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OZET

Renal transplant olgularinda aspergillus enfeksiyonu kandida enfeksiyonunda oldugu gibi dnemli bir risk olusturur.
Bu hastalarda mantar enfeksiyonlari % 10 ile 20 oraninda goértiltir. Aspergillus enfeksiyonu siklikla akcigerleri tu-
tar, immun baskilanmis hastalarda, beyin, gastrointestinal sistem, karaciger, tiroid, kemik ve deriyi de tutabilir. Yay-
gin aspergillus enfeksiyonunda bébrekler yaklasik olarak % 10 enfekte olur. Biz de 106 vakalik transplant serimiz-
de 4 (% 3.9) vakada Aspergillus pnémonisi saptadik. Bu vakalari literattir esliginde tartistik.
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SUMMARY

Aspergillus Pneumonia in Renal Transplant Recipients

Aspergillus infection is an important risk in renal transplantation recipients, as is candidiasis. Fungal infections oc-
cur in 10 to 20 per cent of such patients. Aspergillus infection frequently occurs in lungs. In the immunosuppre-
sive patients, intracranial, gastrointestinal, hepatic, thyroid, bone, cutaneos, or cardiac involvement may occur.
The kidneys are infected in about O per cent of patients with disseminated aspergillosis. We found to be Asper-
gillus pneumonia in 4 patients among our series of 106 transplant patients and discussed them with series in lit-
erature.
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Giris

Bagisiklik sistemi baskilanmis hastalara yatkin
olurlar. Enfeksiyonlara en sik maruz kalan organ
ise akciger olup komplikasyonlarin % 75 gibi bu-
yuk bir kismini olusturur. Bu hastalarda yeni olu-
san akcigre infiltrasyonlari tani ve tedavide genel-
likle guicltk yaratir. Akcier enfeksiyonlari hastala-
rin yaklasik yarisinda birden fazla enfeksiyon ajani
ya da enfeksiyon ile enfeksiyon disi patolojilerin
birlikteligi seklinde gordiltir (1,2). En sik sorumlu
organizmalar sirasi ile bakteriler, viruslar, mantar-
lar ve parazitlerdir. Mantarlarda ise sorumlu pato-
jenler, Cryptococcus neoformans, Aspergillus tur-
leri, Candida turleri, Coccidioidomyces immitis,
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Mukormikoz etkenleri ve Histoplasma capsula-
tum’dur (3). Aspergillus turleri bu tip hastalarda
genellikle ytiksek ates, yan agrisi, nefes darligi, k-
stirtik, hemoptizi ile seyreden nekrotizan, hizl se-
yirli bir bronkopndmoni yapar. Ayrica, kavitasyon,
vaskller invazyon ve hemorajik infarktlar da olus-
turabilir? Bu calismada klinigimizde 1991-2000 yil-
lari arasinda takip edilen, yaslari 32-43 arasinda
degisen dort akciger aspergillozlu renal transplant
olgusunu sunmayi uygun gorduk.

Olgular

Olgu-1: E.A. 43 yasinda kronik piyelonefrit nede-
niyle Eylil 99'da son dénem bdébrek yetmezligine
giren erkek hastaya, canli donérden alinan béb-
rek 28.9.99 tarihinde nakledilmis. U¢'lti immtn
baskilayici (Prednisolon 20mg/glin, Azatiyopirin
100mg/guin, Siklosporin 100mg/gtin) tedavisi al-
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tinda iken 12 ay sonra (Eyltil 2000) ates, 6kstirtik,
halsizlik nedeniyle nefroloji klinigimize yatirildi.
Akciger (AC) grafisi ve toraks tomografisinde (CT)
sol AC Ust lobta aspergillus enfeksiyonu ile uyum-
lu kavitasyon ve icinde mantar topu mevcuttu.
Tam kan tetkikinde; Lékosit  11400/mm3, He-
moglobin 13g/dl, Trombosit 174000/mm3, peri-
ferik yayma; % 81, Polimorf ntikleer I6kosit (PNL),
% 9 comak, % 2 eozinofil, % 8 Lenfosit saptan-
di. Klinik bulgular radyoloji ile desteklendikten
sonra mantar enfeksiyonu ile ilgili balgamin di-
rekt incelemesi ve kdiltliri yapildi. Amfoterisin-B
1.5 mg/kg/guin dozunda ampirik tedavi hemen
baslandi. Balgam ve bronkoalveoler lavaj
(BAL)da direkt incelemede bir 6zellik saptanma-
di, ktiltlirde tireme olmadi. Direkt inceleme ve kdil-
tlirle kesin tani saglanamamakla beraber verilen
ampirik amfoterisin-B tedavisine cevap alindi. Te-
davinin 64. glintinde klinik ve radyolojik olarak
tam dtizelme oldu ve tedavisi kesildi.

