6 ημέρες, ακολουθούμενη από CAS για 4 ημέρες (S. cerevisiae), 1 έλαβε L-

AMB για 3 ημέρες, ακολουθούμενη από συνδυασμό L-AMB+VRC για 4 ημέρες (T. 

asahii), και όλοι απεβίωσαν. Από την άλλη πλευρά, 1 έλαβε CAS για 7 ημέρες, 

ακολουθούμενη από L-AMB για 19 ημέρες (R. mucilaginosa), 1 έλαβε FLC για 5 

ημέρες, ακολουθούμενη από L-AMB για 19 ημέρες (R. mucilaginosa), 1 έλαβε 

AFG για 2 ημέρες, ακολουθούμενη από L-AMB για 20 ημέρες (R. mucilaginosa), 1 

έλαβε L-AMB για 10 ημέρες, ακολουθούμενη από VRC για 21 ημέρες (T. asahii), 

και όλοι επιβίωσαν. Τέλος, σε 1 ασθενή χορηγήθηκε συνδυαστική θεραπεία L-

AMB και VRC για 17 ημέρες και απεβίωσε (T. asahii). 

Η έκβαση της νοσηλείας ήταν γνωστή για το σύνολο των ασθενών. 

Συγκεκριμένα, 19/32 δεν κατάφεραν να επιβιώσουν, με την αδρή θνητότητα σε 

ασθενείς με μυκηταιμία από σπάνιο ζυμομύκητα να διαμορφώνεται στο 59%. 
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Πίνακας 13. Δημογραφικά και κλινικά χαρακτηριστικά των ασθενών με μυκηταιμία από σπάνιο ζυμομύκητα που περιλαμβάνονται στην 

παρούσα μελέτη.  

Αιτιολογικός 
παράγοντας 

  

Φύλο/ 
Ηλικία 
(έτη) 

Χρονολογία Υποκείμενο νόσημα/ 
Παράγοντες κινδύνου 

Εκ διαφυγής 
μυκηταιμία 

(αντιμυκητικό) 

Αντιμυκητική 
θεραπεία (ημέρες 

χορήγησης) 

Έκβαση 

C. neoformans 
 

Α/78 2011 Αυτοάνοση ηπατίτιδα, 
ουδετεροπενία, ΣΔ, ΛΚ, ΧΚ, ΛΑ 

Όχι L-AMB+5FC (28)→FLC 
(37) 

Θάνατος 

C. neoformans Α/61 2017 ΧΛΛ, ουδετεροπενία, ΧΚ, ΛΑ Όχι L-AMB (17) Βελτίωση 

C. neoformans Α/42 2020 Κρυπτοκοκκική μηνιγγίτιδα, 
σάρκωμα Kaposi σχετιζόμενο με 
HIV, ΜΔ παράγοντες κινδύνου 

ΜΔ ΜΔ Βελτίωση 

C. neoformans Α/85 2022 Αιματολογική πάθηση, 
βακτηριαιμία από Α. baumannii, 

ΧΚ, ΛΑ 

Όχι ISA (1) Θάνατος 

R. mucilaginosa A/38 2009 Μόρφωμα ήπατος, ΛΚ, ΧΚ, ΛΑ Όχι CAS (7)→L-AMB (19) Βελτίωση 

R. mucilaginosa Α/65 2010 ΜΔΣ, λέμφωμα non-Hodgkin, 
κακοήθεια πνεύμονα, ΜΔ 

παράγοντες κινδύνου 

ΜΔ ΜΔ Βελτίωση 

R. mucilaginosa Θ/83 2011 ΠΔ, ΧΚ, ΛΑ Όχι FLC (9)→L-AMB (7) Θάνατος 

R. mucilaginosa Θ/84 2011 Κακοήθεια νεφρού, νόσος του 
Lobo, αιμοκάθαρση, ΧΚ, ΛΑ  

Όχι L-ΑΜΒ (30) Βελτίωση 

R. mucilaginosa Α/25 2012 Κακοήθεια οισοφάγου, ΠΔ, ΛΑΚ, 
ΧΚ, ΛΑ 

Ναι                     
(FLC, 25) 

FLC (ΜΔ) Θάνατος 
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R. mucilaginosa Θ/39 2013 Λέμφωμα Burkitt, ΧΚ, ΛΑ Ναι                     
(MFG, 2→ 
FLC, 11) 

FLC (5)→L-AMB (19) Βελτίωση 

R. mucilaginosa Θ/49 2013 Κακοήθεια μαστού, ΜΔ 
παράγοντες κινδύνου 

ΜΔ ΜΔ Θάνατος 

R. mucilaginosa Α/17 2015 ΠΧ, ΠΔ, ΛΠ, ΧΚ, ΛΑ Όχι AFG (31) Βελτίωση 

R. mucilaginosa Α/69 2015 Διάτρηση λεπτού εντέρου, 
κίρρωση ήπατος, βακτηριαιμία 

από K. pneumoniae, ΠΧ, ΠΔ, ΧΚ, 
ΛΑ 

Όχι AFG (2)→L-AMB (20) Βελτίωση 

R. mucilaginosa Α/77 2017 ΧΛΛ, ΜΔ παράγοντες κινδύνου ΜΔ ΜΔ Βελτίωση 

R. mucilaginosa Α/67 2018 ΜΔ  ΜΔ ΜΔ Θάνατος 

R. mucilaginosa Α/64 2020 Κακοήθεια μαστού, ΜΔ 
παράγοντες κινδύνου 

ΜΔ ΜΔ Βελτίωση 

S. cerevisiae Θ/82 2009 Βακτηριαιμία από K. pneumoniae, 
ΣΔ, ΠΧ, ΠΔ, ΛΠ, ΛΚ, ΧΚ, ΛΑ 

Ναι 
(FLC, 21) 

FLC (2) Θάνατος 

S. cerevisiae Θ/66 2011 ΣΔ, ΠΔ, ΛΠ, ΛΚ, ΧΚ, ΛΑ  Όχι AFG (6) Θάνατος 

S. cerevisiae Θ/78 2014 Ενδοκαρδίτιδα, ΜΔ παράγοντες 
κινδύνου  

ΜΔ ΜΔ Θάνατος 

S. cerevisiae Θ/70 2014 Λέμφωμα non-Hodgkin, ΜΔ 
παράγοντες κινδύνου 

ΜΔ ΜΔ Θάνατος 

S. cerevisiae Α/81 2017 Nόσος Parkinson, ΣΔ ,ΜΔ 
παράγοντες κινδύνου 

ΜΔ ΜΔ Θάνατος 
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S. cerevisiae Α/69 2017 Κακοήθεια πνεύμονα, ΛΠ, ΠΔ, 
ΛΚ, ΧΚ, ΛΑ 

Όχι FLC (6)→CAS (4) Θάνατος 

S. cerevisiae Θ/53 2018 ΜΔ ΜΔ ΜΔ Θάνατος 

S. cerevisiae Θ/78 2018 Αυτοάνοση ηπατίτιδα, ΣΔ, ΠΔ, 
ΛΚ, ΧΚ, ΛΑ  

Όχι CAS (ΜΔ) Βελτίωση 

S. cerevisiae Α/77 2018 ΣΔ, ΠΧ, ΠΔ, ΧΚ, ΛΑ 
  

Ναι                     
(AFG, 23) 

AFG (25) Βελτίωση 

S. clavata Α/72 2019 ΜΔ  ΜΔ ΜΔ Θάνατος 

T. asahii Α/84 2014 Όγκος και ΠΧ στο κρανίο, ΛΚ, 
ΠΔ, ΧΚ, ΛΑ 

Όχι L-AMB (3)→L-AMB+ 
VRC (4)  

Θάνατος 

T. asahii Α/67 2017 ΟΜΛ, ΜΔ παράγοντες κινδύνου ΜΔ ΜΔ Θάνατος 

T. asahii Θ/74 2018 ΜΔ  ΜΔ ΜΔ Θάνατος 

T. asahii Α/59 2022 Βακτηριαιμία από E. faecium, ΣΔ, 
ουδετεροπενία, ΧΚ, ΛΑ 

Όχι L-AMB (10)→VRC (21) Βελτίωση 

T. asahii Α/88 2022 Έγκαυμα προσώπου-θώρακα, 
ΣΔ, ΠΔ, ΧΚ, ΛΑ 

Ναι                     
(AFG, 9) 

AFG (5) Θάνατος 

T. asahii Α/59 2022 Αιματολογική πάθηση, 
ουδετεροπενία, ΣΔ, ΧΚ, ΛΑ 

Όχι L-AMB+VRC (17) Θάνατος 

Α: άρρεν, Θ: θήλυ, ΛΑ: λήψη αντιβιοτικών, ΛΑΚ: λήψη ανασοκατασταλτικού φαρμάκου, ΛΚ: λήψη κορτικοστεροειδών, ΛΠ: λήψη προβιοτικών,  

ΜΔ: μη διαθέσιμο, ΜΔΣ: μυελοδυσπλαστικό σύνδρομο, ΟΜΛ: οξεία μυελογενής λευχαιμία, ΠΔ: παρεντερική διατροφή, ΠΧ: πρόσφατο 

χειρουργείο, ΣΔ: σακχαρώδης διαβήτης, ΧΚ: χρήση καθετήρα, ΧΛΛ: χρόνια λεμφοκυτταρική λευχαιμία  
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⚫ Νηματοειδείς μύκητες 

8 περιστατικά μυκηταιμίας είχαν ως αιτιολογικό παράγοντα κάποιο σπάνιο 

νηματοειδή μύκητα, διαμορφώνοντας τη συνολική (εύρος) συχνότητα εμφάνισης 

της λοίμωξης στο 1% (0-3,5%). Η συνολική (εύρος) επίπτωσή της υπολογίστηκε 

στα 0,01 (0-0,04) επεισόδια/1.000 εισαγωγές στο νοσοκομείο και στα 0,03 (0-0,09) 

επεισόδια/10.000 ημέρες νοσηλείας. Το σύνολο των περιπτώσεων αφορούν σε 

ασθενείς που νοσηλεύτηκαν σε κλινικές του παθολογικού τομέα.  

Αναφορικά με τα δημογραφικά χαρακτηριστικά των ασθενών, 6/8 (75%) ήταν 

άντρες και η μέση (εύρος) ηλικία τους ήταν τα 60 (27-83) έτη. Ως συχνότερο 

υποκείμενο νόσημα καταγράφηκε η αιματολογική κακοήθεια (4/8, 50%), ο ΣΔ (2/8, 

25%), η κακοήθεια συμπαγούς οργάνου (1/8, 12%) και κάποιο αυτοάνοσο νόσημα 

(1/8, 12%). Έλλειψη δεδομένων σχετικά με τους παράγοντες κινδύνου για την 

εμφάνιση της λοίμωξης καταγράφηκε στις μισές περιπτώσεις. Λαμβάνοντας 

υπόψη τους εναπομείναντες 4 ασθενείς, όλοι έφεραν καθετήρα και λάμβαναν 

αντιβιοτικά, ενώ στους μισούς χορηγούνταν παρεντερική διατροφή. Επιπλέον, 3/4 

(75%) ήταν ουδετεροπενικοί. Τέλος, δεδομένα αναφορικά με τη χορηγηθείσα 

αντιμυκητική θεραπεία ήταν διαθέσιμα μόλις για τους 3/8 ασθενείς. Σύμφωνα με 

αυτά, 2/3 (67%) περιστατικά ήταν εκ διαφυγής λοιμώξεις καθώς οι ασθενείς ήταν 

υπό αντιμυκητική αγωγή κατά την εμφάνιση της μυκηταιμίας, και συγκεκριμένα 1 

υπό νυστατίνη για 7 ημέρες (F. dimerum) και 1 υπό AFG για 3 ημέρες, 

ακολουθούμενη με τη σειρά από CAS για 7 ημέρες, L-AMB για 1 ημέρα και 

συνδυασμό L-AMB+ISA για 3 ημέρες (F. keratoplasticum). 

Ο κύριος αιτιολογικός παράγοντας της μυκηταιμίας ήταν διάφορα Fusarium 

spp. (6/8, 75%), εκ των οποίων 2 F. dimerum, 2 F. keratoplasticum και 2 F. 

oxysporum, ακολουθούμενα από τη L. prolificans και κάποιο Acremonium spp. 

Όλα τα στελέχη, εκτός του Acremonium spp., ήταν διαθέσιμα για μοριακή 

ταυτοποίηση (αριθμοί πρόσβασης GenBank OR400646, OR400706, OR400707, 

OR400739, OR400740, OR400759 και OR400739).  
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 Εικόνα 63. Ετήσια κατανομή των αιτιολογικών παραγόντων και επίπτωση της μυκηταιμίας από σπάνιους νηματοειδείς μύκητες στο Π.Γ.Ν. 

