BOLUM 6

ACIL SERVISTE MANTAR ZEHIRLENMESI OLGUSUNA
YAKLASIM

Sultan OZSELCUK!
Nezihat Rana DiSEL?

GIRIS
Mantarlar latince: fungus mantar fungi mantarlar olarak adlandirilirlar, ¢ok hiic-

reli ve tek hiicreli olabilen 6karyotik kapsayan bir canlilar diinyasi ve sapkali man-
tarlarin tiimiine halk arasinda verilen genel addur.

Diinyanin her yerinde bulunurlar. Fazla nemli yerlerde daha ¢okturlar. Yer-
yiziinde 1,5 milyon kadar mantar tiirii oldugu diistiniilmekte ise de giintimiizde
sadece 69.000 kadar tiirii tanimlanmustir.!

Binlerce yil boyunca, mantarlar insan beslenmesinin bir pargasi olarak kulla-
nilmistir." Ek olarak, mantarlar tibbi amaglar icin yaygin olarak kullanilmistir.?
Mantarlarin tibbi kullanimi bes bin y1l 6ncesine dayanmaktadir.® Ayrica, Taofiq
ve ark.?, mantar 6zleri ve bilesiklerinin kozmetiklerde kullanimini tarif etmistir.

Haliisinojenik mantarlar, eski zamanlardaki dini ritiiellerde ve davranislarda
kullanilmigtir. Bu baglamda, 2000 civarinda, haliisinojenik mantar, sinek agarik
(Amanita muscaria) suyu® Hindistanda kullanilmistir. Azteklerin dini térenlerin-
de Psilocybe mantarlar1 kullanilmigtir.* Ispanyada, Villar del Humo yakinlarin-
daki tarih 6ncesi kaya sanati, 6000 y1l 6nce dini ritiiellerde Psilocybe hispanicanin
kullanimini yansitmaktadir."

Psikoaktif mantarlarin (muhtemelen Psilocybe mairei) kullanildig1 en eski
kaya oymalari, 6500-9000 yil 6nce yapildig1 tahmin edilen Afrikada bulunmus-
tur. Bu ¢izimler Cezayirde (Tassili magaralar1), Libyada (Tadrart Acacus Dagy),
Cadda (Ennedi Platosu) ve Misirda (Jebel Uweinat Dag1) kesfedilmistir. Haliisi-
nojenik mantarlarin mevcut kullanimi1 son zamanlarda tarif edilmistir."

Yeryiiziinde insana toksik etki gosteren 100 ¢esit mantar vardir.! Bu mantarla-
rin da bircogu hatfif ve orta siddette gastrointestinal sikayetlere neden olmaktadir.
Az sayidaki baz tiirler siddetli semptomlar olusturup 6liimle sonuglanan tablo-

! Uzm. Dr., Basaksehir Cam ve Sakura Sehir Hastanesi Acil Tip Kllinigi sultanaozselcuk@hotmail.com
2 Dog. Dr., Cukurova Universitesi Acil T1ip Klinigi ranalpay@mail.com
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lara sebep olabilir. Ulkemizde her yil sadece kirsal kesimlerde degil, sehirlerde
orman gezilerinde de mantar yeme nedeniyle 6liimle sonuglanan ciddi zehirlen-
meler goriilmektedir.! Mantarin tiirii, yenen mantarin miktari, mevsim, manta-
rin yasl, cografik bolgesi ve hazirlanis sekline; ayrica zehirlenen bireylere gore de
toksik bulgular degisebilir."*

MANTAR ZEHILENMESININ SINIFLANDIRILMASI

Mantarlar, maruz kalan kiside ¢ok ¢esitli klinik semptomlara ve bulgulara neden
olmaktadir. Erken tanisi ve tedavisinin gecikmemesi agisindan biiyiik 6nem arz
etmektedir. Bu sebeple birkag ¢esit siniflama yapilmaktadir. En sik kullanilan ti¢
siniflama; semptom baslangig siiresine gore, toksin tiirlerine gore ve yenilen man-
tarin hastada olusturdugu klinik ve sendromlara gore yapilmaktadir.

SEMPTOMLARIN BASLANGIC SURESINE GORE MANTAR
ZEHIRLENMELERI

Semptomlarin baslangig siiresi gére mantar zehirlenmeleri 3 biiyiik grupta incele-
nir. Erken baglangich mantar zehirlenmeleri ilk 3 saatte, orta(ara) donem mantar
zehirlenmeleri 5-24 saatte, ge¢ baslangicli belirti gosteren mantar zehirlenmeleri
24 saatten sonra goruliir.

