
Turkiye Klinikleri J Med Sci 2011;31(4)1006

riptokok menenjiti, kapsüllü bir maya mantarı olan Cryptococcus
neoformans’ın neden olduğu bir enfeksiyondur. Bu etken sağlıklı
insanlarda da hastalık nedeni olabilir, ancak daha çok bağışıklığı bas-

kılanmış hastalarda enfeksiyona neden olur. Kriptokok enfeksiyonlarına
1980’li yıllara kadar kanser, organ transplant alıcısı ve kortikosteroid teda-
visi gören hastalarda sporadik olarak rastlanmaktaydı. Son zamanlarda ise
AIDS’li hastalarda en sık ölüm nedenleri arasında görülmektedir.1,3

Bağışıklık Sistemi Baskılanmamış
Bir Olguda Gelişen Kriptokok Menenjiti

ÖÖZZEETT  Krip to kok me nen ji ti, ge nel lik le ba ğı şık lık sis te mi bas kı lan mış [or gan nak li ya pı lan has ta lar,
kan ser has ta la rı ve edin sel im mün yet mez lik sen drom lu (AIDS)] has ta lar da gö rül mek te dir. Na dir
de ol sa, li te ra tür de ba ğı şık lık sis te mi bas kı lan ma mış ki şi ler de ge liş miş krip to kok me nen ji ti ol gu la -
rı bil di ril miş tir. Bu ma ka le de su nu lan ol gu, ön ce sin de im mün kom pe tan olan 25 ya şın da ki bir er kek
has ta dır. Me nen ji tin kla sik kli nik ve mu a ye ne bul gu la rı gö rü len ol gu nun ta nı sı be yin omu ri lik sı -
vı sı nın (BOS) mik ro bi yo lo jik ana li zi ile ya pıl dı. Me ti len ma vi si ile ya pı lan BOS in ce le me sin de he -
te ro jen bü yük lük da ğı lı mı na sa hip kap sül lü ma ya hüc re le ri tes pit edil di. BOS’ ta Crypto coc cus
an ti jen (CRAG) tes ti ne ga tif ti, fa kat kül tür de C. ne o for mans üre til di. Ol gu nun te da vi si ne kla sik
am fo te ri sin-B ile baş lan dı, ge li şen ilaç re ak si yo nu so nu cu te da vi li po zo mal am fo te ri sin-B ile üç haf -
ta ya ta mam lan dı ve has ta se kel siz ola rak ta bur cu edil di.

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: Crypto coc cus ne o for mans; ba ğı şık lık ye ter li li ği; 
me nen jit, krip to kok kal; am fo te ri sin B  

AABBSS  TTRRAACCTT  Crypto coc cal me nin gi tis usu ally ap pe ars in im mu no sup pres sed pa ti ents [or gan trans-
plant re ce i vers, in pa ti ents with ma lig nan ci es and in pa ti ents with ac qu i red im mu ne de fi ci ency
syndro me (AIDS)]. Crypto coc cal me nin gi tis in the im mu no com pe tent hosts has be en re por ted ra -
rely in the li te ra tu re. This pa per rep re sents a ca se of crypto coc cal me nin gi tis in a pre vi o usly he althy
25-ye ar-old man. The ca se had the clas si cal cli ni cal and exam ni na ti on fin dings of me nen gi tis, the -
re fo re, the mic ro bi o lo gi cal analy sis of the ce reb ros pi nal flu id (CSF) was rat her use ful in the dif fe -
ren ti al di ag no sis. We de tec ted cap su la ted ye ast cells in the analy sis of CSF with meth yle ne blu e. The
CSF Crypto coc cus an ti gen (CRAG) test re sult was ne ga ti ve, but we we re ab le to grow and de tect
Crypto coc cus ne o for mans on cul tu re. The pa ti ent re ce i ved clas si cal amp ho te ri cin-B the rapy at the
be gin ning, but du e to a drug re ac ti on we chan ged it with the lip po so mal amp ho te ri cin-B, and af -
ter 21 days of the rapy the pa ti ent was disc har ged wit ho ut any se qu e le.

