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OZET

Tiiberkiiloz tiim diinyada onemli bir saglik sorunudur. Tiiberkiiloz, en sik akcigerleri etkilese de tiim doku ve organlarda infeksiyona neden
olabilir. Bazi olgularda akciger ve akciger disi tiiberkiiloz bir arada bulunabilir. Akciger dist tiiberkiilozu, primer infeksiyon sirasinda tiiberkiiloz basi-
linin lenfohematojen yolla yayilmast veya latent kalan ve diger organlara yayilan, etkenin kisinin direncinin diismesi veya duyarliliginm artmas
sonucu reaktive olmast ile gelisebilir. Diabetes mellitus, malignite, alkolizm, bag dokusu hastaligi, bobrek yetmezligi ve HIV infeksiyonu gibi altta yatan
hastaliklar: olan olgularda tiiberkiiloza yatkinlik artmaktadir. Tiiberkiilozun nadir goriilen bir formu olan deri tiiberkiilozu, primer ve sekonder olarak
iki grupta siiflandirilabilir. Primer infeksiyon, daha sik cocuk ve genglerde goriiliirken sekonder infeksiyon reaktivasyon veya reinfeksiyon sonucu
ortaya ¢ikabilir. Deri tiiberkiilozunda en sik goriilen form lupus vulgaris olmakla birlikte skrofuloderma wve tiiberkiilozis kutis verriikoza (TKV) da
goriilebilir. Bu yazida bir bucuk yil sonra tani alan ve etkenin M.caprae oldugu bir TKV olgusu sunulmustur.

Kirkdort yasinda obezite ve hipertansiyon disinda herhangi bir ek hastaligi olmayan erkek hastanin bir bucuk yil 6nce sag iist ekstremite birin-
ci metakarpal kemik derisinde oncelikle papiil benzeri lezyon yakinmas: baglamistir. Anamnezinde esitli tedaviler almasina ragmen lezyonun genisle-
yerek yaklasik 3 cm capinda verriikoz plak seklini aldigi ve sol el ikinci parmak distal falanks diizeyinde benzer lezyon olustugu 6grenilmistir. Sikayetleri
devam eden hasta hastanemiz dermatoloji poliklinigine basvurmus, lezyondan biyopsi alimmustir. Biyopsi 6rneginden patolojik ve mikobakteriyolojik
inceleme yapilnustir. Patoloji orneginde graniilom yapilar, Langhans tipi dev hiicreleri ve belirgin lenfosit infiltrasyonu goriilmiistiir. Hastanin doku
biyopsisinin auramine-rhodamine yontemiyle yapilan mikroskopik incelemesinde aside direngli basil (ARB) goriilmemis ve gercek zamanli polimeraz
zincir reaksiyonu (PZR) ile etkene ait genetik yap1 saptanamanugtir. MGIT 960 kiiltiir sisteminde (Becton Dickinson Microbiology System, Sparks,
NV, ABD) iireyen M.tuberculosis kompleks, GenoType MTBC (Hain Lifescience GmbH) kiti ile Mycobacterium caprae olarak tanimlanmstir. Hastaya
dortlii antitiiberkiiloz tedavisi baglanmugstir. Tedavinin birinci ayinda lezyonlarda belirgin gerileme goriilmiistiir.

Mycobacterium caprae oldukca nadir goriilen bir M.tuberculosis kompleks iiyesidir. M.caprae insan ve hayvanlarda infeksiyon etkenidir.
M.bovis’e benzer. Deri tiiberkiilozu, akciger disi tiiberkiilozun nadir goriilen formlarindan olmakla birlikte uzun siire antibiyotik tedavisine yanit
vermeyen deri lezyonu bulunan olgularda akla gelmesi agismdan onemlidir. Bu olgu ulasilabildigi kadariyla iilkemizde deri tiiberkiilozuna neden olan
ilk M.caprae olgusu olmast agisindan sunulmugtur.