Tablo 1: Semptom baslangig siiresine gore mantar zehirlenmeleri

Erken Baslangich Belirti Gosteren Mantarlar (ilk 3 saatte)

Gastrointestinal belirtiler
Norolojik belirtiler
Muskarinik belirtiler

Ara (Orta -Intermediate) Donem Baslangich Mantarlar (5-24 saatte)

Norolojik belirtiler
Gastrointestinal belirtiler

Geg¢ Baslangicli Belirti Gosteren Mantarlar (>24 saatte)

Hepatik belirtiler
Gastrointestinal belirtiler
Renal belirtiler

2. ICERDIKLERI TOKSIN TURUNE GORE MANTARLAR

1. Siklopeptit iceren Mantarlar

Mantara bagh 6liimlerin ¢ogu siklopeptid igeren cinslerle meydana gelmektedir.
Bu mantarlar Amanita. verna, A. virosa ve A. phalloidesi iceren bazi amanita

-46 -



Gtincel Acil Tip Calismalari 111

cinsleri, Gallerina autumnalis, G.marginata, G.venelata, Lepiota helveola, L.jos-
serandi, ve L.brunne oincarnatadir. {lkbahar ve sonbahar aylarinda, ormanlik ve
cayirlik alanlardan toplanan sapkali mantarlar (¢ayir mantarlari) ile karistirilarak
yanlislikla yenilmektedir."

Sekil 1. Amanita phalloides'

Amatoksinler, siklopeptidlerin en zehirli olanlaridir, hepatik, renal ve santral
sinir sistemi (SSS) hasarina sebep olurlar.'® Alfa-amanitin insan toksisitesinden
sorumlu olan birincil toksin amatoksindir.'” 20 gramlik bir mantardan insan igin
letal kabul edilen 0,1 mg/kg den fazla amanitin elde edilir."®

o + e-Amanitin

1
I o
[
|

v
Apoptosis _
"G
<~ a-Amanitin

Sekil 2. a-amanitinin karacigerde toksisite mekanizmalar1®
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Gastroenterit tablosu genellikle 12 saat i¢inde diizelir ve hastanin iyilestigi
distiniiliir; ancak bu sessiz donemde karaciger hasar1 baglamigstir ve 3-4. giinler-
de karaciger hasar1 semptomatik olur. Hizla sarilik ve sag st karin agrisi gelisir,
hastanin bilinci bozulabilir. Karaciger enzimleri, bilirubin ve protrombin zamani
hizla ytikselir. Bobrek fonksiyonlarinda toksine bagli veya hepatorenal sendroma
bagli bozulma goriilebilir ve hasta bir hafta icinde kaybedilebilir. Serum transami-
nazlar1 mantar alimindan sonraki ilk 36-72 saat i¢inde yiikselmeye baglar. Amilaz
ve lipaz seviyelerinde artis, notrofil lenfosit ve trombosit seviyelerinde azalma,
tiroid fonksiyonlarinda bozulma da goriilebilir. Karaciger nakli olmadan, akut ka-
raciger yetmezligi olan amatoksin igeren mantar zehirlenmesinden sonra % 10 ila
% 30’luk bir olgu 6liim orani meydana gelir.”

Tablo 2. Siklopeptid iceren mantar zehirlenmelerinde 4 klinik fazi

1 .Latent faz (0-24 saat) Asemptomatik

2.Gastroenterit faz1 (6-24 saat) Bulanti, kusma, ishal, karin agrisi, hematiiri
3.Rolatif iyilesme faz1 (24-72 giin)  Asemptomatik, hepatik enzim yiikselmesi

4 Karaciger faz1 (4-9 giin) Hepatik ve renal hasar, ensefalopati, koma, 6lim

Amatoksin zehirlenmesi igin genel yonetim stratejileri hem gastrointestinal arin-
dirma teknikleri (6rnegin, amatoksinlerin enterohepatik dolagimini bozan ¢ok
dozlu aktif komiir) hem de ekstrakorporeal ¢ikarma tekniklerini (6rnegin, ko-
miir hemoperfiizyonu, molekiiler emici yeniden dolagim sistemleri ve fraksiyonlu
plazma degisimi) icerir.'"”** Molekiiler emici devridaim sistemleri ve fraksiyone
plazma absorpsiyon ve ayirma sistemleri gibi amatoksinlerin ekstrakorporeal ola-
rak ¢ikarilmast i¢in son teknikler birkag olgu serisinde basariyla kullanilmis, an-
cak randomize kontrollii caligmalarla dogrulanamamaistir.'” Amatoksinin idrarla
atilimini iyilestirmek i¢in 100-200 ml/sa’lik idrar ¢ikis1 6nerilmistir.°

Amatoksin zehirlenmesi igin ilag tedavisi stratejilerinin tiimii toksine spesifik
degildir. Tek tek veya kombinasyon halinde en sik uygulanan ilag tedavileri; intra-
vendz benzilpenisilin, n-asetilsistein (NAC), simetidin ve silimarindir.*

Benzilpenisilinin, a-amanitinin hepatik aliminyi, tastyici proteinini inhibe ede-
rek bloke ettigi varsayilmaktadir, ancak bu, deney hayvanlarinda veya insanlarda
dogrulanmamigtir. Normal dozlar ilk giin 1.000.000 IU/kg ve sonraki iki giin igin
500.000 IU/kgdur.

