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FATAL MUSHROOM POISONING: MORPHOLOGICAL FINDINGS OF 35 CASES

Summary

Mushroom poisoning in Turkey is common and accounts for a significant number of deaths
annually. We present 35 cases of fatal mushroom poisoning in Istanbul during the years 1987-1990.

Twenty of the victims were adults (12 females and 8 males) and 15 were children (< 12 years old; 10
femnales and 5 males). Necrotising degeneration of the liver (massive and centrilobular hepatic necrosis),
parenchymatous degeneration of the renal tubuli, cerebral edema, toxic myocarditis, pulmonary
congestion and hemorrhage were the main morphological fcatures. The autopsy findings in detail are
presented, and the mechanism and pathogenesis of the mushroom poisoning due to Amanita phalloides is
discussed.

Ozet

1987-1990 yudlari arasinda Adli Tip Kurumumda yapilan otopsiler igerisinde saptanan 35 mantar
zehirlenmesi morfolojik olarak incelendi. Mantar schirlenmelerine bagh olimlere Glkemizde sik
rastlamildigi gornildi. Bazi maniar uirlerinin belirh organlarda meydana getirdigi degisiklikler ile mantar
zehirlenmelerinin tilkemizdeki sikhift konusundaki verilenmiz, literatiir bilgileriyle kargilaguinldi.

Key words: Amanita phalloides - Mushroom poisoning - Amatoxin poisoning - Pathogenesis and
pathology

GIRIS

Dogada bulunan 2000'den fazla mantar tiiriinden 50 kadarmin insanlar igin zchirli
oldugu bilinmektedir; mantar zehirlenmelerinde, ¢liimlerin biiyiik bir kismindan
Amanita tiirii sorumlu olup, 3 Amanita tiiriinden en sik goériileni olan Amanita
phalloides'in 6liimlerin % 90'1indan f{azlasinda etkili oldugu bulunmustur (1-5).

Amanita phalloides, sonbaharda, mese agacina yakin alanlarda ortaya ¢ikar; zcylin
yesili sapkasi ve beyaz lamelleriyle taninmasma ragmen nontoksik mantarlardan
ayirdedilmesi gencllikle giigtiir (1,6).

Adli Tip Derg., 7, 3-12 (1991)




Adli Tip Dergisi 1991; 7(1-2): 3-12

B C.CAKALIR, AS. COLOGLU, M.F. YAVUZ, 1. O7Z1EK

Amanita phalloides'den, amatoksin ve fallotoksin adr verilen siklopeptid yapisinda
baglica iki tip toksin izole cdilmigtir. Fallotoksinler pigirme ve sindirim esnasinda
bozulur ve insan zchirlenmelerinde ¢ok az rol oynarlar; aktin polimerizasyon -
depolimerizasyon sikliisiini ctkileyerek hiicre membranlarimin fonksiyonunu bozarlar (1,
5, 7-10).

Amatoksinler (amanitinler) termostabildir; intestinal cpitelden emilerck secrum
proteinlerine zayif olarak baglanir, hiicrelere transport mekanizmasiyla alimirfar. RNA
polimeraz II enzimini inhibe ederck messenger RNA scntezini, vital yapisal protein
yapimini durdurur, hiicre nckrozlar: 1 neden olur. Karaciger, bobrek gibi yiiksek oranda
protein sentezi yapan organlar, bu tiir toksinler i¢in ilk hedefi olusturur (1,4,5,7.8).

Bir amatoksin olan e—amanitin'in fatal oral dozu 0,1 mg/kg olarak bildirilmigtir;
geligim evrelerini tamamlamig olan bir mantarda bulunan 7 mg amanitin, normal
Olgiilerdeki bir eriskin igin oldiiriicii doza sahip olabilmektedir (8). Bu toksinlerin
mantardaki konsantrasyonu, mantarin tiiriine, biiyiime kosullarina, olgunlufuna ve
cofraflik dagihmina gore degigiklik gostermektedir (4). Yenilen mantar miktari, temel
prognostik indikattr olarak goriilmektedir (8).

Amatinlerin etkisi, mantarin alimindan yaklagik 15 saat sonra baglar (8); 48 saalc
kadar enterohepatik resirkiilasyonunu tamamlar (11).