KKeeyy  WWoorrddss::  Crypto coc cus ne o for mans; im mu no com pe ten ce; 
me nin gi tis, crypto coc cal; amp ho te ri cin B 
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Crypto coc cus ne o for mans, dün ya nın her ye-
rin de bu lu na bi len kap sül lü bir ma ya man ta rı dır.
Gü ver cin baş ta ol mak üze re pa pa ğan ve ka nar ya gi -
bi kuş dış kı la rıy la kir len miş top rak en önem li kay-
nak tır.4,5 Et ken ge nel lik le so lu num yo luy la alı nır.
Ak ci ğer ler den kan yo luy la vü cu da ya yı lır ve sis-
tem le ri tu tar. 

Kli nik ola rak en sık me nen jit ve me nin go en -
se fa lit şek lin de gö rü lür ve ölü me ne den ola bi lir.
Krip to kok koz ba ğı şık lık sis te mi bas kı lan ma mış
has ta lar da ise çok na dir gö rül mek te dir.6,7

Bu ma ka le de, akut bir se yir gös te ren ve te da -
vi ye iyi ya nıt ve re rek se kel siz iyi le şen bir krip to -
kok me nen ji ti ol gu su su nul muş tur. Ol gu, ba ğı şık lık
sis te mi bo zul ma mış genç bir has ta da akut ola rak
mey da na gel me si ve krip to kok me nen ji ti nin Tür ki-
ye’ de na dir gö rül me me si ne de ni ile su nul ma ya de -
ğer bu lun muş tur.

OL GU SU NU MU
Yir mi beş ya şın da er kek has ta; ateş, baş ağ rı sı, bu-
lan tı ve kus ma şika yet le ri ne de niy le acil ser vi se 
ge ti ril miş. Şu uru açık olan has ta nın ffii  zziikk  mmuu  aa  yyee  --
nnee  ssiinn  ddee: Ar te ri yel tan si yon 110/70 mmHg, na bız
80/dk, ak sil ler ateş 37.4 ºC tes pit edil miş ti. Fa renk -
si ha fif hi pe re mik ti. So lu num ses le ri ka ba ve yer
yer ron küs le ri mev cut tu. Do la şım ve sin di rim sis te-
mi ne ait mu a ye ne bul gu la rı nor mal ola rak de ğer -
len di ril di. SSii  nniirr  ssiiss  ttee  mmii  mmuu  aa  yyee  nnee  ssiinn  ddee; en se sert li ği,
ker ning ve brud zens ki gi bi me nin ge al ir ri tas yon
bul gu la rı po zi tif, ba bins ki ne ga tif ti ve mo tor de fi -
si ti yok tu.

Yak la şık ola rak beş gün ön ce ge çir di ği ka ba -
ku lak en fek si yo nu dı şın da öz ve soy geç mi şin de
her han gi bir özel lik yok tu.

LLaa  bboo  rraa  ttuu  vvaarr  iinn  ccee  llee  mmee  llee  rriinn  ddee::  Lö ko sit 12
700/mm3, he mog lo bin 14.7 g/dL, Htc %43.7, trom-
bo sit 165 000/mm3, erit ro sit se di men tas yon hı zı 28
mm/sa at, CRP 145 mg/dL olup pe ri fe rik yay ma bul-
gu la rı ve id rar in ce le me si nor mal di. İlk ami laz de-
ğe ri 650 U/L, olan has ta nın bir haf ta son ra ki
kon tro lün de ki ami laz de ğe ri 80 U/L idi. Di ğer bi yo-
kim ya sal de ğer le ri nor mal di. Ak ci ğer gra fi si nor-
mal ola rak sap tan dı. 

