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Renal Transplant Hastasinda Yaygin Pulmoner ve
Kraniyal Apse Nedeni Olarak “Aspergillus Flavus”

“Aspergillus Flavus™ as Cause of Extensive Pulmonary and
Cranial Abscess in Patient with Kidney Transplant
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OZET invaziv mantar enfeksiyonu sebeplerinden olan Aspergillus fla-  ABSTRACT Aspergillus flavus, as one of the causes of invasive fun-
vus firsat¢1 bir patojen olup, siklikla immiinsupresif hastalarda etken  gal infection, is a opportunistic pathogen which is detected in im-
olarak saptanmaktadir. Diger Aspergillus tiirlerinden daha viriilandir.  munosuppressive patients often, as a determinat. It is more virulent
Kortikosteroid kullanimi, kemoterapi 6ykiisii, kemik iligi nakli, organ  than other Aspergillus species. It is common in conditions that led to
nakli gibi immiinsupresyona yol agan durumlarda sik goriiliir. Kavi- immunosuppression such as corticosterosd use, chemotherapy his-
ter akciger ve multiple santral sinir sistemi lezyonlar1 progresif sey-  tory, bone marrow transplantation, organ transplantation. Cavitary
retmekte, zaman zaman malignitelerle karisabilmektedir. Tedavide  lung and multiple central nervous system lesions can be progressive
triazoller oncelikli tercihtir ve ilk tercih vorikonazoldiir. A. flavus, in-  and can be mistaken for malignancies. Triazoles are first choice for
trinsik olarak Amfoterisin B’ye direngli oldugundan, 6n planda dii- treatment and voriconazole is the first choice of them. Because A.
stiniilen olgularda bu ajandan kacinilmalidir. Renal transplant alicis1,  flavus is resistant to Amphotericin-B intrinsically, Amphotericin-B
61 yasinda erkek hasta; invaziv, hizli seyirli kaviter akciger ve cok  should be avoided in cases whose pre-diagnose suggest A. flavus in-
sayida kraniyal lezyonlarla prezente olmustur. Ozellikle santral sinir ~ fection. A sixty-one kidney transplant recipient patient, is presented
sistemi lezyonlarinin atipik olmasi sebebiyle literatiire katki amacli  with invasive progressive cavitary lung and multiple cranial lesions.
sunulmustur. This case is presented especially because central nervous system le-
sions are atypical, to contribute to the literature.
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Aspergillus flavus invaziv ve noninvaziv enfek- suprese hastalarda invaziv enfeksiyonlara (invaziv

siyona sebep olabilen firsat¢t bir patojendir. Toksik pulmoner aspergilloz, santral sinir sistemini tutan as-
ve karsinojenik etkisi olan aflatoksin iiretir. Asper- pergilloz, endoftalmit, rinosiniizit, kardiyak tutulumlu
gillus fumigatus 'tan sonra invaziv Aspergillus enfek- aspergilloz, kutandz aspergilloz, kemik-eklem tutu-
siyonuna sebep olan 2. en sik Aspergillus tiiridiir.! lumlu aspergilloz) sebep olabilir. Invaziv pulmoner
Cogunlukla diger Aspergillus tiirleri ile birlikte en- aspergilloz ve rinosiniizit en sik invaziv tutulum

feksiyona sebep olur. Diger Aspergillus tiirlerinden seklidir. Beyin tutulumu, immiinsuprese hastalarda
daha viriilandir. Kortikosteroid kullanimi, kemoterapi yaygin hastaligin hematojen yayilimi olarak goriile-
oykiisii, kemik iligi nakli, organ nakli gibi immiin- bilmekle birlikte, immiinkompetan hastalarda rinosi-
supresyona yol acan durumlarda sik goriiliir. Immiin- niizitin lokal yayilimi sonucu goriilebilir. Tutulum
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yerine gore semptom verir. Uygun klinik bulgular ve
radyolojik goriintiilemeler ile birlikte serum ve bron-
koalveolar lavaj (BAL) sivisinda galaktomannan ve
beta-D-glukan yiiksekligi; BAL sivis1 veya dokuda
Aspergillus hiflerinin gosterilmesi ile tan1 konulur.?
Akciger tomografisinde erken evrede “halo sign”,
nodiil, tomurcuklanmis aga¢ goériiniimii ve konsoli-
dasyonlar sik gozlenir. ilerleyen donemlerde hava-
hilal bulgusu, apse ve kavite goriintiisii izlenir.’ Beyin
goriintiilemesinde rastgele dagilimli ve multiple ola-
bilen apse ve infarkt goriintiisii yaninda; akut veya
kronik invaziv paranazal rinosiniizit goriilebilir.
Tedavide triazoller oncelikli tercihtir ve ilk tercih
vorikonazoldiir. Azalmis duyarlilig1 sebebiyle Am-
foterisin B’den kagmilmalidir.? Invaziv aspergilloz
diger nakillere kiyasla, renal nakillerde daha az sik-
likta goriliir ancak mortaliteye katkisi blyiiktiir.?
Yiiksek dozda ve uzamis kortikosteroid kullanimi,
hemodiyaliz gerektiren organ yetersizligi ve potent
immiinsupresif tedavi alimi; renal transplant sonrasi
invaziv aspergilloz i¢in 6nemli risk faktorleridir.”
Bizim olgumuz da renal nakil sonras1 daha az siklikta
gbzlenmesi, yaygin pulmoner ve beyin tutulumu, in-
vaziv ve hizli progrese olmasi sebebiyle sunuldu.

