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OLGU

27 yasinda kadin hasta
Dokuz haftalik gebe

Ates, halsizlik,istahsizlik,bogaz agrisi yakinmalari ile
C.T.F Acil Birimine basvurdu.

WBC: 34.700/mm?3 (blastik)

Ates:38.5°C

Tani : AML (M3)

Kulttrler alinarak seftazidim 3x2 gr (1.V) basland..



Tedavinin 5.gun0

* Ates:38,3°C

 HRCT: Sag akciger Ust lobta daha belirgin,
buzlu cam dansitesinde yaygin noduler
vogunluklar, bilateral akciger alt loblar kollabe

e Klasik Amfoterisin B (Amp B)
(1.2 mg/kg/glin) basland..




Yatisinin 8.gunu

Kiretaj islemi ile gebelik sonlandirild
Kiretaj sonrasi GD —s Dispne + tasikardi +
takipne

pH:7.4, SO,: %93 p02:66.5 mm/Hg

pCO2: 23 mm/Hg

Ates :38.5°C

WBC:55.800 hiicre/mm?3 , Notrofil:0/mm?3
Sitozin arabinozid (ARA- C) 170 mg baslandi.
YBU’ye transfer edildi. Meropenem 3x1 gr
(I.V)+ Levofloksasin 750 mg/gin (i.V) olarak
degistirildi



YBU’de 2. glin

Sag hemiparazi ve afazi 2kraniyal BT->Sol MCA
enfarkt

Hemodinami bozuldu =2 Entiibe edildi

Kemoterapi, 3. gunde zorunlu olarak kesildi
(planlanan siire: 7 glin)

Iki hafta YBU’de izlendikten sonra GD diizelen hasta
hematoloji servisine nakledildi.

Levofloksasin 21. giinde kesildi.



Amp B tedavisinin 3. haftasi

Kontrol toraks BT:

Bilateral akciger parankiminde
buzlu cam dansiteleri,

yver yer birbiri ile birlesen
asiner noduller

ve konsolidasyonlar,

bilateral plevral eflizyon

(bir 6nceki BT ile
karsilastirildiginda progresyon
oldugu belirtildi).




* Serum Galaktomannan (GM): Ardisik iki kez
pozitif (1.04 ve 1.3 OD) (esik deger 0,5 OD)

* Olasi IPA - Amp B kesilerek = Vorikonazol
(ilk gin 2x6 mg, idame 4 mg/kg,IV) baslandi.

e Vorikonazol 10. giin: GM ardisik iki kez negatif
(<0,5 OD)



Vorikonazol 37. gun

Toplam antifungal tedavinin 50. giini -
Toraks BT : Noduler lezyonlarda progresyon
Ates: 38.3°C

Notrofil :20 hiicre/mm?3

Hgb: 8.7 mg/dI

PLT:96.000/mm?3



Bronkoskopi (yatisinin 60.glinu)

* Bronkoalveoler lavaj

e KiUf: Negatif

* P.jirovecii IFA ve Giemsa: Negatif
* EZN: Negatif

e Aerop kultar:

Candida glabrata (vorikonazol MiK:4 ug/ml,
kaspofungin MiK: 0.125 pg/ml)

Chryseobacterium indologenes Uredi.



Her iki etkenin de solunum yoluna kolonize olma
olasiligi dislanamamakla birlikte

v

Radyolojik progresyon + persistan ates + derin
notropeni + akut faz yuksekligi

v

Tedavi, kaspofungin (ilk giin 70 mg/gilin, idame 50
mg/glin) ve piperasilin/tazobaktam (3x4.5 gr, V)
olarak degistirildi.



Yatisinin 83-88. gunleri

 Kemoterapi [FLAG (fludarabine 1x45 mg D1-5

+ ARA-C 3 gr/giin D1-5)] baslandi.
* Ates devam ediyordu.
e 72 saatte bir kan kulturleri alind.



Yatisinin 95. gunu

(TZP 17.gln)
e Ardisik 4 set (sekiz sise) hemokiltirde
- Pseudomonas aeruginosa

e TZP 4x4.5 gr surekli inflizyon + Siprofloksasin
800 mg/glin + Amikasin 1 gr/glin iv baslandi



Yatisinin 97.gunu, TZP 19.gun

Ates: 38.99C

WBC:50 hiicre/mm?3 Notrofil : 0/mm?3
CRP:267 mg/L (x53)

Sag gluteal bolgede ortasi nekrotik , eritemli,
ylzeyi erode bir lezyon

Sol gluteal bolgede ve karin sol yan duvarinda
saga gore daha klictk boyutta, akneiform,
eritematoz noduler lezyonlar...







Aksillada eritemli agrili nodiler lezyon




Punch Biyopsi

B Sag gluteal lezyon—> Histopatoloji—=> ektima
gangrenozum (Pseudomonas bakteremisi ile
iliskili) ve fungal enfeksiyonun cilt tutulumu

bulgulari (bulgular ektima gangrenozum ile

bagdasabilir, ancak sistemik fungal enfeksiyon eslik
etmektedir)

m Sol gluteal lezyon histopatolojisi = Fungal
enfeksiyon bulgulari (fungal enfeksiyona
bagh okluziv vaskiilopati ve dermal nekroz)



Hematoksilen eozin boyasi: Trombotik
vaskulookliziv vaskulopati,
perivaskuler infiltratlar ve stpuratif
grantlomlar

PAS boyasi: Ovoid gorunimde, kalin
duvarli interkalar hifal hucreler



 Doku kultirti = Fusarium spp.
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Fusarium iligkili “ektima gangrenozum benzeri” lezyonlar




Antifungal duyarllik

MiK sonuglari
* Vorikonazol: 0,5 pg/mL

» Kaspofungin: 16 pg/mL

* Amp B: 1 pg/mL



Tedavi

Kaspofungin tedavisine Lipozomal amfoterisin B
(5 mg/kg/glin) eklendi.
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We investigated the in vitro interaction of caspofungin and amphotericin B for clinical isolates of Aspergillis
amid Fusariem. Synergy tests were performed vsing the checkerboard method and following the NCCLS M3g-P
guidelines in Antibiotic Mediom 3 broth supplemented o 2% glocose. Antagonism was noi shserved for any of
the isolates tested. Caspolfungin and amphotericin B were synergistic or synergistic to additive for at least half
of the isolates.




