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Olgu 1
m Yas: 60
m Cins: Kadin

B Tani: multiple myelom (MM), Kronik obstruktif
akciger hastaligi (KOAH)

m Sikayetleri: Yiriiyememe, 1drar ve diski inkontinans

m Hikayesinde: hasta ii¢ kez vinkristin, adriamisin,
deksametazon (VAD) kemoterapisi alm1§
Hematoloji Unitesinde OKIT yapilmis. Uc ayda bir
kontrol Onerilerek, remisyonda takip edllmektedlr.
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Hastanin arastirilmasinda;

T5-T6-T7 diizeyinde spinal ve 1liak fossada kitle
saptand1

Kitle rezeksiyonu ile plazmositom olarak
raporlandi

Kronik obstriiktif akciger hastalig1 bagh
solunum sikintis1 olmasi

Piperasilin/tazobaktam (3x 4.5gr) basland1

Takiplerinde uykuya meyil, genel durum
bozuklugu ve dinlemekle de raller1 olustu
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Toraks bilgisayarli tomografisi (BT)

Mediastende kisa aksi1 bir
cm’y1 gegmeyen lenf nodlari

sol hemitoraksta minimal
serbest mayi

Solda daha belirgin olmak

lizere her 1ki akciger alt
loblarinda fokal
konsolidasyon alanlari

Meduller dansite artislar
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Bakteriyolojik incelemede

m Balgam kiiltiiriinde; Acinetobacter
baumanni tiremesi

m Sultamisilin, kolistin ve vorikonazol
tedaviler1 baslandi

18.11.2016
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Mikolojik incelemede

m Balgam Orneginden; direkt
mikroskobik inceleme;
septalr hif gortildi.

m Siklohekzimidli Sabouraud
dekstroz agara (SDA) harig
tiim besiyerlerinde (37 °C’de
25 °C’ye gore daha hizl
ured1) gri-yesilimsi koloniler
ve kiiltlir ortamina yayilan
kirmizi pigment olusumu
admiddii /
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Lam kulturil mik

Incelemede;

m Septali, hyalen hifler,
konidiyoforlar ve
konidyaforlardan
dallanan birkac metiil
lizerinde sise
biciminde fiyalitler ve
her bir fiyalitten
ayrilan yuvarlak
konidyum zincirleri
goruldi
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Dimorfizm olusu
arastirilmasi;

e
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m [zolatin uygun
1silarda(37 °C ve 25
°C’de ) ve
zenginlestirimis
besiyerlerinde
dimorfizm
belirlenemedi.
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m Hastanin insan immiun yetmezlik virusu
antikoru (anti-HIV) ve galaktomannan
antijen1 negatif olarak saptandi.
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Dokunun kultirinde bu goruntiiler 1le hangi
mantar olabilir?

a) Aspergillus fumigatus

b) Fusarium solani

c) Paecilomyces lilacinus

d) Penicillium marneffei

e) Talaromyces purpurogenus

18.11.2016
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Dokunun kultirinde bu goruntiiler 1le hangi
mantar olabilir?

a) Aspergillus fumigatus

b) Fusarium solani

c) Paecilomyces lilacinus

d) Penicillium marneffei

e) Talaromyces purpurogenus
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tanimlama;

Direkt mikroskobik inceleme; septali hifa

SDA agara gri-yesilimsi koloniler ve kiiltiir
ortamina yayilan kirmizi pigment olusumu

Lam kulturundeki goruntusu
Siklohekzimide duyarli olmasi

Oncelikle Penicillium marneffei olarak
diistiniilerek dizi analizine yapilda.
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Klinik izolatin DN A 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 Talaromyces
purpurogenus ile %100 uyumlu bulundu.

18.11.2016 14


http://multalin.toulouse.inra.fr/multalin/

m Mikroskopik morfolojide Penicillium
suslart 1le uyumlu goruintli veren ve
kiiltiirde kirmiz1 pigment {ireten her susun

Penicillium marneffel olamamiyacagi
belirlendi.
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Hasta takib1 ve sonuc

18.11.2016

Sonraki kan ve balgam kiiltiirlerinde tireme olmada.
IgG diisiikliigii olan hastaya IVIG verildi.

Takipne ve tasikardiler1 devam etmesi, kan gazinin
respiratuvar alkaloz ile uyumlu gelmesi tizerine

Toraks BT yeniden c¢ekildi.

lyilesen yeni ortaya ¢ikan nodiiller ve sol iist lobda
yeni ortaya ¢ikan konsolidasyon olustu

Meropenem tedavisi baslanda.

Hastanin kendi 1stegi tizerine taburcu edildi

©  © LI

yaklasik bir ay sonra hayatini kaybettigr 6grenildi.
16



alaromyces purpurogenus
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Genel bilgi

m Guncel taksonomik yaklasimlara gore
P.marneffel ile birlikte P.piceum,
P.purpurogenum gibi tiirlerde Talaromyces
cinsine transfer edilmis ve 1simleri de
sirastyla Talaromyces marneffel, T.piceus

ve T.purpurogenus olmustur
Samson RA, et al. Stud Mycol 2011, 70(1):159-183.
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m [.purpurogenus, 37 °C’de uireyebilen bir
toprak ve bitki patojenidir.