“Αττικόν” στη διάρκεια της 14ετίας 2009-2022.  
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Εικόνα 64. Πρόσθια (αριστερά) και οπίσθια (δεξιά) επιφάνεια της αποικίας σε SDA 8 

ημερών, 30°C, στελεχών σπάνιων νηματοειδών μυκήτων που μελετήθηκαν στο πλαίσιο 

της παρούσας εργασίας. 
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7/8 στελέχη ήταν διαθέσιμα για AFST. Αναφορικά με τα Fusarium spp., η ΑΜΒ 

ήταν η μόνη που υπέδειξε δραστικότητα in vitro έναντι όλων των εξεταζόμενων 

ειδών (CLSI/EUCAST ΜΙCs 0,25-2 mg/L). Λαμβάνοντας υπόψη το EUCAST 

επιδημιολογικό όριο για το συνδυασμό AMB-συμπλέγματος ειδών F. solani (στο 

οποίο ανήκει το F. keratoplasticum), τα στελέχη F. keratoplasticum ανήκουν στο 

φυσικό πληθυσμό για ΑΜΒ. Από την άλλη πλευρά, κανένα από τα αντιμυκητικά 

δεν ήταν δραστικό in vitro έναντι της L. prolificans.  

 

Πίνακας 14. Προφίλ της in vitro ευαισθησίας στα αντιμυκητικά των στελεχών σπάνιων 

νηματοειδών μυκήτων που μελετήθηκαν στο πλαίσιο της παρούσας εργασίας.  

Είδος 
(αριθμός στελεχών) 

Αντιμυκητικός 
παράγοντας 

Μέση τιμή (εύρος) 

CLSI MIC (mg/L) 

Μέση τιμή (εύρος) 

EUCAST MIC (mg/L) 

Fusarium spp. (n=6) AMB 1 (0,5-2) 0,5 (0,25-1) 

VRC 4 (2-8) 4 (2-8) 

POS 8 (2->8) >8 (2->8) 

ISA >8 (>8->8) >8 (>8->8) 

ITC >16 (>16->16) >16 (>16->16) 

L. prolificans (n=1) AMB 8 4 

VRC >8 >8 

POS >8 >8 

ISA >8 >8 

ITC >16 >16 

 

Πληροφορίες σχετικά με την αντιμυκητική θεραπεία που χορηγήθηκε υπήρχαν 

διαθέσιμες για 3/8 περιστατικά. Ειδικότερα, μονοθεραπεία νυστατίνης χορηγήθηκε 

σε 1 ασθενή για 7 ημέρες και επιβίωσε (F. dimerum), συνδυαστική θεραπεία L-

AMΒ+ISA έλαβε 1 ασθενής για 3 ημέρες και απεβίωσε (F. keratoplasticum), ενώ 1 

ασθενής απεβίωσε πριν προλάβει να λάβει θεραπεία (Acremonium spp.). Η 

έκβαση της νοσηλείας ήταν γνωστή για το σύνολο των ασθενών. Συγκεκριμένα, 

3/8 δεν κατάφεραν να επιβιώσουν, με την αδρή θνητότητα σε ασθενείς με 

μυκηταιμία από σπάνιο νηματοειδή μύκητα να διαμορφώνεται στο 38%. 
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Πίνακας 15. Δημογραφικά και κλινικά χαρακτηριστικά των ασθενών με μυκηταιμία από σπάνιο νηματοειδή μύκητα που περιλαμβάνονται στην 

παρούσα μελέτη. 

Αιτιολογικός 
παράγοντας 

  

Φύλο/ 
Ηλικία 
(έτη) 

Χρονολογία Υποκείμενο νόσημα/ 
Παράγοντες κινδύνου 

Εκ διαφυγής 
μυκηταιμία 

(αντιμυκητικό) 

Αντιμυκητική 
θεραπεία (ημέρες 

χορήγησης) 

Έκβαση 

Acremonium spp. Α/83 2015 ΣΔ, ΠΔ, ΧΚ, ΛΑ Όχι Δεν έλαβε Θάνατος 

L. prolificans Α/27 2011 Μυκητική ρινοκολπίτιδα, ΜΔ 
παράγοντες κινδύνου 

ΜΔ ΜΔ Βελτίωση 

F. dimerum Θ/42 2017 Ερυθηματώδης λύκος, ΜΔ 
παράγοντες κινδύνου 

ΜΔ ΜΔ Βελτίωση 

F. dimerum Θ/75 2017 Κακοήθεια πνεύμονα, ουδετεροπενία, 
ΛΑΚ, ΧΚ, ΛΑ 

Ναι                     
(Νυστατίνη, 7) 

Νυστατίνη (7) Βελτίωση 

F. keratoplasticum Α/58 2016 Λέμφωμα non-Hodgkin, ΜΔ 
παράγοντες κινδύνου 

ΜΔ ΜΔ Θάνατος 

F. keratoplasticum Α/70 2019 Λέμφωμα non-Hodgkin, 
ουδετεροπενία, ΠΧ, ΠΔ, ΛΚ, ΧΚ, ΛΑ 

Ναι, 

(AFG, 3→CAS, 
7→ L-AMB ,1→ 
L-AMB+ISA, 3 )  

L-AMΒ+ISA (3) Θάνατος 

F. oxysporum Α/73 2012 ΟΜΛ, ΜΔ παράγοντες κινδύνου ΜΔ ΜΔ Βελτίωση 

F. oxysporum  Α/51 2020 ΟΜΛ, GvHD, ουδετεροπενία, ΣΔ, ΧΘ, 
ΧΚ, ΛΑ 

ΜΔ ΜΔ Βελτίωση 

GvHD: νόσος μοσχεύματος έναντι του ξενιστή, Α: άρρεν, Θ: θήλυ, ΛΑ: λήψη αντιβιοτικών, ΛΑΚ: λήψη ανασοκατασταλτικού φαρμάκου, ΛΚ: λήψη 
κορτικοστεροειδών, ΜΔ: μη διαθέσιμο, ΟΜΛ: οξεία μυελογενής λευχαιμία, ΠΔ: παρεντερική διατροφή, ΠΧ: πρόσφατο χειρουργείο, ΣΔ: 
σακχαρώδης διαβήτης, ΧΚ: χρήση καθετήρα, ΧΘ: χημειοθεραπεία  
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4. Συζήτηση-Συμπεράσματα 

 

Στο πλαίσιο της παρούσας πτυχιακής εργασίας πραγματοποιήθηκε η 

επιδημιολογική επιτήρηση των σπάνιων μυκηταιμιών ενός μεγάλου νοσηλευτικού 

ιδρυμάτος της χώρας, για μια χρονική περίοδο 14 ετών (2009-2022). Σε αυτήν την 

χρονική περίοδο καταγράφηκαν συνολικά 40 περιστατικά μυκηταιμιών με 

αιτιολογικό παράγοντα κάποιο σπάνιο ζυμομύκητα (32/40, 80%) ή σπάνιο 

νηματοειδή μύκητα (8/40, 20%). Η συχνότητα εμφάνισης μυκηταιμίας από σπάνιο 

ζυμομύκητα υπολογίστηκε στο 3,8% και από σπάνιο νηματοειδή μύκητα στο 1%. 

Η μελέτη των σύγχρονων βιβλιογραφικών ανασκοπήσεων αναφέρει πως περίπου 

το 1,1%-10% του συνολικού αριθμού των μυκηταιμιών οφείλεται σε κάποιο non-

Candida είδος ζυμομύκητα (15), ενώ αντίστοιχα δεδομένα για τις μυκηταιμίες από 

σπάνιους νηματοειδείς μύκητες δεν υπάρχουν. Τα ευρήματα της διεξαχθείσας 

έρευνας όσον αφορά τη συχνότητα της απομόνωσης σπάνιων μυκητικών 

παθογόνων από το αίμα βρίσκονται σε συμφωνία με αυτά που αναφέρει η 

παγκόσμια βιβλιογραφία. Συγχρόνως, πραγματοποιήθηκε βιβλιογραφική 

ανασκόπηση όλων των εν γνώσει μας περιστατικών μυκηταιμίας από σπάνιο 

ζυμομύκητα και σπάνιο νηματοειδή μύκητα στην Ελλάδα για μια χρονική περίοδο 

29 ετών (1994-2022), με στόχο την διαμόρφωση μιας πρώτης εικόνας για την 

επιδημιολογία της νόσου σε εθνικό επίπεδο. Η μελέτη της βιβλιογραφίας των 

περιστατικών μυκηταιμίας, όσον αφορά τα ελληνικά δεδομένα, οδήγησε στην 

ανάκτηση 20 δημοσιεύσεων (12,78,84,170–183,185–187), στις οποίες 

περιγράφονται συνολικά 95 περιστατικά μυκηταιμιών από σπάνιους μύκητες, με τα 

77/95 (81%)  να έχουν ως αιτιολογικό παράγοντα κάποιο σπάνιο ζυμομύκητα και 

τα 18/95 (19%) κάποιο σπάνιο νηματοειδή μύκητα. 

Τα υπάρχοντα διαθέσιμα δεδομένα για αυτό το ζήτημα σε εθνικό επίπεδο είναι 

ελάχιστα και προέρχονται ως επί το πλείστον από δημοσιευμένες μελέτες που 

αφορούν μεμονωμένα περιστατικά, είτε μελέτες συρροής κρουσμάτων από 

μεμονωμένα νοσηλευτικά ιδρύματα, με καμία πολυκεντρική έρευνα να έχει 

διεξαχθεί (12,78,84,170–183,185–187). Συγχρόνως, ορισμένα από αυτά τα 

δεδομένα αφορούν προγενέστερες χρονικές περιόδους, ενώ σε κάποιες έρευνες 
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εντοπίζεται έλλειψη σημαντικών δεδομένων για την διαμόρφωση ασφαλών 

συμπερασμάτων. Όλες αυτές οι παράμετροι δυσχεραίνουν την αποτύπωση της 

παρούσας επιδημιολογικής εικόνας της νόσου στη χώρα. Η ανάγκη για έγκυρα και 

επικαιροποιημένα δεδομένα είναι πιο επιτακτική από ποτέ. Για την επίτευξη της 

ορθής επιδημιολογικής επιτήρησης της νόσου, απαιτείται συνεργασία και 

συντονισμός από πλευρά του κράτους, ώστε όλα τα νοσηλευτικά ιδρύματα της 

χώρας να προχωρήσουν στην επιδημιολογική επιτήρηση των μυκηταιμιών από μη 

συνηθισμένους αιτιολογικούς παράγοντες. 

 Αντιστοίχως της παγκόσμιας βιβλιογραφίας, τα δεδομένα για τους σπάνιους 

ζυμομύκητες είναι περισσότερα από αυτά για τους σπάνιους νηματοειδείς. Η 

συντριπτική πλειοψηφία των δημοσιευμένων ερευνών αφορά την περιγραφή 

περιστατικών μυκηταιμίας από σπάνιους ζυμομύκητες (12,78,84,170,172–183), εκ 

των οποίων δύο είναι οι έρευνες, των οποίων η μελέτη μας πληροφορεί για την 

συχνότητα εμφάνισης της νόσου στη χώρα (12,183). Η πρώτη είναι μια έρευνα για 

το χρονικό διάστημα 2018-2021 που διεξήχθη από ερευνητές σε πανεπιστημιακό 

νοσοκομείο τριτοβάθμιας φροντίδας μεγάλης πόλης της χώρας και αφορά τον 

γενικό πληθυσμό. Σύμφωνα με αυτήν, η συχνότητα εμφάνισης μυκηταιμιών από 

σπάνιους ζυμομύκητες είναι 4% (183). Η δεύτερη αφορά και αυτή τον γενικό 

πληθυσμό και λαμβάνονται πληροφορίες για την συχνότητα εμφάνισης της νόσου, 

στο πλαίσιο της επιδημιολογικής επιτήρησης των μυκηταιμιών ενός νοσηλευτικού 

ιδρύματος της χώρας (2009-2018). Από την μελέτη αυτή προκύπτει πως η 

συχνότητα εμφάνισης της νόσου είναι 6% για μυκηταιμίες με αιτιολογικό 

παράγοντα σπάνιο ζυμομύκητα. Ωστόσο, δεν παρέχονται σημαντικές 

πληροφορίες, όπως είναι τα δημογραφικά και κλινικά χαρακτηριστικά των 

ασθενών (12), που είναι καθοριστικά για την διεξαγωγή ορθών συμπερασμάτων.  