 Amfoterisin B inflzyonu sonrasi siddetli

titreme, yaygin eritem, solunum gicligi =2
ciddi allerjik reaksiyon

» Kaspofungin (50 mg/giin)+ vorikonazol (ilk gtin
2x6 mg/kg, idame 2x4 mg/kg)

tedavisine gecildi



Yatisinin 100.gunu

Sag gozde gorme kaybi sikayeti

l

Fundoskopik muayene : Fungal endoftalmit
bulgulari

Sol gbzde de yer yer kanama alanlari






Yatisinin 110. gunu

* Hasta konvulzyon gecirdi.

* Kraniyal MRl = Dissemine mantar
enfeksiyonu lehine bulgular



* Dissemine Fusariosis tanisi koyuldu.
* Hemokdultirde Fusarium tGremedi.

(%50 lireme beklenir)



Yatisinin 110. gunu

* Aralikli koloni stimulan faktér (CSF) uygulandi.

e Kontrol kemik iligi incelemesinde hastaliginin
remisyona girdigi goralda.

* Hasta notropeniden cikti, atesi distl, akut
fazlarda regresyon saptandi.



Yatisinin 110. gunu

Notrofil :3200 /mm?3
Ates: 36.7°C
CRP:112 mg/L (x22)

Antibakteriyel tedavi 3 haftaya tamamlanarak
cesildi.

Kombine antifungal tedaviye devam edildi.

Iki hafta sonra cekilen kontrol kraniyal MR’da
ezyonlarda gerileme saptandi.




YATISININ 160.GUNU

* Konvansiyonel sitogenetik inceleme =
t(15;17) pozitif

 ATRA (all-trans retinoik asit) idame tedavisine
gecildi.

* Hasta 74 glinluk kombine antifungal tedavi
sonrasinda oral ardisik vorikonazol ile taburcu

edildi.



Ayaktan izlemin 10. ayinda

Uc ayda bir toraks BT ile ayaktan izlenen
hastanin 6ncelikle sagda olmak Gzere her iki
akcigerindeki noduler lezyonlarin kismen
regrese olarak sekel lezyonlara donuistigu
gozlendi; vorikonazol kesildi.



4. yil

e Sol gbzde gorme kaybi, sag st ekstremitede

belirgin hemiparezi gibi sekeller ile izleniyor.
* Hastaligl remisyonda

* Otolog kok hicre nakli planlaniyor.



* Olgumuzda; iki farkli etkenin sistemik enfeksiyonuna ait
deri bulgulari eszamanli olarak gértulmustar.

* Ektima benzeri lezyonlar, olgumuzda oldugu gibi
dissemine fusariosisin deri bulgulari ile iliskili olabilir.

e Ektima gangrenozum, Pseudomonas bakteremisi
sirasinda gorulse de farkli gérintimdeki lezyonlardan
doku ornegi alinarak mikrobiyolojik ve patolojik
inceleme yapilmalidir.



* Fusarium spp., keratit veya onkomikoz gibi
yluzeyel enfeksiyonlara yol acabilecegi gibi
Ozellikle immunduskin konaklarda lokal
invaziv ya da dissemine enfeksiyonlara da
neden olabilen firsatci bir enfeksiyon etkenidir.

* Toprakta, suda organik materyallerde bulunur.

* Ylzden fazla Fusarium turd tanimlanmistir.
Fusarium solani insanlarda en sik enfeksiyona
neden olan turudur.



* Fusarium spp. anjiyoinvazif etki gosteren bir
kuftlr ve dogrudan doku harabiyetine neden
olarak invaziv enfeksiyonlara yol acar.

* Immunduskin konakta sinlzit, IPA benzeri
pndmoni, deri lezyonlari, fungemi,dissemine
enfeksiyona yol acabilir.






Dissemine form

* Immunduskin konaklarda en sik gdzlenen
klinik form.

* Antibiyotige direncli, 10 ginden uzun suren
ates yuksekligi ve derin nétropeni doneminde

gelisen yaygin deri lezyonlari ve pozitif kan
kalttra varhgi ile prezente olabilir.

* Pndmoni, sinuzit gibi diger organ tutulumlari
da gbzlenehbilir.
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Tedavi

Net bir oneri bulunmamakla birlikte amfoterisin B
en yaygin kullanilan antifungal ajandir.

Vorikonazol kullaniminin da basarili oldugunu
gosteren calismalar mevcut.

Ciddi immundiskin konak ve /veya agir seyreden
olgularda kombinasyon tedavileri dnerilmektedir
(Amp B+vorikonazol)

Kaspofungin monoterapisi onerilmemekle birlikte
curtarma tedavisi amaciyla kombinasyonlarda
cullanildigi olgular mevcuttur.




