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OZET

Trichosporon asahii ve Geotrichum capitatum ozellikle kemik iligi transplant hastalar: gibi ciddi immiin supresyonu
olan kisilerde daha sik olmak iizere, insanlarda nadiren infeksiyona yol agan firsat¢t mantarlardir. Hematolojik malignitelere
bagl gelisen notropeni, sistemik infeksiyon icin basta gelen risk faktoriidiir. Burada nétropenisi olmayan bir hastada
T.asahii’nin etken oldugu iiriner sistem infeksiyonu ve notropenisi olmayan diger bir hastada G.capitatum’un etken oldugu
fungemi ile seyreden iiriner sistem infeksiyonu bildirilmistir.

Anahtar sozciikler: firsatci infeksiyon, Geotrichum capitatum, Trichosporon asahii
SUMMARY
Rare Fungal Infections in Patients Without Hematologic Malignancies: Two Case Reports
Trichosporon asahii and Geotrichum capitatum are rare opportunistic fungal pathogens particularly in seriously immu-
nosuppressed patients, such as bone marrow transplant recipients. Neutropenia related with hematological malignancy is the
primary predisposing risk factor for disseminated cases of these fungal infections. Here, one non-neutropenic patient with
urinary tract infection caused by T.asahii and other non-neutropenic patient with fungemia associated with urinary tract

infection caused by G.capitatum have been reported.
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GIRIS rak saptanirlar®!.
Bu yazida hematolojik malignitesi olma-

Bagisiklik sistemi baskilanmis hastalarda yan, G.capitatum ve T.asahii’ye bagh {iiriner sis-
invazif fungal infeksiyonlarda Candida spp., tem infeksiyonu ve kan dolasimi infeksiyonu
Aspergillus spp. ve Mucor spp. en sik saptanan gelisen immiinkompetan iki olgu 1s1§1nda litera-
etkenler olmaya devam ederken, son yillarda tiir bilgilerinin irdelenmesi amaglanmigtir.
Geotrichum capitatum (Yeni adiyla Blastoschizomy-
ces capitatus, Saprochaete capitata) ve Trichosporon Olgu 1
asahii gibi maya benzeri mantarlarin etken ola- Bilinen diabetes mellitus 6ykiisii olan 90
rak saptanmaya baslanmasi dikkat ¢ekicidir®®. yasinda kadin hasta solunum sikintis1 nedeni ile

Her iki mantar cinsi 6zellikle nétropenik acil servise gotiiriilmiis ve ventrikiiler tagikardi-
hastalarda fatal infeksiyonlara yol agmaktadir. ye bagh kardiyak arrest gelismesi iizerine kardi-
Hematolojik malignitesi ve ntropenisi olmayan yopulmoner resiisitasyon uygulanarak yogun
konaklarda ise daha nadir infeksiyon etkeni ola- bakim tinitesine yatirilip mekanik ventilasyona
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baglanmistir. Hasta yogun bakim tinitesinde
yattig1 52 giin icinde iki kere {iriner sistem infek-
siyonu gecirmistir. Ilk atakta idrar kiiltiiriinde
genislemis spektrumlu beta-laktamaz (GSBL)
pozitif Klebsiella pneumoniae tiremis ve hasta 14
glin ertapenem tedavisi almistir. Bu siire i¢inde
atesi yiikselmemis, CRP ve beyaz kan hiicreleri
tedavi sonunda normal diizeye inmigtir. Ancak
hastanin genel durum bozuklugu devam etmis,
hipoalbiiminemiye bagh tiim viicutta yaygmn
anazarka tarzinda 6dem gelismistir. Antibiyotik
tedavisinden 23 giin sonra hastanin atesi ytiksel-
mis, buna l6kosit ve CRP yiiksekligi eslik etmis-
tir. Tkinci idrar kiiltiirinde GSBL pozitif K.preu-
moniae ile birlikte G.capitatum iiremis, antibiyog-
ram sonucuna gore sefaperazon-sulbaktam bas-
lanmistir. Her iki kan kiiltiirtinde de G.capitatum
tiremesi {izerine, antifungal duyarhlik testi has-
tanemizde yapilamadigindan, literatiir bilgisine
dayanarak antibiyotik tedavisine ampirik olarak
parenteral vorikonazol eklenmistir. Hastanin
santral kateteri ve idrar kateteri degistirilmistir.
Tedavi boyunca hastanin genel durum bozuklu-
gu ve laboratuvar bulgular diizelmemis, pozitif
inotrop destek ihtiyaci devam etmistir. Tedavinin
tigiincii ve 14. giinlinde alman kan kiiltiirlerinde
G.capitatum {iremeye devam etmis ve hasta vori-
konazol tedavisinin 15. giiniinde sepsise bagl
¢oklu organ yetmezligi sonucu kaybedilmistir.

