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PO: per oral
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STATS: Signal transdiiksiyon ve transkripsiyon aktivatori
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VRE: Vancomycin direngli enterococcus
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OZET

GIRIS VE AMAC: Seliilit, derin dermis ve subkutan yag dokusunu tutan ve sistemik
belirtilere de yol agabilen enfeksiydz bir hastaliktir. Bolgesel eritem, 1s1 artisi, sislik,
agr1 ve hassasiyet tipik klinik bulgularini olusturur. Tedavi edilmediginde sepsis
nedeni olarak karsimiza cikabilir. Seliilitte yiizde yiliz bir tan1 kriteri yoktur. Tani
hemen hemen her zaman fizik muayene ile konulur. Hepsidin karacigerde sentezlenir,
plazmada bulunur ve idrarla atilir. Hepsidinin demir metabolizmasindaki rolii
aydinlatilabilmis olmasina ragmen enflamasyondaki rolii hala aydinlatilamamustir.
Enfeksiyonla birlikte hepsidin sentezinin belirgin olarak arttig1 ¢esitli hayvan ve insan
deneylerinde gosterilmistir. Yiizde yiiz tan1 kriteri olmayan seliilitte hepsidin, taniya
yardimci1 erken bir biyobelirte¢ olabilir. Boylelikle tedaviye daha erken baslanarak

hastanede yatis siiresi kisalabilir ve ekonomik kayiplarin 6niine gecilebilir.

GEREC VE YONTEM: Calismaya Sakarya Universitesi Egitim ve Arastirma
Hastanesi Enfeksiyon Hastaliklar1 Kliniginde seliilit tanisi ile takip edilen 70 hasta ve
seliilit tanis1 almayan 70 kisi kontrol grubu olarak dahil edildi. Seliilit olgularinin 40’1
(%57,14) kadmn, 30’u (%42,85) erkekti. Antibiyotik tedavisi baslamadan Once
hastalardan ve kontrol grubundan, hepsidin i¢in serum 6rnekleri alindi. Hastalarin
yatisinin ilk giinii ve taburculuk 6ncesi hemogram, procalcitonin, C-reaktif protein,
eritrosit sedimentasyon hzi ve biyokimya degerlerine bakildi. Hemoglobin degerinin
kadinlar i¢in 12 gr/dL; erkekler i¢in ise 14 gr/dL altinda olmas1 anemi olarak kabul
edildi. Anemisi olan hastalar calisma dis1 birakildi. P<0,05 diizeyindeki degerler
istatiksel olarak anlamli kabul edildi.

SONUCLAR: Hepsidin i¢in ¢alismamizdaki cut off degeri 886,36 pg/ml idi. Hasta
grubunun hepsidin ortalamas1 1224,9+1307,96 pg/ml iken kontrol grubunun hepsidin
ortalamasi 488,54+200,84 pg/ml olarak saptandi (p<0,000).

TARTISMA: Hepsidinin siddetli enfeksiyondaki rolii yeni ve arastirilmasi gereken
bir konudur. Seliilite bagli enflamasyonda hepsidinin patofizyolojideki, tanidaki ve
takipteki yeri hakkinda literatiirde ciddi bir yayina rastlanilmamistir. Seliilit tanili
hastalarda spesifik bir tan1 yontemi olmamasi nedeniyle akut faz proteini olarak
hepsidinin de taniya yardimci olacagini diislinliyoruz.

ANAHTAR KELIMELER: Seliilit, hepsidin, enflamasyon



ABSTRACT

INTRODUCTION: Cellulite is an infectious disease holding deep dermis and
subcutaneous adipose tissue and can also cause systemic symptoms. Typical clinical
forms are regional erythema, warmth, swelling, pain and tenderness. Sepsis can occur
if it is untreated. There is no certain diagnostic criteria in cellulite. Diagnosis is made
by physical examination almost always. Hepcidin is synthesized in the liver, present
in plasma and excreted in the urine. The role of hepcidin in iron metabolism is
understood although the role in the inflammation still unresolved. It has been
demonstrated in various animal and human experiments that synthesis of hepcidin is
significantly increased with infection. Hepcidin may be an early biomarker to help
diagnosis of celliilite. Thus, with starting treatment earlier hospitalization can be

shortened and economic losses may reduced.

MATERIALS AND METHODS: In this study, 70 patients which followed as
cellulite in Sakarya University Training and Research Hospital Infectious Diseases
Clinic and 70 healty individuals are enrolled. 40 of cellulite cases (57.14%) were
female and 30 (42.85%) were male. Serum samples were obtained for hepcidin from
patients and control groups before antibiotic treatment. The first day of admission and
before discharge hemogram, procalcitonin, C-reactive protein, erythrocyte
sedimentation rate and biochemical values of patients were measured. The hemoglobin
value of 12 g/dL for women and 14 g/dL for men were considered as anemia. Patients

with anemia were excluded. P <0,05 values were considered statistically significant.

CONCLUSION: Cut-off value of hepcidin is 886,36 pg/ml in our study. The average
of hepcidin was 1224,9 = 1307,96 pg/ml in the patient group, while 488,54 + 200,84
pg/ml in the control group (p <0,000).

DISCUSSION: The role of hepcidin in severe infections is a matter to be investigated.
There is no a serious publication in the literatiire about the hepcidin metabolism in the
inflammation due to cellulite. Owing to the absence of a specific diagnosis in patients
with cellulitis, we think it would be helpful using hepcidin as an acute phase protein

in the diagnosis.

KEY WORDS: Cellulite, hepcidin, inflammation



1.GIRIS VE AMAC

Deri, insan viicudunun en biiyiik ve hastalik olusturan etkenlere de en sik maruz kalan
orgamidir. Deri; viicudu yaralanmalardan, sivi  kaybindan ve zararh
mikroorganizmalardan korur. Ter bezleri ve kilcal damarlar araciligiyla viicut 1s1sinin
ayarlanmasina katkida bulunur. Ayrica yiizeyel sinirler yoluyla genis bir duyu organi
islevi goriir. Klinikte deri ve yumusak doku enfeksiyonlarina sikg¢a rastlanmaktadir
(1,2). Seliilit, derin dermis ve subkutan yag dokusunu tutan ve sistemik belirtilere de
yol agabilen enfeksiy0z bir hastaliktir. Deri biitiinliiglinii bozan bazi lokal faktorler ve
sistemik hastaliklar olusumunu kolaylastirabilir. Bolgesel eritem, 1s1 artisi, sislik, agr1
ve hassasiyet tipik klinik bulgularini olusturur (3). Bu enfeksiyonlar hem hastanede
hem de toplumda 6nemli bir morbidite sebebi olmaktadir (4). Baslica bakteriyel deri
enfeksiyonlar1 eritrazma, impetigo, ektima, folikiilit, seliilit ve erizipel seklinde
siralayabiliriz. Bunlarin igerisinde sik goriilen deri enfeksiyonu olan seliilit, deri ve
deri alti dokularinin akut bakteriyel enfeksiyonudur (5-7). Seliilit lenfatik yolla
yayilma 6zelligi gosterdiginden agir seyredebilen bir hastaliktir (8). En sik goriilen
seliilit etkenleri Streptococcus pyogenes (S. pyogenes) ve Staphylococcus aureus tur
(S. aureus) (9). En sik yerlesim yeri bacak olmasina ragmen farkli viicut bolgelerinde
de goriilebilir (10,11). Seliilit olusumunu kolaylastiran birgok faktér bulunmaktadir.
Seliilit i¢in predispozan faktorler: lenfodem, tinea pedis, ylizeyel veya derin venoz
yetmezlik, onceden gegirilmis seliilit hikayesi, gegirilmis bacak cerrahisi, bakteriler
icin giris kapist olabilecek cilt lezyonlari, radyoterapi Oykiisii, ndropati, obezite,
diabetes mellitus, sigara ve alkol kullanimidir (4). Seliilitte hastaneye yatig gerektiren
durumlar: altta yatan bagka hastaligi bulunan hastalar, genis yiizeyli ya da hizli
ilerleyen lezyonu olanlar, ates, hipotansiyon, apse varligi, kan kiiltiirii pozitifligi
saptanan ve ayaktan uygun tedaviye yanit alinamayan hastalardir (12). Cogunlukla
kiiltir yapilmadan ampirik olarak tedavi verilmektedir. Ciinkii pratik uygulamalarda
etken mikroorganizma izole edilememektedir (11). Tedavi A grubu beta-hemolitik
streptokoklar daha sik goriildiigii icin genellikle bu bakterilere yonelik yapilir (13,14).
Hastalik oral/parenteral antibiyotik tedavisi ile biiyiik oranda kontrol altina alinabilir.

Hastalarin %11-30 oraninda bir yi1l igerisinde niiks goriilmektedir (15,16).



Tedavi edilmediginde sepsis nedeni olarak karsimiza ¢ikabilir. Seliilitte yiizde yiiz bir
tan1 kriteri yoktur. Tan1 hemen hemen her zaman fizik muayene ile konulur. Fizik
muayenede enfeksiyonun lokalizasyonunun belirlenmesi, sistemik toksisite semptom
ve bulgularinin varlig1 (ates, hipotermi, hipotansiyon, tasikardi) artis1 hekime tani ve
tedavi i¢in yol gostericidir (13). Ancak tiim bunlar baz1 olgularda yetersiz kalabilir.
Hepsidin karacigerde sentezlenir, plazmada bulunur ve idrarla atilir. Enfeksiyonla
birlikte hepsidin sentezinin belirgin olarak arttig1 ¢esitli hayvan ve insan deneylerinde
gosterilmistir (17-21). Yiizde yiiz tami kriteri olmayan seliilitte hepsidin, taniya
yardimci erken bir biyobelirte¢ olabilir. Bdylelikle tedaviye daha erken baslanarak

hastanede yatis siiresi kisalabilir ve ekonomik kayiplarin 6niine gegilebilir.

