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ÖSSZEFOGLALÁS SUMMARY 

Cryptococcus (C.) laurentii okozta szisztémás mikózis ala
kult ki 8 éves hyper-IgM syndromás betegnél. Tokos sar
jadzósejtek voltak kimutathatók a liquorban és a crypto-
coccosis diagnózist megerősítették a nyirokcsomóból ké
szült hisztológiai készítmények és a szerológiai reakciók 
is. A szérumból és liquorból végzett tenyésztés C. laurentii 
fertőzést igazolt. 

5 mglttkglnap orális fluconazol kezelés 3 hét elteltével a 
klinikai tünetek regresszióját és a tenyésztés negativitását 
eredményezte. További egy éven át folytatott fenntartó ke
zelés a beteg teljes gyógyulásához, a mikológiái és a sze
rológiai leletek negatívvá válásához vezetett. A kezelés 
alatt mellékhatás nem alakult ki. 

Kulcsszavak: 
Cryptococcus laurentii - szisztémás mikózis 

- hyper-IgM syndroma - fluconazol 

A C. neoformans gyakori kórokozó szisztémás mikózisok-
ban, szerepe fokozatosan nő immunszuppresszált betegek
nél és HIV-fertőzötteknél (9, 15). Elsősorban központi 
idegrendszeri fertőzést okoz, leggyakoribb tünete a menin
gitis (16). Pneumoniát, bőrtüneteket, csont-, agy- és tüdő-
abscessust, osteomyelitist ritkábban vált ki. Gyerekkorban 
viszonylag ritka (4, 6). Egyéb C.-fajt kivételes ritkasággal 
írtak le humán folyamatok okozójaként. C. albidus okozta 
meningitist és pneumoniát (10), C. laurentii okozta tüdő-
és bőrfolyamatot, valamint krónikus abdominális peritone-
ális dialízist követő peritonitist közöltek (8, 10, 12, 13). 
Tudomásunk szerint szisztémás fertőzést (lymphadenitist, 
meningitist) C. laurentii korábban nem okozott. 

Esetismertetés 

Hároméves fiúgyermek szabálytalan ciklusokban jelentkező, súlyos 
neutropeniához társuló hyper-IgM syndromáját 1988-ban diagnosz-

Systemic infection caused by Cryptococcus (C.) laurentii 
developed in an 8-year-old patient with hyper-IgM 
syndrome. Fungál cells resembling cryptococci were de-
monstrated in cerebrospinal fluid (CSF). Histological 
examination of lymph nodes as well as the serological 
tests supported the diagnosis of systemic cryptococcosis. 
C. laurentii yielded repeatedly from the serum and CSF. 

Oral fluconazole therapy was started in a dose of 5 
mg/kg/day. The regression of clinical symptoms and nega
tíve culture results were observed after three weeks. Ma-
intenance therapy was followed for one year without any 
side effects. The patient recovered clinically and all sero
logical and mycological paraméters became negatíve. 

Key words: 
Cryptococcus laurentii - systemic mycosis 

- hyper-IgM syndrome - fluconazole 

tizáltuk. 6 éves koráig több alkalommal szorult kórházi kezelésre sú
lyos bakteriális és gombás fertőzésekkel (soor, pneumonia, otitis 
média, epididymitis, enterocolitis). A havonta alkalmazott immun
globulin substitutio és kiegészítő kezelés mellett sem sikerült tartós 
jó eredményt elérnünk. Rekombináns humán granulocyta stimuláló 
faktor (rh B-CSF) kezelést a beteg 6 éves korában, 1991-ben kezd
tünk, és 14 hónapon át periodikusan alkalmaztunk. Ennek hatására 
az abszolút neutrofil szám normalizálódott, a beteg gingivo-stomati-
tise gyógyult és fertőzéses epizódjai is jelentősen ritkultak (10). 

1994 januárjában észleltük a beteg cervicalis és submandibularis 
nyirokcsomóinak megnagyobbodását és enyhe hepatosplenomegali-
áját. Epstein-Barr vírust, adenovírust és Toxoplasma fertőzést nem 
tudtunk igazolni. A cervicalis nyirokcsomóból nyert anyag szövetta
ni feldolgozása lymphadenitis granulomatosa mycotica diagnózist 
adott. 1994 márciusában fejfájás, fáradékonyság, mentális változá
sok és mérsékelt tarkókötöttség jelentkeztek. Laboratóriumi leletei: 
40% hematocrit, 13 gdl hemoglobin, 9200/mm3 fvs (6% stáb, 48% 
se, 8% eo, 34% ly, 4% mo), 228 000/mm3 thr. Immunglobulin érté
kei: IgG 1,20 g/l, IgA 0,62 g/l, IgM 4,0 g/l. Liquorvizsgálata emel
kedett nyomást és proteinkoncentrációt (510 mg/l), mononuclearis 
pleocytosist (1193), 3,1 mmol/1 cukorértéket mutatott. Mellkasrönt-
gen és agyi CT felvétele eltérést nem jelzett. 
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1. ábra 
Cryptococcus-sejtek liquorból készült tuskészítményben. 

Nagyítás: 400x 

2. ábra 
Pozitív phenoloxidase reakció 

négermagos táptalajon. 