Se rum da; IgA 151, IgG 669, IgM 63 mg/dL, an -
ti-HIV ne ga tif ti. Bru sel la tüp ag lü ti nas yon ve Bru-
sel la cap tu re test le ri ne ga tif ti.

İİllkk  yyaa  ppıı  llaann  lloomm  bbeerr  ppoonnkk  ssii  yyoonnddaa  ((LLPP))  eell  ddee  eeddii--
lleenn  BBOOSS  bbuull  gguu  llaa  rrıı;; BOS, ba sın cı ha fif art mış ve
renk siz di. BOS içe ri sin de kar ta ne le ri şek lin de
mak ros ko pik par ti kül ler var dı ve bu gö rün tü ye ni
ste ril bir tü pün kul la nı mı ile de ğiş me di. BOS hüc -
re sa yı mın da 120/mm3 tes pit edil di ve bun la rın yak-
la şık %83’ü len fo sit ve %17’si polimorfonükleer
lökosit idi.

BOS glu ko zu 69 mg/dL, eş za man lı se rum glu-
ko zu 149 mg/dL ola rak tes pit edil di, pro te in 65
mg/dL, klor 105 mmol/L idi; Gram bo ya ma da mik -
ro-or ga niz ma gö rül me di. Ehr lich-Zi ehl-Ne el sen
(EZN) bo ya sı ile asi de di renç li ba sil (ARB) gö rül -
me di. Me ti len ma vi si (çi ni mü rek ke bi te min edi le -
me di ğin den) ile ya pı lan bo ya ma da her sa ha da 3-10
ara sın da de ği şen ve yer yer he te ro jen bü yük lük da-
ğı lı mı na sa hip C. ne o for mans ’a ben zer kap sül lü
ma ya hüc re le ri tes pit edil di.

BOS ile ya pı lan Bru cel la Wright Tes ti ne ga tif
ola rak tes pit edil di. BOS’ ta CRAG tes ti so nu cu da
ne ga tif ola rak gel di, fa kat BOS  kül tü rün de C. ne o -
for mans üre til di. Be yin bil gi sa yar lı to mog ra fi (BT)
ve be yin mag ne tik re zo nans (MR) in ce le me le ri
nor mal di.

BBiirr  hhaaff  ttaa  ssoonn  rraa  yyaa  ppıı  llaann  LLPP’’ddee  eell  ddee  eeddii  lleenn  BBOOSS
bbuull  gguu  llaa  rrıı;;  BOS ba sın cı nor mal, glu koz 73 mg/dL, eş
za man lı se rum glu ko zu 144 mg/dL, pro te in 45
mg/dL, klor 124 Mmol/L, hüc re sa yı mı 33/mm3

(%100 len fo sit) idi. BOS’ tan ya pı lan Lö wens te in
Jen sen be si ye ri eki min de Myco bac te ri um tu ber cu -
lo sis üre me di.

AAnn  ttii  ffuunn  ggaall  ttee  ddaa  vvii  nniinn  iikkiinn  ccii  hhaaff  ttaa  ssıınn  ddaa  vvee  ttee--
ddaa  vvii  ssoo  nnuunn  ddaa  kkii  BBOOSS bbuull  gguu  llaa  rrıı  ssıı  rraa  ssııyy  llaa:: Glu koz
64/64 mg/dL, eş za man lı se rum glu ko zu 111/94
mg/dL, pro te in 31/41 mg/dL, klor 119/118 Mmol/L,
hüc re sa yı sı 11/11 mm3 olup, len fo sit ler den olu şu -
yor du.

TTüümm  LLPP’’llee  rriinn  BBOOSS  bbuull  gguu  llaa  rrıı  TTaabb  lloo  11’’ddee  ggööss  ttee  --
rriill  ddii..

Baş lan gıç BOS in ce le me sin de hüc re sa yı sı ve
ha fif pro te in yük sek li ği ve şeker ora nı nın dü şük



TABLO 1: Kriptokok menenjitli hastanın BOS bulguları.

