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OLGU SUNUMU - CASE REPORT

Rinoorbital Mukormikoz: Palatal Nekroz

Rhinoorbital Mucormycosis: Palatal Necrosis

Fatih AKAGUN, Ozgiir SEKERCAN,’ Timur BATMAZ," Fatih BORA, Ayse iNCi,>2 Muzaffer FINCANCI

OZET

Mukormikoz primer olarak mukorales grubu funguslarin
neden oldugu invaziv fungal bir hastaliktir. Mukormikoz
olgularin ¢ogunda diyabetik ketoasidoz, immiinsiipresyon
gibi altta yatan hastalig1 bulunanlarda goriilse de nadiren
saglikli bireylerde de goriilebilir. Erken tani ve tedavi yiik-
sek morbidite ve mortaliteye sahip bu hastalik icin kritik
6neme sahiptir. Bu yazida, rinoorbital mukormikoz olgusu
sunuldu. Literatiir gozden gegirilerek tani ve tedavi igin ya-
pilmasi gerekenler degerlendirildi.

Anahtar sozciikler: Diabetes mellitus; fungal siniizit; immiin
yetmezlik; mukormikozis.

SUMMARY

Mucormycosis is an invasive fungal infection caused primar-
ily by fungi of the order Mucorales. In the majority of cases,
it is associated with an underlying disorder, such as diabe-
tes mellitus with ketoacidosis, or with immunocompromising
factors, but it may also appear in healthy people, although
rarely. Early diagnosis and treatment are critical to prevent
an otherwise fatal outcome. We report a case of rhinoorbital
mucormycosis. Following a review of the literature, require-
ments for diagnosis and treatment are evaluated.

Key words: Diabetes mellitus; fungal sinusitis;, immune suppres-
SI0n; MUCOTMYCOSIs.

GiRIS

Mukormikoz primer olarak mukorales grubu fun-
guslarin neden oldugu invaziv fungal bir hastaliktir.
1 Mukormikoz zigomikoz olarak da adlandirilmak-
tadir. Mukormikoz, zygomicetes sinifina ait olan mu-
korales fungusu tarafindan olusturulur. Enfeksiyona
cogunlukla mukorales grubunun fig liyesi yol agmak-
tadir: Rhizopus, Absidia ve Mucor.* Bu hastalik ge-
nellikle diyabetik ketoasidoz, uzun siireli antibiyotik,
steroid ve sitotoksik ila¢ kullanimina bagli sekonder
immiinsiipressif hastalarda ortaya ¢ikar.”! Mukora-
les fungusu saglikli insanlarin respiratuvar ve gastro-
intestinal traktusunda %2 oraninda saprofitik olarak
bulunabilir. Immiinolojik ve metabolik olarak diis-
kiin insanlarin cilt ya da mukozalarindan viicuda gir-
mektedirler.

Mukormikoz, rinoserebral, pulmoner, merkezi si-
nir sistemi, gastrointestinal, subkutanéz ve nadiren
de dissemine form olmak iizere alt1 degisik formda
goriilebilir. Bu formlar iginde rinoserebral mukormi-
koz en sik goriilenidir ve rinomaksiller, rinoorbital,
rinoorbitoserebral olmak iizere ii¢ alt guruba ayrilir.
Rinoserebral mukormikozdaki bulgu ve belirtiler ge-
nelde bas agrisi, rinore, intranazal veya intraoral si-
yah nekrotik alanlar ve epistaksistir. Hastaligin iler-
lemesiyle orbital selliilit, orbital apeks sendromu, ka-
verndz siniis sendromu ve merkezi sinir sistemi tutu-
lumu olabilir.™

Tedavide diyabetik veya immiin yetersizlik gibi
altta yatan hastaligin tedavisiyle birlikte cerrahi deb-
ridman yapilmali ve amfoterisin B uzun siire kulla-
nilmalidir. Cerrahi debridmanda agresif davranilma-
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Sekil 1. (a) Hastanin klinik goriiniimii. (b) Sert damakta 2x2 cm'lik siyah nekroze alan goruliyor.

11 ve tiim nekrotik dokular temizlenmelidir. Tiim ya-
pilanlara ragmen rinoserebral mukormikozda hayat-
ta kalma oran1 %21 ile %70 arasinda bildirilmistir.>*

Bu yazida, klinigimize bagvuran bir rinoorbital
mukormikoz olgusu nedeniyle literatiir gozden gegi-
rildi, tan1 ve tedavi i¢in yapilmasi gerekenler deger-
lendirildi.

