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Olgu Sunumu/Case Report

Wegener Graniillomatozlu Olguda Bobrek Nakli Sonras1 Erken Donemde

Polimikrobial Enfeksiyonlar

Polymicrobial Infections in the Early Period of Kidney Transplantation

in a Case with Wegener’s Granulomatosis

0Z

Wegener granillomatozu (WG) ozellikle st solunum yollari, akciger ve bobrekleri tutan nekrotizan
granitlomatoz vaskiilite yol acan bir hastalikti. WG’a bagl renal yetmezlik tanisi ile hemodiyaliz
tedavisi alan 43 yasinda erkek hastaya canli donorden renal transplantasyon uygulandi. Postop 4. giinde
pulmoner infiltrasyon saptanmasi uzerine akciger enfeksiyonu ve sepsis tanilariyla antibiyoterapi
basland1. Takiplerinde entuibe edilen hastaya renal iglevlerinin de bozulmasiyla diyaliz tedavisi baglandi.
Ekstube olduktan sonra non-invaziv mekanik ventilator (BIPAP) tedavisi baglandi. Takiplerinde graft
ve solunum iglevleri duzeldi. Transplantasyon oncesi hastanede uzun yatis oykusi, WG varligi ve
immunsupresyonun kolaylastirdig1 sistemik komplikasyonlara ve solunum yetmezligine neden olan
direngli hastane enfeksiyonu multidisipliner yaklagimla bagariyla tedavi edildi.

ANAHTAR SOZCUKLER: Wegener graniilomatozu, Solunum yetersizligi, Enfeksiyon

ABSTRACT

Wegener’s granulomatosis (WG) is a disorder that causes necrotizing granulomatosis vasculitis
particularly of the upper respiratory tract, lung and kidney. A 43-year-old male who had been treated
with hemodialysis because of renal insufficiency due to WG underwent live donor renal transplantation.
Pulmonary infiltrates were detected on the postoperative 4th day and antibiotic therapy was started with a
diagnosis of sepsis and pulmonary infection. Dialysis treatment was also started due to the degradation of
renal function for the patient who was intubated during follow-up. Non-invasive mechanical ventilation
(BiPAP) treatment was started after extubation. The graft and respiratory function improved during
clinical follow-up. Resistant hospital infections, causing respiratory failure and systemic complications,
were facilitated by a long history of hospitalization before transplantation, the presence of WG and
immunosupression and were successfully treated with a multidisciplinary approach.a
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GIRIS Burada RT sonrasi erken donemde, akciger
enfeksiyonu ve graft islev bozukluklugu ge-
lisen WG’lu bir alicinin klinik seyri ve teda-

visi sunuldu.

Son donem bobrek yetmezliginde en sec-
kin tedavi yontemi renal transplantasyondur
(RT). RT’un genel basarisinda operasyon
sonras1 erken donemde karsilagilan kompli-
kasyonlar ve bunlara bagl gelisen graft islev
bozukluklart onemlidir. Wegener graniilo-
matozu (WGQG) ozellikle ust solunum yollari,
akciger ve bobrekleri tutan nekrotizan granii-
lomatoz vaskiilite yol agan bir hastaliktir (1).
RT sonrasinda gelisen akciger enfeksiyonlari
bu hastalarda greft reddine neden olabilir.

OLGU

Subat 2004’de WG tanisi konulan ve
Mart 2004’den beri renal tutuluma bagl
son donem bobrek yetmezligi tanisi ile
hemodiyaliz tedavisi alan 43 yaginda erkek
hastada, tam1 aninda c-ANCA pozitif idi.

Prednizolon 10 mg/gin, trimetoprim-
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sulfometaksazol (TMP-SMZ, 80 mg / 400 mg) ve azatiyoprin
100 mg/gun tedavisi ile WG’u remisyonda olan hastaya canli
dondrden 8.2.2007 tarihinde bagarili bir RT yapildi. RT oncesi st
solunum yollarinda siniizit goriniimit disinda akciger grafisinde
patolojik bir bulgu yoktu (Sekil 1A). Immiunsupresif tedavi
basiliksimab, prednizolon, mikofenolat mofetil ve takrolimustan
olugmaktaydi.

