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GZET
Kronik granifomatiz hastalik tekrarfayan bakteriyel ve
fungal enfeksivoniann birpok organda gorilddgd;  biitin
sistemlerde grandfomatiz lexyoniarla karakferize, genetik
gegislive hayatr fohadit eden hastabktr. Burada kist hidatik ve
diafragma hemisi dn tandanyla daha Gnce opere edifimis, Kafa
iginda ve akcijerde aspergiifus abselerd, plirezi, yaygmn
tiberkiilozis ile birfikte géz ve der enfeksiyonlan bulunan

kronik grantifomatdz hastalikl bir olgu sunuimaktadir,
Anahtar sdzcikler: kranik graniilomatiz hastalk

SUMMARY

Chronfc granufomatous disease is a [ife-threatoning,
genetic disease characterized by granulomatous lesions
in many systems. The disease often presenis with
recurrent bacterial and fungal infections in several
organs. Here we gresent a chronic granulomatous
disease patient with asporgillus abscesses in the lungs
and head, pleuresy, disseminated tuberculosls along
with eye and skin infections, The patient had previously
been operated with diagnosis of hydatic eyst and
diaphragmatic hernia.
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Krenik granllomatiz  hastalik  (KGH); tekrarlayan
pakteriyel ve fungal enfeksivonlanin en sik lenf nodu,
derl, yumusak doku, akcier, karaciger, kemik ve
nadiren de beyinde gdrOldigl; botin sistemlerde
granUiomattz lezyonlarla karakierize, genetik gegisli
ve hayat tehdit eden hastaliktir {1). KGH fagositer
sistemin fonkslyonel bir bozukiufiu olup, mikrocrga-
nizmalann cksidatif yal ile didiriimelerini ‘safilayan
‘respiratory  burst  oxydase" tarafindan  dretilen
stpercksit radikallerinin nétrofil, meonosit, makrefaj ve
eczinofillerdeki yoklugu ile karakterizedir (2). Oralama
11500000 sikhiinda gbrilmekie alup, godunlukla X'e
baflll resesif gecerek erkeklern etkilamekiedir, fakat

kastalifin ctozomal resesil gecebildidi de belitilmistr {31

OLGU
4 yasindaki erkek hasta, ates, basagris), basinda ve
gdzlinde  sishkler, wicudunda vyaralar  nedenlyle
bagvurdu, Hastamn & ayhkian ber dnce  inguinal
bilgede baglayp 2-3 ay ara e boynunds ve
extremitelerinde benzer granilomattz abselerinin birkag
om. biyiklige ulasip ardindan rin bogalarak direne
aldufu, bu nedenle birgok antibiyaotik kullanmidigr: 1
yagindan ber blylme ve gelismesinin yasitianindan

geri kaldig, bir sene &hee karninda sislik farkedilmesi

Uzerine bagvurduklar saglk kurulusunda birer gy ara
iz kist hidatik ve diafragma hernisi 6n tanilanyla opere
edildigi dgrenildi, ancak aynintil epikriz elde edilemadi,
Dperasyon sonrasinda insizyon skarlanndan aralikh
plarak plridlan akintl geldigi, 5 ay dnce de Wberkilin
testi negatif iken akeciger grafisindeki  bulgular
nedeniyle antitlberkiloz ({izoniazid, rifampisin) tedavi
baglandiq; basvurusundan 1% gln onece ds ates,
basagns:, scl goziinde digan itilme ile birlikte plriian
akinlt wve kafasinda birkag cm.bOy0kiige ulasan
sislikler oidudu belitildi,. Oz ve soy gecmisinde; 9
yvaginda sadhkh bir kizkardesi olup, akrabalannda
benzer sikayetleri olan  kimsanin  bulunmadidi
Sfrenildi. Fizik bakisinda, vocut agrhgr ve boyu 3
persantilin altinda, ates 38°C  {aksiller), nabiz:130/dk
(ritmik), genel durum o kétd, malnitre ve  soluk
gérinlimde, huzursuz ve uykuya meyilli idi, Sag ghzde
phridian akint ile saf temporal kemikte gdzd disan
iten bir kismi palpe edllen kitle, sl frontal kemikbe 3x3
ern, saf panetal kemikte 2x3 om boyutfannda
granliomattz abseler, saj gégls duvan ve saol
epigasiriumda dnceki  operasyon  skarlanna  aif
yerlerde pyodermiler bulunmaktaydi. |ki tarafll servikal
ve  inguinal