2 KLINiK BIiLGILER

Bakteriyel deri enfeksiyonlari ¢ok sik karsilasilan sistemik sorunlar arasinda yer alir.
Bakteriyel deri enfeksiyonlar1 Amerika Birlesik Devletleri’nde hastaneye yatirilan
hastalar arasinda 28. sirada goriilmektedir (22). Erizipel iist dermis ve ylizeyel lenf
damarlarini tutan enfeksiyoz iltihabi bir olaydir. Seliilit de ise derin dermis ve subkutan
yag dokusu tutulur. Erizipelde enfekte bolge deriden kabarik olup, sinirlari belirgindir.
Seliilitli bolgenin sinirlar1 erizipelden farkli olarak deriden kabarik olmayip, hatlari
keskin sinirlarla belirgin degildir (6). Deri biitiinliigiinii bozan bazi lokal faktorler ve
sistemik hastaliklar olusumunu kolaylastirabilir. Bolgesel eritem, 1s1 artisi, sislik, agri

ve hassasiyet tipik klinik bulgularini olusturur (3).
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Sekil 1. Derinin anatomisi

2.1. Derinin enfeksiyonlara karsi1 koruyuculugu

Deri dis diinyaya kars1 bariyer gorevi goriir ve dnemli bir savunma organidir. Ayrica
cesitli mikrobiyal, kimyasal ve fiziksel faktorlere karst hem fiziksel hem de
immiinolojik koruma saglamaktadir (9,23). Deri yiizeyel hiicresel bir tabaka olan
epidermis ve derin bir bag dokusu tabakasi olan dermisten olugsmaktadir. Epidermiste
kan damari ve lenfatikler bulunmaz. Keratinositler epidermiste en fazla bulunan hiicre
tipidir. Keratinositler bes tabaka igerir: Stratum bazale, stratum spinozum, stratum
graniilozum, stratum lusidum, stratum korneum (24). Normal kosullarda saglikli bir
derinin bakterilere kars1 direnci ¢ok iyidir. Deri tizerindeki bakteriler kolay kolay
stratum korneumu asamazlar. Bu direnci olusturan en 6nemli faktor stratum korneum
tabakasidir. Bu tabaka iyi bir mekanik engel olusturur. Derinin eksfolyasyon
(soyulma) ozelligi, kurulugu, yerel viicut 1sis1 bakteri liremesi lizerinde etkilidir.
Derinin nemli bolgelerinde mikroorganizma sayisi daha fazladir. Diisiik pH ve diisiik
1s1 bakteri tiremesini engeller. Ayrica bazi bakterilerin deri yiizeyindeki lipid nedeniyle
tiremesi inhibe olur. Derinin bakteri florast miikoz membranlardaki gibi

mikroorganizmalarin invazyonundan konagi korur (4).
2.2. Normal deri florasi

Deri dogumda steril olarak kabul edilir. Dogar dogmaz kisinin deri florasi hem aerob

hem de anaerop bakterilerle kolonize olur. Flora igerigini ve yogunlugunu etkileyen



birgok faktor vardir. Bu faktorlerdeki degisiklikler, viicudun farkli bolgelerindeki flora
degisikliklerine sebep olur. Bunlarin bir kismi gegici bir kismi isekalict flora
bakterilerinden olusur. Derinin kalic1 florasindaki bakteriler diisiik virtilansli olup,
nadiren onemli enfeksiyonlara neden olurlar (25). Tablo 1°de derinin koruyucu

faktorleri 6zetlenmistir:

Tablo 1: Derinin koruyucu faktorleri

Derinin koruyuculugunu saglayan baslica faktorler

e Derinin asit pH’1

e Sinirli oranda nem bulunmasi

e Tuzlu ter

e Yiizey 1s1s1

e Deriden salgilanan kimyasal maddeler (sebum, yag asitleri gibi)

e Flora iiyelerinin farkl tiirleri arasindaki yarisma




Tablo 2°de derinin normal florasini olusturan mikroorganizmalar goriilmektedir:

Tablo 2. Normal deri florasi (3)

Simf Organizmalar Viicuttaki yerlesimi
Aerobik koklar Staphylococcus aureus, Tiim viicut,
Staphylococcus saprophyticus, ozellikle
Staphylococcus epidermidis, katlants
Micrococcus luteus, bolgeler
Micrococcus vaians,
Micrococcus roseus
Aerobik korineform Corynebacterium Katlant1 bolgeleri
bakteriler minitissimum, (6rn. Koltuk alti,
Corynebacterium kasik, parmak
lipophilicus, arast)
Corynebacterium jeikeium
Corynebacterium xerosis,
Brevibacterium epidermidis
Anaerobik Propionibacterium acnes, Sebase bezler ve
korineform Propionibacterium folikiiller
bakteriler granulosum,
Propionibacterium avidum
Gram negatif bakteriler Acinetobacter spp. Koltuk alti,perine,
Mayalar Malassezia furfur Sebase
bezlerden
zengin deri
bolgeleri

Organizmay1 patojen mikroorganizmalarakarst koruyan oOnemli savunma
mekanizmalari: derinin normal flora bakterileri, fiziksel ve kimyasal yapisi ve
deskuamasyon oOzelligidir (13). Deri florasinin major fonksiyonu, patolojik

mikroorganizmalar ile yarisarak ve bir¢ok bakteriye toksik olan serbest yag asitlerini



sebum lipidlerinden hidrolize etmek suretiyle, deriyi enfeksiyonlardan korumaktir
(3,26,27).

Deri bariyerinin biitiinliiglinlin bozulmasi, mikroorganizmalarin cilt ve cilt alti
dokulara yerleserek deri ve yumusak doku enfeksiyonlarinin baslamasina neden
olmaktadir. Mikroorganizmalar bu bolgelerde lokalize enfeksiyona sebep olabilirler.

Kan ve lenf damarlar1 yoluyla yayilarak baska odaklarda veya sistemik enfeksiyonlara
da neden olabilirler (26).

Deri ve yumusak doku enfeksiyonlari, kendi i¢inde sinirl lokalize enflamasyondan
hizli ilerleyen, yagami tehdit eden agir sepsisin eslik etigi nekroza kadar degisebilen
ciddi bir tablo olusturabilirler (28). Deri ve derialti dokusunu tutan bakteriyel
enfeksiyonlar toplumda en sik karsilasilan enfeksiyonlardandir. Bu enfeksiyonlari

smiflandirmak bazen zor olabilmektedir (13).
2.3. Derinin bakteriyel enfeksiyonlarinin siniflamasi

Deri ve derialtt dokusunu tutan bakteriyel enfeksiyonlar baslica dort grupta

siniflandirilabilir:

a) Primer deri enfeksiyonlari: Impetigo, folikiilit, fronkiil ve karbonkiil, ektima,
erizipel, seliilit, nekrotizan yumusak doku enfeksiyonlari

b) Daha 6nce mevcut deri lezyonlarina (yanik, travmatik deri lezyonlari, insan
ve hayvan isiriklari, kronik deri tlserleri, dermatit, diyabetik ayak vb. )
sekonder gelisen bakteriyel enfeksiyonlar

c) Sistemik bakteriyel enfeksiyonlarda deri tutulumu: Bakteriyemi, enfektif
endokardit, fungemi, listeriozis, leptospirozis, melioidozis vb.

d) Bakteriyel enfeksiyona karsi deri reaksiyonlari: Eritema nodozum (9).

Eron siiflamasinda ise deri ve yumusak doku enfeksiyonlari, enfeksiyonun lokal ve
sistemik bulgularinin siddetine gore siniflandirilmistir (29). Eron siniflamasi Tablo

3’te verilmistir.



Tablo 3. Eron siniflandirmasi (29,30).

Simf Klinik ozellik Klinik yonetim
Sinif 1 Deri ve yumusak doku enfeksiyonu var. Gerekli ise drenaj, oral antibiyotik,
Sistemik toksisite semptomu, bulgusu yok. ayaktan takip

Komorbidite yok

Sinif 2 Sistemik bulgulari var yada yok, Oral veya parenteral antibiyotik
fakat komorbiditesi var (diyabet,obezite), tedavisi, gerekirse kisa siireli
komplike olabilir veya ilerleyebilir. hastanede yatirilarak takip

Sinif 3 Hasta toksik goriiniimde, genel durum Yatirilarak  parenteal  antibiyotik
bozuk (ates, tasikardi, takipne ve/veya tedavisi

hipotansiyon)

Simif 4 Sepsis veya hayati tehdit eden bir Yogun bakim {initesinde takip,
enfeksiyonun varhig parenteral antibiyotik tedavisi, acil
cerrahi degerlendirme

2.4. Primer deri enfeksiyonlari
2.4.1. impetigo

Derinin yiizeyel enfeksiyonudur. Genellikle cocuklarda goriiliir. Nonbiilloz ve biilloz
olarak iki sekilde kendini gosterir. Tiim diinyada impetigo ¢ocuklarda goriilen en sik
bakteriyel deri enfeksiyonudur. Burun, koltuk alti, faringeal mukoza ve/veya perineal
bolgede S. aureus kolonizasyonu impetigo gelisimi igin riski arttirir (3, 31). Etken S.
pyogenes veya daha nadir olarak S.aureus tur. Kasinti, bocek sokmasi gibi kiigiik
travmalar bakterinin inokiilasyonu igin yeterlidir. Impetigo genellikle sicak yaz
aylarinda daha sik goriiliir ve oldukga bulasict bir enfeksiyondur. Kalabalik ve kotii

hijyenik kosullara sahip aile ¢ocuklar arasinda daha sik gériilmektedir (32-34).

Impetigo, yiiz, boyun ve ekstremiteler gibi viicudun agik alanlarinda daha sik
goriilmektedir. Lezyon genellikle kii¢iik bir vezikiil veya eritem seklinde baglar sonra
hizla piistiile doniisiir ve riiptiire olur. Piiriilan akint1 zamanla kurur ve kisa siirede tipik
“bal rengi” sar1 kurutlar olusur. Hafif klinik semptomlar ve agrili lenfadenopati

goriilebilir. Vezikiilden alinan materyalin Gram boyasinda gram pozitif koklar



goriilebilir. Kiiltlirtinde S. pyogenes veya S. aureus iiretilebilir. Ayirici tanida sugigegi

ve derinin herpetik infeksiyonlari akla gelmelidir (13).

