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Ozet Summary
Mantarlar, astim, allerjik rinosiniiz ve allerjik Fungi can cause a number of allergic diseases at

bronkopulmoner mikozlar olmak {izere birgok allefji&stalik- asthma, allergic rhinosinusitis and allergic brasmiimonar
lara yol acarlar. Bu derlemede, shea etken olan allerjen mycoses. In this review the common allergenic furgi-
mantarlar, hastaliklarin immipatogenezi, tanisi ve teda munopathogenesis,diagnosis and treatment of therga
tartistimistir. diseases was disscussed.
Anahtar Kelimeler: Mantar allerjenleri, Key Words: Fungal allergens,

Alerjik bronkopwoner asperjillozis, Allergic bronchopulmonary

Alerjik fungahosinizit Aspergillosis, Allergic funghinosinusitis
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Kapall ve aclk ortamlardaki c¢cok sayida atopik ksilerde ise %20-30 olarak tahmin
allerjen, allerjik hastaliklara yol ag¢maktadir. edilmektedir. Deri testi sonuglarina bakgehda
Cevrede bulunan allerjenlerin konsantrasyonu,ise, tum dinyada gkin ya da c¢ocuklarin %3-
iklim, nem, havanin kalitesi gibi bir cok faktorden 10’'unun mantara g allerjiden etkilendgi
etkilenmektedir. gorulmektedir (3,8,9).

inhalasyon sonucu meydana gelen astim ve rinit ~ GUnimuz  keullarinda  mantarlarla  ofan
gibi allerjik hastaliklar, gelimis Glkelerde allerjik hastaliklarin prevelansi hakkinda kesin bi

popllasyonun ~ %20'sini  etkilemekte:  bunlarin bilgi verilememektedir; cunkl mantarlara gha

%10'unu ciddi allerjik tablolar olturmaktadir (1-3). (rjneerliq:ae(;tri rsl?::g‘e’:te;h:g’i gipﬁiyi?ﬂ(ﬁﬂﬁ?@n

Mantar sporlari, allerjik hastaliklarin 6zellikle  yaniar ekstresi ve test edilen mantarin tiirii etkili
de solunum yolu allerjik hastaliklarinin 6nemli 5;maktadir. Orngin Cladosporium herbarunek-
etkenleri arasinda yer alirlar. Bu sporlar, dinyadagiresi ile meydana gelen deri reaksiyonu ayni
ve Ulkemizde vyapilan si#li calismalarda  popilasyonda %12 ile %65 arasindaigebilmek-
gosterildgi gibi, ic ve dg ortamlarda yaygin olarak tedir (1,3). Dolayistyla standardize edijnmantar
bulunurlar (1-7). Sunulan derlemede mantarlaraekstreleri elde edilene kadar mantarlarin etken

bagl allerjik hastaliklarin  prevalansi, $®a  oldugu allerjik hastaliklarin prevelansini go
etkenleri, tani ve tedavileri konusundaki mevcut olarak belirlemek mimkiin ggdir.

bilgiler 6zetlenmeye calilmistir.
2. Allerjik Mantar Hastaliklarinin Do gasi
1. A"erjlk Mantar Hastaliklarinin Prevalansi Hastalar nadiren tek bir mantar turine
Mantarlara bgh gelisen allerjik solunum yolu  duyarlilik gosterir. Sikga katasilan durum birden
hastaliklarinin prevelansi, genel popilasyonda %6fazla mantara kar duyarlilik seklindedir.
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Duyarh kisilerde mantarlarin yol ag allerjik
hastaliklar 6nemli bir klinik problemdir; c¢lnki
mantara bg allerjilerin hem tanisi hem de
tedavisi dger etkenlere kg olusan allerjilerden
¢ok daha zordur. Mantarlar polenlerde @dugibi
mevsimsel dalim gostermez, ayrica ghr
allerjenlerden daha fazla antijenik gilgme
ugrarlar. Ote yandan, @ada dger allerjenlerden

daha fazla sayida ve yaygin olarak bulunduklari

icin, mantar sporlarina maruz kalisakiniimasi
neredeyse imkansiz olan sireKili
(3,9).

3. Allerji Etkeni Olarak Mantarlarin
Ozellikleri
Cevrede bulunan mantarlarin sayisi ysikia
olarak 1 milyon civarinda tahmin edilmektedir.
Genellikle hava kaynakh sporlar batin bir il
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yollarina inerek burada astim tabloseklinde
allerjik reaksiyonlara yol acarlar. Dolayisiyla
mantar sporlari, hem st hem de alt solunum yolu
hastaliklarinda rol alirlar.

