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Yas:27, insaat 1scisi
Cins: Erkek

Tani: Bilinen kronik bir hastalig1r olmayan
Sikayetleri: Bas agrisi ve ¢ift gorme
Hikayesinde: Yaklasik bir aydir bas agrilar1 oldugu

Bir ay Once siniizit oldugu diistintlerek
antibiyotik tedavisi aldigi

Fizik muayenede;
Genel durumu 1y1, bilinci acik ve koopere

Ates yok (36.5° C),
Diger biyokimyasal parametrelerinde ozellik yok
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m Manyetik rezonans goruntileme
(MRI)’ de;
Sag parietal lobda 20 x 16 mm,

Sol frontal lobda 19 x16 mm
Olgiilerinde yer kaplayici lezyon
1zlenmesi

m Beyin cerrahisi servisine devir edildi
m Seftriakson (2x2 gr)
Metronidazol (4x 500 mg) [ basland

—_

—_
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Olgu-1

m Beyin absesi On tanisi ile

m Sckiz glin sonra opere edildi
Sag parietal bolgedeki lezyonu drene edilirken,

Sol frontal lobdaki lezyona dominant hemisfer olmasi
ve konusma merkezine yakinligi nedeniyle miidahale
edilemedi.

m Abse ornegl mikoloj1 laboratuarina gonderilerek
1sleme alindi
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Mikoloj1 inceleme;

B Abse s1visi santrifiy
edildikten sonra
mikroskobik incelemesi
yapildi.

B Direkt baki, Gram ve
Giemsa boyama
yontemler1 ile septali
hifa gortildi
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Septal1 hifa gortilmesi tizerine

Lipozomal amfoterisin B (3 mg/kg) baslanarak
Enfeksiyon hastaliklar1 servisine devir edildi

Hastanin insan immiin yetmezlik virtsu antikoru
(ant1-HIV) ve galaktomannan antijeni negatif
olarak saptandi.
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Sabouraud Dextroz Agar

37 ve 25 °C’ de lireme
inkiibasyonun 9. giiniinde

Siklohekzimidli Sabouraud
dekstroz agar dahil olmak
lizere tim besiyerlerinde
ylizey1 zeytin grisi tabani
styah, kadifemsi koloniler
goruldii

42 ° C’ de Ureyebilme
yetenegi

Ureaz.ggzitiﬂigi
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Lam killti
incelemede;

m Cok uzun, birbiryle
birlesmis, zay1f
dallanmalar gosteren
limon seklinde
konidyum zincirleri
goruldi
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Dokunun kiiltirinde bu goruntiiler 1le hangi
mantar olabilir?

a)Candida albicans

b) Aspergillus fumigatus

c¢) Fusarium solani

d) Alternaria alternata

e) Cladophilaphora bantiana
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Dokunun kiiltirinde bu goruntiiler 1le hangi
mantar olabilir?

a)Candida albicans

b) Aspergillus fumigatus

¢) Fusarium solani

d) Alternaria alternata

e) Cladophilaphora bantiana
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Kulturden tir duzeyinde tanimlama;

Misir unlu-Tween 80 agarda lam
kulturunde;

Cok uzun, birbiriyle birlesmis, zayif
dallanmalar gosteren limon seklinde
konidyum zincirler1 gorilmesi

42 ° C’ de lireyebilme yetenegi
Ureaz pozitifligi

Siklohekzimide direncli olmasi
Cladophilaphora bantiana
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Klinik izolatin DNA dizi analizi

m ABI 3730XL Genetic Analyzer (Applied
Biosystems, ABD) cihazi kullanilarak
gerceklestirildi. Diz1 analizi verisi
"Multiple sequence alignment by Florence
Corpet" MULTALIN sistemi
(http://multalin.toulouse.inra.fr/multalin )

kullanilarak analiz edildi ve C. bantiana ile
%100 uyumlu bulundu.
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m Bakteriyolojik kiiltiirlerde tireme olmamasi
nedeniyle hastanin seftriakson ve
metronidazol tedavisi kesildi.
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Bu sus invitro antifungal duyarlilik testi i¢cin
hangi CLSI ve EUCASTSstandardina gore
calisilmalidir?

m A)M27-A3 ve EDetf 9.2

m B) M27-A3 ve EDef 7.2
m C)M38-A2 ve EDef 9.2

m D)M38-A2 ve ve EDef 7.2
B E)YM44-A2 ve EDef 7.2

02.04.2016
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Bu sus 1nvitro antifungal duyarlilik test1 i¢in
hangi CLSI ve EUCAST standardina gore
calisilmalidir?