Zanatta R, Miniscalco B, Guarro J, et al. A case of disseminated
mycosis in a German shepherd dog due to Penicillium
purpurogenum. Med Mycol 2006;44(1):93-7.
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T. purpurogen
hastaliklar

m Insanlarda hematolojik hastalig1 olan nadir
olgularda, gelisen akciger enfeksiyonunun

patojenik etkeni olarak gosterilmis

Novotny WE and Dixit A. Arch Pediatr Adolesc Med
2000;154(3):271-5.)

m Ayrica daha az hayvanlarda da etken

olabilecegi bildirilmektedir
Zanatta R, et al.Med Mycol 2006;44(1):93-7.
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Bes1yer1 yuzeyme'yaylf{ n kimizi
pigment oluturanlar

m [. marneffel m P.citrinum

m T.purpurogenus = P.janthinellum
m 1. albobiverticillius = P.rubrum

m [. minioluteus

Arunmozhi Balajee S and Brandt ME. pp:1836-1852. Manual of Clinical
Microbiology. 2011, 10" ed. ASM Press, Washington, DC

Frisyad JC, et al. PL0oS One 2013; 8(12):e84102).
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m Besiyer yluzeyine yayilan kimizi
pigmentinden dolay1 ilk etapta T. marneffel
olarak dusundugimuz klinik 1zolat, DNA
dizi analizi yontemiyle, T.purpurogenus ile
%100 uyumlu bulunmustur.

18.11.2016 22
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Sonug olarak;

m Sistemik mantar enfeksiyonun tanisida
klinik 6rnegin; mikroskopisinde Penicillum
cinsine benzeyen morfoloji ve besiyeri
ylizeyine yayilan kimizi pigment varsa
T.purpurogenus suslarininda da etken
olabileceg1 diistintiilmelidir.

23
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Olgu 1

B Yas: 22
Cins: Erkek

Tani: Fanconiaplastik anemisi basarisiz olan
allojenik kemik iligi transplantasyonu (AKIT)

Sikayetleri: ikinci kez AKIT yapilmak iizere
hematoloj1 servisine yatirildi. Yatisindan 1ki giin
sonra, santral venozkateter yerinde agrisi1 ve atesi
oluyor

Ampirik olarak daptomisin tedavisi baslandi.
Notropeni (130 16kosit/mms3, 20 notrofil/mm3) var
Halen ates devam

18.11.2016
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Abdomen manyetlk rezonans (I\/I R)
Incelemesinde

Karacigerde ¢ok sayida hiperintens,

hipointensnodiiler gortiniimler 1zlendi

m Toraksa ait bilgisayarli tomografi (BT);

Kandidiyazis ile uyumlu olabilecek
enfeksiy0z nodiil lehine degerlendirildi.
incelemesinde 1se sol akciger alt lobtanodiiler
goruntmler

18.11.2016 26
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Hastanin antimikrobiyal tedavisi

m Imipenem + tigesiklin + kaspofungin
kombinasyonu seklinde degistirildi

18.11.2016 27



Hastanin takibinde;

m Atesi diismedi.

m Yatisininl2. gliniinde kan kiiltiirti alinda.

18.11.2016
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m Kan kilturiinde mantar uremesi oldu.

m Birkac giin sonra sol dizinde sislik ve agri
sikayet1 olmasi tizerine hasta, ortopedi tarafindan
degerlendirildi.

m Septik artrit On tanisi i1le hasta operasyona alindi.

m Eklem igerisindeki piiriilan materyal operasyon
sirasinda alinan sinoviyal sivi 0rneginde de kultur
sonucunda mantar iiremesi goriildii.

18.11.2016 29



Kan kultirinde

m  Mantar Uremesi 0ldu g 0w
m SDA  kolonisi;

24 saatte kuru,
burusuk, krem
renginde maya
benzeri koloniler
saptanda.

18.11.2016
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Gerc¢ek ve yalanci
hifler

Blastokonidya

Annellokonidyalar
belirlendi.

18.11.2016




Germ tlp testi negatifti.
Ureaz testi negatifti.

Annellokonidyalar
olusturmus

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

glikoz pozitif, digerleri
negatif oldugu gortldi.

18.11.2016

SDA’da 45° Cde 24 saatte
uremesi belirlendi.

Sikloheksimid direncli
oldugu gozlendi.

32



Kan kiiltiriinde tireyen bu mantar
asagidakilerden hangi olabilir?

a)Candida cinsi

b) Rhodotorula cinsi

c) Saccharomyces cinsi
d) Saprochaete cinsi

e) Trichosporon cinsi

18.11.2016 33



Kan kiiltiriinde tireyen bu mantar
asagidakilerden hangi olabilir?

a)Candida cinsi

b) Rhodotorula cinsi

c) Saccharomyces cinsi
d) Saprochaete cinsi

e) Trichosporon cinsi
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Mikroskobik ve makroskobik goriiniimleri
Karbonhidrat asimilasyon testlert,

Ureaz negatifligi,

SDA’ da 45° Cde lireme olmasi
Sikloheksimid direncli olmasi lizerine
Saprochaete capitata olarak tanimlandi

18.11.2016 35



Suslarini tanimlanmasinin dogrulanmasi

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

olarak tanimland..