Postoperatif 4. giinde ates yuksekligi (38,8°C) ve lokopeni
(1600/mm?) gelismesi tzerine yapilan fizik muayenesinde
bilateral ince raller duyulan hastanin postero-anterior akciger
grafisinde sag parakardiyak alanda 5x6 cm capinda heterojen
dansite artig1 ve sol sinuisten alt zona ulagan havalanma azlig1
saptand1 (Sekil 1B). Bu donemde serum kreatinini 2,7 mg/dL,
CRP 17,5 mg/dL ve prokalsitonin 38,7 ng/mL idi. Pnomosepsis
tanisiyla meropenem ve teikoplanin baglandi. Klinik bulgulari

kotulesen hastanin govdesinin sol yarisinda selulit gelisti ve ayni
donemde renal islevlerinde bozulma oldu. Prednizolon disindaki
tedavisi kesildi. Takiplerinde hipoksi ve hipokarbi gelismesi
tizerine pnomonik konsolidasyon artig1 nedeniyle TMP-SMZ,
klaritromisin ve kaspofungin tedaviye eklendi. Hastada atrial
fibrilasyon gelismesi uizerine ekokardiyografi yapildi. Ozellik
saptanmamasi iizerine propofenon infuzyonu ile atrial fibrilasyon
kontrol altina alindi. CRP (39.3 mg/dL), prokalsitonin (30.4
ng/mL) ve INR degerleri yukselen ve trombositopeni olugan
hastada hipotansiyon gelisti. Taze donmug plazma ve trombosit
destegi ve pozitif inotrop tedavi uygulandi. Postop 7. giinde
akciger bulgularinda ilerleme (Sekil 1C) olmasi nedeniyle
antibiyoterapisinde TMP-SMZ, klaritromisin tedavisi kesilerek
sefaperazon+sulbaktam, doksisiklin ve rifampisin degisikligi
yapildi. Hasta postop 8. giinde diyalize alindi. Kan, balgam

Sekil 1: (A) Olgunun transplantasyon oncesi, (B) sonrast 4. giin, (C) 7. giin, ¢ekilen postero-anterior akciger grafisi ve (D) toraks tomografisi.
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ve yara kulturlerinde sadece kolistine duyarli Acinetobakter
baumanii uremesi saptanan hastaya diyaliz sonrasi 1 milyon
tinite kolistin tedavisi baslandi. Iki gun boyunca 10 gr/giin
dozunda intravendz immunglobulin destegi yapildi. Antrik olan
hastanin diyalizine gunlik devam edildi. Kanama egilimi olan
hastada hemoptizi gelisince traneksamik asit eklendi. Postop. 10.
gunuinde laboratuvar bulgulari; lokosit 6800 /mm?, hemoglobin
7.1 g/dL, trombosit 20.000 /mm?, INR 3.7, protrombin zamani
144 saniye, serum kreatinini 2.6 mg/dL ve kan gazi analizinde
pH 7.35, pO, 42.8 mm Hg, pCO, 88.7 mm Hg, HCO, 22.8
mEq/L idi. Hiperkarbi nedeniyle hasta entiibe edilerek mekanik
ventilatore baglandi. Antibiyoterapisi gunlik meropenem 3 gr,
teikoplanin 400 mg, kaspofungin 50 mg, sefaperazon 4 gr ve
kolistin 1 milyon unite olarak devam etti. Tedavi sonrasinda

B
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Sekil 2: (A) Olgunun transplantasyon sonrasi 35. giin cekilen
kaviter lezyonlu ve (B) tedavi sonrasinda kaviter lezyonun tama yakin
kayboldugunu gosteren toraks tomografisi.

CRP ve prokalsitonin degerlerinde belirgin diisme, kontrol
kulturlerinde de ireme olmamasi nedeniyle meropenem tedavisi
kesildi. Postop 15. ve entibasyonun 5. guninde spontan
solunumunun olmasi tizerine dnce T-Tupe baglanan hasta 1 giin
sonra ekstube edildi. Hiperkarbisi olan hastaya bilevel pozitif
hava yolu basici (BIPAP) tedavisi baslandi. Postop 18. giin
cekilen renal sintigrafisi akut tubuler nekroz ile uyumluydu.
Toraks tomografisinde bilateral plevral efuzyon, solda efuzyon
komgulugunda atelektazi ve hava bronkogramlar1 iceren
konsolidasyon alanlart izlendi (Sekil 1D). Plevral efuzyondan
ornek alinarak incelendiginde eksudatif vasifta sivisinin oldugu
saptandi. Parapnomonik efuizyon olarak degerlendirildi. Postop.
22. gun butun antibiyoterapisi kesilerek postop 25. giinde
immunsupresif tedavi, gunlik prednizolon 35 mg ve takrolimus
1 mg olarak tekrar diizenlendi. Greft iglevi diizelen hastanin 5.
haftada diyalizi sonlandirildi. Postop 31. giin hastanin balgam
kulturinde klebsiella, enterobakter, stenotrophomonas iremesi
olmasi ve akciger grafisinde infiltratif goriiniimiin devam etmesi
nedeniyle tekrar piperasilin+tazobaktam, levofloksasin, TMP-
SMZ tedavisi baglandi. 35. guinde radyolojik ilerleme olmasi
nedeniyle piperasilin+tazobaktam kesilerek meropenem tedavisi
tekrar baglandi. Izlemlerinde akciger grafi bulgularinda tama
yakin duzelme saglandi. 43. gin tum antibiyoterapisi kesildi.
Ancak toraks tomografisinde sol akciger uist lob kesiminde
cevresinde buzlu cam gorinimil ve konsolidasyon olan kaviter
olusum (Sekil 2A) ve sol plevral aralikta en kalin oldugu yerde
7 cm olculen plevral sivi vardi. Hastaya bronkoalveolar lavaj
(BAL) yapildi. BAL drneginde gram (+) ve gram (-) Uremeleri
(Staphylococcus aureus, Enterococcus faecium) olmasi tizerine
yeniden teikoplanin ve meropenem tedavisi postop 51. giinde
baglandi. Idrar sedimentinde bol mantar goruliince flukonazol
200 mg/gun tedaviye eklendi. Postop. 53. giin antibiyograma
uygun olarak meropenem kesilerek sefaperazon+sulbaktam
baslandi. Profilaktik olarak TMP-SMZ eklendi. Hastanin CRP
degeri 1,6 gr/dL, prokalsitonini <0,1 mg/mL idi. Galaktomannan
3 kez olumsuzdu. Postop 67. gunde toraks tomografisinde
daha dnceden var olan kavitenin kuiculdugu tespit edildi (Sekil
2B). Serum kreatinin duzeyi 1,3 mg/dL idi. Gunluk egzersiz
programi ile mobilize olan hasta amoksisilin+klavulonat ve
TMP-SMZ’den olusan oral antibiyoterapi ile postop, 72. giinde
taburcu edildi. Postop, 3. yilinda olan hastanin izleminde WG
hastaligina ait bulgu gelismedi ve c-ANCA olumsuzdu.

