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Scedosporium

Scedosporium cinsinin tipta 6nemli olan ve isimleri birkag kez degistirilmis olan iki tara vardir:
Scedosporium apiospermum ve Scedosporium prolificans (1-3). Bunlar esasen imminkompro-
mize hastalarda 6ldirici pulmoner veya yaygin infeksiyonlara, immuinkompetan hastalarda
travma, cerrahi uygulama, bogulma veya intravendz ilag kullanimini takiben lokalize infeksi-
yonlara neden olabilen hifomicetlerdir (4-6). Invazif ve yaygin infeksiyonlar organ nakli,
I6semi, lenfoma, sistemik lupus eritamatozus veya Crohn Hastaligi icin immunsipresif tedavi
veya kortikosteroit alan hastalarda gérialir (7-9). Pseudallescheria boydii'nin aseksiel formu
olan S. apiospermum tim diinyada yaygin olarak bulunur ancak olgular daha cok ispanya,
Avustralya ve takiben Amerika Birlesik Devletleri'nden bildirilmistir (6, 7, 10). Genel virulans
Ozellikleri dusuk olmasina ragmen dider saprofitlerle kiyaslandidinda Pseudallescheria/
Scedosporium goreceli yliksek virulansa sahiptir (2, 7).

Pseudallescheria/Scedosporium turleri toprak, clriyen bitki, lagim pisligi, kirli su ve giftlik
hayvanlarinin giibrelerinden izole edilebilirler (2, 7). Insanlarda ise kiitandz (micetom, madura
ayadl), solunum sistemi ve santral sinir sistemi infeksiyonlari sirasiyla en sik karsilasilan
scedosporiosis klinik tablolanidir (1, 7, 11). Ayrica solunum sistemi, paranazal sinus infeksi-
yonlari, otitis media, mastoidit, osteomyelit, artrit, endoftalmit, kerato-lveit, endokardit
tablolan bildirilmistir (1, 4, 7, 11). Beyin apselerinin %40’'inda otitis media veya mastoidite
sekonder hastalik gelisimi saptanmistir (7). Scedosporium apiospermum kornea Ornekle-
rinden en sik izole edilen tirlerden birisidir (12). Tilrkiye'de P. boydii kaynakli on infeksiyon
olgusu bildirilmistir (2, 13). Bunlarin doérdi deri, Ggl g6z, ikisi kemik-eklem infeksiyonlar ve
biri lenfadenit seklinde klinik tablolardir. Pseudallescheria/Scedosporium tirleri ile ilgili
arastirmalarin yapilmasi ve yeni stratejilerin gelistiriimesi amaciyla 2002 yilinda Avrupa Tip
Mikolojisi Konfederasyonu blinyesinde Pseudallescheriasis Calisma Grubu kurulmus ve gruba
Ulkemizden de katilimlar olmustur (2).

Scedosporium prolificans ile meydana gelen infeksiyonlar 1980li yillarda immuinkompetan
hastalarda kas-iskelet sistemi infeksiyonlari gibi lokalize infeksiyonlar seklinde bildirilirken,
1990'lardan sonra esas olarak hematolojik malignitesi olanlarda %100’e yakin fatal seyirli
yaygin infeksiyonlar seklinde gérilmeye baslamistir (6).

Scedosporium apiospermum ile olusan derin doku infeksiyonlarini klinik ve histopatolojik
olarak aspergillozdan ayirt etmek mimkin degildir (2, 9). Nodiler lenfanjitik sekilde tutu-
lumlara yol actiinda ise Sporothrix schenckii, Mycobacterium marinum, Francisella tularensis,
Nocardia brasiliensis ve Leishmania brasiliensis ile olusan infeksiyonlarla ayirici tanisi yapil-
malidir (14).
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Scedosporium apiospermum identifikasyonu bazen yanlis yapilabilmektedir. Kalite kontrol
amaciyla cesitli laboratuvarlara goénderilen kékenlerden %40 indan daha fazlasinin yanhs
adlandirildigi saptanmistir. Bundan dolayl bazi arastirmacilar identifikasyon igin klasik
tekniklerin yani sira molekuler yontemlerden de yararlanmaya baslamislardir (12).

