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Renal Hucreli Kanseri Taklit Eden Renal Aspergilloz Olgusu

A Case of Renal Aspergillosis Mimicking Renal Cell Cancer
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Ozet

On bes yildir tip 2 diabetes mellitus 6ykisu olan 56 yasindaki
erkek, son 2 aydir devam eden sol yan agrisi, son 3 ayda 10
kilo kadar kilo kaybi ve 1 aydir zaman zaman 38°C'yi gegen ates
ataklariyla bagvurdu. Hastanin tam kan sayimi ve biyokimyasal
testleri normal olarak saptanirken C-reaktif protein (CRP) degeri
158 mg/It olarak izlendi. Idrar ve kan kiiltiirlerinde mikroorga-
nizma saptanmadi. Abdominopelvik bilgisayarli tomografide
(BT) sol bobrekte kistik bir kitle tespit edildi. Kist hidatik yoniin-
den indirekt hemagliitinasyon testi negatif bulundu. Bébrekteki
lezyon, olasi malignite riski nedeniyle subkostal “chevron” ke-
siyle sol radikal nefrektomi yapilarak eksize edildi. intraoperatif
olarak bobregin anterior kismindaki timor oldugu disiinilen
lezyon icerisinden purulan sivi drene oldu. Bobrek dokusunda
histopatolojik olarak ksantograniilomat6z pyelonefritle birlik-
te hematoksilen eozin boyamasinda dallanma gOsteren ve
septumlari olan hifler izlendi. Nekrotik materyalde lateks agli-
tinasyon yontemiyle galaktomannan antijeni saptandi. Kiiltlirde
Aspergillus fumigatus (iremesi Uzerine renal aspergilloz tanisi
kesinlestirildi. Tarama amaciyla ¢ekilen toraks ve kraniyal BT'de,
ekokardiyografide ve yapilan oftalmoskopik degerlendirmede
baska lezyon saptanmadi. Hastaya 6 hafta siireyle 2x100 mg
oral itrakonazol tedavisi baslandi. Tedavi sonunda CRP normal
olarak saptanirken, kontrol BT'de patolojik bulguya rastlanmadi.
Sonug olarak immiin yetmezligi olan veya diabetes mellitus gibi
komorbiditeleri olan hastalarda renal kitle saptandiginda fungal
infeksiyonlar ve 6zellikle de aspergilloz akla gelmelidir.
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Abstract

We report a 56-year-old male patient with diabetes mellitus type
2 for 15 years who referred to our hospital with a history of left-
side pain for 2 months, 10 kilograms of weight loss in the last
3 months and intermittent fever attacks over 38°C for 4 weeks.
The results of laboratory tests including complete blood count,
kidney and liver functions, and blood electrolytes turned out to
be normal. C-reactive protein (CRP) was high as 158 mg/L but no
microorganism was identified in urinary and blood cultures. In
abdominopelvic computerized tomography (CT), a cystic lesion
was observed at the left kidney. The result of indirect hemagglu-
tination test for hydatid cyst was negative. Because of the risk of
malignancy, left radical nephrectomy with subcostal chevron in-
cision was performed. During the operation, a lesion on the ante-
rior part of the kidney filled with purulent fluid was observed and
drained. Histopathological examination revealed a kind of xan-
thogranulomatous pyelonephritis and microscopic examination
with hematoxylin and eosin displayed branching septate hyphae.
Galactomannan antigen was detected in necrotic material with
latex agglutination test and Aspergillus fumigatus was isolated
in the culture. Thoracal and cranial CTs, echocardiography and
ophthalmic examination were normal. An oral therapy of 100 mg
itraconazole 2 times a day for 6 weeks was given. Post-therapy
CRP was normal and no lesion was identified at the control CT. As
a result, fungal infections, especially aspergillosis should be kept
in mind in immunodeficient patients or patients with comorbidi-
ties like diabetes mellitus with a renal mass.
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Giris