Άξιο αναφοράς είναι πως η έρευνα αυτή περιλαμβάνει μέρος των δεδομένων του 

νοσηλευτικού ιδρύματος επιλογής, τα οποία εξετάστηκαν εκτενέστερα στο πλαίσιο 

διεξαγωγής της παρούσας πτυχιακής εργασίας. Σύμφωνα με τα ευρήματά μας για 

το χρονικό διάστημα 2009-2022, το ποσοστό εκδήλωσης μυκηταιμίας από σπάνιο 

ζυμομύκητα ανήλθε σε 3,8%. Κάποιες πληροφορίες λαμβάνονται και από έρευνα 

που αφορά περιστατικά διηθητικών μυκητικών λοιμωξέων σε νεογνά, βρέφη και 

παιδιατρικούς ασθενείς σε νοσοκομείο της πρωτεύουσας. Ωστόσο, και σε αυτήν 

την έρευνα παρατηρείται έλλειψη σημαντικών δεδομένων, όπως η θεραπευτική 
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αγωγή που χορηγήθηκε στους ασθενείς και η έκβαση των περιστατικών. Η έρευνα 

αυτή είναι μη αντιπροσωπευτική, καθώς δεν αφορά τον γενικό πληθυσμό, αλλά 

μια συγκεκριμένη πληθυσμιακή ομάδα με ιδιαίτερα χαρακτηριστικά (182). 

Επομένως, δεν μπορεί να συμβάλλει στην διεξαγωγή συμπερασμάτων για τον 

γενικό πληθυσμό. Συγχρόνως, τα δεδομένα για τους νηματοειδείς μύκητες 

εκλείπουν ακόμη περισσότερο. Πληροφορίες για την συχνότητα εμφάνισης της 

νόσου στον γενικό πληθυσμό θα μπορούσαν να ληφθούν από μία από τις 

προαναφερθείσες έρευνες, σύμφωνα με την οποία το ποσοστό απομόνωσης 

σπάνιου νηματοειδή μύκητα από το αίμα ήταν 1,1%. Όπως αναφέρθηκε και 

προηγουμένως, η έρευνα αυτή έχει διεξαχθεί σε προγενέστερο χρονικό διάστημα 

στο νοσηλευτικό ίδρυμα επιλογής (12). Από την επιδημιολογική επιτήρηση των 

μυκηταιμιών από σπάνιους νηματοειδείς μύκητες αυτού του νοσοκομείου, στο 

πλαίσιο διαξαγωγής της παρούσας πτυχιακής εργασίας, το ποσοστό απομόνωσης 

διαμορφώθηκε στο 1%. Eξαιτίας των περιορισμένων δεδομένων που λαμβάνονται 

από την προαναφερθείσα μελέτη, άντληση πληροφοριών σχετικά με τα 

δημογραφικά και κλινικά χαρακτηριστικά των ασθενών μπορεί να 

πραγματοποιηθεί από μόνο 4 συνολικά μελέτες ενός κέντρου (171,185–187). 

Επομένως, σύμφωνα με τα παραπάνω δεδομένα η συχνότητα εμφάνισης στην 

Ελλάδα υπολογίζεται περίπου στο 3,8%-4% για τις μυκηταιμίες με αιτιολογικό 

παράγοντα σπάνιο ζυμομύκητα και στο 1% για αυτές με αιτιολογικό παράγοντα 

σπάνιο νηματοειδή μύκητα. Γίνεται λοιπόν αντιληπτό, ότι η στήριξη αποκλειστικά 

στα υπάρχοντα δεδομένα για την αποτύπωση της παρούσας επιδημιολογικής 

εικόνας των μυκηταιμιών από σπάνιους νηματοειδείς μύκητες, ελλοχεύει 

σοβαρούς κινδύνους και οδηγεί σε επισφαλή συμπεράσματα.  

Παρά την πλήθυνση του αριθμού των διηθητικών λοιμώξεων από σπάνιους 

μύκητες, μεταξύ των οποίων και οι διηθητικές λοιμώξεις του αίματος από μη 

συνηθισμένο αιτιολογικό παράγοντα τα τελευταία χρόνια (1), η παγκόσμια 

κατανομή και επίπτωση των μυκηταιμιών από σπάνιους μύκητες δεν είναι πλήρως 

ξεκάθαρες (7). Τα παγκόσμια δεδομένα που υπάρχουν διαθέσιμα για τις 

μυκηταιμίες από σπάνιους μύκητες είναι λίγα. Επιπροσθέτως, στηρίζονται σε 

μεγάλο βαθμό σε μεμονωμένα περιστατικά (4,6), μελέτες ενός κέντρου (160,266) ή 

μελέτες σε συγκεκριμένες ομάδες πληθυσμών με συγκεκριμένα κλινικά 

χαρακτηριστικά (13,14). Συγχρόνως, πολλά από τα δεδομένα που παρουσιάζονται 
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είναι αναχρονιστικά, καθώς αφορούν προγενέστερες χρονικές περιόδους. Αυτό 

έχει ως αποτέλεσμα να μην είναι απολύτως αντιπροσωπευτικά της σύγχρονης 

επιδημιολογικής εικόνας της νόσου. Επίσης, ποικίλοι είναι οι παράγοντες που 

καθορίζουν την επιδημιολογία αυτών των μυκηταιμιών (3,7,8), με αποτέλεσμα να 

παρατηρούνται διακυμάνσεις στα ποσοστά απομόνωσης των σπάνιων μυκήτων 

από το αίμα μεταξύ των διαφόρων ερευνών.   

Σημαντικές προσπάθειες να διαφωτίσουν το «σκοτεινό» ακόμη επιδημιολογικό 

τοπίο των μυκηταιμιών αυτών έχουν πραγματοποιηθεί από ερευνητές στα πλαίσια 

πολυκεντρικών μελετών μιας ή περισσότερων χωρών. Ωστόσο, η συντριπτική 

πλειοψηφία αυτών των ερευνών αφορά μυκηταιμίες από σπάνιους ζυμομύκητες με 

τα παγκόσμια δεδομένα για τους σπάνιους νηματοειδείς μύκητες να είναι σχεδόν 

ανύπαρκτα. Περισσότερα όσον αφορά τον γενικό πληθυσμό είναι τα ευρήματα 

ερευνών που έχουν διεξαχθεί στο πλαίσιο διερεύνησης των περιστατικών από 

σπάνιους ζυμομύκητες. Ειδικότερα, πολυκεντρικές έρευνες στην Ισπανία (163–

165), στη Σουηδία (166), στην Δανία (167) και στην Ινδία (11) υπέδειξαν ένα 

ποσοστό απομόνωσης των σπάνιων ζυμομυκήτων από το αίμα της τάξεως του 1-

2,6%. Πολυκεντρικές έρευνες από την Πορτογαλία (169), την Γαλλία (5), το Βέλγιο 

(168) και την Κίνα (267) κατέγραψαν υψηλότερο ποσοστό, το οποίο παρουσιάζει 

διακύμανση 4-8%. Συγχρόνως, σε πολυκεντρική έρευνα 25 νοσηλευτικών 

ιδρυμάτων 6 μεγάλων χωρών της Ασίας για μια χρονική περίοδο διάρκειας ενός 

έτους (2010-2011), το ποσοστό των non-Candida μυκηταιμιών που καταγράφηκε 

ήταν 8% (11). Αποτελέσματα υπάρχουν και από 8 χώρες της Λατινικής Αμερικής 

για την χρονική περίοδο 1997-2022, κατά την οποία έχουν καταγραφεί 249 

περιστατικά μυκηταιμίας από σπάνιο ζυμομύκητα, χωρίς όμως να υπάρχει 

επίγνωση του ποσοστού απομόνωσής τους (7). Όλες αυτές οι αποκλίσεις μεταξύ 

των ποσοστών τονίζουν για μια ακόμη φορά ότι η γεωγραφία της κάθε χώρας 

διαδραματίζει καθοριστικό ρόλο στον προσδιορισμό του επιπολασμού (7,8). Η 

μόνη διεθνής εν γνώσει μας έρευνα που λαμβάνονται πληροφορίες για μυκηταιμίες 

από σπάνιους νηματοειδείς μύκητες στο γενικό πληθυσμό είναι η επιδημιολογική 

επιτήρηση των μυκηταιμιών στη Δανία για το χρονικό διάστημα 2004-2009. 

Σύμφωνα με αυτήν, κατά την διάρκεια αυτής της εξαετίας καταγράφηκαν 11 

περιστατικά λοιμώξεων του αίματος από σπάνιους νηματοειδείς μύκητες, με τη 

συχνότητα εκδήλωσης μυκηταιμίας από σπάνιο νηματοειδή μύκητα να 



140 
 

διαμορφώνεται στο 0,4% (167). Ωστόσο, η περίοδος διεξαγωγής της αφορά ένα 

παλαιότερο χρονικό διάστημα, με αποτέλεσμα να θεωρείται αμφίβολο αν τα 

αποτελέσματά της είναι αντικατοπτριστικά της σύγχρονης πραγματικότητας. 

Ιδιαίτερο ενδιαφέρον παρουσιάζουν τα αποτελέσματα πολυκεντρικής έρευνας σε 

καρκινοπαθείς ασθενείς. Ειδικότερα, o Ευρωπαϊκός Οργανισμός για την Έρευνα 

και τη Θεραπεία του Καρκίνου (European Organisation for Research and 

Treatment of Cancer, EORTC) πραγματοποίησε την χρονική περίοδο 01/11/2005-

02/11/2009 μια πολυκεντρική έρευνα με στόχο την διερεύνηση των επεισοδίων 

μυκηταιμίας σε ασθενείς με κακοήθεια. Σε αυτήν συμμετείχαν συνολικά 13 EORTC 

κέντρα από 8 χώρες. Σύμφωνα με αυτήν αναφέρονται 297 περιστατικά 

μυκηταιμίας, με τα 21 από αυτά (7%) να ανήκουν σε κάποιο σπάνιο είδος 

ζυμομύκητα  και 4 (1%) από αυτά σε σπάνιο είδος νηματοειδούς μύκητα (268). 

Γίνεται λοιπόν αντιληπτό πως και σε κάποια ειδική ομάδα του πληθυσμού, όπως 

είναι οι καρκινοπαθείς, τα ποσοστά απομόνωσης των μυκαιταιμιών από σπάνιους 

νηματοειδείς μύκητες δεν αποκλίνουν από αυτά που έχουν καταγραφεί στο γενικό 

πληθυσμό. Όσον αφορά τις μυκηταιμίες από σπάνιους ζυμομύκητες, το ποσοστό 

αυτό είναι περισσότερο συμβατό με αυτό που κατέγραψαν χώρες με υψηλότερο 

ποσοστό, όπως το Βέλγιο (168) και η Κίνα (267), με ποσοστά απομόνωσης 

περίπου 8% . 

Αναφορικά με τα δημογραφικά χαρακτηριστικά των ασθενών στην 

ανασκόπηση για την Ελλάδα, πληροφορίες λαμβάνονται από 19 έρευνες 

(78,84,170-183,185-187). Επίγνωση για το φύλο τους υπήρχε για 62 ασθενείς, με 

την συντριπτική πλειοψηφία τους να είναι άνδρες (43/62, 70%). Σε πολυκεντρική 

έρευνα της Ισπανίας για μυκηταιμίες από σπάνιους ζυμομύκητες, σχεδόν όλοι οι 

ασθενείς (89%) ήταν άνδρες (165). Ωστόσο, προς το παρόν, λόγω της 

ανεπάρκειας δεδομένων, δεν μπορεί να αναφερθεί με βεβαιότητα ότι το ανδρικό 

φύλο μπορεί να αποτελέσει επιπρόσθετο παράγοντα κινδύνου. Όσον αφορά τα 

ηλικιακά δεδομένα, επίγνωση για την ηλικία των ασθενών υπάρχει για τα 62 

περιστατικά. Συγκεκριμένα, 10/62 (16%) περιστατικά αφορούσαν την εμφάνιση 

μυκηταιμίας σε νεογνά και βρέφη (0-1 ετών), 16/62 (25%) σε παιδιατρικούς 

ασθενείς (1-17 ετών), 11/62 (18%) σε ενήλικες 18-59 ετών και 25/62 (40%) 

ενήλικες 60 και άνω ετών. Η ηλικιακή ομάδα με τα περισσότερα καταγεγραμμένα 

περιστατικά ήταν αυτή των ενηλικών 60 και άνω ετών. Σύμφωνα με μελέτη του 
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τμήματος Ιατρικής του Πανεπιστημίου του Στάνφορντ στην Καλιφόρνια των ΗΠΑ, 

από τα 60 έτη και έπειτα, το ανοσοποιητικό σύστημα του ανθρώπου, χάνει την 

ικανότητα του να προστατεύει δραστικά τον οργανισμό και υφίσταται σημαντικές 

μεταβολές με αποτέλεσμα να οδηγείται προοδευτικά σε μια κατάσταση 

ανοσολογικής γήρανσης (269). Η ανοσολογική γήρανση σε συνδυασμό με 

σοβαρούς προδιαθεσιακούς παράγοντες καθιστούν αυτά τα άτομα πιο ευάλωτα σε 

λοιμώξεις από σπάνια είδη μυκήτων.  