mikrolenfadencpati,  vlculta  vaygin
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gegirilmis pyodermilere ikincil gok sayida skar izleri,
gingivit, kalpte de 1/8 dereceden sistolik Ofirim
saptandr (Sekil 1). Hastanin karacifjeri midklavikuler
natta & cm, dalagl 6 cm ele gelmekte olup diger
sistem  muayeneleri olafandi, Yapilan laboratuvar
tetkiklerinde, hemoglobin: 7.8 g/dl, lokosit 17500
fmm’, trombosit; 490000/mm® idi. Periferik yayma-
sinda polimorf niveli [Bkesit hakimiyetl e birlikte
trombasitoz gorldimesi ve ertrosit morfeloiisi kronik
hastalik -anemisi ile uyumiu bulundu. Karaciger va
pdbrek fonksivonlan) ile Rirlikte serum  elektralitlen
normal simidar igindeydi. Goz ve yara sOrintlerinde
koagilaz negatif, oksasilling direngll  vankomising
duyarl Staphylococcus epidermidis (5. epidermidis),
kan  kiltdrinde  Agrobacterium  spp,  kranial  ve
akcigerde bulunan abse materyallerinin kiltirinde
Aspergillus fumigatus (& fumigatus) Gredi. Mide achk
suyu e birdikte, ki kez elde edilen intrakranial
materyallerin “polimeraz zincir reaksiyonu (PCRY ile
incelemesinde  Mycobacterium  luberculosis  basil|

pozitif ve tekrarlanan toberkilin testi x5 mm bulundo.

Akeiger grafisinde, pndmonodiller gérintl, kostalarda
destriktif lezyon ve saf diafragma elevasyonu, batin
ultrasonografisinde  kRaraciger 130 mm, dizgin
kontlrld, parankimde fokal vad infiltrasyonu ile uyumlu
goklu lezyonlar saptand). Bilgisayarl beyin tomog-
rafisinde sad frondal koronal sOlr Sndnde cilt all ve
epidural mesafede ampiyem, bifrontal  1x2xicm
boyutlarinda subdural ampiyem, sag frontal hornun
Bninde 0.5¢0.5 cm boyutlannda abse, sol orta
fossada yerlesmis arbitanin arka alt duvanni destrikie
eden granllomatoz kitle (Sekil 2), tekrarlanan beyin
temografisinds  &dnceki  lezyonlarda progresyonia
birikte oksipital ve temporal lobta yeni ahse odakian
saptandi. Toraks bilgisayarll temografisinde; sag
plevra ve diafragma arasinda posterior mediastens
uzanan ply ve abse gorinami tespit edidi (Sekil 3)

Hastanin intrakranial ve akciger abse materyallerinin

sitopatelojik incelemesinde aspergilivs hifleri saptand:
(Pekil 4). Kalitatf yéntemle “nitroblue—tetrazolium
(MBT} boya tesli® negatif, flowsitometrix yintemie
“burst test” %15 bulundu,

Sekil 1. Sad goeede plirilan akinl ve gazi digan iten kitle, sol frontal kemikle granGlomatiz abse
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Sekil 2. Hastanin bilgisayarll beyin fomografisi
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MAY 28, 1938
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Sekil 3. Hastanm loraks bilgisayarl) tomografisi
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Sekil 4. Hastarmin intrakranial ve akcijer abse materyallerinin sitopalolojik incelemesinde saptanan aspergiilys hiflen

