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Fusarium cinsi kiif mantarlari bitki patojeni olup, insanlarda bagisiklik durumuna ve giris bélgesine gore dedisen
farkli enfeksiyon tablolarina neden olurlar. Keratit, onikomikoz gibi yiizeyel enfeksiyonlar disinda lokal invazif ya
da yaygin enfeksiyonlar da bildirilmektedir. Yiizden fazla fusarium tipi bildirilmekle birlikte, en sik tanimlanan
etken Fusarium solani’dir.

Bu makalede, boyunda tek tarafli sislik yakinmasi ile gelen ve lenfadenopati nedeni ile tetkik edilen bir hastada
histopatolojik ve mikrobiyolojik tani ile dogrulanan servikal fuzaryoz olgusu sunulmustur. Hastanin boyun lenf
nodundan tru-cut biyopsi ile 6rnek alinmistir. Sabouraud dekstroz agar besiyerinde Fusarium spp. idremesi
saptanmus olup, treyen kiif mantari MALDI-TOF MS (Vitek-MS, bioMérieux, Fransa) ile de Fusarium verticillioidis
olarak tanimlanmistir. Olgunun zemininde diffiiz biyiik B hiicreli lenfoma oldugu saptanmistir. Enfeksiyonun
primer hastalikla eszamanda tani almasi ve erken dénemde posakonazol tedavisi baslanmasi, yaygin fungal
enfeksiyon gelismesinin 6niine geg¢mistir ve antifungal tedaviden olumlu sonuglar alinmasini saglamistir.
Bu nedenle cilt alti lezyonlarin etiyolojisi arastirilirken enfeksiyon etkenlerinin ézellikle de mantarlarin akla
getirilmesi yasam kurtarici olmaktadir.

Anahtar kelimeler: Fusarium, posakonazol, lenfoma
ABSTRACT

Fusarium genus mold fungi are plant pathogens and cause different infections in humans, depending on their
immune status and entry site. In addition to superficial infections such as keratitis and onychomycosis, locally
invasive or widespread infections have also been reported. Although more than a hundred types of fusarium
have been reported, the most commonly identified agent is Fusarium solani.

In this text; A case of cervical fusoriosis confirmed by histopathological and microbiological diagnosis in a patient
who presented with the complaint of unilateral swelling in the neck and was examined for lymphadenopathy
is presented. A sample was taken from the neck lymph node of the patient by tru-cut biopsy. Fusarium spp.
on Sabouraud dextrose agar medium. growth was detected and the mold fungus was identified as Fusarium
verticillioidis by MALDI-TOF MS (Vitek-MS, bioMérieux, France). Diffuse large B-cell lymphoma was found in
the background of the case. Concomitant diagnosis of the infection with the primary disease and initiation of
posaconazole treatment in the early period prevented the development of widespread fungal infection and
provided positive results from antifungal treatment. Therefore, when investigating the etiology of subcutaneous
lesions in patients, it is life-saving to consider also the infectious agents, especially the fungi.

Keywords: Fusarium, posaconazole, lymphoma

GiRiS

Fusarium tlurQ saptanmasina ragmen, insanlarda
enfeksiyon etkeni olarak en sik Fusarium solani
olmak Uzere Fusarium oxysporum, Fusarium

Fusarium cinsi mantarlar, baslica toprakta yasayan
bitki patojenleri olarak bilinmekle birlikte, insanlarda
gesitli enfeksiyonlara neden olabilirler. insanda
genellikle Aspergillus’tan sonra en sik enfeksiyon
yapan ikinci kiif mantaridir. Glinimuzde yiizden fazla