Seksenin lUzerinde mantar cinsi solunum yolu
allerjilerine yol acar. Hemen hemen allerjik
hastaliklara yol acan bitin mantarlar saprofitiktir
Bu mantarlarin ggu Ascomycetege Deuteromycetes
sinifinda yer alir. En fazla kakasilan mantarlar
Alternaria, Cladosporium, Aspergillus, Penici-

bir - durumdur i, Epicoccunve Fusarium tirleridir.

Alternaria Turleri
Alternaria, Deuteromycetes sinifina dahil bir
mantardir. Allerjik hastaliklara yol acan en énemli
mantardir. Alternaria tdrleri arasindaalternata
en cok argtirlimis olan turdir (3,5,10). Yaz sonu

boyunca atmosferde, polen konsantrasyonundare sonbahar anda yani genellikle kuru havalarda
100-1000 kez daha yuksek miktarda bulunurlarsikca izole edilir. Havadaki konsantrasyonu 500-

(>1000/mnj). insanlar giinde yakjek olarak
100’un tzerinde mantara maruz kalirlar (1,2,9).

Mantar sporlarinin bayuklikleri olduk¢ca de-
gisken olup Zim capindan Fenicillium, Asper-
gillus) 20um uzunlga (Alternaria) kadar farkllik-
lar gosterir. Capl |2m olan bir sporun hacmi, capi
20-4Qum arasinda disen polenlerin hacminin
1/1000'i kadardir (2).

Hava durumu ile spor gdimi arasindaki ikki
klinik olarak 6nem temaktadir. Aurebasididium,
Trichoderma, Fusarium, Phontérleri, askosporlar,
basidiosporlar, nemli havalarda artg6sterirken,
Aspergillus, Cladosporium, Alternari@rechslera,
Helminthosporium, Epicoccunsporlart kuru ve
rizgarli
Alternaria, Cladosporium, Aspergillusimak tzere

bazi mantar sporlari tim dunyada yaygin olarakCladosporium tirleri

1000 spor/midiir. A.alternatadan bugiine kadar
bircok allerjen saflgtirilmis ve karakterize edil-
migtir. Alt a1l major allerjendir ve 29-30 kD&a-
ligindadir. Alternaria allerjisi olan astimli hastala-
rin %80’den fazlasinda Alt al tanimlagim. Alt
a2, bir baka 6nemli allerjendir. Alt a3 (heat shock
70 protein), Alt a6 ( P2 ribozomal protein-11 kDa),
Alt a7 (S.cerevisiaain YCP4 proteini ile %70
homoloji gb6sterir- 22 kDa), Alt al0 (aldehit
dehidrogenaz -53 kDa) olmak Uzere mindr
allerjenleri de vardir (3,10).

Cladosporium
A.alternata sporlari, sicak havalarda yaygin

havalarda yiksek miktarda bulunurlar. olarak bulunurken, Cladosporium tirlerine ait

sporlar sguk havalarda yaygin olarak bulunurlar.
icinde en Onemlileri,

bulunurlar. Bu mantarlarin sporlari, hem allerjik C.herbarumve C.cladosporiuritur. C.herbarum,

rinit hem de allerjik astima yol acan o6nemli
etkenlerdir (8,9).

Allerjik reaksiyonlar normalde allerjenin
biriktigi bolgede meydana geliinhale edilen 10
pm’den blyuk partikillerin ggu (polen ve bazi

cevrede en sik bulunan mantardd.herbarum’a
ait en az 60 antijen tanimlargnbunlarin 36’sinin
allerjik oldugu saptanmgtir. Bunlardan da iki
major allerjen saflginimis ve karakterize
edilmigtir. Cla hl (Ag-32), 13 kDagrlikta kuguk

bilyiik sporlar) nazofarinksde toplanarak nazalbir allerjendir. Cla h2 (Ag-54), 23 kDalikta bir
ve/veya okiller semptomlara sebep olurken, capglikoproteindir ve Cla al’e gére daha kiguk bir