Anahtar sézciikler: Mycobacterium caprae, deri tiiberkiilozu, tiiberkiiloz, Tiirkiye
SUMMARY
A Rare Agent in a Case of Tuberculosis Cutis Verrucosa: Mycobacterium caprae

Tuberculosis is a major health problem allover the world. Tuberculosis may cause infection in all tissues and organs, although it most
commonly affects the lungs. In some cases, lung and non-pulmonary tuberculosis can coexist. Extrapulmonary tuberculosis can be caused by
the spread of tuberculous bacilli through the lymphohematogenous pathway during primary infection or by latent reactivation of the agent,
which spreads to other organs, resulting in decreased resistance or increased sensitivity of the individual. Tuberculosis susceptibility is increased
in patients with underlying diseases such as diabetes mellitus, malignancy, alcoholism, connective tissue disease, renal failure and HIV infecti-
on. Skin tuberculosis, a rare form of tuberculosis, can be classified into two groups as primary and secondary. Primer infection can occur more
frequently in children and adolescents, but may result in secondary reactivation of the infection or end of re-infection. The most common form
of skin tuberculosis is lupus vulgaris, as well as scrofuloderma and tuberculosis cutis verrucosa (TCV). In this article, a case of TCV diagnosed
after one and a half years caused by M.caprae is presented.

Forty-four years old male patient without any comorbidities except obesity and hypertension had a complaint of papule-like lesion on the
first metacarpal bone of the right upper limb one and a half years ago. Despite receiving various treatments in his anamnesis, the lesion enlarged
to form a verrucous plaque about 3 cm in diameter and that a similar lesion arose on the distal phalanges of the left hand. The ongoing patient
complaints were referred to our dermatology polyclinic. A biopsy from a lesion was obtained. Pathologic and mycobacteriological examination
was performed on the biopsy specimen. Pathological examination revealed granulomatous structures, Langhans type giant cells and significant
lymphocyte infiltration. The M.tuberculosis complex, which is grown in the MGIT 960 culture system (Becton Dickinson Microbiology System,
Sparks, NV, USA) was identified as Mycobacterium caprae with GenoType MTBC (Hain Lifescience GmbH) kit. Quadruple antituberculosis
therapy was started. After first month of treatment, there was a marked decline in lesions.

Mycobacterium caprae is a very rare member of the M.tuberculosis complex. M.caprae might be a cause of infection in humans and animals.
It is similar to M.bovis. Although it is a rare form of extrapulmonary tuberculosis, skin tuberculosis should be remembered in cases unresponsive to
long term antibiotic treatment. This case is presented as the first case of M.caprae causing skin tuberculosis in our country as far as we can reach.
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GIRIS

Son yillarda yapilan yeni nesil dizile-
me calismalarindan elde edilen bilgiler
Mycobacterium  tuberculosis kompleks’in
Mycobacterium tuberculosis, M.bovis,
M.microti, M.africanum, M.pinnipedii, M.caprae,
M.mungi, M.suricattae, M.orygis, dassie basi-
li ve sempanze basili alt tiirlerinden olustu-
gunu gostermektedir®. Konak tropizmle-
rinde, fenotipik ve patojenik ozelliklerinde
biiyiik farkliliklar olmasina karsin alt tiirler
arasinda ¢ok ytiiksek oranda genetik homo-
jenlik bulunmaktadir. Genellikle insanlarda
hastalik yapan M.tuberculosis’in tersine daha
genis konak spektrumuna sahip olan M.bovis
ve M.caprae insanlarda ve hayvanlarda
tliberkiiloza yol agmaktadir. Evrimsel ola-
rak daha eski olusu, zoonotik tiiberkiiloz
etkeni olarak daha seyrek goriilmesi ve
genellikle Avrupa {ilkeleri ile sinirli olmasi
M.caprae’i epidemiyolojik ikizi M.bovis’ten
ayirir. M.caprae insan tiiberkiilozu olgulari-
nin ¢ok az bir boéliimiinden sorumludur®®.
siklikla