N-asetilsistein, bir glutatyon onciisii, bir antioksidan ve serbest bir radikal te-
mizleyicidir. N-asetilsisteinin kullanimi da asetaminofen zehirlenmesi i¢in kul-
lanilanlara benzer dozlarda onerilmistir.*’ Asetaminofen zehirlenmesinde hepa-
toprotektif oldugu, ancak mantar zehirlenmesinde olmadig: kanitlanmigtir.
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Simetidin, hepatik mikrozomal sitokrom P450 sisteminin bilinen bir inhibi-
torudiir.?! Simetidinin enzimi inhibe edici etkisinin, amatoksinlerin toksik meta-
bolitlere ayrilmasinin sinirlandirdig varsayilmistir; ancak bu mekanizma hepato-
toksik mantar zehirlenmesinde de dogrulanmamastir.?'

Amatoksik mantar zehirlenmesi i¢in 6nerilen tiim ilag tedavi stratejileri ara-
sinda, meta-analizlerde ve randomize kontrollii ¢alismalarda en ¢ok slimarin in-
celenmistir.?? Silimarin, hepatik glutatyon seviyelerini koruyan ve n-asetilsisteine
benzer hepatoprotektif etkiler sagladig: tahmin edilen bir antioksidan ve serbest
radikal temizleyicidir.”’ Silibinin ile tedavi edilen hastalarda ve silibinin olmadan
destek tedavisi alan hastalarda mortalite agisindan anlaml farkliliklar géstermis-
tir.* Silibinin ve penisilin kombinasyonu tek basina silibinin kullanimu ile benzer
etkinlige sahip gibi gériinmektedir.**

Son zamanlarda, a-amanitine kimyasal olarak benzeyen bir antibiyotik olan
polimiksin B, a-amanitin ile zehirlenen deney hayvanlarinda karaciger ve bobrek
hasarini etkili bir sekilde onledigi ve sagkalimi arttirdig: gosterilmistir.”

Hastalarin toksik nedenli fulminan karaciger yetmezligi iyi taninmali ve takip-
leri dikkatlice yapilmalidir. Karaciger nekrozu ilerlediginde, karaciger transplan-
tasyonu ihtiyaci gerekliligi 6n goriilmelidir ve transplantasyon merkezi aktivas-
yonu saglanmalidir. Transplantasyon ihtiyaci 6n gérmede King College Kriterleri
kullanilabilir.

Tablo 3. King College Kriterleri

Parasetamol kaynakli akut karaciger yetmezligi:

Arteriyel kan pH <7.30 (ensefalopatinin derecesine bakilmaksizin)
veya agagidakilerin tiimii

Protrombin zamani >100 s (INR >6.5)

Serum kreatinin >300 pmol/L

Evre ITI veya IV hepatik ensefalopati

@S @ =

Parasetamol dis1 kaynaklanan akut karaciger yetmezligi:

1. Protrombin zamani >100 s (INR>6.5) (ensefalopatinin derecesine bakilmaksizin)

a. veya asagidakilerden herhangi birinin 3’i (ensefalopatinin derecesinden
bagimsiz olarak)

Yas <10 veya >40 y1l

Etiyoloji: A/B olmayan hepatit, ilaca bagl

Ensefalopatiye sarilik stiresi >7 giin

Protrombin zamani >50 (INR> 3.5)

Serum bilirubin >300 umol/L

RN NS =
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Gyromitrin iceren Mantarlar

Gyromitrin grubunun tyeleri Gyromitra esculenta, G.californica, G. Brunnea
ve G.infuladir. Bu mantarlar genellikle baharda agaglarin altinda bulunup beyin
benzeri gortiniimleri ile kolayca taninirlar. Solungagsiz beyin benzeri yapiya sahip
Morchella esculenta(Morel) ile siklikla karistirilirlar.?*

Sekil 3. Gyromitra esculenta ve Morchella esculenta

Gyromitra mantarlar1 hidroliz sonucu asetaldehit ve N-metil-N-formil hidra-
zine parcalanan gyromitrin (N-metil-N-formil hidrazon) igerirler. Hidrazin par-
cas1 pridoksin (izoniyazid gibi) reaksiyona girer ve sonugta pridoksal fosfata baglh
enzimatik reaksiyonlar: inhibe eder, inhibitoér nérotransmiterlerin (gamaamino-
butirik asit-GABA) bu fonksiyonunu bozar. Sonugta da nobet goriiliir.

Toksisitenin ilk belirtileri alimdan 5-10 saat sonra ortaya ¢ikar. Bunlar bulanti,
kusma, diyare ve karin agrisidir. Hastalar bas agrisi, halsizlik ve yaygin kas kramp-
larindan yakinirlar. Cogu hasta birkag¢ giin icerisinde dramatik olarak diizelip
normale donerler. Nadiren klinik durumun erken fazlarinda hastada deliryum,
stupor, nobet ve koma gelisir.

