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Ozet

Aspergillozis, immun sistemi saglam bireylerde
g6rilmesi ¢ok nadir, yiksek mortalite ve morbidite ile
seyreden bir mantar enfeksiyonudur. Aspergillus
osteomyeliti siklikla immin baskilanmis olgularda
gorulen bir klinik durumdur. Ancak éncesinde saglikl
olan bireylerde saptanmasi durumunda olgular altta
yatan immin yetmezlikler agisindan degerlendiriime-
lidir. Bu makalede kranyumda agril sislik yakinmasi
ile gelen Oncesinde saglikl, kronik granilomatdz
hastalik ve aspergillus osteomiyelit olan bir olgu
sunulmaktadir. (J Pediatr Inf 2012, 6: 106-8)
Anahtar kelimeler: Aspergillus, osteomiyelit, kronik
granllomatdz hastalik, cocuk

Abstract

Aspergillosis is a rare fungal infection with high mor-
bidity and mortality. Aspergillus osteomyelitis occurs
rarely and classically in children with immune supres-
sive disease. If there is no history of immune supres-
sion, it is necessary to examine the predisposing
factors. In this article, we present a healthy patient
with pain in the cranium diagnosed with chronic
granulomatous disease and aspergillus osteomy-
elits. (J Pediatr Inf 2012, 6: 106-8)

Key words: Asperqgillus, osteomyelitis, granuloma-
tous disease, child

Giris

Aspergillozis, immun sistemi saglam birey-
lerde goérilmesi ¢ok nadir, yiksek mortalite ve
morbidite ile seyreden bir mantar enfeksiyonu-
dur. Nétropeni, kanser kemoterapisi, kortikoste-
roid kullanimi, genis spekturumlu antibiyotik
kullanimi, rélaps l6semi, kemik iligi transplan-
tasyonu, kronik granidlomatdéz hastalik, damar
ici kateter kullanimi, parenteral beslenme uygu-
lanmasi aspergillus enfeksiyonunu igin yatkinlik
olusturur (1). Aspergillozun klinik belirti ve bul-
gulari organizmanin doku invazyonu ile harabi-
yetine ve konagi immin yanitina baghdir.
Cogunlukla sinopulmoner yolu etkilemektedir.
Aspergillus osteomiyeliti olduk¢a nadir gdrulen
bir durum olup osteomiyelit genelde cerrahi ya
da travmatik bir yaradan direkt yayilimla ya da
uzak bir odaktan hematojen yolla gelerek olugur
ve mortalitesi ylUksektir. En sik vertebra tutulu-
mu gorilUr. Hastalarda ates ve etkilenen bdlge-
de agri ile hassasiyet vardir (2).

Tani mantarin kultirde Uretilmesi, dokuda
tipik hif yapisinin gésterilmesi, serolojik testler,
polimeraz zincir reaksiyonu (PZR) ve radyoloji ile
konulabilir (2). Aspergillus enfeksiyonlarinin
tedavisinde vorikanozal ilk tercihtir, alternatif
tedavide amfoterisin-B, caspofungin, itrokona-
zole, posakonazol énerilir. Beyin apselerinde ve
osteomiyelitte antifungal tedavi ile cerrahi tedavi
on planda 6nerilmektedir (3).

Olgu Sunumu

Dokuz yasinda erkek hasta karnyum verteks
Uzerinde agril sislikten biyopsi alinarak maligni-
te 6n tanisiyla hastanemize yatinldi. Fizik bakida
karnyumda verteks Uzerinde agri ve hassasiyet
mevcuttu. Diger sistem bakilarn olagandi.
Laboratuvar bulgularinda hemoglobin 10.4 gr/
dL, I8kosit sayisi 9670 hiicre/mm3, nétrofil sayi-
st 7800 hiicre/mm3, trombosit 248000/mm3
C-reaktif protein 1.21 mg/I, eritrosit sedimentas-
yon hizi 55 mm/saat idi. Biyopsi yerinde purilan
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nitelikte akintisi nedeniyle parenteral sefazolin tedavisi
baslandi. Beyin cerrahisinde yapilan debridmaninda pet-
rozal kemik ¢evresinde siyah sulu koleksiyon, osteomiye-
lit ve apse olarak degerlendirilerek tedavisi klindamisin
olarak degistirildi. Histopatolojik incelemede graniloma-
16z yangi ve kuf mantarn hifleri izlendi. Kolleksiyon kultu-
rinde Aspergillus fumigatus Uremesi saptandi. Kranyal
tomografide apse lehine yorumlandi. Hastaya parenteral
vorikonazol tedavisi eklendi. Olgunun immunglobulinleri
normal olarak saptandi. Anti-HIV, lenfosit subset normal
olarak saptandi. Phagoburst testinde FMLP: %3.75,
PMA: %44.97, O. E. coli: %98.6 olarak saptandi. Olgu
kronik granllomatdz hastalik zemininde gelisen aspergil-
lus osteomiyeliti olarak degerlendirildi. izleminde yakin-
malari gerileyen ve tekrarlamayan hastanin almakta oldu-
du parenteral vorikonazol ardigik tedaviye gegilerek 6.
haftada sonlandirildi ve kronik granulomatéz hastaliga
yonelik profilaksiye alindi (Sekil 1).