Aspergillus genelde immiin yetmezlikli insanlarda
lokal ya da invazif hastaliga sebep olabilen, dogada yay-
gin olarak bulunan bir kiif mantaridir. AIDS, diyabet, genis
spektrumlu antibiyotik kullanimi, prematurite, malignite-
ler ve organ transplantasyonu alicisi olmak Aspergillus
infeksiyonu gelisimi icin risk faktérleridir. immiinokompe-

tan insanlarda nadiren infeksiyona sebep olur. Son yirmi
yilda bagisikhgr baskilanmig hasta sayisinin artmasiyla
birlikte aspergilloz insidansinda da artis g6zlenmistir. As-
pergilloma denilen mantar toplari seklindeki Aspergillus
infeksiyonlari, en sik solunum sisteminde gorilmekle
birlikte, beyin, bobrek, mesane, kulak, deri ve kraniyal si-
nuslerde de karsimiza cikabilir (1). Bobrekte aspergilloma
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tek basina ya da diger organlarla birlikte multifokal olarak da
gorilebilir. Literatiirde, triner sistemde Aspergillus infeksiyon-
larinin asemptomatik hastaliktan, Uriner sistem obstriksiyonu
ve bobrek yetmezligine kadar degisen spektrumda klinik tablo-
lara yol agabildigi bildiriimektedir (2,3).

Olgu

On bes yildir diyabetik olan 56 yasindaki erkek hasta, iki
aydir devam eden sol yan agrisi sikayetiyle poliklinigimize
basvurdu. Hastanin son 3 ayda 10 kilo kadar kilo kaybi ve son
bir aydir zaman zaman 38°C’yi gecen ates ataklari mevcut-
tu. Ultrasonografik incelemede, sol bobrekte solidden ziya-
de internal ekolu perirenal koleksiyon gorinimu veren 9x4
cm boyutlarinda hipoekoik bir lezyon izlendi. Dinamik renal
bilgisayarli tomografi (BT)'de sol bobregi 6nden, arkadan
ve lateralden saran ve uzun aksi 9 cm olarak dl¢ulen kistik
alanlar iceren yumusak doku izlendi (Resim 1). Primer tani-
da renal hucreli kanserden ziyade bobregi disaridan invaze
eden bir kitle olarak yorumlandi. Kist hidatik yoniinden indi-
rekt hemagliitinasyon testi negatif olarak saptandi. Hastanin
tam kan ve biyokimyasal testleri normal olarak saptanirken
C-reaktif protein (CRP) degeri 158 mg/It olarak izlendi. Idrar
ve kan kiltlrlerinde Greme olmadi. Olasi malignite riski nede-
niyle, bobrekte saptanan stipheli lezyon, subkostal “chevron”
kesi yapilip sol radikal nefrektomiyle eksize edildi. intraopera-
tif olarak bobregdin anterior kisminda izlenen kistik lezyondan
purilan bir sivi bosaldi (Resim 2). Histopatolojik incelemede,
ksantograniilomat6z pyelonefrit saptandi. Ayrica hematoksi-
len eozinle yapilan incelemede dallanan ve septumlari olan
hifler izlendi. Nekrotik materyalden alinan 6rnekte lateks ag-
litinasyon yéntemiyle galaktomannan antijeni saptandi. Or-
nekten yapilan kiltlirde Aspergillus fumigatus Gremesi (ize-
rine renal aspergilloz tanisi kesinlestirildi. Tarama amaciyla
cekilen toraks ve kraniyal BT'de, ekokardiyografide ve oftal-
moskopik muayenede baska bir lezyon saptanmadi. Hastaya
oral itrakonazol 2x100 mg alti hafta slireyle verildi. Tedavi so-
nunda CRP normal olarak saptanirken cekilen kontrol abdo-
minopelvik BT'de herhangi bir patolojik bulguya rastlanmadi.

irdeleme
Aspergillus infeksiyonlariyla kronik (saprofitik), invazif
ve alerjik olmak Uzere Uc¢ sekilde karsilasilir. 180°in uzerinde
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Resim 1. Dinamik renal bilgisayarli tomografide sol bébregi 6nden,
arkadan ve lateralden saran ve kistik alanlar iceren yumusak doku.

