Prikaz slucaja / Case report

Pneumokokna pseudocista pankreasa

Pneumococcal pancreatic pseudocyst

Maja Tomic¢-Paradzik?, Zvonko Mahovne?

Sazetak. Cilj: Streptococcus pneumoniae respiratorni je patogen koji osim infekcija u podrucju
gornjeg i donjeg respiratornog sustava moze izazvati teske sistemske infekcije poput meningitisa,
endokarditisa i sepse, ali i infekcije na neuobicajenim mjestima, poput jetre, pankreasa, misi¢nog
tkiva i podrucja male zdjelice. Ovim prikazom slucaja Zeljeli smo upozoriti na rijetko dokumenti-
ranu komplikaciju kroni¢nog pankreatitisa. Metode: U ovom radu prikazan je bolesnik s
dugogodisnjom simptomatologijom u smislu nespecificnih, abdominalnih bolova, s diferencijal-
nom dijagnozom kronicnog pankreatitisa kod kojeg je radioloski (CT) i ultrazvucno otkrivena i
potom endoskopski, uz kontrolu ultrazvuka, punktirana pseudocista glave pankreasa iz Cijeg je
sadrZaja izoliran S. pneumoniae. Rezultati: Mikrobioloskom obradom punktiranog sadrzaja
pseudociste glave pankreasa dobivena je Cista kultura Streptococcus pneumoniae u velikom bro-
ju (10°CFU/ml). Nakon punkcije i provedene antimikrobne terapije, bolesnik tijekom kontrolnih
pregleda vise ne navodi prethodno opisanu simptomatologiju, a takvo se stanje zadrzalo kroz
svih pet godina nakon provedenog lijeCenja. Rasprava: Pseudociste i ciste pankreasa Cesta su
komplikacija kroni¢nog pankreatitisa i postoje brojni dokumentirani slucajevi infekcije ili koloni-
zacije sadrzaja cisticnih tvorbi. Najée$¢e se, medutim, radi o mikroorganizmima iz probavnog
trakta, poput gram-negativnih bakterija E. coli i K. pneumoniae, te mijesanih anaerobno-aerob-
nih infekcija. Ovakve neobi¢ne manifestacije pneumokoknih infekcija danas su relativno rijetke,
ali zbog invazivnih sposobnosti tog mikroorganizma jos uvijek moguce. Zakljucak: Uloga S. pneu-
moniae u komplikacijama kroni¢nog pankreatitisa nije jasna i vrlo je rijetko dokumentirana u
literaturi. Za $to bolji uvid u ucestalost ovakvih infekcija potrebno je obraditi veéi broj uzoraka
oduzetih endoskopskom ili klasicnom kirurskom metodom.
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Abstract. Objective: Streptococcus pneumoniae is a respiratory pathogen which, beside up-
per and lower respiratory system infections, can cause severe systemic infections, such as
meningitis, endocarditis and sepsis, but also infections of the unusual areas — liver, pancre-
as, muscle tissue and pelvis. This case illustrates a rarely documented complication of the
chronic pancreatitis. Methods: This case illustrates a patient with long-time symptomatolo-
gy, demonstrating a non-specific abdominal pain with differential diagnosis of chronic pan-
creatitis, with a pseudocyst detected radiologically (CT) and via ultrasound, following a
drainage with ultrasound control. S. pneumoniae was isolated from the cyst in the pancreas
head area. Results: Microbiological analysis showed a substantial number of pure culture of
S. pneumoniae (10°CFU/ml). After the drainage and antimicrobial therapy, patient did not
show any of the previously described symptoms during control examinations, and remained
in this condition all five years after the medical treatment. Discussion: Pseudocysts and pan-
creas cysts are frequent complications of chronic pancreatitis, and there are many docu-
mented cases of infection or colonization of the cyst formation. However, those are usually
digestive system micro organisms, like gram-negative bacteria E. coli and K. pneumoniae,
and mixed anaerobic-aerobic infections. These kind of unusual manifestations of pneumo-
coccus infections are today relatively rare, but still possible, due to the invasive abilities of
this micro organism. Conclusion: The role of S. pneumoniae in the chronic pancreatitis com-
plications is not completely clear, and is very rarely documented in literature. It is necessary
to analyse substantial number of samples taken by endoscopic or classical surgical methods
to gain a clearer insight in the frequency of these infections.
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uvobD

