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Ozet

Stenotrophomonas maltophilia (SM), genellikle hastanede uzun sure yatirilarak genis spektrumlu antibiyotik tedavisi veri-
len hastalarda nozokomial bir enfeksiyon etkeni olarak karsimiza cikmaktadir. Bu enfeksiyon antibiyotik direncine bagli
olarak yuksek morbidite ve mortalite oranlariyla, 6zellikle son yillarda dikkatleri cekmistir. Burada selltlit nedeniyle takip
ve tedavi edilirken cok odakli lokalize nekroz ile komplike olan ve bu asamada SM izole edilen 2 olgu ve basarili tedavisi
bildirilmektedir. Antibiyograma gore ilk hasta tikarsilin klavulanat ve trimetoprim sulfametoksazol ile ikinci hasta ise am-
pisilin sulbaktam ile tedavi edildi. Simdiye kadar bilinen risk faktorleri arasinda sayilmasa da her iki hastada da bulunan
uzun sureli hipotiroidinin, SM enfeksiyonuna katkida bulunabilecegi dustnuldi. Hastane ortaminda gelisen nekrotizan yu-
musak doku enfeksiyonlarinda SM hatirlanmali ve ciddi komplikasyonlari nedeniyle erken devrede uygun antibiyotik teda-
visi planlanmalidir. (Tirkderm 2006; 40 (Ozel Ek B): B47-B50)

Anahtar Kelimeler: Stenotrophomonas maltophilia, nekrotizan yumusak doku enfeksiyonu, nozokomial enfeksiyon

Summary

Stenotrophomonas maltophilia (SM), a nosocomial infectious agent, is encountered usually in hospitalized patients treated
with broad spectrum antibiotics for a long period. In recent years, this infection has attracted attention causing high mor-
bidity and mortality rates due to antibiotic resistance. In this report, we present 2 cases of SM infection and their succesful
treatment, which were isolated at the stage of multifocal localized necrosis complicating cellulitis. The treatment was given
according to culture and antibiogram as ticarcillin-clavulonic acid and trimethoprim-sulphamethoxazole in the first patient
and ampicillin-sulbactam in the second one. Long lasting hypothyroidism which were found in both of the cases, was
thought to be a contributing feature to SM infection, though it has not been mentioned as a risk factor before. SM has to
be brought to mind in nosocomial necrotizing soft tissue infections and appropriate antibiotic treatment has to be planned
at the early phase of the disease because of the serious complications. (Turkderm 2006; 40 (Supp! B): B47-B50)
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Stenotrophomonas maltophilia (SM), genellikle hasta-
nede uzun sure yatirilarak genis spektrumlu antibiyo-
tik tedavisi verilen ve basta maliniteler olmak Gzere di-
ger hastalik sreclerine eslik eden énemli bir patojen-
dir'®. Saglkl insanlarda nadiren hastalik olusturan bu
mikroorganizma virulansinin disik olmasi nedeniyle
cogunlukla nozokomial bir enfeksiyona neden olur'=*.
Ancak bircok antimikrobiyal ajana direncli olmasi ve
yuksek morbidite ve mortalite ile seyretmesi nedeniy-
le SM enfeksiyonu hem hastalar hem de hekimler icin
ciddi bir sorun olusturmaktadir'™. Burada selldlit ne-
deniyle takip ve tedavi edilen ve nekrotizan deri lez-

yonlarindan SM izole edilen iki hastanin basarili teda-
visi sunulmaktadir.