B A)M27-A3 ve EDef 9.2

m B) M27-A3 ve EDef 7.2
C)M38-A2 ve EDef 9.2
D)M38-A2 ve ve EDef 7.2
E)M44-A2 ve EDef 7.2
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Susun antifungal duyarliligs;

m minimal inhibitér konsantrasyonu (MIK);
m Amfoterisin B; 2 ug/mL
m Vorikonazol; 0.03 ug/mL
m Kaspofungin; 0.03 pug/mL
o

Posakonazol; 0.03 ug/mL
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Tedavi;

m Antifungal duyarlilik sonucuna gore
lipozomal amfoterisin B yerine vorikonazol

(1lk giin 2x6 mg/kg, takiben 2x4 mg/kg)
baslanda.
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Tedavinin devami ve sonug

m Vital bulgularinin stabil seyretmesi,

m kontrol MRI' da frontal lob abse boyutunda
kiiciilme olmasi

m Sikayetlerinin gegmesi uizerine hasta
vorikonazol tablet ile taburcu edildi.
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ladophilaphora bantiana
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Cladophialophora bantiana
Dematiaceous fungi (dematiydz, esmer)
Ascomycota smifindan

Diinyada yaygin toprakta bulunabilmekte
Feohifomikoz etkeni
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Cladophialophora bantiana
m Cladosporium trichoides’,
‘Cladosporium bantianum ~

‘Xylohypha bantiana ~ gibi degisik
1simlerle adlandirilan

m Sercbral feohifomikoz olgularinin
cogunlugunu olusturan, norotropik bir kiif

mantaridir.
Huang WM, J Med Microbiol 2011; 60 (Pt 12): 1872-4.

02.04.2016 22



P
%rf‘“ &{%%

Cladophialophora bantiana serebral
feohifomikoz

Olgularin yaklasik yarisin1 immiin kompetan
bireyler olusturmaktadir ve tedavi
edilmeyen olgularda enfeksiyon 1-6 ay

icerisinde Oliimle sonuc¢landigi
bildirilmektedir

Huang WM, et al.J Med Microbiol 2011; 60 (Pt 12): 1872-4.
Levin TP, et al.J Clin Microbiol 2004; 42(9): 4374-8.
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Cladophialophora bantiana serebral
feohifomikoz

m Bas agrisimi takiben ortaya ¢ikan fokal norolojik
semptomlar en sik gorilen tablodur.

m Beyinin radyolojik goruntiilemelerinde;

Siklikla tek tarafli sinirlar1 belirgin yer kaplayici
lezyonlar

Frontal lob ,parietal lob, oksipital lob, serebellum ve
medulla oblongata en ¢ok tutulumun oldugu bolgeler

Jayakeerthi SR, et al.Indian J Med Microbiol 2004; 22(3): 193-5.
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Bu olguda;

m Bas agris1 ve sonrasinda ¢ift gorme sikayeti
ile basvuran olgumuz da 27 yasinda,
immiin kompetan erkek hastaydi ve sag
parietal ve sol frontal lobda sinirlari
belirgin yer kaplayici lezyonu varda.
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insanlarda enfeksiyona neden olan
Cladophialophora tiirleri;

m Norotropik tiirler: C. bantiana, C.
emmonsii, C. modesta; Kromoblastomikoz
etkeni: C. carrionii;

m Subkutan hastalik etkenleri: C. arxii, C.
devriesii, C. boppil; ve

m Tinea-benzeri lezyon yapanlar: C.
saturnica. C. bantiana

m Toprak mantar1 oldugu

02.04.2016
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Cladophialophora tiirlerin tanisi;

m Tipik morfolojisi

m 42-43 °C’ de, siklohekzimid iceren besiyerinde
ureyebilme yetenegi

m Ureaz pozitifligi de taniy1 kolaylastiran
biyokimyasal ve fizyolojik yontemlerdir

m Konvansiyonel yontemlerle Cladophilaphora
pantiana olarak tanimladigimiz klinik izolat,
DNA dizi analizi yontemiyle de Cladophilaphora
pantiana ile %100 uyumlu bulundu.
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Serebral feohifomikozlarin tedavisi

m Standart bir tedavi protokolu
bulunmamaktadir

Zordur
Cerrahi eksizyon gereklidir
Antifungal tedavi gereklidir

Antifungal tedavi i¢in standart bir rehber
yoktur.