Streptococcus pneumoniae (pneumococcus) tipi-
¢an je respiratorni patogen koji se prenosi s Co-
vjeka na Covjeka kapljicnim putem, kolonizira gor-
nje dijelove diSnog sustava te se u nazofarinksu
moze naci kod 40 - 70% zdravih ljudi.

Od infekcija uzrokovanih pneumokokom obolijeva
svega 1 -5 :1 000 ljudi godisnje i to najcesée pri-
likom pada lokalnog imuniteta ili uslijed slabljenja
opc¢ih obrambenih funkcija. Tada pneumokok biva

Streptococcus pneumoniae respiratorni je patogen koji
osim infekcija respiratornog sustava, meningitisa, endo-
karditisa i sepse moZe izazvati infekcije na neuobicajenim
mjestima poput jetre, pankreasa, misiénog tkiva i po-
drucja male zdjelice. Ovim radom prikazali smo bolesnika
s kroni¢nim pankreatitisom kod kojeg se kao komplikacija
osnovne bolesti razvila pseudocista glave pankreasa infi-
cirana bakterijom Streptococcus pneumoniae.

aspiriran u donje disne putove i alveole, gdje
moZe izazvati lobarnu pneumoniju, a prodorom u
limfnu i krvnu struju izaziva bakterijemiju i sep-
su2, Daljnjim hematogenim Sirenjem dolazi do
predilekcijskih mjesta kao $to su mozdane ovojni-
ce, sr€ani zalisci i zglobni prostor'?. Bakterijemija
i meningitis mogu nastati i bez prethodne respi-
ratorne infekcije, i to najcesce kod ljudi iznad 50
godina starosti, u alkoholicara, dijabetic¢ara, asple-
ni¢nih i hipospleni¢nih bolesnika te imunokom-
promitiranih osoba. U djece pneumokok vrlo ce-
sto kolonizira nazofarinks, a padom lokalnog
imuniteta prosirit ¢e se na srednje uho, mastoidni
nastavak i sinuse gdje izaziva posljedi¢ne infekci-
je¥2. Osim navedenih, uobicajenih mjesta infekci-
je za taj patogen, pneumokok je odgovoran i za
Citavu paletu neuobicajenih i nesvakidasnjih kli-
nickih manifestacija. U preantibiotskoj eri takve
nesvakidasnje manifestacije bile su Ceste, ali na-
kon otkric¢a i primjene antibiotika u klinickoj prak-
si vrlo brzo iS¢ezavaju.

Medu najcesce, nesvakidasnje pneumokokne in-
fekcije spada i primarni (spontani) bakterijski pe-
ritonitis koji se do 60-ih godina 20. stoljeca rela-
tivno Cesto spominje u literaturi (50 slucajeva od
1925. do 1955.) da bi kasniji broj registriranih slu-
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Cajeva bio relativno malen (6 sluc¢ajeva od 1956.
do 1970.)*°. Osim spontanog peritonitisa, u lite-
raturi se navode i pneumokokne infekcije drugih
dijelova gastrointestinalnog sustava (apendicitis,
flegmonozni enteritis, holecistitis, tiflitis, apscesi
slezene, jetre i iznimno rijetko pankreasa) gdje u
pravilu ocekujemo infekcije s gram-negativnim
mikroorganizmima®?2,

Teske klinicke slike infekcije pneumokokom (pne-
umonija, meningitis, endokarditis - Austrianov
trijas) danas su izuzetno rijetke, no nazalost, una-
to¢ Sirokoj paleti antimikrobnih lijekova i izni-
mnim mogucnostima medicinske tehnologije,
mortalitet kod invazivnih pneumokoknih infekcija
jos je uvijek vrlo visok®*. U zemljama s vec¢im bro-
jem ljudi zaraZenih virusom HIV-a, kao i u podruc-
jima s veéom pojavnoséu penicilin-rezistentnih
pneumokoka, mozemo ocekivati i porast inciden-
cije invazivnih pneumokoknih infekcija.