Vakalarin ¢ogunda destek tedavisi yeterlidir. Toksin emilimini azaltmak i¢in
aktif komiir 1 gr/kg dozunda verilmelidir. Bulant1 kusma igin antiemetik ondan-
setron 0,15 mg/kg iv, ishal i¢in antispazmotik loperamid (4 mg iv ilk doz, 2 mg 4
saatte bir) kullanilabilir. Dehidratasyon durumunda intravenéz serum fizyolojik
(%0,9 NaCl) hastanin klinik olarak dehidratasyon derecesine gore ayarlanarak ve-
rilebilir. Ajitasyon deliryum ve/veya haliisinasyon varliginda hasta sakin bir odaya
alinmalidir. Ilk tercih benzodiazepinler (midazolam 0,05 mg/kg, maksimum tek
seferde doz 2 mg, lorazepam 0,05-0,1 mg/kg, tek seferde2-4 mg, diazepam 0,15
mg/kg iv) olmakla birlikte, hala ajite olan hastalar fiziksel olarak kisitlanmalidir.
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Benzodiazepinlere direngli nobetlerde 70 mg/kg dozunda pridoksin verilmesi uy-
gundur.

Muskarin iceren Mantarlar

Muskarin iceren mantarlar; clytocybe dealbata(sweater), C.illudens(omphalotus
olerius) igeren bircok clitocybe iiyesi; Inocybe iacera ve I. Geophyllay1 igeren ino-
cybe cinsini kapsar. Muskarin ve asetilkolin yapisal olarak benzerdir ve muskari-
nik reseptorlere benzer etkilere sahiptir.?®

Semptomlar alimi takiben 30-120 dakika icerisinde baslar. Tipik periferal be-
lirtileri: bradikardi, miyozis, salivasyon, lakrimasyon, kusma, diyare, bronkos-
pazm, bronkore ve miksiyondur.Toksinin bir ester bagi olmadigindan muskarinin
etkileri genellikle asetilkolinden daha uzun siirelidir, bu da muskarini asetilkoli-
nesteraza karsi daha direngli yapar.

Ciddi toksisite nadirdir, bundan dolay: temel tedavi destek tedavisidir. Bulant1
kusma i¢in antiemetik ondansetron 0,15 mg/kg iv, ishal i¢in antispazmotik lope-
ramid (4 mg iv ilk doz, 2 mg 4 saatte 1) kullanilabilir. Dehidratasyon durumun-
da intravenéz serum fizyolojik (%0,9 NaCl) hastanin klinik olarak dehidratasyon
derecesine gore ayarlanarak verilebilir. Nadiren atropin (eriskinlerde 1-2 mg iv)
yavas verilir. Cocuklarda 0,02 mg/kg en az 0,1 mg iv ile birlikte) titre edilir ve sid-
detli toksisiteyi geri ¢evirebilmek i¢in gerekli durumlarda tekrar edilebilir. Bron-
kore nedeniyle solunum sikintisi olan hastaya uygulanir. Glikopirolat (10 mcg/kg
iv) bronkoresi olan ve solunum sikintisi yasayan hastalar i¢in diger bir segenektir.
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Koprin i(,‘eren Mantarlar

Coprinus mantarlar, 6zellikle coprinus atramentarius koprin toksinini igerirler.
Bu mantarlar iliman iklimlerde ve otluk, agaclik alanlarda fazla miktarda bulu-
nurlar. Bu mantarlar “inky caps-miirekkep sapkal” olarak bilinirler. Mantarla
birlikte alkol alan hastalarda alkol alimindan 48-72 saat kadar sonra yan etkileri
birlikte asetaldehit olusumu gergeklesir.

Richard Nadon

Sekil 5. Coprinus atramentaria®

Etanol aliminin 0,5-2. saatleri igerisinde hastada disiilfiram reaksiyonun ka-
rakteristigi olan tasikardi, ytizde kizarma, bulant1 ve kusma goriiliir. Klinik be-
lirtiler genellikle hafiftir ve saatler icerisinde diizelir. Tedavi, siv1 replasmani ve
gerektiginde antiemetikler (ondansetron 0,15 mg/kg iv) verilerek yapilir, semp-
tomatiktir.

ibotenik Asit ve Musimol igeren Mantarlar

Bu gruptaki mantarlarin ¢ogu primer olarak amanita cinslerinden olan Amanita
muscaria (fly agaric), A.Pantherina ve A.Gemmatadir. Cocuklarin kitaplarinda
tanimlanan yaz ve sonbahar aylarinda tarlalarda kolaylikla taninan parlak kirmizi
veya sar1 sapkali olarak bilinen mantar budur. Yapisinda bulunan ibotenik asit
yapisal olarak stimiilator olan glutamik aside, musimoliin biyokimyasi ise GA-
BA(Gama-Aminobiitrik asit)’ ninkine ¢ok benzer.
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Sekil 6. Amanita muscaria® Sekil 7. Amanita pantherina®

Semptom gelisen hastalarin ¢cogu bu mantarlar: kasti olarak fazla miktarda,
halusinasyon deneyimi i¢in almiglardir. Alimdan sonra 0,5-2 saat i¢inde bu bile-
sikler eriskinlerde GABAerjik etkiler yaparlar: uyku hali, halsizlik, haliisinasyon,
disfori ve deliryum.