Ozellikle 5 um’den kiguk partikiller alt solunum

T Klin J Microbiol-Infec 2003, 2

hasta populasyonunu etkilemektedir.  Minor
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allerjenler ise Cla h6 (enolase-48 kDa), Cla h4 4. Allerjik Mantar Hastaliklarinin
(ribozomal P2 protein) ve Cla h3 (aldehid Tanisinda Kullanilan Testler:
dehidrogenaz)'tir (3,8). 1. Allerjene Ozgiil Ig E Tayini
a. Deri testleri
Aspergillus ic ve ds mekan olmak tizere her yerde yaygin
Afumigatus en  onemli i¢c  mekan ojgrak bulunduklar icin allerjiye sebep olabilecek
allerjenlerindendir (1,4,7,9). Allerjik  mantarlarin  sayisi, deri testlerinde kullanilan

bronkopulmoner aspergillozis (ABPA) dahil olmak gjanlardan ¢ok daha fazla sayidadir. Bu yiizden
uzere dgisik solunum yolu hastaliklarina yol acar. cevreden érnekleme yapilmasi, testlerde dikkate
A.fumigatusantijenlerinin, fizikokimyasal ve im-  alinacak mantarlarin sayisinin azaltimasi agisinda
munolojik ozellikleri farkhliklar gosterir. Bu ant  oldukca onemlidir. Diinyanin daik yerlerinde
jenlerin ¢gunun, molekiler yapilar ve biyolojik yapilan aerobiyolojik caymalarin sonuglarina gore
fonksiyonlari hala anklamamstir. deri testi panellerinde en azindah.alternata,
A.fumigatugin major allerjeni olan Asp f1, bir A.fumigatus, Cladosporium herbarum, E.nigrum,
sitotoksindir. Mitogillin ile %95 homoloji gosterir ~ Fusarium roseumve Penicillium chrysogenum
Germinasyon bgadiktan sonraki 6 saat iginde bu Pulunmak zorundadir (2,3).
allerjeni olgturmaya bgarlar. Asp f2, ABPA’h Deri testleri ginimuzde halen allerjen spesifik
hastalarda, %90 oraninda pozitif olarak IgE saptamada en Onemli yOntemdir; c¢unki
bulunmutur. Asp f3, allerjik astimda 6nemli rol duyarliligi yuksek, maliyeti d§lik, uygulamasi
oynayan peroksisomal membran proteinidir. Asp kolay ve hizhdir. Epikutan (perkutan) ve
f5 (metalloprotease), allerjik astimda, Asp f6 intradermal  olmak  Uzere  iki sekilde
(manganase superokside dismutase) ise ABPA'dalygulanabilirler.

onemlidir (9,11,12). Deri testi sonuglari, klinik hikaye ve hastaya
. ait risk faktorleri g6z o©nunde bulundurularak
Penicillium degerlendiriimelidir. Hastanin hikayesi, o skiin

Ic mekanda bulunan majér mantarlardan birbelirli  bir allerjene maruz kalma sonrasi

digeri Penicilliumidur (1,4,7,9). Bugiine kadar az semptomatik hale gelgini destekliyorsa ve

sayida antijeni karakterize ediktir. Penicillium  allerjene kani deri reaksiyonu pozitifse biyiik bir
turlerinden izole edilen 32-34 kD galiktaki olasilikla o allerjene K bir hastallk s6z
alkalin serin proteinazlar, Aspergillus ttrleri konusudur. Ancak hastanin kigiile hikayesi

allerjenleri ile capraz reaksiyon gosterirler (8,9)  uyumsuzsa ve deri testi negatif ise, allerjik hasta

. ) olasilgl disuktir. Ayirt edilmesi en zor durum,

Epicoccum Nigrum hikaye ve deri testinden birinin negatif birinireis

Epicoccum nigrum bu tir icinde havadan  pozitif oldugu olgulardir. Tek bana IgE pozitifiisi
sikca izole edilen tek turdur. Atopik hastalarda de pjrsey ifade etmez cinkii deri testinin pozitif

testi ve RAST IgE aktivitesi %20-30 pozitif olarak olmasi, sadece allerjene spesifik IgEnin

bulunmutur (3). bulundwgunu gosterir.
Fusarium b. In vitro testler
Fusarium sporlari dgada yaygin olarak Radioallergosorbent test (RAST)

bulunur. F.solani 6zellikle allerjik hastaliklardan Yapilan csitli calismalarda deri testleri ile in
sorumludur.  Yapilan  bir  camada atopik  \jiro testler kiyaslanmgur (Tablo 1). In vitro
hastalarin %24'indeF.solani ekstrelerine kar  testlerde anaflaksi riski yoktur ve hastalar igin
deri testi pozitif bulunmgtur. F.solaniicin major  yygulamasi daha kolay bir testir. Dermatografizm
protein olan 65 kDa g@rhiginda bir allerien  yeya yaygin dermatit gibi hastayaskiin faktorler
saflatiriimis ve tanimlanmtir (3,13) testin sonucunu etkilemez. Ancak deri testleri
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Tablo 1. Deri testleri ile in vitro testlerin keitastiriimasi

