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OZET

Uzun siireli kortikosteroid kullanimina bagl akciger nokardiyozu gelisen 55 yasinda bir erkek hasta sunulmugtur.

Anahtar kelimeler: Nocardia asteroides, akciger nokardiyozu

SUMMARY

A Pulmonary Infection Case due to Nocardia asteroides

A 55 year old male with pulmonary nocardiosis according to using of long time cortcostieroid was represented.

Key words: Nocardia asteroides, pulmonary nocardiosis

GiRi$

Nokardiyoz, Nocardia cinsi bakterilerin neden oldu-
gu ve nadiren hayati tehdit edebilen firsat¢1 bir in-
feksiyondur. Nocardia cinsinde dogada yaygin, cogu
toprakta-bitkilerde-suda saprofit, bazis1 organizmada
lokalize veya yayilabilen infeksi-yonlara neden olan
mikroorganizmalar bulunur. Genel 6zellikleri baki-
mindan Nocardia’lar, dallanan, filamanli mikroorga-
nizmalar olup, bazi tiirleri comak veya kok goriinii-
miinii veren parcalara ayrilirlar. Gram pozitiftirler.
Baz tiirleri belirli lireme evrelerinde aside direncli
(Nocardia asteroides) boyanirken, diger bir kismi
bu ozelligi tasimaz. Genellikle aerop fakat yavas
tireyen mikroorganizmalardir (1,2,3). Adi besiyerle-
rinde ve 6zellikle 30°C de iyi iirerler. Uredikleri be-
siyerlerinde rutubetli topraga benzer koku olustur-
malar tipiktir.

Mikroorganizmanin inhalasyonu ve primer olarak
akcigerlerde iiremesi ya da deriye inokiilasyonu so-
nucu insanda infeksiyon gelisir. Infeksiyon genelde
kronik iken, fulminan da olabilir (1,4). Toprakta yay-
gin olarak bulunan N. asteroides insanlarda daha ¢ok

sistemik ve kismen lokalize micetoma seklinde infek-
siyonlar meydana getirir (4). Sistemik nokardiyoz,
immunsuprese hastalarda siklikla goriilebilen bir has-
talik olup, 6zellikle inhalasyon yolu ile gelisen akci-
ger nokardiyozu en cok goriilen seklidir (5,6). N. as-
teroides’in olusturdugu sistemik infeksiyonlarda 6zel-
likle akciger ve plevrada yalanci tuberkiiloz goriinii-
miinde lezyonlar olusur.

Mikroorganizmanin hematojen yayilmast ile beyin ve
meninkslerde infeksiyon geligebilir (1,7). Bu nedenle
hem solunum sistemi hem de merkezi sinir sistemi tu-
tulumu olan kronik hastalarda 6zellikle de abse for-
masyonu varsa nokardiyoz diisiiniilmelidir (5,8).

Nokardiyoz’da etken; %90 olasilikla N. asteroidestir.
Nadiren N. brasiliensis, N. caviae, N. trasualensis, N.
farsinica, N. nova gibi diger tiirler de etken olabilir.
Bununla birlikte, N. asteroides’in olusturdugu infek-
siyonlar siklikla renal ya da kardiyak transplantasyon
geciren immunsuprese hastalarda goriiliir (8-13).

Nocardia infeksiyonlar1 primer olarak siipiiratif
olup, nekroz ve abse formasyonu ile birlikte gelise-
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bilir. Erkeklerde insidans daha yiiksektir. Pnomonik
siire¢c daha sik goriilmesine ragmen, sporotrikoza
benzer lenfograniilomatodz infeksiyon da geligebilir

(8).

Nocardia cinsinden bakterilerle infeksiyonlara sik
rastlanmadi81 ve Ozellikle de plevral sividan izolas-
yonu seyrek oldugu i¢in s6z konusu olgunun burada
bildirilmesi uygun goriilmiistiir.

OLGU:

55 yaginda, siddetli bagagrisi sikayeti ile 6zel bir has-
taneye bagvuran erkek hastada; sag oksipitalde he-
morajik alanlar iceren infarkt saptanmistir. Sol ho-
monim hemianopsi ve sol hemiparezi gelisen hasta-
ya “serebrovaskuler hastalik” dntanisi ile yiiksek doz
steroid baglanmistir. Daha sonra ates ve yan agrisi gi-
kayetleri ile fakiiltemiz Gogiis Hastaliklart Anabilim
Dali’na bagvuran hastanin ¢ekilen PA akciger grafi-
sinde sag 2/3 alt zonda infiltrasyon, toraks BT sinde
ise lokalize s1v1 goriilmiis ve hastadan alinan plevral
swv1 laboratuvarimiza gonderilmigtir.