Tartisma

immun sistemi saglam olan bireylerde invaziv asper-
gillus infeksiyonlarinin gdérulmesi olduk¢ca enderdir.
Aspergillus turleri 6zellikle bagisiklik sisteminde sorun
olan hastalarda ciddi enfeksiyonlara neden olurlar.
Aspergillus enfeksiyonlarina karsi viicudun esas savun-
ma sistemi makrofajlar ve nétrofillerdir. Makrofaj ve nét-
rofillerin sayisinin azaldigi ya da fonksiyonlarinin bozuldu-
gu durumlarda Aspergillus spp infeksiyonlarina karsi
yatkinlik artar (4). Bagisiklik sistemini baskilayan ilaglarin
ve antibiyotiklerin yaygin olarak kullaniimasi bu enfeksi-
yonlarin énemini giderek arttirmaktadir. T-lenfosit sistem
bozuklugunda enfeksiyonun goérilme sikhiginda artis
olmakla birlikte klinik olarak biylk sorun olusturan bir
durum degildir. Nétropeni, kanser kemoterapisi, kortikos-
teroid kullanimi, genis spekturumlu antibiyotik kullanimi,
rélaps I6semi, kemik iligi transplantasyonu (KiT), kronik
granllomatoz hastalik (KGH), kateter kullanimi, parente-
ral beslenme uygulanmasi invaziv aspergillus enfeksiyo-
nunu icin yatkinlik olusturan durumlardir (5). Aspergillus
cesitli invaziv lokalize hastalik tablolarina ya da dissemine
hastaliga neden olabilir (6-9).

Oncesinde biiyiime gelismesi normal olan, immun
yetmezlik acisindan tekrarlayan enfeksiyon dykisi olma-
yan olguda aspergillus osteomiyeliti ve epidural apse
gelismesi nedeniyle yapilan immuinolojik tetkiklerinde
immunglobulinleri normal sinirlarda, phagoburst testinde
phorbol myristate acetate (PMA) yaniti cok dislk
(Normal>%90) bulundu, Olgu KGH tanisi ald.

Kronik Granilomatdéz Hastallk (KGH), nikotin adenin
nikleotid fosfat (NADPH) oxidaz kompleksindeki kalitsal
bozukluk sonucu tekrarlayan bakteriyel ve mantar enfek-
siyonlari ile karakterize bir hastaliktir (5, 10). Bu komp-

Sekil 1. Kraniyal tomografisi apse lehine degerlendirilen aspergil-
lus osteomiyelitli olgu

leksteki bozukluk sonucu fagositozda goérevli olan oksijen
radikalleri Uretilmez, katalaz pozitif bakteriler ve mantar-
larin (S. aureus, Salmonella, Serratia, Aspergillus ve
Candida turleri) neden oldugu tekrarlayan enfeksiyonlar
g6ruldr (5). Fungal infeksiyonlar KGH’da %20 siklikta
g6rildr, bunlann %70-80’nini Aspergillus tirleri olustur-
maktadir (4-6). KGH hastalarinin cogunlugu ilk 5 yasta sik
tekrarlayan enfeksiyonlarla tani almaktadir ancak bizim
olgumuz gibi Aspergillus enfeksiyonu ile tani alan KGH
hastalar bildirilmektedir (10). Oncesinde biyiime gelis-
mesi normal olan, immun yetmezlik agisindan tekrarlayan
enfeksiyon 6yklsl olmayan olguda aspergillus osteomi-
yeliti ve epidural apse gelismesi nedeniyle yapilan immu-
nolojik tetkiklerinde immunglobulinleri normal sinirlarda,
fagositleri stimile eden phorbol myristate acetate (PMA)
ile stimile nitroblue tetrazolium (NBT) test yaniti ¢ok
disik (Normal>%90) bulundu, bu bulgularla olgumuz
KGH tanisi aldi.
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Kronik granllomatéz hastallk X'e bagh ve otozomal
resesif olarak kalitimaktadir. Tani konma yasi ortalama 2.5-
3’tur. Yetigkin ve ge¢ cocuklukta tani konan olgular genellik-
le otozomal resesif, 5 yas altinda tani konan olgular ise
genellikle X’e baghdir ve prognozu daha kotudir (11, 12).