Olgular

Olgu 1

Otuzsekiz yasindaki bayan hasta, 2003 Nisan ayinda
sag bacaginda sislik, kizariklik ve agri sikayetleriyle
hastanemiz dermatoloji klinigine selltlit tanisiyla ya-
tirildi. Sistemik muayenesi normal olan hastanin der-
matolojik muayenesinde sag diz Gstiinden baslayarak
tim bacak ve ayak sirtini icine alan eritem, 6dem, 1si
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artisi, sag diz medialinde 1 adet 5 cm capinda hemorajik bul,
sag ayak bilegi medialinde ve ayak parmak aralarindan dor-
sal yUze uzanan birkac adet seréz icerikli vezikal ve bul izlen-
di. Hastanin ayak parmak aralarinda tinea pedis ile uyumlu
maserasyon ve deskuamasyon saptandi. Ayrica hastanin 10
yasinda gecirdigi trafik kazasina bagh olarak sag kalcadan
baslayip diz altina kadar uzanan, aralari hafif hiperpigmente
bantlarla bélinmus hipertrofik skar alanlari mevcuttu. Labo-
ratuar incelemelerinde |6kosit 2.54x107/L, notrofil orani
%93.1, Hgb 9.17g/dl, Htc %26.5, trombosit 5.3x10%L, AST
91U/l, BUN 68mg/dl, kreatinin 2.96mg/dl, LDH 881U/, total
trigliserid 1020mg/dl, albumin 2.9g/dl, eritrosit sedimentas-
yon hizi 130mm/saat ve CRP 197mg/| olarak bulundu. Hasta-
nin bilateral alt ekstremite ven6z doppler ultrasonografisi
normal olarak degerlendirildi. Dogumdan itibaren gelisimi
yavas olan ve hafif derecede mental retardasyonu olan has-
tanin tiroid fonksiyon testlerinde serbest T3 1.04 pg/ml ve
serbest T4 0.166 ng/dl olmak tzere dusuk, TSH 59.52 ulU/ml
olmak Uzere yuksek, tiroid ultrasonografisinde tiroid hipop-
lazisi ve tiroid sintigrafisinde radyonuklid tutulumunda ileri
derecede disme saptanarak primer hipotiroidi tanisi kondu.
Hastaya levotiroksin 0.1 mg/gun, atorvastatin 10 mg/gin ve
demir tedavisi baslandi. Mevcut selltlit icin ampirik olarak
intraven®z 3x1 gr/guin sefazolin baslandi; yara kultiriinde A
grubu beta hemolitik streptokok Gremesi Gzerine intramus-
kuler 1 600 000 IU/glin penisilin G tedavisine gecildi. Bu ara-
da atipik pnémoni gelisen hastaya oral 500 mg/gtin klaritro-
misin tedavisi baslandi. Yatisindan 1 hafta sonra hastanin sag
ayak bilegi medialinde 6x2.5 cm (Sekil 1), sag diz medialinde
8x6 cm (Sekil 2), sag popliteal bolgede 9x5 cm ve sag diz pos-
teromedialinde 4.5x2.5 cm boyutlarinda nekrotik lezyonlar
gelismesi Uzerine penisilin G tedavisine oral 1 gr/gun siprof-
loksasin eklendi. Bu tedaviyi takiben birer hafta arayla 2 kez
alinan yara kulturlerinde Greme olmadi. Nekrotik lezyonlarin
olusumundan 3 hafta sonra alinan kulttrde SM Gremesi Uze-
rine penisilin G ve siprofloksasin tedavisi kesilerek antibiyog-
rama gore tikarsilin klavulanat 6x3.2 gr/gun intravendz, oral
trimetoprim-sulfametoksazol 160/800 mg 3x2 ve topikal ola-
rak oksitetrasiklin-polimiksin B pomad tedavisi baslandi. iki
hafta sonra tikarsilin klavulanat tedauvisi kesildi, trimetoprim-
sulfametoksazol tedavisi 1 hafta daha ayni dozda uygulan-
diktan sonra 160/800 mg 2x2'ye dusuldi ve bu dozda 10 gin

daha devam edildi. Hastanin klinik bulgulari normale déner-
ken laboratuar parametreleri diizeldi ve sonraki yara kultur-
lerinde Ureme olmadi. Kombine antibiyoterapinin baslangi-
cindan 3 hafta sonra nekrotik lezyonlarin zemininde gelisen
Ulserlerin boyutlarinda belirgin kictlme saptanan hasta ta-
burcu edildi.