OLGU SUNUMU

Daha o6nce diabetes mellitus, hipertansiyon ve is-
kemik kalp hastaligi oldugu bilinen 81 yasinda kadin
hasta yiiz sol yariminda ve goz etrafinda sislik, ates

R

Sekil 2. (a, b) Paranazal sinlis BT'de sol nazal laminant kemiklerde erozyona neden olan, osteomeatal

yakinmasiyla hastanemize basvurdu. Hastada yapi-
lan muayenede sol yiliz yariminda yaygin sislik ol-
dugu, sol maksiller bélgenin ekspanse oldugu ve sert
damakta yaklagik 2x2 cm’lik siyah nekroze alan go-
rildii (Sekil 1a, b). Hastada yapilan paranazal siniis
bilgisayarli tomografide sol nazal laminant kemik-
lerde erozyona neden olan, osteomeatal kompleksi
ekspanse ederek maksiller siniisii dolduran yumusak
doku mevcuttu (Sekil 2a, b). Hastanin acil bagvuru-
sunda yapilan laboratuvar incelemesinde; beyaz kiire
sayisinin 22.600/mm? (%96 nétrofil, %1.6 lenfosit),
hemoglobin 10.9 g/dl, kan sekerinin 431 mg/dl, {ire

kompleksi ekspanse ederek maksiller sinlisii dolduran yumusak doku.
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Sekil 3. (a) Sol nazal kaviteyi tamamen dolduran, septumda nekrotik alanlar olusturan kitle. (b) Nazal ka-
vitede beyaz renkli hifsi yapilar.

73 mg/dl, kreatinin 1.54 mg/dl, HbAlc 8,6, sedimen-
tasyon hiz1 101 mm/ saat, CRP’si 10 mg/dl (0-0.8)
oldugu ve tam idrar tetkikinde (++++) glukoz, (+)
keton oldugu goézlendi.

Klinik olarak mukormikoz diisiiniilen hasta hasta-
neye yatirildi. Hastaya tanisal amacli endoskopi ya-
pilarak, biyopsi ve kiiltiir i¢in 6rnekler alindi. Bu mu-
ayenede sol nazal kaviteyi tamamen dolduran, sep-
tumda nekrotik alanlar olusturan kitle ve nazal kavi-
tede beyaz renkli hifsi yapilar gozlendi (Sekil 3a, b).
Kiiltiir sonucu mukormikoz olarak raporlandi. Has-
taya 3 mg/kg/giin lipozomal amfoterisin B ve bak-
teryel enfeksiyon olasilig1 da disiiniilerek imipenem
4x500 mg dozunda baglandi. Hastanin kan sekeri re-
giilasyonu saglandi. Tedavinin 2. giiniinde hastanin
lipozomal amfoterisin B dozu 5 mg/kg/giin dozuna
yiikseltildi.

Hastanin genel durumu elverigli olmadigindan
cerrahi debridman yapilmadi. Hasta tedavisinin 5.
giinlinde solunum sikintis1 ve genel durumu bozuk-
lugu sikayetleri ile yogun bakima transfer edilirken
yolda arrest olarak kaybedildi.

TARTISMA

Mukormikoz immiin sistem bagisikligt bozul-
mus hastalarda ortaya c¢ikan oportunistik bir infek-
siyondur. Fakat saglikli bireylerde de goriilebilmek-
tedir.”® Ozellikle travma sonras1 kirli su ve atiklar
ile kontaminasyon sonucu saglikli bireylerde de or-
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taya ¢ikabilmektedir.l”! Mukormikoz igin predispo-
zan faktorler arasinda kontrolsiiz diyabet (6zellikle
ketoasidozlu hastalar), lenfoma ve 16semi gibi ma-
lignensiler, renal yetmezlik, organ transplantasyonla-
r1, uzun donem kortikosteroid ve immiinsiipresif te-
davi alimi, yanik, siroz protein enerji malniitrisyo-
nu ve AIDS sayilabilir.®! Hastamizda yukarida sayi-
lan predispozan faktdrlerden akut kontrolsiiz diabet
mevcuttu.