Όσον αφορά τα ελληνικά δεδομένα, ποικίλοι ήταν οι αιτιολογικοί 

παράγοντες των μυκηταιμιών από σπάνιους ζυμομύκητες, με τα γένη που 

καταγράφηκαν περισσότερο να είναι τα Rhodotorula (27%), Saccharomyces (26%) 

Trichosporon (19%) και Cryptococcus (16%). Δεδομένα αντλούνται και από τις 16 

έρευνες για μυκηταιμίες από σπάνιους ζυμομύκητες (12,78,84,170,172–183). Σε 

άλλες έρευνες που έχουν διεξαχθεί και αφορούν την απομόνωση σπάνιων 

ζυμομυκήτων, τα γένη Rhodotorula, Trichosporon, Saccharomyces και 

Cryptococcus ήταν ανάμεσα στα πιο συχνά απομονωθέντα είδη. Συγκεκριμένα, σε 

μία από τις μεγαλύτερες έρευνες που έχουν πραγματοποιηθεί για την καταγραφή 

και την μελέτη των διηθητικών λοιμώξεων από ζυμομύκητες είναι το project 

«ARTEMIS». Σε αυτό συμπεριλαμβάνονται δεδομένα από 133 ινστιτούτα σε 40 

χώρες για μια χρονική περίοδο διάρκειας 10,5 ετών, από τον Ιούνιο του 1997 έως 

τον Δεκέμβριο του 2007. Σύμφωνα με αυτήν καταγράφηκαν 22 διαφορετικά είδη 

ζυμομύκητων με το γένος Cryptococcus να συγκεντρώνει τα υψηλότερα ποσοστά 

απομόνωσης (32,9%) και τα γένη Saccharomyces, Trichosporon και Rhodotorula 

να έπονται με 11,7%, 10,8% και 4,1% αντιστοίχως (10). Συχρόνως, σε μια πιο 

πρόσφατη (2010-2011) πολυκεντρική έρευνα με τη συμμετοχή 25 κέντρων από 

όλη την Ασιατική ήπειρο, απομονώθηκαν συνολικά 175 στελέχη non-Candida 

μυκήτων. Οι αιτιολογικοί παράγοντες κατατάσσονταν με φθίνουσα σειρά 

απομόνωσης στα γένη Cryptococcus (62%), Trichosporon (13%), Rhodotorula 

(6%) (11). Τα αποτελέσματα των 2 αυτών ερευνών έρχονται σε συμφωνία με τα 

αποτελέσματα της ανασκοπικής έρευνας για την Ελλάδα, αφού οι κυριότεροι 

αιτιολογικοί παράγοντες και στις 3 έρευνες ανήκουν στα ίδια γένη. Ωστόσο, οι 

αποκλίσεις στα διάφορα ποσοστά απομόνωσης του κάθε αιτιολογικού παράγοντα 

κάνουν και πάλι αισθητή την επιρροή της επιδημιολογίας αυτών των λοιμώξεων 

από γεωγραφικούς παράγοντες (7,8). Από την άλλη, μόνο σε 2 γένη 
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κατατάσσονται οι αιτιολογικοί παράγοντες των επεισοδίων μυκηταιμιών από 

σπάνιους νηματοειδείς μύκητες σύμφωνα με τα ελληνικά δεδομένα. Συγκεκριμένα, 

τα γένη των μυκήτων αυτών είναι τα Fusarium (67%) και Acremonium (33%), με 

τις πληροφορίες να λαμβάνονται από 5 συνολικά έρευνες (12,171,185–187). Τα 

δεδομένα σε παγκόσμιο επίπεδο είναι ελάχιστα, με δυνατότητα άντλησης 

δεδομένων από την επιδημιολογική επιτήρηση των μυκηταιμιών της Δανίας για το 

χρονικό διάστημα 2004-2009 και την πολυκεντρική έρευνα του EORTC. Σύμφωνα 

με την πρώτη, ο αιτιολογικός παράγοντας ήταν διάφορα Fusarium (167), ενώ 

σύμφωνα με την δεύτερη οι αιτιολογικοί παράγοντες άνηκαν στα γένη Fusarium 

και Paecilomyces (268). 

Η ικανότητα της ανοσολογικής απόκρισης του ασθενούς είναι αδήριτης 

σημασίας για την έκβαση μιας διηθητικής μυκητικής λοίμωξης (189). Στο πλαίσιο 

της ανασκόπησης των καταγεγραμμένων επεισοδίων μυκηταιμιών στην Ελλάδα 

πραγματοποιήθηκε η καταγραφή των προδιαθεσιακών παραγόντων των ασθενών. 

Ειδικότερα, όσον αφορά τις non-Candida μυκηταιμίες ένα πολύ μεγάλο μέρος των 

ασθενών είχε κάποιου είδους καθετήρα (69%), ενώ αναφορά για χορήγηση 

αντιβιοτικών γίνεται σε σχεδόν τους μισούς (47%). Mεγάλη μερίδα των ασθενών 

(31%) έπασχε από κάποια αιματολογική ασθένεια ή κακοήθεια. Αιματολογικοί 

ασθενείς εμφάνισαν μυκηταιμία από πολλούς διαφορετικούς αιτιολογικούς 

παράγοντες, ωστόσο η πλειονότητα τους (66%) νόσησαν από T. asahii και R. 

mucilaginosa. Αν και η ουδετεροπενία είναι από τους πιο συχνούς 

καταγεγραμμένους παράγοντες, η ανασκόπηση των ελληνικών περιστατικών 

ανέδειξε μόνο 6  ουδετεροεπενικούς ασθενείς (16%). Συγχρόνως, αρκετοί ασθενείς 

(38%) είχαν υποβληθεί σε χειρουργική επέμβαση, ενώ σε κάποιους ασθενείς 

(23%) χορηγούνταν παρεντερική διατροφή. Σε μόνο 3 ασθενείς καταγράφηκε 

χορήγηση προβιοτικών, εκ των οποίων και οι 3 εμφάνισαν μυκηταίμια από S. 

cerevisiae (180,183). Συγχρόνως, λόγω του ότι ένα σημαντικό ποσοστό (16%) των 

ασθενών μας καταλαμβάνουν νεογνά και βρέφη παρατηρήθηκε πως ένα 

σημαντικό ποσοστό αυτών (30%) ήταν πρόωρα και είχαν πολύ χαμηλό βάρος 

γέννησης (78,174,182). Ωστόσο, η προωρότητα αποτελεί παράγοντα κινδύνου 

μόνο για νεογνά-ασθενείς. Σύμφωνα με έρευνα 29 κέντρων στην Ισπανία, 9 

ασθενείς εμφάνισαν non-Candida μυκηταιμία, με τους περισσότερους εξ’ αυτούς 

να φέρουν κάποιου είδους καθετήρα. Επιπλέον, παρατηρήθηκε πως το 44% 
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έπασχε από αιματολογική κακοήθεια, το 33% των ασθενών είχε κακοήθεια 

συμπαγούς οργάνου, ενώ το 33% εμφάνισε ουδετεροπενία. Σε αντίθεση με τα 

ευρήματα για την Ελλάδα, το 44% από τους ασθενείς που εκδήλωσαν non-

Candida μυκηταιμία είχαν Χρόνια Αποφρακτική Πνευμονοπάθεια (165). Όσον 

αφορά τους προδιαθεσιακούς παράγοντες των ασθενών που εκδήλωσαν 

μυκηταιμία από σπάνιο νηματοειδή μύκητα στην Ελλάδα, παρατηρήθηκε πως και 

σε αυτήν την περίπτωση πολλοί από τους ασθενείς (38%) έπασχαν από 

αιματολογική κακοήθεια, εκ των οποίων όλοι νόσησαν από μύκητα του γένους 

Acremonium. Ακόμη, το 23% των ασθενών είχαν υποβληθεί προηγουμένως σε 

Μεταμόσχευση Αιμοποιητικών Κυττάρων, ενώ ουδετεροπενία εμφάνισε το 17% 

των ασθενών. Τα δεδομένα προέρχονται από 4 έρευνες (171,185–187). Δεν έχει 

διεξαχθεί μέχρι στιγμής κάποια πολυκεντρική έρευνα στον γενικό πληθυσμό, που 

να αφορά μυκηταιμίες από σπάνιο νηματοειδή μύκητα, στην οποία να αναφέρονται 

οι προδιαθεσιακοί παράγοντες των ασθενών. Από την έρευνα του EORTC 

γνωρίζουμε πως όλοι οι ασθενείς με μυκηταιμία από σπάνιο νηματοειδή μύκητα 

είχαν κάποιου είδους κακοήθεια (268). Για άλλη μια φορά τονίζεται η ανάγκη 

εκπόνησης περισσότερων ερευνών, ιδίως πολυκεντρικών, για να διαμορφωθεί η 

έγκυρη επιδημιολογική εικόνα της νόσου σε παγκόσμιο επίπεδο.  

Η μελέτη των μυκηταιμιών που έχουν ως αιτιολογικό παράγοντα κάποιο 

σπάνιο είδος μύκητα, έχει αναδείξει ακόμη ένα πολύ σοβαρό ζήτημα, αυτό της 

προφυλακτικής χορήγησης κάποιου αντιμυκητικού φαρμάκου. Παγκοσμίως, πολλά 

περιστατικά λοιμώξεων από αυτούς τους μύκητες έχουν συνδεθεί με εκ διαφυγής 

λοιμώξεις του αίματος (4–6). Η ανασκοπική έρευνα της Ελλάδας ανέδειξε 13 

περιπτώσεις εκ διαφυγής λοιμώξεων του αίματος. Ειδικότερα, όσον αφορά τα 

περιστατικά μυκηταιμιών από σπάνιους ζυμομύκητες, η προφυλακτική αγωγή που 

είχε χορηγηθεί στους ασθενείς περιλάμβανε φάρμακα που ανήκουν στην 

κατηγορία των αζολών (POS και FLC) και στην κατηγορία των εχινοκανδινών 

(AFG). Συγκεκριμένα, παρατηρήθηκε πως το είδος R. mucilaginosa συνδέθηκε 

στενά με την εκδήλωση εκ διαφυγής λοιμώξεων του αίματος, με 4 εκ των 13 

συνολικά εκ διαφυγής λοιμώξεων να οφείλονται σε αυτό το είδος. Παρατηρήθηκε 

πως και οι 4 ασθενείς έπασχαν από κάποια αιματολογική κακοήθεια (84,173,183). 

Συγκεκριμένα και οι 4 ασθενείς ήταν υπό προφύλαξη αζόλης, με 2 εξ’ αυτών να 

λαμβάνουν POS (183) και 2 FLC (84,173). Υπό προφύλαξη FLC ήταν ακόμη 2 
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ασθενείς που νόσησαν από E. dermatitidis (174) και M. capitatus (176), με τον 

πρώτο να είναι ένα πρόωρο βρέφος και τον δεύτερο ένας ενήλικας αιματολογικός 

ασθενής. Προφυλακτική αγωγή με αζόλη και συγκεκριμένα POS χορηγήθηκε σε 2 

ασθενείς που εκδήλωσαν εκ διαφυγής λοίμωξη του αίματος από T. asahii. Από τον 

ίδιο αιτιολογικό παράγοντα εμφάνισε εκ διαφυγής λοίμωξη του αίματος και ο 

ασθενής που λάμβανε AFG (183). Από την μελέτη αυτών των περιστατικών γίνεται 

αντιληπτή η σύνδεση των εκ διαφυγής λοιμώξεων του αίματος από 

R.mucilaginosa και T.asahii με την προφυλακτική χορήγηση POS ή FLC. Έτσι 

τίθενται σοβαρά ερωτήματα για την καταλληλότητα  επιλογής χορήγησής τους ως 

προφυλακτική αγωγή, ιδίως σε ασθενείς με αιματολογικές κακοήθειες. Σε 

πολυκεντρική έρευνα της Ισπανίας, καταγράφηκαν 2 εκ διαφυγής λοιμώξεις του 

αίματος με αιτιολογικό παράγοντα μύκητες του είδους M. capitatus, με τον πρώτο 

ασθενή να έχει λάβει προφυλακτικά CAS για 10 ημέρες και τον δεύτερο να έχει 

λάβει συνδυαστικά FLC και CAS για 18 ημέρες (165). Από την μελέτη των δύο 

ερευνών αναδεικνύεται και η σύνδεση του είδους M.capitatus με εκ διαφυγής 

λοιμώξεις του αίματος σε ασθενείς, που έχει προηγηθεί προφυλακτική χορήγηση 

FLC και CAS. Σημαντικά όσον αφορά τις εκ διαφυγής λοιμώξεις του αίματος είναι 

και τα ευρήματα από την έρευνα για τις μυκηταιμίες από σπάνιο νηματοειδή 

μύκητα. Συνολικά καταγράφηκαν 4 εκ διαφυγής λοιμώξεις του αίματος, με 3 εξ’ 

αυτών να αφορούν πρόσφατα μεταγγισμένους αιματολογικούς ασθενείς, χωρίς 

ωστόσο να γίνεται γνωστό το είδος της προφυλακτικής αγωγής ή ο χρόνος 

χορήγησής της (187). Τέλος, μια εκ διαφυγής λοίμωξη του αίματος από Fusarium 

spp. καταγράφηκε σε ασθενή που είχε λάβει προηγουμένως dAMB για 21 ημέρες 

(171). Όσον αφορά την πολυκεντρική έρευνα του EORTC, καταγράφηκε πως το 

14% (10 περιστατικά) των εκ διαφυγής λοιμώξεων του αίματος οφειλόταν σε 

σπάνιο είδος ζυμομύκητα (Trichosporon, S. capitata, S. clavata, C. laurentii, 

Saccharomyces sp.). Επιπλέον, αναφέρεται πως κατάγραφηκε 1 εκ διαφυγής 

λοίμωξη του αίματος έκαστος από Fusarium sp. και Paecilomyces species  (268). 

