gogus hastaliklar

Akciger asperjillozu ¢esitli klinik Ozelligi olan
bir mantar hastaligidir; 6zellikle akciger tiiberkiilozu
ile olan iliskisi agisindan son yillarda iizerinde ¢ok
durulan konular arasinda bulunmaktadir. Tiiberkiiloz
hastalig1 ile miicadele i¢inde olan iilkemizde akciger
asperjillozunun  varliginin, radyolojik ozelliklerinin
bilinmesi ayirict tani ag¢isindan bilyiikk dnem tasimak-
tadir.

Hastaligin etkeni aspergillus fumigatus 1863 de
Fresenius tarafindan izole edilmis ve ilk vakalar
1890 yilinda Dieulafoy, Widal ve Chantemesse tara-
findan tanimlanmistir. Daha sonra 1863 de Renon
hastaligin gilivercin bakicilarinda sik rastlandigina dik-
kati ¢ekmis ve "Asperjiller psddo-tiiberkiiloz" adini
vermistir. Bunu izleyen 40 yil i¢inde asperjilloz iize-
rinde yayinlar ¢ok azdir. 1938 yilinda Deve, akciger
ve brong kavitelerine yerlesen bir psddotiimoral se-
kil tanimladi ve "intrabronsektazik megamisetom"
adin1 verdi. 1951 de Monod, "bronsektazien asper-
jillom" terimini kullandi. Deve ve Monod, hastaligin
sekonder olarak akciger kaviteleri ig¢ine oturarak
gelistigini gosterdiler. Daha sonraki gdzlemler, as-
perjillozun etkili tiiberkiiloz ilaglarinin kullanilmasi
sonucu meydana gelen kalinti "deterje" adi verilen
kavitelerde sekonder olarak yerlestigini gostermekte-
dir (1, 4, 12), ve bu sekle asperjillom veya misetoma
ad1 verilmektedir. Siklikla karsimiza ¢ikan bu klinik
form disinda, mantarin akcigerlerde parankimada
primer olarak hastalik yapmasi, uzun siire antibiyo-
tik veya steroid tedavisi goren direnci c¢ok azalmig
sahislarda agir bir klinik tablo ile ortaya ¢ikmaktadir.
Bu primer asperjilloz sekli, agir ¢ok kez oldiiriicii
olan hizla yaygin pulmoner nekroz, gangrenler olus-
turan bir hastaliktir, ve olaganiistii ender goriilmekte-
dir (1, 13, 14, 15, 16, 17).

ETYO—PATOJENI
Asperjillus Fumigatus tabiatta yaygin bulunan

bir mantardir. Solunum yollarinda saprofit olarak
bulunur. Bazi faktorlerin etkisi altinda patojen hale
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gecerler; genel durum, yas gibi sahsa ait faktdrlerin
rolii olmakla beraber, uzun siireli antibiyotik tedavisi
en Onemli etkeni teskil etmektedir. Asperjillus fumi-
gatus akcigerlerde rezidiiel kavitelere yerlesmektedir,
oncelikle uzun siire tiiberkiiloz ilaglariyla tedavi gor-
miis, steril hale gelmis tiiberkiiloz kaviteleri, bazi
konjenital kistler, silikoz biilleri, 151n tedavisinden
sonra meydana gelen kanser kaviteleri asperjilloz yer-
lesmesi i¢in gerekli zemini teskil ederler. Hastaligin
bir kavite olmaksizin primer olarak saglam bir akci-
ger yerlesmesi imkan1 mevcutsa da son derece nadir-
dir ve taninmas1 hayli giligtiir.

Uzun siire tatbik edilen tiiberkiiloz antibiyotik-
lerinin kavite i¢inde asperjillom olusmasinda etkisi
iki sekildedir: Birincisi akciger tiiberkiilozunu tedavi
ederek steril tiiberkiiloz kavitelerinin meydana gelme-
sinde etken olmasi, ikincisi de direkt olarak, miiko-
bakteriel floranin muhtelif elemanlar1 arasindaki
mevcut dengeyi bozarak hastaligin gelismesine neden
olmasidir.

