
ÖZ

Bu çalışmada renal transplantasyonun 14. gününde bol sulu ishali başlayan bir vaka sunulmuştur. Dışkı örneği karbol fuksin boyama yöntemi, 
kopro-ELISA ve nested polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) ile Cryptosporidium spp. yönünden incelenmiştir. Karbol fuksin boyama yöntemi 
ve kopro-ELISA ile pozitif bulunan örnekten nested PCR ile elde edilen amplikon jelden pürifiye edilerek DNA dizi analizi yaptırılmıştır. DNA 
dizi analizi sonucu etkenin Cryptosporidium parvum olduğu tespit edilmiştir. Cryptosporidium parvum nadir bir gastroenterit etkeni olmakla 
birlikte solid organ transplantasyonu yapılanlarda ciddi klinik diyare nedeni olabilmektedir. Sonuç olarak, organ transplantasyonu sonrası 
görülen ishal sebepleri arasında C.parvum’un da düşünülmesi gerektiği kanaatindeyiz. (Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 231-3)
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ABSTRACT

In this study, a case who starting abundant watery diarrhea on the 14th day of renal transplantation is presented. Stool sample was analyzed 
for Cryptosporidium spp. by carbol fuchsin staining method, copro-ELISA and nested polimeraze chain reaction (PCR). From sample found 
positive by Carbol-fuchsin staining method and Copro-ELISA, DNA sequence analysis was performed, gel-purified from amplicon obtained 
by nested PCR. As a result of DNA sequence analysis was determined to be Cryptosporidium parvum. Although C. parvum is a rare caus-
ative agent of gastroenteritis it can be cause serious clinical diarrhea solid organ transplantation patient. As a result, also C.parvum must be 
considered as a causative agent of diarrhea occurring after organ transplantation.  (Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 231-3)
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GİRİŞ

Cryptosporidium cinsi protozoonlar, memeliler, kuşlar, 
sürüngenler ve balıklar dahil olmak üzere birçok canlıda 
bulunabilen küçük, intraselüler parazitlerdir. Cryptosporidium 
cinsi altında farklı türler bulunmasına rağmen insanlarda en 

sık gözlenen tür C.parvum’dur (1, 2). 

Cryptosporidium enfeksiyonu, olgun ookistlerin ağız yoluyla 
alınması ile insana bulaşmaktadır. Çiğ tüketilen gıdaların 
dışkı ile temas etmesinin önlenmesi, temas etmiş yiyecekle-
rin iyi bir şekilde yıkanması, yemek öncesi ellerin yıkanması 
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ve yiyeceklerin dikkatli bir şekilde pişirilmesi korunmada ön 
plana çıkmaktadır (1, 2). 

Tanıda, dışkı örneklerinde parazite ait ookistlerin görülmesi esas-
tır. Ookist boyutlarının çok küçük olması nedeniyle direkt mikros-
kobik incelemede kolaylıkla gözden kaçabilmektedir. Bu nedenle 
de dışkı yaymalarının karbol fuksin boyama yöntemi ile boyan-
ması gerekmektedir. Boyama yöntemine ek olarak kopro-ELISA 
ile parazite ait antijenler aranabilir. Fakat bu iki yöntemle de 
örnekler Cryptosporidium spp. olarak tanımlanmaktadır. Son yıl-
larda ise polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) tanıda etkin olarak 
kullanılmaktadır (1-3). 

Hem immun sistemi baskılanmış (ISB) hem de immun sistemi 
sağlam (ISS) hastalarda Cryptosporidium enfeksiyonları kendini 
bol ve sulu diyare ile göstermektedir. ISS olan kişilerde klinik 
tablo kendini sınırlayan ishal şeklinde seyretmesine rağmen, ISB 
kişilerde tablo çok daha ağır seyretmekte ve devam eden enfek-
siyonlarda hasta kaybedilebilmektedir (1-3). Solid organ 
transplantasyonu yapılanlarda da Cryptosporidium nadir bir 
gastroenterit etkeni olmakla birlikte ciddi klinik diyare nedeni 
olabilmektedir. Bu çalışmada, renal transplantasyonun 14. 
gününde bol sulu ishali başlayan bir vaka sunulmuştur. 