Psilosibin iceren Mantarlar

Psilosibin igeren mantarlar: psilocybe caerulescens, P.cubensis, Conocybe cya-
nopus, Panaeolus foanisecii, Gymnopilus spectabilis, Psathyrella foeniseciidir. Bu
mantarlarla zehirlenme haliisinojenlerin popiilaritesinden dolay1 olduk¢a yaygin-
dir. In vivo sartlarda psilosibin tamamen psilosine hidrolize olur, seratonine ben-
zerligi nedeniyle 5-Hydroxytryptamine (5-HT,) reseptorleri iizerine etkilidirler.”

Sekil 8. Psylocybe semilanceata

Alimdan sonra 1 saat icerisinde ataksi, hiperkinezi, viztiel illiizyonlar ve halii-
sinasyonlar baslay1p 4 saat icerisinde pik yapar. Bazi hastalarda anksiyete, tagikar-
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di, tremor, ajitasyon ve midriyazis goriilebilir ve tipik olarak 6-12 saat icerisinde
normale donerler. Haliisinasyonlarin tedavisi genellikle destek tedavisidir. Teda-
visi, haltisinasyonlar ve ajitasyonun destek tedavisidir.

Gastrointestinal Toksin Iceren Mantarlar

En biiytik mantar grubu olan bu genis ailede hastalik yapan gastrointesinal tok-
sinler bulunur. Bu gruptaki yiizlerce mantarin ¢ogu “kiigiik kahverengi mantar”
kategorisine girer. Baz1 Boletus, Lactarius cinsleri, O. Olearus, Rhodopyllus cins-
leri, Tricholoma cinsleri, chlorophyllum molybdites ve C.esculentum mantarlari
yanlighikla yenen veya halusinojenik cinslerden sanilmaktadir. Bu gruba 6zgii 6z-
giin bir toksin tanimlanmamuigtir.

Gastroinestinal toksisite alimdan yarim saat sonra epigastrik rahatsizlik, kir-
ginlik, bulanti, kusma ve diyare seklinde ortaya ¢ikar. Destek tedavisi, siv1 tedavisi
ve gerektiginde antiemetikleri icerir. Klinik seyir kisadir ve prognoz mitkemmel-
dir.

Orellanin ve Orellin iceren Mantarlar

Cortinarius speciosissimus ve C. Orellanus gibi Cortinarius mantarlar1 tiim Av-
rupada bulunur. C.rainierensis ise yaygin bir Kuzey Amerika cinsidir.*" Toksik
bilesik olan orellanin sitokrom P450 sistemi tizerinden metabolizmast ile aktive
olan bir hidroksile bipridin bilesigidir.

Sekil 9. Cortinarius tirleri*

Baslangi¢ semptomlar: alimdan 24-36 saat sonra goriiliir: bag agrisi, tisiime,
polidipsi, anoreksi, bulanti, kusma, yan ve karin agrisi. Giinler haftalar icerisinde
oligiirik renal yetmezlik gelisebilir. Baslangi¢ laboratuar anormalligi, hematiiri,
l6kositiiri ve proteiniiri olabilir. Nefrotoksisite, tiibiiler hasarla birlikte interisitiyel
nefritve glomeriillerin korundugu hasarl tiibiillerin erken fibrozisi ile karakteri-
zedir.
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Sadece kritik renal disfonksiyon durumunda endike olan hemodiyaliz ile bir-
likte tedavi tamamen destek tedavisidir. Degisen derecelerde renal disfonksiyon,
devam edebildigi gibi hastalarin ¢ogu iyilesir.*>

Allenik Norleusin iceren Mantarlar

Oldukga yeni bir tanisal grup olan bu cinse sadece A. Simithiana girer. Zehirlenen
kisilerin hepsinin ¢ok ragbet goren yenilebilen bir mantar olan matsutake (Tri-
choloma magnivelara) sanarak yedikleri goriilmekedir.*®

Semptomlar alimi takiben 30 dakikadan 12 saate kadar goriilebilir. Anoreksi,
bulanti, kusma, abdominal distres ve diyare gibi gastrointestinal belirtilere kir-
ginlik, terleme ve halsizlik eglik eder. Alimi takiben 4-6. saatlerde olduk¢a artmuis
Kan Ure Azotu(BUN) ve kreatinin goriildiigii akut renal yetmezlik ortaya ¢ikabi-
lir. Antidot yoktur. Ispatlanmis faydast olmamasina ragmen erken gastrointestinal
belirtiler ortaya ¢ikmis hastalarda aktif komiir kullanilmaktadir. Renal disfonksi-
yon siddetlendiginde hemodiyaliz endikedir. Hastalarin ¢ogunda hemodiyaliz ge-
rekmemesine ragmen, gerekenlerde yaklasik 1 ay boyunca haftada 2-3 defa diyaliz
yapilmustir.**

