URL: Official Journal
EKM
OLGU SUNUMU of the EKMUD

Transrektal Prostat Biyopsi
Sonrasi Gelisen Iki Escherichia
coli Menenijiti Olgusu

Two Cases of Escherichia coli Meningitis
Developing After Transrectal Prostate
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Transrektal prostat biyopsisi (TPB) prostat kanseri tanisinda sik kullanilan invaziv bir girisimdir. Escherichia coli erigkinde nadir
gorulen bir menenijit etkenidir. Invaziv girisimler sonrasi nozokomiyal menenjite neden olabilir. Bu makalede kinolon profilaksisi
ahyorken gelisen iki E. coli menenijiti olgusu sunulmustur. llk olgumuz 65 yasinda erkek hasta, bas agrisi, biling bulanikhig! ve
ates ile acil servise basvurdu. Hastanin ense sertligi, lokositoz ve yuksek C-reaktif protein (CRP) bulgulari mevcuttu. Beyin omu-
rilik sivisi (BOS)'nin incelemesinde, gbrunumii bulanik, glukozu diisuik, proteini yuksek, direkt muayenesinde > 1000 lbkosit/mm?®
saptandi. Gram boyali preparatta gram-negatif basiller goruldu. Seftriakson 2 x 2 g intravendz olarak baslandi. BOS kulturlerinde
E. coliuredi. Ancak kan ve idrar kulturlerinde tireme olmadi. Etken levofloksasine, sefazoline, sefuroksime ve gentamisine direng-
li ve seftriaksona duyarliydi. Ikinci olgumuz 69 yasinda erkek, TPB’den alti gun sonra ates ve biling bulanikhigi yakinmalariyla acil
servise bagvurdu. Fizik muayenesinde ense sertligi, Kernig bulgusu pozitifti. Laboratuvar tetkiklerinde, lokositoz ve yuksek CRP
degeri saptandi. BOS degerlendiriimesinde, gorunumu purilan, glukozu dusik ve proteini yuksekti. Direkt muayenede 800 loko-
sitymm? goruldi. Seftriakson 2 x 2 g intravendz olarak baglandi. BOS kulturinden genislemis spektrumlu beta-laktamaz Ureten
E. coliizole edildi. Seftriakson tedavisi kesilerek meropenem 3 x 2 g intravendz olarak baslanildi. Toplam tedavi sureleri 21 gline
tamamlanan her iki hasta sekelsiz olarak iyilesti. TPB dncesi uygulanan kinolon profilaksisi bu hastalarda bakteriyel komplikas-
yonlari azaltmakla birlikte cogul ilag direncli etkenlerle infeksiyon riskini artirmaktadir. TPB sonrasi gelisen sepsis, menenijit gibi
mortalitesi yuksek ciddi bakteriyel komplikasyonlarda ampirik tedaviye genis spektrumlu antibiyotiklerle baslamak ve daha sonra
izole edilen etkene gore etki spektrumunu daraltmak uygun olabilir.
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Transrectal prostate biopsy (TPB) is a commonly used invasive technique for the diagnosis of prostate cancer. Escherichia coli
is a rare cause of adult meningitis. It can cause nosocomial meningitis after invasive procedures. In this paper, we present two
cases of E. coli meningitis developing after TPB. The first case was a 65-year-old man who was admitted to the emergency
service with fever and unconsciousness two days after TPB. He had neck stiffness, leukocytosis, and high C-reactive protein
(CRP) levels. His cerebrospinal fluid (CSF) had turbid appearance, low glucose and high protein levels. More than 1000/mm?
leukocytes were seen on direct microscopy, and gram-negative bacilli were observed. Ceftriaxone 2 g q12h was started. CSF
culture yielded E. coli susceptible to ceftriaxone. Concomitant urine and blood cultures were sterile. The second case was a
69-year-old man admitted with fever and unconsciousness six days after TPB. He had neck stiffness, leukocytosis and high CRP
levels. His CSF had purulent appearance, low glucose and high protein levels. On microscopy, there were 800 leukocytes/mm?.
Ceftriaxone 2 g q12h was started. CSF culture yielded extended spectrum beta-lactamase producer E. coli. Treatment was
changed to meropenem 6 mg daily. Both patients were cured with the three-week antibiotic treatment. After TPB, resistant mic-
roorganisms can be involved in the etiology of severe bacterial infections; carbapenems can be used until culture results are