I OLGU SUNUMU

Oz gegmisinde; hipertansiyon, diabetes mellitus, glo-
meriilonefrit tanilar1 olan; yogun bakim iinitemize ka-
buliinden 3 ay 6nce glomeriilonefrite sekonder kronik
bobrek hastalig1 sebebiyle esinden renal nakil yapilan
ve diizensiz immiinsupresif tedavi alimi (takrolismus,

mikofenolat mofetil ve prednizolon) olan 61 yasinda
erkek hasta, 1 hafta dnce baglayan 6ksiiriik, balgam,
hemoptizi, sirt agris1 ve gogiis agrisi sikdyetleri ile
hekime bagvurmus. Takibinde suur bulaniklig1 ve
genel durum bozuklugu gelisen hastanin beyin man-
yetik rezonansinda (MR), bilateral frontoparietal kor-
tikomediiller yerlesimli multiple lezyonlar ve akciger
tomografisinde bilateral kaviter lezyonlar, nodiiller
ve konsolide alanlar mevcuttu (Resim 1, Resim 2).
Hastada yaygin Aspergillus, nokardiya ve tiiberkiiloz
enfeksiyonlari 6n planda diisiiniilerek ve meropenem
ve Amfoterisin B (vorikonazol bulunamamasi sebe-
biyle) tedavileri altinda ileri tetkik ve tedavi amach
yogun bakim iinitemize devralindi. Kan tetkiklerinde
albiimin: 23,6 g/L, kreatinin: 1,55 mg/dL, alanin ami-
notransferaz: 8 U/L, aspartat aminotransferaz: 11
U/L, sodyum: 136 mEq/L, potasyum: 5,2 mEq/L, C-
reaktif protein: 297 mg/L, 16kosit: 14,05x10%/uL, he-
12 g/dL, 313x10%/uL,
sedimentasyon: 87 mm/saat, uluslararasi normalles-
tirilmis oran: 1,14, fibrinojen 959,38 mg/dL olarak
saptandi. Gonderilen kan ve idrar kiiltlirlerinde ireme
saptanmadi. Kan galaktomannan seviyesi yiiksek
(3,60) bulundu.

moglobin: trombosit:

Genel durum bozuklugu sebebiyle ilk asamada
bronkoskopi yapilamayan hastaya enfeksiyon hasta-
liklar1 konsiiltasyonu ile meropenem ve Amfoterisin
B tedavisine devam edildi, oral olarak profilaktik
dozda kullandig1 trimetoprim-sulfametoksazol, pa-
renteral tedavi dozuna gecildi ve devam edildi, ilag
etkilesimi agisindan D kategorisinde olmasi sebebiyle

RESIM 1: Yatis oncesi, dis merkez beyin manyetik rezonansi.
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RESIM 2: Yatis dncesi, dis merkez toraks bilgisayarli tomografisi.

vorikonazol 6nerilmedi. Almakta oldugu immiinsup-
resif tedavilerden takrolimus diizeyi giinliik olarak
bakilarak doz ayarlamasi yapildi. Derin trakeal aspi-
rat kiiltiirinde ko-trimoksazol duyarli Stenotropho-
monas maltophilia ve Citrobacter freundii iremesi
olan hastanin antibiyoterapisi devam edildi. Antibi-
yoterapi, destek tedavi ve siirekli pozitif hava yolu
basinci tedavisine ragmen takipneik olan ve genel du-
rumu kotiilesen hasta, yatisinin 4. giiniinde entiibe
edildi. Inotrop ihtiyac1 artan ve invaziv mekanik ven-
tilasyon altindan kan gazi bozulan hastanin tedavi-
sine teikoplanin eklendi. Progresif kreatinin
yiiksekligi olan hastada, nefroloji tarafindan rejeksi-
yon diistiniilmedi. Hastanin klinigi mevcut enfeksi-
yon durumuna, takrolismus diizey yiiksekligine ve
hemodinamik instabiliteye sekonder akut renal ye-
tersizlik olarak degerlendirildi. Entiibasyon sonrasi
hastanin trakeal aspirat kiiltiirlerinde A. flavus tiredi.
Takibinde yapilan bronkoskopide sol akciger iist lob
posteriordan brongiyal lavaj yapildi. Bronsiyal lavaj
stvisinda A. flavus saptandi. Trakeal aspirat ve bron-
siyal lavaj sivisinda aside direngli basiller negatif sap-
tand1. Bu siiregte inotrop ihtiyaci artan, mekanik
ventilator destegine ragmen hiperkarbi ve solunumsal
asidozu derinlesen, elektrolit ve bobrek fonksiyonla-
rinda bozukluk olan hastanin ilk MR’sinden 8 giin
sonra ¢ekilen, kontrol beyin MR ’sinde, beyin paran-
kiminde yaygin progresyon gosteren lezyonlar, beyin
6demine sekonder sulkuslarda silinme ve tonsiller
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RESIM 3: Kontrol beyin manyetik rezonansi.