Başlangıç 7. gün 15. gün 22. gün

Basınç Artmış Normal Normal Normal

Görünüm Berrak-Partiküllü Berrak Berrak Berrak

Renk Renksiz Renksiz Renksiz Renksiz

Hücre sayısı 120/mm3 33/mm3 11/mm3 11/mm3

Hücre tipi %83 lenfosit %100 lenfosit %100 lenfosit %100 lenfosit

Protein 65 mg/dL 45 mg/dL 31 mg/dL 41 mg/dL

Glukoz BOS/Kan 69/149 mg/dL 73/144 mg/dL 64/111 mg/dL 64/94 mg/dL

Klorür 119 Mmol/lt 124 Mmol/lt 121 Mmol/lt 118 Mmol/lt

BOS Kültür Üreme yok C. neoformans Üreme yok bakılmadı

BOS ARB negatif negatif bakılmadı bakılmadı

BOS Brucella Wright Testi negatif - - -

CRAG Testi bakılmadı negatif bakılmadı bakılmadı
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sap tan ma sı, gram bo ya ma da bir bak te ri ve EZN bo-
ya ma sın da da her han gi asi de di renç li bak te ri (ARB)
tes pit edi le me me si bi zi pü rü lan me nen jit ve tü ber -
kü loz me nen jit ten uzak laş tır dı. Has ta nın beş gün
ön ce ge çir di ği ka ba ku lak en fek si yo nu bi zim ön ta-
nı mı zın as lın da asep tik me nen jit le hi ne ol ma sı na
neden olurken, me ti len ma vi si bo ya ma sın da gör-
dü ğü müz C. ne o for mans ’a ben zer kap sül lü ma ya
hüc re le ri, krip to kok me nen ji ti ön ta nı sıy la am pi -
rik ola rak kla sik am fo te ri sin-B te da vi si ver me mi zi
ge rek tir di. 

Has ta nın kli ni ği hız la iyi le şir ken ilaç aler ji si
ge liş me si ve has ta nın sağ lık gü ven ce si ne de niy le
(ye şil kart) li po zo mal am fo te ri sin-B’nin te min edi-
le me me si ne de ni ile has ta fa kül te has ta ne si ne sevk
edi le rek, son ra ki iki haf ta lık te da vi si ora da ta mam -
lan dı.

Has ta nın te da vi si nin yedinci gü nün de has ta ya
ikin ci kez LP ya pıl dı. BOS kül tü rün de C. ne o for -
mans üre til me si krip to kok me nen ji ti ta nı sı nı des-
tek le di ve asep tik me nen jit ta nı sı da dış lan mış ol du.
Kla sik am fo te ri sin-B (0.7 mg/kg) te da vi si 21 gü ne
ta mam lan dı ve kon trol LP so nu cu na gö re te da vi
ke sil di. Has ta nın böb rek fonk si yon test le ri sık sık
kon trol edil di ve her han gi bir bo zuk luk tes pit edil-
me di. İlaç sız ta ki bi es na sın da tek rar baş ağ rı sı ge li -
şen has ta nın kon trast lı be yin MR’ı çe kil di ve
nor mal ola rak de ğer len di ril di. Ya pı lan nö ro lo ji
kon sül tas yo nun da her han gi bir bo zuk luk tes pit
edil me yen has ta 10 gün son ra kon tro le gel mek üze -
re öne ri ler le ta bur cu edil di.