Mantar zehirlenmesi klinik olarak ii¢ karakteristik dénem gosterir (1,5,9,12). {1k
donemden [falloidin toksini ve aktif mctabolitleri sorumludur (1). Mantarin
yenilmesinden 1-2 saat (8) ya da 6-24 saat sonra baglayan bulanti, kusma, kolik gcklinde
karin agrisi, sulu diyare ile seyreden bir gastroenterit tablosu goriiliir (5,12). Ikinci
donem, 12-24 saat siiren spontan klinik diizelme donemidir. Ugiincii donem hizh
progressil bir hepatitin gelistifi agir bir klinik tabloyu igerir; hepatoselliiler ve renal
tubuler harabiyet sonucu hepatik transaminazlar, BUN ve kreatinin ani olarak yiikselir,
ayrica, hepatik nekroz nedeniy  ensefalopati ve yaygin koagiilopatiler belirir (5.8).
Norolojik bozukluklarin, toksinin norotoksik ctkisinden kaynaklandifi goriisiinii
destckleyen bulgular da bildirilmistir (1). Karacifer zararina bagh sarilik 2-5. giinlerde
orlaya ¢ikmaktadir (13). Vakalarnin % 50'sinde pankreatitin klinik veya biyokimyasal
bulgusu saptanmigtir (1). Bu klinik tablo, genellikle 4-10 giin icinde 6liimle
sonlanmaktadir (5,9,13,14). Mortalile oran: agisindan incelenen serilerde, % 9'dan %
50'ye kadar degisen farkl: veriler elde edilmigtir (2,6-8,15).

Morfolojik ¢zellik, biitiin safhalarda bulunan venéz ve siniizoidal hiperemi ile
karaciger hemorajisidir (9). Otopside, karaciger masif hemorajik hepatoseliiler nekroz
ncdeniyle kiigiik bulunur (akut karacifer atrofisi). Mikroskopik incelemede, periferik
yaflanma ve viral hepatitten ayirdedilemeyen akut iltihap, panasinar nekroz goriiliir
(4,7,9,10,12,14). Mantar zchirlenmesine bagli hepatoseliiler nckroz nedeniyle karacifer
yetmezligi gelisen hastalarin ancak karacifer transplantasyonu ile kurtartlabilecegi
bildirilmektedir (1). Bébrek, beyin ve kalpte goriilen yagl dejenerasyon ve hidropik
dcjencrasyon ile beyinde saptanan nonspesifik néronal reaksiyonlar, entoksikasyona
bagh énemli degisiklikierdir (14).
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MATERYAL ve METOD

Adli Tip Kurumu Morg Thtisas Dairesi'nde 1987-1990 yillari arasinda yapilan otopsiler igerisinde
saptanan 35 mantar zehirlenmesi olgusu incelendi. Olgulann yas ve cinsiyet 6zellikleri ile morfolojik
bulgular gozden gegirildi. Zehirlenmenin baslangici ve 6lim arasinda gegen siire ile organ lezyonlan
arasindaki iligki aragunldi.

BULGULAR

1987-1990 yillar1 arasinda, Adli Tip Kurumu Morg Ihtisas Dairesi'nde yapilan
otopsiler igerisinde saptanan 35 mantar zehirlenmesi olgusuyla ilgili yas ve cingiyet
ozellikleri ile organ degisikliklerini, zchirli mantar tiirlerinin iilkemiz genelindeki
dagilimint igeren bilgiler Tablo I, IT ve I1I'te verilmigtir.

Otopside, biitiin olgularda tipik karacifer yetmezlifi ve nekroz bulgulart saptands; 35
vakamin 34'iinde karacifer kiiciik, kapsiilii burugmus, kivami yumugak, kesiti
sari-kirmizi renkte, alacali goriinimde bulundu. Karacifer nekrozlari, 34 vakanin
26'sinda diffliz tipte, 8 vakada isc sentrilobiiler nitclikteydi (Resim 1-3). Karaciger
kesitlerine uygulanan retikulum boyast ile lobiiler ¢atinin korundugu, retikiilin liflerinin
nekrotik hepatositleri simirladif: goriildii (Resim 4). Bir olgumuzda, 1800 g tartilan
karaciferin kesit yiizeyi sar1 renkte olup, mikroskopik incelenmesinde hepatositierde
yaglanma, mikrovakuolizasyon ve reaktif hepatit gdzlendi.

