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Ozet: Zayiflama, ates (37-38°C), karinda sislik ne-
deniyle basvuran hastada yapilan incelemelerde ka-
raciger, dalak ve kemik iligi biyopsisi materyalinde
Kandida albikans izole edildi ve ayni yerlerden ali-
nan materyalin kiiltiiriinde iiretildi. Bu yazida kan-
didiazise predispoze edebilecek herhangi bir neden
bulunamayan bir hastada tespit edilen sistemik
kandidiazisin literatiir bilgileri 1siginda tant ve te-
davist tartisildi. Graniilomatsz hepatitlerin ayrict
tanwdaki yert vurgulamaya ¢aligilde.

Anahtar Kelimeler: Sistemik kandidiazis, Hepatosplenik
kandidiazis, Granoliimatiz hepatitis.

Sistemik kandidiazise en siklikla Kandida al-
bikans neden olur (1). Bu hastalarda altta
yatan neden genellikle immiinosupresif hasta-
hiklar, antineoplastik kemoterapi ig¢in verilen
sitostatik ajanlarin kullanimi sonucu gelisen
immunsuipresyon ve genis spektrumlu antibi-
yotiklerle yapilan tedavi sonucu gelisen gast-
rointestinal kolonizasyondur. Son zamanlarda
fungal enfeksiyonlarin tamsi, modern goriin-
tileme yontemlerinin kullanilmasi, invaziv
teknikler ve serolojik metodlardaki gelismele-
re bagh olarak giderek artmaktadir (2,3).

Bu makalede kandidiazis olusmasi ig¢in altta
yatan herhangi bir sebep bulunamayan kara-
ciger, dalak ve kemik iligi biyopsilerinde Kan-
dida albikans izole edilen ve ayni yerlerden
alinan materyalin kiiltiirinde tretilen bir
olgu sunulmustur.
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Summary: HEPATOSPLENIC CANDIDIASIS
The patient who came for treatment had losing
weight, high fever (37-38°), and swelling in the belly
area and after the examination in the biopsy mate-
rial of liver, spleen and bone marrow the candidia
albicans is isolated, and got multiblied in the cul-
ture of the material taken from the same places. In
the light of the systemic candidiasis in literature di-
agnosis and treatment of the patient, who had no
predisposed candidiasis by any means in this re-
search, are being made. The place of the Granulom-
atous hepatitis in distinctive diagnosis is being
tried to be emphasized.

Key Words: Systemic Candidiasis, Hepatosplenic Candidia-
zis, Granulomatous Hepatitis.

OLGU

H. A. (108/91) 72 yasinda kadin hasta. 6 ay
oncesine kadar belirgin bir sikayeti yokken,
zaman zaman ates (37-38°C), terleme, kilo
kayb1 olan hastada son 4 aydir karinda sislik
baslamis.

Fizik Muayene: Genel durumu orta olan 41
kg'lik hastada: TA: 100/70 mmHg, nabiz: 68/
dk. Karaciger kosta yayim1 sag MKH da 5 cm
geciyor ve agrih. Karinda minimal asit vard.
Jinekolojik muayenesi: normal.

Laboratuvar: Tam idrar: normal, Hb: 14 gr,
KK: 4.170.000, BK: 5300, Htk: %40, Sedim:26
mm/s, periferik yayma: %52 parcal, %44
lenfo, %2 ¢omak, %1 eozinofil, %1 monosit,
ALP: 245 u/1, SGOT: 114 KU, SGPT: 60 KU,
GGT: 160 U/L. T. Prot: 5.6 gr, Alb:1.8gr. LDH:
444 U/L, Hepatit B ve C virisu serolojik isa-
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Sekil 1: Karaciger Imprintinde Fungal Hyphea