available.
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Transrektal prostat biyopsisi (TPB) prostat kanse-
rinin tanisinda sik kullanilan invaziv bir girisimdir. TPB
sonrasinda %1 civarinda bakteremi, sepsis gibi ciddi
komplikasyonlar gorulebilir!"). Bakteriyel menenijit nadir
ancak ciddi bir komplikasyondur. Escherichia coli erig-
kinlerde daha c¢ok Uriner sistem ve hastane kaynakli
kan dolagimi enfeksiyonu etkenidir. Santral sinir siste-
mi ameliyatlarn ve invaziv girisimler sonrasi nadiren
nozokomiyal menenijite de neden olabilir. Uygun antibi-
yotik tedavisi yapilmayan E. coli menenijitlerinde morta-
lite ylksektir®. Bu yazida TPB sonrasi gelisen biri
genislemis spektrumlu beta-laktamaz (GSBL) salgila-
yan iki E. coli menenijiti olgusu sunulmustur.

TPB’den 48 saat sonra ates, bas agrisi ve biling
degisikligi sikayetleriyle acil servise bagvuran 65 yasin-
da erkek hastanin yapilan fizik muayenesinde ense
sertligi, oryantasyon ve kooperasyon bozuklugu sap-
tandi. Diger sistem muayeneleri olagandi. Hasta islem
oncesi profilaktik olarak baslanan ve daha sonra da
devam edilen siprofloksasin (500 mg tb 2 x 1) kullan-
maktaydi. Laboratuvar tetkiklerinde beyaz hucresi:
12.500/mm?® (%85 nbtrofil), C-reaktif protein (CRP):
15.28 mg/dL, aspartat aminotransferaz (AST): 109 mg/
dL, alanin aminotransferaz (ALT): 126 mg/dL, Ure: 97
mg/dL, kreatinin: 1.69 mg/dL olup, diger biyokimyasal
degerleri normaldi. Beyin tomografisinde ve akciger
grafisinde patoloji saptanmadi. Santral sinir sistemi

Sayfa 2/4 © Page 2 of 4

26.05.2012

enfeksiyonu dusuinulen hastaya yapilan lomber ponk-
siyon sonucunda beyin omurilik sivisi (BOS) basinci
artmis, goruniim bulanik, lokosit > 1000/mm?, glukoz <
2 mg/dL (eslik eden kan glukozu 120 mg/dL), protein
283 mg/dL olarak saptandi. Gram boyali preparatta
gram-negatif comaklar goruldu. Hasta akut bakteriyel
menenijite bagli sepsis ve ¢oklu organ yetmezIigi ola-
rak degerlendirilerek gunde iki kez 2 g seftriakson
baslandi. BOS kulturlerinde gram-negatif basil Uredi ve
bakteri konvansiyonel yontemlerle E. coli olarak tanim-
landi. Hastadan es zamanli alinan kan ve idrar kultur-
lerinde Ureme olmadi. Etken "Clinical and Laboratory
Standards Institute (CLSI)" kriterlerine gore yapilan ve
degerlendirilen disk-difuzyon testiyle levofloksasine,
sefazoline, sefuroksim aksetile ve gentamisine direncli,
ancak uguncu kusak sefalosporinlere duyarli saptan-
di¥l. Baslangic tedavisine devam edildi. Tedavinin
dorduncu gunuinde hastanin ates yuksekligi geriledi,
bilinci acildi. Izleminde karaciger ve bbdbrek fonksiyon
testleri duzeldi. Tedavinin yedinci guniinde yapilan
BOS incelemesinde, gorunumu berrak, glukozu normal
(29 mg/dL eslik eden kan glukozu 80 mg/dL), proteini
yuksek (100 mg/dL) saptandi. BOS direkt mikroskopi-
sinde ldkosit gorulmedi. Kontrol BOS kulturlerinde
Ureme olmadi. Antibiyotik tedavisi 21 gune tamamla-
nan hasta tamamen iyilesti.

Altmis dokuz yasinda erkek hasta ates, biling bula-
nikhgr ve genel durum bozuklugu nedeniyle acil servise
basvurdu. Enfeksiyon hastaliklari konsultan hekimi tara-