Nadiren, grup A streptokoklarin nefritojenik suslarinin neden oldugu infeksiyonlar
poststreptokokkal glomerulonefrite neden olabilir. Impetigo, antibakteriyel tedavi
olmadan da kendiliginden iyilesebilir. Ancak olusmus lezyonlarin hizh
gerileyebilmesi ve yeni lezyon c¢ikisi, seliilit, poststreptokokkal glomerulonefrit gibi

komplikasyonlarin 6nlenebilmesi igin genellikle tedavi yapilmasi 6nerilmektedir (27).
2.4.2. Folikiilit

Kil folikdilleri tutulur. Eritemli papiil veya piistiillerle karakterize, 2-5 mm capinda
yiizeyel bir enfeksiyondur. En sik gortldigi bolgeler sakal bolgesi, boyun, gégiis 6n
duvari, 6n kol ve kalcalardir. Temizlige dikkat edilmemesi, travma, nem ve irritasyon
folikiilit icin predispozan faktorlerdir. Ozellikle piistiiller kasintili ve agrili olabilir.
Etken siklikla S.aureus’tur ancak ylizme havuzlarindan kaynaklanan folikiilitlerde
Pseudomonas aeruginosa (P.aeruginosa) etken olabilir (35,36). immiinsiipresif veya
graniilositopenik kisilerde P. aeruginosa 'va bagl folikiilit kolayca iilseratif lezyonlara
ve ektima gangrenozuma doniisebilir. Uzun siire antibiyotik veya kortikosteroid
kullanan hastalarda barsak bakterileri ve Candida tiirleri folikiilit etkeni olabilirler.
Piistiil sivisindan yapilan Gram boyama etkeni belirlemede yardimci olabilir (3,13,
37).

2.4.3. Fronkiil ve karbonkiil

Fronkiil, genelikle daha once var olan folikiilitten gelisir. Apselesmeye yatkin derin
enflamatuar bir nodiildiir. Bir bolgede birden ¢ok sayida bulunan, birbirleri ile
baglantili, derin yerlesimli, agrili, genis fronkiiller ise karbonkiil olarak adlandirilir.
Her iki klinik tabloda da en sik karsilasilan etken S. aureus tur. Fronkiil sert, agrili,
kirmiz1 bir nodiil olarak baslar, fluktiiasyon verir ve kendili§inden drene olur.
Karbonkiil ise fronkiile gére daha biiyiik, daha derin yerlesimli, endiire ve daha ciddi
bir deri enfeksiyonudur. Fronkiil, kil folikiillerinin bulundugu, terlemeye maruz kalan
viicut bélgelerinde (boyun, yiiz, aksilla ve kalgalar) daha sik goriiliir. Obezite, diabetes
mellitus, kronik bobrek yetmezligi, intravendz ilag bagimliligi, kortikosteroid tedavisi

ve notrofil fonksiyon bozuklugu bilinen en 6nemli predispozan faktorlerdir. Dar
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giysiler, terleme, kétii hijyen kosullar da fronkiil olugmasina katkida bulunur. Ates,
halsizlik ve akut hastalik tablosu olabilir. Lokositoz goriilebilir. Lezyon genellikle
ilerler, apselesir ve drene olur. Hastalarin bir boliimiinde seliilit, apse ve sepsis gibi

komplikasyonlar gelisebilir (41).
2.4.4. Ektima

Impetigo gibi baslar, ancakdaha sonra epidermise ilerler. Eritemli bir zemin {izerinde
kiiciik bir biil veya piistiil olusur. Kuruyan eksuda sert bir kabuk olusturur. Kabuk
zorlukla kaldirilabilir. Kabugun altinda piiriilan ve diizensiz kenarli iilser ortaya ¢ikar.
Ulser tek veya birden fazla olabilir. Lezyon yaslilarda ve ¢ocuklarda daha sik goriiliir.
Genellikle alt ekstremitede yerlesir. Etken genellikle S.pyogenes veya S. aureus tur
(39). Ektima travma gegirmis, beslenme bozuklugu olan, alkolik ve kotii hijyenik
sartlar1 olan kisilerde daha sik gelismekle birliktesaglikli kisilerde de gelisebilir. Ulser
tek veya birden ¢ok olabilir. Tedaviden sonra siklikla lezyon yerinde skatris kalir.

Tekrarlayan enfeksiyonlarin 6nlenmesi igin hijyenik kosullarin diizeltilmesi 6nemlidir

(13,23,27).
2.4.5. Erizipel

Erizipel, seliilit ve lenfanjit lenfatiklerin enfeksiyonudur. Erizipel yiizeyel lenfatik
tutuluma yol agar ve hizli ilerler. Enfekte deri bolgesinde agri, kizariklik, ddem ve
endurasyon gozlenir. Saglam deriden kesin bir sinir ile ayrilmas: tipiktir. Enfekte deri
parlak kirmizi renktedir (6). Etken genellikle S.pyogenes olmakla birlikte nadiren
Grup B, C ve G streptokoklar, Haemophilus influenzae (H. influenzae), S. aureus ve
Streptococcus pneumoniae (S. pneumoniae) da olabilir (40-42). Yenidoganlarda,
¢ocuklarda ve yashlarda daha sik goriiliir. Lezyon %70-80 alt ekstremite, %5-20
oraninda yiiz tutulumu ile seyreder (43). Genellikle bakterinin giris yeri lokal travma
veya kasinma sonucu olusan masere alanlar, psoriyatik ya da egzamatdz deri
lezyonlari, deri iilserleri ve mantar enfeksiyonlaridir. Onemli predispozan faktérler ise
periferik damar hastaligi, kronik lenfatik obstriiksiyon, paraparezi, 6nceden olusmus
cilt yaralanmalari, diabetes mellitus ve alkol bagimliligidir. Hastalik ¢ogu kez ates,
tislime, titreme 1ile baglar (11). Agir olgularda enfeksiyon yerinde vezikiiller ve biiller

goriilebilir. Olgularin %5’inde sepsis gelisir (44). Nadir olmakla birliktederin seliilit,
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derialt1 apse, nekrotizan fasiit gelisebilir. Lezyon sinirlarinin kesin ve net bir bigimde
saglam deriden ayrilmasi erizipel igin tipiktir. Ayirici tanida seliilit, lenfanjit, herpes
zoster, kontakt dermatit, iirtiker, eritema kronikum migrans, diffiiz inflamatuvar
karsinoma ve deri sarbonu diistiniilmelidir. Hastalarda genellikle hemogramda
16kositoz gozlenir. Biil sivisindan alinan aspirasyon sivisinda ve deri lezyonundan

yapilan ince igne aspirasyon kiiltiirlerinde S. pyogenes tretilebilir (13,23).
2.4.6. Lenfanjit

Lenfatik kanallarin akut ya da kronik enflamasyonudur. Deride lenfatik dolasim yolu
boyunca yayilim gosteren bolgesel sislik, kizariklik, hassasiyet ve 1s1 artigi lenfanjitin
tipik klinik goriiniimiinii olusturur. Bolgesel lenf nodlarinda agri ve biiylime
goriilebilir. Genellikle ates ve genel durum bozuklugu tabloya eslik eder. Olgularin
ticte ikisi erkek olmakla birlikte goriilme siklig1 konusunda uluslararasi kabul gormiis
bir veri yoktur. Etken siklikla A grubu beta hemolitik streptokoklar’dir. S.pyogenes
salgiladig: fibrinolizin ve hiyaluronidaz enzimleriyle dokuda yayilip lenf kanallarina
girer ve hizla ilerleyerek lenfadenit, bakteriyemi ve sepsise yol agabilirler. Lenfanjit,
erizipel veya seliilit gibi diger streptokoksik lenfatik enfeksiyonlara eslik edebilir veya
tek basina da goriilebilir. Sistemik etkili antibiyotikler ile genellikle kisa bir siire iginde

olumlu yanit alinir (45,46).

Nekrotizan olmayan yumusak doku infeksiyonlarinda lokal veya sistemik antibiyotik
tedavisi yapilabilir. Her tipe yonelik farkli antibiyotik se¢enekleri vardir. Folikiilit ve
fronkiilde bazi kaynaklar antibakteriyel tedavi 6nermez (28). Bazi kaynaklarda
folikiilit ve kiigiik fronkiillerde topikal antibiyotik tedavisi, biiyiik fronkiillerde ise

sistemik antibiyotik, gerekirse drenaj yapilmasi onerilir (13,47).

Nekrotizan olmayan yumusak doku enfeksiyonlarinda tedavi secenekleri tablo 4’te

Ozetlenmistir (28).
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Tablo 4. Nekrotizan olmayan yumusak doku enfeksiyonlarinda ampirik tedavi

segenekleri (28).

Hastalik Tedavi Penisilin alerjisi
Impetigo Dikloksasilin, 250-500mg, PO, 4x1 Klindamisin,
Sefaleksin, 250-500mg, PO, 4x1 150-300mg veya
Lokal mupirosin Eritromisin,
250-500mg, PO, 4x1
Erizipel Nafsilin, 2g IV, 4-6 saatte bir Klindamisin,
Sefazolin, 1g IV, 3x1 600-900mg, 1V, 3x1
Dikloksasilin, 500mg, 1V, 4x1 Vankomisin,
Sefaleksin, 500mg 4x1 15mg/kg, 1V, 2x1
Ektima Dikloksasilin, 500mg, IV, 4x1 veya Sefaleksin, Klindamisin,
500mg, IV, 4x1 150-300mg, PO, 4x1
Ektima gangrenozum igin: Piperasilin, 3-4g, 1V, Ciprofloksasin,
axl 400mg, 1V veya
ve Gentamisin veya Tobramisin,1,5mg/kg, 3x1 750mg, PO, 2x1
veya Seftazidim, 1-2g,1V, 3x1 ve/veya Gentamisin
veya Tobramisin
Fronkiil Dikloksasilin, 250-500mg, 4x1 Klindamisin,
veya Sefaleksin, 250-500mg, 4x1 150-300mg, PO, 4x1
Karbonkiil Dikloksasilin, 250-500mg, PO, 4x1 Klindamisin,
Sefaleksin, 250-500mg, PO, 4x1 600-900mg, 1V, 3x1
Nafsilin, 1-2g, IV, 4-6 saatte bir Vankomisin,
Sefazolin, 1g, iV, 3x1 15mg/kg,
v, 2x1
Folikiilit Antibiyoterapi tedavi genellikle 6nerilmez.
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2.4.7. Nekrotizan yumusak doku enfeksiyonlari