OLGU SUNUMU

Reflü nefropatisine sekonder kronik böbrek yetmezliği (KBY) 
nedeniyle beş yıldır periton diyaliz programında olan 12 yaşında-
ki erkek hastaya anneden renal transplantasyon yapılmıştır. 
Mikofenolat mofetil (MMF), takrolimus ve prednisolon protokolü 
alan hastanın transplantasyon sonrası izlemde 14. günde bol sulu 
ishalinin başladığı görülmüştür. 

Laboratuvar incelemesinde; tam kan sayımında hemoglobin 9,5 
g/dL, hematokrit %27,2, beyaz küre sayısı 3430/mm3 (%67 nötro-
fil, %27,9 lenfosit, %2,2 monosit), trombosit sayısı 324.000/µL; 
biyokimyasal tetkiklerinde glukoz 96 mg/dL, üre 11 mg/dL, krea-
tinin 1,49 mg/dL, ürik asit 4,5 mg/dL, AST 19 IU/l, ALT 22 IU/l; 
tam idrar tetkiki normal olarak değerlendirilmiştir. Dışkının direkt 
mikroskobik incelemesinde parazite rastlanmamış, fakat dışkının 
karbol fuksin boyama yöntemi (Resim 1) ve kopro-ELISA 
(Cryptosporidium II; Wampole, United States) ile incelenmesi 
sonucu Cryptosporidium spp. pozitif olarak değerlendirilmiştir. 

Dışkı örneğinden Qiamp stool mini kit kullanılarak DNA izolasyo-
nu yapılmış ve elde edilen genomik DNA ekstraktı 18S small-su-
bunit (SSU) rRNA gen bölgesini hedef alan spesifik primerler 
kullanılarak nested PCR ile analiz edilmiştir. Birinci reaksiyonda 
SSU-F2 (5’-TTCTAGAGCTAATACATGCG-3’) ve SSU-R2 
(5’-CCCTAATCCTTCGAAACAGGA-3’) primerleri kullanılarak 
1325 bp büyüklüğündeki DNA bölgesi; ikinci reaksiyonda ise 
SSU-F3 (5’-GGAAGGGTTGTATTTATTAGATAAAG-3) ve SSU-R4 
(5’-CTCATAAGGTGCTGAAGGAGTA-3’) primerleri kullanılarak 
819-825 bp büyüklüğündeki bölge amplifiye edilmiştir (4). 

Nested PCR’da 1. ve 2. reaksiyon için benzer reaksiyon karışımı 
ve termalcycle protokolü uygulanmıştır. 25 µL’lik reaksiyon karışı-
mı 2,5 µL 10x buffer B, 3 µL MgCl2(25 mM), 1 µL Primer F (20 
pmol/µ), 1 µL Primer R (20 pmol/µ), 0,5 µL dNTP mix (10 mM), 1 
µL Genomik DNA 1 µL Taq DNA Polimeraz ve 15 µL distile sudan 
oluşmaktaydı. PCR için termalcycle protokolü, ön denatürasyon 
95 oC’de 3 dakika; denatürasyon 94 oC’de 45 saniye; bağlanma 55 

oC’de 45 saniye; uzama 72 oC’de 60 saniye 35 siklus ve son uzama 
72 oC’de 7 dakika olacak şekilde ayarlanmıştır. 

Amplifikasyon sonunda elde edilen PCR ürünleri %2’lik agoroz 
jelde elektroforeze tabi tutularak Gel Logic 212 Pro Jel görüntü-
leme sisteminde görüntülenmiştir (Resim 2). 

PCR sonucu jel üzerinde belirlenen amplikonlar Wizard SV Gel 
and PCR Clean-Up System (Promega) kiti kullanılarak jelden püri-
fiye edilmiştir. Pürifikasyon sonrası örnekler SSU-F3 ve SSU-R4 
primerleri ile çift yönlü olarak sekanslatılmıştır. DNA dizi analizi 
sonucu etkenin C.parvum olduğu belirlenmiştir.