Deri testi in vitro test
e En duyarl test * Anaflaksi riski yok (guvenli)
Sonuclar dakikalar icinde elde edilebilir e Hastalar i¢in uygulamasi daha kolay
Test icin kullanilan allerjen g&li fazladir e Derinin durumu testin sonucunu etkilemez

Az personele ihtiyag vardir
Minimum malzeme gerektirir

RAST’a nazaran daha duyarlidir. In vitro test brorglarda hipersensitivite

pozitifse, hastanin o allerjene kaallerjik olma
olasilgl yiksektir; ancak test negatifse bu,
hastanin allerjik olma itimalini ortadan kaldirmaz.
Dolayisiyla hastanin hikayesi kuvvetle allerjik bir
hastalgi desteklemesine gmen in vitro test
negatifse, taniyr negygrmek icin hastaya mutlaka
deri testi yapiimahdir (2,8).

2.Total IgE Duzeyinin Belirlenmesi

Allerjik hastaliklarda total IgE seviyesi
yuksektir. Ancak yapilan ¢camalarda IgE seviyesi
ile allerjik hastaliklar arasinda bir korelasyon
bulunamarmtir.

Total IgE seviyesini saptamanin faydal
oldugu tek Klinik tablo ABPA'dir. Bu parametre

ABPA'nin hem tanisinda hem de tedavisinin ) '
Bu hastalarda total A-niger, A.terreus, A.flavus, A.nidulans, A.oryzae,

takibinde kullaniimaktadir.
serum IgE >500 IU/ml'dir ve glukokortikoid
tedavisi verildikten sonra IgE seviyesindesitié
gorulmektedir (14).

5. Mantarlara Bagl Baslica Allerjik
Tablolar

reaksiyonu sonucu
meydana gelen bir klinik tablodur (15). Bunu takip
eden vyillarda ABPA tani kriterleri klinik,
radyolojik ve laboratuvar bulgularn kullanilarak
giderek geftirilmistir. ABPA tanisinda kullanilan
kriterlerin  hepsinin  bir vakada bulunmasi
gerekmez clnki hastgin aktivitesine ve evresine
gore bu kriterler da&sebilir.

ABPA olusmasinda konan immin durumu,
cevre kagullarindan daha 6nemlidir. Astim ve
kistik fibrozis, hastafiin olusmasini predispose
eden klinik tablolardir Astimli  hastalarin %1-
2'sinde ve kistik fibrozisli hastalarin %10’'unda
ABPA meydana gelmektedir.

1. Etiyoloji
A.fumigatus ABPA'nin baglica etkenidir.

A.ochraceusgibi diger Aspergillustirleri de bu
hastalga yol acabilir. Aspergillus disinda dger
mantarlar da ABPA’'ya benzer klinik tablolar
olusturabilirler. Diger mantarlarla okan Kklinik
tabloya Allerjik bronkopulmoner fungozis (ABPF)
adr verilir. ABPF insidansi tam olarak

Mantarlarla meydana gelen allerjik hastaliklarin Pilinmemektedir (16).

basinda astim, sindzit/rinosinizit ve ABPA gel-
mektedir. Bu hastaliklar, mantar sporlari, vejétati
hicreler veya mantarlarin metabolitleri ile

2. immiinopatogenez

ABPA’'da meydana gelen immunolojik cevap,

karsilasma sonucu meydana gelirler. Bu derlemedeallerjik astimli hastalarla kiyaslamginda, kantitatif

sadece ABPA ve allerjik fungal sinlzitten

bahsedilecektir.

