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Coklu ilag Direnci Gosteren Salmonella typhimurium'un Neden

Oldugu Salmonelloz Olgusu

A Case of Salmonellosis Caused by a Multidrug-Resistant Strain of Salmonella typhimurium
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Ozet

Salmonelloz gelismekte olan llkelerde epidemik ve ende-
mik formlarda gorilebilen bir halk saghgi problemidir. Tifo
disi Salmonella serotipleri gastroenterit, bakteriyemi ve fo-
kal infeksiyonlara yol acan genellikle yiyecek kaynakli pato-
jenlerdir. Bu bakteriler 6zellikle kanser ile kortikosteroid veya
kemoterapi alan hastalarda daha agir klinik tablolara yol aca-
bilirler. Bu calismada, klinigimizde tiberkuloz menenijit tani-
siyla takip ve tedavisi yapilan 21 yasindaki bayan bir hastada
Salmonella typhimurium'a bagh gelisen salmonelloz olgusu
sunuldu.
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Abstract

Salmonellosis occurs both in epidemic and endemic forms and
remains a public health problem in developing countries. Non-
typhoidal Salmonella are important foodborne pathogens that
cause gastroenteritis, bacteremia, and subsequent focal infec-
tion. Resistant bacteria are especially problematic in a wide
variety of immunocompromised individuals, including patients
with malignancy, and those receiving corticosteroid therapy
or treatment with other immunotherapy agents. In this study,
a 21 year old female patient with tuberculous meningitis who
developed salmonellosis due to Salmonella typhimurium was
presented. Klimik Dergisi 2009; 22(2): 69-71.
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resistance.

Giris

Enterik patojenlerden Salmonella'lara baglh infeksi-
yonlar Ulkemizde sikga gorilmektedir. Bu infeksiyonlar
gelismekte olan llkelerde klinik ve epidemiyolojik agi-
dan sorunlar olusturmaktadir. Hastane kaynakli Salmo-
nella infeksiyonlarinin bliylik kisminda (%85) insanlar
bakterileri kirli gida ve sularla alirlarken, %10 kadarinda
da c¢apraz infeksiyon s6z konusudur (1). Capraz infeksi-
yon, akut enterokolitli veya asemptomatik tasiyici has-
talarin yatirilmasi ile veya kontamine su ve yiyeceklerle
bakterilerin hastaneye girmesi ile yerlesir. Daha sonra
hastane personelinin elleri veya giyecekleri ile hastadan
hastaya tasinabilir.

Salmonella bakterileri enterik ates, gastroenterit,
bakteriyemi, lokal infeksiyonlar ve asemptomatik ta-
styicilik olmak Uzere bes farkh klinik tabloya neden
olabilirler (2). Son yillarda tifo disi Salmonella infeksi-
yonlarinda ¢ok belirgin bir artis gortilmektedir. Bununla
beraber, tim dlinyada oldugu gibi tilkemizde de antibi-
yotiklere direngli Salmonella suslarinin insidansindaki
artis onemli bir halk saghgi problemi olusturmaktadir
(3). Coklu ilag direnci gosteren Salmonella typhimurium
suslarinin izolasyonu ulkemizde yapilan calismalarda
da gosterilmistir (3-5). Bu ¢alismada, coklu ilag direnci
gosteren S. typhimurium’un etken oldugu salmonelloz
olgusu sunulmaktadir.
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Klinigimizde tliberkiloz menenjit tanisiyla takip ve tedavi
edilen 21 yasindaki bayan hastada, tedavisinin 37. gliiniinde
ates, karin agrisi, ishal ve bulanti gelisti. Hasta anti-tliberkiloz
tedavi olarak izoniazid 300 mg/giin, rifampisin 600 mg/gtin,
etambutol 2 gr/glin ve pirazinamid 2 gr/gin almaktaydi. Ay-
rica hastanin okuler tutulumu oldugu icin prednizolon 1 mg/
kg baslanmisti ve kademeli olarak azaltilmaktaydi. Hastanin
yapilan fizik muayenesinde atesi 38.3°C, TA 100/60 mmHg,
nabiz 90/dakika, solunum sayisi 18/dakika idi. Yapilan gastro-
intestinal sistem muayenesinde sag Ust kadranda hassasiyet
ve barsak seslerinde artis tespit edilirken diger sistem mua-
yeneleri normaldi.