Resim 2. Cryptosporidium spp. 819-825 bp uzunluğundaki Nested 
PCR ürününün %2’lik etidyum bromidle boyanmış agaroz jeldeki 
görüntüsü. M: 100bp DNA ladder (Hyperladder II, BIOLINE), Hat 1. 
Cryptosporidium spp. pozitif hasta, Hat 2. negatif kontrol

Resim 1. Karbol fuksin boyama yöntemi ile Cryptosporidium 
spp. ookistleri (1000x)



Paramomisin tedavisi başlanan hastanın bir hafta içinde ishali 
gerilediği ancak ikinci haftada tedavinin kesilmesini takiben isha-
lin tekrarladığı görülmüş ve nitazoksanid tedavisi başlanarak dört 
haftaya tamamlanmıştır. Dört hafta nitazoksanid tedavisi sonra-
sında yapılan dışkı analizinde ookiste rastlanmamıştır.

TARTIŞMA

Cryptosporidium parvum insanda gastroenterite neden olan 
intraselüler yerleşimli bir parazittir. ISS kişilerde genellikle birkaç 
günde kendini sınırlayan, nadiren birkaç haftaya kadar uzayan 
sulu veya mukuslu, karın ağrısının eşlik ettiği diyare görülürken 
ISB bireylerde daha ciddi enfeksiyona yol açabilmektedir (1-3). 
Bu nedenlede Cryptosporidium spp. üzerinde yapılan çalışmalar 
genellikle ISB hastalarda yoğunlaşmıştır. 

Batero ve ark. (5) ISB 111 olgu da en sık rastlanan parazitin 
Cryptosporidium spp olduğunu, Ülcay ve ark. (6) ishalli ISB 36 
hastanın %8,6’sında, Tanyüksel ve ark. (7) 116 kanserli hastanın 
%17’sinde, Yıldız ve ark. (8) 72 solid tümörlü hastanın %8,3’ünde, 
Eren ve ark. (9) ISB 254 hastanın %7’sinde Cryptosporidium spp. 
belirlemişlerdir. Raja ve ark. (10) Renal transplantlı ve akut ishalli 
644 hasta üzerinde yaptıkları bir çalışmada hastaların %53’ünün, 
Rafiei ve ark. (11) 390 ISB hastanın % 4,1’inin Cryptosporidium ile 
enfekte olduğunu bildirmişlerdir. 

Çalışmamızda renal transplantasyonun 14. gününde bol sulu 
ishali başlayan bir vaka sunulmuştur. Transplantasyon yapılanlar-
da devam eden immunsupresyon nedeniyle cryptosporidiosis 
tedavisi özel önem arz etmektedir. Literatürde 2-4 hafta nitazok-
sanid tedavisi ile başarılı sonuçlar bildirilmiştir (12, 13). 

Transplantasyon sonrası geçen süre ile gastroenterit etkenleri 
sıklığı değişmektedir. Altıparmak ve ark. (14) tarafından yapılan 
retrospektif değerlendirmede erken (0-1 ay) posttransplant 
dönemde gastroenterit MMF, antibiyotik ve kolşisin ile ilişkili 
iken, enfeksiyöz ajanları bir aydan sonra etken olarak bildirmişler-
dir. Benzer şekilde Bandin ve ark. (15) tarafından yayınlanan yedi 
cryptosporidiosisli renal transplant vakasının değerlendirildiği 
çalışmada Cryptosporidium en erken altıncı ayda bildirilmiştir. 
Olgumuzda posttransplant erken dönemde, 14. günde başlayan 
gastoenterit sebebi olarak Cryptosporidium tespit edilmiştir.

SONUÇ

Cryptosporidium parvum nadir bir gastroenterit etkeni olmakla 
birlikte solid organ transplantasyonu yapılanlarda ciddi klinik 
diyare nedeni olabilmektedir. Bu olgu; immun sistemi baskılan-
mış ve özellikle de ishalli hastalarda bu parazitin düşünülmesi ve 
tanının bu istikamette yönlendirilmesi gerektiğini hatırlatmıştır.
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