Olgu 2

Bilinen kronik bobrek yetmezligi (KBY) ve
nefrolitiyazis Oykiisii bulunan 67 yasindaki
erkek hasta, iki haftadir devam eden yiiksek
ates ve idrar yaparken yanma sikayeti ile hasta-
nemize bagvurmustur. Hastanin dokuz ay 6nce
nefrolitiyazis nedeni ile opere oldugu nefrosto-
mi kateteri takildig1 ve iki ay sonrada kateterin
cikarildigr 8grenilmistir. Batin tomografisinde
her iki bobrekte parankimal atrofik degisiklikler,
bilateral nefrolitiyazis, prostat biiylimesi ve
mesane cidarinda diffiiz kalinlasma saptanmis-
tir. Idrar kiiltiriinde GSBL pozitif Escherichia coli
iiremesi olan hastaya ertapenem tedavisi bas-
lanmastir. Tedavi ile atesi diisen ve klinik sika-
yetleri gerileyen hastanin, antibiyotik tedavisi-
nin 12. gliniinde alinan kontrol idrar kiiltiiriinde
T.asahii Gremistir. Ardisik dort idrar kiltiartinde
ayni etken tiremesi lizerine, KBY ve bilateral
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nefrolitiyazisinin olmasi, uzun stireli antibiyotik
kullanmas1 predispozan faktorler kabul edile-
rek, ampirik olarak vorikonazol tablet baglan-
mistir. On dort giinliik tedavi sonrasinda kont-
rol idrar kiltiirtinde tireme olmamis, bu stire
icinde hastanin atesi ytikselmemis ve klinik tab-
losunda kotiilesme olmamustir.

Mantar identifikasyonu: G.capitatum igin
Sabouraud Dextrose Agar (SDA) besiyerinde
iireyen koloniler makroskobik ve mikroskobik
olarak degerlendirilmis ve Vitek-2 sistem
(bioMérieux, France) ile tanimlanmustir. T.asahii
icin SDA besiyerinde makroskobik koloni gorii-
niimii (48 saatte krem renginde, S tipi olan kolo-
niler yedi giinde koloni yiizeyinde diizensizles-
me ince 1sinsal ¢ukurluklar), mikroskobik gorii-
nim (misir unlu-tween 80 agarda 25°C’de 72
saatte septali hifler ve dikdortgen seklinde art-
rokonidyumlar) ve Vitek-2 sistem (bioMérieux,
France) ile yapilmustir.

TARTISMA

Trichosporon spp. ile G.capitatum akraba
mantar tiirleridir. Her iki mantar tiirii tiim stan-
dart fungal besiyerlerinde kolay {irerler.
Mikroskobik goriintimleri birbirine benzer©#!2.
G.capitatum blastokonidyum ve artrokonidyuma
ek olarak annelokonidyum olusturmasi nede-
niyle Trichosporon tirlerinden ayrilir™. Her iki
mantar dogada, toprakta ve gevrede yaygin ola-
rak bulunurlar. Insanlarda mukozal yiizeyler,
diski, balgam ve sacta kolonize olabilirler.
Hastaneye yatanlarda kolonizasyon orani % 1-3
arasinda degismektedir®.

G.capitatum infeksiyonu % 91.7 akut 16se-
mi basta olmak iizere hematolojik maligniteler-
de goriilmektedir®. Nadiren de olsa ciddi
immiin supresyonu olmayan hastalarda da
bildirilmistir®?. No6tropeni en iyi belirlenmis
risk faktdrii olmasina ragmen bizim hastamizda
notropeni veya herhangi bir malignite saptan-
mamustir. Yogun bakim {initesinde uzun siire
yatma, kateterizasyona bagli mukozal biittinlii-
glin bozulmasi, genis spektrumlu antibiyotik
kullanilmasia bagli kolonizasyon riskinin art-
mast ve diyabete bagli grantilosit fonkiyonlarin-
da bozulma olmasi, bizim hastamiz i¢in G.capitatum
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infeksiyonu gelismesine yol agan olasi risk fak-
torleri olarak duistiniilmiistiir. Notropenik has-
talarda dissemine infeksiyon daha sik goriiliir-
ken, nétropenik olmayan hastalarda ise endo-
kardit, menenjit ve osteomyelit gibi lokal infek-
siyonlar daha siktir. Akcigerler en sik tutulan
organ olup, kemik ve santral sinir sistemi infek-
siyonun goriildiigii diger organlardir®. Olasi
giris yollar1 gastrointestinal sistem, solunum
sistemi ve cilt olarak belirtilmis olmakla birlikte,
G.capitatum’a bagh iiriner sistem infeksiyonu
oldukca nadir olup kolonizasyon daha sik
bildirilmistir®®. Bizim olgumuzda klinik tablo
idrar yolu infeksiyonu ve buna bagh fungemi
olarak ortaya ¢ikmistir. Derin organ tutulumu
olan G.capitatum infeksiyonlarinda kan kiiltii-
riinde tireme oran1 % 60-80"dir™.