Klinik izleminde NBT testi fle KGH tamisina yénelinen

hastaya vyatuffi ki aybk stre boyunca invaziv
aspergillus enfeksiyonu nedeniyle parenteral bagla-
nilan lipozomal amfoterisin-B, 3 ma/kg/glin dozundan
12 mgikg/gine kadar arttinldi. Kafa igindeki lezyon
bigelerine de amfoterisin-B 5 ng/kg dozdan bagla-
narak 25 pg/kg doza kadar artinilarak 1 ay boyunes
uygulandi ve herhangi bir yan etki gézlenmedi, Kafa igi
abselerinde arima ile birllkte akecigerernde abse
odaklani ve plevral efiizyon gérlimesi Gzerine tedaviye
15 mg/kgfdozda cral itrakenazol eklenersk, sag
akcilier alt lobuna abse direnajl ile birikie plevral
direna] uygulandi. Hastanemize bagvurdugunda 4
aydir  almakla oldugu antitiberkiloz  tedavisine
prrazinamid ve amikasin eklenerek tedaviye dort
antitiberkiloz ilagla devam edildi, Kafa icindeki
abseleri nedeniyle iki kez opere edilip; buradaki lezyon
bElgelerine dren konuldu, Hastanede yattd stre
igerisinde ateslern strekli ylksek seyraden ve toplam 7
kez grandlosit transflzyonu yapilan olgu ailenin istegi

ile hastaneden aynidi

TARTISMA

KGH fagesiter hilcrelerin &ldirme islevindeki bozukluk
ile giden, ilk kez 1857 wilinda Berendes tarafindan
tarumlanmig bir hastaliktir (4). HastaliGin dart alt tigi
bulunmakta olup en sik X'e bagh tipi gérlimaktedir,
Hastalar genellikle 10 yas iginde simekle birlikte bax
alt gruplarda ve varyantiarda 25 yasini gecen hastalar
da bildiritmistir (5). Clgumuzda aldutiu gibi sermptamlar
ilk bir yas iginde gérilmesine radmen geg cocukluk
gikabilic  (6)., Absilmadik
bilgelerde absiimadik mikroorganizmalarle abseledn

doneminde de oraya

gérllmesi hastaligin Snemli bir Szelligidic (7). Elimizde
ayrintill epikrizi olmadigr halde karaciger kist hidatigi
vee diafragma hernisi &n tanilanyla opere edilmis olan
hastarin bu lezyonlaninin primer  hastaligina Badgh
karacifer wve sag torasik granllomatoz abseler
olabilecegini diglndirmistir, KGH'a birlikte en sik
gorilen pndmani, lanfadencpati. cit enfeksivonlar,
hepatik- abse ve osteomivelit ile birlikle daha nadir
garllen  konjonktivit

wve  kranival abse tablclan

hastarmizda da gegirilmis veya mavouttu (8.8). KGH'da
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en sik enfeksiyon etkenleri 8. aureus ve Aspergillus
species (gogunlukla A, fumigatus nadiren de A
nidulans) alup, hastamizda kraniyal ve akcifer
abselerinden A. fumigatus Uredi (10). Invaziv kafa igi
asperglilosis nadir garllen bir klinik tablo olup, birngil
ya da ikincd bafisiklik yetmezligi olan hastalarda
tanimlanmig, sistemik ve lekal antifungal tedavi ile
birlikte uygulanan agresif cerrahi girisimlers ragmen,
yagam siresinin (g ay ile alt yil arasinda dedistidi ve
%100'e bildirilmigtic  (11).
Clgumuzda da wygulanan agresif cerrahi ginsimier ve

martalitenin ulastifn
yUksek dozda intrakranial ve sistemik amiolerisin-B
tedavising ragmen, kraniyval lezyonlannda artma ile
birlikte akcijerinde yeni abse odaklan saptanmisur.
Yapilan caligmalarda sistemik uygulanan amfoterisin-
B'nin beyin cmurilik sivisi ve beyin parankiminde
disik konsantrasyonlarda biriktigl gdsterilmistic {12
Kanvansiyonel amfoterisin-B'nin nefrotoksik etkilerin-
den dolayr yiksek dozlarda Kullanma olanak
vermemesi, yerine yiksek dozlarda (15 mg/ kg /gin)
lipozomal  amioterisin-B'nin  kullammin  gindeme
gelirmiz ve en sik gdrlilen yan etkisinin hipokalemi
oldugu bildirilmigtir (13).