Σε έρευνα 2 νοσοκομείων της Ιαπωνίας, εκ διαφυγής λοιμώξεις του αίματος από 

σπάνιο νηματοειδή μύκητα καταγράφηκαν σε 7 αιματολογικούς ασθενείς  (2 F. 

dimerum species complex, 5 F. solani species complex) υπό προφύλαξη L-AMB, 

VRC και MFG (270). 
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Η μελέτη των καταγεγραμμένων περιστατικών στην Ελλάδα, προσφέρει 

σημαντικές πληροφορίες για τα αποτελέσματα του ελέγχου in vitro ευαισθησίας 

στα αντιμυκητικά φάρμακα. Συνολικά, η ΑΜΒ υπέδειξε δραστικότητα in vitro έναντι 

όλων των εξεταζόμενων ειδών (78,170,173-183). Εξαίρεση αποτέλεσαν κάποια 

στελέχη T. asahii (182). Oι εχινοκανδίνες εμφάνισαν in vitro δραστικότητα μόνο 

έναντι του S. cerevisiae (179,182,183). Υψηλές και πολύ υψηλές τιμές FLC 

παρατηρήθηκαν σε πολλά στελέχη R. mucilaginosa (84,170,172,173,182,183), C. 

albidus και C. uniguttulatus (182). H VRC παρουσίασε υψηλότερη δραστικότητα in 

vitro έναντι του C. neoformans (183), της M. aphidis (78) και του T. asahii 

(178,182,183). Τέλος, υψηλές 5FC MICs (≥32 mg/L) προσδιορίστηκαν για στελέχη 

C. albidus, C. uniguttulatus (182), E. dermatitidis (175), M. furfur (182) και R. 

glutinis (181). Για τους νηματοειδείς μύκητες, παρατηρήθηκαν υψηλές τιμές MIC 

στα φάρμακα της κατηγορίας των εχινοκανδινών, καθώς και στα φάρμακα 

ΑΜΒ/5FC/ITC/POS (>16 mg/L) (186,187). Χαμηλές τιμές καταγράφηκαν μόνο για 

την VRC (0,5 mg/L για στελέχη A. killiense (187) και >1 mg/L για στελέχη F. 

verticillioides (186)). Σε έρευνα που διεξήχθη στην Ισπανία, καταγράφηκαν οι τιμές 

MIC του AFST στελεχών που απομονώθηκαν από διάφορα κλινικά δείγματα, 

μεταξύ αυτών και δείγματα αίματος. Σύμφωνα, με αυτήν λαμβάνονται κάποιες 

σημαντικές πληροφορίες για μύκητες του γένους Scedosporium και L. prolificans 

(πρώην S. prolificans) και την in vitro δραστικότητα των φαρμάκων 

AMB/ITC/VRC/ραβουκοναζόλη/TRB/CAS/MFG/AFG. Για το είδος S. boudii 

παρατηρήθηκαν μεγάλα εύρη τιμών MIC για όλα τα φάρμακα πέραν της TRB, 

όπου για όλα καταγράφηκαν MIC= 32 mg/L. Για το είδος S. apiospemum 

παρατηρήθηκαν επίσης μεγάλες διακυμάνσεις στις τιμές των MIC, με την ITC και 

την TRB να καταγράφουν τιμές 16 mg/L και 32 mg/L αντιστοίχως. Για τα 

L.prolificans παρατηρήθηκε ανθεκτικότητα σε όλα τα στελέχη, με τιμές ίσες με 16 

mg/L για ITC/VRC/ραβουκοναζόλη και 32 mg/L για AMB/TRB/MFG/AFG (256). Σε 

έρευνα 2 κέντρων της Ιαπωνίας, οι τιμές MIC για όλα τα εξεταζόμενα στελέχη του 

γένους Fusarium  ήταν για MFG >16 mg/L, για AMB (1 mg/L-4 mg/L), για FLC >64 

mg/L και για ITC >8 mg/L. Για την VRC παρουσιάζονται μεγάλες διακυμάνσεις 

(τιμές MIC ≥ 8 mg/L) με ένα μόνο στέλεχος F. dimerum species complex να 

καταγράφει MIC =4 mg/L (270). 
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Από τις μεγαλύτερες δυσκολίες που συνδέονται με την διαχείριση των 

διηθητικών λοιμώξεων από σπάνια είδη μυκήτων γενικότερα, αλλά και των 

μυκηταιμιών ειδικότερα είναι η θεραπευτική αντιμετώπισή τους. Η μελέτη των 

ελληνικών περιστατικών έφερε στο φως κοινές αλλά και διαφορετικές προσεγγίσεις 

από πλευράς των θεράποντων ιατρών. Ειδικότερα, η μονοθεραπεία με VRC 

φάνηκε ιδιαιτέρως αποτελεσματική στην αντιμετώπιση των λοιμώξεων από T. 

asahii με όλους τους ασθενείς να επιβιώνουν (183). Σε ανασκοπική έρευνα που 

εξετάστηκαν 185 επεισόδια μυκηταιμιών από διάφορα είδη του γένους 

Trichosporon, θετική έκβαση καταγράφηκε σε 12/18 (67%) ασθενείς (109). Θετικά 

ήταν τα αποτελέσματα από την χορήγηση μονοθεραπείας με L-AMB, με όλους 

τους ασθενείς που την έλαβαν να επιβιώνουν (2 R. mucilaginosa, 1 S. cerevisiae 

(183) και 1 M. aphidis (78)). Σύμφωνα με πολλές μελέτες, η L-AMB έχει κριθεί 

κατάλληλη για την αντιμετώπιση λοιμώξεων από διάφορους αιτιολογικούς 

παράγοντες (4). Η θεραπεία με FLC κρίθηκε αποτελεσματική στην αντιμετώπιση 

των λοιμώξεων από R. glutinis (181) και S. cerevisiae (179). Σε πολλούς ασθενείς 

επιλέχθηκε η χορήγηση κάποιου συνδυασμού φαρμάκων. Ο συνδυασμός L-AMB 

και FLC φάνηκε αποτελεσματικός στην αντιμετώπιση των λοιμώξεων από 

Cryptococcus, με την χορήγησή του να συνδέεται με επιβίωση των ασθενών (183). 

Ωστόσο, ο συνδυασμός L-AMB και VRC φαίνεται να μην έχει τα αναμενόμενα 

αποτελέσματα, σε 2 ασθενείς με T.asahii (178,183). Η μελέτη των ευρημάτων μιας 

πολυκεντρικής έρευνας στην Ισπανία, ανέδειξε την διαφορετική έκβαση που 

μπορεί να έχει η χορήγηση του ίδιου είδους φαρμάκου σε 2 ασθενείς. Σε 2 

αιματολογικούς ασθενείς με λοίμωξη από M. aphidis χορηγήθηκε συνδυασμός L-

AMB και VRC με τον έναν να επιβιώνει και τον άλλον να αποβιώνει. Την ίδια 

τροπή είχε και η έκβαση των 2 ασθενών με λοίμωξη από R. mucilaginosa και 

χορήγηση ΑΜΒ (165). Όσον αφορά τις μυκηταιμίες από σπάνιο νηματοειδή 

μύκητα αμφιλεγόμενη κρίθηκε η χορήγηση VRC με το 44% να επιβιώνει. Ωστόσο, 

ήταν το μόνο αντιμυκητικό φάρμακο από τα εξεταζόμενα, που εμφάνισε in vitro 

δραστικότητα (186,187), για αυτό και επιλέχθηκε η χορήγησή του. Δεν υπάρχει 

κάποια εν γνώσει μας πολυκεντρική έρευνα, στην οποία να αναφέρονται τα 

θεραπευτικά σχήματα που χορηγήθηκαν στους ασθενείς με μυκηταιμία από 

νηματοειδείς μύκητες.  
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Η σοβαρότητα των μυκηταιμιών από σπάνια είδη μυκήτων αντικατοπτρίζεται 

και από τα υψηλά ποσοστά θνητότητας με τα οποία συνδέεται (1). Παρά την 

πρόοδο που έχει σημειωθεί στην διάγνωση και στην διαχείριση της θεραπευτικής 

αγωγής, τα ποσοστά θνητότητας παραμένουν σε υψηλό επίπεδο και ποικίλουν 

αναλόγως με τον αιτιολογικό παράγοντα που προκαλεί τη λοίμωξη σε κάθε 

περίπτωση. Ειδικότερα, όσον αφορά την ανασκόπηση των ελληνικών 

περιστατικών το ποσοστό αδρής θνητότητας από σπάνιο ζυμομύκητα ήταν 30%. 

Σε πολυκεντρική έρευνα της Ισπανίας η θνητότητα που καταγράφηκε ήταν πολύ 

υψηλότερη και άγγιξε το 56% (165). Σε έρευνα 2 νοσηλευτικών ιδρυμάτων με 

αιματολογικούς ασθενείς στην Ιαπωνία, καταγράφηκαν εκ διαφυγής λοιμώξεις του 

αίματος από σπάνιο ζυμομύκητα σε 18 ασθενείς, εκ των οποίων 11 (61%) δεν 

κατάφεραν να επιβιώσουν (270). Από την ανασκοπική έρευνα στην Ελλάδα 

προέκυψε πως το ποσοστό αδρής θνητότητας από μυκηταιμίες από σπάνιο 

νηματοειδή μύκητα ήταν 38%. Στην προαναφερθείσα έρευνα της Ιαπωνίας όπου 

μελετώνται εκ διαφυγής λοιμώξης του αίματος, αρνητική ήταν η έκβαση σε 4/7 

(57%) ασθενείς με μυκηταιμία από σπάνιο νηματοειδή μύκητα (270).  

Ύψιστης αξίας είναι και τα ευρήματα της διεξαχθείσας έρευνας στο 

νοσηλευτικό ίδρυμα επιλογής. Όσον αφορά τα δημογραφικά χαρακτηριστικά των 

ασθενών, 27/40 (68%) ήταν άντρες με μέση (εύρος) ηλικία τα 65 (17-88) έτη, 27/40 

(68%) άνηκαν στην ηλικιακή ομάδα των 60 και άνω ετών και 13/40 (32%) σε αυτή 

κατω από τα 60 έτη. Όπως παρατηρείται και σε αυτήν την έρυνα η πλειοψηφία των 

ασθενών ήταν άνδρες. Οι περισσότεροι ασθενείς (79%) ήταν άνδρες και σε έρευνα 

Πανεπιστημιακού νοσοκομείου τριτοβάθμιας φροντίδας στην Τουρκία (160), αλλά 

και σε άλλο ελληνικό νοσηλευτικό ίδρυμα μεγάλης πόλης της χώρας, με το 

ποσοστό των ανδρών να αγγίζει το 75% (183). Εξαιτίας της αριθμητικής υπεροχής 

των αρρένων ασθενών και στις προαναφερθείσες έρευνες, είναι άξιο περαιτέρω 

διερεύνησης, αν μπορεί να θεωρηθεί το ανδρικό φύλο ως προδιαθεσιακός 

παράγοντας κινδύνου. 