Hastanin bobrek biopsisinde seyrek global glomeru-
loskleroz, ECHO’sunda mitral kapakta hafif dejene-
ratif degisiklik, sol ventrikiil hipertrofisi ve diyasto-
lik disfonksiyon, karaciger US’de ise Grade 1 hepa-
tosteatoz saptanmistir. MR anjiyografide damar pa-
tolojisine rastlanmamustir. Hastadan, bir hafta sonra
ikinci kez plevra sivist gonderilmis, her iki 6rnekte
de Nocardia cinsi bakteriler izole edilmistir.

Hastanin genel durumu iyi ve atesi yoktu. Yaklasik
bir aydir kortikosteroid ve 10 giindiir TMP-SMX te-
davisi almaktaydi. Tedaviye yanit alinmasi lizerine
iki hafta sonra taburcu edilen hastanin son c¢ekilen
PA akciger grafisinde de infiltrasyonun tamamen ge-
riledigi gozlenmistir.

Mikrobiyolojik inceleme: Hastadan alinan plevra si-
visindan mikroskopik inceleme i¢in Gram ve Modi-
fiye Ehrlich Ziehl Neelsen EZN yontemleri ile bo-
yanmak iizere preparasyon hazirlanmistir. Kiiltiir
icin koyun kanli agar, Schaedler agar, Schaedler
buyyon besiyerleri kullanilmistir. Ayrica susun ce-
sitli antibiyotiklere duyarliliklar1 Kirby-Bauer disk
difiizyon yontemi ile incelenmistir (1,2,3,7,13).

Hastadan alinan plevra sivisindan hazirlanan direkt

274

Tiirk Mikrobiyol Cem Derg (2003) 33:273-277

Gram preparasyonda az sayida Gram pozitif, dallan-
mig, ince-uzun ¢omaklar goriilmiigtiir. Yapilan modi-
fiye EZN preparasyonda da zayif aside direncli bak-
teriler goriilmiistiir.

Ekim yapilan kat1 besiyerleri 24 saat sonra incelen-
diginde iireme goriilmez iken daha sonraki giinlerde
tebesir goriiniimiinde, kuru, beyaz, topraga benzer
kokusu olan koloniler izlenmistir. Koloniden yapilan
Gram preparasyonda hifli yapida Gram pozitif ¢o-
maklar, modifiye EZN preparasyonda ise zayif asi-
de direncli bakteriler goriilmiistiir.

Biyokimyasal 6zelliklerinin incelenmesi icin; kar-
bonhidrat kullanimlar1 (glikoz, laktoz, maltoz, man-
nitol, sakkaroz), iireli jeloza etki, hippurat hidrolizi,
eskiilin hidrolizi, kazein ve tirozini parcalamalari
arastirilmig (1,7,13) ve sug N. asteroides olarak iden-
tifiye edilmistir (Tablo 1).

Antibiyotik duyarlik deneyinde susun ampisilin, se-
fepim, imipenem, meropenem, gentamisin, tobrami-
sin, netilmisin, amikasin, ofloksasin ve kotrimoksa-
zole duyarly; penisilin, sefazolin, eritromisin, klinda-
misin ve rifampisine direngli oldugu saptanmaigtir.

Tablo 1. izole Edilen Susun Biyokimyasal Ozellikleri:

Glikoz (+)
Laktoz (-)
Maltoz (-)
Mannitol ()
Sakkaroz (-)
Ureaz +)
Eskiilin +)
Hippurat hidrolizi (=)
Kazein (20 ve 37 °C’de) (-)
Tirozin (20 ve 37 °C’de) (-)
TARTISMA

Nokardiyoz, ender goriilen, primer akciger infeksi-
yonu sonrasi bakteriyemi ile bir¢ok organ ve dokuda
apse olusturan, firsatgi, toprak kaynakli Actinomyce-
tes ailesinden Nocardia tiirlerinin neden oldugu ek-
zojen bir infeksiyondur. Nocardia cinsi bakteriler
dogada, toprakta, suda, bitkilerde ve hayvanlarin
GiS’inde, orofarinks ve derilerinde de bulunabilir
(8,14). Bunlar,insanda solunum yollarindan,daha az
siklikla deriden girerek yerel ya da yaygin infeksi-
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yonlar olusturabilen aerop (Actinomyces)’lerdir
(15).