Bobrekler gig ve soluk bulundu; mikroskopik incelemedeki bulgular, parankimatéz
tubulus dejencrasyonundan akut tubuler nekroza kadar degismekteydi.

5 vakada yaygin gastrointestinal kanama saptlandi.

Mikroskopik incelemede miyokard degisiklikleri saptanan iki olgudan 8 giin yagayan
bir olgumuzda yafh degencrasyon, 13 giin yasayan bir bagka olguda ise toksik
myokardit scklinde olmak {izere 2 vakada gézlendi.

Akcigcerlerde saptanan baghica bulgular, hiperemi ve yercl pnémonik infiltrasyon
olarak saptandi. Beyindeki en énemli morfolojik bulgu édem olarak belirlendi.

Vakalarmmiz: zchirlenme belirtilerinin baslangici ile 6liim giinii arasinda gegen siire
agisindan inceledifimizde, yasama siiresi uzadikca zehirlenmeden etkilenen karacifier zon
sayisinin arttifs goriildii (Tablo I).

TARTISMA

Insan veya hayvan dokularinda mikotoksinleri saptayabilecek kimyasal veya
serolojik bir test olmadifi bildirilmektedir. Hastalifin erken donemide gastrik ve
intestinal igerikie bulunan diagnostik sporlar, kusma ve diyare nedeni ile birkag saat
igerisinde kaybolmaktadir, Toksikolojik yontemlerin yetersiz olmasi nedeniyle, mantar
zehirlenmesine bagh éliimlerde tam igin morfolojik bulgular biiyiik 6nem tagimaktadir.
Gastrik igerik, mantar 6rnegi ve digkn 6rnekleri spor identifikasyonu igin tetkik
cdilmelidir (5).
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Resim 2. Karacigerde, periportal alanlarda saglam kalmig hepatositler (1365/90 ; x40).
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Resim 3. Karacigerde sentrilobiiler nekroz; vena centralis gevresindeki hepatositlerde nekroz, bu alan-
larda nétrofil polimorflar ile eritrositler gériilmektedir (1360/90; HE, x40)

Resim 4. Karaciferde, nekrotik alanlardaki ¢ati korunmustur, ancak yer yer kollaps vardir (1367/90 ;
Retikulum boyama yéntemi, x100).
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Tablo I. 35 mantar zehirlenmesi olgusunda saptanan morfolojik bulgular.

Yas
No Cins Kalp Akciger Karaciger Bébrek Beyin
1 45E LO. Hip.,lAKn ZN (1-2) PTD, O (o]
2 BK " Hip.,lAKn, ADIN (1-3) PTD, Hip. O
YPnl
3 10K - - ADIN (1-3) - -
4 1K - Hip., YPnl ADIN (1-3) PTD
5 8K - Hip. ADIN (1-3) PID
6 17K Oz yok Hip.,JAKn ADIN (1-3) PTD O
7 22K - Hip. ADIN (1-3) PTD (o]
8 4E - Hip. ADIN (1-3) PTD (o]
9 14E Oz. yok Hip. ADIN (1-3) ATN -
10 2E Oz. yok ADIN (1-3) PTD O
11 14K  Ozyok Hip. ADIN (1-3) - o}
12 22K T.M. Hip. ZN (1-2) PTD -
13 8K 1LO,TD. Hip. ZN (1-2) PTD o)
ADIN (1-3)
14 16E 1O,TD. Hip.lAKn, PTD, Bowman o
YPnl bogluguna Kn.
ZN (1-2)
15 52E Oz yok Hip. PTD (e}
ADIN (-3)
16 45E - Hip..IAKn - -
ADIN (1-3)
17 75K - . Hip.,JAKn - -
ADIN (1-3)
18 B8E - Hip.,lAKn - -
ADIN (1-3)
19 8E LO. Hip.,IAKn = #
ADIN (1-3)
20 33K ¥ Hip. - Hip.,0
ADIN (1-3)
21 1K - Hip.,IAKn - Hip.,0
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Tablo I. 35 mantar zehirlenmesi olgusunda saptanan morfolojik bulgular (devamm).