A. Allerjik Bronkopulmoner Aspergillozis
(ABPA)
ABPA, ilk kez 1952 yilinda Hinson tarafindan
tanimlanmg olan, Aspergillus antijenlerine kagi

T Klin J Microbiol-Infec 2003, 2

olarak daha buyuktir. Breml hava yollarina
dogru inhale edilenA.fumigatussporlari burada
luminal mukus iginde hapsolur ve germinasyona
ugrayarak hifal yapilar okiurur. Daha sonra
buradan antijenler salinmayastza. Bu antijenler,
antijen sunan huicreler (APC) tarafindagerine
sokularak T hucrelerine sunulur (14,17).
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tikaclarinin c¢ikarilmasi karakteristiktir ama sik
cevabi, Th2 CD4 (+) T hicre cevabinagdo  olarak rastlanmaz. Fizik muayene bulgularinin
kayar. Boylece IL4, IL 5, IL 10, IL 13 sitokinleri normal oldgu olgular da vardir. Ategenellikle
sentezlenir ve salinir. IL10'nun, Thl CD4(+) T akut atak sirasinda goralir (17-19).

hucre cevabini baskilamasiyla immun cevap iyice  ABPA, 5 evrede incelenmektedir. Birinci ev-
Th2 CDA4(+) yolgina kayar. IL4 ve IL13, B rede genellikle astim bulunur. Bu evrede, prodakiif
hicrelerinde Ig E izotipik d@simini indikler.  sksiirik ve akger filminde infiltrasyon gorilir.
AyricalL4, vaskuler endotel hiicrelerinde VCAM-  kqriikosteroid tedavisi uygulanginda hastanin

1 ekspresyonunu uyarir (17,18). bulgularinda diizelme gérilirikinci evrede,
kortikosteroid tedavisi kesildikten sonra hasta
asemptomatik kalmaya devam eder. Akut fazdaki
IgE seviyesinin yakkak %50’si kadar artmgi IgE
seviyesi devam eder. Hasta bir siire ya da tamamen
(PAF) gibi mediatorler salinir. Boylece diiz kas remisyonda kalabilir. Ugiincii evrede, klinik artik
kontraksiyonu ve vaskiller permeabilite @rn-  oldukca aikardir. Birinci evredeki bulgular aynen
diklenir. Mast hicresinden salinan PAF ve LTB4 tekrarlar. Bazi vakalarda ise sadece Ig E’nin sevi-
gibi mediatorler eozinofiller icin kemoatraktan yesinde arty ile kendini gosterir. Heniiz bilinme-
gdreVi g(')'rUrIer. Kemokinler (eOtakSin, RANTES, yen sebep|erden dolay| bir, iki ya da uguncu evre-
MCP-3 gibi), eozinofil kemotaksisini ve aktivas- den sonra hasta dordinci evreye gecebilir. Bazi

Aspergillusantijenlerine kagt olusan T hiicre

Allerjik cevapta mast hicreleri ve eozinofiller
hakimdir. A.fumigatus antijeni, mast hicresine
bagh IgE'ye baglanir ve mast hicresinden
histamin, l6kotrienler, platelet aktive edici fakt®

yonunu uyarirlar (17,18).

hastalar tani konulgunda hentzbu evrededir.

Olusan Th2 cevabi sonucunda salinan IL3 ve Cogunlukla klinik ve radyolojik olarak astim klini-

IL5 etkisi ile kemik iliginde eozinofillerin olgun-
lasmasi ve eozinofillerin aktivasyonuganir.

ginden farki yoktur. Bgnci evrede irreversible
brorsektazik deisiklikler ve pulmoner fibrozis

Sonug olarak hem kemotaktik molekdiller, hem gOralur. Bu evredeki hastalar nadiren bildirigtm

de hicre-ylzey-adezyon molekillefin2 CD4(+)
hicrelerinin  ve eozinofillerin iltihap bolgesine
toplanmasini gdar.

3. Klinik

ABPA, genellikle cocukluk déneminde gla-
masina kann taninin konmasi yillar sonra olur.
ABPA'nin evresine (Tablo 2) gbre semptomlari
farkliliklar gosterir. Wheezing, 6ksurik sik gonile

(17-19).
4. Laboratuvar bulgulari

Eozinofili miktarinin 1000/mrhiin  tizerinde
olmasi ABPA’da sik kasgilasilan bir durumdur.
Kortikosteroid tedavisinden sonra normal dizeye
inebilir. Balgamda eozinofili saptanabilir. Balgam
mikroskopisinde hifal yapilar gorilebilir. Balgam
kaltara, 1/2 - 2/3 hastada pozitiftir ama astimyare

semptomlardir ama bu semptomlar, astim sempdiger akcger hastalfi olan kiilerde de pozitif

tomlarindan farkh dgldir. Kahverengi balgam

Tablo 2. ABPA evreleri

olarak bulunabilir. Deri testi pozitiftir. ABPA

Serum
Evre Total serum IgE  Presipitinler Periferik kanda eozinofili  IgE-Af IgG-Af
I (akut) +++ + T T T
Il (remisyon) + +- - +/- +/-
Il (exacerbasyon) +++ + + + +
IV (KS-dependent astim) ++ +/- +/- +/- +/-
V (fibrotik) +/- +/- - +/- +/-

