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Cryptosporidium spp., parazitik ishal nedenlerinin basinda yer almaktadir. Giardia ile birlikte tim
diinyada insanlarda en sik gériilen parazittir. insan immiin yetmezlik virlisti (HIV)/kazanilmig immiin
yetmezlik sendromu (AIDS) tanisi olan hastalardaki kronik ishalin de 6nemli bir nedenidir. immiin sistemi
normal olan hastalarda asemptomatik seyir ya da akut kansiz-sulu ishal ve persistan ishal gibi klinik
tablolar gériilebilir. Hastaligin siddeti ve siiresi bireyin immiin yetersizliginin bir yansimasi olabilir. iki yas
alti cocuklar ve malnitrisyonu olan ¢ocuklarda immiin yetmezlik tetkikleri normal olsa bile dogal immin
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sistem ve lenfosit fonksiyonlarinda defekt olabilecegi icin uzamis Cryptosporidium spp. enfeksiyonu igin risk
olabilmektedir. Cryptosporidium spp. ookistleri klorlamaya kismi direngli olmasi nedeniyle su kaynaklari,
ylizme havuzlar, sebze ve meyveleri kontamine ederek toplum saghgi acisindan risk olusturmaktadir.
Evcil hayvanlar, ciftlik hayvanlari ve insanlar Cryptosporidium spp. tastyicisi olabilmektedir. Ulkelerin
gelismislik diizeyleri, immiin sistem, beslenme durumu, kalabalik ortamlarda yasam, kontamine su ile
temas, hayvanlarla yakin temas, hastanede calisma ve sicak ve nemli iklim gibi faktorler Cryptosporidium
spp. gorilme sikhgini etkilemektedir. Cryptosporidium spp., 1-7 glinlik inkiibasyon periyodunu takiben
asemptomatik bir enfeksiyona, hafif bir ishalli hastaliga veya bulanti, kusma, karin agrisi ve bazen atesin
de eslik edebilecegi yiiksek hacimli ciddi ishale neden olabilir. ishal, akut veya kronik, gecici, aralikli
veya sirekli olabilir; ciddi ishalde 25 L/giin’e kadar sivi kaybi olabilmektedir. Cryptosporidium spp.’nin
baslica yerlestigi yer bagirsaklar olmasina karsin, immiin sistemi baskilanmis hastalarda bagirsak disi
(safra kanallari, pankreas, mide, solunum sistemi, bébrek) tutulumu da goriilebilir. Hepatobiliyer sistem
tutulumu AIDSli hastalarin %10-30"unda gorilir; tagsiz kolesistit, sklerozan kolanjit ve pankreatite yol
acabilir. immiin yetmezligi olmayanlarda hepatobiliyer sistem tutulumu beklenmemektedir. Bu raporda,
cocuk acil klinigine ciddi ishal sikayeti ile bagvuran ve diski 6rneginin parazitolojik incelemesinde
Cryptosporidium spp. ookistleri saptanan, 6zgecmis ve tetkikleri ile immiin yetmezlik diisinilmeyen,
izlemde hepatobiliyer sistem tutulumu goériilen kriptosporidiyoz olgusu sunulmaktadir. Bu olgu ile
Cryptosporidium spp. turlerinin, immiin yetmezligi olmayan kisilerde de siddetli akut ishal nedeni
olabilecegi ve ayrica hepatobiliyer sistem tutulumu yapabilecegi vurgulanmustir.