Olgu 2

Kirksekiz yasindaki erkek hasta, 2003 Temmuz ayinda sag
ayak ve bacakta kizariklik, sislik ve agri sikayetleriyle hasta-
nemiz genel cerrahi klinigine selltlit tanisiyla yatirilmisti.
Dermatoloji klinigi ile konsulte edilen hastada, 6 senedir tip
2 diabetes mellitus, 13 yildir hipertansiyon 6ykusu saptandi.
Ayrica hasta 140 kg olmasi nedeniyle morbid obez olarak de-
gerlendirildi. Fizik incelemede genel durumu orta, tansiyon
160/100 mmHg, ates 37.3°C, nabiz 84/dk ve aritmik idi. Siste-
mik muayenesinde ekzoftalmus, pretibial (+) gode birakan
6dem ve 3-4 atimda bir ekstrasistoller mevcuttu. Hastanin
dermatolojik muayenesinde skrotal boélge ve sag inguinal
boélgeyi icine alarak uyluk medialinden dize uzanan ve diz Us-
tiinden ayak parmak uclarina kadar bacagi cepecevre saran
ve sol bacakta da orta hattan itibaren sol ayak sirtini da kap-
layacak sekilde eritem, 6dem ve isi artisi saptandi. Skrotal
boélgede 4x4 cm boyutunda ylzeyel Ulserasyon, her iki bacak-
ta yer yer serdz icerikli baller, tlserasyonlar, nekrotik lezyon-
lar ve ayak parmak aralarinda tinea pedis ile uyumlu mase-
rasyon mevcuttu. Laboratuar incelemelerinde I6kosit
3.95x107/L, noétrofil orani %90.1, Hgb 12.6g/dl, Htc %37.6,
MCV 77.8fl, BUN 79mg/dl, kreatinin 3.48mg/dl, alkalen fosfa-
taz 367U/l, gama glutamil transferaz 173U/, laktat dehidro-
genaz 608U/l, HbA1C %7.4, glukoz 137mg/dl, sodyum
127meq/l, CRP 187mg/l ve eritrosit sedimentasyon hizi
84mm/saat olarak saptandi. Total demir baglama kapasitesi
281ug/dl olmak Uzere dustk bulunan hastada ayrica 1.39
gr/gun proteintri mevcuttu. Tiroid fonksiyon testlerinde ser-
best T3 1.45pg/ml ve serbest T4 0.884ng/dl olmak tzere du-
stk ve TSH 5.99ulU/ml olmak Uzere yuksek bulundu. Hastanin
sag alt ekstremite arteriyel ve ven6z doppler ultrasonografi-
si normal olarak degerlendirildi. Hastaya intravenéz 3x2
gr/guin sefazolin ve topikal olarak mupirosin krem baslandi.
Nefroloji konsultasyonu sonucunda diabetik nefropati zemi-
ninde enfeksiyona bagli gelisen akut renal yetmezlik diistint-
lerek oral 2.5 mg/gun lisinopril ve sivi-elektrolit tedavisi ek-

Sekil 1. Olgu 1- Sag ayak bilegi medialinde 6x2.5 cm boyutun-
da nekrotik lezyon ve ulserasyon
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Sekil 2. Olgu 1- Sag diz medialinde 8x6 cm boyutunda nekrotik
lezyon zemininde gelisen Ulser
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lendi. Takibin 14. gininde hastanin sag bacak anterolateral
yuzinde nekrotik zemin tzerinde 7.5x5 cm, ayak sirtinda 6x5
cm ve ayak bilegi anteromedial ytziinde 2.5x2.5 cm boyutun-
da Ulserler (Sekil 3) gelismesi UGzerine sefazolin tedavisi kesi-
lerek, metronidazol 500 mg 4x1 oral, sefuroksim 3x1.5 gr/gin
intravendz tedavisine gecildi. Bu tedavinin tctinct gliniinde
Ulserlerin zemininde yesilimsi eksudasyon gézlendi ve yara
kultirande SM Uredi. Hastaya 4x2.5 gr/giin intraven6z ampi-
silin-sulbaktam tedavisi baslandi. iki hafta sonra, lezyonlarin
gerilemesiyle parenteral tedavi kesildi. Hasta oral amoksisi-
lin-klavulanat 2x1 gr/giin tedavisine gecilerek taburcu edildi.

Tartisma

Nekrotizan yumusak doku enfeksiyonu, selliilite eslik eden
dermis, hipodermis, fasya veya kas nekrozu ile karakterize, ge-
nellikle immunsuprese hastalarda gérulen bir klinik tablodur.
Etyolojide anaerobik bakteriler, gram negatif basiller ve bazi
mantar etkenleri rol oynamaktadir®'"'2, Patogenezinde dermal
ve subkutan kan damarlarinin oklGzyonu suclanmaktadir.
TNFa'nin bu damar hasarinda rol oynadigi gosterilmistir®.

