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Bobrek Transplantasyonlu Bir Hastada Preumocystis Pnomonisi

Pneumocystis Pneumonia in a Renal Transplant Recipient
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OZET

Pneumocystis pnémonisi (PCP) insanda Pneumocystis jirovecii'nin (P, jirovecii) neden oldugu firsatgi bir akciger enfeksiyonudur. Bu ¢alismada
bdbrek transplantasyonu sonrasinda pnémoni gelisen 23 yasinda bir erkek olgu sunulmaktadir. Hastanin bronkoalveoler lavaj (BAL) sivisi
drneklerinde Giemsa, metanamin-giimUs ve Toluidin-O boyalari ile P, jirovecii trofozoit ve kistleri saptanmigtir. PCP olarak degerlendirilen
hasta 21 gunlik trimetoprim-stlfamatoksazol (TMP-SMZ) tedavisine yanit alinmasi Uzerine taburcu edilmistir. Transplantasyon sonrasi pro-
filaktik tedavi almasina ragmen PCP gelisen bu olgu, etkenin immunsupresyon gelismis hastalardaki dnemini vurgulamak icin sunulmustur.
(Turkiye Parazitol Derg 2010; 34: 186-9)
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ABSTRACT

Pneumocystis pneumonia (PCP) is an opportunistic infection caused by Pneumocystis jirovecii (P. jirovecii) in humans. We reported a 23 year-
old male patient who developed pneumonia after renal transplantation. P, jirovecii cysts and trophozoites were detected in bronchoalveolar
lavage (BAL) samples of the patient by Giemsa, methenamine-silver and Toluidine-O staining. The patient, who was diagnosed as PCP, was
discharged as he recovered by 21 days trimethoprim-sulfamethoxazole (TMP-SMX) therapy. This case, who developed PCP even though he
had received prophylaxis after transplantation, was reported to emphasize the importance of the agent in immunocompromised patients.

(Turkiye Parazitol Derg 2010; 34: 186-9)
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GiRi§ moni ataklar olusturabilmektedir. Olusan enfeksiyon genel-
likle dispne, tasipne, nonprodiktif éksurik, ates, siyanoz,
hemoptizi ve gégus agdrisi gibi nonpesifik semptomlarla
seyretmektedir (1-3).

P jirovecii’ nin neden oldugu PCP, badisiklik sistemi bozul-
mus kisilerde gézlenen énemli bir akciger enfeksiyonudur.
Son zamanlarda gerek hicre duvari yapisi, gerekse nikleo-
tid dizisi nedeniyle daha cok fungal bir etken (Ascomycota  AIDS' in ilk gozlendigi dénemlerde diinyada yillik 20.000'e
ailesi) olarak degerlendirilen P jirovecii, basta AIDS olmak  ulasan PCP vakalari bildirilirken 1989 yilindan itibaren profi-
lizere malignite ve organ transplantasyonu gibi immun sis-  laksisinin uygulamaya girmesi ve 1996 yilindan itibaren de
temin baskilandigi durumlarda hayati tehdit edebilen pné-  yliksek aktiviteli anti-retroviral tedavilerin gelistirilmesiyle
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AIDS hastalarindaki PCP insidansi oldukca asagilara ¢ekilmistir (3).
Ancak son on yil icinde 6zellikle bébrek transplantasyonu sonrasi
gbzlenen salgin dizeyindeki PCP vakalan enfeksiyonun énemini
tekrar gindeme tagimistir (4).

Bu calismada solunum sikintisi  sikayetleriyle Dokuz Eylul
Universitesi Hastanesi’ ne (DEUH) basvuran ve yapilan incelemele-
rinde P, jirovecii enfeksiyonu saptanan bir bobrek transplantasyon
hastasi sunulmaktadir. Transplantasyon sonrasi profilaktik tedavi
almasina ragmen PCP gelisen bu olgu, etkenin immunsupresyon
gelismis hastalardaki dnemini vurgulamak igin sunulmustur.

OLGU

2008 Mayis ayinda DEUH'de bobrek transplantasyonu gergekles-
tirilen 23 yasindaki erkek hasta, operasyondan itibaren farkli
strelerle Deltacortril (prednisolon, 2x10mg, suirekli), Sandimmun
(siklosporin, 2x125mg, strekli), Cell-cept (mikofenolat mofetil,
2x500mg-ilk 3 ay) ve Immuran (azotiyoprin, 2x100mg 5. aydan
itibaren) gibi immunsupresif ajanlar kombine tedavi seklinde
almigtir. Hastaya ayni zamanda PCP profilaksisi igin alti ay boyun-
ca giinde bir tablet Bactrim (80 mg TMP/400 mg SMZ) tedavisi
uygulanmistir. Daha dnce bir defa idrar yolu enfeksiyonu ve bir
defa da ishal sebebiyle DEUH Nefroloji kliniginde izlenen hasta
son olarak 2009 Adustos ayinda solunum sikintisi sikayetiyle tek-
rar hospitalize edilmistir.