Revankar SG, et al.Clin Infect Dis 2004; 38(2): 206-16.
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- m Ketokonazol, mikonazol ve flukonazol
% tedavide Onerilmemektedir.
Schell WA, Salkin IF, McGinnis MR 2003, 8th ed. ASM Press,

Washington, DC.
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m Amfoterisin B  nin C. bantiana’ ya karsi
antifungal aktivitesi olmasina ragmen,

amfoterisin B’ ye kars1 direng goriilebilir.

Sutton D. 02-03 Kasim 2012, Izmir. Mikoloji Laboratuvarinda Tanimlama
Kursu Kitab1, s:11-16

Bizim susumuzda da amfoterisin B icin MIK
degeri, 2 ng/ml olarak bulundu.
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Cladophilaphora bantiana beyin absesi
tedavide: Vorikonazol

m SSS’ ne penetrasyonu iyi olan C. bantiana i¢in
fungisidal etkinlik gosteren bir antifungal

m Tedavide basar1 ve basarisizligi konusunda ¢esitl
raporlar vardir.

Lyons MK, Clin Neurol Neurosurg 2005; 107(6): 532-4.
Ajantha GS,. J Clin Diag Res 2011, 5(6):1301-6.
Fica A, Scand J Infect Dis 2003; 35 (11-12): 892-3.
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C. bantiana’ nin in vitro duyarlilik test;

m  Genellikle itrakonazol ve vorikonazole duyarh

m Amfoterisin B ve flusitozine duyarh ya da
direncli
m Flukonazole 1se direncli oldugu bildirilmektedir

Levin TP, et al. J Clin Microbiol 2004; 42(9): 4374-8.
Lyons MK, et al. Clin Neurol Neurosurg 2005; 107(6): 532-4.
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Bu susta;

minimal inhibitdr konsantrasyonu (MIK);
Amfoterisin B; 2 ug/mL

Vorikonazol; 0.03 ug/mL

Kaspofungin; 0.03 ug/mL

Posakonazol; 0.03 ug/mL
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Sonuc¢ olarak;

m [mmiin sistemi normal olan bireylerde de serebral
feohifomikozun goriilebilecegi akilda tutulmali

m Bu hastalardan alinan ornekler mutlaka mikoloj1
laboratuvarlarina da gonderilmeli ve erken taninin
hayat kurtarabilecegi unutulmamalidir.

02.04.2016 34



~ OLGU SUNUMLARI-2




Olgﬁ 2

e
o .”fr"g} [ A PR P P

Yas: 26
Cins: kadin
Tami: B hiicreli malign lenfoma 6 kiir kemoterapi

Sikayetleri: ates, oksiiriik, balgam ¢ikarma, 1shal,
nefes darlig1 ve gece terlemesi

Fizik muayenede; genel durumu 1y1, bilinci acik ve
koopere

PET-CT' sinde pre ve paratrakeal bolgeden baslayip
ust mediasteni, perikardiyal alani dolduran multipl
lenf nodu tutulumu 1zlendi.

Kemik 11181 aspirasyonunun normoseliiler saptanmasi
lizerine kemoterapi baslandi. Sonrasinda otolog
kemik 1l1g1 transplantasyonu planlandi
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m Hastanin kan kiiltiirtinde S.aureus, balgam
kultirinde Acinetobacter baumannii iremesi
uzerine

m Tedavi:
m Meropenem, vankomisin ve
m Kaspofungin tedavisi baslandi

m Mediastenal lenf nodu saptanan notropenik
hastanin yatisinin 22. guintinde kan kulttrt alindi.
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kan kultirinde mantar uremesi oldu.
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SDA * kolonisi;

24 saatte kuru,
burusuk, krem
renginde maya
benzer1 koloniler
saptandi.
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Milr unlu-Tween 80 garla lam kultu

m Gergek ve yalanci
hifled

m Blastokonidya

belirlendi.

02.04.2016
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Germ tlip test1 negatifti.
Ureaz testi negatifti.

Annellokonidyalar
olusturmus

API 20C AUX
(Biomerieux, Fransa) ile
karbonhidratlardan;

glikoz pozitif, digerleri
negatif oldugu gortldi.

02.04.2016

SDA’ da 45° Cde 24 saatte
uremesi belirlendi.