Scedosporium diz veya kubbe seklinde, ylinsl veya nemli gériinimde, beyazdan soluk veya
koyu gri-siyah renge kadar degisen renklerde ve bir haftada S. prolificans 2 cm, S.
apiospermum 4 cm capinda blyUklige ulasan koloniler yaparlar (15). Sikloheksimide duyar-
hihdindan dolayi S. prolificans tirleri mycosel agarda Giremezler (2). Scedosporium apiospermum
mikroskobik olarak uzun veya kisa olabilen konidyoforlarin ucunda sari-kahverengi eliptik
tek hicreli konidyumlar olusturur. Seksiel formu olan P. boydii askuslar ve askosporlar
iceren kese benzeri yapilar olan klaystotesyumlar olusturur. Kalin duvarh klaytotesyumlar
olgunlastiginda patlayarak askus ve askosporlar serbest kalir. Askosporlar sekil olarak
aseksiel formun konidyumlarina benzerler (7). Scedosporium prolificans gri renkli koloniler,
sise sekilli, uzamis boyunlu konidyogen6z hiicreler ve bu hicrelerden gikan konidyumlar
olustururlar. Siklikla firca seklinde dizilmis hiflerin bas kismindaki zincir olusturmayan ovoid
konidyumlar Scopulariopsis tirlerinden ayrimi saglar (4).

Scedosporium apiospermum igin amfoterisin B (AMB)'nin minimal inhibitér konsantrasyon
(MIK) degerleri yiiksektir (2, 11). Tedavide basarisizlik oldugundan bu infeksiyonlarin tedavisi
icin vorikonazolliin daha uygun bir secenek oldugu belirtilmistir (10, 11, 16, 17). Ozellikle S.
apiospermum ile olusmus santral sinir sistemi infeksiyonlarinda bu bélgeye ¢ok daha yuksek
konsantrasyonlarda gecebildiginden vorikonazolle basarili sonuglar alinmistir (7, 16, 18).
Baska calismalarda (3, 5, 19) S. prolificans ve S. apiospermum kdkenlerinin her ikisinin de
AMB, ketokonazol, itrakonazol, nistatin ve flusitozine direncli olduklar bildirilmis, itrakonazol
ve yeni azollerden vorikonazol ve posakonazole duyarliligin degisken oldugu saptanmistir.

Mekanizmasi tam aciklanamasa da yeni ekinokandinlerden mikafunginin mantarin hicre
duvarinda dedisiklikler yaparak AMB'nin etkisini kolaylastirdigindan dama tahtasi yéntemiyle
S. prolificans kékenlerinin %82'sinde, S. apiospermum koékenlerinin %32’sinde sinerjistik bir
etki yaratabildigi belirlenmistir (20). Mikafungin disinda flukonazol ve itrakonazol gibi
azollerle AMB kombinasyonlarinin da uygulanabilecedi belirtilmistir (21).

Tani gecikmesi ve kan-beyin bariyerini yeterince gecebilen etkili antifungal ilag yoklugu
nedeniyle santral sinir sisteminin scedosporiosis infeksiyonlarini tedavi etmek zordur ve
genellikle fatal seyirlidir. Scedosporiosis tedavisinde antifungal tedaviyle cerrahi tedavi birlikte
uygulanmalidir (7, 22). Hatta vorikonazol de dahil tim konvansiyonel antifungallere direncli
bir S. prolificans ile meydana gelen osteomyelitli hasta vorikonazol ile kaspofunginin
kombine edildigi bir antifungalle birlikte yapilan yikama ve cerrahi debridmanla basariyla
tedavi edilmistir (23). Reimann ve ark. (24)'nin antifungal tedavi ile birlikte standart cerrahi
debridman uygulanan bir hastada iyilesme olmamasi (zerine kapali ortamda vakum
teknigiyle yapilan islemin hastanin iyilesmesini sagladigini belirtmeleri etkin cerrahi islemin
6nemini géstermesi agisindan énemlidir.