Deri ve yumugak dokunun nekrotizan enfeksiyonlari, hizli ilerleyerek saatler iginde
mortaliteyle sonuglanabilen ve bu nedenle uygun antibakteriyel tedaviye en kisa
stirede baslanmas1 gereken enfeksiyon acillerinden biridir (48). Nekrotizan yumusak
doku enfeksiyonlari, doku nekrozu ile seyreder. Sadece antibiyotik tedavisi ile
diizelmezler ve mutlaka cerrahi debridman da gerekir. Nekrotizan yumusak doku
enfeksiyonlar1 bu 6zellikleri ile diger primer deri enfeksiyonlar1 ve seliilitten ayrilir.
Nekrotizan yumusak doku enfeksiyonlarderinligine gore ii¢ ayr1 kategoriye

ayrilabilir; nekrotizan seliilit, nekrotizan fasiit ve klostridiyal miyonekroz (13).
a. Nekrotizan seliilit

Deri ve deri alti dokuda yaygin nekrozla seyreden ve hizli ilerleyen klinik tablodur.
Siklikla etken Clostridium perfringens tir (C. perfringens). Diger anaerop bakteriler
(Bacteroides, peptostreptokoklar vb.) veya A grubu beta-hemolitik streptokoklar da
(nadiren grup C ve G streptokoklar) neden olabilir (49,50). Enfeksiyon subkutan doku
ile smirhdir. Fasya ve kas dokusu etkilenmez. Gaz olusumu siklikla goriilir.
Nekrotizan seliilitteanaerop bakteriler, fakiiltatif bakteriler (koliformlar, stafilokok,
streptokok) ile birlikte rol oynayabilir. Bu etkenler dokuya kirli veya debridmani iyi
yapilmamis  travmatik  yaralar  yoluylagirer. Sinsi  baslamakla beraber,
hizlailerleyebilir. Yarada tipik olarak koyu renkli, bazen kotii kokulu bir akint1 vardir
(13,28,51). Bolgesel agri, hassasiyet, 6dem ve sistemik toksisite bulgulart belirgin
degildir. Yara etrafinda krepitasyon saptandiginda 6zellikle gazli gangrenle ayirici
tanisinin yapilmast  gerekir. Ayrica, dokuda koyu bronz rengin olmamasi gazl
gangren ayirict tanisinda 6nemlidir. Nekrotik dokular temizlenmeli ve piiriilan

koleksiyon varsa bosaltilmalidir (52).
b. Nekrotizan fasiit

Nekrotizan fasiit, fasiya ve cilt alt1 yag dokusunun enfeksiyona katilimi sonucu hizl
ilerleyen 6nemli bir enfeksiyon acilidir (52). Erken taninmaz ve cerrahi girisim ve
antibiyotik tedavisi uygulanmazsa, deri invazyonunun derinligine bagli olarak lokal
doku dekstruksiyonundan, doku nekrozu ve septik sokla yasami tehdit edebilir (51).
Mortalite oranlart %20-%40 arasindadir (3). Predispozan faktorler diyabet, alkol
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bagimliligi, immiinsiipresyon, intravendz ilag bagimliligi ve periferik damar
hastaligidir (13,53). En sik alt ekstremitelerde goriilmekle birlikte viicudun diger
anatomik bolgelerinde de goriilebilir (54).

Nekrotizan fasiit bakteriyolojik etkenine gore iki farkli sinifta incelenmektedir; Tip 1
polimikrobiyaldir. Sinerjistik anaerop (en sik Bacteroides ve Peptostreptococcus),
gram-pozitif aerop (grup A disinda streptokoklar, enterokoklar) ve gram-negatif aerop
basillerin (Escherichia coli (E. coli), Enterobacter, Klebsiella, Proteus, vs.) birlikte

bulunmasi ile gelisir (53).

Tip 2 nekrotizan fasiitte en sik etken ise grup A streptokoklardir. ‘Et yiyen bakteri’
olarak da tanimlanir (9,27,44). Yalniz basina bu bakteri etken olabilecegi gibi, S.

aureus ile beraber enfeksiyon etkeni olabilir (55).

Nekrotizan fasiite neden olan patojen cilt alt1 dokusuna, cilt biitiinliigiiniin kesi, yanik,
kontlizyon, enjeksiyon veya cerrahi insizyonla bozulmasiyla veya uzak bir enfeksiyon
odagindan hematojen yolla ulasir. Olusan doku hasarindan bakteriyel toksinler ve
endojen sitokinler sorumludur. Patolojik incelemede, epidermiste biiyiik bir

degisiklige rastlanmazken, fasiyada nekroz, damarlarda tromboz ve enflamasyon

vardir (9,27,44).

Enfeksiyon, seliilit gibi baglar ancak ¢ok hassas, eritemli, kotii sinirlidir. Deri parlak,
sis ve gergindir. Hizla ilerleyerek saatler icerisinde kirmiz1 ve mordan patognomonik
gri-mavi renge degisimiyle genisler. Mor renk ve/veya hemorajik biil olusumu
goriilebilir. Enfekte bolgede daha sonra deri sinirlerinin harap olmasiyla duyu kayb1
olabilir. Deri alt1 yag dokusu dokunmakla sert hissedilebilir. Hastalar ates, iislime,
titreme, halsizlik, 16kositoz, sok ve tasikardi ile oldukca toksik bir tablo i¢inde
olabilirler. En sik gortldigiiyer alt ekstremitelerdir. Perine, genital ve perianal
bolgenin nekrotizan fassitine ise Fournier gangreni denilmektedir (56-58). Seliilitten

farkli olarak tan1 konur konmaz agresif cerrahi tedavi gerekmektedir (2,3).
C. Klostridiyal miyonekroz (Gazh gangren)

Toksin olusturan Clostridium tiirii bakterilerin etken oldugu en taninmis

enfeksiyonlardan biri olan gazli gangren, kas i¢inde gaz olusumu ile karakterizedir.
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Hizli seyirli ve hayati tehdit eden bir kas enfeksiyonudur. Olgularin yaklagik
%80°ninde etken Clostridium perfringens 'tir. Daha az siklikla Clostridium novyi
(%10-40) ve Clostridiumsepticum (%5-20) goriliir (59). C.perfiringens bakteriyemisi
olgularin %15’inde meydana gelir (60). Hayati risk tasiyan, hizli yayilan, ¢ok ciddi
bir enfeksiyondur. Tipik olarak kontamine olmus 6lii dokularda gelisir. Pargali, kapali
kiriklar, penetran yaralar, arteriyel yetersizlik durumlarinda olusan ekstremite
yaralanmalar1 gibi travmatik yaralanmalar olusumunu kolaylastirici etmenlerdir

(2,27).

Mikroorganizmanin tirettigi kollagenazlar ve proteazlar sayesinde kas dokusunun hizli
yikimi s6z konusudur. Genellikle agir sistemik toksisite bulgular1 eslik eder.
Klostridiyum tiirleri hayvan bagirsaklarinda, toprakta bol miktarda bulunurlar.
Anaerobik, gram pozitif spor olusturan basillerdir. Gazli gangren olgularinda
tedavi erken genis cerrahi debridman, uygun antibiyotik tedavisi ve hiperbarik

oksijen tedavisinin birlikte uygulanmasidir (2).
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2.4.8. Seliilit

Seliilit, dermisin alt tabakalari ile cilt alti yumusak dokusunun, nekrotizan olmayan
akut, diffiiz enfeksiyonudur. Seliilit, erizipele gore daha derin yerlesimlidir. En sik
goriilen etkenler S. pyogenes ve S. aureus'tur. Diger bakteriler daha az sorumludur.
Her yasta goriilebilir. Ancak ileri yaslarda, yasa baglh derinin yapisal ve fonksiyonel

degisikliklerinden dolay1 daha sik goriilmektedir (6).
2.4.8.1. Epidemiyoloji ve Risk Faktorleri

Seliilit, hekimlik hayatinda sik karsilasilan ve hastaneye yatis nedenleri arasinda ilk
siralarda yer alan bir cilt enfeksiyonudur (12). Seliilit insidans1 ile ilgili ¢ok az veri
bulunmaktadir. Hollanda’da yapilan, bacagin tiim selilit/erizipel vakalarinin birlikte
ele alindigi bir ¢alismada da 2/1000/yil’lik bir goriilme sikligi  saptanmistir.
Hollanda’daki calisma ek bilgiler saglamistir: vakalarin sadece %7’sinde hastaneye
yatirtlma durumu olsa bile bu toplam harcamalarin %83’line karsilik gelmektedir.
Seliilit/erizipel nedeniyle hastaneye basvurma oranlart 60 yasindan sonra hizli bir
yikselis gosterir. 75 yas lizerindekilerde bu oran artmaktadir. 1/1000/y1l olarak
saptanmustir (61). 2004-2005 yilinda Ingiltere’de hastaneye basvuran 69576 seliilit
tanili hastadan 58824 {inde seliilit ekstremitelerde yerlesmistir (62). 2008-2009 yillart
arasinda Ingiltere ve Galler’de seliilit tanisi ile hastaneye bagvuran hasta sayis1 82113
olarak saptanmistir. Ayni yillar arasinda acil birimine bagvuran hastalarin %1,6’s1
selilit tanist almistir. Amerika’da ise 2010 yilinda 600000 hasta seliilit tanisi ile
hastaneye yatirilmis, bu da hastaneye acil bagvurularin %3,7’sini olusturmaktadir (22).
Bazi epidemiyolojik arastirmalarda risk faktorleri dikkate alinmistir. Kronik bacak
O0demi, obezite, gecirilmis seliilit hikayesi, safenektomi hikayesi, venoz yetmezlik,
sigara kullanimi, bakteriler i¢in giris yeri olusturabilecek cilt lezyonlar1 ve ayak
perdelerinin kolonizasyonu, dermatit ve tinea pedis seliilit i¢in sayilabilecek risk
faktorleridir (63-71).
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2.4.8.2. Etiyoloji

