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Olgu Sunumu/ Case Report

Interstisyel Akciger Hastahigi Zemininde Gelisen Pneumocystis

Jirovecii Pnomonisi

Pneumocystis jirovecii Pneumonia in a Patient with Interstitial Lung Disease

Soykan Ozkoc!, Aylin Ozgen Alpaydin? Songiil Bayram Delibas', Ceren Ergiiden’, Atilla Akkoglu?

'Dokuz Eylil Universitesi Tip Fakiiltesi, Parazitoloji Anabilim Dali, izmir, Turkiye
2Dokuz Eylil Universitesi Tip Fakiltesi, Gogiis Hastaliklari Anabilim Dali, izmir, Tiirkiye

OzZET

Pneumocystis jirovecii (P. jirovecii)'nin neden oldugu Pneumocystis pnémonisi (PCP) immun sistemin baskilandigi durumlarda ortaya ¢ikan
firsatcr bir akciger enfeksiyonudur. Burada solunum sikintisi ile hastanemize bagvuran ve bronkoalveolar lavaj (BAL) sivisi érneklerinde P,
jirovecii ve Aspergillus fumigatus saptanan 49 yasinda bayan hasta sunulmustur. Interstisyel akciger hastaligi nedeniyle kortikosteroid

kullanan ve ayni zamanda diyabet hastasi olan bu olgu immunsupresyon zemininde gelisen koinfeksiyonu tanimlamasi agisindan énemlidir.
(Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 66-9)
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ABSTRACT

Pneumocystis pneumonia (PCP) caused by Pneumocystis jirovecii (P jirovecii) is an opportunistic pulmonary infection that occurs in
immunocompromised patients. Here, a 49-year-old female patient who was admitted to our hospital with respiratuary distress and whose
bronchoalveolar lavage (BAL) fluid specimens had P, jirovecii and Aspegillus fumigatus was presented. She had been treated with corticosteroids
because of interstisial lung disease and she was also diabetic. It is important to define the coinfection developed in the presence of
immunosuppression. (Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 66-9)
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GiRi§ PCP insidansinda belirgin bir azalma gozlenmistir (2, 3).

N .. .. o . Ancak yeni immunsupresif ve immunomodilator terapile-
Pneumocystis jirovecii (P. jirovecii)’ nin neden oldugu

Pneumocystis pndmonisi (PCP), bagisiklik sisteminin
bozuldugu durumlarda ortaya c¢ikan ve hayati tehdit ede-

rin &zellikle kanser hastalarinda, organ transplantasyonla-
rinda ve bagd doku hastaliklarinda kulaniminin artmasi

bilen firsatgl bir akciger enfeksiyonudur (1). Glnimuzde
ylksek aktiviteli anti-retroviral tedavilerin gelistirilmesi ve
profilaksinin uygulamaya girmesi ile AIDS hastalarindaki

sonucu bu hastalarda gézlenen PCP enfeksiyonlarinda
artiglar s6z konusudur. (2, 4). HIV disi hasta gruplarinda
gbzlenen enfeksiyonlar duslik parazit yiki nedeniyle tani-
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Resim 1. a, b. HRCT'de bilateral infiltratif alanlar, noduler olugumlar (a) ve yaygin kaviter lezyonlar (b)

nin zor olmasi ve hizli progresyon nedeniyle daha da &limcdl
seyredebilmektedir (4, 5).

P jirovecii laboratuvar tanisi icin altin standart respiratuar 6rnek-
lerde organizmanin kist veya trofozoit formlarinin mikroskobik
olarak gosterilmesidir (1, 3). Ancak kesin PCP tanisi icin laboratu-
var tani yeterli degildir. Hastalarda ates, dispne, nonproduktif
Oksurik gibi semptomlarin yanisira radyolojik olarak cogu zaman
buzlu cam goérintlsi veren interstisyel pndmoni odaklarinin sap-
tanmasi gerekmektedir (2, 3, 6, 7, 8). Diger taraftan klinik olarak
semptom vermeyen kisilerde P. jirovecii'nin veya P jirovecii
DNA’Inin saptanmasi ise "kolonizasyon” olarak adlandinimakta-
dir. P jirovecii kolonizasyonu saptanan kisiler, ileride PCP geligimi
agisindan risk tagimanin yani sira baska kisilere etkenin bulastiril-
masi agisindan rezervuar olma 6zelligi tagirlar (9, 10).

