Projekt badawczy

“Epidemiologia profilaktyki wtornej zakazen grzybiczych”
grupy roboczej ds. chordob zakaznych Niemieckiego Towarzystwa
Hematologicznego i Onkologicznego

Wprowadzenie

Profilaktyka pierwotna.

Profilaktyka pierwotna zakazen grzybiczych u pacjentow ze schorzeniami
nowotworowymi byta tematem wielu projektow badawczych 1. Wykazano w nich
m.in. znaczny spadek wystepowania grzybic uktadowych i zwigzanej z nimi
Smiertelno$ci w grupie pacjentdow leczonych allogenicznym przeszczepem szpiku, u
ktorych stosowano fluconazol w dawce 400mg/dzien w ramach profilaktyki
pierwotnej 2-4. Fluconazol jest jednak nieskuteczny w terapii zakazen Aspergillus ssp.
oraz nie w peli skuteczny w przypadku niektorych grzybow z gatunku Candida ssp.
Skuteczno$¢ innych lekéw przeciwgrzybiczych w profilaktyce pierwotnej zakazen
grzybiczych jest stabo poznana 1.

Profilaktyka wtérna.

Wsrod pacjentow ze diagnozowana, a nastepnie wyleczona grzybica uktadowa,
wystepuje wysokie ryzyko powtdrnego rozwinigcia zakazenia grzybiczego w
przypadku wystapienia kolejnej fazy pancytopenii. Brak jest badan prospektywnych,
ktore opisujacych prawdopodobienstwo wystapienia powtornej grzybicy uktadowe;.
Terapia nastepnego zakazenia grzybiczego jest z reguly jeszcze bardziej
skomplikowana, dtugotrwata i obciagzona wysokim odsetkiem $miertelnosci. W celu
zapobiezenia kolejnej infekcji coraz czg$ciej stosowane sa rdzne schematy
profilaktyczne bazujace najczesciej na doswiadczeniu osobistym leczacych. Brak jest
jednak danych charakteryzujacych dziatania niepozadane, powiktania, skutecznosé¢
poszczegdlnych schematow.

Cel projektu.

Celem niniejszego projektu jest opis 1 skuteczno$¢ obecnie dostgpnych schematow
terapeutycznych stosowanych w ramach profilaktyki wtornej zakazen grzybiczych. W
szczegolnosci zas odpowiedz na nastgpujace pytania:

1.Jak wysokie jest prawdopodobienstwo wystapienia powtornej grzybicy uktadowej w
trakcie kolejnej fazy pancytopenii?

2. Jakie schematy terapeutyczne sa obecnie stosowane w ramach profilaktyki wtornej?
3. Jaka skuteczno$cia charakteryzuja si¢ poszczegolne schematy?

Czas trwania projektu.

Zbieranie danych rozpoczgto 1 2001 roku, przewidywane zakonczenie to 31
pazdziernika 2003. Ewentualna decyzja o przedtuzeniu tego okresu bedzie podana do
wiadomosci.



Charakterystyka pacjentow (patrz takze zalacznik 1 i 2)

Kryteria kwalifikujace:

sprzebyta grzybica uktadowa, ,,proven” lub ,probable” wg kryteriow EORTC/MSG
*zdiagnozowana pierwotna lub wtorna ostra bialaczka szpikowa (AML). W tej fazie
badan nie przewiduje si¢ wtaczenia do projektu pacjentOw z rozpoznaniem ostrej
biataczki limfoblastycznej, chtonniaka czy guza tkanek litych.

sprzeprowadzona profilaktyka wtorna zakazen grzybiczych po 1 pazdziernika 2001

Zalacznik 1:

Od 1 stycznia 2002 pacjenci z rozpoznang ostra bialaczka limfoblastyczna moga
takze by¢ wlaczeni do badan.

Zalacznik 2:

Od 1 lutego 2002 pacjenci z przebytg grzybicg ukladowa ,,proven” wg kryteriow
EORTC/MSG moga by¢ wlaczani do badan retrospektywnie, beda oni oceniani
jako oddzielna grupa.

Kryteria wykluczajace
*przebyta grzybica uktadowa, definiowana jako ,,possible” wg kryteriow
EORTC/MSG

Formularz CRF

Formularz CRF, przez ktory dokonywana jest dokumentacja pacjentéw jest dostgpny
na stronie internetowej www.neutropen.de. Dane sa automatycznie przesytane i
rejestrowane w bazie danych Filemaker Pro 4.0™ 5. Wymagana jest dokumentacja
nast¢pujacych danych:

*informacje ogdlne o pacjencie

*informacje o chorobie podstawowej

*informacje dotyczace przebiegu pierwszej zdiagnozowanej grzybicy uktadowe;:
rodzaj patogenu, organy zajete procesem chorobotworczym, leczenie, wynik leczenia
grzybicy uktadowej choroby podstawowej oraz ewentualnego op6znienia leczenia
choroby podstawowej

*informacje dotyczace przebiegu profilaktyki wtorne;j:

takie jak dotyczace przebiegu pierwszej diagnozowanej grzybicy uktadowej,
dodatkowo obejmujace poczatek 1 koniec profilaktyki wtornej oraz uzyte leki
*Czynniki ryzyka

Warunki hospitalizacji pacjenta takie jak stosowanie systemow laminarnego
przeplywu powietrza, filtrow HEPA, ekspozycja na kurz w trakcie robot budowlanych,
status choroby podstawowej w momencie rozpoczecia profilaktyki wtornej, czas
trwania pancytopenii, mucositis stopnia 3-4 (wg CTC), cukrzyca, centralne wktucie,
wysokokaloryczne odzywianie pozajelitowe, wysoko dawkowany arabinosid,
kortykosteroidy >2mg/kg > 7 dni, przeciwciata anty-tymocytarne, anty-limfocytarne
oraz anty-CD3, analogii puryn, liczba stosowanych antybiotykow i czas ich
stosowania


http://www.neutropen.de/

*Informacje dotyczace ewentualnie diagnozowanej kolejnej grzybicy uktadowe;:
rodzaj patogenu, organy zajete procesem chorobotwoérczym, wynik leczenia grzybicy
uktadowej 1 choroby podstawowej, przezycie, w przypadku zgonu przyczyna $mierci i
wynik sekcji zwlok

Opracowanie danych i metody statystyczne
Interpretacja wynikow dokonana bedzie deskryptywnie. Uzywane metody statystyczne
to test X? oraz test Fischera. Jako znamienne statystycznie uznaje si¢ p<0,05.

Honorarium
Za wlasciwie przygotowany i przestany formularz CRF wyplacane bgdzie honorarium
w wysokosci 127,82 €.
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