retleri: negatif, IgG: 3400 mg/dl, IgA: 539 mg/
dl, IgM: 275 mg/dl, Anti ds DNA: 4-6 U/MI,
ANA: negatif, Renin: 1.5 ng/ml/s, Pl. kortizolu:
18.5 mikrog/% Na: 136 mmol/K, K: 3.1 mmol/
L, Ca:8.8 mg/dl, Tifo grup aggl: negatif, Bru-
cella aggl: 1/64 (+), Karin sivisi: Dansite 1026,
proteni 3 gr, Rivalta (+), Mikroskopi: Bol mik-
tarda lenfosit, arada tek tiik l6kosit ve mezo-
tel hiicresi bulunmakta, sitolojik tani: class I,
lenfositten zengin karin sivisi. Asit adi kulti-
riinde treme olmadi. Hacettepe Universitesi
Tip Fakiltesi Gastroenteroloji kliniginde peri-
tonoskopi yapildi. Parietal periton ve barsak
serozasi normal gorinimli. Karaciger sag ve
sol loblarinda mikronodiiler degisiklikler sap-
tandi. Sol lobdan biyopsi alindi. Peritonda
tbc'yi distindiren degisiklikler goriilmedi. Pe-
ritonoskopik bulgular kronik karaciger hasta-
higmi dasindiarmektedir. Periton biyopsisi:
normal PPD: (-), PA Akec. grafisi: Normal.

Abdominal USG: Diffiz hepatomegali ve ka-
rinda minimal asit. Rektoskopi, kolon grafisi,
kolonoskopi: Normal. Abdominal CT: Hepato-
megali.

Iki kez yapilan perkiitan karaciger biyopsisi
ve peritonoskopi ile alinan biyopsi materyalle-
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rini, histopatolojik incelemesi granilomatoz
hepatitis olarak degerlendirildi. Alinan kara-
ciger dokusu Luevenstein besi yerine ekildi, 3
ayda iireme olmadi. A.U. Tap Fakiiltesi Mikro-
biyoloji Anabilim Dalinda karaciger ve kemik
iligi biyopsisi ile dalak ponksiyon materyalin-
de kandida albikans izole edildi ve kultirler-
de uretildi (Sekil-1). Hazirlanan preparatlar
Calcoflor-Wright ile boyandiktan sonra Fun-
gal hyphea gorilda.

Hepatosplenik kandidiazis tanis1 konan has-
taya ilk once Amfoterisin B baslandi. (45 mg/
gin olacak sekilde Fungizone amp 3x2 cc, 500
ml izotonik i¢inde 24 saat I.V. verildi). Bir
hafta kullanilmasina karsin hastada dizelme
gozlenmedi. Bunun tzerine Flucanazol tedavi-
ye eklendi. Triflucan kapsiil 2x200 mg seklin-
de verildi. Bir hafta daha ikili ila¢ uygulama-
sina devam edildi. Tedavinin belirgin etkisi
gozlenmedi. Genel durumu koétd olan hasta
kendi istegi tizerine taburcu edildi. Taburcu
olduktan 10 giin sonra ex oldugu égrenildi.

TARTISMA

Hepatosplenik kandidiazis ilk kez 1980'li yil-
larin basinda bildirilmeye baglandi. 1988 yihi-
na kadar literaturde 73 vaka yaymlanmistir
(4,5,6). Bu yaymlanan vakalarda kandidiazis
ile birlikte neoplastik hastaliklar ézellikle he-
matolojik malign hastaliklar sik bildirilmekte-
dir. Hepatosplenik kandidiazis bulunan bu 73
hastanin 68'inde altta yatan hastaligin yada
sitostatik kemoterapinin neden oldugu ciddi
grantlositopeni dikkati ¢ekiyordu.

Bizim olgumuzda malignite, uzun siireli genis
spektrumlu antibiyotik kullanimi ve sitosta-
tik kemoterapik ajan kullanimi yoktu. Vaka-
mizda granolisitopeni mevcut degildi.

Transaminazlarin (SGOT, SGPT) artis1 kandi-
da septisemisinde karaciger tutulum belirtisi-
nin en erken gostergesidir. Genellikle ultraso-
und ve CT ile karaciger ve dalaktaki fokal
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odaklarin gosterilmesinden oénce tesbit edilir.
Ciddi graniilositopeninin 2. ve 3. haftasinin
sonunda yavas ve genellikle surekli GGT ve
AP'in artis1 ayirici tanmida hepatosplenik kan-
didiazisi akla getirmelidir (2).

Hastamizda transaminazlar, GGT ve AP hafif
derecede yukseldi ve surekli yiiksek seyretti.
Abdominal USG ve CT'de belirgin bir fokal
lezyon dikkati ¢ekmiyordu.