Olgu-2: M.M. 34 yasinda erkek hastaya, nedeni
bilinmeyen son dénem bébrek yetmezligi nede-
niyle Subat 96'da canli dondrden alinan bébrek
nakledildi. Uc'li immun baskilayici (Siklosporin
150 mg/guin, Azathiopirin 100mg/guin, Predniso-
lon 30mg/gtin) tedavi altinda iken 48 ay sonra
(Subat 2000) genel durumunda bozulma, ates,
Okstirtik ve balgam c¢ikarma nedeniyle nefroloji
klinigimize yatirildi. Akciger grafisi ve torak CT'de
her iki akciger alt lob stiperior segmentlerin sant-
ralinde dtizensiz sinirli kavitasyon alani olan kon-
solidasyonlar izlenmekteydi (Resim 1,2). Lokosit
12200/mm3, Hemoglobin 11.8g/dl, Trombosit
274000/mm3, Periferik yayma; %71 (PNL), % 8
comak, % 1 eozinofil, % 20 Lenfosit bulundu.
Hasta nefroloji klinigine yatirilarak kdilturleri alindi
(balgam ve kan); meropenem 2g/guin basland.
Ancak tedavinin 3. gtintinde cevap alinamayinca
vankomisin 1.5g/gun eklendi. Mevcut ikili tedavi-
ye de cevap alinamadi. Balgamda direkt incele-
mede mantar, tliberkdloz basili dahil bir 6zellik
saptanmadi ve kiilttirtinde Ureme olmadi. Klinik
ve radyolojik olarak aspergillus enfeksiyonu du-
stindtirmesi nedeni ile ampirik olarak amfoterisin-
B 1.5mg/kg/glin dozunda tedavi baslandi. Hasta-
nin yatisinda BAL da yapildi. BAL materyalinde de
lireme olmamasina ragmen tedavinin 4. glintinde
klinik olarak cevap alindi ve 96. glintinde hem kli-
nik hem de radyolojik olarak tam dtizelme saglan-
di (Resim 3).

Olgu-3: S.0. 38 yasinda, kronik piyelonefrit nede-
niyle son dénem bdébrek yetmezligi gelisen erkek
hastaya Mart 2000de canli dondrden alinan béb-
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Resim 1:

Resim 3:

rek nakledildi. U¢'lti immtin baskilayici (Siklospo-
rin 100mg/gtin, Azotiyopirin 50mg/gtin, Perdin-
solon 20mg/guin) tedavi baglandi. Poliklinik taki-
bimizde tedavisini alan hasta, 5 ay sonra (Tem-
muz 2000) nefes darligi, okstrik ve balgam ¢
karma sikayetleri nedeniyle nefroloji klinigine ya-
tinldi. Akciger grafisi ve toraks CT'de sol AC Ust
lob posterior segmente ince duvarl kaviter lez-
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yonlar saptandi. Lékosit 9800/mm3, hemoglobin
12.8g/dl, trombosit 198000/mm3, Periferik yay-
ma; % 78 PNL, % 13 Comak, % 2 Monosit, % 17
Lenfosit saptandi. Hastanin yatisinda balgam di-
rekt inceleme, kdilttird ve kan kdilttird génderildik-
ten sonra proflaktik olarak sulperazon 3g/gtin ile
vankomisin 2g/gun baslandi. Hastanin klinik ola-
rak progresyon gdstermesi lizerine ampirik olarak
4. glinde amfoterisin-B ile 1.5mg/kg/glin dozun-
da tedavi baslandi. Tedavinin 3. glintinde ates ve
klinik cevap alindi. 45. gtinde klinik ve radyolojik
olarak tam dtizelme sagland.