Rabdomiyolizle iligkili Mantarlar

Sar1 gece mantarlar1 olarak da bilinen Tricholoma Equestre, bir¢ok cografyada
yenilebilir kabul edilmektedir.”” Fakat ardarda 3 giin Tricholoma equestre(T. Fla-
vuvirens) alan 12 hastadan 3’tinde dliimciil olan ciddi rabdomyoliz gelismistir.””
En son mantar yemegini yedikten 24-72 saat sonra tiim hastalarda halsizlik, kas
glicstizliigli ve myalji gelismistir. Ortalama kreatin fosfokinaz (CPK) kadinlarda
226.067 U/L, erkeklerde 34.786 U/L olup baz1 degerler 500.000 U/L iizerinde gik-
mistir®.Ug hastada dispne, kas gii¢siizliigii, pulmoner konjesyon, akut myokardit,
disritmiler, kardiyak yetmezlik ve 6liim birbirini izlemistir. Otopside periferik
kaslarda goriinenle ayn1 miyokardiyal lezyonlar gosterilmistir.*

Hizli baslangigh Miyotoksisite: Bu alt grupta neden olan toksinin oldukga
gergin bir karboksilik asit, sikloprop-2-en karboksilik bir asit oldugu bildiril-
mistir.”” Secilen Russula sppnin alinmasi ile iligkilidir (R. subnigrans).*®*** Cyc-
lopropylacetyl-(R)-carnitine, bu tiir i¢in benzersiz bir belirte¢ olarak tanimlan-
mistir.*

Geg Baslangicli Miyotoksisite: Etkili toksinler heniiz tam olarak anlagilma-
mis olsa da, son arastirmalar saponaceolid B ve M’'nin bazi durumlarda birincil
toksinler olabilecegini gosteriyor*, ancak deney hayvanlarinda bu bulgunun in-
san patolojisine ¢evrilip ¢evrilmedigi belli degildir. Tricholoma terreum, genellik-
le giivenli bir sekilde yenilebilir olarak kabul edilen yaygin bir kii¢itk mantardir.
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T. equestredeki toksinlerin T. terreumdakilerden oldukga farkli olabilecegi anla-
silmaktadir. Dolayisiyla, rabdomiyoliz mekanizmasi, mantarin tipine ve toksin
tipine bagli olarak, klinik sunum ¢ok benzer olsa da farkli olabilir. Secilen Tricho-
loma alt gruplarinin alimu ile iliskilidir. Ornegin T. Equestre®**4, T. Terreum*!, T.
Auratum*' gibi .

Antidot yoktur. Destek bakim miyoglobuliniirik renal yetmezligi onlemek igin
idrar ¢ikisinin devam ettirilmesine odaklanmalidir. Hemodiyaliz gerekebilir.

Eritromelaljia iliskili Akromelik Asit iceren Mantarlar

Sendromun ilk vakalar1 Japonyadadir ve yakin zamanlarda ctilocybe tiirevi man-
tarlarin yenilmesinden sonra Fransada da bahsi gecen yayinlar olmustur(C.ac-
romelaljia, C.amaenoleans).*” Toksik metabolik olarak akromelik asit A-E izole
edilmistir. Sendrom mantar alimindan 24 saat sonra ortaya ¢ikar. Hastalarda tipik
olarak distal ekstremitelerde parestezi goriiliir. Paroksismal olarak ciddi yanma
dizestezileri goriilebilir. Ekstremitelerde 6dem ve eritem gelisir. Bu semptom de-
gisik siirelere kadar devam edebilir bazen aylarca destek tedavi ihtiyac1 olur.

Ensefalopatiye Neden Olan Mantarlar

Iki grup mantar ensefalopatiye neden olur. Birinci grup olan pleurocybella por-
rigens ozellikle Japon miso c¢orbasi iginde tiiketilir. Kronik bobrek yetmezlikli
hastalarda ge¢ donemde ensefalopatiye neden olur.*® Alimdan sonra ge¢ dénem-
de(1-31. giinler) bozulmus biling, nébetler, miyoklonus, dizartri, dizestezi, ataksi,
solunumsal yetmezlik ve 6liim meydana gelmistir.

Ikinci grup ensefalopati yapan mantarlar Almanyada goriilen Hapalopilus ru-
litans cinsi mantarlardir. Alimdan 12 saat sonra 1 yetiskin ve 2 ¢ocukta bulanti,
kusma ve karin agrisi; aminotransferaz ve kreatin degerlerinde artis; santral sinir
sistemi anormallikleri gelismistir.*’ Vertigo, ataksi, gorsel bozukluklar ve uykuya
meyil goriilmiistiir. Her bir vakada idrar menekse rengi olmus; menekse rengi al-
kalin soliisyonunda poliporik asit yerlestirildiginde goriilmektedir. Gerektiginde
semptomatik tedavi verilir. Fakat renal ve hepatik replasman tedavileri gibi spesi-
fik tedaviler de gerekebilir.