Αναφορικά με τα δεδομένα του ιδρύματος επιλογής, οι αιτιολογικοί παράγοντες  

των μυκηταιμιών από σπάνιους ζυμομύκητες κατά σειρά αριθμού περιστατικών, 

ανήκουν στα είδη R. mucilaginosa (38%), T. asahii (28%), S. cerevisiae (19%), C. 

neoformans (12%) και S. clavata (3%). Από την άλλη, σε 3 γένη κατατάσσονται οι 

αιτιολογικοί παράγοντες των μυκηταιμιών από σπάνιους νηματοειδείς μύκητες, στα 
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Fusarium (75%), Lomentospora (13%) και Acremonium (13%). Στα στελέχη που 

υπήρχαν διαθέσιμα στο νοσοκομείο πραγματοποιηθήκε ανακαλλιέργεια και έπειτα 

ταυτοποίηση με σύγχρονες, αξιόπιστες και υψηλής ακρίβειας τεχνικές. Ειδικότερα, 

όσον αφορά τα στελέχη των ζυμομυκήτων στα 26/32 (81%) των στελεχών που 

υπήρχαν διαθέσιμα πραγματοποιήθηκε ταυτοποίηση τους με την χρήση του 

συστήματος MALDI-TοF MS, σε συμφωνία 100%, με τις συμβατικές μεθόδους με 

τις οποίες είχαν ταυτοποιηθεί στο παρελθόν. Αναφορικά με τους σπάνιους 

νηματοειδείς μύκητες, η ταυτοποίηση των στελεχών είχε πραγματοποιηθεί με 

μικροσκοπική και μακροσκοπική παρατήρηση. Στα στελέχη των μυκήτων του 

γένους Fusarium και L. prolificans, πραγματοποιήθηκε μοριακή ταυτοποίηση. Για 

το στέλεχος L. prolificans πραγματοποιήθηκε αλληλούχιση της ITS περιοχής 

τμήματος του γονιδίου της β-τουμπουλίνης και για τα στελέχη Fusarium spp. 

αλληλούχιση του TEF-1α. Συμφωνία μεταξύ των συμβατικών και των μοριακών 

μεθόδων σε επίπεδο γένους και είδους καταγράφηκε σε 3/6 στελέχη Fusarium 

spp. (1/2 F. oxysporum, 1/2 F. dimerum, 1/2 F. keratoplasticum). Εκ των 3 

υπολοίπων στελεχών, 2/3  (F. oxysporum, F. keratoplasticum) είχαν ταυτοποιηθεί 

επιτυχώς σε επίπεδο γένους ως Fusarium spp. και 1/3 (F. dimerum) ανεπιτυχώς 

ως F. chlamydosporum. Συμφωνία συμβατικών και μοριακών μεθόδων υπήρξε και 

για το στέλεχος L. prolificans, το οποίο είχε ταυτοποιηθεί ως S. prolificans. Λόγω 

των ανακατατάξεων στην ταξινόμηση των μυκήτων, οι μύκητες S. prolificans έχουν 

μεταφερθεί στο γένος L. prolificans (127).   

 Όσον αφορά τους προδιαθεσιακούς παράγοντες για τους ζυμομύκητες, 

στους ασθενείς που ήταν διαθέσιμοι, ως συχνότερο υποκείμενο νόσημα 

καταγράφηκε ο ΣΔ (32%), η αιματολογική νόσος ή κακοήθεια (29%) και η 

κακοήθεια συμπαγούς οργάνου (29%). Επιπλέον, όλοι οι ασθενείς έφεραν 

καθετήρα και λάμβαναν αντιβιοτικά, ενώ στους περισσότερους χορηγούνταν 

παρεντερική διατροφή (58%). Συμπληρωματικά, μεγάλη μερίδα ασθενών ήταν 

ουδετεροπενικοί (37%), λάμβαναν κορτικοστεροειδή (37%) και είχαν υποβληθεί σε 

πρόσφατη χειρουργική επέμβαση (26%). Τέλος, σε 5 περιστατικά (26%) 

καταγράφηκαν εκ διαφυγής λοιμώξεις, καθώς οι ασθενείς ήταν υπό αντιμυκητική 

αγωγή κατά την εμφάνιση της μυκηταιμίας και συγκεκριμένα λάμβαναν FLC (R. 

mucilaginosa, S. cerevisiae), MFG ακολουθούμενη από FLC (R. mucilaginosa) και 
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AFG (S. cerevisiae, T. asahii). Τo ποσοστό της αδρής θνητότητας για μυκηταιμία 

από σπάνιο ζυμομύκητα στο νοσηλευτικό ίδρυμα επιλογής ήταν 59%. 

Ως συχνότερο υποκείμενο νόσημα για τους σπάνιους νηματοειδείς μύκητες 

καταγράφηκε η αιματολογική κακοήθεια (50%) και ο ΣΔ (25%). Έλλειψη 

δεδομένων σχετικά με τους παράγοντες κινδύνου για την εμφάνιση της λοίμωξης 

καταγράφηκε στις μισές περιπτώσεις. Λαμβάνοντας υπόψη τους εναπομείναντες 4 

ασθενείς, όλοι έφεραν καθετήρα και λάμβαναν αντιβιοτικά, ενώ στους μισούς 

χορηγούνταν παρεντερική διατροφή. Επιπλέον, σχεδόν όλοι (75%) ήταν 

ουδετεροπενικοί. Τέλος, δεδομένα αναφορικά με τη χορηγηθείσα αντιμυκητική 

θεραπεία ήταν διαθέσιμα μόλις για τo 38% των ασθενών. Σύμφωνα με αυτά, το 

67% των περιστατικών ήταν εκ διαφυγής λοιμώξεις, καθώς οι ασθενείς ήταν υπό 

αντιμυκητική αγωγή κατά την εμφάνιση της μυκηταιμίας. Συγκεκριμένα 1 υπό 

νυστατίνη (F. dimerum) και 1 υπό AFG, ακολουθούμενη με τη σειρά από CAS, L-

AMB και συνδυασμό L-AMB+ISA (F. keratoplasticum). Συγχρόνως, το ποσοστό 

αδρής θνητότητας ήταν 38% για μυκηταιμία από σπάνιο νηματοειδή μύκητα.  

Στο πλαίσιο διεξαγωγής της επιδημιολογικής επιτήρησης του νοσηλευτικού 

ιδρύματος πραγματοποιήθηκε AFST στα διαθέσιμα στελέχη, με την πρότυπη 

μέθοδο BMD και ερμηνεία των αποτελέσματων σύμφωνα με ερμηνευτικά κριτήρια 

κατά EUCAST και CLSI. Οι εχινοκανδίνες (AFG, CAS, MFG) σε όλα τα στελέχη 

που εξετάστηκαν παρουσίασαν παρόμοια αποτελέσματα (τιμές MIC 2->4 mg/L), τα 

οποία τις καθιστούν ακατάλληλες για την αντιμετώπιση των λοιμώξεων από τα 

περισσότερα σπάνια είδη μυκήτων. Εξαίρεση ωστόσο αποτέλεσαν τα στελέχη του 

γένους S. cerevisiae, για τα οποία καταγράφηκαν χαμηλές τιμές MIC (0,06-1 

mg/L). Εντοπίζεται μεγάλη διακύμανση όσων αφορά τις MICs για την FLC, χωρίς 

όμως να εμφανίζονται χαμηλές τιμές. Το εύρος των τιμών MIC είναι 2-128 mg/L, 

κάτι που δηλώνει σε μεγάλο βαθμό in vitro ανθεκτικότητα. Για την AMB οι τιμές 

MIC περιορίζονται σε χαμηλά νούμερα (0,25–1 mg/L), κάτι ενδεικτικό της 

δραστικότητάς της απέναντι στα περισσότερα, αν όχι όλα, τα μυκητικά παθογόνα 

της συγκεκριμένης έρευνας. Σε παρόμοια επίπεδα κυμαίνονται και οι VRC με POS, 

με εύρος τιμών MIC 0,06-2 mg/L. Η ISA απέδωσε ελπιδοφόρα αποτελέσματα, 

κατέχοντας τα μικρότερα νούμερα MIC για όλα τα εξεταζόμενα παθογόνα (0,008-1 

mg/L). Εξαίρεση σε αυτό αποτελεί το στέλεχος S. clavata που απομονώθηκε και 

εξετάστηκε, στο οποίο καταγράφηκε τιμή MIC ίση με 1 mg/L κατά CLSI και 4 mg/L 
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κατά EUCAST. Εντύπωση προκαλεί και η μεγάλη διαφορά των αποτελεσμάτων 

MIC μεταξύ των δύο μεθόδων (CLSI και EUCAST) για το στέλεχος αυτό. Τέλος, η 

ITC παρουσίασε επίσης χαμηλές τιμές MIC (0,06-1 mg/L), με μοναδική εξαίρεση 

τους μύκητες του γένους S. cerevisiae. Κατά μέσο όρο η τιμή MIC για αυτή την 

ομάδα μυκήτων ήταν 16 mg/L, κάτι που καθιστά αυτό το αντιμυκητικό φάρμακο 

ακατάλληλο για την αντιμετώπισή τους. Αξίζει να σημειωθεί ωστόσο, πως ένα από 

τα στελέχη S. cerevisiae είχε MIC 1 mg/L, τιμή εμφανώς χαμηλότερη από τα 

υπόλοιπα στελέχη. Ο έλεγχος ευαισθησίας που πραγματοποιήθηκε στα στελέχη 

των νηματοειδών μυκήτων αποκάλυψε μεγάλη δυσκολία στην αντιμετώπισή τους. 

Aρχικά, το μοναδικό εξεταζόμενο στέλεχος L. prolificans παρουσίασε υψηλές τιμές 

MIC, επομένως και ανθεκτικότητα και στα 5 εξεταζόμενα φάρμακα. Ειδικότερα, 

καταγράφηκαν τιμές MIC > 8 mg/L και για τις 4 αζόλες που εξετάστηκαν (VRC, 

POS, ISA και ITC) και κατά CLSI και κατά EUCAST. Ανθεκτικότητα παρουσίασε και 

στον αντιμυκητικό παράγοντα AMB, με τις τιμές MIC να είναι 8 mg/L κατά CLSI και 

4 mg/L κατά EUCAST. Τα αποτελέσματα για τα στελέχη του γένους Fusarium δεν 

αποκλίνουν συγκριτικά με αυτά του L. prolificans (MICs 2->16 mg/L), με τη 

μοναδική διαφορά τις τιμές MIC για το αντιμυκητικό AMB (0,25-2 mg/L). 

Διεξαχθείσα έρευνα δύο κέντρων στην Ιαπωνία επιβεβαιώνει τα παραπάνω 

στοιχεία για τον έλεγχο ευαισθησίας σε μύκητες του γένους Fusarium (270). 

Σε σύγκριση με τα δεδομένα που λαμβάνονται για μυκηταιμίες από σπάνιους 

ζυμομύκητες από έρευνα για ένα χρονικό διάστημα 4 ετών (2018-2021) 

νοσοκομείου μεγάλης πόλης της Ελλάδας, πολλά είναι τα κοινά σημεία. Αρχικά, 

αναφέρεται πως 16/400 (4%) συνολικά λοιμώξεις του αίματος είχαν ως αιτιολογικό 

παράγοντα κάποιον σπάνιο non-Candida ζυμομύκητα. Το ποσοστό εμφάνισης 

μυκηταιμίας από σπάνιο ζυμομύκητα συμφωνεί μεταξύ αυτής και της διεξαχθείσας 

έρευνας (3,8%). Οι αιτιολογικοί παράγοντες είναι όμοιοι και στις δύο έρευνες, με 

την διαφορά πως την κυρίαρχη θέση κατέχει το Trichosporon, ενώ η Rhodotorula 

αφορά μόνο 2 περιστατικά. Οι αιματολογικές κακοήθειες ή ασθένειες φαίνεται να 

είναι συχνό στοιχείο των λοιμώξεων και για τα δύο αυτά παθογόνα. Άξιζει να 

αναφερθεί και το γεγονός πως εντοπίζονται περιστατικά λοίμωξης από S. 

cerevisiae, μετά από χορήγηση προβιοτικών, και στις δύο αυτές έρευνες. 

Αναφορικά με τον έλεγχο ευαισθησίας τα αποτελέσματα συμφωνούν κατά το 

μεγαλύτερο ποσοστό με αυτά της δικής μας έρευνας, ωστόσο στην εν λόγω 
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έρευνα ο AFST πραγματοποιήθηκε με την χρήση ταινιών διαβαθμισμένης 

συγκέντρωσης αντιμυκητικού (Etest). Οι διαφορές που εντοπίζονται αφορούν 

κυρίως τις τιμές MIC για την FLC, όπου στελέχη του γένους Trichosporon και 

Cryptococcus εμφάνισαν μικρότερες τιμές από τα στελέχη της δικής μας έρευνας. 

Ταυτόχρονα, το γένος S. cerevisiae χαρακτηρίζεται από ετερογένεια μεταξύ των 

στελεχών, με την POS να έχει μεγαλύτερες τιμές MIC απ’ ότι στην δική μας έρευνα. 