TAR TIŞ MA
Nor mal in san la rın %30’un da C. ne o for mans in ha -
las yo nu son ra sı her han gi bir semp tom ge liş mez ve
en fek si yon di ğer or gan la ra ya yı la na ka dar ta nı na -
maz. Rad yo lo jik ola rak iyi sı nır lı, kal si fi ye ol ma -
yan, tek ya da çok sa yı da no dü ler lez yon lar en sık
gö rü len bul gu lar dır. Da ha na di ren kit le sel in fil trat,
hi ler ve me di yas ti nal len fa de no me ga li ve plev ral
ka vi tas yon lar gö rül mek te dir.1-9 Ba ğı şık lık sis te mi
bas kı lan mış ve ak ci ğer krip to ko ko zu olan has ta la -
rın ço ğun da (%60-70) me ninks tu tu lu mu da var-
dır.1

Krip to kok la ra kar şı ko nak sa vun ma sı T-hüc -
re le ri ne bağ lı dır ve bas kı lan mış im mün ya nı tın söz
ko nu su ol du ğu (AIDS ’li ki şi ler, or gan trans plant
alı cı la rı, kor ti kos te ro id te da vi si gö ren ler vb.) du-
rum lar da krip to kok koz da ha sık gö rül mek te dir.
An cak ol gu la rın %30’un da pre dis po zan bir fak tö -
rün ol ma dı ğı bil di ril mek te dir.6 Sanc he te e10, im mun
ce va bın bas kı lan ma dı ğı beş krip to ko koz ol gu su bil-
dir miş tir. Ni te kim za man za man ba zı ül ke ler den ve
Tür ki ye’ den de im mün kom pe tan has ta lar da ge li -
şen krip to kok me nen jit i bil di ril mek te dir.11,12

Su nu lan ol gu da da an ti-HIV tes ti ne ga tif ti. Ba-
ğı şık lık sis te mi ni et ki le ye cek, eş za man lı ola rak ge-
çir mek te ol du ğu ka ba ku lak en fek si yo nu nun bir
pre dis po zis yon oluş tur ma sı dı şın da, her han gi bir
ne den yok tu.

Krip to kok koz en sık me nen jit ve me nin go en -
se fa lit kli nik tab lo su şek lin de kar şı mı za çık mak ta -
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dır. Krip to kok la rın san tral si nir sis te mi ne yer leş -
me si nin ne den le ri; BOS’ ta glo bu lin ya pı sın da an-
tik rip to ko kal mad de nin, komp le ma nın, ke mo tak-
tik ve op so nik fak tör le rin bu lun ma yı şı ve BOS’un
iyi bir bes le yi ci or tam ol ma sı dır. Ay rı ca C. ne o for -
mans ’ın fe nol ok si daz en zi mi ile no rad re na lin, DO -
PA, do pa min gi bi ka te ko la min le ri subs trat ola rak
kul la na bil me si me nin go-en se fa lit ge li şi min de ko-
lay laş tı rı cı bir et men ol du ğu ka bul edil mek te -
dir.4

Krip to kok me nen ji ti su ba kut ve ya kro nik se yir
gös te rir. Oy sa bi zim ol gu mu zun baş lan gı cı akut tu;
su ba kut bir baş lan gı cı ol duy sa da anam nez bil gi le -
ri nin ye ter siz li ği ne de niy le bu du rum göz den kaç-
mış ola bi lir.

Krip to kok me nen ji ti, ha zır la yı cı bir ne de nin
ol ma dı ğı has ta lar da ço ğu kez ses siz dir. En sık gö-
rü len ve ilk çı kan be lir ti yay gın künt baş ağ rı sı dır.
Bu lan tı-kus ma, baş dön me si, uy ku ha li, bel lek ve
dav ra nış bo zuk luk la rı di ğer be lir ti ler dir. Bi zim ol-
gu muz da bel lek bo zuk lu ğu dı şın da di ğer semp tom-
lar mev cut tu. Bel lek bo zuk lu ğu nun ol ma ma sı bel ki
de teş hi sin er ken ko nul muş ol ma sı na ve has ta nın
ya şı nın genç ol ma sı ve alt ta ya tan baş ka bir has ta -
lı ğı nın ol ma ma sıy la açık la na bi lir.