Nekrotizan yumusak doku enfeksiyonuna neden olabilen

Sekil 3. Olgu 2- Sag ayak sirtinda 6x5 cm ve ayak bilegi medi-
alinde 2.5x2.5 ¢m boyutunda nekrotik lezyon zemininde
gelisen Ulserler

gram negatif basillerden birisi de SM'dir*s”. ilk olarak 1961
yilinda tanimlanan SM motil, nonfermentatif, oksidaz nega-
tif, aerobik bir basildir**°. SM simdiye kadar su, toprak, bitki-
ler, hayvanlar, sut Grtinleri, farmasotik maddeler, tibbi aletler
ve cesme suyundan izole edilmistir>**™*. Ayrica kontaminasyo-
na sebep olan komensal bir mikroorganizma olup hastanede
yatan hastalarin endojen florasinda bulunabilir*>”. SM virulan-
sinin az olmasi sebebiyle saglkli insanlarda nadiren hastaliga
sebep olur, ancak nozokomial bir patojen olarak énemi art-
maktadir'>®. Hatta nozokomial enfeksiyonlara en sik sebep
olan aerobik gram negatif basiller arasinda Pseudomonas ae-
ruginosa ve Acinetobacter baumannii‘den sonra SM Uclncl
sirada yer almaktadir®.

SM'nin sebep oldugu yumusak doku enfeksiyonlari farkl kli-
nik tablolar olusturabilir. Simdiye kadar gangrendz seldlit, eri-
tematodz Ulserlesmeyen nodiiller, dissemine fungal infeksiyon-
lari andiran metastatik noduller ve enfekte mukokutanéz ul-
serler, miyozit, 16semik infiltrasyonu andiran derin subkutan
infiltratif lezyonlar ve nadiren septik embolilere bagli metas-
tatik selulit ile ektima gangrenozum benzeri lezyonlar bildiril-
mistir'®. Bizim hastalarimizda ise nekrotizan yumusak doku
enfeksiyonu nedeniyle olusan derin ve genis Ulserlerin zemi-
ninde SM Uredi. Birinci hastadan alinan ilk kultirde A grubu
beta hemolitik streptokok izole edilmesi, SM'nin hastane or-
taminda sekonder enfeksiyona yol actigini distindtrmastar.
Bu asamada hastanin eritrosit sedimentasyon hizi ve akut faz
reaktanlarinin dismusken tekrar yukselmesi ve selltlit tablo-
sunun uygun antibiyotik tedavisi ile baslangicta gerilemesine
ragmen Ulserlesen nekrotik odaklar olusmasi bu goérisu des-
teklemektedir. ikinci olguda ise ilk etken bilinmemekle bera-
ber ilk olguya benzer sekilde tedavinin 3. haftasinda gelisen
Ulserlerin zemininde SM izole edildi. Sefalosporin ve metroni-
dazol tedavisine ragmen klinik tablonun ilerlemesi, eritrosit
sedimentasyon hizi ile CRP yuksekliginin sebat etmesi, buna
karsin sulbaktam-ampisilin tedavisiyle lezyonlarin gerilemesi
bu hastada SM'nin kontaminasyon degil de enfeksiyon etke-
ni oldugunu desteklemektedir.

Bakterinin viicuda giris yolu tam olarak bilinmemekle beraber
venoz kateterler, deri ve mukozalardaki defektler ve solunum
sistemi araciligiyla oldugu dustntlmektedir*”¢. Olgularimiz-
da SM'nin giris yolunun, primer yumusak doku enfeksiyonla-
rinin yol actigi hasarl deri oldugu distintldi. SM'nin elastaz
ve jelatinaz gibi ekzoenzimleri, plastik materyale yapisabilme
6zelligi ve bircok antimikrobiyal ajana direncli olmasi virulan-
sinda rol oynamaktadir’. SM genetik olarak bircok antimikro-
bial ajana 6zellikle de p-laktam halkasi iceren antibiyotiklere
ve aminoglikozidlere karsi direnclidir?”#1,