PRIKAZ SLUCAJA

Muskarac u dobi od 37 godina u rujnu 2003. godi-
ne dolazi u Sluzbu za unutarnje bolesti OB “Dr. J.
Bencevic¢” Slavonski Brod na kontrolni CT abdome-
na zbog Cestih i periodicki ponavljajuc¢ih abdomi-
nalnih bolova pracéenih povra¢anjem. Do kolovoza
2000. godine bolesnik je bio uglavhom zdrav, bez
znacajnijih bolesti u anamnezi ili nasljednih stanja
u obiteljskoj anamnezi. Po zanimanju je profesio-
nalni vozac koji negira etilizam, osim prigodno.
Tijekom prve hospitalizacije u bolnici, u kolovozu
2000. godine, napravljena je gastroskopija, CT ab-
domena i konzilijarni kirurski pregled. Gastro-
skopskim pregledom uoci se “izbocenost prednje
stijenke bulbusa duodeni u lumen koji je promije-
njene sluznice, bulbus je relativno suzen i forsira-
no prohodan postbulbarno”. Na temelju provede-
nih dijagnostickih pretraga i nakon konzilijarnog
kirurskog pregleda postavlja se dijagnoza “Steno-
sis duodeni”, vomitus, alkalosis, te se bolesnik
kao “poboljsan” otpusta iz bolnice. Kontrolnim
ultrazvucnim pregledom abdomena mjesec dana
nakon boravka na internom odjelu registrira se
prosireni ductus Wirsungi i postavlja sumnja kro-
ni¢nog pankreatitisa, dok je paralelno napravljen
CT abdomena interpretiran kao uredan.

Krajem studenoga 2000. godine ponavljaju se ve¢
navedeni simptomi, te je bolesnik hospitaliziran
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na kirurSkom odjelu OB u Slavonskom Brodu. U
prosincu biva podvrgnut kirurSkom zahvatu radi
“kolecistektomije i lize periduodenalnih i periko-
lecisti¢nih adhezija”.

Postoperativni tijek prolazi uredno, sljedeéa tri
mjeseca bolesnik nema tegobe, ali se pocetkom
ozujka 2001. godine ponovno javljaju epigastricni
bolovi, mucnina i povradanje bez febriliteta koji
traju po tjedan dana, zatim se smiruju, te u slje-
deca 2 - 3 mjeseca bolesnik nema nikakvih simp-
toma.

Tjelesna teZina je stabilna, osim u razdoblju kada
se pojavljuju navedeni simptomi, kada u tjedan
dana izgubi i do 5 kilograma.

Periodi sa i bez simptoma izmjenjuju se kroz slje-
dece dvije godine, te tijekom tog perioda bole-
snik biva visekratno hospitaliziran na kirurSkom
odjelu OB pod dijagnozom “gastroduodenitis”.

U rujnu 2003. godine tijekom egzarcebacije istih
simptoma ponovljen je gastroskopski pregled koji
je potvrdio nalaz gastroskopije iz 2000. godine.
Bolesnik tada biva ponovo upuéen na CT abdo-
mena koji je ukazao na dilataciju d. Wirsungi, za-
debljanje stijenke duodenuma i prisutnost cistic-
ne tvorbe u podrucju glave pankreasa, veliCine
40%x29 mm, ostro ograni¢enu i omedenu zidom
debljine 3 mm koja se utiskuje u duodenalni kva-
drant. Prema interpretaciji radiologa, najvjerojat-
nije se radi o “pancreatitis chronica” i prisustvu
pseudociste koja komprimira bulbus duodeni Sto
se tijekom gastroskopije ocCituje kao “stenoza”.
Ultrazvu¢nim pregledom abdomena potvrdi se
postojanje cisti¢ne tvorbe uocene na CT abdome-
na, koja se punktira uz kontrolu ultrazvuka te se
aspirira 20 ml gnojnog sadrzaja koji je poslan na
mikrobiolosku i citolosku obradu.