Mukorales sporlar1 inhalasyon yoluyla viicu-
da girdiklerinde viicudun ilk savunma mekanizma-
s1 olan mono ve poliniikleer fagositlerle karsilagirlar.
Saglikli insanda mukor sporlari fagositler tarafindan
oldiiriiliir. Fakat immiin yetmezlikli ndtropenik has-
talar veya fagosit disfonksiyonuna yol agan klinik
durumlar (hiperglisemi gibi) mukormikoz i¢in yiik-
sek risk tagimaktadir. Fagositozdan kagabilen spor-
lar damar endotelini invaze ederler.l”’ Histopatolojik
olarak kan damarlarimin internal elastik laminasinin
tutulumuna bagli tromboz ve ardindan doku nekro-
zu ortaya ¢ikmaktadir.l”! Periferal vaskiiler hastaliga
bagli olarak lokal iskemi ve enfeksiyona hassasiyet
bagslar. Bahsedilen fizyopatoloji ile internal maksiler
arter veya desenden palatin arterlerin mukor sporlari
tarafindan trombozuna bagli olarak palatal ve maksi-
ler nekroz gelisebilmektedir.[!*]

Sunulan hastada desenden palatin ve internal
maksiler arterin beslenme alanlarinin bozuldugunu,
bu arterlerin tromboz ve iskemisine bagl olarak na-
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zal kavite tabaninda ve damakta nekroz gelismis ola-
bilecegi diisliniilmiistiir.

Mukormikoz, rinoserebral (%39), akciger (%24),
cilt (%19), beyin (%9), gastrointestinal sistem (%7),
multipl tutulum (%6) ve bu alanlarin diginda (%6)
ortaya ¢ikabilmektedir. Rinoserebral ve cilt tutulumu
digindaki formlarin tanisi giigtiir.”? Rinoserebral mu-
kormikoz, damak veya siniislerde nekroz ile baslar.
Daha sonra bu nekroz orbita ve beyin dokularina ula-
sir. Yayilim, nekroza bagl olarak direkt veya cevre
damarlardan emboli ile ger¢eklesmektedir.”! Enfek-
siyon, anguler, lakrimal, etmoit damarlar yoluyla ol-
dugu gibi dogrudan yayilimla da olabilir.['" Mukor-
mikozlu bir hastanin semptom kompleksi ¢ok hiz-
11 gelisir ve genellikle tek taraflidir. Progresif seyir-
li olup, retroorbital agr1 ve ates ile baglamaktadir. Pe-
riorbital 6dem ile birlikte kanli burun akimtis1 goz-
lenebilmekte, pitoz ve proptozisle birlikte seyreden
oftalmopleji olusabilmektedir. Ayrica isitme, gor-
me duyular1 bozulabilmekte ve fasiyal paralizi ge-
lisebilmektedir. Siklikla infraorbital sinir anestezi-
si olugmaktadir. Bozulan mental durum ¢ok 6nemli
bir bulgudur ve intrakraniyal tutuluma isaret etmek-
tedir. Bu bulgular siklikla bir kag giinde gelisebilece-
gi gibi, birkag saat i¢cinde de gelisebilir.”? Hastamizda
da literatiir ile uyumlu olarak nekroz siniisler ve da-
maktan baglayip kisa siirede orbital alana ilerlemisti.
Ates, yiizde sislik, agr1, periorbital dem, sinir parali-
zi ile uyumlu sola bakista kisitlilik mevcuttu.

Rinoserebral mukormikozun radyolojik incele-
mesinde, siniis mukozasinda nodiiler kalinlagsma, sivi
seviyesi olmadan siniis opafikasyonu ve spot kemik
nekrozu goriilebilir. Radyolojik bulgular siniizit ile
karistirilabilir. McDonogh ve ark. immiin yetersizligi
veya diyabeti olan hastada klinik ve radyolojik ola-
rak siniizit bulgular1 goriildiigiinde aksi ispat edilene
kadar mukormikozdan siiphelenmek gerektigini vur-
gulamaktadirlar.'! Daha ge¢ donemde mukormiko-
zun radyolojik bulgulari siniisiin malign hastalikla-
rina benzemektedir.'” Hastamiza acil olarak cektir-
digimiz paranazal tomografide sol maksiler siniiste
opafikasyon, laminant kemiklerde erozyon ve sol os-
teomeatal kompleksi ekspanse eden sol nazal kavite-
de yumusak doku yogunlugu izlenmistir.

