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Immun Sistem Yetmezlikli Hastalarda Mantar Infeksiyon-

lar1 (Dort olgu nedeniyle)
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OZET

Tkisi akut myeloid losemi (AML), ikisi bobrek transplantl
(BT) olan immiin sistem yetmeczlikli dort hastada firsat¢i
mantarlarin neden oldugu infeksiyon gériilmiistiir. AML’li
hastalarin balgam, burun salgilart, BT’ li hastalarin cera-
hat, deri kazintisi ve tirnak ornekleri bekletilmeden miko-
lojik olarak incelenmis, dogrudan mikroskopi sonucunda
orneklerin tiimiinde de mantar elemanlar: (hif velveya
spor) belirlenmistir. Bir no’lu hasta drnegi ii¢ kez, iki ve
ti¢ no’lu ornekler iki kez, dort no’lu érnek bir kez (deri ka-
zintisi ve tirnak) incelenmistir.

Ornekler; Sabouraud dekstroz agar, patates dekstroz agar,
kus tohumu agari ve beyin kalp infiizyon agar besiyerleri-
ne ekilerek 26°C ve 37°C’lerde dort-alti hafta siireyle in-
kiibe edilmis, inkiibasyon sonucunda hastalarin tiimiinden
de firsat¢it mantarlar izole edilmigtir. Bir no’lu hasta orne-
ginin ilk kiiltiiriinde iireme goriilmezken, ikinci kiiltiiriinde
Aspergillus fumigatus ve Candida albicans, iiciincii orne-
ginde de sadece Candida albicans iiremistir. Iki no’lu has-
ta orneginin ilk kiiltiiriinden Aspergillus fumigatus, ikinci-
sinden Aspergillus fumigatus, Candida albicans ve Candi-
da cinsinden mayalar izole edilmiyg, ii¢ no’lu hasta drnegi-
nin ise gerek ilk, gerekse ikinci kiiltiirlerinden Scedospori-
um cinsinden kiif mantarlar iiretilmistir. Dort no’lu has-
taya ait ve sadece bir kez alinabilen tirnak ve deri kazinti-
st Orneklerinden Alternaria cinsinden kiif mantart izole
edilmigtir. Bir ve ii¢ no’lu hastalar sifa bularak taburcu
edilirken, iki ve dort no’lu hastalar tedavi devam ederken
kaybedilmislerdir.

Sonug olarak, erken laboratuvar ve buna bagh olarak kli-
nik tammn hastamn tedavisi agisindan ne denli hayati
onem tasidigi; mikolog, patolog ve klinisyen isbirliginin
onemi bir kez daha anlagiimistir.

Anahtar kelimeler: Candida,Aspergillus, Scedosporium,
Alternaria, firsat¢i mantar, immiin yetmezlik.

SUMMARY

Fungal Infections in Immunsupressed Patients
Opportunistic fungal infections were detected in four im-
munocompromised patients (two with acute myeloid leuke-
mia (AML) and two kidney transplant recipients). Sputum
and nasal secretions were taken from AML patients, push,
skin and nail scarpings from transplant recipients. All spe-
cimens were examined direct and cultures were made wit-
hout delay. Specimens were taken three times,; two times,
two times and once from patients number One, two, three,
and four respectively. Fungal hyphae and/or spores were
detected microscopically in all specimens. The specimens
were cultured on Sabouraud dextrose Agar (SDA), potato
dextrose agar (PDA), bird seed agar, brain heart infusion
agar (BHIA) and incubated at 26°C and 37°C along four-
six weeks.Opportunistic fungi were obtained from all pati-
ents. The first culture from patient number one was nega-
tive, the second (Aspergillus fumigatus + Candida albi-
cans) and third cultures (only Candida albicans) were po-
sitive.

All cultures from the second patient were positive 1. As-
pergillus fumigatus, 2. Aspergillus fumigatus + Candida
albicans + Candida spp Scedosporium species were detec-
ted in both cultures from the third patient. The skin and
nail scarping cultures from the fourth patient were both
positive for Alternaria spp Patients number one and three
were completely recovered after treatment, whereas the
two others died.

According to this data we concluded that early laboratory
dependent (clinical) definition treatment and communica-
tion between mycolog, patholog and clinician is very im-
portant for the patients live.

Key words: Candida, Aspergillus, Scedosporium, Alterna-
ria, opportunistic fungus, immundeficiency.