Tijekom ovog, kao i tijekom prethodnih boravaka
bolesnika, svi laboratorijski parametri su uredni,
CRP je negativan, kao i marker CA19-9°. Nakon
punkcije bolesnik se osjec¢a dobro, bez bolova i
bez febriliteta, dobije Sirokospektralni antibiotik
penicilinskog tipa (amoksicilin s klavulonskom ki-
selinom), a nakon izolacije S. pneumoniae iz po-
slanog uzorka terapija se nastavi istim antibioti-
kom kroz 15 dana. CitoloSkim pregledom
punktiranog sadrzaja utvrdila se prisutnost se-
gmentiranih leukocita i detritus bez drugih stani¢-
nih elemenata. Kontrolni CT i UZV abdomena po-
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Slika 1. CT abdomena s pseudocistom glave pankreasa
Figure 1. Abdominal CT scan with pancreas head area pseudocyst

kazuje smanjenje pseudociste koja u projekciji
sada mijeri oko 30x20 mm, s jasno izrazenom i
formiranom stijenkom.

MIKROBIOLOSKA OBRADA UZORKA

Punkcijom dobiveni materijal, oko 20 ml gustog,
gnojnog sadrZaja, obradi se prema protokolu
obrade primarno sterilnih uzoraka, te se nasadi
na obogacene krute i tekuée podloge i inkubira
na 35 °C tijekom 24 sata u aerobnim, anaerobnim
i mikroaerofilnim uvjetima uz dodatak 5 - 10%
CO2%, Materijal se nasadi kalibriranom ezom
(10ul) radi kvantitativnog odredivanja broja pora-
slih kolonija u ml sadrzaja (CFU/mI)*°. Napravi se
mikroskopski preparat obojen po Gramu u kojem
se vidi masa segmentiranih leukocita i gram-pozi-
tivnih koka tipi¢ne “lancetaste” morfologije, te se
odmah postavi sumnja na S. pneumoniae. Sljede-
¢eg dana na krutim podlogama vidi se porast ze-
leno-sivih kolonija s o hemolizom promjera oko 2
mm, u koli¢ini 10° CFU/ml, u Cistoj kulturi.

Poraslom soju odredili smo topivost u Zuci i osjet-
ljivost prema optohinu, te smo na temelju tipi¢ne
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Slika 2. Pseudocista glave pankreasa, abdominalni ultrazvuk prije punkcije
Figure 2. Pancreas head area cyst, abdominal ultrasound before punction.

morfologije i pozitivnih navedenih testova potvr-
dili da se radi 0 S. pneumoniae.

Osjetljivost izolata na antimikrobne lijekove testi-
rali smo disk-difuzijskom metodom (Kirby-Bauer),
prema CLSI standardima?®, a bududéi da se radi o
mikroorganizmu s relativno brzim stjecanjem re-
zistencije na penicilin, koji je lijek prvog izbora
kod pneumokokne infekcije, osjetljivost na peni-
cilin i ceftriakson se dodatno potvrdila E-testom
kojim mozemo iskazati i MIK za testirani soj (AB
Biodisk, Solna, Sweeden)'t. Mikroorganizam je
pokazao dobru osjetljivost na sve testirane antibi-
otike (beta-laktamski antibiotici penicilinskog
tipa, makrolidi, tetraciklin, sulfometoksazol/tri-
metoprim). MIK za penicilin iznosio je 0,008 mg/I,
a MIK za ceftriakson 0,004 mg/I.

