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BLASTOSCHIZOMYCES CAPITATUS’A BAGLI FUNGAL PNOMONI
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OZET

Blastoschizomyces capitatus, nadir rastlanan fakat mortalitesi yiiksek bir invazif mantar infeksiyonu etkenidir.
Giiniimiize kadar bildirilmis 100 civarinda olgu mevcuttur. Bu mantara bagli infeksiyonlar icin risk faktorleri uzamig nétro-
peni, agresif kemoterapi, kortikosteroit kullanimi, genis spektrumlu antibiyotik kullanimi, deri ve mukoza biitiinliigiiniin
bozulmast sonucu lokal savunma mekanizmalarmin degisiklige ugramasidir. Bu yazida lenfoma tanili bir hastada B.capitatus’a
bagl pnomoni olgusu sunulmustur. Serum ve BAL'da galaktomannan testi pozitif oldugu icin bu olgu onemli bulunmustur.

Anahtar sozciikler: Blastoschizomyces capitatus, galaktomannan testi, mantar infeksiyonu
SUMMARY
Pneumonia due to a Fungal Pathogen: Blastoschizomyces capitatus
Blastoschizomyces capitatus is a rare but frequently fatal cause of an invasive fungal infection. About 100 cases have
been reported until today. Risk factors for systemic B.capitatus infection have been reported as prolonged neutropenia, inten-
sive chemotherapy, corticosteroid treatment, the use of broad-spectrum antibacterial agents and local disruption of skin and
mucosal defenses. We reported a fungal pneumonia due to B.capitatus in a patient who had lenfoma. Because galactomannan

assay was positive in BAL and serum samples, this case was considered to be important.
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GiRiS adlandirilan mantar, blastokonidyum ve artro-
konidyuma ek olarak anellokonidyum olustur-
Son yillarda bagisiklik sistemi baskilanmis mas1 nedeniyle diger iki cinsten ayrilir®.

hasta sayisinin artmasina paralel olarak antifun- Onceden kontaminan ve zararsiz olarak
gal ilaglarin klinik kullanimi artmistir. Bunun diistiniilen mantar, 6zellikle bagisikligi baski-
sonucunda mantar infeksiyonlarmin epidemi- lanmis hastalarda 6nem kazanan infeksiyon
yolojisinde 6nemli degisiklikler meydana gel- etkeni olmustur. Ilk olarak Diddens ve Lodder
mis ve ender goriilen mantarlarin neden oldugu tarafindan 1942 yilinda tanimlanmus, ilk olgu
infeksiyonlar giintimiizde sik gézlenmeye bas- 1965 yilinda sunulmustur®®. Glintimtize kadar
lamistir®. Bunlardan Blastoschizomyces capitatus bildirilmis 100 civarinda olgu mevcuttur®. Bu
ozellikle bagisiklik sistemi baskilanmig hastalar- mantara bagl infeksiyonlar icin risk faktorleri
da goriilen oliimciil invazif infeksiyonlara yol uzamig nétropeni, agresif kemoterapi, kortiko-
acan bir mantardir. Daha &nceleri, Geotrichum steroit kullanimi, genis spektrumlu antibiyotik
capitatum veya Trichosporon capitatum olarak kullanimi, deri ve mukoza biitlinliigiiniin bozul-
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mas1 sonucu lokal savunma mekanizmalarinin
degisiklige ugramasidir. Cerrahi, ila¢ bagimhli-
g1, kateter varlig1 ve diisiik doz azol kullanimu-
nin da hazirlayic1 faktorler arasinda oldugu
belirtilmektedir®®. Bu yazida galaktomannan
test pozitifligi ile birlikte B.capitatus’a bagh bir
pnomoni olgusu sunulmustur.

