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Cryptococcus neoformans insan immunyetmezIik virusu (HIV) pozitif olgularda pndmoni ve meningoensefalit gibi enfeksiyonlara
neden olabilen mortalitesi yuksek firsat¢i bir mantardir. Bazi olgularda nadiren dalak, karaciger ve bobrek gibi organlara yayilarak
sistemik enfeksiyona neden olabilir. Bu yazida evde 6lu bulunan HIV pozitif bir olguda sistemik kriptokok enfeksiyonunun post-
mortem degerlendirme sonuglari sunulmustur. Cin uyruklu 30 yasinda, 167 cm boyunda, 57 kg agirlhiginda erkek evde olu bulun-
ma nedeniyle Morg lhtisas Dairesine otopsi icin gonderilmistir. Olgunun anogenital bolgesinde en buyugu 1 cm c¢apinda kirli
beyaz renkli, sert kivamli, yuzeyden kabarik ¢cok sayida populer lezyonlar oldugu gorulmustur. Yapilan otopside beyin, beyincik
yuzeyleri 6demli ve serebellar tonsillerde belirginlesme izlenmis olup, beyin agirhgr 1561 g olarak bulunmustur. Sag akcigerin
943 g, sol akcigerin 800 g oldugu gdzlenmistir. Beyin omurilik sivisi, akciger ve dalak dokularindan yapilan aerop kulturlerde
maya Uremesi olmustur. Ureyen maya API 32 C ve Maldi-Tof yontemiyle C. neoformans olarak tanimlamistir. Kan ve akciger doku
kulturunde ayrica Serratia marcescens Uremis, doku yaymasindan yapilan Gram boyamada bol gram-negatif basiller gorulmus-
tur. Postmortem dokularin histopatolojik incelemesinde; akciger dokusunda yaygin kriptokokun neden oldugu histiyositik pndomo-
ni ve bakteriyel bronkopndmoni bulgularinin oldugu; beyin ve diger organlarin parankiminde yaygin kriptokok varligi bildirilmistir.
Olgudan alinan kanda HIV-RNA yuksek kantitasyonda pozitif olarak bulunmustur. HIV pozitif kisiler bagisikhigr baskilanmis
olduklarindan siklikla firsat¢i enfeksiyonlar nedeniyle kaybedilir. Olgumuz C. neoformans’a bagh gelisen pnoémoni ve sekonder
S. marcescens bronkopndmonisine ilaveten, sistemik kriptokok enfeksiyonunun neden oldugu meningoensefalite bagli olarak
kaybedilmistir. Bu nedenle Klinik bilgi ve hikayesi bilinmeyen yabanci uyruklu evde lum olgularinda AIDS hastaligi ve buna bagl
gelisen firsatci enfeksiyonlar mutlaka akla getiriimelidir.
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Cryptococcus neoformans is a highly mortal opportunistic yeast causing pneumonia and meningoencephalitis in cases with HIV
infection. In rare cases, it causes systemic infections, spreading to organs like the spleen, liver, and kidneys. In this paper we
present the post-mortem evaluation results of a systemic cryptococcal infection in a HIV-positive case found dead at home. A
30-year-old, 167 cm tall, 57 kg Chinese man found dead at home was sent to the Morgue Department for autopsy. In the ano-
genital region, multiple papular lesions,which were found 1 cm in diameter, off-white, having hard consistency, and raising from
surface, were found. In autopsy, edema was found in the brain and cerebellum and cerebellar tonsils were prominent. The brain
weighed 1561 g. Right lung was found 943 g and left lung 800 g in weight. Yeast growth was observed in the aerobic cultures
of CSF, lung and spleent issue. The yeast form was defined as C. neoformans with AP| 32 C and Maldi-T of method. In addition,
Serratia marcescens grew in blood and lung tissue culture. Plenty of gram-negative bacilli were seen in the Gram stain of tissue
smear. In the post mortem histopathological examination of the tissues, histiocytic-pneumonia caused by cryptococcus and
bacterial bronchopneumonia findings were seen in lungs and the parenchyma of the brain, and other organs were reported to
be widely in vaded with cryptococcus. HIV-RNA was found positive in high quantitation in the blood sample of the case. HIV-
positive immunocompromised people often die due to opportunistic infections. Our case died due to pneumonia infection caused
by C. neoformans and secondary infection with S. marcescens and meningo encephalitis caused by systemic cryptococcus
infection. Therefore, AIDS and related opportunistic infections should be strongly considered in cases where there is death of a
foreign person at home with unknown clinical data and stories.
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kivamli, yuzeyden kabarik ¢cok sayida papuler lezyon-

