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Kistik fibrozisli cocukta duizelmeyen oksuruk
nedeni olarak Pseudomonas aeruginosa
pnomonisi: Olgu sunumu

Pseudomonas aeruginosa pneumonia as cause of persistent cough in a child with cystic fibrosis:

a case report

Ruhusen Kutlu', Sevgi Pekcan?, Derya Isiklar Ozberk?

Ozet

Kistik fibrozis (KF), transmembran ileti regulator genindeki mutas-
yon sonucu olusan ve otozomal resesif kalitim gosteren bir hastalik-
tir. Kistik fibrozis transmembran regulator protein (KFTR) ter, sindi-
rim sivilari ve mukus bilesenlerinin diizenlenmesinde gereklidir. Has-
taligin sikhigr beyaz irkta 1/2500-1/3500 civarindadir. Kistik fibrozisin
tUlkemizdeki sikligi ise bilinmemektedir. Kistik fibrozis cocukluk yas-
larinda ortaya cikan ve tlim ekzokrin bezlerin fonksiyon bozuklugu
ile seyreden kalitsal bir hastaliktir. Temel bozukluk ter, ttkruk, solu-
num sistemi, kalin barsak, Urogenital sistem ve pankreas ekzokrin
bezlerinden anormal sekresyonlarin olusumudur. Onde gelen klinik
belirtiler, kronik obstriiktif akciger hastaligi ve pankreas yetersizligi-
ne ait bulgulardir. Pseudomonas aeruginosa KF hastalarinda koloni-
zasyona, kronik ve tekrarlayan enfeksiyonlara neden olan bir bakte-
ridir. Bu yazida kalici 6kstragunun sebebi olarak, Pseudomonas ae-
ruginosa kolonizasyonuna bagl kronik akciger enfeksiyonunun
akut alevlenmesi tespit edilen kistik fibrozis tanisi almis 10 yasinda
bir kiz cocugu sunulmustur.

Anahtar s6zciikler: Kistik fibrozis, 6ksurik, Pseudomonas aerug-
inosa, gelisme geriligi.

regulator proteini proteini (KFTR) genindeki

mutasyon sonucu olusur ve otozomal resesif kali-
tum gosteren beyaz rkin en sik rastlanan 6limctl hasta-
ligidir."™ Temel bozukluk ter ve tiikriik bezleri, trakeob-
rongiyal agag, kalin barsak ve pankreasa ait ekzokrin
glandlardan anormal sekresyonlarin olusumudur. Kistik
fibrozisli kisilerin %85’inde, pankreatik fonksiyon yeter-
sizligi sonucu steatoreye sebep olan yag ve protein ma-
labsorpsiyonu olusur. Bu durum yagda ¢oziinen vitamin
yetersizlikleri, kalori agig1, biyiime ve gelisme geriligi,
rektal prolapsus gibi belirtilere yol agar. Hastalar cogun-

K istik fibrozis (KF), kistik fibrozis transmembran

Summary

Cystic fibrosis (CF) is a disease which is caused by a mutation in the
transmembrane conductance regulator gene, and displays autoso-
mal recessive heredity. Cystic fibrosis trans-membrane regulator pro-
tein (CFTR) is required to regulate the components of sweat, diges-
tive fluids, and mucus. The prevalence of the disease is estimated as
1/2500-1/3500 in the white race. But the frequency of CF is not
known for our country. Cystic fibrosis occurring in childhood, is a
hereditary disease that proceeds with the dysfunction of all exocrine
glands. The characteristic feature of the disease is the production of
abnormal secretions in sweat, salivary, tracheobronchial, colon, uro-
genital system and pancreatic exocrine glands. The significant clini-
cal signs of cystic fibrosis are chronic obstructive pulmonary disease
and pancreatic insufficiency symptoms. Pseudomonas aeruginosa
may lead to colonization, chronic and recurrent infections in patients
with CF. In this article, a 10-year-old girl with CF having persistent
cough related to acute exacerbation of chronic lung infection due to
Pseudomonas aeruginosa colonization, has been presented.

Key words: Cystic fibrosis, cough, Pseudomonas aeruginosa, growth
retardation.

lukla tekrarlayan veya diizelmeyen akciger enfeksiyonu,
kronik okstirtik, tekrarlayan bronsit ataklar1 ve malnut-
risyon tablolari ile getirilmektedir.”