M.tuberculosis’in etken oldugu, akcigerleri

Insan tiiberkiilozu,
ve akciger dis1 pek ¢ok organ ve sistemi
tutan bir infeksiyondur. En sik goriilen akci-
ger disi tiiberkiiloz (ADTB) formlari, plevra
tiiberkiilozu ve lenf bezi tiiberkiilozudur.
Deri tiiberkiilozu, olduk¢a nadir goriilen bir
ADTB formudur®. Deri tiiberkiilozu, enfla-
matuvar papiil, verriikdz plaklar, stiptiratif
nodiiller ve kronik iilserler gibi farkl klinik
sekillerde ortaya cikabilir. Etkenin deriye
girme sekli, konagin bagisikhik durumu ve
M.tuberculosis’e kars1 duyarliigin bulunup
bulunmadig1 gibi etmenler, tiiberkiilozun
derideki morfolojik sunumunu etkiler.
Olgumuzda oykii, lezyon yeri, goriniimii
ve hastanin mesleginden dolay tiiberkiilo-
zis kutis verriikoza (TKV) 6n planda diisii-
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nilmistiir. Hastann kiilttirtinde M.tubercu-
losis kompleks izolat1 tiremistir. Tiir diize-
yinde yapilan identifikasyon islemi sonu-
cunda izolatin, M.caprea oldugu anlasilmis-
tir. Bu olgu ulagilabildigi kadariyla tilke-
mizden M.caprea’'nin deri tiiberkiilozu
nedeni olarak soyutlandig ilk olgu olmas:
nedeniyle sunulmustur.

OLGU

Kirkdort yasinda obezite ve hipertan-
siyon disinda herhangi bir ek hastalig:
olmayan erkek hasta, sag el birinci parmak
metakarpal kemik derisinde 6ncelikle papiil
benzeri lezyon yakinmasi ile basvurmustur.
Oykiisiinde hastanin biiyiikbas hayvan
besiciligi ve kasaplik yaptigi, bu lezyonun
birbuguk sene 6nce basladig1 6grenilmistir.
Lezyonun daha sonra genisleyerek yaklagik
3 cm ¢apinda verriikoz plak seklini aldig1 ve
sol el ikinci parmak distal falanks kemik
derisinde de benzer lezyon olustugu sap-
tanmistir. Hasta bu sikayeti ile pek ¢cok mer-
keze bagvurdugunu, kendisine oral antibi-
yotik tedavileri verildigini, ama tedavilerin
basarili olamadigini ifade etmistir. Hasta,
sikayetinin gecmemesi iizerine hastanemiz

dermatoloji poliklinigine basvurmustur.
Hastanin yapilan fizik muayenesinde obe-
zite, sag el 1. parmak proksimal kismin
derisini kaplayan yaklasik 3-4 cm capinda,
pembe renkli plak seklinde lezyon ve sol el
ikinci parmak distal falanks dorsal ve pal-
mar yiizii kaplayan pembe agik renkli lez-
yonlar disinda patoloji saptanmamustir
(Resim 1). Lezyon, verriikoz plak olarak
tanimlanmis ve doku biyopsisi yapilmstr.
Doku biyopsisinin histopatolojik inceleme
sonucu; yiizeyel ve derin dermada epiteloid
histiositlerin olusturdugu graniilom yapila-
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Resim 1. Sag el 1. parmakta lezyon.