2 41E Hip YPnl ZN (1-2) - Hip.,0
23 35K - YPnl ZN (1-2) -

24 27K - Hip.,0 RH

25 18K - Hip.,0 ADIN (1-3) - -
% 3K - Hip., O, lAKn  ADIN (1-3) -

27 14K - Hip.,IKn ADIN (1-3) - -
28 18E - YPnl ZN (1-2) - -
29 28K - Hip.,0 ADIN (1-3) - -
0 19K - YPnl ADIN (1-3) - -

31 12K - YPn! ADIN (1-3) - -
2 3E - YPnl ZN (1-2)

33 10E - YPnl ADIN (1-3) - Hip.,0
3 25K - Hip. ADIN (1-3) -

3B 36E - Hip. ADIN (1-3) -

1O : Interstisiyel dem ;

Hip.: Hiperemi ; O : Odem ;

Oz.yok: Ozellik yok;

IAKn : Intra-alveoler kanama ; YPnl : Yerel pnémonik infiltrasyon ;

ZN (1-2-3) : Zonal nekroz (lobulus bélgeleri); ADIN : Akut diffiiz nekroz ;
T.D. : Toksik dejenerasyon; RH : Reaktif Hepatit

PTD : Parenkimatéz tubulus dejenerasyonu ; ATN : Akut tubuler nekroz;
T.M. : Toksik miyokardit.

Insan idrarinda ve mide sivisinda, mantar alimindan 90-120 dakika sonra
radyoimmunolojik olarak amatoksinlerin saptanabildifi bildirilmektedir; bu bulgular,
gastrointestinal kanaldan hizli emilimi ve bobreklerden bogaltim isaret etmektedir (17).

Literatiirde zehirlenmeye neden olan mantar tiiriiniin, hastalarin mantar1 tamimlamasi
ile saptandif1 bildirilmistir (5). Ulkemizde, halkin bu mantarlar konusundaki bilgilerden
yoksun olmasi, tamyr giiglestirdii gibi, 6liimlerin de yiiksek diizeyde olmasina ssbep
olmaktadir (Tablo II ve IIT).
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Tablo II. Zehirli mantarlarin icerdikleri kimyasal maddelere gére gruplandinlmas,
zchirlenmelerindeki klinik bulgular, etkiledikleri organlan ve 6liim oranlan.

Zehirli mantarin Zehirli Latent Basglica Etkilenen Oliim
icerdigi kimyasal mantarin  etki siiresi Klinik Bulgular Organlar Orani
madde grubu ad (saat)

Amanitin tipi  A.phalloides 12-24  Ishal, kanh kusmuk ve  Karaciger % 50

siklopeptid igerenler A.verna digka, sanlk, antiri, solu- Bébrek
A.citrina num gicliigi, basagnsy, Beyin
koma Kalp
Muscarin tipi A.muscaria 1/4-2 Bulant, kusma, bradi- Diiz kaslar, %5
toksinler icerenler  Ifasgigata kardi, hipotansiyon, salg bezleri
A.pantherina titkarik ve gozyas: artisi,

brong daralmasi

Sindirim sistemini T.albobrun- Degisken Bulanty, kusma, kalpte = Mide,

irile edici maddeler neum ritm bozukluklan, bit- bagirsak, % 1
igerenler H.fasciculare kinlik, bazan hafif sanhk karaciger
Disulliram tipi C.atramenta- " Bulanti, kusma, kalpte  Sindirim % 1
maddeler igerenler  rius ritm bozukluklan kanah

Literatiirde, mikroskopik karacifer patolojisinin hepatositlerin korundugu karacifer
nekrozu ve regenerasyon bulgularindan, yalmizca portal alan ve vaskiiler yapilarin
korunduffu masif hepatoseliiler nekroza kadar degistigi bildirilmektedir (1,5,10,14).
Bizim olgularimizda saptadifimiz ozellikler, literatiirdeki bulgular ile uygunluk
gostermektedir (Tablo T).

