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Abstract

Shigella spp. mainly infect the large intestine.
Worldwide, 10-20% of diarrheal disease is due to
Shigella spp. Shigellosis is most commonly seen at
1-4 years of age in children. A three and a half month
old male patient presented with fever and bloody
diarrhea often days duration. He was hospitalised in
another hospital for these symtoms and treated with
intravenous ceftriaxon for 9 days. Phsical examina-
tion revealed poor general condition, malnutrion and
dehydratation. Other systemic examinations were
normal except for rectal prolapse. He was diagnosed
with diarrhea, severe dehydratation, sepsis and rectal
prolapse. Laboratory exaninations revealed pro-
longed PT and aPTT and elevated level of D-dimer.
Disseminated intravascular coagulation (DIC) was
diagnosed on the basis of these laboratory findings.
He was given appropriate fluid therapy and intrave-
nous vitamin K. Fresh frozen plasma replacement
was performed. Blood culture yielded ceftriaxon
resistant Shigella flexneri and meropenem treatment
was commenced. He was successfully treated. This
case illustrates that complications such as bactere-
mia, sepsis, DIC can develop during the course of
Shigellosis, especially in the presence of risk factors
such as malnutrition and young age. Ceftriaxone is
frequently used in empirical antibiotic treatment of
severe Shigella spp. gastroenteritis. This report
emphasizes that ceftriaxone resistance should be
taken into consideration in Shigella spp. infections. (J
Pediatr Inf 2013; 7: 114-7)
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Ozet

Shigella spp. primer olarak kalin bagirsagi enfekte
eder. Sigelloz tim diinyada ishal vakalarnin %10-
20’sini olusturmaktadir. Cocuklarda Shigella enfeksi-
yonlan en sik 1-4 yaslannda gériilir. Ug buguk aylik
erkek hasta, 10 glin 6énce baslayan, ates ve kanli ishal
yakinmalariyla basvurdu. Hasta bu yakinmalarla bas-
vurdugu diger bir saglk kurulusunda 9 giin sireyle
yatirilarak intravendz seftriakson ile tedavi edilmis
ancak yakinmalari gegmemisti. Hastanin fizik muaye-
nesinde; genel durumu kétl ve malnltre gériinimde
idi. Dehidratasyonu olan hastada rektal prolapsus
saptandi. Hasta sepsis, ishal, agir dehidratasyon, mal-
niitrisyon ve rektal prolapsus olarak degerlendirildi. PT,
PTT uzun ve D-dimer dlzeyi ylksek olan hastada
dissemine intravaskiiler koagilasyon (DIK) gelistigi
saptandi. Hastaya uygun sivi tedavisi ile birlikte, intra-
vendz K vitamini verildi, taze donmus plazma destegi
yapildi. Kan kiltirinde seftriakson direngli Shigella
flexneri Uredigi 6grenilen hastaya meropenem tedavisi
baslandi. Takibinde hastanin rektal prolapsusu ve
ishali dlizeldi ve hasta sifa ile taburcu edildi. Sigellozun
seyri sirasinda bakteriyemi, sepsis, DIK gibi kompli-
kasyonlar dzellikle kiiglik yas ve malnutrisyon gibi risk
faktorlerinin varliginda gelisebilmektedir. Tedavi plan-
lanirken, Shigella spp.'nin neden oldugu agir gastroen-
teritin ampirik antibiyotik tedavisinde siklikla kullanilan
seftriaksona karsi direng olabilecegdi akilda bulundurul-
malidir. (J Pediatr Inf 2013; 7: 114-7)

Anahtar kelimeler: S. flexneri, seftriakson direnci,
sepsis, malnltrisyon, rektal prolapsus