36
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Bu susun invitro antifungal duyarlilik test1 1¢in
hangi antifungal tercih edilmez?
a)Amfoterisin B
b)Kaspofungin
c)Vorikonazol
d)Flukonazol

e)ltrakonazol

18.11.2016 37



Bu susun invitro antifungal duyarlilik testi i¢cin

hangi antifungal tercih edilmez?

a)Amfoterisin B
b)Kaspofungin
c)Vorikonazol

d)Flukonazol
e)ltrakonazol

18.11.2016 38



Susun antifungal duyarliligs;
MIK( pg/mL)

Antifungal

Amfoterisin B
Vorikanazol
Flukonazol
Itrakonazol
Ketokonozol

Kaspofungin

18.11.2016

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

>32
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Kan kiiltiiriinde Saprochaete capitata iiremesi

Mevcut antimikrobiyal tedavisi degistirilip linezolid,
amfoterisin B ve vorikonazol almaya basladi.

Mevcut antifungal tedavisine devam edilen hastanin
ik1 giin sonra alinan kan
kiiltiirindeStenotrophomonas maltophilia iiremesi
lizerine tedavisine trimetoprim-siilfametoksazol ve
seftazidim eklendi.

18.11.2016 40



Hasta takibinde

m Suur degisikligi ve hipoksemi goriilmesi
lizerine entiibe edilerek dahiliye yogun
bakim tinitesine devredildi.

m Yirmu alt1 giinliik yatis stireci boyunca
notropenik olan hasta, septik soka baglh
coklu organ yetmezligi sebebiyle

kaybedildi.

41
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Saprochaete capitata

Blastoschizomyces capitatus
Trichosporon spp.
Geotrichum capitatum

immiin sistemi 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

18.11.2016 43



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

m Hematolojik malignensi hastalarinda daha sik
sistemik enfeksiyonlardan

m Hastane enfeksiyonu ve epidemiyolojik olarak
salginlar yaptigi bildirilmektedir.

m Etkenin en sik notropenik hastalarin kan

kulturlerinden 1zole edildigi

Koc¢ AN et al. Infection diseases 48; 2016: 596-603
Koc¢ AN et al.Mikrobiyol Bul 2013; 47(4): 734-741
Girmenia C, et al.J Clin Microbiol 2005; 43(4): 1818-28

m  Antifungal ajanlara direncli oldugu rapor

edilmektedir
18.11.2016 Girmenia C, et al.J Clin Microbiol 2005; 43(4): 1818-28.45



Saprochaete capitata enfeksiyonu

m [Osemili hastalarda fungemi olgularim
degerlendirmisler;

m Olgularin antifungaller ile tedavi oraninin %20-

33

m Mortalitesinin ¢ok yiiksek oldugunu rapor
etmislerdir.
Martino R, et al. Clin Infect Dis 2004; 38(3): 336-41.

18.11.2016
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Saprochaete capltata etken olarak |zo|e
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 capitata enfeks
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 I; 44(5): 648-50.
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Saprochaete capltata neden oldugu
fungemi olgularinin tedavisinde;

m Kan kulturundeki susunun uremesinden sonra
itrakonazol, vorikonazol, amfoterisin B aldigini
ama hastanin |7.gunu kaybedildigini
belirtmislerdir.

Lafayette TC, Rev Soc Bras Med Trop. 201 I; 44(5):
648-50.

m Olgularin antifungaller ile tedavi oraninin %20-33
ve mortalitesinin de ¢ok yuksek oldugunu rapor
etmislerdir.

Martino R, CID 2004:38:336-341

18.11.2016 49
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Saprochaete capitata suslarina karsi
invitro antifungal duyarlhk;

m Bilgiler sinirhidir

m Referans yontemlerle duyarhlik sinir degeri
saptanmamistir.

m itrakonazol, vorikonazoliin aktif oldugu

bildirilmektedir
Koc¢ AN et al. Infection diseases 48; 2016: 596-603
Kog¢ AN et al.Mikrobiyol Bul 2013; 47(4): 734-741
Gultekin B, Mikrobiyol Bul 2012; 46(1): 134-43.
Girmenia, C,, et al. Antimicrob. Agents Chemother. 2003; 47:3985-8
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Saprochaete capitata suslarina karsi
invitro antifungal duyarlhk;

o
s

m Amfoterisin B yuksek aktivite gosterirken
flusitozin, flukonazol ve itrakonazol kars
duyarliligin azaldigini buna karsin vorikonazolle

duyarlihgin arttigi ileri surulmektedir

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

18.11.2016 52
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Saprochaete capitata susl
laboratuvarlarda tanida;

o
s

arini

m Trichosporon suslarindan ve Geotrichum cinsinden
ayirt etmek gerekmektedir.

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

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

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

onemlidir.
18.11.2016 54