Aspergillus enfeksiyonlari KGH’da sik gdrtilmektedir,
aspergillus osteomiyelitinin en sik tutulum yerleri vertebra
korpuslari ve intervertebral disktir, aspergillusa bagl epi-
dural apse olgusu literatirde oldukga nadirdir (5, 7). Van
den Berg ve ark. (4)’nin yaptigi 429 olguluk literattrdeki
en genis KGH serisinde 56 hastada 84 osteomiyelit atagi
g6rilmis bunlarin %35’de Aspergillus izole edilmistir. En
sik kosta tutulumu, 2.siklikta vertebra ve 3.siklikta femur
bildirilmistir, kalvaryum kemiklerinde tutulum hicbir olgu-
da gézlenmemistir. Ayni seride 31 olguda 38 beyin apse-
si atagr gorilmis, %38’de Aspergillus saptanmistir.
Beyin apsesi nedeniyle 13 olgudan 4’0 exitus olmus bu
olgularin Uglnde etken Aspergillus saptanmistir (4).
Aspergillusun etken oldugu beyin apselerinde mortalite
oldukga yUksektir, olgumuzda parenteral vorikonazol
tedavisi ile tam diizelme saglanmistir.

KGH hastalarinda beyin apsesi oldukca nadir gorul-
mektedir, aspergillusa bagll beyin apseleri multifokal
ozellik gdstermektedir, Patiroglu ve ark. (10)’nin beyin
timorini taklit eden aspergillus enfeksiyonu olgusunda
tek odak belirtiimis ve radyolojik ve klinik olarak beyin
timérinden ayirici  tanida  zorluklar yasanmigtir.
Olgumuzda da apse tek odakta saptanmis olup paran-
kimde degil epidural araliktadir. Osteomiyelit ve epidural
apse birlikteligi gésteren olgu sayisi literatlirde oldukca
nadirdir, bildirilen olgularin tUmU spinal epidural apsedir
(8). Kalvaryal kemiklerde osteomiyelit ve buna bagl epi-
dural apse literatiirde daha énce bildirilmemistir.

Aspergillus enfeksiyonlarinin tedavisinde vorikanozal
ilk tercihtir, alternatif tedavide amfoterisin-B, caspofun-
gin, itrokonazole, posakonazol énerilir. Beyin apselerinde
ve osteomiyelitte antifungal tedavi ile cerrahi tedavi 6n
planda énerilmektedir (3). Kronik granilomatéz hastalikta
cerrahi ve antifungal tedaviye yanit vermeyen olgularda
IFN- y ve granulosit stimllan faktérler immun yaniti glc-
lendirir. Kronik granilomatéz hastalikta aspergillus profi-
laksisi icin ilk tercih itrokanozoldir, bizim olgumuzda 6
haftalik vorikanazol tedavisi ardindan itrokanazol ile pro-
filaksiye alinmistir (3, 12).

Sonuc

Aspergillus osteomyeliti siklikla immiin baskilanmig olgu-
larda goérulur. Aspergillus osteomiyeliti tanisi alan ¢ocuklar
oncesinde saglikl olsalar bile mutlaka altta yatan immun
yetmezlik agisindan, immun yetmezlikler igerisinde de 6zel-
likle KGHagisindandegerlendiriimelidir. Kronik Grantlomat6z
hastalikta kalvarya kemiklerinde osteomiyelit ve buna bagl
epidural apse literatirde daha 6nce bildirilmemigtir.

Cikar Catismasi
Yazarlar herhangi bir ¢ikar ¢atismasi bildiriimemigtir.
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