Girig

Sigelloz, klasik olarak akut basiller dizanteri
olarak bilinen, kan ve mukuslu ishal ile birlikte

ates, abdominal kramplar ve tenesmus belirtileri
ile ortaya ¢ikan bir hastaliktir. Shigella enfeksi-
yonlarinin yillik olarak 160,000 6lime neden
oldugu ve tim dinyada ishallerin %10-20’sinin
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nedeni sigelloz oldugu bildirilmistir (1). Saglikh bireylerde
Shigella enfeksiyonlari kendini sinirlar ve 5-7 giinde sekel
birakmadan iyilesir. Akut yasami-tehdit edici komplikas-
yonlar, genellikle malndtrisyonlu bebek ve kigik gocuk-
larda goérullr. Shigella tirleri Grup A (Shigella dysenteri-
ae), Grup B (Shigella flexneri), Grup C (Shigella boydii),
Grup D (Shigella sonnei) olarak doért gruba ayrilmaktadir.
S. sonnei genellikle sulu ishale neden olurken S. flexneri,
S. boydii ve S. dysenteriae kanl ishal ve agir sistemik
belirtilere yol acar. Shigella suslan arasinda, S. flexneri
gelismekte olan Ulkelerde en sik enfeksiyona yol acan
susken, S. sonnei endustriyel Ulkelerde en ¢ok neden
olan etkendir. Ulkemizde 1987’den énce en sik izole edi-
len Shigella tiri S. flexneri iken, sonrasinda S. sonnei sik
gorilmeye baglanmistir. Ancak Ulkemizin bazi bdlgelerin-
de halen S. flexneri en sik izole edilen turdir (2).
Sigellozun ampirik tedavisinde kullanilan ampisiline,
ko-trimaksazole direng oranlari artmis, ayrica seftriakson
direncini de kapsayan cok ilag direncli (CID) suslar gelis-
mistir (3). Uc buguk ayllk malnitrisyonlu bir bebekte
direncli bir S. flexneri susunun neden oldugu klinik tablo,
kucuk bebeklerde ishal ile birlikte septisemi gelisimine ve
ampirik tedavide kullanilan seftriaksona yanitsizlik olabi-
lecegine dikkat cekmek icin sunulmustur.

Olgu Sunumu

Uc bucuk aylik erkek hasta, 10 giin énce baslayan,
glnde 5-6 kez bol sulu ve kanli ishal ve ates yakinmasiyla
basvurdu. Hastanin éykustunden 28 yasindaki annenin 9.
gebeliginden doddugu, ilk iki ay sadece anne sitl aldig
ancak sonrasinda inek stitu ile beslendigi, ara ara kaynatil-
mamis sebeke suyu verildigi 6grenildi. Hasta bu yakinma-
larla basvurdugu diger bir saglik kurulusunda 9 giin sirey-
le yatirilarak intravendz sivi ve seftriakson ile tedavi edilmis,
yakinmalari ge¢medigi icin hastanemize bagvurmustu. Bu
merkez tarafindan, hastanin hastanemize kabdilinden
sonra, kan kiltirinde seftriakson direncli; siprofloksasin,
imipenem, amikasin duyarl S. flexineri tredigi tarafimiza
bildirildi. Hastanin bagvuru sirasinda fizik muayenesinde;
genel durumu kétd, halsiz ve malnUtre gériinimde idi.
Vicut sicakligi 38,2'C, nabiz sayisi 198 atim/dk, kan basin-
¢ 100/60 mmHg, solunum sayisi 56/dk, kapiller geri dolum
zamani 3 saniyenin altinda, én fontaneli ve g6z kireleri
¢okik, cilt turgor tonusu bozuk, agiz mukozasi kuru olarak
saptandi. Hastanin viicut agirhid 4,800 gr (<3 p), boy 61 cm
(25-50 p), bas cevresi 38,3 cm (<3 p) idi. Diger sistem
muayenelerinde rektal prolapsus disinda patolojik bulgu
saptanmadi. Hasta sepsis, ishal, agir dehidratasyon, mal-
niitrisyon ve rektal prolapsus olarak degerlendirildi. Ug kez
20 cc/kg’dan sivi tedavisi uygulanan hastanin hidrasyon
bulgulan dizelmesiyle idame sivi tedavisine gecildi. Tam
kan sayiminda hemoglobin 6,8 g/dL, ortalama korpuskuler