GIRIS
Insan viicudu normal kosullarda mantar infeksiyon-
larina kars1 direncli bir konuma sahiptir. Iste bu ne-
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denledir ki bilinen 250.000 civarindaki mantarin an-
cak 100-150 kadar1 insan ve hayvanlarda primer mi-
koz olusturabilir. Ancak konak savunmasi yetersiz
kaldiginda artan duyarlilifa bagli olarak genis bir
yelpazede yer alan ¢esitli infeksiyonlar gelisir.

Kemoterapotik ilaglar, kortikosteroidler, genis etki

239



alanli antibiyotikler ve parenteral beslenmenin yo-
gun bir sekilde kullanilmasi, infeksiyon riskini arti-
rir. Ayrica son 20 yilda tibbi teknolojideki gelismele-
re bagli olarak invaziv tedavi yontemlerinin ve buna
paralel olarak da hasta yasam siirecinin uzatilmis ol-
masi, AIDS, kanser, diabetes mellitus gibi hastalik-
lar, damar ici kateter uygulanmasi, dnemli ameliyat-
lar sonrasi malniitrisyon ve organ nakilleri, cogu im-
mun yetmezlikli olan hasta grubunda firsat¢1 mantar
infeksiyonlarinin ortaya cikisini kolaylastirir. Boyle
hastalarin infeksiyonlar1 siklikla, hizli ilerleyen, ya-
samt tehdit edici ve bazen de mevcut antifungallere
direngli olma 6zelligini de tasirlar.

Immiin sistemin saglikli islevi (a) kisiyi dis ortam-
dan koruyan “deri ve mukoz membran biitiinligii”,
(b) potansiyel patojen organizma ve toksinlere karsi
olusan “hiimoral ve hiicresel yanit” mekanizmasi ile
siki sikiya iligkilidir. Bunlardan birisinin bile yeter-
siz konumda olugu mantarlarla infeksiyonu kolaylas-
tirir (Tablo 1).(1-4)

Notrofil sayis1 100 hiicre/ml veya daha altinda olan

Tablo 1. Deri ve mukoz membran gecirgenligini bozan nedenler
ve etkenleri.
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yeniden 6nem kazanan mantarlardan bazilar1 da not-
ropenik ve diger immiin yetmezlikli hasta gruplarin-
da infeksiyon olusturabilirler (Tablo 2). (1,5,6,7,8)

Tablo 2. Yeni ve yeniden onem kazanan mantarlar.

Maya
Trichosporon beigelii
Blastoschizomyces capitatus
Malassezia furfur
Hansenula anomala
Phaeoannelomyces elegans

Hiyalohifomiges
Fusarium cinsi
Acremonium cinsi
Scedosporium inflatum

Feohifomiges
Alternaria altarnata
Bipolaris spicifera
Curvularia lunata
Exerohilum cinsi

Nedenler Etkenler

Primer
Atopik dermatit . o
Kronik obstruktif akciger hastalig Candida cinsi
Konjenital anomali Trichosporon beigelii
Kateter Dermatofitler

Travma
Yanik

Cerrahi islemler
Trakeostomi
Intubasyon
Endoskopi
Gastrointestinal ve
Jinekolojik cerrahi

Candida cinsi

Infiizyon infeksiyonlart
Kan iiriinleri
Intraven6z sivilar
Beslenme

Candida cinsi
Trichosporon beigelii

notropenik hastalar mantar infeksiyonlar1 agisindan
enriskli grubu olugtururlar. Akut 16semi, kemotera-
pi, radyoterapi, kronik granulomat6z hastalik ve di-
abetes mellitus’da notrofil veya diger fagositlerdeki
fonksiyon yetersizligi ve sayilarindaki azalma; Can-
dida, Aspergillus, Fusarium cinsinden mantarlarin
Trichosporon beigeli-
i ve Mucoraceae iginde yer alan bolmesiz kiif man-
tarlarinin etken konuma ge¢melerini saglar. Yeni ve
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Viral infeksiyonlar, hodgkin lenfomas: AIDS gibi
hastaliklar, kemoterapi ve kortikosteroidler; Tlenfo-
sitleri veya mononiikleer fagositlerde fonksiyonel
yetersizlige ve sayilarinin azalmasina neden olurlar.
Bu kosullarda siklikla etken konumda olan mantar-
lar; dermatofitler (6zellikle Trichophyton rubrum)
Malassezia furfur, Trichosporon beigelii, Candida
cinsi, Cryptococcus neoformans, Histoplasma cap-
sulatum, Coccidioides immitis, Paracoccidioides
brasiliensis, Penicillium marneffei’dir (2, 6-15).

Bu bildirimizde, bu 6n bilgilerden yola cikilarak dort
immiin yetmezlikli hastanin mantar infeksiyonlarin-
dan s6z edilmesi amaglanmuigtir.