Hastanin yapilan laboratuvar tetkiklerinde; hemoglobin
11.8 gr/dl, hematokrit %39, total beyaz kiire 7600/mm? (%88
PNL), C-reaktif protein 112 mg/dl, eritrosit sedimantasyon
hizi 67 mm/saat olarak saptandi. Biyokimyasal incelemede
karaciger ve bobrek fonksiyon testleri normaldi. Hastaya
kontrol lomber ponksiyon yapilip beyin-omurilik sivisi (BOS)
incelendi ve anlamh bir degisiklik saptanmadi. Hastanin ya-
pilan digki mikroskobisinde her sahada 3-4 I6kosit ve serolo-
jik tetkiklerde Salmonella typhi (O) aglutininleri 1/160 titrede
pozitif saptandi. Bu arada hastanin kan, idrar, digki ve BOS
kultirleri alindi ve hastaya ampirik olarak oral siprofloksasin
1 gr/guin baslandi.

Alinan BOS, diski ve idrar 6rneklerinin “eosin-methylene-
blue” (EMB) ve %5 kanh agar besiyerlerine ekimi yapildi.
Ekimler 37°C’de 24 saat inkiibe edildi. Diski ve idrar 6rnekleri-
nin ekiminin yapildigi EMB agarda tespit edilen Gram-negatif,
seffaf, laktoz-negatif ve hareketli koloniler konvansiyonel
yontemler ve Sceptor otomatize sistemi (Becton-Dickinson,
Maryland, USA) ile S. typhimurium olarak tanimland. izole
edilen suslarin antibiyotik duyarhliklari NCCLS standardlari-
na gore Kirby-Bauer disk difiizyon yontemi ile test edildi (6).
Bu testte bakterinin ampisilin, trimetoprim-stlfametoksazol
(TMP-SMX), tetrasiklin, siprofloksasin, amoksisilin-klavulanik
asid, sefotaksim, seftazidim, amikasin ve meropenem duyar-
lihklarina bakildi. Ayrica antibiyogram plaklarina, seftazidim-
klavulanik asid (30 pg/10 pg) ile sefotaksim-klavulanik asid (30
ug/10 pg) diskleri (Oxoid, ingiltere) de eklendi. Bu kombine
disklerin olusturdugu duyarhlik zon c¢aplarinin icerdikleri sefa-
losporinlerin tek baslarina bulunduklari disklerin olusturdukla-
ri zon ¢aplarindan 5 mm ya da daha fazla yuksek olmasi sinerji
referans yontemine gore GSBL pozitifligi olarak degerlendiril-
di. Bu testler neticesinde izole edilen bakterinin sadece me-
ropenem ve amikasine duyarh oldugu ve GSBL Urettigi tespit
edildi. Dolayisiyla hastanin tedavisi meropenem 2 gr/glin ola-
rak degistirildi. Bu donem icinde alinan kan ve BOS kiiltiirle-
rinde treme olmadi. Tedavinin dordiinci giinlinde hastanin
atesi distu ve kan tablosu diizeldi. Alinan kontrol kiilttrlerinde
ureme olmadi ve tedavi 10 giine tamamlanarak kesildi.

irdeleme

Tifo disi Salmonella infeksiyonlarinin gorulme sikhigr tim
diinyada giderek artmaktadir. Bu bakteriler gastroenterit, bak-
teriyemi ve fokal infeksiyonlara yol agan genellikle yiyecek
kaynakl 6nemli patojenlerdir (7). Bunlar hucre icinde etkinlik
gosterdiklerinden sagaltimi icin hicresel immunitenin sag-

lam olmasi gerekmektedir. Bu nedenle insan immiin yetmez-
lik virusu, diabetes mellitus, cesitli maligniteler, uzun sureli
kortikosteroid tedavisi ve kemoterapi uygulamasi gibi hiimo-
ral ve/veya hiicresel immun sistemi baskilayan veya immun
yetmezlige neden olan durumlarin salmonelloz gelisimini
kolaylastirdigi bildiriimektedir (2,8). Calismada sunulan olgu
da tliberkiiloz menenjit nedeniyle hastanede yatmakta olup,
prednizolon tedavisi almakta olan bir hastaydi. Bununla be-
raber, bakterinin serotipi, virilans durumu ile organizmanin o
andaki savunma gucinin bozulmasi gibi faktorler de infeksi-
yonun gelismesinde rol oynayabilmektedir. Bu tip salmonelloz
olgularinda en sik izole edilen serotipler Salmonella paratyphi
C, Salmonella choleraesuis ve S. typhimurium’'dur (8).