volum 79,9 fL, beyaz kiire 11,6 x 103/uL (%4 comak, %22
polimorfonikleer I8kosit, %40 lenfosit, %30 monosit, %4
eozinofil), trombosit sayisi 313 x 103/L. Eritrosit sedimen-
tasyon hizi 17 mm/saat, C-reaktif protein (CRP) 34 mg/L
(normal sinirlar:0-8 mg/L) olarak saptandi. Biyokimyasal
incelemelerde; serum albumin 1,2 g/dL (normal sinirlar:
2,7-4,8 g/dL), total protein 2.4 g/dL (normal sinirlar: 4,8-7,6
g/dL), fosfor 2.7 mg/dL (normal sinirlar: 4,5-6,7 mg/dL),
diger bdbrek fonksiyon testleri ve serum elektrolitleri, kara-
ciger enzimleri ve serum biluribin diizeyleri normal sinirlar-
da bulundu. Protrombin zamani 24,2 sn (normal sinirlar:
11,5-16,7 sn), INR 1,82 (normal sinirlar: 0,8-1,2), aktive
parsiyel tromboplastin zamani 34,9 sn (normal sinirlar:
11,5-16,7 sn), D-dimer 649 ng/mL (normal sinirlar: 0-470
ng/mL) idi. Anti- HIV antikoru negatif ve kantitatif serum
immunglobulin diizeyleri normal bulundu. Direkt digki mik-
roskopik incelemesinde |6kosit goérilmedi. Digkida gizli
kan doért pozitif olarak bulundu. Belirgin anemisi ve hipoal-
buminemisi olan hastaya albumin ve eritrosit slispansiyo-
nu destegi verildi. Protrombin zamani uzun ve INR degeri
yUksek oldugu igin intravendz K vitamini ve taze donmus
plazma destegi verildi. Dis merkezde kan kultirinde seft-
riakson direncli S. flexneri Gremis oldugu icin meropenem
tedavisi (120 mg/kg/giin dozda) baslandi. Hastanin kan ve
idrar kultirlerinde Ureme olmadi. Hastanin Xylose lysine
deoxycholate (XLD) besiyeri ve Miiller-Hinton besiyerine
ekilen diski kiltirinde ampisilin, ko-trimaksazole ve seftri-
aksona direncli, siprofloksasine ve meropeneme duyarl S.
flexneri dredi. Takibinde hastanin rektal prolapsusu tedavi-
nin ikinci giiniinde ve ishali altinci giininde dizeldi. Yasina
uygun sekilde diyeti dizenlenen hastanin kilo alimi gézlen-
di. Hasta 21 glinlik meropenem tedavisi sonrasinda sifa ile
taburcu edildi. Hastanin malnitrisyon acgisindan takibe
alinmasi, takibinde malnUtrisyonu dizelince ter testi yapil-
masi planlandi ancak hasta takibe gelmedi.

Tartisma

Shigella turleri esas olarak gastrointestinal enfeksi-
yonlara neden olur. Gastrointestinal sistem disi belirtiler
seyrektir ve esas olarak nérolojik belirtileri ve artriti kap-
sar. Cocuklarda Shigella bakteriyemisi, septisemisi, oste-
omyelit, apandisit, splenik apse, pnémoni, Uriner sistem
enfeksiyonu, vulvavajinit, keratit, konjonktivit, iridosiklit
gibi fokal enfeksiyonlar; genellikle kiglk yas, malnitris-
yon, neoplazi, orak htcreli anemi ve imminsupresif
nedenlerle iliskili nadir gérilen durumlardir (4-8).