Seliilitin en sik iki etkeni S. pyogenes ve S. aureus’ tur. Diger bakteriler daha az
siklikla etkendir (72,73). H.influenzae daha ¢ok ¢ocuklarda etken olarak goriilmekle
birlikte ¢ocuklarda da en sik etken S.aureus tur. Diger mikroorganizmalar (B, C, G
ve Ozellikle yenidoganlarda B grubu streptokoklar) ise bazi 6zel durumlarda
seliilit nedeni olarak karsimiza cikmaktadir. Diabetik tilser ve dekiibit tilserlerinin
cevresinde goriilen seliilit etyolojisinde gram-pozitif kok, gram-negatif aeroplar ve
anaeroplar yer almaktadir (5,7,74). Chira ve ark. (75) tarafindan yapilan bir ¢alismada
en sik seliilit etkeni olarak S. aureus saptanmistir. Prospektif ve retrospektif ¢ok sayida
arastirmada seliilitli hastalarin aspirasyon ve punch biyopsi kiiltiirlerinde %51
oraninda S. aureus, %27 oraninda ise streptokoklar tiremistir. Amerika’da yapilan
prospektif bir ¢aligmada 389 seliilit hastasinin kan kiiltiiriinde saptanan S. aureus
enfeksiyonunun, %I3’tiniin toplumsal kaynakli MRSA (Methicillin-Resistant
Staphylococcus aureus) oldugu belirlenmistir. Amerika’da gerceklestirilen, 11
hastanenin katildigi ¢ok merkezli bir c¢alismada ise seliilit hastalarinda MRSA
prevalansinin %15°ten %74’¢ yiikseldigi saptanmigtir (10). Tablo 5°te seliilit etkeni
olarak izole edilen bakteriler 6zetlenmistir (5,7,74). Tablo 6’te ise 6zel durumlarda

seliilite neden olan mikroorganizmalar 6zetlenmistir (74).
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Tablo 5. Seliilite yol agan mikroorganizmalar (4,28).

S.pyogenes
S.aureus

Grup B, C ve G streptokoklar
H.influenza (¢ocuklarda)
S.pneumoniae

Pasteurella multocida

Enterobacteriaceae
P.aureginosa
Anaerobik bakteriler
Aeromonas hydrophila
Vibrio vulnificus
Erysipelothrix spp.
Atipik mikobakteriler
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Tablo 6. Ozel nedenler ile birlikte nadir seliilit olusturan mikroorganizmalar (74)

Ozel nedenler

Mikroorganizma

Travma yoluyla topraktan bulas varliginda

Tiberkiiloz dis1 mikobakteriler
Nocardia spp.
Mantarlar

Tropikal bolgelere seyahat varliginda

Burkholderia pseudomallei (melioidozis)

Travma sonucu tatli su veya deniz suyundan

bulas varliginda

Mycobacterium marinum

Erysipelothrix rhusiopathiae

Vibrio vulnificus, Aeromonas spp.

Hayvan 1siriklart sonucu bulag varliginda Pasteurella multicoda

Insan 1siriklar1 sonucu bulas varliginda Eikenella corrodens

Travma sonucu c¢amasir teknesinden bulas | P. aeruginosa

varliginda

Kedi tirmalamasi sonucu bulas varliginda Bartonella henselae

Immiinyetmezlik (HIV, organ transplantasyonu) | Nocardia spp.

varliginda Cryptococcus neoformans

*HIV: Human Immunodeficiency Virus (Insan Bagisiklik Yetmezlik Viriisii), spp: Subspecies (Alt
tipleri)

2.4.8.3. Patogenez ve Patoloji

Seliilit patogenezi konusunda bilgiler yetersizdir. Patojen bakteriler diisiik oranda
olsa da deride bulunmaktadir. Muhtemelen streptokokal ve stafilokokal ekzotoksinler
de seliilit olusumunda Onemlidir. Bu toksinler, alt ekstremite seliilitlerinde tinea
pedis varliginda fungal antijenler ile birlikte lokal enflamasyonu arttirmaktadirlar
(76). Enfeksiyonun doku iginde yayilmasi ise mikroorganizmalara ait enzim ve

toksinler ile kolaylagsmaktadir (5).
2.4.8.4. Klinik Bulgular

Seliilit en sik alt extremitede goriilmekle birlikte (%70) viicudun herhangi bir
bolgesinde degoriilebilir (77). Yiiz, govde ve kalgada ise daha da az siklikla goriiliir.
Seliilit her zaman tek tarafli goriiliir. Giris kapisi her zaman anlasilamayabilir. Seliilit,
genellikle travma, iilser yada folikiilit sonrasinda goriiliir. Ancak hematojen yolla da
gelisebilir. Erizipelin aksine deri lezyonlarinin sinirlar1 belirgin degildir ve deriden

kabariklik yoktur. Bu 6zellik erizipel ile ayiric1 tanisinda 6nemlidir. Seliilit ciddi bir
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hastaliktir, Ozellikle altta yatan baska bir hastalifi olanlarda sepsis kaynagini
olusturabilir (6). Semptomlar 6-48 saat gibi erken bir siirede ortaya ¢ikar ve hizli
yayilim gosterir. Etkilenen bélgede enflamasyonun 4 ana belirtisi gozlenir : Rubor
(eritem), color (sicaklik), dolor (agr1) ve tumor (sisme). Olgularin birgogunda ates,
isiime, titreme, halsizlik gibi sistemik semptomlar vardir (78). Kirmizi lezyonun
genellikle erizipelden farkli olarak sinirlar1 belirsizdir ve kenarlar1 palpe edilemez.
Siddetli enfeksiyonlarda lezyonun iizerinde vezikiil, biil, piistiil veya nekrotik doku

bulunabilir. Beraberinde bolgesel lenfadenopati ve lenfanjit de gelisebilir (3,10,79).

Mastektomi, safen venektomi, radyoterapi, radikal pelvik cerrahi veya lenf
nodlarinin neoplastik metastazlari sonucunda vendz ve lenfatik drenajin bozulmasi
sonucu ayni bolgede tekrarlayan seliilit ataklar1 goriilebilir. Bazen kalici lenf

0dem de gelisebilir.

Seliilit klinik olarak hafif, siddetli, yiiksek riskli ve komplike olmak tiizere dort
farkli gruba ayrilabilir. Olgularin ¢ogu hafif kategorideki olgulardir. Bunlara siklikla

S. pyogenes veya S. aureus sebep olur.

Siddetli seliilitte hastada lokal belirtilerin yanisira ates, tisiime-titreme ve 16kositoz

gibi sistemik belirtiler de vardir.

Yiiksek riskli kategorideki seliilit ise tipik olarak yiizde, ekstremitelerde veya
immiinitesi bozulmus hastalarda goriiliir. Yiiksek riskli seliilite ©6rnek olarak;
cocuklarda yanakta H. influenzae tip b (Hib) ile olusan seliilit, koroner by-pass
cerrahisinden sonra lenfodemli ekstremitede A grubu disi streptokoklar ile olusan
postvenektomi seliiliti, balik ve et ile temastan sonra gram-pozitif basil olan
Erysipelothrix rhusiopathiae ile olusan erizipeloid, insan 1siriklarindan sonra elde
goriilen ve Eikenella corrodens tarafindan olusturulan derin doku enfeksiyonu ve
immiinitesi bozulmus olanlarda S. pneumoniae ve gram-negatif bakteriler gibi

nadir etkenlerle olusan seliilitler gosterilebilir.

Insan immun yetmezlik viriisii (HIV) olan hastalarda hematojen yolla Cryptococcus

neoformans ve Fusarium spp. ile olusan nadir seliilitler de goriilebilmektedir.
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Komplike seliilitlerde, derin apseler veya kemik-eklem enfeksiyonlar1 gelisebilir
(5,80).

Periorbital seliilit gorme kaybi, kaverndz siniis trombozu gibi ciddi komplikasyonlara
neden olabilen ve 6liimle sonuglanabilen ciddi bir enfeksiyondur. Siklikla S. aureus,
A grubu B- hemolitik streptokoklar, S. pneumoniae ve c¢ocuklarda siklikla H.
influenzae ile olusur. Etken mikroorganizmalar enfeksiyon alanina genellikle cerrahi
girisimlerden, siniislerden, bazen orbital fraktiirlerden girerler. Kaynak eriskinlerde

frontal, ¢cocuklarda ise siklikla etmoid siniislerdir (33, 42).

Perianal seliilitilk kez 1966 yilinda tanimlanan, ¢ocuklarda nadiren goriilen ayr1 bir
Klinik formdur (81). Etken siklikla S.pyogenes’tir. Streptokoksik farenjit veya
impetigo sonrasinda goriilebilir. Klinik olarak perianal eritem, agrili digkilama veya

diskida ¢izgi seklinde kan gortilebilir. Tedavi edilmezse kroniklesir (13).

Komplikasyonlar nadirdir, ama akut glomeriilonefrit (eger streptokokun nefritojenik
susu neden olmussa), lenfadenit, subakut bakteriyel endokardit, immiin yetmezlikli
hastalarda ise gangren, metastatik abseler ve sistemik toksisitegoriilebilir (15).
Lenfatik damarlarin hasar1 ayni1 bolgede seliilit ataklarinin tekrarlamasina neden
olabilir. Abse en sik goriilen lokal komplikasyondur ve seliilit hastalarinda %3-12
oraninda gelisebilir (73). Deri absesi, dermis ve daha derin deri dokularinin iginde
piiriilan sivi toplanmasi ile olusur. Agrili, hassas, fluktuasyon veren kirmizi renkte
nodiiller {izerinde ortaya ¢ikan piistiiller ve kenarlarin1 ¢evreleyen eritemli sislik ile
karakterizedir. Abse tanisi radyolojik goriintiilleme yontemleri ile de desteklenir.
Abselerin etkin tedavisi insizyon ve toplanmis olan piiriilan mayinin drenajidir
(3,28,82).