Sikloheksimid direncli
oldugu gozlendi.
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Kan kulturunde ureyen bu mantar
asagidakilerden hangi olabilir?

a) Candida krusel

b) Rhodotorula rubra

c) Saccharomyces cerevisiae
d) Trichosporon asahii

e) Saprochaete capitata

02.04.2016
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Kan kulturunde ureyen bu mantar
asagidakilerden hangi olabilir?

a) Candida krusel

b) Rhodotorula rubra

c) Saccharomyces cerevisiae
d) Trichosporon asahii

e) Saprochaete capitata

02.04.2016
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Mikroskobik ve makroskobik goriiniimleri

Karbonhidrat asimilasyon testleri,
Ureaz negatifligi,

SDA’ da 45" Cde ilireme olmasi
Sikloheksimid direncli olmasi tizerine
Saprochaete capitata olarak tanimlandi
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Suslarini tanimlanmasinin dogrulanmasi

m konvasyonel yontemle Saprochaete capitata
tanisi alan suslar Sanger’ in DNA Dizi analizi
molekuler yontemi ile de Saprochaete capitata

olarak tanimland..

45
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RepPCR yontemi ile DiversilLab System
(BioMerieux, Fransa) kullanilarak jel benzeri
gorunti

ey

1 Kan Hematoloji B Hiicreli Lenfuma‘ I I I




Bu susun invitro antifungal duyarlilik testi i¢in
hangi antifungal tercih edilmez?
a)Amfoterisin B
b)Kaspofungin
c)Vorikonazol

d)Flukonazol

e)ltrakonazol

02.04.2016
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Bu susun invitro antifungal duyarlilik testi i¢in

hangi antifungal tercih edilmez?

a)Amfoterisin B
b)Kaspofungin
c)Vorikonazol
d)Flukonazol

e)ltrakonazol
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Bu sus 1nV1tr0 ant1fungal duyarhhk test1 1¢1n
hangi CLSI ve EUCASTSstandardina gore
calisiilmalidir?

m A)M27-A3 ve EDetf 9.2

m B) M27-A3 ve EDef 7.2
m C)M38-A2 ve EDef 9.2

m D)M38-A2 ve ve EDef 7.2
B E)YM44-A2 ve EDef 7.2
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Bu sus 1nV1tr0 ant1fungal duyarhhk test1 1¢1n

hangi CLSI ve EUCASTSstandardina gore
calisiilmalidir?

B A)M27-A3 ve EDef 9.2
B) M27-A3 ve EDef 7.2
C)M38-A2 ve EDef 9.2
D)M38-A2 ve ve EDef 7.2
E)M44-A2 ve EDef 7.2
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Susun antifungal duyarliligs;
MIK( pg/mL)

Antifungal

Amfoterisin B
Vorikanazol
Flukonazol
Itrakonazol
Ketokonozol
Kaspofungin

02.04.2016

0,25
0,03
2
0,06
0,125

>32
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Kan kiiltiiriinde Saprochaete capitata tremesi
B 7/ giin boyunca almis oldugu kaspofungin tedavisi
sonlandirilarak vorikonazole gecildi.

m Ateslerinin yuksek seyretmesi lizerine 9 giinliik
vorikonazol tedavisine amfoterisin B 1lave edilda.

m Amfoterisin B 1le atesler1 diisen, kan kiltiirlerinde
lireme olmayan hastada

m kardiyak arrest geliserek yatisinin 69. guinunde
kaybedildi.
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Saprochaete capitata
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Saprochaete capitata

m Fungi

Ascomycota

m Sacchromycetes
m Sacchromycetales
= Dipodascaceae
= Saprochaete
= Saprochaete capitata

(Diddens & Lodder) de Hoog GS, Smith MT. Stud Mycol 2004; 50:489-
515.
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Saprochaete capitata

Blastoschizomyces capitatus
Trichosporon spp.
Geotrichum capitatum

immiin sistem1 baskilanmis kisilerde derinin
mikroflorasinda, solunum ve sindirim yollar1
mukozasinda da bulunabilir

m Enfeksiyon etkeni olarak ilk kez 1965
Gemeinhardt H. Zentralbl Bakteriol Orig 1965;196(1): 121-33
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Saprochaete capitata

m Hematolojik malignensi hastalarinda daha sik
sistemik enfeksiyonlardan

m Hastane enfeksiyonu ve epidemiyolojik olarak
salginlar yaptigi
m Etkenin en sik notropenik hastalarin kan

kiltirlerinden 1zole edildig1 bildirilmektedir.