Chrysosporium

Chrysosporium tirleri tim dinyada bulunabilen toprak saprofitlerindendir (25-28). Termo-
toleran ve keratinofilik bir tlir olan Chrysosporium zonatum (sinonimi C. gourii)’'un seksiel
formu U. orissi (sinonimi Pseudoarachniotus orissi ve Gymnoascus arxii) olarak bilinir. Bu
tlr 37° C'de 25° C'den daha iyi trer. Koyudan acik kahverengine kadar degisen renkteki ko-
loniler yapar. Kisa, kivrik saptan ¢ikan alériyokonidyumlar yapar. Chrysosporium queenslandicum
(teleomorfu Uncinocarpus queenslandicus) tlranln farkll olarak kolonileri koyu dedildir ve
interkalar artrokonidyumlara sikga rastlanir (27).
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Chrysosporium tirleri solunum yolu ve deri 6rneklerinden izole edilmelerine ragmen genellikle
infeksiyon etkeni olarak kabul edilmezler. Nadiren imminkompromize ve imminkompetan
hastalarda invazif hastaliklar ve sinizitin etkeni olarak bildirilmislerdir, ancak bu olgularda
ayrintih klinik tanimlar yapilmadigindan bu cinsin klinik tablodaki sorumluluguna stphe ile
bakan yazarlar vardir (27, 29). Cok nadir olarak deri infeksiyonlarina neden olup immin-
kompromize hastalarda daha sonra yaygin infeksiyona déntisen klinik tablolar tanimlanmistir
(25). Prostetik aortik kapakli hastalarda endokardit, kemik iligi nakli yapilanlarda yaygin
infeksiyonlar, imminkompetan bir hastada osteomyelit ve sinlzit bildirimleri vardir (27).
Chrysosporium zonatum tirlerinin son zamanlarda pndmoni yani sira disemine infeksiyon-
lara ve kronik grantlomat6éz hastaligi olanlarda osteomyelitlere ve tuberkiloz kavitesinde
kolonizasyona neden oldugu bildirilmistir (27, 29).

Histopatolojik inceleme icin alinan doku &érneklerinde periodic acid-Schiff boyamada oval,
kirmizi boyanan cisimler (sferiller) Blastomyces cinsini andirir. Sfertiller Gram boyama ile
boyanmazlar. Histopatolojik incelemede epiteloit histiyosit, noétrofil ve plazmositlerden
olusan supduratif ve granilomatéz infiltrasyon seklinde karisik bulgular saptanir (25).

Chrysosporium turleri besiyerlerinde hizli trerler. Koloni rengi baslangicta beyaz iken sonra-
lan agik kahverengine dontsir. Koloni ylzeyi kompakt gérinimdedir. Mikroskobik incele-
mede septall hiften kisa bir sapla cikan ovoit, cift duvarlh konidyumlar saptanir. Konidyumar
zincir olusturdugunda tabani genis ve ucu kesik sporlar gorilir (25). Chrysosporium zonatum
patates-dekstroz agarda 37° C'de diz ve kaba tozsu, baslangicta sarimsi-beyaz 14-21
ginde koyulasarak kahverengimsi bir renkte goérulir. 37° C'de 25° C'ye gdre biraz daha hizli
Urer. Bu tur sikloheksimide direnclidir, Ureaz olusturur ve saci deler. Kivrik saph konidyo-
fordan veya dogrudan hiften cikan tek hicreli, nadiren iki hicreli konidyumlar olusturur. Sik
olmayarak interkalar artrokonidyum olusturabilir (27).

Deri infeksiyonlarinda topikal siklopiroks krem ve oral flukonazolle tedavi basarili olmustur
(25). Osteomyetli bir olgu AMB ile tedavi edilmistir (30). Amfoterisin B vorikonazol ve itra-
konazol icin disiik MIK degerleri saptanmistir (25, 28). Antifungal tedavi cerrahi tedaviyle
birlikte kombine edilmelidir (28).

Sepedonium

Genellikle besiyerlerinde kontaminan olarak bulunur. Herhangi bir hastaliJa neden olmaz.
Orta hizda Urer, yedi gun iginde belirgin tGreme olur. 25-30° C’de koloniler énce beyaz,
mumsu goriinimde iken sonralari yinsi gériinimde olur ve rengi yaslandikca sariya déner.
379 C'de az urer veya hic Gremez (31).