Immun supresyonun siddetli veya uzun siireli oldugu hastalarda
PCP enfeksiyonlar diger bakteriyel veya fungal etkenler ile birlik-
te gozlenebilmektedir (2). Burada, interstisyel akciger hastaligi
(IAH) zemininde gelisen pnémotoraks nedeniyle hastanemizde
izlenirken akciger enfeksiyonu gelisen ve laboratuvar inceleme-
lerinde P, jirovecii ve Aspergillus fumigatus (A. fumigatus) sapta-
nan bir olgu sunulmaktadir. interstisyel akciger hastaligi nedeniy-
le kortikosteroid kullanmakta olan ve ayni zamanda diyabetik
olan bu olgu; immunsupresyon zeminde birden fazla firsatci
etkenin gosterilmesi acisindan dnemlidir.

OLGU SUNUMU

Kirk dokuz yagindaki bayan hasta 2013 Temmuz ayinda DEUH
Acil Servisi'ne nefes darligi ve gdgus agrisi sikayetleri nedeniyle
bagvurmustur. Sag akcigerde pnémotoraks tanisiyla ilk midaha-
lesi yapilan hasta ileri tetkik ve tedavi amaciyla G6gus Hastaliklar
Servisi'ne yatimlmistir. Hastanin dykistinden, bir ay énce baska
bir merkezde pnémoni tedavisi gérdigu ve o dénemde yapilan
tetkikleri sonucunda IAH tanisi alarak kortikosteroid tedavisine
baglandidi 6grenilmistir. Hastanin meslek durumu sorgulandigin-
da tandir finninda isci olarak ¢alistigi ve yogun duman maruziye-
tinin oldugu saptanmistir.

Hastaneye kabulinde vital bulgular normal sinirlar icerisinde
olan, bilinci agik, koopere ve oryente hastanin sol akciger baza-
linde ralleri mevcut iken sag akcigerde solunum sesleri azalmisti.
Rutin laboratuar tetkiklerindeki anormal bulgular; hipoksemi
(PO, 49 mmHg ({); O2 sat: %83 (|), AKS: 165 mg/d (1),
HbA1c:%8,9 (1), BUN 24 Mg/dL (1), laktat dehidrogenaz (LDH):
375 U/L (1), Albumin 2,88g/dL (|), CRP:56,1 mg/L (1),
Sedimentasyon: 110mm/h (1), Lékosit: 11.200/mm3 (1), Notrofil:
%92,3 (1), Lenfosit %5,1 ({) seklinde idi. Serum galaktomannan
negatif saptanmisti. Radyolojik tetkiklerden ylksek ¢ozinGrlGklu
bilgisayarli tomografide (HRCT) bilateral infiltratif alanlar, nodu-
ler olusumlar ve yaygin kaviter lezyonlar mevcuttu. (Resim 1a, b)