Olgu-4: S.G. 36 yasinda erkek hastaya, nedeni bi-
linmeyen son dénem bébrek yetmezligi nedeni ile
Subat 2000°de canli donérden alinan bébrek nak-
ledildi. Uc'lti immtuin baskilayici (Siklosporin
200mg/guin, Azotiyopirin 100mg/gtin, Predniso-
lon 30mg/qglin) tedavi alan hastada 46 guin son-
ra (Mart 2000) ates, 6kstirtik ve halsizlik sikayet-
leri basladi. Akciger grafisi ve toraks CT'de her iki
AC'de yaygin pndmonik infiltrasyonlar tespit edil-
di. Lékosit 14000/mm3, Hemoglobin 14.1g/dl,
Trombosit 263000/mm3, Periferik yayma; % 76
Polimorf ntikleer I6kosit (PNL), %9 Comak, % 1
Monosit, % 14 Lenfosit. Kdilturleri icin kan ve bal-
gam alindiktan sonra genis spektrumlu antibiyo-
tik tedavisi baslandi (Sulperazon 3g/guin, Vanko-
misin 1.5g/guin). Pneumocystis carinii icin profi-
laktik olarak trimetoprin-sulfametoksazol 400
mg/gtin aliyordu. Klinik ve radyolojik olarak ce-
vap alinmayinca tobramisin 350mg/guin eklendi.
Bu stire icinde BAL yapildi ve alinan materyal kdil-
tlire gdnderildi. TUm bu tedavilere ragmen enfek-
siyon progresyon gosterdi. Balgam ve BAL 6rnek-
lerinde aspergillus tlird mantari tremesi Uzerine
amfoterisin-B ile 1.4mg/kg/guin dozunda tedavi
baslandi. Enfeksiyon kontrol altina alinmadi ve
hastanin genel durumu giderek bozuldu;
13.09.98'de solunum yetmezligi nedeniyle kaybe-
dildi.