OLGU

Dort ay once lenfoma tanisi alan ve bu
nedenle R-CHOP (rituximab, siklofosfamid,
doksorubisin, vinkristin) kemoterapisi goren 66
yasinda erkek olgu son kemoterapisini yaklasik
50 giin 6nce almis. 15 giindiir devam eden 6ksii-
riikk ve beyaz renkli balgam ¢ikarma yakinmasi
olmas tizerine acil servise bagvurmus. Yapilan
fizik muayenede biling acik, oryante ve koopere,
ates: 38.8°C, TA: 110/80 mm/Hg, nabiz: 124/
dakika bulundu, dinlemekle akcigerlerde bilate-
ral yaygin raller saptandi. Biyokimyasal tetkik-
lerinde 16kosit sayis1 10700/mm? (% 88.3 PNL),
CRP: 16.32 mg/dl olmas1 disinda bir 6zellige
rastlanmadi. Akciger grafisinde sag alt, sol orta
ve alt zonda retikiilonodiiller dansite artis1 izlen-
di. Bu bulgular ile acil serviste degerlendirilen
olgu pnomoni 6n tarusi ile Gogiis Hastaliklari
Klinigine yatirildi. Olgudan kan ve balgam kiil-
tlrleri alinarak seftriakson (2 g/gtin) baslandu.
Bu donemde cekilen bilgisayarli toraks tomo-
grafisinde akcigerlerde bilateral diffiiz tutulum
gOsteren crazy-paving ile uyumlu parankimal
degisiklikler saptandi. Antibakteriyel tedaviye
ragmen ates yiiksekliginin devam etmesi ve iki
ayri giinde alinan kan kiiltiirlerinin bakteriyolo-
jik kiltiirlerinde tireme olmamas: nedeniyle
olguya bronkoskopi yapild1 ve antibiyotik teda-
visi piperasilin-tazobaktam ve klaritromisin ola-
rak degistirildi. Hastadan alinan bronkoskopik
aspirasyon Orneginin bakteriyolojik ve mikolo-
jik kiltiirlerinde tireme olmadi. Ancak yatis
sirasinda gonderilen balgam kiiltiirtintin miko-
lojik kiiltiirtinde B.capitatus iiredi. Bronkoskopi
sonucu gonderilen BAL ve bronkoskopik aspi-
rasyon Orneklerinin mikolojik incelemesinde
direkt baki ve KOH preparatlarinda maya ve hif
hiicreleri goriildii. Ayrica BAL'dan yapilan
galaktomannan testinin pozitif oldugu gortldi
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(BAL indeks degeri: 1 ng/ml). Alinan serum
orneklerinde (1,3)-beta-D-glukan negatif, galak-
tomannan testi pozitif saptand: (Serum indeks
degeri: 0.9 ng/ml). Bronkoskobik aspirasyon
orneginin patolojik incelemesi benign sitoloji
olarak degerlendirildi ve hiicre topluluklar: ara-
sinda ¢ok sayida hif ve spor yapisi izlendi.
Mikolojik ve patolojik degerlendirmeler sonu-
cunda hastaya flukonazol (600 mg/giin) tedavi-
si baglandi. Takip eden giinlerde BAL ve bron-
koskopik aspirasyon drneklerinin mikolojik kiil-
tirtinde B.capitatus {iremesinin devam etmesi
tizerine, flukonazol kesilerek klasik amfoterisin
B (1 mg/kg’dan) baslandi. Bu donemde hasta,
genel durumunun bozulmas: ve oksijen satiiras-
yonunun diismesi iizerine entiibe edilerek
mekanik ventilator desteginde izleme alindi
Bobrek fonksiyonlarinin da bozulmas: tizerine
klasik amfoterisin B tedavisi kesilerek vorikona-
zole gecildi. Hasta, yatiginin 18. giinii, vorikona-
zol tedavisinin ise 4. giiniinde kardiyak arrest
sonucu kaybedildi.

TARTISMA

B.capitatus, dzellikle hematolojik maligni-
teli kisilerde olmak tizere bagisiklik sistemi bas-
kilanmis hastalarda infeksiyonlara yol agan ve
yeni onem kazanan mantar etkenlerinden biri-
dir. Deri, solunum ya da gastrointestinal sistem-
de kolonize olabilen mantar, bagigiklik sistemi-
nin baskilanmasi sonucunda dissemine infeksi-
yonlara yol agabilmektedir?'?. Akciger, bobrek,
karaciger, dalak, beyin ve endokart tutulumu
sonucu endokardit, osteomiyelit, menenjit, anse-
falit, idrar yolu infeksiyonu, migetom ve pno-
motoraks gelisebilir®®.