Hepatosplenik kandidiazis'in tanis1 sadece bi-
yopsi ile konulabilir. Perkiitan karaciger bi-
yopsisi siklikla yanlis negatif olabilir Laparos-
kopik yada agik karaciger biyopsisinin basan
sans1 daha yuksektir (6,7). Apselerin adi kiil-
turu siklikla sterildir (4,6,8). Literatiire gore
karaciger biyopsi kiiltirlerinin yanhs negatif
gelmesi siklikla uygun olmayan teknik kulla-
mim1 veya daha once sistemik antifungal ilag
kullanimina bagh olabilir (4,6,7). Hastamiz
daha o6nce sistemik antifungal ilag almamista.
Iki kez yapilan perkiitan karaciger biyopsisi
granulomato6z hepatit olarak geldi ve etyoloji-
sinde histopatolojik olarak kandidadan siiphe
edilmedi. Ancak karaciger, dalak ve kemik ili-
ginden yapilan imprintler mantar duvarina
spesifik ozel bir boya ile boyamada kandida
tespit edildi. Daha sonra kiltirinde kandida
albikans uretildi.

Cesitli endii(asyonlarla yapilan karaciger bi-
yopsilerinin %2.5 ile 9'unda granilomatéz he-
patitis tespit edilir. Granulomatoz hepatitis
nedenlerinin baghcalar: viral, riketsiyal, spi-
roketal, bakteriyel, fungal parazitik, ilag¢ ve
kimyasal ajanlara kars: olusan hipersensitivi-
te granilomlar1 ve etyolojisi bilinmeyen gra-
nulomatoz hastaliklardir. Otopsi yapilan dis-
semine kandida albikans vakalarinin 3/4
unden daha fazlasinda karaciger etkilenir.
Kandida albikansin neden oldugu hepatik
granilomlar1 ve mikroapseler en sik rastla-
nan histolojik lezyonlar olup kandida albikans
karacigerde gosterilebilir (10).
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Kandidiazis profilaksisinde ve akut veya su-
bakut infeksiyonunda erken tedavi i¢in kandi-
diazise kars1 en etkili ajanin flukonazole oldu-
gunu belirten yayinlar vardir. Erken donemde
flukonazole, dissesmine kandidiazisde Amfo-
terisin B kadar etkilidir. Hastaligin ge¢ do-
nemde Amfoterisin B'ye gore daha az etkindir
(9). Flukonazole bir triazoledir. Sterol sentezi-
ne etkilidir. Sterol 14-alfa-demetilaz1 inhibe
eder. Bu sekilde sitoplazmik membran igin er-
gosterolin biyosentezini tahrip ederler ve 14
alfa metil sterollerin birikimine yol acarlar.
Bu durumda membran bagimh enzim fonksi-
yonlarini bozarlar ve mantarlarin ¢ogalmasini
ve biiyimelerini 6nlerler. Diger bir antifungal
ajan olan Amfoterisin B'nin etkiside yine ste-
rol ve ergosteroller ile olur. Membran permea-
bilitesini bozarak candida albikans ve diger
mantarlarin ¢ogalmalarini onlerler (11). Am-
foterisin B'nin baglica yan etkileri ates ve azo-
temidir. Ates ilk 1-2 saat i¢inde olur. 3-4 saat
sonra duser. Dispne ve tasikardi nadir goru-
lir. Hastalarin %80'inde gorilen azotomi gegi-
ci olup doz bagimhdir. Flukonazole'nin en yay-
gin yan etkisi gastrointestinal sistem tzerine
olup; bulanti, kusma ve ishaldir (11).

Bizde hastamizi hastaligin ge¢ déneminde ol-
dugunu kabul ederek 6nce amfoterisin B belir-
gin bir cevap alamayinca buna Fluconazole
ekleyerek tedaviye ¢alistik. Ancak hasta teda-
vinin 15. giniinde kendi istegi tizerine, teda-
visine belirgin bir cevap alinamamasi gerekge-
si ile taburcu edildi. Hastaneden ¢iktiktan 10
gun sonra ex oldu.

Sonug olarak hepatosplenik kandidiazis diigu-
nilen hastalarda karaciger, dalak ve kemik
iligi biyopsi materyalinin kiltirinin ve imp-
rentinin incelenmesinin énemlibilgiler verece-
gi disincesindeyiz. Ayrica graniilomatoz he-
patitlerin ayric1 tamisinda tlkemiz i¢in tiber-
kiilozdan sonra akla gelmesi gereken onemli
nedenlerden teki de hepatik kandidiazisdir.
Bunun zamaninda tespiti 6nemlidir. Cunku
tiberkoliz disi granilomatoz hepatitlerde de-
neme tedavisi olarak steroid verilmesi halinde
hepatik kandiazis fatal seyretmektedir.
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