Tartisma

Cerrahi teknikte ve immun baskilayici tedavide
kaydedilen tim gelismelere ragmen, transplan-
tasyon sonrasi gelisen enfeksiydz komplikasyon-
lar morbidite ve mortaliteyi hala ciddi bir sekilde
etkilemektedir. Bunlarin icinde mantar enfeksi-
yonlari 6nemli bir yer tutmaktadir. Retrospektif
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bir analizde 512 bébrek transplant alicisinin 18'in-
de invazif fungal infeksiyon (%3.5) bildirilmistir.
Bunlarin 4G Aspergillus’a bagli pnémonilerdir
(4). Aspergillus cinsi kiif mantarlari cevrede, 6zel-
likle ctirtiyen bitkiler Uzerinde yaygin olarak bu-
lunmakta, badisik 6zurld hastalarda, kronik gra-
ntlomatdz hastaligi olan kisilerde veya solunum
yolunun anatomik bozuklugu olan bireylerde, fir-
satcl akciger enfeksiyonuna neden olabilmektedir
(5,6). Aspergillus sporlarinin solunum yolundan
girmesi ile akciger aspergillusuna iliskin degisik
klinik tablolar ortaya cikar. Bu klinik tablolar; aller-
jik bronkopulmoner aspergillozis (ABPA), mantar
topu (aspergilloma), akut invazif aspergilloz ve
kronik nekrotizan aspergillozdur. Klinik sekil, has-
tanin immtuinolojik durumu ile yakindan ilgilidir (5-
10). A. Fumigatus, A. Flavus ve A. Niger pulmo-
ner hastalik yapabilir (7). Akciger enfeksiyonlarin-
da etken olarak en sik saptanan tir; A fumiga-
tus'tur. Enfeksiyonun primer odagi akcigerlerdir.
Yuksek ates, yan agrisi, nefes darligi, oksdirtik ve
hemonptizi ile seyreden nekrotizan hizli seyirli bir
bronkopnémoni gelisir. Drt olgumuzda gelisen
akciger aspergillus enfeksiyonu, aspergillus'un
degisik klinik tablolar arasinda pnémonik infiltras-
yon, kaviter lezyonlar ve mantar topu seklindeydi.
Literatirde oldugu gibi olgularimizda da ates,
yan agrisi, Okslirtk ve nefes darligi gibi benzer
semptomlar vardi. Ozellikle mantar topu klinigi ile
seyreden olgularda hemoptizi komplikasyonu ol-
gularimizin higbirinde tespit edilmedi (5,6). Bir
hasta disindaki hastalarimizda mantar topu (as-
pergilloma) ve kaviter lezyonlar tespit edildi. Man-
tar topu (aspergilloma); ttiberkdiloz, bronsektazi,
sarkoidoz, pnémokonyoz, vb. Nedenlerle &nce-
den olusan kavitelerde gelismesine ragmen, olgu-
larimizda kavitasyon yapan patolojik herhang ibir
durum yoktu. Hastalarimizda oldugu gibi mantar
cogu kez Ust loblarda, bazen de alt loblarin apikal
segmentlerinde gérdildir. immtin baskilanmis has-
talarda aspergillus enfeksiyonu, akciger tutulumu
yaygin ve siklikla organ disi tutulum birlikte g&-
rilmesine ragmen (1,3,4,6-10) bizim bir olgu-
muzda yaygin akciger tutulumu vardi. Ancak hig-
bir olgumuzda akciger disi tutulumu tespit edil-
medi. Olgularin immuin baskilayici tedavi (tdm im-
mun baskilayici ilaclar oral tedavi seklinde idi)
dozlari azaltilarak, 1.4-1.5mg/kg/glin arasinda
degisen dozlarda amfoterisin-B tedavisi baslandi.
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Iki-tic aylik tedavi sonrasi tic olgu klinik ve radyo-
lojik olarak tamamen dizeldi. ilk iki olgumuzda
oldugu gibi 4. olgumuzda da baska bakteriel pné-
moni dustindlerek genis spektrumlu ikili antibiyo-
terapi baslandi, cevap alinamayinca bu olgumuza
daha sonra tobramisin tedavisi ilave edildi. BAL ve
balgam materyalinde aspergillus tiremesi tizerine
1.4mg/kg/glin dozunda amfoterisin-B eklendi.
Transplantin 5. glintinden itibaren profilaktik ola-
rak trimetroprin-sulfametaksazol aliyordu. Bute-
davilere ragmen klinik ve radyolojik olarak enfek-
siyon progresyon gdésterdi. Solunum yetmezligine
girmesi sonucu hasta kaybedildi. Olgularimizda
ne balgam direkt incelemede ne de kiiltlirde tu-
berktiloz basili saptandi. Medikal tedavi ile birinci
olgu 64 glinde, ikinci olgu 96 glinde, tclincu ol-
gu da 45. guinde klinik ve radyolojik olarak tam
dUizeldi ve kavitelerin cerrahi rezeksiyonuna gerek
gorulmedi.

Sonug olarak, bébrek alicisinda enfeksiyonlar igin-
de mortalitesi en yuksek olan klinik tablolardan
biri pnémonilerdir. Bu nedenle bu vakalara yakla-
simda enfeksiydz ajan olarak Aspergillus da mut-
laka dustintlmeli ve laboratuvar olarak dogrulan-
masa da yuksek risk altindaki hastalara ampirik
tedavi erken baslanmasi olgularimizda oldugu
gibi hayat kurtaricidir.
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