Cryptococcus neoformans Basidiomycetes sinifinda
yer alan, genis bir kapsulle ¢evrili, tomurcuklanan, yuvar-
lak-oval sekilde gorulen bir maya mantanidirl’. Dogada
yaygin olarak bulunan bu mantar, immunyetmezIikli
Ozellikle insan immunyetmezlik virusu (HIV) pozitif olgu-
larda pndmoni ve meningoensefalit gibi mortalitesi yuk-
sek enfeksiyonlara neden olur?. C. neoformans primer
olarak akcigerlerde enfeksiyon yaptiktan sonra daha
siklikla santral sinir sistemi enfeksiyonu olusturur. Bazi
olgularda dalak, karaciger ve bodbrek gibi organlara yayi-
larak sistemik enfeksiyona neden olabilirl"’,

Bu makalede evde 6lu bulunan ancak otopsi dnce-
si HIV pozitifligi bilinmeyen yabanci uyruklu olguda
AIDS hastaligi ve buna bagli gelisen firsat¢i enfeksi-
yonlardan olan sistemik kriptokok enfeksiyonunun
postmortem degerlendirme sonuglari sunulmustur.

Cin uyruklu 30 yasinda, 167 cm boyunda, 57 kg
agirhginda erkek evde 6lU bulunma nedeniyle Morg
Ihtisas Dairesine otopsi i¢cin gonderilmistir. Olgunun
postmortem 2 veya 3. gunde oldugu, evinde ciplak
vaziyette bulundugu bildiriimistir. Olguda anogenital
bodlgede en buyugu 1 cm ¢apinda kirli beyaz renkli, sert
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lar oldugu gorulmustur. Yapilan otopsi sonucunda
beyin, beyincik yuzeyleri 6demli ve serebellar tonsiller-
de belirginlesme izlenmis olup, beyin agirhgi 1561 g
olarak bulunmustur (Resim 1). Her iki akciger hafif
antrakotik gorunumde olup, sag akcigerin agirligi 943
g, sol akcigerin agirhgi ise 800 g olarak gdzlenmistir.
Enfeksiyon suphesi olan olgulardan Postmortem
Mikrobiyoloji Laboratuvar i¢in rutin olarak alinan kan
ve beyin omurilik sivisi (BOS) drnekleri BactAlert sise-
si icinde, akciger ve dalak dokusu steril kaplar icinde
gonderilmistir. Ayrica, olgudan gerekli durumlarda HIV
ve hepatit testlerini calismak Uzere EDTA'I tup igerisi-
ne kan odrnegi alinmis ve plazmasi ayristirilarak sak-
lanmistir. Akciger ve dalak dokusu drneklerinden direkt
olarak kanli, MacConkey, cikolata ve SDA besiyerleri-
ne ekimler yapilmistir. Akciger ve dalak dokusundan
direkt yapilan yaymanin Giemsa boyamasinda bol
maya hucreleri gorulmus, akciger dokusunda ayrica
bol gram-negatif basillere rastlanmistir (Resim 2). Kan
ve BOS brnegi cihaz pozitif sinyal verince aerop ekim-
leri yapilarak degerlendirilmistir. BOS, akciger ve dalak
dokularindan yapilan aerop kulturlerde maya uremesi,
kan ve akciger kulturunde oda isisinda bekletiimekle
pembe renk alan gram-negatif Uremesi olmustur. Kan
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Resim 1

Beyin, beyincik
ylizeylerinde
goriilen 6dem
ve serebellar
tonsillerde
belirginlesme.