"Deterje" diye adlandirilan bu tip kaviteler ge-
nellikle bronslarla istirakte bulundugundan manta-
rin metabolizmas1 i¢in gerekli oksijeni ihtiva ederler.
Ayrica kavite i¢cinde toplanan mukus asperjillomun
gelismesi icin ideal bir ortam teskil eder. Asperjilloz
migelleri kavite i¢inde Ortil tarzinda tutunarak geli-
sir; kavite ¢eperine penetre olmayip serbest ve
mobildir. Salgilandig1 fibrinolitik olan toksinlerle
bulundugu dokularda kuvvetli iltihabi bir reaksiyon
husule getirerek kaviteyi tamamen kaplar. Etraf do-
kularda meydana gelen lezyonlar nekroz, skleroz,
obliteran veya telenjektazik arterit gseklindedir.
Klinik olarak hemoptizilerin sik goriilmesi bu lezyon-
larla ilgili bulunmaktadir.

KLINiK BULGULAR:

Asperjillom vakalarinda goézlenen en belli bash
semptom hemoptezidir, %60 — 70 oraninda gozlen-
mektedir, ayrica Oksiiriikk, miikopiiriilan nitelikte bal-

* Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Gogiis Hastaliklar: ve Tiiberkiiloz Ana Bilim Dali Baskan1
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gam c¢ikarmak, ve gogiis agrist gibi semptomlar da
gorlilmiistiir.

RADYOLOJIK BULGULAR:

Asperjillomun kavite icindeki tipik goriinimi
onemli tani kriterlerinden biridir. Tiiberkiiloz tedavisi
goren, genellikle iist loblardaki kontrol altindaki bir
kavite de asperjilloz enfeksiyonundan sonra radyolo-
jik goriiniimde, asperjillozun gelismesi ile ilgili degis-
meler gozlenir (1, 2, 3). Baslangicta kavite iginde
ince Ortli seklinde daha sonra kalin hali tarzinda bir
kaplama olusur.

Psédotiimoral bir olusum olan asperjillom gelis-
tikten sonra kaviteyi doldurur, kavitenin dortte ii¢
yukarisinda hilal seklinde bir saydamlik goézlenir. Bu-
na "Grelot" goriiniimii ad1 da verilir (2,12).

AKCIGER TUBERKULOZU iLE ASPERJILLOZ
ARASINDAKI LiSKi:

Tiiberkiiloz tedavisi altinda bulunan bir kavitede
asperjillomun gelismesi genellikle o kavitede tiiberkii-
lozun tamamen ortadan kalktigina kanit teskil etmek-
tedir. Bu konuda biitiin gézlem ve arastirmalar iki
hastalik arasinda bir antagonizm bulundugunu agikca
gostermektedir. Asperjillom, ancak tiiberkiiloz kavite-
si enfeksiydz karakterini kaybettiginde, yasamasi ge-
lismesi i¢in uygun imkanlar bulur. Gelistigi takdirde
biyolojik o&zellikleri tiiberkiiloz enfeksiyonu engelle-
mektedir. Bununla beraber, iki hastaligin birlikte bu-
lundugu ender miisahadeler de mevcuttur (12).

COGRAFIi DAGILIS VE SIKLIK:

Mantarlarin yer yiiziinde yaygin bulunmasi nede-
ni ile hastalik i¢in 6zel bir cografi lokalizasyon diisiin-
mek olas1 degildir. Bununla beraber, asperjilloz vaka-
lanna bazi memleketlerde fazla, bazilarinda ise az
rastlanmasi, yada hi¢ goriilmemesi dikkat ¢ekicidir,
ornegin, akciger tiiberkiillozunun yaygin bulundugu
gelismekte olan iilkelerde asperjilloz vakalart hemen
yok denecek kadar enderdir. Bu durum, akciger tii-
berkiilozunun iyi tedavi edilmesi sonucu asperjilloz
enfeksiyonu icin gerekli ortamin bulunmayist ile
agiklanmaktadir. Buna karsin, tiiberkiilozun g¢ok ol-
dugu Avrupa memleketlerinde ise asperjilloz vakala-
rina sik rastlanmaktadir. Bu iilkelerde tiiberkiilozun
antibiyotik ilaglarla uzun siire diizenli tedavisi akci-
gerlerde asperjilloz enfeksiyonu ig¢in uygun sartlarin
meydana gelmesine siklikla neden olmaktadir, 6zel-
likle kroniklesmis yaygin, fibrozis olusmus vakalar-
da bu tedaviden sonra olusan kalint1 kaviteler uygun
bir zemin gelistirmektedir. Oysa ileri bir verem savast
ile tiiberkiiloz problemini kokten halletmis olan
Amerika Birlesik Devletleri, Skandinav memleketle-
rinde ise, ayni nedenlerle akciger asperjillozu vakala-
r1 hi¢ yok denecek kadar ender goriillmektedir (2, 6,
10,11).