verticillioidis ve Fusarium moniliforme sorumludur.
Nadiren Fusarium dimerum, Fusarium proliferatum,
Fusarium chlamidosporum, Fusarium sacchari,
Fusarium nygamai, Fusarium napiforme, Fusarium
antophilum ve Fusarium vasinfectum ile olusan
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enfeksiyonlar da bildirilmistir®3. Mikroorganizmanin
vucut vylzeyinden inokllasyonu enfeksiyonun
baslamasina neden olmaktadir. Deri hasari ya da
onikomikoz varligi, mikroorganizmanin viicuda
girisini  kolaylastirmaktadir. ~ Fuzaryozun  klinik
formu, buyik olclide konagin bagisiklik durumuna
ve mantarin giris yoluna baghdir. Yuzeyel ve lokal
invazif hastalik cogunlukla bagisiklik sistemi normal
hastalarda ortaya cikarken bagisikhgl baskilanmis
hastalarda sikhikla yaygin enfeksiyon gozlenir®.
Yuzeyel enfeksiyonlardan keratit Ozellikle kontakt
lens kullananlarda salginlar yapabilir. Onikomikoz
etkenleri arasinda da %2-8 oraninda etken fusarium
turleridir®, Altta vyatan risk faktéri olmayan
hastalarda sinlizit, peritonit, tromboflebit ve
osteomiyelit ender olarak bildirilmistir®.

Fusarium spp. 6zellikle hematolojik maligniteli olmak
Uzere bagisikligi baskilanmis hastalar arasinda en
yaygin ikinci patojen kif mantaridir. Uzun sireli
notropenik olan veya T hiicre yetmezligi olan hasta
grubunda invazif ve yaygin hastalik tablosu daha
sik gorilir. immunsuprese kisilerde gelisen deri
lezyonlari deri butinlGgi bozuldugu zaman selilit
seklinde ortaya cikabilir. Sonrasinda lenfatik yayilim
ile dissemine tablo gelisebilir®,

Bu yazida uzun siiredir devam eden boyunda sislik
yakinmasi ile basvuran ve biyopsi materyalinin
kiltirinde Fusarium spp. Ureyen, ayni lenf
digiminin patolojik incelemesiyle eszamanl diffiiz
blylik B hicreli lenfoma tanisi alan bir olgunun
sunulmasi amaglanmistir.

OoLGU

Bir yil 6ncesine kadar bilinen bir hastaligi olmayan
52 yasinda, memur olarak calisan erkek hasta,
bir yildir boyunda tek tarafli sislik yakinmasi
ile saglk kurulusuna basvuruyor. Ocak 2020’de
boyun manyetik rezonans goérintilemesi yapilmis
ve “sol retromandibular ve st jugiler zincirde
24x33 mm boyutlarinda konglomerasyon gosteren
lenfadenopatiler” seklinde raporlanmistir. Lenf
nodunun eksizyonel biyopsisinin patoloji raporunda,
basta toksoplazma olmak Uzere tiim enfeksiyon
etkenlerinin  arastiriimasi  6nerilmistir. ~ Bunun