Resim 2

Akciger dokusunda
goriilen maya
hiicreleri (Giemsa
boyama x100).

ve akciger doku kulturunde Ureyen gram-negatif kolo-
niler AP1 32 E (BioMerieux, Fransa) ile Serratia mar-
cescens olarak tanimlanmistir. Ureyen maya API 32 C
(BioMerieux, Fransa) ve MaldiTof (BioMerieux, Fransa)
yontemiyle C. neoformans olarak tanimlanmigtir.
Kriptokok tanisi alan olgumuzda, HIV pozitif olabilece-

gi dusuinulerek, alinan kan drneginden gercek zamanli
polimeraz zincir reaksiyonu calisiimig, HIV-RNA’si
yuksek kantitasyonda pozitif olarak bulunmustur.

BOS, akciger ve dalakta Ureyen maya kolonisinden
yapilan c¢ini murekkebiyle boyamada kapsullu maya
hucreleri gorulmustur (Resim 3). C. neoformans olarak
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Resim 3

Koloniden cini
mirekkebiyle
boyamada kapsulli
maya hiicreleri (Cini
miirekkebi x100).

Resim 4

Akciger dokusunda
yaygin kriptokok
varliginda
histiyositik pnomoni
ve bronkopnémoni
(HE x400).

tanimlanan mayanin antifungal duyarhlik testi M27-A3
buyyon mikrodilusyon yontemiyle yapilmigtir.
Mikrodilusyon yontemiyle akciger dokusundan Uretilen
C. neoformans icin flukonazol, flusitozin ve amfoterisin
B icin minimum inhibitor konsantrasyonu (MIK) deger-
leri sirasiyla 2 pg/mL, 0.5 pg/mL, 1 pg/mL, dalak doku-
sundan tanimlanan C. neoformans icin 2 yg/mL, 0.5
pg/mL, 1 pg/mL iken, BOS'tan tanimlanan C. neofor-
mans igin ise 4 pyg/mL, 0.5 pg/mL, 0.5 pg/mL olarak
saptanmistir.

Postmortem dokularin histopatolojik incelemesin-
de; akciger dokusunda yaygin kriptokokun neden oldu-

gu histiyositik pnomoni ve bakteriyel bronkopndmoni
bulgularinin oldugu; karaciger, dalak, bobrek, beyin,
beyincik, beyin sapi ve medulla spinaliste parankimde
yaygin kriptokok varligi bildirilmistir (Resim 4,5).

Genis kapsulll bir maya mantari olan C. neofor-
mans daha ¢ok immun baskilanmis kisilerde, AIDS ve
malignitelilerde gorulen bir patojendir. Dogada bulunan
bu maya mantari solunum yoluyla alinarak saglikl
bireylerde asemptomatik seyrederken, immun baski-
lanmis kisilerin akcigerlerinde enfeksiyona neden ola-
bilir. Akcigerlerden kan yoluyla yayihm sonucu en sik

Sayfa 4/6 = Page 4 of 6

Mediterr J Infect Microb Antimicrob 2014;3:17



http://www.mjima.org/

Resim 5

Beyin dokusu

parankiminde
kriptokok varligi
(HE x100).

santral sinir sistemine yerleserek meningoensefalit
tablosuna yol acar. AIDS’li olgularda meningeal enfek-
siyonlar genellikle sinsi baglar. Bas agrisi, ates, uykuya
egilim, irritabilite ve konfuzyon gorulebilir. Remisyon ve
alevlenmelerle seyreden hastalik eger tedavi edilmez-
se fatal seyreder!®l. Kapsiiler materyal Uretimi yapan
C. neoformans suslari segmentli notrofillerin fagosito-
zuna dayanmalari veya mononukleer fagositlerin sitop-
lazmalari iginde yasayabilmeleri nedeniyle insan viicu-
dunda yayilabilir. Bu nedenle etkenin viicuda yayilimi
sonucu dalak, karaciger ve bobrek gibi neredeyse bir-
¢ok organi icine alan dissemine enfeksiyona neden
olabilir., Ozellikle AIDS iligkili kriptokok olgularinin
otopsilerinde siklikla karaciger, bobrekler, dalak ve lenf
nodlari gibi bircok organda yaygin kriptokok varligi
bildirilmistirt®!.