Krakowska, 1964 yilinda otopsi ile tani almis bir
primer akciger asperjillozu vakasina karsin, 40 sekon-
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der kavite i¢ine oturan asperjillom vakas1 yayinlamisg-
tir (9). Strasbourg Tip Fakiiltesi Pndmoftiziyoloji
(Laennec) Kliniginde Roegel (16), 1957 - 1969 yil-
lar1 arasinda 7 primer akciger asperjillozu vakasina
karsin, 31 akciger asperjiliomu vakasi saptamistir.
flgi cekici olan yani bu 31 vakanin 7 si, 1957 —
1963, 24 ii'nlin tiiberkiiloz kemoterapisine agirlik
verildigi 1963 — 1969 yillan alasinda goriilmesidir.
Bu vakalann ¢ogunlugu yetiskin orta yaslarda idiler.
(% 601, 20 — 50 yaslar arasinda); 3/4'i 2 yildan az
yildan az olmamak iizere uzun siire tiiberkiiloz antibi-
yotikleri ile tedavi gérmiistiir.

ULKEMIiZDEKi DURUM

Ulkemizde primer diye nitelendirilen ve gok en-
der olan primer pnémonik asperjilloz vakalar: ile ilgi-
1i bir yayina rastlamadik.

Akciger tiiberkiillozu ve asperjilloz arasinda yuka-
rida belirttigimiz siki iligkiye ragmen bizde gercek
anlamda asperjillom vakalarmnin saptanmamis olmasi
ilgi ¢ekicidir, tilkemizde bu konuda ugrasan arasti-
ricilarin tiim yayinlarini inceledik. Bu yayinlarda va-
kalann tanist balgam kiiltiirlerine, ya da ameliyat
materyalinin incelenmesinde asperjillus fumigatus ko-
lonileri saptanmasina dayanmaktaydi. Sozedilen bu
vakalarin  radyolojisinde tipik  asperjillom yoktu.
Asperjillus fumigatus dogada yaygin bir mantar ol-
mast nedeni ile bu tip kiiltiirlerin bir tan1 degeri bu-
lunmamaktadir. Bu nedenle bu yayinlari degerlendi-
remedik.

Ulkemizde ilk vaka 1972 yilinda tarafimizdan
saptanmis olup daha sonra A.U. Tip Fakiiltesi Gogiis
Hastaliklar1 ve Tiiberkiiloz Klinigimizde son 10 yilda
9 pulmoner asperjillom vakas: takip ettik. Bir vaka,
bronsektazi kavitesinde digerleri tiiberkiiloz tedavi-
sinden sonra akcigerlerde kalan kalint1 kavitelerde
olusmustu. Vakalarin tiimii yetiskin orta yaslarda
idi. Ikisi kadin 7 si erkekti. Vakalarimizin hepsinde
radyolojik goriiniime goére taniya gidilmis ve immiine-
lektroforez yontemi ile tani kesinlesmistir. Hastalar-
da genel semptom tekrarliyan siddetli hemoptezi idi.
Ameliyata verilen bir vaka disinda genellikle iki
tarafli lezyonlart olan ve solunum fonksiyonlar1 bo-
zuk hastalarda cenahi miidahale olanag1 yoktu. Boy-
le bir vakayir siddetli hemoptezi ile kaybettik (5).
(Sekil 5, 6, 7, 8) Bir vakada kavite i¢ine lokal ampho-
tericin B uygulamast ile olumlu sonug¢ aldik. Kavite
iginde asperjillom kitlesi eridi. Uzun siire izledigimiz
bu hastada karsi taraf akcigerinde bulunan diger bir
kavitede 10 yil sonra yeniden asperjillom olustu. Bu
vakayr da agir bir hemoptezi sonucu kaybettik (5).
(Sekil 1, 2, 3, 4)