IgE-Af: Aspergillus fumigatus’a 6zgil IgE tipi akbrlar
IgG-Af: Aspergillus fumigatus’a 6zgil IgG tipi aktirlar
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bulunan hastalarin ganda total Ig E seviyesi
>1000 ng/ml'dir (14-19).

5. Tani kriterleri

ABPA’da kullanilan tani kriterlerisunlardir
(14,20):

1. Astim varlgi

2. Erken tip deri reaksiyonu: Aspergillus’a
karsl deri reaksiyonu, %23-28 astimli hasta-
da pozitiftir. ABPA tanisi almgl hastalarin
ise hepsinde pozitif olarak saptagtm Do-
layisiyla deri testi tarama testi olarak kulla-
nilabilir.

. Pulmoner infiltrasyon: Ozgiil olmayan bir
bulgudur.

. Serum IgE seviyesinde aytl

. Periferal eozinofili: ABPA'de orta seviyede
eozinofili vardir (1000-3000/mij

. A.fumigatus’a kagi serum presipitinlerinin
varhgi

. Santral brogektazi

. Afumigatus’a 0ozgul IgE ve
antikorlarin seviyelerinde agt

6. Tedavi

Prednizon, hala ABPA’da uygulanan shea
tedavidir. Akcger infiltrasyonun olgtugu akut
atak durumunda 0,5 mg/kg dozunda iki hafta
siireyle verilmektedirilacin dozu 3 ayda giderek
azaltilir. Yeni infiltrasyonlarin meydana gelmesi

IgG tipi

halinde ya da resollisyonun gecikmesi durumundadostermeyen bir

tedavi 2 hafta daha uzatilir. Total IgE seviyesinde
disme olmazsa tedaviye devam edilir. Total Ig E
seviyesi normal seviyelere inmez ama azalma
meydana gelir (21).

Prednizon dunda amfoterasin B, ketokonazol,

itrakonazol, flukonazol gibi antifungal ilaclar
kullanilarak balgamdan Aspergillus eliminasyonu
sglanabilir. Bdylece kullanilacak olan

kortikosteroid dozu azaltilabilir (20).

Banu SANCAK

tanimlanmgtir. Mantara bgli meydana gelen
sinlizit tablolar icinde en sik goérileni olmasina
ragmen patogenezi halen tam olarak ahais
degildir. Giderek artan oranlarda gorulmektedir.
Kronik sintzit tanisi almgi olan hastalar
retrospektif olarak tekrar gbzden gecirfidide
bunlarin %5 ila %10'nunun kliginin allerjik
fungal sinlzite uydgu goralmtar (24). Allerjik
fungal sindzitin hem kronik bakteriyel sinlzitten
hem de dier mantar sinlzitlerinden ayirt edilmesi
gerekmektedir.

Fungal sinlzitler, invaziv ve non invaziv
olmak Uzere ikiye ayrilirlar(Tablo 3).

Akut /fulminant sinlzit, genellikle immin
sistemi baskilanmi ve diabeti olan hastalarda
goralur. Klinik oldukca hizli ilerler ve tedavi
edilemezse olimle sonucglaniRhizopus, Mucove
Absidia gibi Mucoraceae ailesinde yer alan
mantarlar en  sik  gorilen  etkenlerdir.
Kronik/indolent sindizit, en sik immunolojik
bakimdan normal hastalarda gorulir. Atopik
olmayan kronik sintzit hikayesi verenlerde
rastlanir.  Yava ilerler ve granllomat6z
degisiklikler — gosterir.  Dematisiydoz  (Esmer)
mantarlar veAspergillusbaslica etkenlerdir. Klinik
olarak allerjik fungal sinizit ile benzerlik gogter
ve ondan histolojik incelemede doku invazyonu
varligi ve eozinofillerin goérilmeyi ile ayirt
edilebilir. Micetoma (mantar topu) invazyon
klinik tablodur. Antibiyotik
tedavisine cevap vermeyen, hafif-orta derecede
burun tikaniklgr ve yiz &risi gorulir. Hastalar
immuanolojik olarak normaldirler ve atopik
degildirler. Fungal top hif kimeleri icerir ve
genellikle maksiller sintsu tutar. Etken siklikla
A.fumigatudur (25-28).