G.capitatum infeksiyonlarinda Onerilen
belirli bir antifungal ajan ve tedavi siiresi yok-
tur. In vitro duyarhilik ¢alismalarina ve klinik
deneyimlere dayanan tedavi &nerileri bulun-
maktadir; Sancak ve ark.®min c¢alismasinda
flukonazolun in-vitro aktivitesinin G.capitatum’a
karst smirli oldugu saptanmus, itrakonazol ve
vorikonazoliin in vitro olarak etkili oldugu gos-
terilmigtir. Girmenia ve ark.®min ¢aligmasinda
ise in vitro vorikonazol % 100 etkili bulunmus-
tur. Amfoterisin B lipit formiilasyonlar: da etkili
olup, ozellikle vorikonazol tedavisinin etkin
oldugu bildirilmektedir®. Ekinokandinler ise
etkili olmadiklarindan, tedavi segenegi olarak
kabul edilmemektedirler”. Bizim olgumuzda
ise vorikonazol tedavisi baslanmasi ve tim
invazif kataterlerin degistirilmesine ragmen,
tedavinin 14. giiniinde alinan kan kiiltiirlerinde
ureme devam etmis ve hasta tedavinin 15.
gliniinde kaybedilmistir. Yapilan ¢aligmalar in
vitro duyarhliklar gosterdiginden, mevcut anti-
fungallerin klinik etkinlikleri kesin olarak bilin-
memektedir. Altta yatan klinik tablo ve nétrope-
ni benzeri risk faktorleri diizelmeden, antifungal
tedavinin tek basina klinik diizelme igin yeterli
olmayacag distintilmektedir.

Ik dissemine Trichosporon infeksiyonu
1970 yilinda l6semik bir hastada beyin apsesi
etkeni olarak saptanmugtir®. Invazif Trichosporon
infeksiyonlar1 ¢ogunlukla immiinkompromize
hastalarda goriiliir. Vakalarin ¢gogunun G.capita-
tum gibi hematolojik malignitesi olan ve 6zellik-
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le notropenik hastalarda oldugu goriilmekte-
dir®'®. AIDS, intravenoz ila¢ kullanimi, gluko-
kortikoid tedavisi diger risk faktorleridir®.

Sistemik yayilimda karaciger, dalak, bob-
rek, akciger, goz, beyin ve deri en sik tutulan
organlardir®®?). Immiinkompetan hastalarda
ise daha ¢ok cilt ve miik6z membranlari tutan
lokalize enfeksiyonlar 6n plandadir. Oftalmolojik
cerrahi, protez varligy, intravenoz ila¢ kullanimz,
periton diyalizi ve yogun bakim iinitesinde
yatma hastanin infeksiyon riskini artiran durum-
lardir. Altta yatan belirgin bir neden saptanama-
yan vakalar da bildirilmistir. Belirgin risk fakto-
rii olmayan durumlarda, sistemik antibiyotik
kullanimi ve mukozal bariyerin bozulmasi ile
kolonize olan mantarin yayilarak sistemik infek-
siyona yol a¢tig1 diistintiilmektedir®.

Dissemine Trichosporon infeksiyonlar:
cesitli antifungal ajanlarla tedavi edilmelerine
ragmen fatal seyirlidir. Bu infeksiyonlar igin de
G.capitatum gibi optimal bir tedavi nerisi bulun-
mamaktadir. Bunun nedeni nadir goriilen bir
infeksiyon olmasi nedeniyle iyi dizayn edilmis
bir klinik ¢alisma yapilamamasidir. Triazoller ve
amfoterisin B in vitro etkili olmalarina ragmen
amfoterisin B ile tedavide in vivo klinik basari-
sizlik ve mikrobiyolojik direng bildirilmistir®.
Ozellikle en sik infeksiyon etkeni olan T.asahii,
amfoterisin B'ye en az duyarh tiirdiir. Yeni genis
spektrumlu azollerden vorikonazol, posakona-
zol ve ravukonazol in vitro olarak Trichosporon
tiirlerine oldukta etkilidir®'?.