Yukarida sayilan klinik bulgulara ek olarak, ti¢ ayr1 do-
nemde pilokarbin elektroforez yontemiyle terde klor kon-
santrasyonunun 60 mEq/lt iizerinde 6lctilmesi, KF tanisi-
n1 kesin olarak koydurur. Giivenilir sonuglar elde edilebil-
mesi i¢in bu 6l¢tim iyi bir laboratuvarda deneyimli bir tek-
nisyen tarafindan yapilmalidir.”’ Terde elektrolit icerigin-
deki artiga ragmen, ter kanalindan elektrolitlerin yetersiz
reabsorpsiyonu s6z konusudur. Elektrolit kaybi 6zellikle
kiiciik cocuklarda énemli tuz kaybina yol acabilir.”
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Olgu Sunumu

10 yaginda kiz hasta okstirtik ve balgam ¢ikarma gika-
yetleri ile cocuk acil servisine bagvurdu. Hastanin ¢cocuk-
lugundan beri devam eden balgamli 6ksiirigi oldugu,
okstiriik ve balgam sikayetlerinin ara ara arttug: 6grenil-
di. Son 10 giindiir balgaminin rengi koyulagmig, miktari
artmug, istahsizlik ve ates eklenmisti. Atesi 39 °C’ye kadar
yikselmisti. Hikayesinden 6 aylikken kilo alamama ve
kusma sikayetiyle miiracaat ettigi merkezde kistik fibro-
zis tanist konuldugu ve halen Cocuk Gogiis Hastaliklar
bélimiinde takip edildigi 6grenildi. Soy gecmisinde an-
ne ve babasi arasinda ikinci dereceden akrabalik mevcut-
tu. Genetik mutasyon analizi sonucunda, KFTR geninde
N 303 K bolgesinde homozigot mutasyon izlendigi; yik-
sek ¢ozintrlikli bilgisayarli tomografisinde akciger pa-
rankim alanlarinda, bilateral tst loblarda daha belirgin
olan kistik ve tiibtler bronsiektaziler, ayni zamanda pe-
ribrongial kalinlagmalar, parankim alanlarinda yaygn,
ozellikle tst loblarda daha belirgin olan mukus tikaglari
ile uyumlu nodiler dansite aruglari gorildigi rapor
edilmisti (Resim 1). Balgam kiiltirinde Pseudomonas ae-
ruginosa’nin ayni yil icerisinde ti¢ defa tiredigi ve kronik
kolonizasyon kabul edilip kronik psédomonas tedavi
protokoliine uygun olarak 300 mg inhale tobramisin
(TOBII) 6 aylik tic kiir tedavi seklinde 28 giin kullanip 28
giin ara verilerek kullanildig1 6grenildi. Fizik muayene-
sinde genel durum orta, kagektik, boy 130 cm (%11.75)
(10 persentil), kilo 23 kg (%1.76) (3 persentil), TA
100/60 mmHg idi. Solunum sayis1 45/dk, viicut sicaklig
36.7 °C, solunum sisteminde dinlemekle sagda daha be-
lirgin olmak tizere bilateral tiim akciger alanlarinda yay-
gin kaba raller vardi. Oksijen saturasyonu %86, kalp ta-
sikardik ve comak parmak (Resim 2) mevcut idi. Diger
sistem muayeneleri normaldi.

Laboratuvar bulgularina bakildiginda; beyaz kiiresi
16600/mm’, hemoglobin 11.8 g/dl, gaitada yag negatif
idi. Serum elektrolitleri; sodyum (Na) 138 mmol/L, po-
tasyum (K) 4.2 mmol/L, klor (Cl) 100 mmol/L, CRP 72
mg/dl ve sedimantasyon 45 mm/saat bulundu. PA akci-
ger grafisinde, sag orta ve alt zonda daha belirgin olmak
tizere bilateral lineer, yer yer retikiiler ve nodiiler infil-
trasyon mevcuttu (Resim 3). Aktivasyon kriterleri olan
oksijen satiirasyonunda azalma, balgamda artma, solu-
num fonksiyon testinde FEV degerinde azalma, sedi-
mantasyon hizinda ve viicut 1sisinda artma, dinleme bul-
gularmin degismesi, akciger grafisinde yeni infiltrasyonu
olmast nedeniyle kronik kolonizasyon zemininde aktive
akciger enfeksiyonu olarak kabul edildi.”