Mikroskobik olarak basit veya dallanmis konidyofor iceren septali hifler gértlir. Konidyumlar
buytk (7-17 pm), yuvarlak, kalin duvarh ve genellikle kaba goérinUgsleriyle Histoplasma
capsulatum makrokonidyumlarini andirir. Mikrokonidyum olusturmamasi, 35-37° C’'de maya
formuna dénismemesi ve molekiller ydntemler ile H. capsulatum’dan ayrilir (31).

Beauveria

Entomopatojenik mantarlar olarak bilinen Beauveria’lar tim dinyada bulunurlar ve bécek,
mayt ve topraktan izole edilebilirler (31-34). Beauveria bassiana insanlarda nadiren infeksi-
yonlara neden olurlar (35). Insanda derin doku infeksiyonlari, keratit ve solunum sistemi
infeksiyonlari tanimlanmistir (34-39). Keratit olgularinin cogunda travmayi takiben infeksi-
yon gelisir (34). Son olarak B. bassiana kaynakl ilk ampiyem olgusu Ulkemizden bildirilmis-
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tir. Torasik duvar rezeksiyonu yapilan akciger adenokarsinomlu hastada operasyonu takiben
olusan hava kagadi sonrasinda gelisen ampiyem etkeni olarak B. bassiana izole edilmis ve
etken Hollanda’da (CBS, Fungal Biodiversity Center) dogrulanmistir. Bir ay boyunca ampiyemi
devam eden hastada ancak hava kacadi tamirinden sonra antifungal tedavisiz olarak olgu
iyilesmistir (35).

Beauveria bassiana 25° C'de lreyebilirken 35° C'de lireyemez. Orta hizda ylzeyi tozsu olan
pamuksu goérimde koloniler olusturur. Koloni baslangicta beyaz, sonralari pembe-ten rengi
bir renk alir. Mikroskobik incelemede tabani siskin konidyojenéz hicrelerin simpodiyal bir
uzama ile zigzag olusturmalar karakteristiktir. Cok sayida, ufak, globoz mikrokonidyumlar
konidyoforlar cevresinde kiimeler olusturabilir (35, 39, 40).

Beauveria cinsinin konidyogenéz hicreleri Hirsutella ve Tritirachium cinslerininkine benzer.
Hirsutella polifiyalidiktir veya damlacik seklinde birkag konidyum olusturur. Beauveria ise
daima uzamis bir boyunda dentiklller lizerinde ¢ok sayida sporlar olusturur ve konidyogenéz
hicreler tek olmak yerine genellikle kimeler seklinde gorilir. Tritirachium Beauveria’lar gibi
uzamis boyunlu konidyogendéz hiicreler icermesine karsin konidyumlar Beauveria’lardaki gibi
dentikillerden c¢ikmaz (41). Acrodontium ve Hansfordia'larda rachis dentikillerden
gikmasina ragmen sik genikilat olusturmamasi ile Beauveria'lardan ayrilir (35, 42).

Tucker ve ark. (39) B. bassiana icin yapilan duyarlilik testlerinde MiK degerlerini AMB igin 2
mg/L, itrakonazol igin 0.06 mg/L, flukonazol icin 8 mg/L, ketokonazol igin 0.125 mg/L ve 5-
flusitosin icin 64 mg/L saptamislardir.

Tucker ve ark. (39) ALL’'li hastanin yaygin infeksiyonun tedavisinde dnce tek AMB ile takiben
itrakonazoliin kombine edilmesiyle hastayi tedavi etmislerdir. Henke ve ark. (37) derin doku
infeksiyonu olan hastayi oral itrakonazolle, Kisla ve ark. (34) da keratitli bir hastay! oral
flukonazolle tedavi etmislerdir. Diger keratitli hastalardan birinde antifungal kullaniimamis,
daha baska birinde ise mikonazol kullanilmasina ragmen her iki hastada tedavi basarisizhgi
olmustur (34). Ulkemizden bildirilen ampiyem olgusunda ise herhangi bir antifungal tedavi
verilmemistir. Torakoplasti sonrasi meydana gelen hava kagaginin tamir edilmesiyle hasta
iyilesmistir. Bu antifungal tedavisiz iyilesebilen tek B. bassiana infeksiyonu olgusudur (35).
Bu olgu bir saprofit mantar olarak bilinen bu tilrlerle olusan infeksiyonlarda esas nedenin
ortadan kaldirilmasinin énemini vurgulamasi agisindan dnemlidir.
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