findan degerlendirilen hastanin dykusunden alti gun
odnce TPB oldugu, biyopsi sonrasi birinci gunde ates,
ustime ve titreme yakinmasi gelistigi, sonrasinda devam
ettigi dgrenildi. Hasta TPB oncesi profilaktik baslanan ve
hala devam eden oral siprofloksasin 500 mg 2 x 1 ve
ates yuksekligi nedeniyle ampirik olarak baslanan sefu-
roksim 500 mg 2 x 1 kullanmaktayd. Acil servisteki fizik
muayenesinde; ates 39°C, nabiz 100/dakika, kan basin-
¢ 100/60 mmHg, solunum sayisi 24/dakika, biling bula-
nik, oryantasyonu ve kooperasyonu kisitli, ense sertligi
ve Kernig bulgusu pozitif, Glasgow Koma Skoru 10 ola-
rak saptandi. Hastanin laboratuvar bulgularinda, lokosit:
15.000/mm? (%86 notrofil), CRP: 20 mg/dL, Na: 151 mg/
dL, Cl: 115 mg/dL, urre: 83 mg/dL, kreatinin: 0.93 mg/dL
seklindeydi. Akciger grafisi ve beyin tomografisi normal-
di. Sivi elektrolit replasmani ile hipernatremisi duzeltildi.
Menenijit dn tanisi ile lomber ponksiyon yapilan hastanin
BOS incelemesinde basing artmig, gorunum bulanik,
pandy testi (++++) pozitif, [okosit 800/mm? (%85 nbtro-
fil), glukoz < 2 mg/dL (es zamanlh kan glukozu 160 mg/
dL), protein 80 mg/dL olarak saptandi. BOS Gram boya-
Il preparatta bakteri morfolojisine rastlanmadi. Ampirik
olarak gunde iki kez 2 g seftriakson intravendz olarak
baglandi. BOS kulturlerinde gram-negatif basil tredi ve
bakteri konvansiyonel yontemlerle E. coli olarak tanim-
landi. Kan ve idrar kulturlerinden etken izole edilemedi.
Etken CLSI kriterlerine gore uygulanan cift disk sinerji
yontemiyle GSBL pozitif bulundu®®l. Yine CLSI kriterleri-
ne gore yapilan ve degerlendirilen disk-difuzyon testiyle
levofloksasine, ampisiline, amoksisilin-klavulanik aside,
gentamisine, sefazoline, sefuroksim aksetile, seftriakso-
na, sefepime, piperasilin-tazobaktama direngli, sadece
karbapenemlere duyarli bulundu. Antibiyotik tedavisi
sekiz saatte bir 2 g meropenem intravendz olarak degis-
tirildi. Meropenem tedavisinin Uguncu gununde bilinci
acildi. Hastanin yatisinin sekizinci gununde lomber
ponksiyon yapilan hastanin BOS incelemesinde; goru-
numu berrak, proteini hafif yuksek (50 mg/dL), glukozu
normal (40 mg/dL eslik eden kan glukozu 110 mg/dL),
direkt mikroskopisinde Iokosit gorulmedi. Kontrol BOS
kulturlerinde treme olmayan ve tedavisi 21 gune tamam-
lanan hasta sekelsiz olarak iyilesti.

E. coliug yagin altindaki ¢cocuklarda menenijit etke-
ni olarak sik gorulmesine ragmen erigkinde nadir bir
menenijit etkenidir. Turkiye’deki akut bakteriyel menen-
jit olgulari Uzerine yapilan bir sistematik derlemede
etkeni belli 784 erigkin akut bakteriyel menenijit olgusu-
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nun yalnizca %0.5’i E. col’ye bagh olarak bildirilmig-
tir*l. Ancak erigkin nozokomiyal meneniit etkeni olarak
daha sik karsimiza ¢ikabilir. Tayvan’da beyin ameliyati
sonras! gelisen monomikrobiyal menenijitlerin deger-
lendirildigi bir ¢alismada E. coli menenijitlerinin orani
%5 (15/306) bulunmustur. Uygun antibiyotik tedavisi
baslananlarda mortalite %27 iken, uygunsuz antibiyo-
tik baglanan dort hastanin hepsi kaybedilmistir?l,
Erigkinde gorulen E. coli menenijitleri i¢in en sik
predispozan faktor tanisal ya da tedavi amacglh uygula-
nan invaziv girisimlerdir®. TPB prostat kanserinin
kesin tanisinda sik kullanilan bir ydontemdir. Biyopsi
sonrasli travmaya bagh cerrahi veya bakteriyel konta-
minasyona bagli enfeksiydz komplikasyonlar gorulebil-
mektedirl'l. Bakteriyel menenjit TPB sonrasi nadir
gorulen ancak ciddi bir komplikasyondur. Literaturde
bugune kadar TPB sonrasi menenijit gelisen yedi olgu
bildirilmistir® "1, Olgularin hepsinde etken E. coldir. Ik
olgu 1982 yilinda bildiriimis olup, diger olgular 2003
yilindan sonra yayinlanmistir. Alti olgunun hepsinde
kinolon profilaksisi verilmigtir. Olgularin hepsinde
menenijit, kinolon dahil ¢ogul ilag direngli kdkenleriyle
gelismis olup, bir tanesi GSBL pozitif olarak bildirilmis-
tir. lk olgumuz iki gundir, ikinci olgumuz da alti gundur
kinolon profilaksisi almaktaydi. Her iki olgumuzdan
soyutlanan kdkenler kinolonlara direncliydi.