Kahn ve ark.(16) 77 yasinda Diabetes mellituslu bir
hastada kutan6z N. asteroides infeksiyonu saptamis-
lardir. Schiff ve ark.(17) ise yiiziiniin sag tarafina di-
kig atilan ve topikal antimikrobik kullanan immun
yetmezligi olmayan 54 yasindaki bir erkek hastada
kutanoz N. farcinica infeksiyonu bildirmislerdir. Ka-
simoglu ve ark.(4) da N.asteroides’in etken oldugu
bir maduromikoz olgusunu bildirmislerdir.

Firsatgr patojen olan bu mikroorganizmalarin nozo-
komiyal infeksiyon etkeni de olabildikleri bildiril-
mistir.Ozellikle immunsuprese, renal ya da kardiyak
transplantasyon gecirmis veya HIV’li hastalarda No-
kardiya etkenli bir infeksiyon da diigiiniilmelidir (18-
21). Bal ve ark.(22) renal transplantasyon sonrasi
immun baski siirecinde akciger nokardiyozu gelisen
33 yasinda bir erkek hasta bildirmislerdir. Yilmaz ve
ark.(23) yine bobrek nakilli bir hastada akciger, be-
yin, testis tutulumu ile karakterize yaygin N. asteroi-
des olgusu saptamisglardir. Sen ve ark.(21) da bobrek
naklinden sonra gelisen bir sistemik nokardiyoz ol-
gusu belirlemiglerdir. Marquez ve ark.(20) ise yazila-
rinda akut dissemine nokardiyoz gelisen 32 yasinda
HIV’li bir hastaya olgusu bildirmislerdir.

Nocardia cinsi bakteriler zaman zaman deri konta-
minant1 ya da solunum yolu saprofiti olarak da kar-
stmiza cikabilirler. Bazen hafif seyreden farenjit, oti-
tis media, brongit gibi infeksiyonlara da neden olabi-
lirler (13). Mikroorganizmalarin iist solunum yollari-
na kolonizasyonunda bazi hazirlayici faktorlerin rol
oynadigma inanilmaktadir (Brong darlig1, bronkosi-
lier aktivitenin azalmasi gibi). Ancak bu kisilerde
immunite zayiflamadig1 siirece hastalik meydana
gelmez. Kisinin hiicresel immunitesini azaltan teda-
viler, lenforetikiiler neoplazmalar, kronik akciger
hastalig1, glomerulonefrit, Whipple hastaligi, Good-
Pasture sendromu, Cushing hastaligi, siroz, hemok-
romatoz, iilseratif kolit, disgammaglobulinemi ve al-
kolizm nokardiyoz i¢in hazirlayici faktorlerdir (15-
21-25).

Soyletir ve ark.(15) gastrointestinal kanser zeminin-
de gelismis bir akciger nokardiyozu olgusu sapta-
muglardir. Dohchin ve ark.(24) ise 54 yasinda Cus-

hing Sendrom’lu bir hastada akciger nokardiyozu
bildirmislerdir. Apisarnthanarak ve ark.(25) Wal-
denstrom makroglobulinemili bir hastada yaygin
N.asteroides infeksiyonuna rastlamiglardir. Shimo-
kubo ve ark.(26) ise yazilarinda N.asteroides ile
Mycobacterium tuberculosis infeksiyonunun birlikte
oldugu bir olguya yer vermislerdir.