Elde ettigimiz bulgulara gore, {ilkemizdeki mantar zehirlenmeleri, batidaki
benzerlerine oranla daha yiiksck bir oranda goriilmektedir. Inceledigimiz olgularda hangi
tiirden zehirli mantarlanin etkili oldufunun tesbit edilememesine rafmen, otopsi
bulgularina gore karacifere etkili (hepatotoksik) mantarlarin bulundugu dikkatimizi
¢ekmigtir. Mantar zehirlenmelerinin sik goriildigi Istanbul'daki zehirli mantar
kaynaklarinin, ¢evredeki ormanlar ve giderek artan halka acgik parklar oldufunu
diisiinmekteyiz. Aragtiricilarca zehirli mantar tiirlerinin bulundugu tesbit edilmis 6teki
illerimizde ve Istanbul'da (Tablo I), halkin bu konuda aydintlatilmas: koruyucu hekimlik
agisindan énemli bir geligme olacaktir.

Amatoksinlerin spesifik olarak karacifere hasar verdigi bildirilmektedir (4).
Bizim vakalarimizda da saptadifimiz karacifer ve bobrek degisiklikleri, mantarlarin

hepatorenal toksik etkilerini géstermektedir. Ayirici tamda akut viral hepatit gz 6niinde
bulundurulmalidir.
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Tablo III. Ulkemizde goriilen zehirli mantar tiirleri, yetisme kosullan, yéresel dagihmlan ile

ozellikleri ve etkileri.

Zehirli Yetisme Ulkcernizdeki Ozellikleri
mantarin kosullarn cografi ve
ady dagilum etkileri
(bilinen bélgeler)
Tricholoma {breli orman Giresun(Kiimbet) Pisince aci,
albobrunneum kenarlanndaki kumlu Samsun (V.képri) enirse ishal ve
toprak lar Bolu (Géyniik) sma
nocybe Kaymn, mese, cam Samsun (Alagam) 15 dak-2 saat
Jfastigiata ormanlarn, S:'norr(s (Erfelek, Ay-  arasinda zehirlenme,
ormanlardan agilan  anak) 60-100
tarlalar Usak (Ulubey) enirse oldiiriicn
muscarin igerir)
Amanita {breli ormanlann Ordu (Cambasi) Muscarin i¢erir, ctki-
pantherina nemli, humuslu, Giresun (Kumbet) leri bir énceki gibi
kumlu topraklan Samsun-(Cayir)
Bolu (Kékez, Yedi
goller)
Amanita Mese hakimiyeti olan  Yaygin Bilinen en etkili ze-
phalloides karma ormanlardaki hirli mantar , %95
humuslu toprak, sldiimicty,
sehirigi parklan 5-48 saat igerisinde
etkili
Amanita Kansik ormanlar, gam Trabzon (Macka) Yenildikten 8 saat
verna ormanlan, su Istanbul (Belgrad or- sonra etkil,
kenarlannda manlan) éldiiriicin
Corum (Sungurlu)
Amanita Kumlu-killi Giresun (Kiimbet, Hafifl zehirli, tek etki-
citrina topraklardaki ladin Yavuzkemal) si hazimsizhk
ormanlan ve oteki Ordu (Carsamba) (15 dak-2 saat
ormanlar iginde etkili)
Agaricus Her cins orman, ¢ayir Yaygin Yenilebilen mantar-
xenthoderma ve park lara ¢ok benzer
Hypholoma Ormanlarda devrilmis Istanbul (Belg.Or.) Zehirlilik etkisi
Jasciculare agaclann topraga Ordu,Giresun, Rize, bélgesel farkhhklar
degen kesimleri Sinop, gosterir
Artvin, Bolu
Coprinus Ormanigi yol kenarlan Giresun (Kiimbet, Hafif zchirli, alkol ile

atramentarius

ve ¢esmelerin
cevrelerindeki nemli
topraklar

Yavuzkemal)
Trabzon (Macka),
Artvin (Ortakdy),
Samsun (Balra)

birlikte ahmirsa etkisi
artar
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Zchirli mantarla ilgili intoksikasyonlarda baz: kisilerde mantariara karsi bulunan

asinduyarlik sonucu, toksik etkiye bagh klinik tabloyu taklit eden reaksiyonlarin
gostercbilecefii de unutulmamali (18), bunlarin yamisira dolagim ve metabolizma
hastaliklar1 (konjenital kalp yetmezligi, hyperemesis gravidarum, alkolik karaciger),
kimyasal madde zchirlenmeleri (kloroform, trinitrotoluen, karbontetrakloriir) ile
infeksiyon hastaliklan (difteri) gozéniinde bulundurulmalidir (19).
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