Tablo 3. Fungal sinizitler.

B. Allerjik Fungal Sin0zit
Klinik ve histopatolojik olarak ABPA'ya
benzeyen yeni tanimlangnibir fungal sinlzit
tablosudur.ilk kez 1980'li yillarda Miller ve ark.
(22) ile Katzenstein ve ark. (23) tarafindan

Invaziv
Akut/fulminant
Kronik /indolent
Noninvaziv
Allerjik fungal sinlizit
Micetoma
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Allerjik fungal sindzit (AFS), en yeni
tanimlanmg ve patogenezi en az agilanis olan,
mantarlara b&i gelisen bir sinls hastg@idir.
Invaziv olmayip immiin sistemi normal, ancak
atopik hastalarda gorulir. AFS genellikle gézden
kacan bir klinik tablodur. Bunun sebebi, yaygin
olarak kabul edilngi tani kriterlerinin bulunmamasi
ve Klinisyenlerin boyle bir tablodan haberdar
olmamasidir(25-28).

1. Epidemiyoloji

Kronik rinosinziti olan hastalarin %5-10'unu
AFS olwturmaktadir. Hastalar genellikle genctir
(%23-42.4). Bu hastallk 8 ile 71 gyaarasinda
desisen bir aralikta gortlse de, en sik 20l
yaslarda goOzlenir. 1/3 ile 1/2 hastada astim
bulunmaktadir. Bu hastalar atopik bunyeli
hastalardir (29).

2. Klinik
Hastalarda genellikle en az iki gecirifni

ALLERJIK MANTAR HASTALIKLARI, TANI VE TEDAV I YONTEMLERI

seviyesinde arj ilgili mantar antijenlerine kar
deri duyarlilginin pozitif olmasi ve spesifik serum
presipitinlerinin ~ varlginin  gosterilmesi  yer
almaktadir.

AFS laboratuvar bulgulari ABPA ile benzerlik
gosterir. Ama hic bir laboratuvar bulgusu AFS igin
patognomonik dgldir (24,30).

Artmis eozinofil sayisi (> 600/mijy %50
hastada goralir. Hastgin aktivitesine gore
eozinofil sayisi dgsir. AFS’i olan hastalarin
¢ogunda total serum IgE seviyesi 100 ng/mlin;
bazi hastalarda 1000 ng /ml'in tGzerindedir.

Cok az hastada kultirden izole edilen mantarla
deri testinde pozitif bulunan mantar aynidir.
Hemen her hastada sik inhale edilen mantarlara
karsi IgE pozitiftir. Chrzanowski adli agarmaci
(31), 18 kD girhiginda panfungal allergen 6zgili
taslyan bir protein tespit etstir. Bu ortak antijen,
bize AFS’li hastalarin intradermal deri testi

sinonazal operasyon Oykisi vardir. Bu hastalardssirasinda niye bir ¢ok mantara gampozitiflik

antibiyotik tedavisine cevap vermeyen uzun sireli
burun tikaniklgi hikayesi mevcuttur. Nazal
polipozis varlgl yaygin bir bulgudur. Yuksek
oranda orbital tutulum mevcuttur. Gen¢ hastalarin
sinls yapilann tam kalsifiye olmag icin
hastalarda proptozise kar egilim oldugu
distindlmektedir. AFS'i olan hastalarin %75'inde
lastik kivaminda, koyu renkli nazal tikaclarin
atilimi s6z konusudur. Bu tikaclar, hifal yapilda
icerebilen allerjik musinden meydana gelmektedir
(29,30).

AFS’i  olan hastalarin 1/3’Unde astim
saptanmgtir. Astim sik goérilmesine gmen
ABPA nadiren birlikte bulunur. Bunun tersi ise
dogru dezildir. Yani ABPA'i olan hastalarin %10
unda burundarA. fumigatusuiretilmis ve kronik
nazal tikacglarin vargn gosterilmgtir. AFS’i olan
hastalarda iseAspergillus desil, Dematisiytz
mantarlar baskin olup kronik sintziti olan
hastalarinkine benzer semptomlar gortlmektedir.

3. Laboratuvar bulgulari

ABPA'de bulunan Ilaboratuvar bulgularina
dayanarak AFS igin parametreler ggfilmeye
calsilmistir. Bunlar arasinda eozinofil sayisinda,
total serum Ig E miktarinda ve spesifik Ig E
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gOsterdgini aciklayabilir.