N. asteroides genellikle primer akciger infeksiyonu
ve oradan yayilan dissemine nokardiyoza neden olur.
Pulmoner olay subklinik olabilecegi gibi tiiberkiiloz,
mikotik infeksiyon ya da maligniteyi taklit eder tarz-
da akut ya da kronik bronkopulmoner bir olay olarak
da gozlenebilir. Dissemine infeksiyonda merkezi si-
nir sistemi tutulumu sik olup, bu olguda infeksiyon
akcigerde sinirli kalmistir (14,15). Oysa Tokbas ve
ark.(27) beyin operasyonu geciren ve Glioblastoma
multiforme tanis1 konulan bir hastada N.asteroides
ile olusan beyin apsesi olgusu bildirmislerdir. Hizel
ve ark.(28) ise Tiirkiye’deki i¢ organ tutulumu ile
seyreden nokardiyoz olgularini aragtirmiglar ve son
27 yilda toplam 27 olgu saptandigini belirlemigler-
dir. Olgularda altta yatan hastalik olarak en sik bob-
rek nakli bildirilirken, en sik izole edilen sug N.aste-
roides, en sik infeksiyonun goriildiigii organ ise ak-
cigerler olarak bulunmustur. N.asteroides diginda N.
brasiliensis’e bagli nokardiyoz olgular1 da gozlen-
mistir. Ozyurt ve ark.(29) ile Cetin ve ark.(5) min
saptadig1 N.brasiliensis infeksiyonlar1 buna 6rnektir.

Nocardia tiirleri; aerop, hareketsiz, katalaz-pozitif
olup lizozime direnclidirler. Mikroskobik olarak,
dallanan flamanlar veya parcalanma egilimleri nede-
niyle basil veya kok seklinde goriilebilirler. Gram
pozitif olup, cogu aside direnclidir. Ancak aside di-
renclilik zayiftir, bu nedenle modifiye Kinyoun (asit-
alkol yerine %1’lik siilfirik asit) ile daha iyi boyanir-
lar. Ayrica taze kiiltiirlerde aside direnglilik daha ba-
rizken, kiiltiir eskidikce ve pasajlarda bu 6zellikleri-
ni kaybederler (15). Ureme 1s1 araliklar1 genis olup
%5-10 CO2 iiremeyi hizlandirir. Kanli agarda yavas
irerler. Tiiberkiiloz bakterisi i¢cin uygulanan dekon-
taminasyon ve konsantrasyon iglemlerine dayanikli
olduklar icin Mycobacterium tuberculosis i¢in kul-
lanilan besiyerinde de iireyebilirler. Saf kiiltiir pasaj-
larinda bile 48 saatte iirerken, hastadan ilk izolas-
yonda 4-10 giinde, hatta ¢cogu kez 2-4 haftada tipik
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koloniler olustururlar. Bu nedenle nokardiyoz siiphe-
si varsa laboratuvar uyarilmali ve kiiltiirler en az dort
hafta inkiibe edilmelidir (14).

Tiir ayrimi igin suslarin cesitli sekerlere etkilerine,
kazein, jelatin, hipoksantin, ksantin, tirozin ve iireyi
hidroliz edip etmediklerine, lizozime direnclerine,
parafini karbon kaynagi olarak kullanip kullanma-
diklarina ve hiicre duvart yapilarina bakilir. Ayrica
Patrick Boiron ve ark (15) in vitro antibiyotik duyar-
lilik testlerinin taksonomide yararli alacagini ileri
stirmiiglerdir. Ancak bizim olgumuzda, antibiyotik
duyarlilik testi kesin olarak ayrimi saglayamamustir.

Ureaz aktivitesi Nocardia’larin cins ayriminda temel
bir kriter iken, artik N. asteroides’in %4-30 oraninda
ireaz negatif olabilecegi bildirilmistir. Burada bildi-
rilen olguda plevra sivisindan izole edilen susun ise
iireaz aktivitesi pozitif olarak saptanmustir (8,13,20).

Nokardiyoz tedavisinde ilk secenek olarak TMP-
SMX diisiiniilmekle birlikte, direncli suglar da olabi-
lecegi hesabedilerek mutlaka duyarlilik deneyi ya-
pilmalhdir (13,17,18).

Sonug olarak nokardiyoz gittikge artan siklikla karsi-
miza ¢ikmaktadir. Ozellikle kortikosteroid ya da an-
tineoplastik ila¢ kullanan immun sistemi zayiflamig
kisilerde hastalik meydana geldiginden, erken teshis
ve tedavi mortalite agisindan 6nemli olmaktadir. Ar-
ka arkaya incelenen klinik materyalde tipik goriinii-
miin yinelenmesi eger hastanin klinik durumu da
uyumlu ise akla bir nokardiyoz infeksiyonunu getir-
meli ve ona gore tedavi yonlendirilmelidir.
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