Literatirde, intrakaviter ve intraventrikiler amfoterisin-
B uygulamasina ait gok az calisma cldudu, ancak
yagam slresinin sadlanan yiksek doz doku konsant-
rasyonlanndan dolayl nispeten uzadidl bildirilmistic
i14). Hastamizda yiksek dozlarda sistemik wve
intrakranyal amfoterisin-B  uygulamalarindan sonra
hipokalemi yada baska vyan etki gérilmemistic,
Hastaligin diger kronik inflamatluar komplikasyonlan
glan; hepatosplenomegali. anemi, blylme gelisme
geriligi, gingivit, deri lezyonlan literallrde bildirldigi

gibi hastamizda da meveuttur {15),

Hastarmizda basvurusundan 4 ay dnce tiberkilin testi
olumsuz iken akcier grafisindeki dedisikliklerden
dolayr ikill standart antitbberkiloz tedavi baslandid
Gdrenilimistir. Literatlirde KGH'da birlikte M. Tubercu-

lasis enfeksiyonu insidansinin akmadil bildirimek-

tedir {(18). Olgumuzda tekrar yapilan tiberkllin test

5X5 mm  bulundu wve akcifer grafisindek
punomonediller gdriinimin gegirilmis granilomattiz
enfeksiyonlara ikincil olabilecadi, ancak bir tiberkiloz
enfeksiyvonunun ekarte edilemeyecedi disiniimiisiir,
Clgunun takibinda ki kez génderilen kafa igi abse
materyalleri ve mide aglk suyunda M. tuberculosis
agisindan PCR olumlu bulunmug ve bunun lzerine
dart  ilagla  antitlberklioz

tedavisi

tedavisine  gegilmistir,
cldugu

uygulanan

AntitOberkiiloz icinde  almig

rifampisinin,  invazif  aspergillosiste

antifungal tedavide sinerjik etki amacwyla da
kullanildigr bildiriimistir {(11). Hastamizda da oldugu
karakteristik  klinik

bulgularia birlikte, NBT testi en basit ve hizll yéntemdir

gibi  tanimin Konulmasinda:
(17). Ancak hastabgin genetik geglg sekli ile alt grup
tipinin ayirt edilebilmeasi icin, sitokrom-b spekiroskapisi
ile birikte sitozol ve membran fonksiyonianmn
analizierinin yapilmas: gerekmekte olup, bu tetkikler
hastamizda yaplamamustic (18}, Literatirde bildirilen
birinci ve O¢linell dekatlar arasindaki farkh yasam
srelarinin, hastalidin alt grup tipl ile uyaulanan tedavi
rejimlering badl oldugu  bildirimistir {18). KGH'n
tecavi temelinin; enfeksiyonlarin dnlenmesi ve erken
tedavisl, profilakiikx  trimetoprim-sulfametoksazel ve
itrakonazel  kullanilmas:,
dahil}

apselerin direnap, yeterll yanit alinamayan hastalarda

paranteral antibiyvotiklern

{antifungal ilaclar erken  kullanimas)  wve
grantlosit transfizyonu ve profilaktis gama-interferon
kullarmime oldugu bildiriimistir (20). Clgumuzda da
paranteral antibiyotik wve antifungal tedavi, apse
direnagjlan ve granilosit transfiizyonfan uygulandigl
halde, vattqi siire igerisinde bu tedavilers yeteri
cevap alimamadidr gtzlenmistic, Literatirde invaziv
aspergillus enfeksiyonu olan bir KGH'LY olguda kemik
lligi transplantasyonunun  elumlu  sonug  verdidi
bildirilmigtic  (21). Genelde, kemik ilidi transplan-
KGH'In

déneminde uygulanmas! tnerilmektedir.

tasyonunun erken  ve  infeksiyonsuz
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