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Bir Kriptokok Menenjiti Olgusu
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Orzek: Sistemik mantar hastaliklar: arasmda yer alan kriptokokoz sporadik olarak gériilen bir infeksiyondur. C.neoformans, insan
viicudunda akciger ve beyin zar bagta olmak fizere gegitli yerlere yerlegebilen bir mantardr. Genellikle immiin sistemi baskianmg
veyn zaysf olan kigilerde goriiliir, Bizim hastannzda belirgin bir immiin defekt tespit edemememize ragmen C. neoformans menenjiti
geligmigtir, Flukanazol tedavisiyle hasta tameamen iyilegmigtir. Taburcu olduktan sonra 6 aydsr dilzenli kontrollere gelen hastada bir
sekel gelismemigtir.,

Anahtar Sézcitkler: Cryplococeus neoformans, menenjit, flukonazol,

Summary: A case of erypfococcal meningitis. Cryptococcosis, which takes place among systemic fungal diseases is an infection which is
seen sporadically, C. neoformans is a fungus which may be localized at various sites in the human body, mainly pulmonary and meningeal sites. It
is generally encountercd in people whose imne system is suppressed or in these with immune deficiency. Although no marked inunune defect was
detected in our palient, she developed Coneoformants meningitis, The patient improved fully with the wdministration of fluconazole. No sequalae

developed in the patient who regularly visited us for 6 months for follow-up after she lind been discharged.
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Giris

Sistemnik mantar hastaltklar arasinda yer alan kriptokokoz
sporadik olarak goriilen bir infeksiyondur. Hastalik etkeni
Cryptococcus negformans diilnyamn her tarafinda géritlebilen bir
mantardsr. Kriptokoklann kirsal bélgelerde kura ot yiginlar, sa-
manhiklar gibi glines 1171 almayan rutubetli yerlerde bulundugu
belirlenmisgtir. Kriptokoklar, meyvelerin kabugundan, meyve su-
larindan, slitten ve lopraktan izole edilmigtir. Kriptokoklar, nor-
mal agiz ve barsak florasinda bulunmazlar (1). Insanlar arasinda
veya hayvaniardan insanlara bulasma bildirllmemigtir (1,2).

Bulagma genellikle akcifier yolu ile olur ve mantan igeren
toprak toz ve kus gilbrelerinin inhalasyonu ile ortaya gikar. Ak-
cigerlerde ortaya ¢ikan infeksiyondan sonra mantar kan yoluyla

bagta meninskler olmak dizere, kemiklere, deriye ve difer i¢ or- .

ganlara yayilabilir, Nadir olarak deri yoluyla da viicuda girebil-
diggi goriilmilgtlir. Kriptokokoz siklikla immiin yetersizlifi olan
kisilerde griilmektedir. Son yillarda AIDS hastalarinda ortaya
cikan infeksiyonlann arasinda &n siralarda yer almaktadir. Lo-
semi, Hodgkin hastalifn, sarkoidoz, multip] myelom, diyabet,
bébrek hastaliklar, uzun siiren antibiyolik sagaltimi gibi du-
rumlarda kriptokokoz giiriifebilir. Merkezi sinir sistemi tutuldu-
funda hastahk genellikle tilberkiiléz menenjiti taklit eder ve te-
davi edilmedigi takdirde 8limctildiir (2).

C .negformans infekte dokularda 5-10 pm ¢apinda, yuvarlak,
gevresinde az ¢ok kalin bir kapsiil bulunan ve kapsiille birlikie
capi1 10-15 pm'ye ulasan hiicreler halinde goriilir. Dig ortamda
genellikle kapsiil yapmazlar (3).

Dokularda giiriilen reaksiyon sikhkia nonspesifik reaksiyon
diye tanimlanan lenfosit ve makrofaj infiltrasyonu ile karakteri-
ze bir lezyondur. Notrofil infiltrasyonu gok az goriilir (4).

Olgu
35 yaginda kadin, bag agns, bulanti, kusma, halsizlik gika-
yetleriyle bagvurdu. Ozgeemiginde Gonemli bir dzellik bulunma-
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() SSK Okmeydam Egitim Hastanesi, Infeksiyon Hastaliklan ve
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yan hasla, iki ay dnce bir giigtls hastaliklan hastanesinde, ateg,
tksiiriik, halsizlik sikayetleriyle yatirilarak kronik brongit tam-
styla tedavi gtirmiistil. Haliyle taburcu edilen hastanin genel du-
romu tam dilzelmemis ve daha sonra giddetli bag agrisi, bulants,
kusma, halsizlik ortaya ¢cikmst.