Amerikan Hastallk Koruma ve Kontrol Merkezi’ne bil-
dirilen 208,368 Shigella enfeksiyonlu vaka arasinda bak-
teriyemi 400 (%0,27) hastada saptanmistir. Diger bazi
calismalarda da bu oran %0,4 -%7,3 olarak bildirilmistir.
S. dysenteriae, S. flexneri ve S. boydii, S. sonnei’ye gore
kandan daha sik izole edilen tirler olarak bulunmustur (9).
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Dissemine intravaskuler koagulasyon, endotoksik sok ve
6lum gibi kan akimi enfeksiyonlari genellikle S. dysenteri-
ae ile iliskilidir. Ancak israil’de yapilan bir calismada
Shigella bakteriyemili, ortalama yasi 7 ay olan 15 ¢ocuk
hastanin %87’sinden S. flexneri izole edilmis ve higbirin-
de S. dysenteriae izole edilmemistir (10). Sunulan vaka;
ates, tasikardi ve takipne varlidi ile sistemik inflamatuar
yanit sendromu (SIRS); kan kultiirinde S. flexneri Uretil-
mesiyle ile septisemi olarak degerlendirildi. Ek olarak PT,
PTT uzun ve D-dimer dizeyi yiksek olan hastada septi-
semi komplikasyonu olarak dissemine intravaskiler koa-
glilasyon (DIK) gelistigi saptandi (11). Hipotansiyonu
olmadigi ve kapiller yeniden dolus zamani normal oldugu
ve dehidratasyon tedavisine yanit verdigi icin septik sok
olarak degerlendiriimeyen hastanin klinik izleminde de,
semptomatik destek ve DIK tedavisinin yaninda, duyarli
antibiyotik tedavisinin uygulanmasiyla, ¢coklu organ yet-
mezligi gibi diger komplikasyonlar ve metastatik enfeksi-
yon odaklari gelismedi.

Cocuklarda Shigella enfeksiyonlar 3 aydan kiglk
bebeklerde nadirdir, en sik ise 1-4 yas arasinda gorulur.
Enfeksiyonun bulas yolu fekal-oral yoldur. En sik bulas
sekli insandan insana yakin temas ile olmakla birlikte,
kontamine gida ve su tlketimi ve sekslel temas ile de
bulasabilir (1). Bir yas altindaki bebeklerde daha az goéril-
mesinin nedeni, muhtemelen anne sitlinin koruyucu
etkisidir. Ayrica anne sUtl ile beslenme Shigella enfeksi-
yonunun ciddiyetini azaltir (12, 13). Hastamizin yasinin
ki¢lk olmasi, malnutrisyonunun olmasi, anne st ile
beslenmemesi ve icme suyu icirilmesi hastamizda gelis-
mis olan sepsis ile seyreden S. flexneri enfeksiyonu igin
mevcut risk faktdrleri olarak distintldid. Hastamizda kro-
nik ishali olan ya da sik relaps geciren malnitrisyonlu
cocuklarda gorilen rektal prolapsus gelismisti (14). Hasta
hastanede yatirilarak intraven6z sivi ve seftriakson ile
tedavi edilmesine ragmen, organizmanin direngli olmasi-
nin hastalik slrecinin uzamasina ve komplikasyonlarin
gelismesine yol actigi distindlmistar.

Shigella spp.’nin neden oldugu gastroenterit tedavi-
sinde 6ncelikle sivi ve elektrolit dengesinin korunmasi
gereklidir. Antibiyotik tedavisi belirtilerin stresini ve sid-
detini, tasiyicilik sikhgini ve letal komplikasyonlari azalttig
icin genel olarak sigelloz tedavisinde 6nerilmektedir (14).
Shigella enfeksiyonundan sliphelenilen hastalardan digki
kiltdra gonderilerek diger patojenler dislanmal ve ampi-
rik tedaviye yanit vermeyen hastalarin tedavisi antibiyog-
ram sonucuna g6re yeniden dlzenlenmelidir.
Hospitalizasyon gerektiren ya da klinik olarak agir seyre-
den vakalarda, direng oranlarinin distik olmasi nedeni ile
ampirik parenteral Uglincl kusak sefalosporin tedavisi
onerilmektedir (14). Shigella turlerinin antibiyotik duyarli-
liklari degiskendir. Genel olarak S. flexneri S. boydii’'ye
gbre daha yiksek oranda direng gdsterir. Shigella spp.’nin