Immiin Aracili Hemolitik Anemi (Paksillus Sendromu) Yapan
Mantarlar

Paxillus involutus, Ctylocybe claviceps ve Boletus Luridus mantarlarini tiiketen
kiigiik bir grup hastada, hafif GI sendromlar: takip eden immiin-aracili hemoli-
tik anemi, hemoglobuliniiri, oligiiri ve renal yetmezlik gelismistir.** Bu hastalarda
Paksillus ektresini iceren karisima karsi IgG (Immiinglobulin G) antikor saptan-
mugtir.
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Klinik olarak, bu tiir bir zehirlenme nadir goriiliir ve yalnizca mantarin tekrar
tekrar titketilmesinden sonra meydana gelir. Mantar, baslangi¢ta hizli baglayan
GI etkileri (bulanti, kusma, karin agrisi, diyare), ardindan potansiyel ikincil béb-
rek yetmezligi, sok, Dissemine Intravaskiiler Koagiilopati (DIK) ve akut solunum
yetmezligi ile birlikte intravaskiiler hemoliz, anemi ile baglayan otoimmiin reak-
siyonu uyarir. Paxillus sendromundaki hemoliz yiiksek bilirubin seviyelerine ve
transaminazlarin yiikselmesine neden olabileceginden, amatoksin hepatotoksisite
ile tanisal karigiklik olabilir. Siddetli zehirlenme 6liimciil olabilir.*

Likoperdonozis

Kurt mantarlar1 (Lycoperdon perlatum, Lycoperdon pyriforme, Lycoperson gem-
matum) yerde bulunan basma ya da sallama ile ¢ok sayida spor salinimina yol
acan mantarlardir. Genellikle alerjik bronkoalveolitise neden olurlar.

Sekil 10. Lycoperdon perlatum*

Bu sendrom epistaksisin tamamlayic1 ve alternatif tedavi esnasinda ve ado-
lesanlarin gesitli deneylerinde sporlarin akut inhalasyonu sonrasinda olusabilir.
Masif inhalasyon, iifleme veya sporlarin ¢ignenmesi birkag saat icerisinde nazo-
farenjit, bulanti, kusma ve pndmoniye neden olabilir. Birka¢ giinliik periyot son-
rasinda oksiiriik, nefes darligi, myalji, ates ve yorgunluk goriiliir. Nadiren hastalar
pnomonik infitrasyonlar nedeniyle entiibe edilir. Akciger biyopsisinde Lycoper-
don sporlarini igeren bir inflamasyon goriiliir.

Prednisolon ve amfoterisin B gibi bir antifungal iceren tedavi ile hastalar se-
kelsiz olarak iyilesir.
Hipoglisemik Mantarlar

Sendrom potansiyel olarak 6liimciil olup, en az 300 6liim kaydedilmistir.** Sebep
olan toksinlerin muhtemelen hipoglisin A ve B’ye benzer rol oynayan olagandis
amino asitler (2R-amino-4S-hidroksi-5-heksinoik asit ve 2R-amino-5-heksinoik
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asit) oldugu bildirilmektedir (ackee meyvesinde, Melicoccus Bijugatus’ta bulunur,
yag asitlerinin beta oksidasyonunu ve glukoneojenezi bloke ederek glukozda hizli
bir diistise neden olur.* Klinik olarak bu zehirlenme, ¢arpinti, bas donmesi, go-
guste sikinti hissi, nefes darligi, karin agrisi ve senkop gibi semptomlarin hizl
bir sekilde ortaya ¢ikmasina neden olur. Agir olgularda 6liim birkag saat i¢inde
(yaklasik 2 saat) olusur.

Hiperkalsitoninemi Yapan Mantarlar

Bu alt grup, 7 hastanin Boletus satanas (seytanin boleti veya seytanin mantari) tii-
ketimiyle iligkili olarak hiperprokalsitoninemi gelistirdigi Fransadan izole edilmis
bir kiigiik vaka serisinden olusur.”® Klinik olarak, bu tip bir zehirlenme, alimdan
yaklagik 2 saat sonra erken GI etkileri (kusma, ishal), ates (38.5 °C) ile ortaya ¢1-
kar. Yenildikten sonraki 12 saat i¢cinde, normal hepatik ve bobrek fonksiyonu ile
birlikte yiiksek plazma prokalsitonin (ProCT) ve C-reaktif protein(CRP) seviye-
leri tespit edilebilir. Tiim semptomlar hizla diizelir ve ProCT ve CRP seviyeleri 24
saat sonra sabit bir sekilde diiser.™

Pansitopeni Yapan Mantar Zehirlenmeleri

Bu alt grup, Ganoderma neojaponicumdan ve G. lucidumdan yapilan yemeklerin
uzun siireli tiiketimini takiben Japonyadaki sadece 2 vakada a¢iklanan, nadir go-
riilen bir zehirlenmeyi icerir.> Klinik olarak baska organ sistemi tutulumu olma-
dan (6zellikle normal karaciger ve bobrek fonksiyonlar: ile) pansitopeniyi (ane-
mi, l6kopeni, trombositopeni) ortaya ¢ikaran agiklanamayan atesle olugsmaktadir.
Enfeksiyon i¢in destekleyici bakimla, her iki vakanin da sekelsiz 1-2 hafta i¢cinde
kendiliginden diizeldigi bildirilmistir.