Hastaneye kabulinde genel durumu orta, bilinci agik, koopere
ve oryente olan hastanin, sol alt dudakta herpetik lezyon, bilate-
ral alt ve orta zonlarda raller ve interkostal cekilmeleri disinda
diger sistem bulgularn normaldi. Vital bulgularn degerlendirildi-
ginde ates 36.5 °C, arteryel kan basinci 120/80 mmHg, nabiz 120/
dk, solunum sayisi 30/dk olarak saptandi. Kan tetkiklerindeki
anormal bulgular; BUN: 47mg/dl (1), Kreatinin: 2.26 mg/dl (1),
Urik asit: 13 mg/dl (1), Fosfor: 5.5 mg/dl (1), laktat dehidrogenaz
(LDH): 450 U/L, CRP:127 mg/L (1), PO,: 52 mmHg(|); Lokosit:
11.200/mm?3, Nétrofil: %92.3 (1), Lenfosit %5.7 ve sedimantasyon
12 mm/h (1) seklinde idi.

Diger Tetkikler
Sitomegalovirus (CMV) antijenemi: +++

PA akciger grafisi: Bilateral yaygin infiltratif gorinim

Bilgisayarli tomografi (BT): Bilateral agirlikli olarak orta ve alt
zonlarda yaygin buzlu cam gérintisi

Radyolojik bulgular tzerine hastadan alinan BAL sivisi etkensel
tani icin parazitoloji, mikoloji ve bakteriyoloji laboratuvarlarina
gonderildi. Parazitoloji Laboratuvar’ na gelen érnekten sitosant-
rifij (4000 romx10 dk) ile hazirlanan preparatlar Giemsa, metana-
min gimuUs (Bio-optica Kat no: 04-043822) ve Toluidin-O ile
boyanarak incelendiginde P, jirovecii kist ve trofozoitleri saptandi
(Resim 1). Mikolojik ve bakteriyolojik incelemelerde ise herhangi
bir etkene rastlanmadi.

PCP olarak degerlendirilen hastaya destek tedavisi yani sira 21
gunlik intravendz TMP-SMZ tedavisi (30 mg/kg, 4 bdlinmis
dozda) uygulandi. Tedavi sonrasi kontrol amaciyla ¢ekilen PA
akciger grafisinde ve BT’ sinde akciger bulgularinda gerileme
saptanan hasta genel durumunun iyi olmasi ve oksijen saturasyo-
nunun normale dénmesi Gzerine taburcu edildi.

TARTISMA

P jirovecii immunsupresyon altindaki hastalarda 6nemli bir
enfeksiyon etkeni olarak kabul edilmektedir. Son on yilda 6zellik-
le bébrek transplantasyonu sonrasi gozlenen salgin dizeyindeki
PCP vakalari bu durumu agikga ortaya koymaktadir. 2004 yilinda
Fransa’'da, 2005 yilinda Japonya'da, 2005 ve 2008 yillarinda
Almanya’da, 2007 yilinda Hollanda’ da cesitli bobrek transplan-
tasyon Unitelerinde yasanan PCP salginlarinda yaklasik 90 kisinin
enfeksiyondan etkilendigi rapor edilmistir (4-7).

PCP tanisinda antikor saptanmasina yonelik serolojik testler ¢cok
fazla tercih edilmezken, etkenin molekiler dizeyde saptanmasi
ancak donanimli laboratuvarlarda yapilabilmektedir (2, 8).
Bununla birlikte akciger dokusu ve solunum yolu &rneklerinde
kist ve trofozoitlerin gosterilmesi PCP tanisinda altin standart
olarak kabul edilmistir. Bu amacla kullanilan immunfloresan
boyama, duyarlihigi en ylksek yontem olmakla beraber yiksek
maliyet nedeniyle rutin laboratuarlarda ¢ok sik kullanilmamakta-
dir. Glinimizde Giemsa, Diff-Quik, Gomori metanamin-giimus,
Calcofluor beyazi ve Toluidin-O en sik kullanilan boyama yon-
temleri arasinda gosterilmektedir (2, 3, 9). Olgumuzun BAL sivi-
sindan hazirlanan preparatlarina Giemsa ve metanamin-gimis
boyalarinin yanisira Toluidin-O boyasi da uygulandi. Giemsa
boyali preparatlarda &zellikle bal petegdi seklinde kiimelenmeler
icinde hem trofozoit, hem de kistlerin birlikte gézlendikleri sap-
tandi (Resim 1a, b). Diger taraftan Toluidin-O boyasi ile kistik
yapilarin metanamin-giimis boyasinda oldugu gibi net bir sekil-
de gdsterilmis olmasi bu boyanin hem maliyet hem de hiz baki-
mindan tanida iyi bir alternatif olabilecegini géstermektedir
(Resim 1¢, d).