TARTISMA

WG, ust ve alt solunum yollar1 ile bobregi tutabilen,
multisistemik grantilomatoz vaskilitle karakterize bir hastaliktir
(2-4). Smurli tipte st solunum yollar1 ve akcigerler tutulurken
yaygin tipte ise bobrek tutulumu ve sistemik vaskilit bulgular
vardir (2,3). WG’de pulmoner tutulum yaklasik %70 oraninda
bildirilmektedir (3). Tipik olarak akcigeri etkileyen vaskilitler
icinde WG %10 oraniyla en sik goruilen vaskilit tablosudur ve
graniilomatoz inflamasyona eslik eder (2). WG’de tan1 aninda
olgulariyalniz %20’sinde bobrek tutulumu goruilirken hastaligin

Turk Neph Dial Transpl 2011; 20 (1): 99-103

101



Turk Nefroloji Diyaliz ve Transplantasyon Dergisi
Turkish Nephrology, Dialysis and Transplantation Journal

Coskun F ve ark: Bobrek Nakli Sonrasi Erken Donem Enfeksiyon

seyri sirasinda bu oranin %80’lere ¢ikt1g1 bildirilmektedir (2-4).
Gunumiuzde standart tedavi siklofosfamid ve prednizolondur.
Bu tedaviye ek olarak S. aureus kolonizasyonunu ve niksleri
onlemek amaciyla TMP-SMZ onerilmektedir.

WG’de son donem renal yetmezlik gelistigi zaman
RT bircok hasta igin son segenektir. RT’dan sonra gelisen
enfeksiyonlar belirgin mortalite ve morbiditeye neden olurlar.
Immiunsupresyonun derecesi, konak faktorleri ve nakil
sonrast gecen sure ile iligkili olarak bakteriyel, fungal, viral
ve parazitik bir ¢ok enfeksiyon gelisir (7,10). Linares ve ark.
(9) 416 RT alicisinda 3 yillik takip strecinde sik gelisen ¢ok
direncli enfeksiyon etkenlerini bildirmislerdir (33 Escherichia
coli, 15 Klebsiella spp, 8 Citrobacter spp, 5 Enterobacter
spp, 2 Morganella morganii, 16 Pseudomonas aeruginosa, 2
Acinetobacter baumanii, 9 Enterococcus spp ve 2 metisiline
direngli S.aureus). Olgumuzda immunsupresyonun ilk bir
ay1 icinde enfeksiyon tablosu gelisti. Bu donemde hastane
enfeksiyonlart daha sik gorilmektedir. Olgumuzda da ciddi
hastane enfeksiyonuna neden olan bir etken olan Acinetobacter
baumanii izole edildi. Cok fatal seyirli bu direngli enfeksiyon,
uygun tedavi tercihleri ile tedavi edilebildi. Ispanya’da 3926 RT
alicisinda yapilan bir ¢calisma, multirezistan non fermatatif gram
olumsuz bakterilerle bakteriyemi olusan olgularda istatistiksel
olarak anlamli oranda kot prognoz bildirmistir (11).