Shiitake Mantar Dermatiti

Bu alt grup, sindirim sonrasi akut dermatite neden olan mantarlar: kapsar. Shi-
itake mantarlar1 (Lentinola edodes) ile iliskilidir. Patofizyoloji belirsizdir ancak;
alerjik degildir ve bu mantarlarda bulunan termobil polisakkarit, lentinan ile ilig-
kili goriinmektedir.**® Cig veya pismis Shiitake mantarlarinin yenilmesinden 1-2
glin sonra klinik ortaya ¢ikar, ani baglayan kirbag (flagellate) lineer ¢izgiler; uzuv-
lar ve/veya gévde ve/veya yliz/boyun iizerinde baslar. Cizgiler kasintili olabilir.
Lezyonlar genellikle giinler vea haftalar i¢inde sekel olmadan diizelir. Benzer bir
sunum, Almanyada Yahudi kulag: (Auricularia) auricular-judae’nin yenilmesin-
den sonraki tek bir vakadan da bildirilmistir.>*
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Sekil 11. Lentinola edodes

Trikotesen mantar zehirlenmesi

Bu alt grup, spesifik bir ¢oklu organ yetmezligi sendromuna, 6zellikle kemik iligi
yetmezligine ve avug igi, ayak tabanlar1 ve yiiz tabanlarina lamel deskuamasyo-
nuna neden olan mantarlar1 kapsar. Trikotesen toksinleri, 6zellikle Podostroma
Cornu-damae mantarlariyla iligkilidir. Olgular su ana kadar Japonya ve Kore ile
siirlidir.>

Klinik olarak bu zehirlenme tiirii, allmdan hemen sonra veya sadece giinler/
haftalar boyunca uzun siire mantar tiiketildikten sonra baslayabilen, genellikle
oliimciil olan ¢coklu organ tutulumu ile karakterizedir. Ilk GI etkileri (mide bulan-
tisy, kusma, ishal), dehidratasyon, sonra hipotansiyon, oligurik bobrek yetmezli-
gi, biling degisikligi, kemik iligi yetmezligi (pansitopeni), avug i¢i lamel seklinde
deskuamasyonu, ayak tabani, yiiz ve genel sa¢ dokiilmesi olabilir. Bir¢ok vakada,
¢oklu organ yetmezliginden kaynakli 6liim bildirilmistir.>*

OLUSTURDUKLARI KLINIiK VE SENDROMLARA GORE MANTAR
ZEHIRLENMELERI

Tablo 4: Olusturduklar1 klinik ve sendroma gore mantar zehirlenmeleri®

Grup 1 - Sitotoksik mantar zehirlenmesi

Alt grup 1.1 - Birincil hepatotoksik mantar zehirlenmesi

Grup 1A - Birincil hepatotoksisite(amatoksinler, Amanita phalloides)
Alt grup 1.2 - Birincil nefrotoksik mantar zehirlenmesi

Grup 1B - Birincil nefrotoksisite(AHDA, Amanita smithiana)

Grup 1C - Gecikmis primer nefrotoksisite(orellanine, Cortinarius spp.
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Grup 2 - Norotoksik mantar zehirlenmesi

Grup 2A - Haliisinojenik mantarlar(psilosibinler, Psilocybe spp.)

Grup 2B - Otonomik toksisite mantarlari( muskarinler ,Inocybe spp.)

Grup 2C - Merkezi sinir sistemi toksisite mantarlari(Ibotenik asit / musimol, Amanita
muscaria)

Grup 2D - Morel nérolojik sendromu(bilinmeyen toksin, Morchella spp.)

Grup 3 - Miyotoksik mantar zehirlenmesi
Grup 3A - Hizl baglangicli myotoksisite(karboksilik asit, Russula subnigrans)
Grup3B - Gecikmis baslangi¢li myotoksisite(saponaceolid B, Tricholoma equestre )

Grup 4 - Metabolik / endokrin toksisite yapan mantar zehirlenmesi

Grup 4A - GABA bloke eden mantar zehirlenmesi(gyromitrin, Gyromitra spp.)
Grup 4B - Distilfiram benzeri mantar zehirlenmesi(koprin, Coprinus spp.)

Grup 4C - Poliporik mantar zehirlenmesi(poliporik asiti, Hapalopilus rutilans)
Grup 4D -Trikotesen mantar zehirlenmesi(trikotesenler, Podostroma cornu-damae)
Grup 4E - Hipoglisemik mantar zehirlenmesi(siradisi amino asitler, Troiga venenata )
Grup 4F - Hiperprokalsitoninemi yapan mantar zehirlenmesi(bilinmeyen toksin,
Boletus satanas )

Grup 4G - Pansitopeni yapan mantar zehirlenmesi(bilinmeyen toksin, Ganoderma
neojaponicum)

Grup 5 - Gastrointestinal tahris edici mantar zehirlenmesi

Grup 6 - Mantarlara cesitli ters reaksiyonlar

Grup 6A - Shitake mantar1 dermatiti( lentinan, Lentinola edodes)

Grup 6B - Eritromelalji benzeri mantar zehirlenmesi (akromelik asit, Klitosit akrome-
laji)

Grup 6C - Paxillus sendromu( bilinmeyen toksin, Paxillus sendromu)

Grup 6D - Ensefalopati sendromu( hidrosiyanik asid, Pleurocybella porrigens)
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