Krip to kok me nen ji ti ne ke sin ta nı, BOS ’un çi -
ni mü rek ke bi ile di rekt mik ros ko pik in ce len me -
siy le ve kül tür, se ro lo jik test ler ve mo le kü ler
yön tem ler le ko nur. BOS’ ta ARB gö rül me me si ne
rağ men, krip to kok me nen ji ti nin ayı rı cı ta nı sın da
ilk plan da dü şü nül me si ge re ken tü ber kü loz me-
nen jit tir. Ay rı ca nö rob ru sel loz, nö ro si fi liz, his top -
laz moz ve kok si di yo i do mi koz araş tı rıl ma lı dır.3

Ol gu muz da tü ber kü loz ve bru sel lo za iliş kin tüm
test ler ne ga tif ola rak de ğer len di ril di ği için, tü ber -
kü loz me nen jit ve nö rob ru sel loz ta nı la rı ekar te
edil miş tir.

Krip to kok me nen ji ti ta nı sın da krip to kok kap-
sül po li sak ka rid an ti je ni ni sap ta yan la teks par ti kül
ag lü ti nas yon tes ti de yar dım cı ol mak ta dır. An ti jen
tit re le ri nin ta ki bi ile te da vi ye alı nan ya nıt iz le ne -
bil mek te dir, fa kat bu du rum da so nuç lar has ta nın
kli ni ği ile bir lik te de ğer len di ril me li dir.1

Ol gu muz da te da vi nin birinci haf ta sın da gön-
de ri len CRAG tes ti ne ga tif ola rak tes pit edil miş an -
cak me ti len ma vi si bo ya ma sın da krip to kok la rın
gös te ril miş ol ma sı ve kül tür de C. Ne o for mans ’ın
üre til miş ol ma sı, an ti jen tes ti nin her za man po zi tif
ol ma ya ca ğı nı gös ter miş tir.

Ol gu mu zun BOS ’un da mak ros ko pik ola rak gö-
rü len kar ta ne le ri ni an dı ran be yaz par ti kül le rin
var lı ğı bi zi fun gal bir me nen jit et ke ni ni ara ma ya
yö nelt miş se de, bu ko nu da li te ra tür de her han gi bir
bil gi ye rast la ya ma dık.

Krip to kok me nen ji ti te da vi sin de am fo te ri sin-
B ve flu si to zin kom bi nas yo nu öne ril mek te dir.13

Flu si to zin, am fo te ri sin-B do zun da ve te da vi sü re -
sin de azal ma sağ la dı ğı gi bi tek ba şı na am fo te ri sin-
B kul la nı mın dan da ha iyi bir te da vi hı zı
sağ la mak ta dır.1-14 Al ter na tif ola rak flu ko na zol öne-
ril mek te dir.14 An cak flu ko na zo lün BOS’ ta ki ste ril
et ki si da ha ya vaş ol du ğun dan ağır ol gu lar da am fo -
te ri sin-B ter cih edil me li dir.6

Ol gu muz da baş lan gıç ta 75 mg/gün (0.7 mg/kg)
do zun da kla sik am fo te ri sin-B te da vi si baş lan dı ve
ge li şen ilaç re ak si yo nu so nu cun da 250 mg/gün (5-
10 mg/kg) do zun da li po zo mal am fo te ri sin-B te da -
vi siy le de vam edil di. Am fo te ri sin-B ile ya pı lan
mo no te ra pi den iyi ya nıt alın ma sı ne de ni ile te da vi
üç haf ta ya ta mam lan dı.

So nuç ola rak di ye bi li riz ki; im mün sis te mi bas-
kı lan ma mış da ol sa, BOS’ ta len fo sit ha ki mi ye ti ve
glu koz dü şük lü ğü tes pit edi len has ta lar da krip to -
kok me nen ji ti ayı rı cı ta nı da ak la gel me li dir.
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