Fizik muuyenede bilinci agik, aktif durumda ve koopere
olan hasta, hafif kagektik griiniimdeydi. Ense sertlifi ve Ker-
nig bulgusu diginda sistem muayeneleri normaldi. Nabiz 80/da-
kika, TA 90/50 mm Hg idi.

Laboratuvar incelemelerinde eritrosit sedimantasyon izt 55
mm/saat, lokogit 10 200/mm3, eritrosit 3 900 000/mm3, he-
mogiobin 11 gr/dl, trombosil 363 000/mm?3 bulundu; periferik
yaymada &zellik yoktu. . Biyokimyasal testleri normaldi. Gru-
ber-Widal testi, Brucella agliitinasyonu, VDRL, TPHA, mono-
test, anti-DNA, RF, anti-HIV testleri negatifti. CRP (+4++) po-
zitif ve tiiberkiilin testi pozitifti. Akcigier grafisinde sag apikal
bilgede slipheli infiltrasyon; toraks tomografisinde D4 sag ya-
ns1 ile kostovertebral eklemi igine alan litik lezyon bulundu.
Bilgisayarli beyin tomografisi normaldi.

Lomber ponksiyonla elde cdilen beyin-omurilik sivist
(BOS)'mn businci hufif artmaghi; renksiz ve opalesan poriiniim-
deydi; hiicre sayim % 60 lenfosit, % 40 polimorfonikleer ol-
mak iizere 750/mm?3, Pandy reaksiyonu (+) pozitif, protein dil-
zeyi 18 mg/dl, glikoragi/glisemi 45/120 mp/d} idi. Kiilliirde tre-
me oimad. Aside direncli basil gériilmedi. Léwenstein besiye-
rinde ve radyometrik kiltiirde iireme olmad.

Toraks MR1nda D3-D4 sag paravertebral apse saptandi ve
Pott hastahiff tamis: konuldu. Tamamen kronik seyirli olan has-
talik, BOS degierlerine bakarak tiiberkiléz menenjit olarak de-
gerlendirildi ve antitiiberkild tedavi baglandl, Ancak siirekhi
kusmast nedeniyle diizenli bir tedavi yapilamadi. Yinelenen
lomber ponksiyonlarda alinan sonuglar Tablo 1'de géslerilmig-
tir.

Daha sonra paravertebral lezyon nedeniyle ortopedi klini-
gince operasyona alindi, bogaltlan apse maleryalinin patolojik
incelemesi sonucunda graniilomatz iltihap (kriptokokkoz veya
koksidiodidoz gibi fungal infeksiyon) tanist konuldu, Saboura-
ud agarinda ve kanh agarda iic giin sonunda 1-2 mm capinda
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Tablo 1. Hastanin BOS Bulgulanndaki Degigiklikler

Baglangg 5. Giln 15. Giin
Basing Hafif artmig Normal Hafif artmig
Gordndm Opalesan Bermrak Berrak
Renk Renksiz Renksiz Renksiz
Hiicre sayisi 750/mm3 235/mms3 450/mm3
Hdcre tipi % 70 pofimorf % 70 leniosit % 80 lenfosit
Pandy reaksiyonu (+) pozitif {+) pozitif (#4) pozitif
Protein 19 mafd| 31 mg/d| 60 mg/di
Glikoz {BOS/kan) 45139 mg/idk 381147 mg/d| 401142 mgfd|
Kilgr {reme yok {Ireme yok Ureme yok
Aside direngli basil  Goriimedi Gérilmedi Gardlmedi
Lawenslein besiyerd  Ureme yok Ureme yak Ureme yak

@clec Kithiird Ureme yoik Ureme yok Oreme yy

mal-krem renkli konveks koloniler liredi. Gram boyamasinda
Gram-pozitif ve ¢ini miirekkebi ile boyandiginda yuvarlak, 1o-
murcuklanma gsteren ortast sulu fuksin ile pembe-kirrma bo-
yanms, cevresndeki kapsiile uyan bélgesii boya almamig maya
hiicreleri gorildii, Bunlarn C.neoformans olabilecegi dilgiinitle-
rck kesin idantifikasyon igin istanbul Universitesi Istanbul Tip
Fukiiltesi Mikrobiyoloji ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Da-
I'na gonderildi ve burada C.negformans olduklan dojrulandi.
Kanda balalan kriptekok antijeni pozitif, BOS'taki ise negatif
bulundu. _