Anahtar kelimeler: Cryptosporidium spp.; hepatobiliyer sistem; ishal; immiin yetmezIlik; cocuk.
ABSTRACT

Cryptosporidium spp. is one of the leading causes of parasitic diarrhea. It is the most common parasite
in humans all over the world with Giardia. Cryptosporidium is an important cause of chronic diarrhea in
Human Immunodeficiency Virus (HIV)/Acquired Immunodeficiency Syndrome (AIDS) patients. Patients
with normal immune system may have an asymptomatic course or clinical presentation such as acute
watery diarrhea without blood and persistent diarrhea. The severity and duration of the disease may be a
reflection of the immune deficiency. Children under two years of age and children with malnutrition may
have a risk of prolonged Cryptosporidium spp. infection, even if immunodeficiency work-up is normal, as
they may have defects in the natural immune system and lymphocyte functions. Cryptosporidium spp.
oocysts contaminate water sources, swimming pools, vegetables and fruits because oocysts are partially
resistant to chlorination. So it may be problem for public health. Pets, livestock and humans can be
carriers of Cryptosporidium spp. Factors such as developmental level of the countries, immune system,
nutritional status, living in crowded environments, contact with contaminated water, close contact with
animals, working at a hospital and hot and humid climate affect the incidence of Cryptosporidiosis.
Cryptosporidium spp. may cause asymptomatic infection, mild diarrheal disease or severe diarrhea with
high volume, which may be accompanied by nausea, vomiting, abdominal pain and fever, following a
1-7 day incubation period. Diarrhea may be acute or chronic, transient, intermittent, or continuous; loss
of fluid can be up to 25 L/day in severe diarrhea. Cryptosporidium spp. are mainly located in intestines,
but non-intestinal (bile ducts, pancreas, stomach, respiratory system, kidney) involvement may occur
in immunocompromised patients. Hepatobiliary system involvement occurs in 10-30% of patients
with AIDS; stone-free cholecystitis can lead to sclerosing cholangitis and pancreatitis. Hepatobiliary
involvement is not expected in patients without immunodeficiency. In this article, we present a case
of Cryptosporodiosis with hepatobiliary system involvement who were admitted to the pediatric
emergency clinic with the complaints of severe diarrhea and Cryptosporidium spp. oocysts were detected
in parasitological examination of the stool specimen. Immunodeficiency was not considered with her
resume and laboratuary examinations. We would like to emphasize that Cryptosporodium spp. may be the
cause of severe acute diarrhea in non-immunocompromised patients and may also involve hepatobiliary
system involvement.

Keywords: Cryptosporidium spp.; hepatobiliary system, diarrhea; immunodeficiency; child.
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GiRiS
Cryptosporidium spp. tum vertebrali hayvanlarda gastrointestinal hastaliklara neden

olabilen hiicre ici bir protozoondur. Giardia ile birlikte tim diinyada insanlarda en sik
goriilen parazittir'.

Cryptosporidium spp. turleri ookist olusturan coccidian protozoa tiirtidir. Ookistler, enfek-
te konakginin diskisi ile atilir ve fekal-oral yolla bulasir?. Respiratuvar bulas da bildirilmistir>.

Kriptosporidiyoz enfeksiyonu bulgusuz olabilecegi gibi, siklikla kansiz, sulu ishale ne-
den olur. Diger bulgular, kramp seklinde karin agrisi, halsizlik, ates, kusma, istahsizlik ve
kilo kaybidir. Kriptosporidiyoz enfeksiyonuna sahip immiin yetmezIligi olmayan erigkin ve
cocuklarda ishal genellikle 2-3 haftada kendini sinirlayici ézellige sahiptir. immiin sistemi
baskilanmis kisilerde enfeksiyonun seyri kisa streli ve hizli iyilesme gosteren ishal sek-
linde ya da yasam tehdit eden kolera benzeri ishal, malabsorpsiyon ve malnitrisyonla
sonuglanan kronik ishal seklinde olabilir. Ozellikle kazanilmis immiin yetmezlik sendromu
(AIDS), kizamik gibi viral hastaliklarda, 16semi, gamaglobulinemiler, insiline bagimh diya-
bet, bobrek yetmezligi, solid organ transplantasyonu ve kanser tedavisi goren hastalarda
semptomlar siddetlidir. Bu hastalarda ishal iki aydan uzun surebilir, tim enfeksiyon stire-
since diski ile ookist atilimi, siddetli dehidratasyon, kilo kaybi ve malniitrisyon gérilir'-2.