Aspergillus tiiri tanimlanmistir. A. fumigatus invazif asper-
gillozdan en sik sorumlu olan patojen olarak bilinmektedir.
A. flavus, A. niger ve A. terreus da diger sik goriilen pato-
jenlerdir (4). Aspergilloz tanisi, kiiltirde mantari Ureterek,
histopatolojik boyama yontemleriyle tipik Aspergillus hifle-
rini gostererek, ELISA ya da lateks aglltinasyon yontemiyle
yapilan galaktomannan ve B-glukan testiyle ya da polimeraz
zincir reaksiyonu (PCR)’yla fungal DNA saptanarak konula-
bilir. ELISA ile galaktomannan antijeninin arastirilmasi FDA
tarafindan onay alan ve klinikte rutin uygulamaya ge¢mis bir
testtir. Immiin yetmezligi olan hastalardaki invazif aspergil-
lozun tanisinda anti-Aspergillus antikoru bakilmasi, rutin bir
test olarak onerilmemektedir.

Hastamizda radyolojik olarak malignite suphesinin ekar-
te edilemedigi bir renal kitle goruntlsi vardi. Kitlenin kistik
natirde olmasi, kist hidatik ihtimalini akla getirmis ve indirekt
hemaglitinasyon testi yapilmigtir. Ancak malignite stiphesiy-
le yapilan ameliyat sirasinda bosalan puriilan sivida histo-
patolojik olarak saptanan hifler, fungal bir infeksiyona isaret
etmistir. Retrospektif olarak degerlendirildiginde, hastanin
tip 2 diyabetinin olmasi sebebiyle ayirici tanida Aspergillus
gibi kavite yapan fungal etkenlere baglh infeksiyonlarin da
dikkate alinmasinin ve galaktomannan antijeninin preopera-
tif olarak bakilmasinin uygun olacagi anlasilmaktadir. Woods
ve arkadaslari (5)'nin 56 hematolojik hastay iceren ¢alisma-
sinda, serum galaktomannan antijeni seviyesiyle Aspergillus
infeksiyonu arasinda yiiksek korelasyon oldugu gosterilmistir
(5). Ayrica tedaviye ragmen galaktomannan diizeyleri yliksek
olarak seyreden hastalardaki prognozun, galaktomannan tit-
resi diisen hastalardakinden daha kotu oldugu gosterilmistir.
Bununla birlikte galaktomannan antijeninin notropenik olma-
yan hastalarda sensitivitesi daha dusuktir. Herbrecht ve ar-
kadaslar (6), solid organ ya da hematolojik malignitesi olan
hastalardaki invazif aspergillozun tanisinda galaktomannanin
spesifitesini %94.8, sensitivitesini %64.5 olarak bildirmis-
tir. Galaktomannanin eriskinlerdeki spesifitesinin, ¢ocuklara
gore daha yuksek oldugu bildirilmig; ayrica otolog kemik iligi
alicilarinda, allojenik alicilara gore yine daha spesifik oldugu
gosterilmigtir. Piperasilin-tazobaktam ve amoksisilin-klavula-
nat gibi antibiyotiklerin kullanimi (7,8), yenidoganda barsak-
taki Bifidobacterium kolonizasyonu gibi sebeplerle yalanci
pozitiflikler de bildirilmistir (9,10).

Resim 2. Bobregin anterior kismindaki kistik lezyon ve bosalan pi-
rilan sivi.
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Infectious Diseases Society of America (IDSA), 2008 yili
kilavuzunda renal aspergilloz tedavisinde primer olarak me-
dikal tedaviyi 6nermektedir (11). Medikal tedavi lokal uygula-
mayla ya da intravendz olarak sistemik sekilde uygulanabilir.
Medikal tedavi, kii¢lik lezyonlarda ¢cogu zaman tek basina ye-
terli olmakla birlikte; blylk lezyonlarda cerrahi drenaj gerek-
sinimi olasiligi daha yuksektir. Nefrektomi bobrek lezyonlari
icin son care olarak onerilmektedir (11). Riptir ve kanama
gibi durumlarda acil nefrektomi indikasyonu dogabilmekte-
dir (12). Literatlrde total nefrektomi disinda nefron koruyucu
cerrahi, yani parsiyel nefrektomi de bildirilmistir (13).