2.4.85. Tam

Tan1 hemen her zaman fizik muayene ile konur. En sik erizipel ile karigir. Bazen ayirici
tanidaki hastaliklarin ekarte edilmesi gerekebilir. Enfeksiyonun oldugu anatomik
bolge eritemli ve ddemlidir. Deri lezyonunun sinirlari, saglam deriden ¢ok keskin bir
sinirla ayrilmaz ve kabarik degildir. Palpasyonda bdlgede 1s1 artis1 olmasi taniyi
destekler. Sistemik toksisite semptom ve bulgularmin varligi (ates, hipotermi,

hipotansiyon, tasikardi) hekime tan1 ve tedavi igin yol gostericidir (13).
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Sekil 2: Seliilitte deri goriiniimii

Ayrmtili anamnez almak 6nemlidir. Hastanin yasi, yasadigi bolge, seyahat 6ykiisi,
cerrahi ve/veya travma Oykiisii, hayvanlarla temas durumu, 1sirik dykiisii var m1 bunlar
da sorgulanmalidir. Kortikosteroid kullantyor mu ya da altta yatan immunsiipressif bir
hastalik var m1 (6rn; ileri donem HIV enfeksiyonu veya hematolojik malignite)
sorulmalidir (28). Bakteriyel selilitte siklikla 16kositoz ve sola kayma vardir.
Pozitiflik oran1 diisiik (%2-4) bile olsa kan kiiltiiri mutlaka alinmalidir (83). Seliilitte
etyolojik tani, biil sivisindan alinan 6rnegin ve enfekte dokudan yapilan ince igne
aspirasyon materyalinin direk mikroskobik incelemesi ve kiiltiirii ile konur. Eger

seliilit apselesmis ise cerrahi olarak bosaltilmasi gerekir (6,84).

Erizipel, seliilit ile en sik karistirilan hastaliktir. Erizipelde lezyon parlak, kirmizi
ve saglam deriden ayrilabilir. Selilitli olgularda ise lezyon ile saglam deri keskin
bir sinirla ayrilamaz. Lenfatik deri metastazlarinda, 6zellikle adenokarsinomlarda,
seliilite benzer lokal 6dem ve eritem mevcuttur. Enflamatuvar meme kanserlerinde
primer tiimorleri Orten deride seliilitle karisan tablolar olabilir (85). Eozinofilik
seliilitlerde lezyon hizli yayilir, hastalarda ates olmasina ragmen lokal 1s1 artis1 ve
hassasiyet yoktur. Goriiniimii de bakteriyel seliilitlere benzer ancak antibiyotik
tedavisine yanit vermez (6,7). Yiizeyinde biillerle seyreden selilitlerin ayirict

tanisinda nekrotizan fasiit akla gelmelidir (85).

Biyokimya incelemeleri kismen taniy1 destekleyebilir. Daha ¢ok tedaviye yaniti

izlemede kullanilir.
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2.4.8.6. Laboratuvar bulgulari

Periferik kanda 16kositoz goriilebilir. Eritrosit sedimentasyon hizi (ESR), C-reaktif
protein (CRP) siklikla yiikselmistir. Ancak bu degerlerin normal olmasi seliilit tanisini
dislamamaktadir (86). Antibiyotik tedavisine baslanmasi ile genellikle bu degerler
yavasca diizelir. Ozellikle CRP degerleri tedavi sirasinda belirli araliklarla kontrol
edilerek tedavinin basarisi izlenebilir. Ancak tek basina degil her zaman klinik

bulgularla birlikte degerlendirilmelidir.

Seliilit de kan kiltiiri pozitifligi olgularin %5’inden azinda vardir (8,11). Ancak
bakteriyemi riskine karsi tedaviye baslanmadan kan kiiltirti alinmalidir (28).
Bakteriyemi riski yiiksek olan hastalar: antibiyotik tedavisine baglamakta ge¢ kalinan,
ekstremitelerin proksimalinde tutulumu olan, iki ve daha fazla komorbiditesi olan
hastalardir (72). Kiiltiirde en sik A, B, C, F ve G grubu streptokoklar tiremektedir (86).
Istisnai bir durum H. influenzae seliilitidir. Bu seliilitte genellikle kan kiiltiirleri
pozitiftir (3).

Lezyonlu bolgeden derin doku biyopsisi alnarak doku kiiltiirii veya aspirasyon
orneginden kiiltiir yapilsa bile, olgularin ancak %20’si kadarinda tireme olmaktadir.
Dolayisiyla bu yontem pratikte ¢ok kullanilmamaktadir. Ancak, nekrotizan
enfeksiyonlarda, nadir patojenlerin neden oldugu disiiniilen yumusak doku
enfeksiyonlarinda, immiin sistemi baskilanmis hastalar gibi olagan dis1 durumlarda,

kiiltiir i¢in biyopsi veya aspirasyon yontemiyle materyal alinmalidir (28).
2.4.8.7. Radyolojik goriintiileme

Seliilit olgularinda rutinde radyolojik incelemeye gerek yoktur. Zeminde osteomiyelit
oldugu disiiniiliiyorsa direkt grafi istenebilir. Tedavi basarisizligi veya lokalize
sislik ve agr1 gibi bulgularin varliginda manyetik rezonans (MR) basta olmak {izere
radyolojik incelemeler gerekebilir. Nekrotizan fasiit ile ayirici tanida MR istenebilir.
Subkiitan dokuda koleksiyon siiphesi varliginda ultrasonografi (USG) esliginde
aspirasyon yapilabilir (14,22,28,83).
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2.4.8.8. Ayiricl tani

Seliilit ile en sik karisan klinik tablo erizipeldir. Erizipelde plak seklindeki parlak ve

kirmizi lezyon saglam deriden keskin hafif kabarik bir kenar ile ayrilir.

Kontakt dermatitte epidermal degisiklikler (vezikiil olusumu, kabuklanma) 6n
plandadir. Kagint1 olmakla birlikte ates, 16kositoz, agr1 goriilmez. Hastanin kimyasal
bir madde ile temas dykiisii bulunabilir (14). Ilag erupsiyonunda ilag alimi dykiisii olan
hastada postlezyonel pigmentasyonla iyilesen, ayni lokalizasyonda tekrarlayan

lezyonlar goriiliir, genel durum bozuklugu goriilmez (3).

Anjiyoodem deri, list solunum yolu ve/veya gastrointestinal mukozalar etkileyen
derin yerlesimli lokalize 6dem ile karakterizedir. Antihistaminik kullanimi ile veya
kendiliginden geriler. Eritema nodozum kol ve bacaklarda ortaya g¢ikar. Birlesme
egilimi gosteren bilateral, subkutan, nodiiler veya plak seklinde lezyonlardir. Tek
tarafli yerlestiginde kesin ayirici tani igin lezyondan biyopsi alinmasi gerekebilir
(3,14). Eritema kronikum migrans, Lyme hastaligimin 1. evresinde goriilen eritem
tipidir. Hastanin anamnezinde kene 1sirigiin olmasi veya endemik bolgeye seyahat

onemlidir. Lezyonun ortasi soluk, etrafi kizariktir (14).

Sweet sendromunda ani baglangigli, agrili, enflamatuvar papiil ve nodiillerden olusan
eritemli plaklar goriliir. Ates, notrofilik 16kositoz goriiliir. Dermiste yogun nétrofil
infiltrasyonu ile karakterizedir. Lezyonlar ¢ok sayidadir ve ¢ogunlukla kabariktir.
(26,87). Wells sendromu (Eozinofilik seliilit) lezyonun oldugu yer eritemli, kizarik ve
O0demlidir. Lezyon hizli yayilir. Lezyonla beraber ates de vardir ancak lokal 1s1 artig1
ve hassasiyet yoktur. Seliilitten farki antibiyotiklere yanit vermemesidir. Biyopside

dermiste eozinofilik infiltrasyon goriiliir (26).

Seliilitle siklikla karisabilecek bir diger hastalik tromboflebittir. Yiizeyel
tromboflebitte genellikle kizariklik ve hassasiyet goriiliir ancak ates yoktur (3). Derin
ven trombozu agisindan vendz dopler ultrasonografi yaptirilabilir. Anamnezde
sistemik malignite, ekstremite immobilizasyonu Oykiisii, birinci derece yakinlarinda
derin ven trombozu dykiisii ve klinik siiphe varliginda USG yapilarak ayirim yapilmasi

gerekir (14, 26).
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Adenokarsinomlara bagli lenfatik deri metastazlarinda (karsinoma erizipeloides) ve

meme kanserlerinde seliilite benzer deri tutulumlari goriilebilir (13, 86).
2.4.8.9. Tedavi

Etken mikroorganizma siklikla izole edilemediginden seliilit tedavisi genellikle
ampiriktir (5,88). Tedaviye baglamadan 6nce hastanin ayaktan mi, yoksa hastanede
yatirilarak m1 tedavi edilecegine karar verilmesi gerekir. Ozellikle immiinitesi
bozulmus ve birden fazla risk faktorii olan hastalar miimkiinse hastaneye yatirilmali
ve genis spektrumlu parenteral bir antibiyotik ile tedaviye baslanmalidir Clinkii seliilit

hizla ilerleyerek lokal enfeksiyondan sistemik hale gegebilir.
Seliilitli hastalarin hastaneye yatirilma kriterleri asagida 6zetlenmistir (4) :

1- Ates yliksekligi

2- Hipotansiyon ve/veya yaygin dokiintii

3- Genis ylizeyli veya hizli ilerleyen seliilit

4- Ogzellikle el veya yiize lokalize, cerrahi drenaj gerektiren seliilit

5- Kan kiiltiirti pozitifligi

6- Uygun tedaviye ragmen sistemik belirtiler veya lezyonlarin diizelmemesi veya
yiikselen/diismeyen CRP degeri

7- Hastaligin seyri sirasinda akut bobrek yetmezligi gelismesi

8- Altta yatan bir hastalik (bobrek yetmezligi, diyabet, kalp yetmezligi, periferik
damar hastalig1, malignite, radyoterapi, immiin sistem yetmezligi, alkolizm ve

ndtropeni)

Seliilitli hastalar biiyiik oranda ayaktan takip ve tedavi edilirler (12,89). Seliilitin en
sik etkeni A grubu B-hemolitik streptokoklar oldugu i¢in ¢ogunlukla bu bakterilere
yonelik tedavi verilir. Eger altta yatan bir apse veya penetran travma varsa secilen

antibiyotik S.aureus 'u da kapsamalidir (14,90,91).