Pseudociste i ciste pankreasa su komplikacije kroni¢nog
pankreatitisa koje se najcesée rjesavaju kirurskim zahva-
tom u smislu vanjske ili unutarnje drenaze. Uglavnom
su inficirane ili kolonizirane mikroorganizmima iz pro-
bavnog trakta. Unato¢ tome, ne smijemo zaboraviti na
invazivne sposobnosti gram-pozitivnih mikroorganiza-
ma poput S. pneumoniae. Da bi se mogla utvrditi uce-
stalost S. pneumoniae u takvim infekcijama, nasa je pre-
poruka Sto vise kvalitetno uzetih uzoraka pravovremeno
dostaviti na mikrobiolosku obradu.
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RASPRAVA

Bolesnici s pneumokoknom pneumonijom u 25 -
30% slucajeva imaju bakterijemiju, dok oni s pne-
umokoknim infekcijama izvan respiratornog su-
stava najces¢e nemaju znakove pluéne infekcijel.
Nije poznato je li ishodiSte bakterijemije za takve
bolesnike ZariSte u plu¢ima bez klini¢kih simpto-
ma ili nazofarinks'®. U vecini objavljenih slu¢ajeva
pneumokoknih cista gusterace bolesnici su imali
predisponirajuce bolesti u podlozi (pneumonija,
diabetes mellitus) i/ili su uéestalo konzumirali al-
kohol*®.

Bolesnik u prikazanom slucaju nije imao nikakve
simptome infekcije respiratornog trakta, nema
bolesti u podlozi i negira etilizam, a nema niti la-
boratorijskih znakova etilne bolesti jetre (MCV
uredan, transaminaze normalnih vrijednosti, CRP
5, markeri za hepatitis negativni)®. S obzirom na
dosadasnji tijek bolesti, moZzemo zakljuciti da se
radi o kronicnom pankreatitisu s inficiranom pse-
udocistom glave pankreasa koja je komprimirala
bulbus duodeni i izazivala posljedi¢nu stenozu
bulbusa i navedenu simptomatologiju. Ostaje
otvoreno pitanje ishodista S. pneumoniae, a obzi-
rom na to da se radi o respiratornom patogenu
koji vrlo Cesto kolonizira nazofarinks, pa je stoga
najvjerojatnije to ishodiSno mjesto infekcije. Za-
hvaljujuc¢i svom invazivhom potencijalu i uslijed
pada lokalnog imuniteta, S. pneumoniae s mjesta
kolonizacije moZe penetrirati u krvnu struju te
hematogenim i/ili limfogenim putem biti prene-
sen u podrucja u kojima je lokalni imunoloski od-
govor manjkav. Upravo takvo podrucje predstav-
liaju peripankreaticne i pankreati¢ne kolekcije
fluida povezane s nekrozom, apscesi i pseudoci-
ste pankreasa.

Opisane su izolacije S. pneumoniae iz kulture fece-
sa kod bolesnika s enteritisom i pneumokoknim
peritonitisom, ali i izolacije iz gnojnog sadrzaja do-
bivenog tijekom akutnog apendicitisa, pa nije ne-
moguce da se taj patogen povremeno nalazi u cri-
jevima kao dio tranzitorne crijevne flore i da u
ovakvim slucajevima bude ishodiste infekcije solid-
nih, abdominalnih organa®?. lako su najéeséi
uzrocnici intraabdominalnih infekcija gram-nega-
tivni mikroorganizmi podrijetlom iz crijevne flore,
poput E. coli, Enterococcus i Klebsiella pneumoniae
te anaerobi poput Bacteroides fragilis ili Propioni-
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bacterium acnes, ipak se ne smije zanemariti po-
tencijalna prisutnost gram-pozitivnih uzroc¢nika®*2.
Streptococcus pneumoniae osjetljiv je i izbirljiv
mikroorganizam koji ima svojstvo brze autolize,
¢ak i u povoljnim uvjetima, pa moZze izgubiti spo-
sobnost razmnozavanja i prije kultivacije, ako je
na obradu upuéen u nepovoljnim uvjetima i u
maloj koli¢ini uzorka!®2, Uéestalost neuobicaje-
nih klinickih manifestacija pneumokoknih infekci-
ja i povezanost s kroni¢nim pankreatitisom uglav-
nom je podcijenjena zbog nedostatka tj.
neprovodenja rutinskog slanja kirurski dobivenog
materijala na mikrobiolosku obradu. lako su u li-
teraturi opisane komplikacije koje mogu nastati
tijekom izvodenja vanjske drenaZe cisticnih tvorbi
kod kroni¢nog pankreatitisa, kod naseg bolesnika
to nije bio slucaj®.