Gzerine hasta tliberkiloz, toksoplazmoz, bruselloz
vb. enfeksiyon hastaliklari agisindan tetkik edilmis,
hastaya antibiyotik (amoksisilin/klavulanik asit)
tedavisi verilmis, ancak yakinmalarinda gerileme
olmamistir. Boynundaki sisligin artmasi tizerine Nisan
2021’de Universitemiz Tip Fakiiltesi Hastanesi Kulak
Burun Bogaz Klinigi’'ne basvuran hasta ileri tetkik icin
yatirilmistir. Fizik muayenede boyunda sislik disinda
bulgu saptanmamistir. Ates 36.5°C, kan basinci
123/80 mmHg, nabiz 75/dk. olarak 6lgtlen hastanin
biyokimyasal tetkiklerinde karaciger ve bdbrek
fonksiyon testleri normal, C reaktif protein 4.63 mg/L
(referans araligi 0-5 mg/L), I6kosit 5.820 pL, notrofil
3.950 ul, Hgb12.8 g/dL, trombosit 319.000 pL
olarak bulunmustur. Lenfadenopati yapan nedenler
acisindan arastirilan hastada Interferon Gamma
Releasing Assay (IGRA) negatif, brusella serolojisi
negatif (Rose Bengal: negatif, AHG’li Brusella Coombs
Jel Testi: negatif), anti toksoplasma IgG zayif pozitif,
anti toksoplasma IgM negatif bulunmustur. Hastanin
Nisan 2021’de boyun ultrasonografisinde 6x5 cm
boyutta kistik-nekrotik alanlar izlenen infiltratif kitle
ve konglomerasyon gosteren lenfadenopatilere ait
olabilecek yumusak doku saptanmasi lizerine hastaya
tekrar tru-cut yontemi ile lenf nodu Orneklemesi
yapilmistir.  Biyopsi materyalinin  bakteriyolojik
kiltirinde Ureme olmayan hastanin mikolojik
doku kiltiriinde kaf mantari Gremistir. Sabouraud
dekstroz agar besiyerinde, biyopsi materyalinin ekim
noktalarinda saf koloni seklinde tiremesi nedeni ile
etken olarak degerlendirilen kiaf mantari (Sekil 1
ve 2), makroskobik koloni goriinimi ve laktofenol
pamuk mavisi ile mikromorfolojik degerlendirmesi
sonucunda Fusarium spp. olarak adlandiriimistir
(Sekil 3 ve 4). Ayrica Ureyen kif mantari MALDI-
TOF MS (Vitek-MS, bioMérieux, Fransa) ile de F.
verticillioidis olarak tanimlanmistir. Kiltlrdeki bu
lireme ve 6nceki patoloji raporu goz 6niine alinarak
lokal invazif fuzaryoz olarak distnilen hastaya
posakonazol ile 2x300 mg yikleme ardindan 1x300
mg idame tedavisi baslanmistir. Tedavisinin birinci
haftasinda biyopsi patolojisi “diffiiz bliyik B hiicreli
lenfoma” olarak sonuglanmistir. Hastanin sistem
muayenesinde boyunda sislik disinda baska bir
patoloji ve B semptomlari (ates, gece terlemesi, kilo
kaybi) saptanmamistir. Hematoloji takibine alinan
hastaya kemik iligi aspirasyon biyopsisi yapilmis ve
kemik iliginde tutulum saptanmamistir. Evreleme
amaciyla PET/BT’si de ¢cekilen hastanin yaygin lenfoma
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Sekil 1. Sabouraud dekstroz agar besiyerinde, biyopsi
materyalinin ekim noktalarinda saf koloni seklinde iireme

Sekil 3. Laktofenol pamuk mavisi ile boyali preparatin 1gik
mikroskobisinde x10 biiylitmede goriniimi

tutulumu (boyun, mediasten, akciger, karaciger)
olmasi Uzerine Ug¢ kir R-CHOP (siklofosfamid +
doksorubisin + vinkristin + prednizon + rituksimab)
kemoterapisi verilmistir. Hematolojik takibi devam
etmekte olan hastanin ayrica kemoterapi Oncesi
bakilan hepatit B virlsi serolojisinde HBsAg pozitif,
anti HBs negatif, anti HBc IgG pozitif, HBV DNA
98 IU/mL pozitif saptanmistir. Rituksimab temelli
kemoterapirejimialmasinedeniyle eszamanliantiviral
profilaksiye de baglanmistir. Bir yillik takibinde yaygin
mantar enfeksiyonu gelismeden hasta takipte kalmis
ve fungal enfeksiyon acgisindan basari ile tedavi
edilmistir. Fakat hepatit B reaktivasyonunu 6nlemek
amaciyla baslanan antiviral profilaksisini kendi
istegi ile kesen hastanin son kontroliinde bakilan
HBsAg pozitif, HBV DNA sonucunun 541000 IU/mL
oldugu gorilmustir. Antiviral tedavisini kesmemesi
konusunda tekrar bilgilendirilen hastanin takibi
sirmektedir.
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Sekil 2. Sabouraud dekstroz agar besiyerinde, biyopsi
materyalinin ekim noktalarinda saf koloni seklinde iireme
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Sekil 4. Laktofenol pamuk mavisi ile boyali preparatin 1gik
mikroskobisinde x10 biiylitmede goriniimii