herniasyon ve beyin 6liimii ile uyumlu intrakraniyal
vaskiiler yapilarda sinyal kaybi izlendi (Resim 3).
Desatiire olmasi sebebiyle apne testi yapilamadi. 4.
Sflavus iiremesi saptandig1 glin antibiyotik revizyonu
yapilamadan yatiginin 9. giiniinde eksitus oldu. Etken
olarak 4. flavus saptanmas1 sonrasi olgu olarak lite-
ratlire sunulmasi i¢in hasta yakinindan onam alindu.

I TARTISMA

Organ nakil alicilar1 ve tiim diger immiinsupresif
tedavi alan hastalar firsat¢1 patojen enfeksiyonlari
acisindan tehdit altindadir. Aspergillus spp. immiin-
supresif hastalarda siklikla goriilen bir firsat¢i patojen
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olmakla birlikte; renal nakil hastalarinda diger nakil-
lere kiyasla daha az siklikta goriilmektedir ancak
mortaliteye katkis1 biiyiiktiir. Aspergillus tirleri
icinde 4. flavus, 2. siklikta goriilmektedir. Yiiksek
dozda ve uzamis kortikosteroid kullanimi, hemodi-
yaliz gerektiren organ yetersizligi ve potent immiin-
supresif tedavi alimi; renal transplant sonrasi invaziv
aspergilloz i¢in 6nemli risk faktorleridir.® Sik gorii-
len lokal tutulumlar yaninda bizim hastamizda ol-
dugu gibi yaygin sistemik tutulama sebep olabilmesi
ve diger tiirlere gore daha mortal seyretmesi sebe-
biyle dikkatli olmak gerekir.

Yapilan calismalarda, 4. flavus’un, A. fumiga-
tus’a gore daha az siklikta pulmoner tutulum yaptig:
gOriilmiig, immiinkompetan hastalarda daha siklikla
enfeksiyona yol ag¢tig1 goriilmiis.'! Pulmoner tutulu-
mun A. fumigatus ve A. flavus’ta benzer oldugu; A.
flavus’ta da aspergilloma, trakeobronsiyal enfeksiyon
ve invaziv pulmoner aspergilloz olabilecegi yapilan
calismalarda goriilmistir.* Olgumuzda tipik yaygin
akciger tutulumu olmasi 6ncelikle A. fumigatus’u dii-
siindiirmekle birlikte, iiremeler nihayetinde A. fla-
vus’un da ayirict tanida diisiiniilmesi gerektigi
gorilmustiir. A. flavus ve A. fumigatus tanis1 benzer
sekilde konulur. Tipik radyolojik ve klinik bulgular
yaninda, serumda beta-d glukan ve galaktomannan
yiiksekligi taniya yardimcidir.! Yapilan bazi ¢aligma-
larda, A. flavus’ta, A. fumigatus’a gore daha fazla ga-
laktomannan tretildigi goriilmiis.’ Yine bagka bir
caligmada, serebral aspergillozu olan hastalarda,
diger organ tutulumlarina gére serumda daha yiiksek
galaktomannan saptandigi goriilmis.® Galaktoman-
nanin belirgin yiiksekligi 4. flavus ve serebral asper-
gilloz agisindan uyarici olabilir. Yapilan bir
calismada, 4. flavus’un diger Aspergillus tiirleriyle
kiyaslandiginda dokuda BAL sivisina gore daha fazla
izole edildigi gérilmiis.” Olgumuzda biyopsi yapila-
mamakla birlikte, BAL ile tan1 saglanamayan olgu-
larda doku Orneginin tanmiya daha ¢ok katki
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saglayacagi akilda bulundurulmalidir. Tiim Aspergil-
lus tiirlerinde ilk tedavi segenegi vorikonazoldiir.! A.
flavus intrinsik olarak Amfoterisin B’ye direnglidir
ve A. fumigatus’a kiyasla triazol direnci nadir olarak
g6zlenir.? Olgumuzda 6n planda Aspergillus enfeksi-
yonu diisiiniilmesi ve Aspergillus alt tiplerinden en
stk A. fumigatus goriilmesi sebebiyle vorikonazol te-
davisi planlanmistir ancak ila¢ etkilesimi sebebiyle
vorikonazol verilemediginden Amfoterisin B veril-
mistir. Ozellikle santral lezyonlarin hizli progres-
yonu, beklenen radyolojik yanitin alinamamasi daha
az siklikla goriilse de A. flavus bu hastalarda akla gel-
melidir. Yine 4. flavus tireyen olgularda, Amfoteri-
sin B direnci tedaviyi diizenlerken gdz Oniinde
bulundurulmalidir.
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