PCP hastalarindaki yikselmis serum LDH enzim dizeyleri 6zgul
bir belirte¢ olmaktan cok altta yatan akciger inflamasyonunun ve
hasarinin bir gostergesi olarak kabul edilmektedir (10). Bu
nedenle PCP hastalarindaki LDH seviyeleri genellikle tedaviye
yanitin degerlendirilmesi amaciyla kullanilmaktadir. Burada sun-
dugumuz olguda da baslangicta saptanan yiksek LDH degerle-
rinin tedavinin ilk haftasinda dramatik bir diglis gostererek nor-
mal seviyelere geriledigi gbzlenmistir. Hastadaki ilgi cekici diger
bir durum ise PCP gelistigi ddnemde CMV pozitifliginin saptan-
masidir. Plasmada CMV antijen varligi transplantasyon sonrasi
dénemde dlzenli araliklarla Indirek Floresan Antikor (IFA) yonte-
miyle degerlendirilmis sadece transplantasyon sonrasi Uglnci
ayda zayif (+) bir pozitiflik tespit edilmistir. Herhangi bir tedavi
verilmeden izlenen hastanin CMV antijenemisi PCP tanisini aldigi
dénemde kuvvetli (+++) pozitif olarak saptanmistir. Son zaman-
larda yayinlanan bircok raporda immunsupresif hastalardaki CMV
ve P, jirovecii birlikteliginden s6z edilmekte ve CMV enfeksiyonu-
nun kendi yarattigi immunsupresyonla PCP gelisimini kolaylastir-
digi bildirilmektedir (11-13). Olgumuzda ilaglar nedeniyle mey-
dana gelen immunsupresyon halinin, CMV enfeksiyonu eklen-
mesiyle daha da arttigi distinilebilir.

immunsupresyon altindaki hastalarda PCP profilaksisi icin dapson,
aerosol pentamidin ve atavaquon gibi alternatif ilag secenekleri bulun-
masina karsin en sik tercih edilen ilag TMP-SMZ'dir (3, 12, 14, 15).
Yapilan calismalarda transplantasyon sonrasi PCP profilaksisi almayan
solid organ transplantasyon hastalarinin %5-15" inde PCP gelistigi
belirtilmektedir (14). Ancak TMP-SMZ'in uygulanma slresi konusunda
tam bir gorUs birligi bulunmamaktadir. Birgok solid organ transplan-
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Resim 1. A: Giemsa boyasinda P, jirovecii kisti (x 1000) B. Giemsa boyasinda P, jirovecii kist ve trofozoitleri (x 1000) C. Metanamin glimus
boyasinda P, jirovecii kistleri (x 1000), D. Toluidin-O boyasinda P, jirovecii kistleri (x 1000)

tasyon vakasinda alti aylik bir profilaksi stresi belirtilirken akciger
transplantlarinda ve daha énceden PCP gegiren vakalarda 6miir boyu
sagaltim gereksiniminden bahsedilmektedir. Avrupa Renal
Transplantasyon Rehberi ise posttransplant donemde en az dort aylik
profilaksi uygulanmasini éngérirken diger bazi raporlarda bu stirenin
6-12 ay kadar olmasi gerektigi savunulmustur (3, 4). Buradaki olguya
da transplantasyon sonrasi 6 ay boyunca profilaksi uygulanmis, ancak
profilaksi kesildikten dokuz ay sonra PCP gelismistir. Bu sonug, bize
klasik rehberlerde yer alan alti aylik profilaksi stresinin her hastada
koruyucu olamadigini disiindirmektedir.

SONUC

P jirovecii posttransplant hastalarda profilaksiye ragmen ortaya
cikabilmektedir. Bu nedenle yogun immun supresyon altindaki

bu tip hastalarda PCP takibinin iyi yapilmasi, sipheli durumlarda
tani icin erken dénemde materyal saglanarak uygun tedavinin
baslanmasi hayat kurtarici olacaktir.

Cikar Catismasi
Yazarlar, herhangi bir ¢ikar ¢atismasinin s6z konusu olmadigini
bildirmislerdir.
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