Εκ διαφυγής λοιμώξεις παρατηρούνται και στις δύο μελέτες, κατά την χορήγηση 

εχινοκανδίνων και αζολών (AFG/MFG/POS/FLC) (183). Σε έρευνα της Eλλάδας 

που αφορούσε συγκεκριμένη πληθυσμιακή ομάδα (νεογνά, βρέφη και παιδιά) οι 

κύριοι αιτιολογικοί παράγοντες άνηκαν στα γένη Saccharomyces (32%) και 

Malassezia (21%). Οι MIC ομοιάζουν, όμως υπάρχουν στελέχη του είδους T. 

asahii που παρουσιάζουν υψηλότερες τιμές για την AMB (6 και 8 mg/L) (182). 

Στη διεθνή βιβλιογραφία για μεγάλα νοσηλευτικά ιδρύματα, οι αιτιολογικοί 

παράγοντες που παρατηρούνται ταυτίζονται με αυτούς της δικής μας έρευνας, 

τόσο για τους σπάνιους ζυμομύκητες, όσο και για τους σπάνιους νηματοειδείς 

μύκητες (160,192,266). Ωστόσο, τα διαθέσιμα δεδομένα για τους νηματοειδείς 

μύκητες είναι ελάχιστα και περιορίζονται κυρίως στην αναφορά των αιτιολογικών 

παραγόντων. Έρευνα διάρκειας 5 ετών (2012-2016) που διεξήχθη σε νοσοκομείο 

στο Περού αναφέρει συνολικά 285 περιστατικά μυκηταιμιών, εκ των οποίων τα 7 

(2,5%)  οφείλονται σε σπάνιο νηματοειδή μύκητα (4 Fusarium spp., 3 Acremonium 

spp.) (266). Αναφορά σε μυκηταιμίες από μύκητες του γένους Fusarium 

εντοπίστηκε σε 2 νοσηλευτικά ιδρύματα της Ιαπωνίας, με 7 στελέχη να προκαλούν 

λοίμωξη, ενώ χορηγούνταν αντιμυκητική αγωγή (L-AMB, VRC ή MFG). Κύριος 

προδιαθεσιακός παράγοντας για το γένος Fusarium φαίνεται να είναι η 

ουδετεροπενία (270), με τα αντίστοιχα δεδομένα ενός κέντρου να εκλείπουν. 

Συνεχίζοντας με τους ζυμομύκητες, έρευνες από νοσηλευτικά ιδρύματα της Ιταλίας 

(271) και της Τουρκίας (160), αναφέρουν συχνότητα εμφάνισης non-Candida 

μυκηταιμίας σε ποσοστό που κυμαίνεται από 1,9%-2,2%, ενώ έρευνες από την 

Ιαπωνία (192) και το Περού (266) αναφέρουν συχνότητα απομόνωσης 9,5%-10%. 

Οι παράγοντες κινδύνου που αυξάνουν τις πιθανότητες μυκηταιμίας από σπάνιο 

ζυμομύκητα επιβεβαιώνονται από κάποιες εκ των προαναφερθεισών μελετών και 

ιδιαίτερη έμφαση δίνεται ξανά στην συχνότητα εμφάνισης μυκηταιμίας σε ασθενείς 

με αιματολογική κακοήθεια (160,192,266). Παράλληλα, η παρουσία περιστατικών 
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εκ διαφυγής λοίμωξεων περιγράφεται και στην διεθνή βιβλιογραφία, με τις 

εχινοκανδίνες και την FLC να αποτελούν τα κύρια φάρμακα προφυλακτικής 

αγωγής (160,192). Ωστόσο, έχει καταγραφεί και εκ διαφυγής λοίμωξη ενώ 

χορηγούνταν AMB (T. asahii). H ανασκόπηση στα αποτελέσματα του ελέγχου 

ευαισθησίας στις προαναφερθείσες μελέτες, βρίσκεται σε συμφωνία με τα δικά μας 

αποτελέσματα. Μοναδικό σημείο που χρειάζεται να τονιστεί, είναι οι αυξημένες 

MICs που εμφάνισαν για την AMB στελέχη T. asahii (160), σε αντίθεση με τα 

στελέχη της διεξαχθείσας έρευνας που είχαν για αυτό το φάρμακο εύρος τιμών 

MIC 0,5 mg/L-1 mg/L κατά CLSI και 1 mg/L-1 mg/L κατά EUCAST. Η αδρή 

θνητότητα για τις μυκηταιμίες από σπάνιους ζυμομύκητες σε κάθε περίπτωση ήταν 

πολύ υψηλή 47%-55% (160,192), ενώ τα δεδομένα για τα ποσοστά αδρής 

θνητότητας για μυκηταμία από σπάνιο νηματοειδή μύκητα από κάποια 

μονοκεντρική έρευνα εκλείπουν. Κάποιες πληροφορίες σχετικά με την εξέλιξη 

επεισοδίων μυκηταιμιών με αιτιολογικό παράγοντα από το γένος Scedosporium 

λαμβάνονται από μονοκεντρική έρευνα σε καρκινοπαθείς ασθενείς στις ΗΠΑ. 

Σύμφωνα με αυτήν 5 ασθενείς με επιβεβαιωμένη μυκηταιμία από αυτό το γένος 

δεν κατάφεραν να επιβιώσουν (184).  
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Συμμετοχή σε δράσεις διάχυσης της μελέτης 

 

Μέρος των ευρημάτων της παρούσας διπλωματικής εργασίας παρουσιάστηκαν σε 

διεθνές συνέδριο με κριτές. Ειδικότερα, 

1) D. Mitsopoulos, A. Alevra, S. Pournaras, J. Meletiadis, M. Siopi. 

Epidemiological trends of fungemia due to rare moulds in a Greek tertiary care 

academic hospital (P240, αναρτημένη ανακοίνωση). 11th Trends in Medical 

Mycology (ΤΙΜΜ), 20-23/10/2023, Athens, Greece. 

2) A. Alevra, D. Mitsopoulos, M. Vargiami, S. Pournaras, J. Meletiadis, M. Siopi. 

Epidemiological landscape of fungemia due to rare opportunistic yeasts in a Greek 

tertiary care academic hospital (P265, αναρτημένη ανακοίνωση). 11th Trends in 

Medical Mycology (ΤΙΜΜ), 20-23/10/2023, Athens, Greece.   
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Παραρτήματα 

Κατάλογος εικόνων 

 

Εικόνα 1 Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία C. neoformans. Α) Πρόσθια 
επιφάνεια της αποικίας (λευκή) σε SDA 3 ημερών (30°C). Β) Πρόσθια 
επιφάνεια της αποικίας (καφέ) σε bird seed άγαρ 3 ημερών (θερμοκρασία 
δωματίου). Γ) Σφαιρικά κύτταρα, με σκούρο τοίχωμα. Δ) Παχιά έλυτρα γύρω 
από τα κύτταρα όπως διακρίνονται με χρώση σινικής μελάνης 

Εικόνα 2 Στοχευμένη αντιμυκητική θεραπεία κρυπτοκόκκωσης από non-
neoformans/non-gattii Cryptococcus spp. 

Εικόνα 3 Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία G. candidum. Α) Πρόσθια 
επιφάνεια της αποικίας σε SDA 5 ημερών (30°C). Β) Αληθείς υφές και 
μονήρη ή σε αλυσίδες αρθροκονίδια 

Εικόνα 4 Αντιμυκητική θεραπεία πρώτης γραμμής και διαχείριση ασθενών με 
διηθητική γεωτρίχωση 

Εικόνα 5 Α) Καλλιέργεια K. ohmeri σε SDA 3 ημερών. Β) Μικροσκοπική απεικόνιση 
μετά από χρώση κατά Gram 

Εικόνα 6 Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία και διαχείριση ασθενών με 
λοίμωξη από K. οhmeri 

Εικόνα 7 Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία Saprochaete/Magnusiomyces 
spp. Α) Πρόσθια επιφάνεια της αποικίας M. capitatus σε SDA 5 ημερών. Β) 
Αρθροκονίδια S. clavata μετά από επώαση σε άγαρ αραβοσίτου για 5 
ημέρες (35οC) 

Εικόνα 8 Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία και διαχείριση ασθενών με 
συστηματική λοίμωξη από Saprochaete/Magnusiomyces spp. 

Εικόνα 9 Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία Malassezia spp. Α) Πρόσθια 
επιφάνεια της αποικίας σε SDA. Β) Βλαστοκονίδια με μικρού εύρους βάση 
εκβλάστησης 

Εικόνα 10 Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία και διαχείριση ασθενών με 
λοίμωξη από Malassezia spp. 

Εικόνα 11 Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία Moesziomyces aphidis 
(πρώην Pseudozyma aphidis). Α) Πρόσθια επιφάνεια της αποικίας σε SDA 
5 ημερών (30°C). Β) Ατρακτοειδή επιμήκη βλαστοκονίδια και ψευδοϋφές 

Εικόνα 12 Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία και διαχείριση ασθενών με 
λοίμωξη από Pseudozyma spp. 

Εικόνα 13 Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία Rhodotorula spp. Α) Πρόσθια 
επιφάνεια της αποικίας σε SDA 5 ημερών (30°C). Β) Ωοειδή βλαστοκονίδια 
με εκβλαστώματα μετά από επώαση σε άγαρ yeast malt για 3 ημέρες (20οC) 

Εικόνα 14 Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία και διαχείριση ασθενών με 
λοίμωξη από Rhodotorula spp. 



172 
 

Εικόνα 15 Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία S. cerevisiae. Α) Πρόσθια 
επιφάνεια της αποικίας σε PDA. Β) Μεγάλα ελλειψοειδή κύτταρα 

Εικόνα 16 Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία και διαχείριση ασθενών με 
λοίμωξη από Saccharomyces spp. 

Εικόνα 17 Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία Sporobolomyces spp. Α) 
Πρόσθια επιφάνεια της αποικίας σε άγαρ yeast extract peptone dextrose. Β) 
Ωοειδή, επιμήκη κύτταρα και ψευδοϋφές μετά από επώαση σε ζωμό yeast 
malt για 1 ημέρα (28οC) (αριστερά) και βαλλιστοκονίδια μετά από επώαση 
σε άγαρ αραβοσίτου για 3 ημέρες (17οC) (δεξιά) 

Εικόνα 18 Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία και διαχείριση ασθενών με 
λοίμωξη από Sporobolomyces spp. 

Εικόνα 19 Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία T. asahii. Α) Πρόσθια 
επιφάνεια της αποικίας σε SDA. Β) Υφές με αρθροκονίδια 

Εικόνα 20 Αντιμυκητική θεραπεία και διαχείριση ασθενών με συστηματική 
τριχοσπορίωση 

Εικόνα 21 Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία Acremonium spp. Α) 
Πρόσθια/οπίσθια επιφάνεια της αποικίας σε SDA 5 ημερών (30°C). Β) 
Φιαλοκονίδια συσσωρεύονται στο άκρο λεπτής φιαλίδας 

Εικόνα 22 Το φάσμα των λοιμώξεων από Acremonium spp. και Sarocladium spp. 
Κάτω από κάθε κλινική εκδήλωση αναγράφονται τα συνιστώμενα 
αντιμυκητιακά για την αντιμετώπιση της εκάστοτε λοίμωξης 

Εικόνα 23 Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία Fusarium spp. Α) 
Πρόσθια/οπίσθια επιφάνεια της αποικίας σε PDA 10 ημερών (θερμοκρασία 
δωματίου). Β) Δρεπανοειδή μακροκονίδια, με ποδοκύτταρο και οξύαιχμο 
άκρο (πάνω), και μικροκονίδια, που εκφύονται κατά ομάδα στο άκρο 
φιαλίδας (κάτω) 

Εικόνα 24 Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία σε ενήλικες ασθενείς με 
φουζαρίωση 

Εικόνα 25 Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία L. prolificans. Α) Πρόσθια 
επιφάνεια της αποικίας. Β) Κονιδιοφόροι σε σχήμα φιάλης, με διογκωμένες 
βάσεις, από τις οποίες εκφύονται ωοειδή κονίδια σε συστάδες 

Εικόνα 26 Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία σε ενήλικες ασθενείς με 
λομεντοσπορίωση 

Εικόνα 27 Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία συμπλέγματος ειδών S. 
apiospermum. Α) Πρόσθια/οπίσθια επιφάνεια της αποικίας σε SDA 7 
ημερών (30°C). Β) Ροπαλοειδή κονίδια, με στρογγυλεμένο το πάνω μέρος 
τους και κολοβωμένες βάσεις, που εκφύονται από κονιδιοφόρους 

Εικόνα 28 Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία σε ενήλικες ασθενείς με 
σκεδοσπορίωση 

Εικόνα 29 Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία P. variotii. Α) Πρόσθια 
επιφάνεια της αποικίας σε SDA 4 ημερών (30°C). Β) Φιαλίδες με οξύαιχμο 
άκρο από το οποίο ξεκινούν αλυσίδες φιαλοκονιδίων (αριστερά) και τελικά 
χλαμυδοκονίδια (δεξιά) 
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Εικόνα 30 Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία σε ενήλικες ασθενείς με 
λοίμωξη από Paecilomyces spp. 