Hasta Cocuk Gogiis Hastaliklar1 Bolimiine yatirild:
ve psodomonas antibiyotik tedavisine baglandi. Tedavi
oncesi balgam kiiltiri tekrar alindi ve sonug beklenme-
den, 6nceki kiiltir sonuglarinin duyarliligi géz oniine ali-

Resim 1. Toraks BT. Akcigerlerde perihiler yaygin kistik bronsektaziler.

Resim 3. PA akciger grafisi. Sag orta ve alt zonda belirgin, bilateral reti-
kulonoddler infiltrasyon.
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narak sefaperazon/sulbaktam IV olarak baglandi. Yatigin-
da yeni aktivasyonu olmasi nedeniyle takipte goriilebilen
komplikasyonlar acisindan alerjik bronkopulmoner as-
pergillozis (ABPA) icin IgE, aspergillus spesifik IgE, as-
pergillus cilt testi, eozinofil sayimi, balgamda mantar
kiiltiird, mikobakteriyel infeksiyon acgisindan PPD ve tii-
berkiiloz kiiltiirt ve kistik fibrozis iligkili diyabet agisin-
dan aclik/tokluk kan sekeri, HbAlc, glukoz tolerans test-
leri yapildi. IgE 62.6 IU/ml, eozinofil %0.071 (0.5-6) idi;
aspergillus prick testi negatif, PPD testi, a¢lik kan sekeri,
tokluk kan gekeri, HbAlc, insiilin ve OGTT degerleri
normaldi.

Tedavisinde sefoperazon/sulbaktam 2x450mg, oral
tuz 3x1 gr, pankreatin 5000/kg 3 ana 6giin ve 3 ara 6giin
beslenmenin hemen 6ncesinde olacak sekilde, asetilsiste-
in, yagda eriyen vitaminler olan E vitamini 200 U/ giin, A
vitamini 10.000 U/giin, dornase alpha inhaler 2.5 ml/giin
uygulandi. Gogus fizyoterapisi diizenli uygulanip dizen-
li viicut agirligr takibi yapildi. Hastanin tedavisinin 5. gii-
ni atesi diistii; tedavisi 14 giine tamamlandi. Tedavi son-
ras1 beyaz kiiresi, sedimantasyonu ve CRP’si normale d6-
nen hastanin istahi arttr. Tki giinde bir yapilan agirlik ta-
kibinde 2 kg alip 25 kg’e ulastif1 gozlendi. Hasta takibin-
de de kronik Pseudomonas aeruginosa kolonizasyonu olma-
s1 nedeniyle inhaler tobramisin tedavisine devam edilme-
si planlandi. Hastaya grip agist yapild: ve yaygin bronsek-
tazi ve agir biiyime geriligi nedeniyle evde egitim rapo-
ru ¢ikarildi. Kilo alimi hep az olan hastaya gastrostomi
acilmasi onerildi. Aile kabul etmedi. Hasta inhaler dor-
naze alfa, pankreatin enzim tedavisi, yagda eriyen vita-
min destegi, tuz ve enteral gida destegi ile taburcu edilip

takibe cagrildi.

Tartisma

Kistik fibrozis birden ¢ok sistemi tutan bir hastalik ol-
mast nedeniyle ¢cok degisik klinik belirti ve bulgularla
kendini gosterir. Cocukluk ve adélesan déneminde yine-
leyen hirilts ataklari, diizelmeyen ya da yineleyen akciger
enfeksiyonlari, piiriilan balgam ¢ikarma, nazal polipozis,
kronik ve inatgi sintizit, asum, parmaklarda comaklagma,
hemoptizi, biliyer siroz, mekonyum ileusu esdegeri bul-
gular, diabetes mellitus, gecikmis puberte ve infertilite,
KF'yi kuvvetle diisiindiiren bulgular arasindadir."™ Bi-
zim olgumuzda da, solunum sisteminde dinlemekle sag-
da daha belirgin olmak tizere, bilateral tiim akciger alan-
larinda yaygmn kaba raller vardi. Oksijen saturasyonu
%86, kalp tasikardik ve comak parmak mevcut idi.