Mukormikoz tanisi nazal muayene ve biyopsi ile

konulabilmektedir.”! Ancak kesin tan1 histopatolojik
olarak hifalarin goriilmesi veya kiiltiirde tiretilme ile
konulmaktadir.[”? Mikroskobik olarak kalin dallanmig
nonseptalt hiflerin goriilmesi tan1 kesinlestirmekte-
dir. Bizde nazal kaviteden alinan doku parcgalarindan
ve siirlintli 6rneklerinden yapilan mikrobiyolojik in-
celenmesinde tanty1 kesinlestirdik.

Tedavinin baglica asamalari, altta yatan hastali-
gin kontrol altina alinmasi, parenteral amfoterisin B
uygulamasi ve tiim nekrotik dokular1 igeren cerrahi
debridmanidir. Metabolik veya immiin bozukluk dii-
zeltilmezse diger tedaviler genellikle etkisizdir. Tek
basina cerrahi tedavi kiiratif degildir. Ancak siste-
mik amfoterisin B ile kiir saglanan olgular bildiril-
migstir.'? Parenteral amfoterisin B’nin giinlik dozu
1-1.5 mg/kg’dir. Amfoterisin B nefrotoksik oldugun-
dan bobrek fonksiyonlari yakindan takip edilmeli-
dir. Amfoterisin B’nin lipid formiilleri, daha az nef-
rotoksik oldugundan 3-5 mg/kg/giin dozunda verile-
bilir. Ayrica lipid formiillerin serebrospinal siviya ve
beyin dokusuna gecisi daha iyi oldugundan intrak-
raniyal tutulumu olan hastalarda daha etkilidir. Te-
davi siiresi hastanin tedaviye cevabina gore haftalar
veya aylarca siirebilir.'>!¥ Parenteral tedavinin ya-
ninda nebiilizatorle veya kateter yardimiyla topikal
uygulamanin da faydasi oldugu bildirilmistir.'¥ Cer-
rahi tedavide tiim nekrotik dokularin temizlenmesi
gerekir ve hastanin genel durumu izin verdiginde bir
an Once yapilmalidir. Hastali§in yaygmligima gore
Caldwell-Luc, etmoidektomi, sfenoidotomi, maksil-
lektomi, orbital ekzenterasyon hatta intrakraniyal gi-
risimler uygulanir.'>'®! Endoskopik teknikler erken
ve smirl hastalikta en uygun cerrahi tedavidir. Kla-
sik tedaviler disinda, hiperbarik oksijen tedavisi,!'”
amfoterisin B’nin flusitosin ve rifampin ile kombi-
nasyonu,"¥ flukonazol tedavisi ve graniilosit stimule
edici faktorlerin etkisi ile ilgili yayinlar bildirilmistir.
(191 Bu olgumuzda hastaya imipenem 4x500 mg, lipo-
zomal ampoterisin B 3 mg/kg/giin dozunda baslandi.
Hastanin genel durumu elverisli olmadigindan cerra-
hi girisim uygulanamadi.

Mukormikozun prognozu hastaligin yaygmligi-
na ve altta yatan sistemik hastaliga baglidur. Intrakra-
niyal tutulum, fasiyal nekroz, hemipleji, bilateral si-
niis tutulumu, renal bozukluk kotii prognozu gosterir.
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Kombine tedavilerle diyabetli hastalarda 6liim orani
%20’nin altina inmistir. Ancak hematolojik maligni-
tesi olan hastalarda kombine tedaviye ragmen %62-
80 oraninda 6liimle sonuclanir.[*2%

Mukormikoz nadir goériilmesine ragmen hizli iler-
leyen ve mortalitesi yiiksek bir hastaliktir. Baslangi¢
semptomlar1 ve radyolojik bulgular spesifik olmasa
bile, diyabeti veya immiin yetersizligi olan hastalarda-
ki perinazal, fasiyal selliilit, parestezi, ates, burun ka-
namasi gikayetleri mukormikozu da diigiindiirmelidir.
Zira erken tani1 konmasi ve erken miidahale mukor-
mikozda prognozu belirleyen en 6nemli faktorlerdir.
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