r1, Langhans tipi dev hiicreleri yani sira
belirgin lenfosit infiltrasyonu olarak sonug-
lanmigtir. Hastanin doku biyopsisinin mik-
roskopik incelemesinde aside direngli basil
(ARB) goriilmemis ve gercek zamanh poli-
meraz zincir reaksiyonu (PZR) (GeneXpert
MTB/RIF; Cepheid, ABD)
M.tuberculosis komplekse ait genetik mater-

testinde

yal saptanmamustir. Ancak hastanin doku
biyopsi kiiltiiriinde, Lowenstein-Jensen kat1
besiyerinde tireme goriilmezken, MGIT 960
(Becton Dickinson Microbiology System,
Sparks, NV, ABD) otomatize siv1 kiiltiir sis-
teminde 14. giinde M.tuberculosis kompleks
tiremistir. Siv1 kiiltiirde iireyen M.tuberculo-
sis kompleks izolati, GenoType MTBC Kiti
(Hain Lifescience GmbH, Nehren, Almanya)
ile M.caprae olarak tanimlanmistir (Sekil).
Yapilan antitiiberkiiloz duyarlilik testinde
izolat, rifampisin, izoniazid, etambutol ve
bulunmustur.

streptomisine  duyarl

Hastanin hemogram ve rutin biyokimyasal
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Sekil. Genotype MTBC testinde M.caprae icin tan: koyduru-
cu, 5,7, 10 ve 12 numaral problarda hibridizasyon bantlar:.

testleri normal degerlerde ve anti-HIV testi
negatif olup Quantiferon testi pozitif olarak
saptanmisgtir. Hastanin sol omuzunda bir
adet BCG skar1 mevcuttur. Hastanin 6ykii-
siinde veya ailesinde tiiberkiiloz hastalig1
ayrintili sorgulandiginda tiiberkiiloz gegir-
medigi ve temas olmadigr Ogrenilmistir.
Hastaya deri tiiberkiilozu tarusi ile ilk iki ay
i¢in dortlii (izoniazid 1x300 mg, rifampisin
1x600 mg, pirazinamid 1x2000 mg ve etam-
butol 1x1500 mg) antitiiberkiiloz tedavisi
baslanmuistir. Cerrahi tedavi veya elektroko-
ter tedavisi uygulanmamuistir. Karmn ultraso-
nografisinde Grade 2 hepatosteatoz sapta-
nan hastanin posteroanterior akciger rad-
yografisinde kardiyotorasik oranin artmasi
disinda herhangi patoloji goriilmemistir.
Hastanin tedavisinin 4. giiniinde iirik asit
seviyesi, 12.5 mg/dL (3.5-7.2 mg/dL) ola-
rak sonuglanmustir. Urik asit yiiksekliginin
pirazinamid ile iligkili oldugu diistiniilmiis ve
pirazinamid tedavisi kesilmis ve allopiirinol
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tablet (300 mg/giin) baglanmistir. Takibinde
tirik asit seviyesi normal sinirlara gerilemistir.
Izoniazid, rifampisin ve etambutol ile tedavi-
sine devam edilen hastada bagka yan etki
gozlenmemistir. Tedavinin birinci aymda lez-
yonlar1 gerileyen hastanin, {i¢lincii ayinda
ikili tedaviye gecilmistir. Hasta altinc1 aymda
lezyonlar1 tamamen gerilemis sekilde tedavi-
ye devam etmektedir.

TARTISMA

Deri tiberkiilozu, tim tiiberkiiloz
olgularin % 1-2’sini olusturur®. Deri tutulu-
mu en sik lupus vulgaris ve skrofuloderma
klinigiyle ortaya ¢ikmaktadir. TKV, 6nceden
tliberkiiloz basiliyle temas: olup ona kars:
yliksek derecede bagisikligi olan kisilerde
ekzojen reinfeksiyona bagli olarak ortaya
cikan verriikdz goriintimlii bir deri tiiber-
kiilozudur. Basil genellikle deriye kiigiik
yaralar veya siyriklardan ekzojen yolla gire-
rek infeksiyonu baglatir®. Ozellikle saglkla
ilgili veteriner, ciftci, kasap gibi tiiberkiiloz-
lu hayvanlardan bulas olasiigimnin yiiksek
oldugu mesleklerde
Olgumuzun meslegi biiyiikbas hayvancilik
ve kasapliktir. Genellikle, TKV tek lezyonla
seyreder. En sik eller ve alt ekstremite gibi

goriillmektedir.

travmaya acik yerlerde goriiliir. Seyri degis-
ken olan bu hastalikta lezyon yillarca devam
edebilir veya atrofik skarlar birakarak iyile-
sebilir.