Giiniimiize kadar bildirilen 100 olgunun
analizi yapildiginda 77 olguda fungemi saptan-
mis ve bu olgularin 46’sinda iki veya daha fazla
organ tutulumu bildirilmistir. Fungemi olma-
dan gelisen 23 infeksiyonun alt analizi yapildi-
ginda 9 olgu ile akciger infeksiyonlar1 ilk sirada
yer almaktadir. Dort olguda kemik-eklem, ikiser
olguda santral sinir sistemi ve 6zefagus tutulu-
mu mevcutken dort olguda ise fungemi olma-
dan iki veya daha fazla organ tutulumu belirtil-
migtir®.
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B.capitatus infeksiyonlar i¢in bildirilen en
onemli risk faktorleri hematolojik malignite,
notropeni varligi, agresif kemoterapi uygulan-
mas1, genis spektrumlu antibiyotik kullanimi,
intravaskiiler kateter varligi ve deri-mukoza
biitiinliagiinin bozulmasidir®. Lenfoma tanisi
nedeni ile kemoterapi goren olgumuzda ek ola-
rak genis spektrumlu antibiyotik kullaniminin
olmasi da bu infeksiyon igin gerekli risk faktor-
lerini kargilamaktadir.

Kandan etken izole edilebilmekle birlikte,
maya hiicreleri yavas biiytidiigii icin kan kiilt{ir-
lerinde izole edilmesi birka¢ giin almaktadir,
ayrica fungeminin olmadig1 pndmoni gibi derin
doku infeksiyonlarinda tani koymak da giictiir.
Bu olgularin bir kisminda etken patojen muko-
zal ylizeylerden ve solunum 6rneklerinden elde
edilebilir. Bununla birlikte B.capitatus, gastroin-
testinal sistem ve solunum sistemi normal flora-
sinin bir elemanidir ve kolonizasyon ile infeksi-
yon ayrimini yapmak her zaman kolay degildir.
Bu olguda iki kez alman kan kiiltiirlerinde
iireme gozlenmemistir. Bununla birlikte acil ser-
vise bagvuru sirasinda alinan balgam kiiltiirtin-
de; klinige yatis sonrasi bronkoskopi ile alman
BAL ve bronkoskopik aspirasyon drneklerinde
B.capitatus tiremistir. Ancak solunum yolu infek-
siyonlarinda doku biyopsisi en degerli drnektir.
Fakat hastanin genel durumu ve kan tablosu
doku biyopsisi yapmaya engel olmustur.
B.capitatus invazif infeksiyonu igin kiiltiir dis1
belirteclerin olmasi ¢ok yardimc olabilir. Ancak
spesifik antijen ve DNA tarama testleri mevcut
degildir. Giiniimiize kadar bildirilen B.capitatus
olgularinin yalmizca besinde galaktomannan
testinin pozitif saptandig: belirtilmistir. Bu bes
olgu degerlendirildiginde galaktomannan anti-
jen pozitifligi kiiltiir pozitifliginden &nce sap-
tanmis ve tedavi degisikligi yapilmistir.
(1,3)-beta-D-glukan testi ile yapilan ¢alismalar
azdir ve invazif mantar infeksiyonlarmin serolo-
jik tamisinin degerlendirildigi bir calismada,
B.capitatus infeksiyonu olan bir hastada
(1,3)-beta-D-glukan ve galaktomannan testinin,
kan kiiltiirii pozitifliginden 4 giin énce pozitif
saptandig: bildirilmistir®. Bu olguda da serolo-
jik tani testlerinden (1,3)-beta-D-glukan ve
galaktomannan antijeni serumda calisilmis ve
yalnizca galaktomannan testi pozitif bulunmus-
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tur. Mikolojik kiiltiirde etkenin gosterilmesi ve
patolojik incelemede mantar infeksiyonunu des-
tekleyen bulgularin olmas: nedeniyle galakto-
mannanin hem BAL hem de serum 6rneklerin-
deki pozitifligi bu hastada taniya katki sagla-
mustir. (1,3)-beta-D-glukan testinin serum dis1
orneklerde calisilmasina iligskin gegerli bir gortis
hentiz yoktur ve bu hastada tek serum 6rnegi ile
degerlendirme yapmanin dogru olmadig: diisii-
nillmiistiir. Kandidoz dis1 invazif mantar infek-
siyonlarinda testin performansi i¢in daha fazla
sayida hastayla yapilan deneyimlere ihtiyag var-
dir. Galaktomannan testinin pozitifligi dnemli-
dir. Yapilan calismalarda B.capitatus'un suda
¢bziiniir antijen olusturdugu ve bunun da
Aspergillus galaktomannarn ile garpraz reaksi-
yon verdigi unutulmamalidir®. Bu nedenle
Ozellikle nétropenik olgularda invazif Candida
infeksiyonuna benzer klinik tablo varliginda
galaktomannan testinin pozitifligi B.capitatus
infeksiyonunu diisiindiirmelidir. Hastanin teda-
visinde piperasilin/tazobaktam kullanilmis
olmasina ragmen BAL alindiktan sonra tedavi
baslandig: icin bu testin pozitifligi piperasilin/
tazobaktam kullanimi ile baglantili bulunma-
mustir. Diger bir calismada, piperasilin/tazobak-
tam inflizyonu 6ncesi alinan drneklerde ve esik
degeri 0.7 kabul edildiginde galaktomannan
testinde yanlis pozitiflik oraninin oldukga diistik
oldugu bildirilmistir®. Bu olguda BAL galakto-
mannan diizeyi piperasilin/tazobaktam kulla-
nim1 dncesi alinmis ve diizeyi 1 ng/ml bulun-
mustur. Yanhs pozitiflik olarak degerlendirilme-
mistir. Ayni sekilde takip eden giinlerde alinan
serum Orneginde de diizey 0.9 ng/ml bulun-
mustur.