Εικόνα 31 Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία Penicillium spp. Α) Πρόσθια 
επιφάνεια της αποικίας σε SDA 4 ημερών (30°C). Β) Κονιδιακή κεφαλή που 
ομοιάζει με θύσανο και φιαλίδες, από το άκρο των οποίων εκφύονται 
φιαλοκονίδια σε αλυσίδες 

Εικόνα 32 Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία σε ενήλικες ασθενείς με 
λοίμωξη από Penicillium spp. 

Εικόνα 33 Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία αποικίας P. lilacinum. Α) 
Πρόσθια επιφάνεια της αποικίας σε PDA 4 ημερών (30°C). Β) Κονιδιοφόροι 
με τραχύ τοίχωμα και ατρακτοειδή φιαλοκονιδία σε αλυσίδες που 
αποκλίνουν 

Εικόνα 34 Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία σε ενήλικες ασθενείς με 
λοίμωξη Purpureocillium spp. 

Εικόνα 35 Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία R. argillacea. Α) Πρόσθια 
επιφάνεια της αποικίας σε άγαρ yeast extract peptone dextrose 7 ημερών. 
Β) Κονιδιοφόροι με τραχύ τοίχωμα και κυλινδρικά φιαλοκονιδία σε αλυσίδες 

Εικόνα 36 Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία σε ενήλικες ασθενείς με 
διηθητική λοίμωξη από Rasamsonia spp. 

Εικόνα 37 Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία T. albobiverticillius. A) 
Πρόσθια επιφάνεια της αποικίας σε SDA agar (25-30οC). Β) Κονιδιακή 
κεφαλή που ομοιάζει με θύσανο και φιαλίδες, από το άκρο των οποίων 
εκφύονται φιαλοκονίδια σε αλυσίδες 

Εικόνα 38 Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία σε ενήλικες ασθενείς με 
λοίμωξη από non-marnefeii ταλαρομύκωση 

Εικόνα 39 Μακροσκοπική και μικροσκοπική εικόνα S. commune. Α) Βασιδιοσπόρια σε 
άγαρ εκχυλίσματος βύνης. Β) Υαλοειδείς υφές με συνδέσεις σφιγκτήρα 

Εικόνα 40 Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία σε ενήλικες ασθενείς με 
λοίμωξη από S. commune 

Εικόνα 41 Μακροσκοπική και μικροσκοπική μορφολογία S. brevicaulis. Α) 
Πρόσθια/οπίσθια επιφάνεια της αποικίας σε SDA 5 ημερών (30°C). B) 
Αννελίδια, στα άκρα των οποίων σηματίζονται αλυσίδες ωοειδών κονιδίων 
με παχύ τοίχωμα 

Εικόνα 42 Συνιστώμενη συστηματική αντιμυκητική θεραπεία σε ενήλικες ασθενείς με 
λοίμωξη από Scopulariopsis spp. 

Εικόνα 43 Παγκόσμιος επιπολασμός (περιστατικά/1.000.000 κατοίκους) των 
καταγεγραμμένων λοιμώξεων από σπάνιους ζυμομύκητες 

Εικόνα 44 Επιπολασμός των λοιμώξεων από σπάνιους ζυμονύκητες στις χώρες της 
Λατινικής Αμερικής κατά την 25ετία 1997 με 2022 

Εικόνα 45 Διαγραμματική απεικόνιση των δυνατοτήτων του συστήματος MALDI-ToF 
MS στον κλάδο της Κλινικής Μυκητολογίας 
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Εικόνα 46 Διάταξη της συστοιχίας του rDNA 

Εικόνα 47 Δοκιμασίες ανίχνευσης αντιγόνου Cryptococcus σε ορό 

Εικόνα 48 Σχηματική αναπαράσταση της βελτιωμένης ροής εργασίας για τη διάγνωση 
μυκηταιμίας απευθείας από τη φιάλη θετικής αιμοκαλλιέργειας με MALDI-
ToF MS 

Εικόνα 49 Σχηματική αναπαράσταση της ροής εργασίας για τη διάγνωση μιας 
μυκητιακής λοίμωξης απευθείας από το κλινικό δείγμα με τεχνολογίες NGS 

Εικόνα 50 Σχηματική αναπαράσταση των κύριων αρχών μηχανικής μάθησης, 
εποπτευόμενης (αριστερά), χωρίς επίβλεψη (στη μέση) και ενίσχυσης 
(δεξιά), για την ταυτοποίηση μυκήτων σύμφωνα με τη μικροσκοπική τους 
απεικόνιση 

Εικόνα 51 Σχηματική αναπαράσταση Α) της ροής εργασίας σε έναν αναλυτή MALDI-
ToF MS και Β) των τελικών σταδίων που ακολουθούνται για την 
ταυτοποίηση μικροοργανισμών με τη χρήση του συστήματος MALDI 
Biotyper®   

Εικόνα 52 Αναλυτής MALDI Biotyper®  (αριστερά) και ανοξείδωτη πλάκα 96-θέσεων για 
τη φόρτωση των δειγμάτων (δεξιά) 

Εικόνα 53 Σχηματική αναπαράσταση της ροής εργασίας για την απομόνωση 
γονιδιωματικού DNA νηματοειδών μυκήτων με στήλες διαχωρισμού QIAamp 
Mini 

Εικόνα 54 Σχηματική αναπαράσταση της ροής εργασίας για την ηλεκτροφόρηση των 
PCR προϊόντων σε πηκτή αγαρόζης 1,5% 

Εικόνα 55 Σχηματική αναπαράσταση της ροής εργασίας για τον καθαρισμό PCR 
προϊόντων με την δοκιμασία NucleoSpin® Gel and PCR Clean-up 

Εικόνα 56 Kατά ISO αραιώσεις για την παρασκευή διαλυμάτων εργασίας 
αντιμυκητικού, με επιθυμητό εύρος τελικών εξεταζόμενων συγκεντρώσεων 
0,004-4 mg/L, η δραστικότητα του οποίου θα ελεγχθεί σύμφωνα με την 
EUCAST BMD 

Εικόνα 57 Kατά ISO αραιώσεις για την παρασκευή διαλυμάτων εργασίας 
αντιμυκητικού, με επιθυμητό εύρος τελικών εξεταζόμενων συγκεντρώσεων 
0,06-64 mg/L, η δραστικότητα του οποίου θα ελεγχθεί σύμφωνα με τη CLSI 
BMD 

Εικόνα 58 Σχηματική απεικόνιση της ροής εργασίας του AFST με την πρότυπη μέθοδο 
BMD 

Εικόνα 59 Διαγραμματική απεικόνιση της κατανομής των αιτιολογικών παραγόντων 
της μυκηταιμίας από σπάνιους ζυμομύκητες στην Ελλάδα 

Εικόνα 60 Διαγραμματική απεικόνιση της κατανομής των αιτιολογικών παραγόντων 
της μυκηταιμίας από σπάνιους νηματοειδείς μύκητες στην Ελλάδα 

Εικόνα 61 Ετήσια κατανομή των αιτιολογικών παραγόντων και επίπτωση της 
μυκηταιμίας από σπάνιους ζυμομύκητες στο Π.Γ.Ν. “Αττικόν” στη διάρκεια 
της 14ετίας 2009-2022 



175 
 

Εικόνα 62 Μακροσκοπική (πρόσθια επιφάνεια της αποικίας σε SDA 5 ημερών, 30°C) 
(αριστερά) και μικροσκοπική (αντικειμενικός φακός 40x) (δεξιά) μορφολογία 
στελεχών σπάνιων ζυμομυκήτων που μελετήθηκαν στο πλαίσιο της 
παρούσας εργασίας 

Εικόνα 63 Ετήσια κατανομή των αιτιολογικών παραγόντων και επίπτωση της 
μυκηταιμίας από σπάνιους νηματοειδείς μύκητες στο Π.Γ.Ν. “Αττικόν” στη 
διάρκεια της 14ετίας 2009-2022 

Εικόνα 64 Πρόσθια (αριστερά) και οπίσθια (δεξιά) επιφάνεια της αποικίας σε SDA 8 
ημερών, 30°C, στελεχών σπάνιων νηματοειδών μυκήτων που μελετήθηκαν 
στο πλαίσιο της παρούσας εργασίας 

 

  



176 
 

Κατάλογος πινάκων  

 

Πίνακας 1 Παράγοντες διαμόρφωσης των επιδημιολογικών τάσεων των ευκαιριακών 
μυκητικών λοιμώξεων 

Πίνακας 2 Συστατικά της αντίδρασης PCR και απαιτούμενοι όγκοι τους για την 
ενίσχυση της περιοχής ITS1-5.8S-ITS2, τμήματος του γονιδίου της β-
τουμπουλίνης και της περιοχής του γονιδίου που κωδικοποιεί τον TEF-1α 

Πίνακας 3 Πρόγραμμα της αντίδρασης PCR για την ενίσχυση της περιοχής ITS1-
5.8S-ITS2, τμήματος του γονιδίου της β-τουμπουλίνης και της περιοχής 
του γονιδίου που κωδικοποιεί τον TEF-1α 

Πίνακας 4 Τεχνικές διαφορές μεταξύ των CLSI και EUCAST μεθοδολογιών BMD για 
τον AFST έναντι non-Candida ζυμομυκήτων και non-Aspergillus/non-
Mucorales νηματοειδών μυκήτων 

Πίνακας 5 Συστατικά και τρόπος παρασκευής 1 L θρεπτικού υλικού RPMI 1640 (2x) 
για τον AFST με τη μεθοδολογία CLSI/EUCAST BMD 

Πίνακας 6 Διαλύτης που χρησιμοποιήθηκε για την παρασκευή των μητρικών 
διαλυμάτων φαρμάκου, συγκέντρωση του εκάστοτε stock διαλύματος και 
εύρος των τελικών συγκεντρώσεων αντιμυκητών παραγόντων που 
εξετάστηκαν με τη μεθοδολογία BMD στο πλαίσιο της παρούσας μελέτης 

Πίνακας 7 EUCAST/CLSI ECOFFs/ECVs για όσους από τους συνδυασμούς σπάνιου 
μύκητα- αντιμυκητικού είναι διαθέσιμα 

Πίνακας 8 Συγκεντρωτικός πίνακας των δημογραφικών και κλινικών χαρακτηριστικών 
των ασθενών με μυκηταιμία από σπάνιο ζυμομύκητα στην Ελλάδα, όπως 
περιγράφονται σε διάφορες μελέτες 

Πίνακας 9 Συγκεντρωτικός πίνακας των μεθόδων ταυτοποίησης και του προφίλ της in 
vitro ευαισθησίας των αιτιολογικών παραγόντων για μυκηταιμία από 
σπάνιο ζυμομύκητα στην Ελλάδα, όπως περιγράφονται σε διάφορες 
μελέτες 

Πίνακας 10 Συγκεντρωτικός πίνακας των δημογραφικών και κλινικών χαρακτηριστικών 
των ασθενών με μυκηταιμία από σπάνιο νηματοειδή μύκητα στην Ελλάδα, 
όπως περιγράφονται σε διάφορες μελέτες 

Πίνακας 11 Συγκεντρωτικός πίνακας των μεθόδων ταυτοποίησης και του προφίλ της in 
vitro ευαισθησίας των αιτιολογικών παραγόντων της μυκηταιμίας από 
σπάνιο νηματοειδή μύκητα στην Ελλάδα, όπως περιγράφονται σε 
διάφορες μελέτες 

Πίνακας 12 Προφίλ της in vitro ευαισθησίας στα αντιμυκητικά των στελεχών σπάνιων 
ζυμομυκήτων που μελετήθηκαν στο πλαίσιο της παρούσας εργασίας 

Πίνακας 13 Δημογραφικά και κλινικά χαρακτηριστικά των ασθενών με μυκηταιμία από 
σπάνιο ζυμομύκητα που περιλαμβάνονται στην παρούσα μελέτη 

Πίνακας 14 Προφίλ της in vitro ευαισθησίας στα αντιμυκητικά των στελεχών σπάνιων 
νηματοειδών μυκήτων που μελετήθηκαν στο πλαίσιο της παρούσας 
εργασίας 
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Πίνακας 15 Δημογραφικά και κλινικά χαρακτηριστικά των ασθενών με μυκηταιμία από 
σπάνιο νηματοειδή μύκητα που περιλαμβάνονται στην παρούσα μελέτη 
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