SM enfeksiyonu icin risk faktérleri santral venéz kateter bu-
lunmasi, yogun bakim biriminde tedavi, mekanik ventilasyon,
yeni gecirilmis cerrahi operasyon, 1 haftadan uzun sireli hos-
pitalizasyon, kanser hastasi olmak, malinite nedeniyle kemo-
terapi almak ve buna bagli mukozit, 6zellikle imipenem gibi
genis spektrumlu antibiyotik tedavisi, iki veya daha fazla an-
tibiyotigin birlikte kullaniimasi, nétropeni, kortikosteroid kul-
lanimi ve diabetes mellitus, sistemik lupus eritematozus, siroz,
multipl miyelom gibi immunsupresyona sebep olan durumlar-
dir'”®, Hastalarimizin her ikisinde de bilinen risk faktorlerin-
den genis spektrumlu antibiyotik kullanimi ve uzun sureli hos-
pitalizasyon mevcuttu, ikinci hastada tip 2 diabetes mellitus
da vardi. Ayrica her iki hastada da saptanan hipotiroidi dikka-
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ti cekti. Hipotiroidinin hem hucresel hem de salgisal immuni-
tede bozukluga neden olarak viral, bakteriyel ve fungal en-
feksiyonlara egilim yaratabilecegi bilinmektedir. Uzun sureli
hipotirodinin dogrudan hucresel immun sistemi etkiledigi de
ileri sGrGlmastar™. Bu bulgularla hastalarimizda saptanan hi-
potiroidinin SM enfeksiyonuna katkida bulunabilecegi dusu-
nildi. Ote yandan 2. hastada mevcut obezite de risk acisin-
dan anlamli bir bulgu olarak degerlendirildi. Morbid obez
hastalarda kronik inflamatuar bir stirec olustugu ve nétrofille-
rin kolayhkla uyarilabilir 6zellik kazanarak bu hastalarda sik
rastlanan enfeksiy6z komplikasyonlardan sorumlu olabilecegi
ileri sGrGImustar.

SM, birincil veya ikincil etken olmasina bakilmaksizin ciddi bir
enfeksiyondur; bakteriyemi, sepsis, endokardit, pnédmoni ve
menenjite yol acarak yUksek morbidite ve mortaliteye sebep
olabilir'”*. Kontrolstiz olarak yapilmis calismalarda SM'ye atfe-
dilen mortalite orani %12.5-%41 arasinda bulunmustur?.

SM enfeksiyonlarinda tercih edilen ilac trimetoprim-sulfame-
toksazol olup™ ¢ olup, bakteri bu ilaca karsi %90'dan fazla
oranda hassastir*. ilacin énerilen dozu 10 mg/kg/gun’dure.
Trimetoprim-sulfametoksazole alternatif olarak tikarsilin-kla-
vulanat, sefotetan, kloramfenikol, moksalaktam, siprofloksa-
sin kullanilabilir#¢'”. Ciddi enfeksiyon, ndtropeni veya tedavi-
ye cevap alinamadigi durumlarda antibiyogram sonucuna gé-
re genis spektrumlu bir penisilin veya Uctnct kusak bir sefa-
losporin ile kombine antibiyoterapi 6nerilmektedir®. Monote-
rapi alan hastalarda mortalite %31 olarak bulunmusken kom-
bine antibiyoterapi alanlarda bu oran %11’e dismektedir®. Bi-
rinci hastada oral trimetoprim-sulfametoksazol 160/800 mg
3x2 ve intravenoz tikarsilin-klavulanat 3.2 gr 6x1 kombine te-
davisiyle 3 hafta sonra iyilesme saglandi. ikinci hastada ise int-
raven6z 10 gr/gun ampisilin-sulbaktam tedavisiyle 2 hafta
sonra iyilesme saglandi. SM'nin p-laktam halkasi iceren antibi-
yotiklere karsi direncli oldugu bilinmesine karsin 2. hastamiz-
da kullanilan sulbaktam, SM'nin p-laktamazini inhibe etmek-
tedir. ilk hastada kombine, 2. hastada monoterapi ile iyilesme
saglandi. Bir aylik takipte komplikasyon gelismedi.

Sonuc olarak SM, daha cok immuUnsuprese hastalarda nozoko-
mial enfeksiyona yol acmakla beraber saglkli insanlarda da be-
lirli risk faktorlerinin varliginda hastaliga neden olabilir. Hasta-
ne ortaminda gelisen nekrotizan yumusak doku enfeksiyonlari-
nin ayirici tanisinda SM enfeksiyonu mutlaka akla getirilmelidir.
Olgularimizda simdiye kadar bilinenlere ek olarak hipotiroidi
ve morbid obezite de SM enfeksiyonunda risk faktort olarak
degerlendirilmistir. SM enfeksiyonlarinin yiksek morbidite ve
mortalite ile seyretmesi ve bircok antibiyotige karsi direncli ol-
masi nedeniyle, antibiyograma gére uygun antibiyotik tedavisi-
nin hizla baslanmasi bayik énem tasimaktadir.
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