Etken olarak streptokok diisiiniilen seliilitlerde siklikla penisilin G tedavisi verilir.
Agir olgularda tedaviye kristalize penisilin ile baslanip, prokain penisilin ile (glinde
tek doz veya 12 saat ara ile 800 000 U) intramuskiiler olarak devam edilebilir (13).
2005’te yaymlanmig Amerika Enfeksiyon Hastaliklar Dernegi’nin deri ve yumusak
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doku enfeksiyonlarinin tedavi kilavuzuna gore tedavi streptokoklari ve S. aureus’u
kapsamalidir. Amoksisilin klavulonat, dikloksasilin, sefaleksin, klindamisin veya
eritromisin oral tedavi igin diisiiniilebilir. Parenteral tedavi igin penisilinaza direngli
bir penisilin olan nafsillin 1-1,5 gr 4-6 saatte bir intravendz, birinci kusak
sefalosporinler (6rn. sefazolin 1 gr 6-8 saatte bir), penisilin alerjisi olanlarda
klindamisin veya vankomisin 6nerilmektedir (11,14,92). Komplike olmayan seliilitte

5 giinliik tedavinin de 10 giinliik tedavi kadar etkin oldugu bulunmustur (11, 93).

Komplike olmayan seliilit hastalarina, streptokok ve stafilokoklara bakterisid etki eden
penisilinaza direngli bir penisilin olan flukloksasilinin 4x500 mg dozunda oral
monoterapi seklinde verilebilir (94,95). Penisilin alerjisi olanlarda klaritromisin 2x500
mg verilebilir. Genel olarak hafif ve orta siddetli yumusak doku enfeksiyonlarinda
ayaktan uygulanan oral beta-laktam antibiyotiklerin tedavideki etkinlikleri %78-
100 iken, eritromisin ve yeni kusak makrolidlerin (azitromisin, klaritromisin)
etkinligi ise %74-96 arasinda degismektedir (96). Hastaneye yatirilan seliilit
hastalarinda flukloksasilin tedavisi intravendz benzilpenisilinle kombine edilebilir. Bu
grupta penisilin alerjisi olanlarda klaritromisin 2x500 mg veya klindamisin 3x500 mg
onerilmektedir (94).

Komplike olmayan seliilitlerde parenteral tedavi baslangicindan ii¢ buguk giin sonra
oral tedaviye gecis Onerilmektedir. Intravendz tedavinin bes giinden fazla devam
etmesinin prognoza olumlu etkisinin olmadig1 savunulmaktadir. Oral tedaviye ge¢is
igin ates ve enflamasyonun gostergelerinin tamamen gerilemesini beklemeye gerek
yoktur (95). 48 saat atessiz gozlem, enflamasyon gostergelerinde gerileme, eritemde

azalmaolursa oral tedaviye gegilebilir (10,95).

Seliilit, siddetli kategoride ve etkenin ne olduguna karar verilemiyor ise tedavide
ampirik olarak parenteral nafsilin verilebilir (6,7). Alternatif olarak parenteral
uygulamak kaydiyla sefazolin (birinci kusak sefolosporin), sefuroksim (ikinci kusak
sefolosporin), tikarsilin-klavulanik asit veya kinolonlar kullanilabilir. Hastanin
klinigi diizeldiginde ise tedaviye oral sefuroksim, oral kinolon veya giinde tek doz
seftriakson IV ile devam edilebilir (97). Eger hastada penisilin allerjisi varsa
vankomisin verilmesi tercih edilir (6). Linezolid, bakteriyel protein sentezini bloke
eder. Metisiline direngli S. aureus (MRSA), penisiline direngli S. pneumoniae,
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vankomisine direncli enterokoklar (VRE)’m da bulundugu gram pozitif
mikroorganizmalara kars1 etkin bir antibiyotiktir. Linezolid, ¢ogunlugu seliilit tanili
komplike ve komplike olmayan deri ve yumusak doku enfeksiyonlarinin
tedavisinde, oksasilin, dikloksasilin, Klaritromisin ile karsilastirilmis ve basarili
bulunmustur (98). Yapilan meta-analiz ¢alismalarinda linezolidin glikopeptidlerden
daha iistiin olabilecegi bildirilmektedir (99).

2005 yilinda yaymnlanan CREST (Clinical Resource Efficiency Support Team)
kilavuzuna gore seliilit hastalarinin tedavisi Eron siniflamasina gore diizenlenmistir.
Eron smiflamasinda deri ve yumusak doku enfeksiyonlari, enfeksiyonun lokal ve
sistemik bulgularinin siddetine gore smiflandirilmistir. Buna gore 1.derecedeki
hastalarin ayaktan oral antibakteriyel tedavi almasi Onerilmektedir. 2. derecedeki
hastalarin 48 saate kadar hastanede yatarak tedavi almasi, daha sonra ayaktan
parenteral antibakteriyel tedaviye devam edilmesi dnerilmektedir. Bu kilavuza gore 3.
ve 4. derece hastalarin enfekte alanda gerileme, enfeksiyonun sistemik
semptomlarinda klinik diizelme, ko-morbiditelerde stabilizasyon goriilene kadar

hastanede yatarak tedavi edilmesi gerekmektedir (95).

Seliilit hastalarinin Eron siniflamasina gore tedavisi tablo 7°de verilmistir.
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Tablo 7. Seliilit hastalarinin Eron siniflamasina gore tedavisi (95)

Ik secenek Ikinci secenek
1.derece Flukloksasillin 500mg 4x1, PO Klaritromisin 500 mg 2x1, PO
2.derece Flukloksasillin2gr 4x1, iV Klaritromisin 500 mg 2x1, IV
veya Seftriaksonlgr, IV veya Klindamisin 600 mg 3x1, IV
3.derece Flukloksasillin 2gr 4x1, IV Klaritromisin 500mg 2x1, Iv

veya Klindamisin 900mg3x1, Iv

4.derece Benzilpenisillin 2,4 gr 2-4 saatte bir, IV Ciprofloksasin 400 mg 2x1, IV
+ +
Ciprofloksasin 400 mg 2x1, IV Klindamisin 900 mg3x1, iV

MRSA ilk olarak 1960 yillarinda tanimlanmistir (100,101). Hastane ve toplum kokenli
MRSA prevalansi yillar igerisinde ve toplumlar arasinda degisiklikler gostermektedir.
Son 10 yilda ABD’de MRSA prevalansinda hizla yiikselme gortilmiistiir (102).
ABD’de acil servislerde ve muayenehanelerde yapilan bir ¢alismada deri ve yumusak
doku enfeksiyonlarinda toplum kokenli MRSA saptanma orani 2001-2002 yillarinda
%29 iken, 2003-2004 yillarinda %64 olarak tespit edilmistir (101). Madde bagimliligi,
escinsellik, kalabalik ortamda yasama, bazi etnik gruplar (6rn; Amerikadaki yerli
halklar) toplum kaynaklt MRSA i¢in risk faktorleri olarak kabul edilmektedir. Hastane
kaynakli MRSA enfeksiyonu i¢in ise uzun siire hastanede yatis 0ykiisii, hasta bakim
merkezinde kalma, altta yatan kronik hastalik ve parenteral ila¢ kullanimi risk

faktoriidiir (14).

Tiirkiye’de ise, deri ve yumusak doku enfeksiyonlarinda toplum kékenli MRSA orani
yapilan bir calismada %6,7 iken, nazal MRSA tastyiciligina bakilan iki ¢alismada %0-
0,29 olarak bildirilmistir. Bu da toplum kdkenli MRSA’nin iilkemiz i¢in heniiz ciddi

bir sorun olmadigini diisiindiirmektedir (103).

29



Amerika Enfeksiyon Hastaliklar Dernegi’nin (Infectious Diseases Society of America)
2014 yilinda giincellenen kilavuzuna gore seliilite eslik eden sistemik enflamatuvar
yanit sendromu (ates >38° veya <36°, tasipne >24/dk, tasikardi >90/dk, beyaz kiire
>12000/ul veya <400/ul), MRSA tasiyiciligi agisindan risk faktorii ve penetran travma
varsa hastalarda streptokoklarin yanisira MRSA’ya etkin antibiyotiklerin kullanilmasi
onerilmektedir (92).

MRSA’ya da etkili olan ilaglardan vankomisin (intravendz), linezolid (600 mg 2x1
intravenoz), daptomisin (4 mg/kg/doz 1x1 intravendz), klindamisin (600 mg 3x1 oral
veya intravendz) veya telavansin (10 mg/kg/doz 1x1 intravendz) kullanilabilir (104).

Klindamisin indiiklenebilir dirence neden olabilecegi igin dikkatli olunmalidir (14).

Yapilan retrospektif bir calismada doksisiklin veya minosiklinin MRSA’ya kars1 %95
etkili oldugu saptanmistir. Ancak bu ilaglarin 8 yastan kiigiik ¢ocuklar ve gebelerde
kullanilmast  uygun degildir (10). Trimetoprim-siilfametoksazol da ciddi

enfeksiyonlarda tercih edilebilmektedir (14).

Son yillarda Tigesiklin de deri ve yumusak doku enfeksiyonlarinda tercih
edilmektedir. Direngli gram-pozitif bakterilere ve ¢oklu dirence sahip bir¢ok gram-
negatif mikroorganizmaya etkili oldugu bilinmektedir. Nekrotizan fasiitte de
onerilmektedir (99).

Daptomisin gram-pozitif patojenlere (MRSA dahil) kars1 konsantrasyona bagli hizli
bakterisidal etki gosteren lipopeptid yapili bir antibiyotiktir (102). Deri ve yumusak
doku enfeksiyonlarinda dokuya gecisi iyidir. Komplike deri ve yumusak doku
enfeksiyonlarinda, giinde tek doz (4 mg/kg) kullanildiginda vankomisin ve

penisilinaza direngli penisilinler kadar etkilidir (105,106).

Antibiyotik kullanilmadan oOnce orbital seliilitli hastalarin  yaklagik %19°u
intrakranial komplikasyonlar nedeniyle 6lmekte, %20’si kor olmakta ve %30’unda
ise degisik derecede gorme kaybi goriilmekte idi. Antibiyotik tedavisi ile bu gibi
komplikasyonlar gilinlimiizde azalmistir. Orbital seliilit tedavisine en kisa siirede
baslanilmalidir. Eriskin hastalarda seftriakson giinde iki kez 1 gr IV olarak

verilebilir. Eger seftriakson direngli pndmokok diisiiniiliiyor ise seftriakson
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tedavisine ek olarak veya ayrica vankomisin giinde iki kez 1 gr IV uygulanabilir (107).