GEREC VE YONTEM

Istanbul Tip Fakiiltesi, Ic Hastaliklar1 Anabilim Dali
Hematoloji Boliimii’nde yatarak tedavi goren iki
akut myeloid 16semi (AML)’li hastaya ait balgam ve
burun salgilari; Dermatoloji Anabilim Dali’ndan la-
boratuvarimiza gonderilen iki bobrek transplantli
(BT) hastadan alinan cerahat, deri kazintis1 ve tirnak
ornekleri mikolojik olarak incelenmistir (5).

Hastalarin iicii kadin, biri erkektir. Erkek hasta 15
yasinda olup, kadinlardaki yas ortalamasi 41 olarak
belirlenmisgtir.

Kosullara uygun olarak alinan 6rnekler bekletilme-
den dogrudan mikroskopik yontemlerle incelenmis
ve mantar elemanlart (hif ve/veya spor) aranmstir.
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Daha sonra Sabouraud dekstroz agar (SDA) (aktidi-
onlu ve aktidionsuz), kus tohumu agari, patates deks-
troz agar (PDA) ve beyin kalp infiizyon (BHI) agar-
larina ekim yapilan ornekler 26°C ve 37°C’de dort-
alt1 hafta siire ile bekletilmislerdir. Tiim 6rneklerde
ilk hafta icerisinde iireme goriilmiis, izole edilen fir-
sat¢1 mantarlarin kesin infeksiyon etkeni olarak be-
lirlenmesi amaci ile tekrar 6rnek istenerek; bir no’lu
ornek ii¢ kez, iki no’lu 6rnek iki kez, ii¢ no’lu 6rnek
iki kez, dort no’lu 6rnek, tirnak ve deri kazintisi ayri
ayr1 olmak iizere bir kez incelenmisitr.

BULGULAR
Hastalara iligkin veriler tablo iicte belirtilmistir.

AMLli bir olgunun farkli zamanlarda ii¢ kez alinan
balgam orneginde mantar elemanlar1 goriilmiis, ilk

totesiyum olusumu) gosteren kiif mantar1 liremis,
izole edilen mantar Scedosporium cinsi olarak ta-
mmlanmistir. Hasta; spesifik tedavisine ek olarak
cerrahi yontemler ile sifa bulmustur.

Dérdiincii olgu da yine bobrek transplantli olup, im-
miinsupressif tedavi goriirken sag elin dorsumunda
olusan bir lezyon nedeniyle Dermatoloji Anabilim
Dalr’na bagvurmustur. Dogrudan mikroskopi ile deri
kazintis1 ve tirnak orneklerinde koyu renkli migeller
saptanmis, her iki ornekte de Alternaria cinsinden
kiif mantar1 tremistir. Bir aylik itrakonazol tedavisi
sirasinda iyilesme gozlenmemis, lezyonlar ilerlemis
ve tedavi devam ederken hasta sistemik bir neden ile
kaybedilmistir.

Tablo 3. immiin yetmezlikli hastalarin mikolojik ve klinik inceleme sonuclari.

Olgu no|Klinik t L. .. Mikolojik inceleme
g inik tam|Cinsiyet| Yas Ornek Dogrudan o Klinik sonu¢
- . Kiiltiir
mikroskopi
1 AML K 27 Balgam + + + Aspergillus fumigatus| ..o Sifa
Candida albicans ’
A.fumigatus
2 AML K 45 | Burunsalgist | + A fumigatus C.albicans Yapilamadi Kayip
Candida cinsi
3 BT E 15 Cerahat + + Scedosporium cinsi | Scedosporium cinsi Yapilamad Sifa*
4 BT K 42 | Derikazmust | , | _ Alternaria cinsi |y, 1amady Yapilamad: Kayip
Tirnak Alternaria cinsi
-:Alinamadi, *: Cerrahi uygulama.
ornekte iireme olmazken, ikinci dérneginde A.fumiga- TARTISMA

tus ve C.albicans, lgiinciide ise C.albicans izole
edilmistir. Uygulanan spesifik tedavi sifa ile sonlan-
mugtir.

Ikinci AML’li olgunun her iki burun salgis1 6rnegin-
de de mantar elemanlar1 goriilmiis, ilk ornekte A.fu-
migatus, ikinci ornekte A.fumigatus, C.albicans ve
Candida cinsiden mayalar izole edilmistir. Tedavi
devam ederken hasta kaybedilmistir.