Hastanin IAH tanisi nedeniyle almis oldugu prednizolon (Prednol;
Mustafa Nevzat, Istanbul, Turkiye. 16 mg 4x1 PO) tedavisine
aynen devam edilirken kan sekerinin regilasyonu igin insilin
tedavisine gecilmisti. Mevcut immunsupresyon durumu goz
onlne alinarak profilaktik ajan olarak trimetoprim-sulfametoksa-
zol (Bacrtim; Deva, istanbul,TUrkiye‘ 160/800 mg 1x1 PO) baslan-
migtir. CRP degerlerinde artis (72, 180, 222, 275 mg/L) gdzlenen
ve hastaneye yatiginin 17. giniinde ates (37,8 °C) ile balgam
sikayeti gelisen hastaya farkli antibiyotik tedavileri ( siprofloksa-
sin (Ciproktan; Kocak Farma, istanbul,TUrkiye), imipenem
(Tienam; MSD, New Jersey,USA)) uygulanmasina ragmen semp-
tomlarinda gerileme olmamistir. Radyolojik olarak bilateral infilt-
ratif alanlarin belirginlesmesi Gzerine hastanin BAL sivisi érnekle-
ri etkensel tani icin patoloji, parazitoloji, mikoloji ve bakteriyoloji
laboratuvarlarina gdnderilmistir. Parazitoloji laboratuvarina gelen
drnekten sitosantrifiij (Rotofix 32A; Hettich, Tuttlingen ,Germany.)
ile hazirlanan (4000 rpm x 10 dk) preparatlar giemsa ve metana-
min gimus (Silver Methenamine PA.S.M.; Bio-optica, Milano,
italy) ile boyanarak incelendiginde P jirovecii kist ve trofozoitleri
saptanmistir (Resim 2a, b, ¢). BAL sitolojisinde A. fumigatus ile
uyumlu hif yapilan gézlenirken yapilan mikolojik kiltirlerde ise
A. fumigatus Uremesi saptanmustir. Bununla birlikte BAL ve kanda
bakilan Aspergillus galaktomannan antijen testi negatif bulunus-
tur. Bakteriyolojik incelemelerde herhangi bir etkene rastlanma-
mistir. Muhtemel PCP ve invaziv aspergillozis olarak degerlendi-
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Resim 2. a-c. Giemsa boyasinda P, jirovecii kisti (x 1000) (a) Giemsa boyasinda P, jirovecii trofozoitleri (x 1000) (b) Metanamin-gimds nitrat

boyasinda P, jirovecii kistleri (x 1000) (c)

rilen hastaya destek tedavisi yani sira 33 giin siiresince trimetop-
rim-siilfametoksazol (Bactrim; Deva, istanbul, Turkiye, 30 mg/kg,
4 bolunmus dozda, IV) ve vorikonazol (VFEND; Pfizer, New York,
USA) 2x6mg/kg yiikleme sonrasi; 2x4mg/kg/glin idame, V) kom-
bine tedavisi uygulanmistir. Tedavi sonrasi radyolojik bulgularda
gerileme saptanan hasta, genel durumunun iyi olmasi, CRP
degerlerindeki dusls ve oksijen satlirasyonunun normale don-
mesi Uzerine taburcu edilmistir.

TARTISMA

AIDS digi immunsupresyon hastalarinda gézlenen PCP enfeksi-
yonlarinda, glicli immun yanit nedeniyle parazit yiki azaldigin-
dan etkenin laboratuvar tanisini koymak her zaman mimkin
olamamaktadir (3, 4, 6, 7). Boyle hastalarda mikroskobik bakinin
yanisira klinik degerlendirme ve radyolojik bulgular enfeksiyon
tanisi igin olduk¢a dnemli hale gelmektedir (3). Hastamizin BAL
ornegindeki parazit yodunlu AIDS disi immunsupresyon hastala-
rnda beklendigi gibi distkti ancak giemsa ve metenamin
glmuis boyalar ile P jirovecii kist ve trofozoitleri saptanabildi.
Hastada ates, solunum sikintisi ve dksurik gibi genel pnomoni
bulgular mevcuttu. Her ne kadar spesifik bir bulgu olarak géste-
rilmese de yuksek laktat dehidrogenaz duzeyleri PCP lehineydi.
HRCT gérintilemesinde ise tipik buzlu cam gérintisiinde infilt-
rasyon alanlari gézlenmezken, bilateral noduler infiltratif olugum-
lar ve kaviter lezyonlar daha ¢ok aspergilloz lehine yorumlandi.
Bu nedenle hasta kesin PCP olgusu yerine muhtamel PCP vakasi
olarak degerlendirildi.