Gunumiizde kinolon kullaniminin E. coli kbkenlerinin
cogul ila¢ direnci gelistirmesinde bagimsiz risk faktoru
oldugu bilinmektedir'?13, Son yillarda literaturde TPB
sonrasi direngli patojenlerle olugan sepsis, septik sok ve
menenijit gibi ciddi bakteriyel komplikasyonlar gorulen
olgu sunumlari artmistir’“. TPB sonrasi bakteremi orani
50 hastalik bir seride %16 olarak bildirilmistir!"l. Ozellikle
2001 yilindan sonra izole edilen etkenlerin cogu GSBL
salgilamakta, uguincu kusak sefalosporinlere ve kinolon-
lara diren¢ gostermektedir. Biyopsi dncesi ve sonrasi
gunde iki kez oral siprofloksasin profilaksisinin bakteri-
yel komplikasyonlari ®nemli dlgude azalttigina dair
yayinlar bulunmakla birlikte, profilakside kinolon kullani-
mi diren¢ gelisimini artirmakta ve direncli bakterilerle
olusan komplikasyonlari dnlemede yetersiz kalmakta-
dirl™®l. Bu nedenle standart profilaksiler yerine ulusal ve
yerel diren¢ duzeyleri gdoz dnuine alinarak her merkez
profilaksi icin kendi protokolunu olugturmalidir. Profilaksi
suresinin uzatiimasi direng gelisimi agisindan énemli bir
faktordur. TPB profilaksisi, cerrahi antimikrobiyal profi-
laksi ilkelerine uygun olarak tek doz veya en fazla bir
gun sureyle uygulanmalidir.
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Akut bakteriyel menenjitlerde E. col/nin etken ola-
bilecegi durumlarda dnerilen ampirik tedavi cocuklarda
sefotaksim, yetiskinlerde ise sefotaksim veya seftriak-
sondur®. Sundugumuz her iki olguda da tedaviye
ampirik olarak seftriaksonla baslanmigtir. Ik olgumuz
Erdogan, Meissel ve Rodrigez’in bildirdigi olgular gibi
kinolonlara, aminoglikozidlere, birinci ve ikinci kusak
sefalosporinlere direngli ancak Uguncl kusak sefalos-
porinlere ve karbapenemlere duyarli saptanmis ve
seftriaksonla basariyla tedavi edilmistirl”%'%). Ancak
ikinci olgumuzda kdken GSBL pozitif olup, uc¢uncu
kusak sefalosporinlere direngli oldugundan, tedaviye
Shen ve arkadaslarinin olgusuna benzer sekilde mero-
penem 3 x 2 ile devam edilerek basari saglanmistir'?,

Literaturde E. coli menenijitlerinde, kbkenin santral
sinir sistemine nasil ulastigina dair veri yoktur.
Olgularimizda idrar ve kanda Ureme olmayip, yalnizca
BOS’ta ireme olmasi siprofloksasin ile ulagilan kan ve
idrar konsantrasyonlarinin kbdkeni buralarda inhibe
etmeyi basardigini ama BOS’ta muhtemelen farmako-
kinetik ozellikleri nedeniyle basaramadigini dusundurt-
mektedir. Olgularda menenijit tanisi dncesinde titreme
ve ates bulgularinin olmasi gegcici bakteremi sonrasi
BOS’a gecis olasiligini artirmaktadir.

Literaturde TPB sonrasi gelisen menenijit olgulari
oldukga nadirdir. Turkiye’den daha dnce TPB sonrasi
gelisen bir menenijit olgusu bildiriimis olmakla birlikte,
bu yazida sunulan ikinci olgu TPB sonrasi gelisen dun-
yada ikinci, Turkiye’deki ilk GSBL pozitif E. coli menen-
jiti olgusudur. TPB sonrasi gelisen ciddi bakteriyel
enfeksiyonlarda c¢ogul ilag direncli patojenler etken
olabileceginden ©zellikle GSBL pozitif patojenler igin
yuksek riskli olgularda ampirik tedaviye karbapenemler
ile baglanip antibiyotik duyarlilik sonuglarina gore daha
dar spektrumlu antibiyotiklerle devam edilmesi daha
dogru bir yaklagim gibi gdbzukmektedir.
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