Ug no’lu hastaya bir yil énce bobrek transplantasyo-
nu yapilmis olup, sol dizinde olusan lezyondan fark-
It zamanlarda alinan iki cerahat 6rneginde de mantar
elemanlar1 gortilmistiir. Her iki 6rnegin ekim yapil-
dig1 besiyerlerinde ayn1 makroskopik ve mikrosko-
pik morfolojiyi (bej, a¢ik kahverengi, hafif tiiyli, ki-
sa ve uzun konidyoforlu, tek hiicreli, PDA’da klays-

Dogada yaygin olarak bulunan firsat¢i mantarlarin
etkeni oldugu infeksiyon sayisi immiin sistem yet-
mezlikli hastalarda daha 6nce deginilen nedenlerden
dolay1 giin gectikce artmaktadir. Bu mantarlar siklik-
la sistemik ve invaziv Ozellik gdstermekte, yasami
tehdit edici 6zellik tasimaktadirlar. Ayrica eskiden
beri bilinen mantarlarin neden oldugu primer kuta-
noz aspergilloz, sistemik kandidiyaz ve mukorales
infeksiyonlar1 gibi yeni infeksiyonlar da giiniimiizde
onem kazanmiglardir. Diger taraftan nozokomiyal
mantar infeksiyonlariin insidansi son yillarda gide-
rek artmis ve nozokomiyal mikroorganizmalar ara-
sinda ikinci sirada yer
(1,3,4,9,10,11,12,13,16,17).

almistir
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Firsatgr mantarlarin laboratuvar tamilarinin yoru-
munda giicliikler yasanir. izole edilen bir firsatci
mantarin etken olarak degerlendirilmesi, ayn1 manta-
rin ¢esitli klinik 6rneklerden tekrarlanan kiiltiirlerin-
den izolasyonu ve histopatolojik bulgularla birlikte
degerlendirilmesi ile olasidir. Bu mantarlardan bir
cogunun mevcut antifungallere giderek diren¢ ka-
zandigi da bilinmektedir. Ornegin C.kruse-
i ve C.glabrata’nin flukonazol direnci yogun bakim
iinitelerindeki hastalar i¢in ¢ok onemlidir. Scedospo-
rium apiospermum, amfoterisin B’ye direncli iken;
Scedosporium prolificans tiim antifungallere direnc-
li bulunmustur.

Feohifomikoz olgularinda; amfoterisin B’nin etkinli-
81 sinirhidir ve itrakonazol’iin rolii arastirllmaktadir,
tedavide lokalize lezyonun rezeksiyonu zorunludur.
Aspergillozda ise cerrahi drenaj ve rezeksiyon gibi
yontemlerin antifungal tedaviye eglik etmesi gereke-
bilir ve amfoterisin B’nin tek bagina kullanilmasi ye-
rine bazi antifungallerle (flusitozin, itrakonazol)
kombine uygulanmasi onerilir (3,5,12,13,16,17).

Iki AML’I1 hastanin birisi amfoterisin B +itrakonazol
tedavisi ile sifa bulurken, digeri kaybedilmistir.

Ug no’lu olguda; izole edilen Scedosporium cinsin-
den filament6z kiif mantarinin bilinen antifungal di-
rencgliliginden dolayi cerrahi yontemlere bagvurul-
mus, lezyonun ¢ikarilmast sonucunda hasta sifa bul-
mustur.

Dort no’lu hastanin tirnak ve deri kazintis1 drnekle-
rinden iiretilen Alternaria cinsinden dematiy6z kiif
mantarinin neden oldugu feohifomikozda prognozun
kotii oldugu, amfoterisin B’nin tedavideki roliiniin
siirli ve cerrahi uygulamalarin zorunlu oldugu bi-
linmektedir. Zaten, hasta da tedavisi devam ederken
sistemik bir nedenle kaybedilmistir. Bu hastadan sa-
dece bir kez ornek alinmakla birlikte; ayni anda ali-
nan iki farkli 6rnekte de bolca siyah micel goriilme-
si ve her ikisinde de Alfernaria cinsinden mantarin
izolasyonu, etkenin bu mantar olabilecegini diisiin-
diirmektedir.

Biitiin bu veriler, immun sistem yetmezlikli hastalar-
daki mantar infeksiyonlarinin ne denli yagsamsal 6ne-
mi oldugunu carpici bir bigimde vurgulamaktadir.
Bu nedenle, laboratuvar tetkikleri hi¢ zaman kaybet-
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meden uygun sekilde yapilmali, mikolog, patolog ve
klinisyen isbirligi saglanarak dogru ve ¢abuk tani ile
bir an 6nce hastanin tedavisi saglanmalidir.
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