Son on yilda yapilan ¢alismalar AIDS hastalarinda, gesitli akciger
hastaliklarinda, diyabetiklerde, bag doku hastaliklarinda veya
iyatrojenik olarak immunsupresyon gelismis hastalarda P, jirovecii
kolonizasyonun normal populasyona oranla daha sik oldugunu
ortaya koymaktadir (4, 5, 9-14). Vidal ve arkadaglan interstisyel
akciger hastaligi olan 80 hastanin %33'linde P, jirovecii kolonizas-
yonunu saptamiglardir (14). Mesledi nedeniyle yogun duman
maruziyeti bulunan hastamiz da hastaneye yatisindan yaklasik bir
ay once intestisyel akciger hastaligi tanisi almisti. Bu durum daha
onceden hastada P jirovecii kolonizasyonu bulunabilecegini ve
bu zeminde PCP gelismis olabilecegini akla getirmektedir.

immunsupresif bir ajan olarak kortikosteroid kullanimi da P, jiro-
vecii kolonizasyonu ve PCP gelisimi icin en dnemli risk faktorleri-
nen biri olarak gdsterilmektedir (4, 5, 15-18). Maskel ve ark.,
cesitli nedenlerle glinde 20 mg ve Uzeri prednizolon kullanan

hastalarda %44 oraninda P, jirovecii kolonizasyonu saptarken
herhangi bir steroid preperati almayan hastalarda bu oran sade-
ce %9 olarak saptanmustir (16). Enfeksiyon gelisimi agisindan
degerlendirildiginde ise PCP gelisen HIV ve HIV disi hasta grup-
larinin ortalama 9%90" inin, dnceden 15mg/gin ve lzeri kortikos-
teroid kullandigi saptanmistir (18). Hastamiz da IAH nedeniyle
yaklasik bir aydir 16mg/giin dozunda prednizolon kullanmis ve
bu dénemde PCP gelisimini dnlemeye yonelik herhangi bir pro-
filaktik tedavi almamustir.

Hastamizin Tip 2 diyabetes mellitus olmasi diger bir risk faktort
olarak kabul edilebilir. Nevez ve arkadaslar diyabetik hastalar-
da P jirovecii kolonizasyonundan bahsetmislerdir (19). Sanno ve
arkadaslar da PCP gelisen bir diyabet hastasi tanimlamiglardir
(20). Arastirmacilara gére diyabet hastalarinda CD4+ sayisinda
belirgin bir azalma beklenmedigi ancak kontrolsiiz diyabetikle-
rin viral enfeksiyonlara son derece acik olmasindan dolayi,
gelisen enfeksiyonlar sonucu CD4 sayisinda azalma olabilecegdi
ve bu sekilde PCP gelisimi icin bir risk olusabilecegdi belirtilmis-
tir (20).

Yiksek doz kortikosteroid kullanimi sonucu immunsupresyon geli-
sen hastalarda firsatgi akciger enfeksiyonlarinin birlikteligi, &zellikle
PCP ve invaziv aspergillozis koenfeksiyonlar sik¢a rapor edilmekte-
dir (21-24). Burada sunulan olguda da BAL &rnegdinde A. fumigatus
ve P jirovecii etkenleri birlikte saptanmisti. Hasta, laboratuar
sonuglar ve radyolojik bulgular bir arada degerlendirildiginde olasi
PCP enfeksiyonuna ek olarak invaziv aspergillozis olarak kabul edil-
mistir. Hastaya her iki etkene yonelik tedavi uygulanmistir.

SONUC

Bu c¢alisma kortikosteroid kullanan hastalardaki firsatci akciger
enfeksiyonlarina dikkat cekmesi agisindan énemlidir. Bu tip has-
talara uygun profilaksinin verilmesi, takiplerinin iyi yapilmasi,
sUpheli durumlarda tani icin erken dénemde materyal saglana-
rak uygun tedavinin baslanmasi hayat kurtarici olacaktrr.
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