TARTISMA

ilk olarak 1958de gbz enfeksiyonu gelisen bir
fuzaryoz olgusunu takiben farkli tutulum gosteren
olgular rapor edilmistir®. Spesifik giris yeri tam
olarak anlasiimamakla birlikte, solunum vyolu,
gastrointestinal sistem kolonizasyonu, cilt bariyerinin
bozulmasi Fusarium enfeksiyonlarinin giris yerleri
olarak bildirilmistir. invazif enfeksiyonlarda santral
kateterler sorumlu olabilmektedir. Ates, kan
kiltirlerinde Greme olmasi, siddetli miyaljiler,
yaygin ektima gangrenozum benzeri deri lezyonlari,
okiler semptomlar ve ¢oklu organ sistem tutulumu,
yaygin fuzaryoz olgusunda ayirt edici 6zelliklerdir.
Literatirde Fusarium spp. enfeksiyonu olan
bagisikhgl baskilanmis hastalarla ilgili ¢cok sayida
olgu sunumu bildirilmistir>”12, Ozellikle hematolojik
maligniteli hastalar enfeksiyona en duyarli olan
hasta popllasyonudur. Fuzaryoz immiin sistemi
baskilanmamis hastalarda en sik keratit ve onikomikoz
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olarak goriilmektedir®. Ozellikle kontakt lens
kullanan kisilerde keratit salginlari da bildirilmistir®.
ispanya’da 15 yil siiresince invazif fusaryoz saptanan
58 hastanin degerlendirildigi kapsamli bir makalede,
19 hastada lokalize enfeksiyon, 39 hastada ise yaygin
tutulum oldugu bildirilmistir. Hematolojik malignitesi
olan ve en sik semptomun ates oldugu 46 hastanin
yalnizca besinin nétropenik olmadigi bildirilmistir?.

Fuzaryozlu hastalarin % 50’sinden fazlasinda deri
tutulumu gozlenir, tani siklkla deri lezyonlari
ile konur®. Ancak, bu olguda karakteristik deri
lezyonu olmadigl igin ilk olarak akla mantar
enfeksiyonu gelmemistir. ilk biyopsinin histopatolojik
degerlendirmesinde enfeksiyona yonelik etiyolojinin
arastiriimasi 6nerilince, ikinci biyopsi 6rneklerinin
kiltirinun yapilmasi sonucu etken saptanabilmistir.
Uzun sdreli lenfadenopati 6ykisi olan hastalarda
alinan doku o6rneklerinin histopatolojik incelemesi
yaninda mikrobiyolojik kaltiiriiniin  de istenmesi
malignite tanisinin yaninda eslik eden enfeksiy6z
patolojilerin saptanmasi icin olduk¢a 6nemlidir.

Sunulan hastada, fuzaryoz ile malignite tanisi ayni
ornekte saptanmistir. Risk faktéri olan hastalardaki
fuzaryoz gibi kuf enfeksiyonlarinin erken tanisi ve
uygun tedavisi mortalitenin azaltiimasi agisindan
cok onemlidir. Invazif fuzaryoz, bu hastalarda
yuksek mortalite ile iliskilidir ve agresif seyir
gostermektedir. Yaygin fuzaryozlu hastalarda %50-
75 6lim orani bildirilmistir®®. Bu hastalarda etkenin
hizli belirlenmesi ve tedavinin hizli baslatiimasi,
fungemi gelisme riskini dustrir ve hayat kurtarici
olur. Bu olguda kemoterapi baslanmadan once
fuzaryoz tanisi konmus ve uygun tedavi baslanarak,
enfeksiyonun agir seyretmeden kontrol altina
alinmasi saglanmistir. 2005-2018 vyillari arasinda
yayinlanan bircok makalede, Fusarium insidansinin
arttigi  bildirilmistir'®®.  Bu nedenle Fusarium
enfeksiyonlari kesinlikle akla gelmesi gereken énemli
patojenler arasinda yer almaktadir. Brezilya'da,
2007’'den 2009'a kadar, hematolojik hastaligi olan
937 hasta arasinda 23 hastada invaziv fusariumun
en sik goriilen veya olasi invaziv mantar enfeksiyonu
oldugu kanitlanmigtir®,