Onde gelen klinik belirtiler kronik obstriiktif akciger
hastaligina ait bulgular (hemen biitiin vakalarda degisik
derecelerde bulunur) ve pankreatik yetersizliktir (hasta-
larin %80-90’inda mevcuttur). Oliimiin en yaygin sebebi
tekrarlayan pulmoner enfeksiyonlardir.” Ayrica bu has-

talarda allerjik bronkopulmoner displazi (ABPD) ve kis-
tik fibrozise bagli diabetes mellitus gelisimi de akilda tu-
tulmalidir. Bizim hastamizda HbAlc ve kan sekeri diize-
yi sinirda idi ve takibe alindi. ABPD icin bakilan asper-
gillus spesifik IgE, IgE ve eozinofil diizeyi normal bulun-
du. Akciger grafisinde yeni infiltrasyon olmast nedeniyle
kronik kolonizasyon zemininde aktive olmug akciger en-
teksiyonu olarak degerlendirildi.

Solunum sistemi tedavisinde; enfeksiyonlarin uygun
antimikrobiyal ajanlarla tedavisi, havayolu klirensinin ar-
tirilmasi, havayolu obstriiksiyonunu geciktirmek amacry-
la konagin inflamatuar yanitinin anti-inflamatuar ilaclar-
la tedavisi yer almaktadir.” Kistik fibrozisli hastalarmn so-
lunum yollarinda kolonizasyona ve kronik akciger infek-
siyonlarina yol acan belli bagh mikroorganizmalarm ba-
sinda Pseudomonas aeruginosa gelmektedir. KE’li hastalar-
da havayollarinda en sik rastlanan mikroorganizmalar;
Pseudomonas  aeruginosa (%60.9), Staphylococcus aureuns
(%40.7), Haemophilus influenzae (%15.4) ve Stenotropho-
monas (Psendomonas) maltophilia’dir (%5.1). Olgumuzun
balgam kiiltiriinde de Pseudomonas aeruginosa iremisti.
Ps6domonas kolonizasyonu olan hastalarda profilaktik
amagla inhale antibiyotiklerin kullaniminin, solunum
fonksiyon testlerini iyilestirdigi ve hastaneye yatigi ge-
rektiren alevlenme sikligini azaltugint gosteren caligma-
lar vardir.”

Bu hastalarda malnutrisyon goriilmekte ve normal
sindirimi saglamak i¢cin pankreatik enzim replasmani kul-
lanilmaktadir. Enzim miktar: yeterli olmadiginda, yagh
ve bol miktarda digkilama siirer. Enzim miktar1 fazla ise
nadiren ishal ya da kabizlik ortaya ¢ikar."

Olgumuzda genetik mutasyon analizi sonucunda,
KFTR geninde N 303 K bolgesinde homozigot mutas-
yon izlendi. Son yillarda hastaligin tedavisinde yenilikler
olmustur. Mutant KFTR genini aktive edecek ilaclarla il-
gili caligmalar aragtirma agamasindadir. Hastaligin gene-
tik Ozellikleri aydinlatildik¢a gelecekte gen tedavisi
miimkiin olacaktir.""""

Sonug olarak kronik solunum yolu hastaligina biiyii-
me gelisme geriligi, malabsorpsiyon eslik ediyorsa kistik
fibrozis akla gelmeli ve ter testi uygulanmalidir. Mekon-
yum ileusu, uzanmus sarilik, hemolitik anemi, hiponatre-
mi, hipokloremi, tekrarlayan akciger enfeksiyonu, comak
parmak, diabetes mellitus, malabsorsiyon, balgamda
Staphylococcus - aureus, Pseudomonas aeruginosa tiremesi,
benzer kardes sikayetleri ve akraba evliligi kistik fibrozi-
si hatirlatmalidir.”"*"”

Kistik fibrozis tanisinn, bireylerin saglik sistemi ile
ilk temas noktasi olan birinci basamakta konulabilmesi ve
hastalarm olabildigince uzun ve saglikli yasayabilmeleri
icin, stiphelenmeye yol acacak belirti ve bulgularin, tant
yontemleri ve takip prensiplerinin daha sik giindeme ge-
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tirilmesi gerekir. Ulkemizde birinci basamakta aile sagli-
g1 merkezlerine miiracaat eden ¢ocuklarin biytime ve ge-
lisimlerinin izlemi sirasinda doktorlarin uyanik olmast,
erken tani ve uygun tedavi ile bu hastalarin yasam kalite-
sini arurmak mimkiin olacakur.
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