Aspergillomanin medikal tedavisinde vorikonazol primer
secenektir (14,15). Herbrecht ve arkadaslari (14)'nin vorikona-
zol ve amfoterisin B'nin aspergilloz tedavisindeki basarisini
karsilastiran ¢alismasinda 12 ay sonunda vorikonazol grubun-
da tedaviye yanit %52, amfoterisin B grubunda ise %31.6 ola-
rak saptanmistir. Sagkalim orani, 12 ay sonunda vorikonazol
grubunda %70.8, amfoterisin B grubunda %57.9 olarak bildi-
rilmistir. Misra ve arkadaslari (16)'nin vorikonazol, itrakonazol
ve amfoterisin B'nin aspergilloz tedavisindeki etkinligini ince-
leyen in vitro calismasinda da en diisiik minimal inhibitor kon-
santrasyona sahip ajan olarak vorikonazol saptanmistir. Amfo-
terisin B ve vorikonazole karsi direng bildirilmemistir (16,17).
Kaya ve Kiraz (17) 120 aspergillozlu hastadan izole edilen As-
pergillus tirlerinden Gglinde itrakonazole direng saptamistir.

Literatlirde aspergillozun radyolojik olarak tiimérle kari-
sabilecedi bildirilmigtir (18). Hastalarda postoperatif serum
galaktomannan antijen diizeyinin normal olmasina ve rad-
yolojik olarak lezyon saptanmamasina ragmen rekurans ola-
bilir. Bu nedenle oral itrakonazol tedavisi 6nerilmektedir (19).
itrakonazol, aspergillozun medikal tedavisinde birinci secenek
olmamakla birlikte, izole edilen susun antibiyogramda duyar-
I bulunmasi ve postoperatif galaktomannan dizeylerinin de
normal olmasi sebebiyle tercih edilmistir. Aspergilloz tedavi-
sinde, itrakonazol, amfoterisin B ile kombine olarak ya da am-
foterisin B’ye direncli olgularda tek basina kullanilabilir (20).
IDSA 2008 yili kilavuzunda, aspergillozun baglangi¢ tedavisin-
de, birgcok organ tutulumu varsa vorikonazol 6nerilmektedir;
kombine tedavi ise secilmig hastalarda 6nerilmektedir. Alerjik
aspergilloz tedavisinde ise itrakonazol birinci tercihtir. Bununla
birlikte oral biyoyararlanimi azalabildigi i¢in, AIDS hastalarin-
da ve kemoterapi sonrasi mukoziti olan hastalarda itrakonazol
onerilmez. Ozellikle immin sistemi baskilanmis hematolojik
hastalarda, aspergillozun relaps riski mevcuttur. Bu hastalarda
hastalik daha agresif seyredebilmektedir. Relaps olan hastalar-
da sekonder profilaksi planlanabilir (18). Hastamizda diyabet
regllasyonu saglandigi ve ek immiin yetmezlik durumu da bu-
lunmadigi icin sekonder profilaksi planlanmamistir.

Sonug olarak immiin sistemde yetmezligi olan veya diya-
bet gibi immin yetmezlige neden olabilecek komorbiditeleri
olan hastalarda saptanan renal kitleler kargisinda, infeksiyon-
lar ve Ozellikle Aspergillus infeksiyonlar da akla gelmelidir
(21). Bu On taniya yonelik yapilacak ek tetkiklerle aspergilloz
tanisi konulabilir ve hastalar cerrahinin getirecedi ek periope-
ratif morbiditelerden korunabilir.

Cikar Catismasi
Yazarlar, herhangi bir cikar catismasi bildirmemislerdir.
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