Ciftgiler ve sigir iscilerinde goriilen
deri tutulumunda genellikle M.bovis etken
olmakla birlikte diger etkenlerde nadiren
goriilebilir®. M.tuberculosis komplekste
bulunan M.caprae nadiren karsimiza ¢ik-
maktadir. M.bovis ile benzerlik gosteren bu
etken, 6zellikle Avrupa’da goriilmektedir®.
Ulkemizde yapilan bir calismada 188 miko-
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bakteri drneginin {iciinde M.caprae saptan-
mustir. Bu hastalarin biri periton, biri tiriner
sistem biride tiiberkiiloz lenfadenit tanis
almistir®. TKV’de bolgesel lenf bezleri, bazi
olgularda biiyiiyebildigi gibi olgumuzda
oldugu gibi genellikle biiytimez®.

Bir buguk yildir tani1 alamayan bu
olguda kesin tan1 patolojik ve mikobakteri-
yolojik testler ile konulmustur. Tanida, dykii
ve lezyon lokalizasyonu dikkat cekmekte-
dir. Ayrica histopatolojisinde graniilom
goriilmesi, onemli olmakla birlikte kesin
tan1 icin mikobakteriyolojik incelemeler
mutlaka yapilmalidir. Orneklerin direkt
mikroskobik incelemesi ve molekiiler test
sonuglar1 negatif olsada kiiltiirde etkenin
tiremesi altin standarttir. Dokuz sene sonra
TKV tanis1 alan bir olguda, tekrarlayan
biyopsilerin ve tedaviden taniya gidilmesi-
nin kiiltiirde zor {ireyen bu infeksiyonda
tani icin alternatifler olacag: bildirilmistir.
Ozellikle PZR testinin deri tiiberkiilozunun
pausibasiller formlarinda negatif olabilece-
gi, ancak bu durumun tanidan uzaklagtir-
mamas1 gerektigi Onerilmektedir®. Ege
Universitesi Tip Fakiiltesi Mikobakteriyoloji
Laboratuvari’na gelen orneklerde i) 2 yas
altindaki tiiberkiiloz adenit veya yaygin
tiiberkiiloz tablosu olan olgulardaki
Mycobacterium iiremelerinden (BCG bovis
i¢in) ve ii) yetiskin gastrointestinal sistem
tiiberkiilozu olan olgulardan (M.bovis veya
M.caprae igin) tiretilen M.tuberculosis komp-
leks suslar1 klinisyene danisilmadan, iii)
klinisyen tarafindan zoonotik tiiberkiiloz
olabilecegi diisiiniilen tiim olgulardan ftire-
tilen M.tuberculosis suslarinda ise klinisyen
tarafindan istenirse M.tuberculosis kompleks
alt tirlerini tanimlamak i¢in MTBC Hain
kiti kullanilmaktadir. Bu olguda klinisyen
zoonotik tiiberkiiloz diistindtigi igin tire-
menin ardindan zaman kaybi olmadan
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etken M.caprae olarak tanimlanmustr.

Akciger dis1 tiiberkiilozun nadir gorii-
len formlarindan biri olmakla birlikte deri
tiiberkiilozu, uzun siire antibiyotik tedavi-
sine yanit vermeyen olgularda akla gelmesi
acgisindan onemlidir. Bu olgu ulasilabildigi
kadariyla {iilkemizde deri tiiberkiilozuna
neden olan ilk M.caprae olgusu olmasi agi-
sindan sunulmustur.
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