Cryptosporidium spp.’nin baslica yerlestigi yer bagirsaklar olmasina kargin, immin
sistemi baskilanmis hastalarda bagirsak disi (safra kanallari, pankreas, mide, solunum
sistemi, bobrek) tutulum da gorilebilir. Bu hastalarda bagirsak kanalindan hematojen
yayilimin gerceklestigi distiniilmektedir'4.

Hepatobiliyer sistem tutulumu hiimoral ya da hiicresel immiin yetmezIlikli hastalarda
gorulmektedir. AIDS’li hastalarin %10-30’unda bildirilmis olup tassiz kolesistit, sklerozan
kolanijit ve pankreatit klinigi ile seyreder>”’; fakat saglikli cocuklarda hepatobiliyer tutu-
lum beklenmez.

Bu raporda cocuk acil klinigine ciddi ishal sikayeti ile bagvuran, immin yetmezlik bul-
gular olmayan ve diski 6rneginin direkt muayenesinde Cryptosporodium spp. ookistleri
saptanan bir olgu sunulmustur. Bu olgu ile Cryptosporodium spp.’nin immun yetmezligi
olmayan saglikh ¢cocuklarda da siddetli akut ishale ve hepatobiliyer sistem tutulumuna
neden olabilecegi vurgulanmustir.

OLGU SUNUMU

Sekiz yas alti aylik kiz hasta, cocuk acil servisine iki glindiir varolan ates, sayisi glinde
40’a varan c¢ok sulu, sari renkli, kan ve mukus icermeyen ishal ve giinde 7-8 kez figkirir
tarzda kusma sikayeti ile bagvurdu. Oykiisiinde babasinda da benzer sikayetlerin oldugu,
ailenin evcil hayvanlarinin olmadigi, hayvan temasinin olmadigi, koy ziyaretinin olmadig
ifade edilmistir. Hastanin 6zgecmisi sorgulandiginda daha 6nce ciddi bir enfeksiyon gegir-
medigi, herhangi bir enfeksiyon nedeni ile hastaneye yatisi olmadigi, kronik bir hastalg
olmadigi ve devamli kullandigi bir ilag olmadigi 6grenildi. Soyge¢cmisinde anne baba ara-
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sinda akrabalik ve ailede immuin yetmezlik 6ykulsu yoktu. Yapilan fizik muayenesinde viicut
1sisi 38.9°C, nabiz 110/dakika, kan basinci 82/56 mmHg bulundu. Viicut agirhd 25.5 kg
(%25-50) ve boy 130 cm (%50) olarak saptandi. Genel durumu halsiz olan hastanin g6z
kureleri ¢okik, cilt turgorunda azalma, kapiler geri dolum zamani < 2 saniye olarak saptan-
di. Yapilan tetkiklerde tre 55 mg/dl, kreatinin 0.47 mg/dl, sodyum 145 mmol/L, potasyum
4.2 mmol/L, klor 95 mmol/L, beyaz kiire sayisi 7760/mm?3, hemoglobin 14.8 g/dI, hema-
tokrit %43.4, trombosit sayisi 250.000/mm3, C-reaktif protein (CRP) 6.27 mg/L, aspartat
aminotransferaz (AST) 34 U/L, alanin aminotransferaz (ALT) 20 U/L, eritrosit sedimentas-
yon hizi 2 mm/saat, kan gazinda pH 7.42, bikarbonat (HCO,) 22.2 mmol/L bulundu.