Yine radyolojik olarak interlobiiler septal
kalinlasma ve buzlu camdan olusan crazy-
paving goriintimii alveoler proteinozis, dem ve
sarkoidoz gibi bir ¢ok hastalikta goriilmesi yani
sira Ozellikle viral ve bakteriyel nedenli infeksi-
yonlarda da izlenebilmektedir. Bununla beraber
difftiz crazy-paving gortiniimii fungal infeksi-
yonlarda nadir olup olgumuzun radyolojik ola-
rak ta demonstratif oldugu diistiniilmiistiir.

Hasta konak faktdrleri (son 90 giin iginde
T hiicre baskilayicilar: kullanimi), klinik faktor-
ler, radyolojik degerlendirmeler egliginde kan
kiilttirti ve doku biyopsisi kaniti olmadig: igin;



balgam, BAL ve bronkoskopik aspirasyon kiil-
tiir pozitifligi, BAL ve serumda galaktomannan
pozitifligi ve patolojik incelemede mantar spor
ve hif yapilarinin gozlenmesi nedeniyle olasi
(probable) mantar infeksiyonu olarak kabul
edilmigtir®.

B.capitatus infeksiyonlarinda mortalite
% 50-75 arasindadir®. Antifungal ilaglarmn in-
vitro duyarliligma iliskin bilgiler sinrlidir.
Belirlenmis bir duyarlilik smur degeri yoktur.
In-vitro yapilan calismalarda amfoterisin B ve
vorikonazoliin daha etkili oldugu, flukonazol,
flusitozin, itrakonazol ve kaspofunginin kdken-
lerin ¢ogunda etkili olmadig: ileri siiriilmiis-
tir®. Ancak klinik olarak amfoterisin B ve vori-
konazoliin yaninda, itrakonazol ve flusitozin
tedavide kullanilabilen antifungallerdir.
Vorikonazol ve kaspofungin ile tedavi edilmis
olgular da bulunmaktadir®. Bu olguda antifun-
gal tedaviye flukonazolle baglanmasina karsin,
kiiltiirde etkenin gosterilmesi ile tedavi &nce
amfoterisin B, sonra da vorikonazolle degistiril-
mis, ancak hasta kaybedilmistir. Mevcut anti-
fungallerin higbirinin tek basina klinik basar1
i¢in yeterli olmadigy, altta yatan klinik durumun
diizeltilmesinin tedavi basarisin1 artirdig: bilin-
mektedir. Mantar infeksiyonlar1 hizl tan1 konu-
lup, hemen uygun tedavi verilmesi gereken
infeksiyonlardir. Buna ragmen pek ¢ok yayinda
da belirtildigi gibi, tedaviye ragmen sagaltim
basaris1 duistiktiir. Tedaviye cevapta hastanin
altta yatan durumu basta olmak iizere pek ¢ok
faktor rol oynar.

Sonug olarak, galaktomannan testi invazif
aspergillozun gostergesi olsa da, carpraz antijen
reaksiyonlar1 nedeniyle, B.capitatus gibi nadir
goriilen etkenlerle olusan invazif infeksiyonlara
tan1 konmasina katkida bulunmaktadir ve 6zel-
likle klinik olarak kandidoza benzeyen infeksi-
yonlarda galaktomannan testi pozitif ise, B.capi-
tatus’un etken olabilecegi akilda tutulmalidir.
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