Birinci basamak tedavide vorikonazol ve amfoterisin
B, kurtarma tedavisi olarak da posakonazol yer
almaktadir®. lyilesmeyi ve hayatta kalimi belirleyen
en onemli faktor nétropenik hastada ndtropeninin
iyilesmesidir®. Hastamizda ndtropeninin olmamasi
da prognozu olumlu yonde etkileyen bir faktor
olmustur. Ayrica biyofilm olusumu da tedaviyi
zorlastiran 6nemli bir faktorddr.

Fusarium turleri, ¢ogu antifungal ajana in vitro
olarak nispeten direnglidir. Antifungal duyarlilik testi
sonuglari farkli calismalarda farkhhk gostermektedir.
Amfoterisin B’ye duyarlilk genellikle azollerden
daha yuksektir. F. solani ve F. verticillioides, diger
Fusarium tirlerinden daha yuksek azol minimum
inhibitér konsantrasyon (MiK)'larina sahiptir. Ancak
F. solani ile karsilastirildiginda, F. oxysporum ve F.
verticillioides icin MiK’ler amfoterisin B, vorikonazol
ve posakonazol igin daha dugiktar. Yani farkh
Fusarium turleri, antifungal ajanlara karsi in vitro
olarak degisken duyarlilk sergiler ve bu verilerin
klinik dnemi bilinmemektedir®?,

Posakonazoliin F. solani’'nin neden oldugu invazif
enfeksiyona karsi tedavi ve profilaksi olarak
etkinliginin degerlendirildigi fareler tGzerinde yapilan
bir deneysel calismada, yiksek doz (2x50 mg/kg)
posakonazol, F. solani’'nin neden oldugu yaygin
fuzaryoza karsi tedavi ve profilaksi olarak etkili
bulunmustur®),

Sunulan hastada tedavide posakonazol tercih
edilmistir ve hastamiz basari ile tedavi edilmistir.
Bir yillik takiplerinde hem hematolojik agidan hem
de fuzaryoz agisindan kontrol altinda kalmistir.
Fakat hepatit B reaktivasyonunu énlemek amaciyla
baslanan antiviral profilaksisini kendi istegi ile kesen
hastanin son kontroliinde bakilan HBsAg pozitif, HBV
DNA sonucunun 541000 IU/mL oldugu gorilmustr.
Antiviral tedavisini kesmemesi konusunda tekrar
bilgilendirilen hastanin takibi sirmektedir.

Hastamizda fungal enfeksiyon primer hastalikla
eszamanda tani almistir. Tedaviye erken dénemde
baglanmistir, boylelikle yaygin fungal enfeksiyon
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gelismesinin  6nlne gecilmisti. Bu nedenle cilt
altr lezyonlarin etiyolojisi arastirilirken enfeksiyon
etkenlerinin ozellikle de mantarlarin akla getirilmesi
yasam kurtarici olmaktadir.

Etik Kurul Onayi: Calismaya katilan hastanin
aydinlatilmis onami yazili olarak alinmistir.

Cikar Catismasi: Yazarlar tarafindan herhangi bir
cikar catismasi bildirilmemistir.

Finansman: Yoktur/Bildirilmemistir.
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