Akciger enfeksiyonlarinda en degerli tani yontemlerinden
biri, bronkoskopik olarak almnan orneklerin incelenmesidir.
Diffuz infiltrasyonlarda Pneumocytis pndmonisini  ve
pulmoner hemorajiyi %80-95 oraninda ayirt ettirirler. Invazif
fungal hastaliklarda BAL’1n dzgullugu balgam kulturleri gibi
degiskendir (12). Retrospektif bir calismada 5 yil boyunca 142
bagisikligi baskilanmis hastaya yapilan 157 islemde transbronsial
biyopsinin (TBB) ve BAL’in tanisal degeri ve emniyeti
karsilagtirilmistir (13). Bu ¢alismadaki 27 RT alicisina yapilan
33 bronkoskopik inceleme ile %60.6 oraninda pneumocystis,
tuberkiloz, piyojenik ve fungal enfeksiyon, sitomegalovirus ve
Kaposi sarkomu tanilart konulmustur. TBB 19 olguda tanisal
bulunmusg (%57.5) ve BAL ile karsilastirildiginda ek olarak
11 olguda (%33,3) daha tanisal katki saglanmigtir. BAL ise 9
olguda tanida yardimci olmustur (% 27.2) (13). Olgumuzda BAL
orneginde gram (+) ve gram (-) Uremeleri saptanarak sonraki
etkenler tedavi edilmigtir. Etkenin izole edilmesi etkene spesifik
tedavinin baglanmasini saglar, boylece mortalite ve morbidite
oranlar1 azalir. Taniya sagladig1 katki nedeniyle, ozellikle RT
alicillarinda akciger enfeksiyonunda etken izolasyonu igin
hastanin genel durumu ¢ok bozulmadan BAL yapilmalidir.

Olgumuzda genel durum bozuklugu ve akciger enfeksiyonu
sonrasinda sik kargilagilmayan hiperkarbi gelismis ve entiibe
edilmigtir. Sigara dykusiiniin olmasi hiperkarbiyi aciklayabilir.
Ekstubasyon sonrasinda tekrar gelisen hiperkarbide uygulanan
BIPAP tedavisi olgunun tekrar entiibe olmasini engellemistir.
BIPAP tedavisinin basarisiz oldugu durumlardan birisi
artan sekresyonlar nedeniyle akciger enfeksiyonudur. Fakat

olgumuzda bu riskli durum denenmekle birlikte basarili olunmus
ve BIPAP tedavisi agamali olarak kesilerek hastada normal
solunum surdurulmustir.

RT’un basarisi, greftin reddini engelleyecek yeterli
immiunsupresyon ile aliciy1 enfeksiyondan koruyacak yeterli
duzeyde bagisikligin saglanmasi arasindaki dengeye baglidir
(14). Cerrahi teknikte ve immunsupresif tedavide hizli bir gelisme
olmakla birlikte RT sonrasi gelisen enfeksiyoz komplikasyonlar
morbidite ve mortaliteyi hala ciddi bir sekilde etkilemektedir
(15). Bu hastalarda hiicresel bagigiklik bozulmug oldugundan,
solunum yollar1 enfeksiyonlar1, normal kisilere ve genel hastane
hastalarina gore daha sik gorulmektedir (14). Hastalarin yaginin
40’m uzerinde olmasi, hiperglisemi, lokopeni, azotemi gibi
faktorler enfeksiyona zemin hazirlar (16). Notropeni, bakteri
ve mantar organizmalarinin yaptig1 enfeksiyonlar i¢in onemli
bir risk faktorudur. RT alicisinda dlimle sonuglanma olasiligl
en yuksek enfeksiyon olan pnomonili hastalara yaklagim iyi
bilinmelidir (15). Immunsupresif tedavi se¢imi, RT sonrasi
WG relaps riskinde onemlidir (17). 350 WG’lu olgunun 4
yil izlendigi prospektif bir caligmada, PR3-ANCA pozitif
ve akciger tutulumlu olgularin %77’sinde RT sonrasi relaps
saptanmustir (18). Immunsupresif tedavinin olasi risk ve faydalari
degerlendirilmelidir. Immunsupresif tedavi relaps, rejeksiyon ve
ciddi enfeksiyon risklerine kars1 bir denge olusturacak sekilde
secilmelidir. Son zamanlarda yapilan ¢aligmalarda takrolimus ve
mikofenolat mofetil tedavisi Onerilmektedir (19).

Sonug¢ olarak RT ©oncesi hastanede uzun yatig Oykisi,
WG varligi ve immunsupresyonun kolaylastirdigi, sistemik
komplikasyonlar ve solunum yetmezligi ile sonuclanabilen
direncgli hastane enfeksiyonlar1 multidisipliner yaklagim ile
bagariyla tedavi edilebilir.
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