antibiyotik direng oranlari cografi olarak da énemli degis-
kenlik gdsterir. ABD’de 2000-2010 yillan arasinda 1118
Shigella izolatinda yapilan bir ¢alismada, ampisilin rezis-
tansi %74, streptomisin rezistansi %58, ko-trimaksazol
%36, tetrasiklin %28, nalidiksik asit %2 ve siprofloksasin
%0,5 oraninda saptanmistir (15). Ampisiline,
ko-trimaksazole direncgte belirgin artis gelistigi icin ampi-
rik tedavide bu ilaclar artik kullaniimamalidir. Ayrica diin-
yanin gesitli tlkelerinden CID suslar bildirimeye baslan-
mistir. CID suslar igin tedavi secenekleri sefalosporinler
ve siprofloksasindir. Etkinligi, gtivenirligi ve ucuz olmasi
nedeni ile Diinya Saglik Orglitii sigelloz tedavisinde yas-
tan bagimsiz olarak birinci secenek olarak siprofloksasini
6nermektedir. Ancak pek ¢ok llkeden florokinolon diren-
ci de bildiriimektedir. Bu sartlar altinda tglcu kusak sefa-
losporinler yaygin olarak kullanilmaya baslanmis ve taki-
binde bu antibiyotiklere de diren¢ gelismeye baslanmistir
(2,4,16,17).

Ulkemizde 1999-2010 yillar arasinda yapilan bir calig-
mada, diski érneklerinden izole edilen 605 Shigella izola-
tinin ¢esitli antibiyotiklere in- vitro duyarliik durumu yillara
gore kiyaslanmistir. Bu galismada, Shigella izolatlarinin
526’s1 S. sonnei, 69’u S. flexneri, dokuzu S. boydii ve biri
S. dysenteriae olarak tanimlanmistir. izolatlarda saptanan
toplam diren¢ oranlan; ampisilin igin %24,3, sefotaksim
icin %3,6, ko-trimaksazol icin %74,2 ve nalidiksik asit
icin %4,6 olup, tum izolatlar siprofloksasine duyarl
bulunmustur. izolatlarin antibiyotik direnc oranlarinda yil-
lara gore bir degisiklik belirlenememistir. Bu ¢alismada S.
flexneri ampisiline %77,8, ko-trimaksazole %52,5 oranin-
da direncli bulunurken sefotaksim direnci saptanmamistir
(18). Ulkemizde 2002 yilinda yapilan bagka bir ¢alismada
S. flexneri’nin ampisilin, ko-trimaksazol, siprofloksasin ve
sefotaksim/seftriaksona karsi duyarlilik oranlari sirasi ile
%40, %30, %100 ve %95 olarak bulunmustur (19). Bu
verilere gore Ulkemizde ampisilin, trimethoprim/sulfame-
taxole diren¢ olmasina ragmen siprofloksasin ve 3. kusak
sefalosporin direnci alisiimis degildir. Hastaneye yatirilan
agir seyirli ya da komplikasyonlu vakalarin tedavisi igin
ampirik olarak kullanilan parenteral seftriakson uygun
olarak gorilmekle birlikte, olgumuzda oldugu gibi direng
nedeniyle tedavi basarisizligi ile de sonuglanabilir.
Bildirilen olgu, uzamig ishal ve sepsis tablosunun mevcu-
diyeti, kan kulttriinde seftriakson direncli S. flexneri Ure-
mesi faktdrleri ile direncli bir gram negatif sepsis olgusu
idi. Bu nedenlerle baslanan ve 21 gline uzatilan merope-
nem tedavisi ile basarl bir sonu¢ alindi. Diyeti yasina
uygun sekilde dizenlenen hastanin kilo alimi gézlendi.

Sonug

Bu olgu Ulkemizde, 6zellikle kliciik bebeklerde ve mal-
nutrisyon varliginda, ishalli bir hastalikla iligkili sepsisin
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ayirici tanisinda Shigella enfeksiyonunun disunilmesi
gerektigini, ampirik tedaviye yanit vermeyen hastalarda da,
ilk-secenek sepsis tedavisinde kullanilan antibiyotiklere
direncli bir enfeksiyon olabilecegini géstermistir. Ulkemizde
dusitk oranlarda olmakla birlikte Shigella spp.’de tglncl
kusak sefalosporinlere direnc bildiriimektedir. Shigella
enfeksiyonlari tedavi edilirken Glkemizden bildirilimis antibi-
yotik diren¢c oranlan g6z &6ninde bulundurulmalidir.
Baslangic tedavisine yanit vermeyen olgularda antibiyotik
direnci olabilecegi gbéz 6niine alinarak erken antibiyotik
degisikligi yapilmasi ile Shigella spp.’ye bagli gelisebilecek
6lumcul komplikasyonlarin éniine gegilebilir.
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