Salmonella bakterileri ile tasiyicilik s6z konusu olabilmek-
tedir. Sunulan hastanin gastrointestinal semptomlarinin ve
etkenin digkidan izole edilmis olmasi tasiyiciligi akla getir-
mekle beraber infeksiyonun kaynaginin cevresel olabilecegdini
de dislndirmiustir. Ancak hastaya bakan kisilerin digki kiil-
tirlerinde Salmonella izolasyonu yapilamamis olmasi, hasta-
nin kan kiltirinde dreme olmamasi ve prednizolon tedavisi
alirken hastaligin gelismesi tasiyicilik konusunu daha agirlikh
disiinmemize neden olmustur.

Gram-negatif bakterilerde goriilen genis spektrumlu beta-
laktamaz (GSBL) uretiminin yayginlasmasi, bu bakterilerin
neden oldugu hastane infeksiyonlarinin tedavisinde biylk
sorunlar olusturmaktadir. Son yillarda Salmonellaizolatlarin-
da gortlen direng oranlarindaki artis dikkat ¢ekicidir (9). Bu
nedenle Salmonella infeksiyonlarinda tedavide basarisizlikla
karsilasmamak icin izolatlarda mutlaka GSBL pozitifligi ve ki-
nolon direnci arastinimalidir.

Her ne kadar Clinical and Laboratory Standards Institute
(CLSI), Salmonella kan izolatlarinda kinolon direnci gozlem-
lememis olsa dahi (6), Senses ve arkadaslar (9) tarafindan
yapilan calismada %20 oraninda nalidiksik asid direnci sap-
tanmistir. Ginlimuzde S. typhi izolatlarinin %50°’den fazlasi
kloramfenikol, ampisilin ve TMP-SMX’a direncli oldugu icin
tifo sGiphesinde sagaltimda Oncelikle siprofloksasin kulla-
nilmaktadir (10). Kinolon direnci olan durumlarda tedavide
Uclncl kusak sefalosporinler de kullanilabilir. Gerek (lke-
miz gerekse de yurtdisinda yapilan calismalarda Ozellikle S.
typhimurium gibi bazi Salmonella serotiplerinde direnc oran-
larinin ve GSBL uretiminin daha yuksek oldugu goriilmekte-
dir (10). Coklu ilag direnci S. typhimurium serotipinde Erdem
ve arkadaslar (11) tarafindan yapilan ¢alismada %80, Anka-
ra Refik Saydam Hifzissthha Merkezi Baskanligi 2003-2004
laboratuvar verilerinde (10) %86 oraninda tespit edilmistir.
Bununla beraber, Otkun ve arkadaslari (5) tarafindan yapilan,
cesitli klinik 6rneklerden elde edilen 75 S. typhimurium izo-
latinin incelendigi calismada 53 S. typhimurium izolatinda
%30 oraninda ampisilin direnci gozlenirken; ikinci ve tglinct
kusak sefalosporin, kinolon ve TMP-SMX direnci gézlenme-
mistir. Ancak geri kalan 22 izolatin (%29) GSBL urettigi tespit
edilmistir. Coklu ila¢ direnci gosteren Salmonella suslarinin
etken oldugu infeksiyonlarda meropenem basariyla kullanil-
maktadir (12,13). Ayrica Anil ve arkadaslarn (14) tarafindan
yapilan calismada yenidogan (nitesinde coklu ilag direnci
gosteren S. typhimurium salgininda meropenem tedavisi ile
basarili sonuglar alinmistir. Sunulan olguda izole edilen sus-
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lar da GSBL-pozitif idi ve sadece meropenem ile amikasin
duyarlihdr mevcuttu ve meropenem tedavisi ile alinan sonug
basarih idi.

Sonug olarak Ulkemizde sik goriilen Salmonella infeksi-
yonlarinin tedavisi, bakterilerin olusturduklari dirence gore
degisiklikler gosterebilmektedir. Ulkemizde halen bu infek-
siyonlarin tedavisinde kinolonlar ilk segcenek olarak kulla-
nilmaktadir ancak son yillarda kinolonlara ve Uc¢uncu kusak
sefalosporinlere direngli tifo-disi Salmonella suslarinin tespit
edilmesi gelecekte tedavi sorunlarinin ortaya cikmasina ne-
den olacaktir.

Cikar Catismasi
Yazarlar, herhangi bir ¢ikar catismasinin s6z konusu olma-
digini bildirmislerdir.
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