Hastadan alinan taze diski 6rneginin nativ-lugol yontemi ile yapilan direkt mikroskobik
incelemesinde 6kosit, eritrosit, parazit yumurtasi, kist ya da trofozoite rastlanmadi. Kon-
santrasyon yontemi sonrasi elde edilen sedimentin lugol ile yapilan mikroskobik incelenme-
si sirasinda maya buyikliglinde yuvarlak yapilar gorildi. Sedimentten hazirlanan yayma
Kinyoun modifiye aside direncli boyama yontemi ile boyandi ve yapilan incelemede x1000
blyitmede 4-5 um capinda, pembe-kirmizi boyanmis Cryptosporidium spp. ookistleri sap-
tandi (Resim 1). idrar, kan ve diski kiiltiirlerinde patojen mikroorganizma iiremesi olmadi.

Hastanin diskisinda Cryptosporidium spp. saptanmasi nedeniyle hasta immiin yetmez-
lik acisindan degerlendirildi. Notropeni ve lenfopeni saptanmayan hastada insan immiin
yetmezlik virlisii antikoru (anti-HIV antikoru) negatif, IgG 715 mg/d|, IgA 77 mg/dl, IgM
129.4 mg/d|, total IgE 27.86 1U/ml, kompleman 3 (C3) 143.5 mg/dl, C4 28.4 mg/dl
degerleri yasa gore normal sinirlar icerisinde bulundu. Lenfosit alt grup analizi ylizde ve
absoll sayilar yasa gore normal olarak belirlendi. Hastada mevcut tablosu ile immin yet-
mezlik dustinilmedi. Hastanin izleminde basvurusundan bir hafta sonra bakilan kontrol
diski orneginde de Cryptosporidium spp. ookistleri mevcuttu.

o amblh e S g ' b L a
Resim 1. Diski érneginde Cryptosporidium spp. ookistinin Modifiye Kinyoun‘un aside direncli boyama yéntemi
ile gériiniimdi.
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Akut gastroenterit ve orta derecede dehidratasyon tanisi ile yatirilan hastaya damar ici
sivi tedavisi verildi. Hasta digki sikhginin azalmasi, agizdan sivi aliminin diizelmesi nedeniy-
le diyet dnerileri ve 2 x 10° cfu/5 ml Bacillus clausii iceren probiyotik tedavisi ile taburcu
edildi.

Hasta ilk basvurusundan 15 gilin sonra, karin agrisi, ishal ve bulanti sikayetlerinin de-
vam etmesi nedeniyle tekrar degerlendirildi. Fizik muayenesinde 6zellik saptanmadi. La-
boratuvar testlerinde; AST 531 IU/L, ALT 454 1U/L, gama glutamil transferaz (GGT) 81
IU/L, laktik dehidrogenaz (LDH) 367 IU/L degerleri saptanarak yiiksek bulundu. Total
bilirubin 0.39 mg/dl, direkt bilirubin 0.12 mg/dl, protrombin zamani 14 saniye, aktif
parsiyel tromboplastin zamani 32.3 saniye, INR 1.1 degeri ile normal sinirlarda tespit
edildi. Hastanin abdomen ve hepatobiliyer ultrasonografisinde safra kesesi limeninde se-
viyelenme gosteren yogunlagsmis safra camuru saptandi. Dort giin sonra bakilan karaciger
fonksiyon testleri AST 26 1U/L, ALT 111 IU/L, GGT 63 IU/L seklindeyken, 15 glin sonra
bakilan ALT degeri 21 IU/L, GGT 5 IU/L ile normal sinirlarda saptandi. Karaciger fonksiyon
testleri yiiksekligi nedeni ile bakilan anti-HAV IgM, anti-HCV, HBs antijeni, anti-rubella
IgM, anti-CMV IgM, anti-EBV VCA IgM, anti-endomisyum IgA, anti-doku transglutami-
naz IgA ve IgG, anti-niikleer antikor, anti-ds DNA, anti-mitokondriyal antikor, anti-liver
kidney mikrozomal antikor ve anti-duiz kas antikorlar negatif olarak bulundu. Hastanin bu
basvurusunda T.C. Halk Sagligi Genel Mudirligiine gonderilen diski 6rnegdinin polimeraz
zincir reaksiyonu (PCR) ile incelenmesinde Cryptosporidium spp. pozitif olarak sonuglandi.
Son kontrolde bakilan AST 16 IU/L, ALT 12 IU/L, GGT 6 IU/L, direkt bilirubin 0.13 mg/dI,
indirekt bilirubin 0.3 mg/dl ile normal sinirlarda olan hastanin izleminde atesi bir hafta,
kusma sikayeti aralikh olarak iki hafta ve ishal tablosu yaklasik bir ay devam etti. Uzamig
ishal ve eslik eden hepatit nedeniyle inflamatuvar bagirsak hastaligi siiphesi ile yapilan
kolonoskopisi normal sinirlardaydi.