Bu verilerle kriptokok menenjiti olduguna karar verilip flu-
konazol (400 mg 1V) tedavisine baglandi. Tedaviye baglandik-
tan 10 giin sonra yavas olmakla birlikte hastamn genel durumu
diizelmeye ve hasta afizdan beslenmeye bagladi. BOS incele-
mesinde hilcre sayis: % 80 lenfosit olmak iizere 256/mm3; pro-
tein diizeyi 100 mg/dl, glikoragi/glisemni 88/160 mg/dl olarak
bulundu. Hastamn tedavisi sabirla siirdilrifldi. Bu arada kan bi-
yokimyast normaldi. 40 glin sonra oral tedaviye gegildi. Toplam
iki aylik tedavi sonucunda BOS renksiz ve berrak griintimdey-
di; hiicre sayis: 90/mm?, % 90 lenfosit, protein diizeyi 36 mg/dl,
glikoragi/glisemi 39/120 mg/di idi. Bu sonuclarla hasta salah ile
taburcu edildi. Alt aydir kontrollere gelen hastada nilks ve se-
kel saptanmad.

Irdeleme

Ulkemizde kronik seyirli merkezi sinir sistemi infeksiyon-
lannda akla Snceiikle tilberkiloz menenjit geimektedir. Diger
etyolojik ajanlardan mantarlar, bazt viruslar ve bazi parazitler
sayilabilir, bakteriyel elkenlerden Brucella subakut veya kronik
menenjit yapabilir. Viral ensefalitlerin BOS bulgulan gofu kez
genellikle hafif degigiklikler gBsterir. Pandy reaksiyonunun za-
yif pozitifligi yanmda seker ve protein dilzeylerindeki hafif de-
gisiklikler nispeten kolay bigimde tamnmalarm saglar. Akut
bakteriyel menenjitlerde BOSa belirgin polimorfonidkleer 16-
kosit arugimin ve protein diizeyinin yiiksek olugunun yam sira
diigiik glikoz diizeyi de tant igin oldukga yardimeidir. Tiiberkil-
16z menenjitte ise oldukga yiiksek protein artig, diigtik glikoz
diizeyi, siirh hiicre artig1 vardir, Olgumuzda BOS bulgular til-
berkiiloz menenjite benzemektedir. Bu yiizden antiliiberkiild te-

davi baglanms, fakat yarar gorillmemigtir. Haste takip silresi
boyunca bag agns: ve alt ekstremitelerdeki giigsiizliikien yakin-
mistir. Bu bulgular kronik menenjitin Lipik belirtileridir,

BOS'ta etkenin diretilememesine ragmen, bulgular ve klinik
tablo, paravertebral lezyondan iiretilen mantarin etken oldufunu
diigiindiirmekiedir. Ayrica yapilan serolojik testlerde C.neafor-
mans igin pozitif sonug alinmast, yine bu mantarin merkezi sinir
sistemi infeksiyonunu desteklemektedic. Hepsinden &nemlisi
spesifik tedaviye baglandiktan sonra hastamn durumunda belir-
gin tyilesme gorillmesidir.

Kriptokok menenjiti tedavisinde ilk ofarak amfoterisin B ve
flusitozin kombinasyonu dnerilmektedir (5-7}. Son yillarda
HOS'ta % 60-80 oraninda bulunabilen flukonazolle tedavi edi-
Ten kriptokok menenjilleri bildirifmigtir (8,9). Hastarmz da flu-
konazolle tedavi edilmis, sifa saflanmig ve sekel kalmamigtir.

Sonug olarak klinik ve Iaboratuvar bulgular bu denlt belir-
sizlik gstercn, klinik seyri yavag olan hastalarda tam igin &n-
yargil1 ve aceleci olmamaly, nadir etkenleri de akla petirmelidir.
Zaten bu efkenin yurdumuzda nadir olmadigina dair yaymlar
meventtur. Bilindigi gibi kriptokokez olgulanmn bilyiik ¢ogun-
lugu immiin yetmezliklerde, malignitelerde, antibiyotik veya
immiinesiipresif ilag alanlarda gelismektedir. Hastamizda yapr-
lan aragtirmalurda by durumlara rastlanmamigtir. Bunun yani-
da sosyockonomik durumun iyi olmamasi hazwlayicr fakior
olarak dilgiinlilebilir.
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