Mikológia 
A liquor üledék tuskészítményében tükörtojásra emlékeztető, vé
kony tokkal ellátott, cryptococcusokra jellemző gombasejteket 
láttunk ( í . ábra). A sejtek mérete kisebb volt, mint a C. neofor
mans sejteké. A vérkenetben gombát nem találtunk. Tenyésztést 
Sabouraud agáron és élesztőkivonatos táptalajon végeztünk, szo
bahőn és 37 °C-on. Szobahőn 6 nap elteltével jelentek meg a 
gombatelepek. 37 °C-on kisebb és kevesebb telep alakult ki. Né
germagos táptalajra oltva fekete telepek jöttek létre, urease táp
talajon pozitív színreakciót kaptunk (2., 3. ábra). Auxacolor 
(Sanofi Pasteur) gyorsteszttel a C. neoformanshoz hasonló, de 
azzal nem megegyező asszimilációs mintázatot tapasztaltunk, 
ezért hagyományos módon (11) biokémiai és morfológiai jellem
zői alapján azonosítottuk a gombát C. laurentii-ként (1. táblá
zat). 

1. táblázat. 
C. laurentii és C. neoformans differenciáldiagnosztikája 

Szerológía 
A beteg szérumából és liquorjából különböző időpontokban sikerült 
a cryptococcosist igazolni Cryptococcus Latex Agglutination Test 
(Ramco) segítségével (2. táblázat). 

Szövettan 
A nyirokcsomó szövettani vizsgálata cryptococcosist igazolt. Per-
jódsavas Schiff (PAS)- és Krutsay-festéssel is kerek vagy ovális, 
részben tokos, a C. neoformarisnál kisebb gombasejtek voltak kimu
tathatók (4., 5. ábra). 

Kezelés 
A beteg napi 200 mg orális fluconazol kezelést kapott egy hónapig. 
Az első hét után a liquor sejtszáma és proteinkoncentrációja csök-

Faj Vegetatív 
sejtek 

Asszimiláció 
L M E 

Növekedés 
37 °C-oe 

Phenoloxidase 
aktivitás 

Urease 
aktivitás 

C. laurentii 

C. neoformans 

2-2,5 x 3-7 pm 
ovoid-megnyúlt 

3-7,5 pm 
gömbölyded 

+ v(néhány 
törzsnél gyenge) 

változó; +: pozitív; -: negatív; L: laktóz; M: maltóz; E: eritritol 
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3. ábra 
Pozitív urease reakció. 

4. ábra 
Cryptococcus-sejtek nyirokcsomóban. PAS fetsés. 

Nagyítás: 400x 

kent, egy hónap elteltével normalizálódott, a nyirokcsomók vissza
húzódtak és a klinikai tünetek megszűntek. A kezelést további 5 hó
napig napi 100 mg rluconazollal folytattuk állandó máj- és vese
funkció kontroll mellett. Mindössze enyhe AST emelkedést tapasz
taltunk, de ez a paraméter már a terápia kezdetekor is kissé emelke
dett volt. További 6 hónapig a beteg napi 50 mg-ra csökkentett dózi-
sú fluconazolt kapott. 

Tíz hónap kezelés után a szerológiai tesztek negatívvá váltak. A 
beteg 18 hónapja nem kap gombaellenes kezelést, azóta is tünet- és 
panaszmentes. 

2. táblázat. 
Mikológiái eredmények 

Dátum Minta 
_ _ _ _ _ _ _ __ 

liquor 
1994. IV. 11. vér 

liquor 
1994. VIII. 4. vér 

liquor 
1994. VIII. 25. vér 

liquor 
1995.1. 24. vér 

liquor 

Megbeszélés 

A C. neoformarisnak folyamatosan növekvő szerepe van 
az immunszuppresszált, különösen a sejtes immunitás za
varában szenvedő betegeknél (2), de a humorális immuni
tás is szerepet játszik a gombás fertőzések elleni védelem
ben (5,7). Hyper-IgM syndromában jelentkező cryptococ-
cosis sikertelen itraconazol-, fluconazol-, intrathecalis és 

Tenyésztés 
steril 

C. laurentii 
steril 

C. laurentii 
steril 
steril 

nem történt 
nem történt 
nem történt 
nem történt 

Szerológia (LA) 
1:1000 pozitív 
1:200 pozitív 
1:400 pozitív 

negatív 
nem történt 

negatív 
1:1600 pozitív 

negatív 
negatív 
negatív 
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tások (18). A cryptococcus-meningitis kezelésében egyre 
nagyobb szerep jut a fluconazolnak, jó liquor-penetrácíója 
és kevés, mellékhatása révén (1, 3). A gombaellenes 
készítmények in vivő hatékonysága sokszor eltér az in vit-
ro tesztek eredményétől (14). Esetünkben a fluconazol ke
zelés eredményes volt, annak ellenére, hogy C. laurentii 
egy törzsének in vitro fluconazol rezisztenciájáról talál
tunk adatot (14). 

IRODALOM 

** r 

5. ábra 
Cryptococcus-sejtok nyirokcsomóban. Kratsay-fetsés. 

Nagyítás: 260x 

szisztémás amphotericin B kezeléséről már beszámoltak 
(7). Jelen közleményt megelőzően C. laurentii okozta 
szisztémás cryptococcosissal - különösen hyper-IgM 
syndromához társulva - nem találkoztunk az irodalomban. 

Önmagában a gombás folyamat diagnosztizálásán túl a 
kórokozó pontos azonosításának fokozott szerepe van, 
mivel a korábban apatogénnek tekintett gombák által oko
zott mikózisok egyre nagyobb számban jelentkeznek. 

A központi idegrendszer gombás betegségeit hagyomá
nyosan amphotericin B monoterápiával vagy 5-fluorocito-
zinnal kombinálva kezelték. E szer hatékonyságát azon
ban csökkenti viszonylag gyenge liquor-penetrációja, a 
szórványosan fellépő rezisztencia és a jelentős mellékha-
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