ZAKLJUCAK

Zahvaljujudi razvoju endoskopskih metoda, ali i
dostupnosti same cisti¢ne tvorbe, uspjesno je, uz
kontrolu ultrazvuka, obavljena punkcija i drenaza
sadrzaja ciste. Dobivena je dovoljna kolic¢ina kvali-
tetnog uzorka koji je na zadovoljavajuéi nacin
transportiran i pravovremeno obraden u mikrobi-
oloskom laboratoriju. Na taj nacin ne samo da je
utvrden etioloski uzroc¢nih infekcije, vec je na te-
melju dobivenih rezultata testiranja osjetljivosti
provedena i odgovarajuéa antimikrobna terapija.

medicina 2009, Vol. 45, No. 4, p. 389-393

LITERATURA

1. Mufson MA. Streptococcus pneumoniae. In: Mandell GL,
Douglas RG, Bennett JE (eds). Principles and Practice of
Infectious Diseases. Edinburg: Churcill Livingstone,
1990;1539-50.

2. Ruoff KL, Whiley RA, Beighton D. Streptococcus. In:
Murray PR, Barron EJ, Pfaller MA,Tenover FC, Jolken RH
(eds). Manual of Clinical Microbiology, 7" ed. Washington
D.C.: American Society of Microbiology, 1999;283-96.

3. Austrian R. Pneumococcal endocarditis, meningitis and
rupture of the aortic valve. Arch Interna Medicine 1957;
99:539-44.

4. Fowler R. Primary peritonitis: changing aspects 1956-
1970. Australian Paediatric Journal 1971;7:73-8.

5. Taylor SN, Sanders CV. Unusual Manifestation of Invasive
Pneumococcal Infection. The American Journal of Medici-
ne 1999;107:12-27.

6. Thege Konkoly M, Pulay I, Balla E, Tihany TF. Streptoco-
ccus pneumoniae As an Etiological Agent in Infectious
Complications of Pancreatic Disease. Microbial Drug Resi-
stance 2002;1:73-6.

7. Berntsson E, Culberg G, Trollfors B. Intraabdominal Pneu-
mococcal Abscess: report of case. Scandinavian Journal of
Infectious Diseases 1978;10:249-50.

8. Lund-Tgnnesen S. Liver Abscess: An Unusual Manifestati-
on of Pneumococcal Infection: report of case. Scandinavi-
an Journal of Infectious Diseases 1995;27:397-98.

9. Denneubaum R. Extravascular body fluids. /n: Thomas L
(ed.) Clinical Laboratory Diagnostic: use and assessment
of clinical laboratory result. 1% ed. Frankfurt/Main: TH-Bo-
oks-Verl-Ges 1998;1374-5.

10. Reisner BS, Woods GL, Thomson Jr. RB, Larone DH, Garcia
LS, Shimizu RY. Specimen Processing. In: Murray PR,
Barron EJ, Pfaller MA, Tenover FC, Yolken RH (eds). Manu-
al of Clinical Microbiology, 7" ed. Washington D.C.: Ameri-
can Society of Microbiology, 1999:64-104.

11. Clinical and Laboratory Standards Institute (formerly
NCCLS). Performance Standards for Antimicrobial Suscep-
tibility testing. Eighteen Informational Supplement. CLSI
Approved Standard M100-518. Wayne, Pa; CLSI, 2008.

12. Mutton KJ. Intra-abdominal pneumococcal abscess. The
Medical Journal of Australia 1983;2:36-7.

13. Alexsander JJ, Matkiwsky Z. Pancreatic pseudocyst: Case
presentation and review of the literature. Journal of Ame-
rican Osteopathy Association 1986;86:365-8.

http://hrcak.srce.hr/medicina

393