TARTISMA

Cryptosporidium spp. enfestasyonlari iki yas alti cocuklarda, yaslilarda ve immdn yet-
mezligi olan kisilerde hayati tehdit eden ciddi gastroenterit tablosuna neden olabilmek-
tedir'"2® Parazitin klorlamaya kismi direncli olusu su kaynakli bulas ihtimalini artirmakta
olup, Diinya Saglik Orgiitii su kalitesi acisindan referans patojen olarak Cryptosporidium
spp."yi belirlemistir>. Olgumuzun babasinda da benzer sikayetlerin olmasi ailenin yasadig
bolgede su kaynaklarinin veya yiyeceklerin Cryptosporidium spp. ile kontamine olma ola-
sihginin bulundugunu disindirmektedir.

Kriptosporidiyoz, gelismis llkelerde immiin sistemi saglam olan kisilerde %1-3-9 sikli-
ginda, gelismekte olan dlkelerde %7-10-20 sikhginda bildiriimektedir®*7?. Ulkemizden
Van ve izmir'de akut ishal sikayeti ile basvuran cocuklarda yapilan calismalarda diski 6r-
neklerinde Cryptosporidium spp. ookisti varigi %2.2 ve %13.5 sikhiginda bildirilmistir'%1.,

Cryptosporidium spp. ishali, akut veya kronik, gecici, aralikli veya siirekli olabilir; ciddi
ishalde 25 L/giin’e kadar sivi kaybi olabilir'2. Olgumuzda, literatiire benzer sekilde, bas-
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langicta sayisi glinde 40°a varan cok sulu, sari renkli, kan ve mukus icermeyen, yaklasik
bir ay stren ishal mevcuttu.

Kriptosporidiyoza immun yanit, dogal ve edinsel immiin sistem yolaklari ile olmak-
tadir. Huicre ici bir parazit olmasi nedeniyle edinsel immuin yanitta hiicre aracii immiin
yanitlar 6zellikle CD4+ T lenfositler ve IFN-y rol almaktadir. Bu yolaklarda sorun olusturan
primer ve sekonder immiin yetmezlikler (HIV enfeksiyonu, X’e bagli hiperimminglo-
bulin M- CD40 Ligand eksikligi, kombine immiin yetmezlik, T hiicre eksiklikleri, organ
transplantasyonu, akut 16semi, IgA eksikligi, hipogammaglobulinemi, immiin baskilayici
tedavi) uzamis enfeksiyon icin risk faktorleridir'. iki yas alti cocuklar ve malniitrisyonu
olan cocuklarda immiin yetmezlik tetkikleri normal olsa bile dogal immiin sistem ve
lenfosit fonksiyonlarinda defekt olabilecegi icin uzamis Cryptosporidium spp. enfeksiyonu
icin risk olabilmektedir. Hastamizin 8.5 yasinda olmasi, 6ncesinde enfeksiyon dykusinin
olmamasi, buyiime ve gelismesinin normal olmasi, tam kan sayimi, immiinglobulinler,
lenfosit alt grup analizi sonuglarinin normal olmasi, anti-HIV antikorunun negatif olmasi
nedeniyle primer ve sekonder immiin yetmezlik distintlmemistir.