Kronik yaygin kaviteli akciger tiiberkiilozu va-
kalar1 etkin tiiberkiiloz ilaglari ile tedavi edildiginde,
tiberkiiloz basilinden arinmis kalintt kavitelere ¢ok
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kez mantar yerleserek kavite i¢ini doldurmaktadir.
Bu durum genellikle hekimleri yaniltmakta, tiiberkii-
loz lezyonunun ilerledigi sanilarak beyhude yere
tiiberkiiloz tedavisi siirdiirlilmektedir. Akciger asper-
jillomu vakalarinin bu kosullar altinda daha ¢ok go-
rillecegi ve tiiberkiiloz tedavisinde hekimler bu vakala-
rt tanidikga, oOzellikle cok sayida hasta tedavi eden
tiiberkiiloz servis ve dispanserlerinde vaka sayisinin
daha da artacagi kanisindayiz.

Sekil - 1 : N.A. 43 yasinda erkek hasta, Prot. No. 13247
Tiiberkiiloz tedavisinden sonra sagdaki kavite
icinde halilanma seklinde mantarin yerlesmege
basladig1 goriliyor.

TANI

Akciger asperjillozu tanisinda immiin diffiizyon
ve immiin elektroforez deger tasir. Bu mantar antije-
nine karsi (spesifik antikorlar) antiasperjiller serum
presipitinleri olusmaktadir. Bu antikorlar immiin
diffusion ve immiin elektroforezle saptanabilmektedir.
immiin elektroforez ile bant sayisinin ikiden fazla ol-
mast hastanin serumunda spesifik antikorlarin varli-
gint gosterir (10).

TEDAVi

Spontan olarak hastaligin gerilemesi ¢ok ender-
dir. Asperjilloz tedavisinde kesin ve iyi sonuglar an-
cak cerrahi ile elde edilir. Vakalarda ¢ok defa evvel-
den mevcut kaviteli yaygin ve fibrozisle birlikte olan
akciger hastaligi nedeni ile ameliyat olanaklari si-
nirlidir. Bu nedenle sadece asperjillom kitlesinin or-
tadan kaldirilmasina imkan veren pndmotoni gibi
daha kiigiik miidahaleler tercih edilir (7,8).

Medikal tedavi yoniinden mikostatin ve amphote-
ricin B gibi invitro olarak aktiviteleri kesin olan man-
tar ilaglar1 denenmistir. Mikostatin tedavisi bu va-
kalarda pek basarili olmamis, kaydedilen diizelme
sinirli vakalara miinhasir kalmistir.
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Sekil - 2 : Ayni hastada mantarin kaviteyi tamamen doldur-

dugu, tipik hilal seklinde grelot belirtisi

)

Ayni hastada tipik radyolojik goriinim Tomog-
rafi ile.

Sekil - 3 :

Amphotericin B nin paranteral olarak uygulan-
masinin asperjilloz tizerindeki etkisi sinirlidir, ayrica
hastalarda ildca kars1 tahammiilsiizlik belirtileri
siklikla gozlenmektedir. Buna karsin ilacin lokal uy-
gulanmasi daha iyi sonuglar verdigi gibi, ildca karsi
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genel yolla tatbikte goriilen toksik belirtiler bulunma- yapilmaktadir. Ornegin, her biri 17 mg haftada iki
maktadur. defa olmak tizere hastanin tahammiiliine gore tota!

Lokal uygulama ya transparyetal olarak kavite doz 50, 150 bazi vakalarda 200 mgr olmak {izere
icine, ya da medras sondasi ile endobronsial yolla (45,12, 13).

Sekil — 4 : Kavite igine transtorakal, amphotericin B uygulamasindan sonra asperijillom kitlesi~
nin kayboldugu gozleniyor.

- X

Sekil — 5 : R.

G. 45 yaginda kadin hasta, Prot. No. 15249 Tiberkiloz
lan reziduel kaviteler.

tedavisinden sonra ka-
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Sekil — 7 : R.G, solda kavite i¢inde tipik asperjillom. Sekil — 8 : Aymi hastada tomografi.
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