Kriptokok meningoensefalitinde beynin bazal gang-
lion, orta beyin ve genellikle serebellum bdlumlerinin
etkilendigi belirtiimektedir'®. Kriptokok meningoensefa-
litli bir olgunun otopsisinde makroskobik olarak sere-
bellumda herniasyon bulgulari ve beynin agirhiginda
artis bildirilmistir'®. Bizim olgumuzda da beyin, beyincik
yuzeyleri ddemli ve serebellar tonsillerde belirginlesme
izlenmis olup, beynin agirhiginin artmis oldugu gozlen-
migtir.

Kriptokok enfeksiyonlarinda otopsi calismalari
oldukc¢a nadirdir. Bu galismalarda postmortem kripto-
kok enfeksiyonlarinin tanimlanmasinda genellikle his-
topatolojik yontemler kullanilmistir™®. Ayrintili klinik

hikayesine ulagilamamakla birlikte evde ©lu olarak
bulunan olgumuzun, otopsi yapiimak tizere gonderildi-
ginde AIDS hastasi oldugu bilinmiyordu. Evinde mide
ve ishal ilaclar disinda bagka bir ilaca rastlanmadigi
rapor edilmisti. Cin uyruklu olan sahsin bir Universite
bunyesinde egitmen oldugu ogrenilmis, ancak burada
herhangi bir hastanede takip ve tedavi edildigine dair
bilgi ve evraklara ulagilamamistir. Antemortem tani ve
tedavisi yapilmamis olan olgumuzun otopsi sonrasi
HIV pozitif oldugunun tespit edilmesi ve kriptokok
enfeksiyonunun histopatolojik ve mikrobiyolojik olarak
da tanimlanmis olmasi, bu tur olgularda postmortem
tanimlamanin énemini ortaya koymaktadir.

S. marcescens; kulturleri oda isisinda birakildigin-
da pembe-kirmizi pigment veren gram-negatif firsatgi
bir patojendir. Ozellikle hastanede yatanlarda veya
AIDS hastalarinda alt solunum yolu enfeksiyonlarina
ve bakteremilere neden olurll. Olgumuzda da hem
akciger dokusunda hem de kanda tespit edilmis olma-
sl, histopatolojik olarak da bakteriyel bronkopndmoni
bulgularinin gorulmesi, S. marcescens’e bagli firsatgi
bir enfeksiyonu dogrulamaktadir.

Molluskum kontagiyozum enfeksiyonu son zaman-
larda HIV pozitif olgularda daha siklikla gorulen ve
bagisikligi baskilanmis bireylerde iyilesme sansi dusiik
olan enfeksiyonlardir!'. Olgumuzda otopsi sirasinda
anogenital bdlgede kondilom benzeri cok sayida papu-
ler lezyon tanimlanmigtir. Bu lezyonlar histopatolojik
olarak molluskum kontagiyozum enfeksiyonu olarak
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degerlendirilmigtir. Dissemine kriptokok enfeksiyonla-
rinda molluskum benzeri deri dokuntuleri gorulebilmek-
tedirl". Ancak olgumuzda bu dbkintulerin sadece
anogenital bbdlgede olmasi ve histopatolojik ornekle-
mede mantar elemanlarinin gérulmemesi bu lezyonla-
rin kriptokok enfeksiyonu sonucu degil, cinsel yolla
edinilmis molluskum kontagiyozum enfeksiyonu olarak
yorumlanmigtir.

HIV pozitif kisiler bagisikligi baskilanmis oldukla-
rindan siklikla firsatci enfeksiyonlar nedeniyle kaybedi-
lirler. Olgumuz C. neoformans’a bagl gelisen pnomoni
ve sekonder S. marcescens bronkopndmonisine ilave-
ten, sistemik kriptokok enfeksiyonunun neden oldugu
meningoensefalite bagll olarak kaybedilmistir. Bu tur
olumlerde, postmortem mikrobiyolojik érneklemenin de
yapilarak etkenlerin tanimlanmasi etyolojiyi belirleme
adina dnemli olacaktir. Bu nedenle klinik bilgi ve hika-
yesi bilinmeyen yabanci uyruklu evde 6lum olgularinda
AIDS hastaligl ve buna bagli gelisen firsat¢i enfeksi-
yonlarin tanimlanmasi ve bildiriimesi toplum sagligi
acisindan son derece dnemlidir.
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