2017'de yayimlanan bir meta-analizde cocuklarda 6zellikle uzamis ishalde Cryptospo-
ridium spp. prevalansinin daha yuksek oldugu ve HIV pozitifligi ile uzamis ishalin iligkili
oldugu bildirilmistir®. Olgumuzdan alinan dykiiden daha énce ciddi bir enfeksiyon gegir-
medigi, herhangi bir enfeksiyon nedeniyle hastaneye yatisi olmadigi, kronik bir hastalig
olmadigi ve devamli kullandigi bir ilag olmadigi 6grenildi. Risk faktorleri olarak malnit-
risyonu ve bilinen bir immiin yetmezligi olmadigi belirlendi.

immiin sistemi baskilanmig hastalarda Cryptosporidium spp. ile bagirsak disi (safra ka-
nallari, pankreas, mide, solunum sistemi, bobrek) organ tutulumu bildirilmistir'4. Siste-
matik tarama yapildiginda primer immiuin yetmezliklerden 6zellikle hiperimmiinglobulin
M sendromlu hastalarda %70’e varan oranda Cryptosporidium spp. kolonizasyonu oldugu
ve bunun sklerozan kolanijit basta olmak tizere hepatitten son déonem karaciger hastalgi-
na kadar uzanan ciddi sorunlara yol actigi bildirilmistir'2. Sekonder immiin yetmezlikler-
den AIDS tanisi olan hastalarin %10-30’unda biliyer sistem tutulum goriilebilecegi; tassiz
kolesistit, sklerozan kolanjit ve pankreatit seklinde ortaya cikabilecegi bildirilmistir®'314,

Cryptosporidium spp.’nin, bagirsak limeni yoluyla, Greme sistemine ve hepatobiliyer sis-
teme yayilabilecegi ve bu yolla kolesistit, pankreatit ve daha 6zglil olarak sklerozan kolanijit
ve kolanjiyokarsinoma yol acabilecegi bildiriimektedir'. Biliyer hasara parazitin apopitoz
iliskili direkt sitopatik etkisinin neden oldugu diisiiniilmektedir'>. Biliyer hasarin etyolojisine
yonelik hayvanlarda yapilmig olan calismada kolanjit hasarina timor nekroz faktoriinin
(TNF) katkida bulundugu, baska bir calismada ise CD40 ve CD4O0L iliskisinin Cryptospo-
ridium spp. eradikasyonunda gerekli oldugu gésterilmistir'®!”. Yapilan baska bir hayvan
deneyinde, Cryptosporidium parvum enfeksiyonunun in vivo etkili eradikasyonu icin TLR4
aracili yanitin gerekli oldugu ve bu olaya ait tanima reseptoriiniin yoklugunun, degismis
bir inflamatuvar yanita ve hepatobiliyer patolojide artisa katkida bulundugu saptanmistir'®.
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immiin sistem bozuklugu olmayan bireylerde safra yollari tutulumu beklenmemek-
tedir. Literatirde sadece primer immdunolojik tetkikleri ve 6zge¢cmisi dogrultusunda bi-
linen immiin yetmezIligi olmadigi dislinilen ve Cryptosporidium spp. enfeksiyonu iligkili
direncli ishal ve sklerozan kolanijiti olan bir cocuk hasta bildirilmistir'®. Bizim hastamizin
kliniginin kronik karaciger hasari ile uyumlu olmadigi ve imm{in sistem fonksiyonlari nor-
mal oldugu icin kolanjiyosit hasarinin sinirlanabildigi distntldi.

Sonug olarak, bu raporda Cryptosporidium spp. turlerinin, immin yetmezligi olmayan
kisilerde de siddetli akut ishal nedeni olabilecegi ve ayrica gecici hepatobiliyer hasar ya-
pabilecegi vurgulanmustir.

CIKAR CATISMASI

Yazarlar bu makale ile ilgili herhangi bir ¢ikar catismasi bildirmemislerdir.
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