Yapilan diger caligmalarda da vorikonazol
basta olmak tizere azollerin oldukga etkili oldu-
guinvitroolarak gosterilmistir®19. Ekinokandin-
ler etkisiz olup, amfoterisin B ve flusitozin bu iki
grubun arasinda yer almaktadir®¢).

Trichosporon spp.’ye bagh gelisen iiriner
sistem infeksiyonu sik goriilmez. Italya’dan bil-
dilen retrospektif bir ¢calismada G.capitatum veya
Trichosporon spp.’a bagh iiriner sistem infeksiyo-
nu % 3.8 olarak bildirilmistir®. Bu vakalarda
sonografik olarak renal lezyonlar gosterilmis-
tir®. Renal tutulum son dénem bobrek yetmez-
ligi ve periton diyalizi gibi invazif girisimlerle
birlikte olabilmektedir. Bébrek transplant hasta-
larinda benign fungiiri goriilebilir. Ancak asil
onemli risk faktorii tiriner kateter uygulanmasi-
dir. Tirkiye’de yapilan bir ¢alismada da 17



0. Alic1 ve ark.

immiinkompetan hastanin, infeksiyon sirasinda
noétropenik olmadiklarini ancak hepsinin {iriner
kateteri oldugu bildirilmistir®.

Dissemine infeksiyona yol agabilecegin-
den, Trichosporon spp. ile kolonize ndtropenik
hastalar dikkatli sekilde takip edilmelidir.
Idrarda Trichosporon spp. tiremesi 6ncelikle kolo-
nizasyonu diistindiirmelidir®. Ancak yan agrisi
ve hematiiri varliginda renal infeksiyon olasilig1
gozden kacirilmamalidir®. Hastamizin malig-
nitesi ve nétropenisi olmamasina karsin tiriner
sistem operasyon Oykiisii, bobreklerde bilateral
yaygin bobrek taglarinin varligi, uzun stireli tiri-
ner kateterizasyon ve nonspesifik {iriner sistem
infeksiyonu nedeni ile genis spektrumlu antibi-
yotik kullanim &ykiisii olmasi, infeksiyon gelis-
mesi icin risk faktorleri olarak kabul edilmistir.
Pes pese dort idrar kiiltiiriinde T.asahii tiremesi
nedeniyle, hastada sistemik yayilim gosterme-
yen iist {iriner sistem infeksiyonu diisiiniilerek
vorikonazol tedavisi baslanmistir. Béylece mev-
cut lokal infeksiyonu tedavi ederken diger taraf-
tan hastanin yatkinlig1 da géz oniinde bulundu-
ruldugunda olas: bir sistemik infeksiyon gelisi-
minin 6nlenmesi de amaclanmistir. Tedavi son-
rasinda hastanin idrar kiiltiirlerinde tireme
olmamustir. Genis spektrumlu antibiyotik kulla-
nimi, iiriner kateterizasyon gibi risk faktorleri
tastyan hastalarin fungemi olmaksizin idrar kiil-
ttrlerinde T.asahii {iremesi, diger laboratuvar
bulgular: ve klinik ile beraber degerlendirilerek
infeksiyon olarak kabul edilmis ve bizim hasta-
mizda oldugu gibi sistemik antifungal ajanlar ile
tedavi edildikleri bildirilmigtir®17).

G.capitatum ve T.asahii nadir goriilen fungal
etkenler olmalarma ragmen, artan vaka bildirim-
leri sayesinde son yillarda malignite ve/veya
kemoterapiye bagh ciddi immdiin supresyon olan,
ozellikle nétropenik hastalarda fungal infeksiyon
etkeni olarak daha kolay akla gelebilmektedirler.
Ancak yol actiklar infeksiyonlarin immiinkom-
petan kisilerde de fatal seyirli olabilecegi unutul-
mamalidir. Bu nedenle erken tani ve uygun teda-
vinin hizla baglanmasmin yani sira, varsa kateter-
lerin gikarilmasi ve/veya degistirilmesi tedavi
basarisi igin oldukga 6nemlidir.

Sonug olarak nétropenik olmayip bu
etkenler ile kolonize olan diyabet, antibiyotik
kullanimi veya invazif kateterizasyon uygula-
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malari gibi risk faktorii tagiyan hastalarda da
uygun sartlar olustugunda ciddi infeksiyonlarin
goriilebilecegi konusunda klinisyenler dikkatli
olmalidirlar.
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