Ko¢ AN et al. Mikrobiyol Bul 2013; 47(4): 734-741
Girmenia C, et al.J Clin Microbiol 2005; 43(4): 1818-28.
Martino R, et al.Clin Infect Dis 2004; 38(3): 336-41.

m Antifungal ajanlara direncli oldugu rapor

edilmektedir
02.04.2016 Girmenia C, et al.J Clin Microbiol 2005; 43(4): 1818-28.56



Saprochaete capitata enfeksiyonu

m [ Osemili hastalarda fungemi olgularini
degerlendirmaisler;

m Olgularin antifungaller 1le tedavi oraninin %20-
33

m Mortalitesinin ¢ok yuksek oldugunu rapor
etmislerdir.

Martino R, et al. Clin Infect Dis 2004; 38(3): 336-41.

02.04.2016
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Saprochaete capltata etken olarak izole
edildigi;

m  Akut 16semili hastalarin %0.5 inde
bildirilmektedir

Girmenia C,, et al. J Clin Microbiol 2005; 43: 1818-28
fungemi olgularinin;
1/44
2/214

3/71" inde izole edildigi bildirilmektedir
Giiltekin B, Mikrobiyol Bul 2012; 46(1): 134-43.
Otag F, Infeksiyon Dergisi 2011; 19(4): 435-43.

Wise MG, PCR. J Med Microbiol 2007; 56:778-787.
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Saprochaete capltata enfek3|yon
tedavisi

m Standart bir prosedur olmadigi

m Tedavisinin zor oldugunu vurgulayan olgu
sunumlari ve degerlendirmeleri vardir.
Martino R, et al., CID 2004:38:336-341.
Lafayette TC, Rev Soc Bras Med Trop. 201 |; 44(5): 648-50.
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Saprochaete capltata ‘neden oldugu
fungemi olgusunun tedavisinde;

m itrakonazol, vorikonazol, amfoterisin B
kullanildig fakat |7.gunu kaybedildigini
bildirmislerdir.

Lafayette TC, Rev Soc Bras Med Trop. 201 |; 44(5): 648-50.
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Saprochaete capltata suslarlna kars
invitro antifungal duyarllllk,

m Bilgiler sinirhdir

m Referans yontemlerle duyarlilik sinir degeri
saptanmamistir.

m [trakonazol, vorikonazolun aktif oldugu

bildirilmektedir

Ko¢ AN et al. Mikrobiyol Bul 2013; 47(4): 734-741
Glltekin B, Mikrobiyol Bul 2012; 46(1): 134-43.
Girmenia, C,, et al. Antimicrob. Agents Chemother. 2003; 47:3985-8

02.04.2016 61



Saprochaete capltata suslarlna kars|
invitro antifungal duyarllllk;

m Amfoterisin B yuksek aktivite gosterirken

f
C

e

usitozin, flukonazol ve itrakonazol kars
uyarhhgin azaldigini buna karsin vorikonazolle

uyarhligin arttigi ileri surulmektedir

Gadea |, et al. . Clin. Microbiol. 2004; 42: 1832—-1836.
Glltekin B, Mikrobiyol Bul 2012; 46(1): 134-43.
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Bu olguda;

m Kasfofungin disinda amfoterisin B, flukonazol, ve
vorikonazol igin yuksek aktivite gosterdigi
belirlendi
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Saprochaete capitata suslarini
laboratuvarlarda tanida;

m [richosporon suslarindan ve Geotrichum cinsinden
ayirt etmek gerekmektedir.

m Bunun icin morfolojik farklilik sadece
yetmemekte ayrica biyokimyasal, fizyolojik ve
molekuler testlerinde kullanilmasi gerektigi
bildirilmektedir

Gadea |, et al. ] Clin Microbiol.2004; 42: 1832—-1836.

02.04.2016
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Sonuc olarak;

m Saprochaete capitata ozellikle hematolojik
malignensili ve kateterli hastalarin yasami tehdit
eden sistemik fungal enfeksiyonlarinda etken
olarak dusunulmelidir.

m Bu tur hastalarda ampirik antifungal secimi
dikkatli yapilmahdir.

m Saprochaete capitata klinik suslarinin invitro
antifungal duyarhlik sonuglarinin bildirilmesi, tan
ve tedavi politikalarda yol gostermesi bakimindan

onemlidir.
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