Mikoloji

Genellikle klinik tablo ve laboratuvar
bulgulari AFS olasifiini akla getirir. Kesin tani
icin mantar, kiltir ya da boyama ile histopatolojik
olarak mukozada gosterilmelidirilk olgularda
sadece Aspergillus cinsi tanimlanngtir, ¢lnki
mantarlarin tanimlanmasinda hematoksilen-eozin
ve Gomori-metenamin  gungéme  boyalari
kullaniimistir. Ne yazik ki bu iki boya Dematisiy6z
mantarlariAspergillusdan ayirt ettirmez. Fontana-
Masson boyasi melanini boyayarak pigmentli
mantarlari tanimlar ve Dematisiy6z mantarlari,
A.nigerhari¢cAspergillusttrlerinden ayirir (26).

Tani tekniklerinde ilerlemeler kaydedilmesi
uzerine AFS’e en sik neden olan etkenlerin
Dematisiydz mantarlar olgu anlgiimigtir. En sik
izole edilen mantar Bipolaris spiciferadir.
Drechslera, Alternaria, Curvularia, Exserohilum,
Rhizopus, Fusarium ve Chrysosporium, Bipola-
ris’den sonra en sik izole edilen mantarlardir.

Kaltdr ile mantarlarin tanimlanmasi oldukca
problemlidir; ¢ciink(l Gremesi nazh olan bu mantar-
lar1 Uretebilmek ve dgru olarak tanimlayabilmek

T Klin Mikrobiyoloji-Enfeksiyon 2003, 2
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zordur. Ayrica Uremeleri laboratuvar kontaminanti sonuglarinin ¢ok da karili olmamasi nedeniyle
kortikosteroid tedavisi gindeme geftin. Ancak
kortikosteroid tedavisinin kesilmesinden sonra
relapslarin goruldgil kaydedilmgtir (29,30).

diye atlamak mimkdndar.

Radyoloji

Allerjik fungal sinlizitte, bilgisayarli tomografi
karakteristiktir. Sints kavitesi icinde

bulgulari
santral hiperatentiasyon alanlari bulunur.
bolgeler proteindz allerjik musin vagini gosterir.

Coklu sinlis tutulumu vardir; tek sints tutulumu
varsa bu daha ziyade mycetoma ile uyumludur.
%50 hastada kemik erozyonu ya da sinls

duvarlarinda incelme mevcuttur (24,29).

4. Tani kriterleri
Allerjik fungal sinlzit icin tani kriterlerisu
sekilde belirlenmgtir (30,32):

1. Histolojik olarak allerjik musin varginin
gosterilmesi

2. Nasal mukozada ya da kemikte fungal

invazyon olmamasi

3. Mantar antijenlerine kar Tip 1

hipersensitivite reaksiyonunun gérilmesi

Karakteristik radyolojik bulgular

5. Mantarin boyama vya da kdltar ile

gosterilmesi
5. Tedavi
Dogru tedavi uygulayabilmek icin gou taniy!

koyabilmek ¢cok dnemlidir. AFS’de siklikla kemik

invaziv sindzit ile
Bu vyilzden iki

erozyonu goruldgl icin
karistirmamak gerekir.
invazyonunun olarak
gosterilmesi
yoksa tani AFS'dir
tedavinin yeri yoktur. itrakonazol ABPA'da
basariyla kullaniimasina kan Dematisiyoz
mantarlarin itrakonazole duyarfiiiazdir. Topikal

olmagdinin
gerekmektedir.

histolojik
Doku

olarak antifungal ilaglarin kullanimi konusu halen

aydinlanmy  degildir.  Amfoterisin B ve
ketakonazol ile sinis irrigasyonunun etkgmi
belirlemek icin klinik calmalara ihtiyag vardir
(29,30,32).

Baglica tedavi cerrrahi debridmandir ama ne
yazik ki cerrahi tedaviye gaen bu hastalarda
Cerahi

relaps yuksek oranda gorilmektedir.

T Klin J Microbiol-Infec 2003, 2

klinik
tablonun birbirinden ayirt edilebilmesi i¢in doku

invazyonu
ve sistemik antifungal

Imminoterapi ile desensitizasyon konusu

halen aciklik kazanmagtir ve tzerinde ¢aimalar
devam etmektedir.
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