Ozel durumlarda oénerilen tedavi rejimleri Tablo 8’da verilmistir.

Tablo 8. Seliilitte 6zel durumlarda tercih edilen tedavi rejimleri (83)

(enterik bakteriler, P.
aeruginosa), anaerob

bakteriler

Ampisilin-sulbaktam

Sefaperazon sulbaktam

Ozel Durum Olasi Etken Standart tedavi Alternatif tedavi

Yanik Seliiliti H. influenzae Seftriakson Meropenem-
Sefaperazon-sulbaktam | Imipenem

Diyabetik ayak Aerop gram negatif basil | Amoksisilin-klavunat Klindamisin+

Levofloksasin,

Moksifloksasin

Insan 1s1r181

Ag1z floras1 (Bacteroides
spp., peptostreptokoklar,
Eikenella corrodens,
Streptococcus viridans,

S.aureus)

Amoksisilin-klavulanat,
Ampisilin-sulbaktam,

Sefoperazon-sulbaktam

Klindamisin+
Levofloksasin,

Moksifloksasin

Kedi ya da kopek

111181

Peptostreptococcus
multocida,

S. aureus,

Streptococcus
intermedius, Neisseria
canis, Haemophilus felix,
Capnocytophaga

canimorsus, anaeroplar

Amoksisilin-klavulanat,
Ampisilin-sulbaktam,

Sefoperazon-sulbaktam

Moksifloksasin,
Levofloksasin+

Klindamisin

Cilt hasar1 olanlarin
deniz suyuna
maruz kalmasi

durumu

Vibrio vulnificus

Doksisilin

Sefotaksim,

Ciprofloksasin

Cilt hasar1 olanlarin
tatlt suya maruz

kalmasi durumu

Aeromonas spp.

Levofloksasin,

Seftazidim+gentamisin

Meropenem,

Imipenem

Kasap ve
balikeilikla

ugraganlarda

Erysipelothrix

rhusiopathiae

Amoksisilin, Penisilin G

Ciprofloksasin,
Sefotaksim,

Karbapenemler

*spp: Subspecies
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Seliilitin bulundugu ekstremitenin immobilizasyonu ve elevasyonu saglanmalidir.
Alt ekstremite seliilit olanlarda ayak parmakarast muayene edilmelidir. Maserasyon,
fissiir var m1 kontrol edilmeli, tinea pedis saptanirsa tedavi edilmelidir (11). Agriy1 ve
sisligi azaltmak ig¢in lokal soguk steril serum fizyolojik uygulamasi yapilabilir.
Apse olusumu saptanirsa drenaj yapilmali ve 6lii dokular varsa debride edilmelidir
(83). Tedavi en az 10 giin siirmeli, bazi 6zel durumlarda lig-dort haftaya kadar

uzatilmalidir.

2.4.8.10. Prognoz

Erken tan1 ve uygun tedavi ile prognozu iyidir (13). Altta yatan hastalik ya da lenfatik
tutulum varliginda lenfatik sistemde hasar olacagindan erken ya da ge¢ donemde
niiksler olabilir. Tedavide ge¢ kalinmis komplike seliilit vakalarinda, mortalite orani

%11 olarak bildirilmistir (108).
2.4.8.11. Korunma

Seliilit siklikla uygun antibiyotikler ile kolayca tedavi edilebilen bir hastaliktir.
Ancak ozellikle predispozan faktorler varliginda tekrarlayabilir. Yapilan bir
aragtirmada predispozan faktorii olan hastalarin %21’inin, olmayan hastalarin ise
%17’sinin bir yil i¢inde tekrarladigi belirlenmistir. Periferik 6demi olan hastalarda
tekrarlayan seliilit ataklarindan korunmak i¢in 6dem azaltici ¢orap uygulanmasi
ve deri hijyeninin saglanmasi ataklarin sikligini azaltabilir. Bu onlemler ile ataklar
engellenemiyorsa oral profilaktik penisilin 'V, penisiline alerjik hastalarda ise

eritromisin uygulanabilir (109).
2.4.8.12. Profilaksi

Seliilitli hastalarinin ¢ogu ayni bolgede baska bir atak gec¢irmez. Seliilit olgularinin
uzun siire izlendigi ¢aligmalarda olgularin %12‘sinde 6 ay i¢inde, %29’unda 3 yil
icinde niiks gorildiigii saptanmistir (95). Alkolizm, diyabet, obezite, immiin
yetmezlik, tinea pedis, vendz staz, lenfodem, diz protezi, bypass oykiisi,
lenfadenektomi veya radyasyon maruziyeti gibi predizpozan faktorler seliilitin
tekrarlamasmi kolaylastirir. Ozellikle predispozan faktérlere sahip hastalarda niiks

riski her zaman g6z Oniinde bulundurulmalidir. Dolayisiyla bu etmenlerin
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olabildigince ortadan kaldirilmas: ve hastalarin takibi 6nem kazanir. Bakteriyel
lenfanjitin tekrarlayan ataklari ve major lenfatik kanallarin obstriikksiyonu kronik
lenfédem ile sonlanir (82). Ayni lokalizasyonda 2 kez ve daha fazla seliilit ataginin
goriilmesi halinde baska atak riski onemli Olgiide arttigindan profilaksi tedavisi
giindeme gelir. Benzatin penisilin (1200000 U/ay intramiiskiiler), penisilin V
(2x1gr/gilin) veya eritromisin (2x250 mg/giin per oral) gibi antibiyotiklerle 1-2 yil
stireyle antibiyotik profilaksi tedavisi 6nerilmektedir (11,95).
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3. Enflamasyonda Akut Faz Yanitimin Olusumu

Akut faz proteinleri, enflamatuvar olay sonucunda ¢ogunlukla karacigerden salgilanan
gesitli proteinlerdir. Bunlar arasinda, fibrinojen, CRP, ESR, haptoglobin,
komplemanlar, seriiloplazmin, ferritin ve serum amiloid A sayilabilir (110,111). Akut
faz yanitinin gorevi; patojenleri etkisiz hale getirmek, doku hasarini en aza indirerek
baska patojen girisini engellemek ve onarimi baslatmaktir. Boylece konak hemostatik
mekanizmalarimin hizli bir bigimde normal fizyolojik fonksiyonunu kazanmasi
saglanir. Akut faz yaniti metabolik, endokrinolojik, ndrolojik ve immiinolojik olaylar
igerir (112). Son yillarda akut faz proteinlerinin sentez ve katobolizmasinin
diizenlenmesinde rol alan bazi polipeptidler (IL-1, IL-6, IL-11, TNF) bulunmustur
(113). Akut faz yanittaki major sitokin ise IL-6’dir (114).

4. Hepsidin

Son yillarda kesfedilmis peptid yapida bir hormon olan hepsidin, ilk kez plazma ultra-
filtratindan elde edilmistir. Onceleri ‘Liver-expressed antimicrobial peptide (LEAP-
1)’ olarak adlandirilmigtir. Daha sonralar1 karaciger kaynakli olmasi ve in-Vitro
bakterisidal etkisinden dolay1r adi hepsidin (hepatik bacterisidal protein) olarak
degistirilmistir. Krause ve arkadaslari da ayni peptidi plazma ultrafiltratinda tespit
etmistir (17).

Hepsidinin 2001 yilina kadar yapilan ¢alismalarda demir metabolizmasindaki rolii tam
olarak anlasilamamistir. Hepsidinin sistemik demir metabolizmasindaki rolii, diyetle
demir yliklenen farelerin karacigerlerinde hepsidin mRNA’sinin asir1 eksprese

oldugunun tespit edilmesi ile fark edilmistir (19).

Oysa hepsidin, giinlimiizde demir homeastazinin diizenlenmesindeki temel hormon
olarak kabul edilmektedir (115). Hepsidin sentezinin diizenlenmesinde etkili olan

durumlar; enflamasyon, demir depolari, hipoksi ve anemidir (19,20,21).
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Sekil 3. Enflamasyon ve hepsidin salinimi
4.1. Hepsidinin Yapisi

Hepsidin, ilk olarak 2001 yilinda Park ve arkadaslari (18) tarafindan insan idrarinda
katyonik antimikrobiyaller arastirilirken tespit edilmistir. Yine 2001 yilinda Nicolas

ve arkadaglar1 (116) tarafindan demir metabolizmasi ile olan iliskisi saptanmustir.

Hepsidin geni 19g13.1 kromozumunda yer alir ve 84 aminoasitlik 6ncii protein pre-
prohepsidini kodlar (117). Pre-prohepsidinden propeptid konvertaz ile 20, 22 ve 25
amino asid iceren biyoaktif hepsidin formlar1 olugsmaktadir. Propeptid konvertaz, kan
ve kapiller membran hiicrelerinde bulunur (118). Pre-prohepsidin, enzimatik yollarla
pargalanarak once prohepsidini olusturur. Daha sonra da 25 aminoasitlik hepsidin
peptidini olusturur. Biiylik oranda karacigerde {iiretilmekte olan hepsidin iiriner
sistemden atilir. Viicuttaki demir durumuna gore hepatositlerden hepsidin

sentezlenmektedir (117).

Aktif hepsidin 25 aminoasitlik bir peptit iken 20 ve 22 aminoasitlik isoformlar1 da
bulunmaktadir (119). Ancak isoformlarin biyolojik nemi tam olarak bilinmemektedir
(120,121). Kalp, pankreas, bobrek, retina, yag dokusu ve hematopoetik hiicrelerde de
hepsidin sentezlenmektedir. Ancak karaciger dis1 hepsidinin biyolojik 6nemi heniiz
anlagilamamistir. Tiim bu dokulardaki hepsidin miktar1 karacigerdekinden daha

diigiiktiir (115,122). Idrar ve serumda hepsidin diizeyi ELISA veya Kkitle
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spektrofotometresi ile Olgiilebilmektedir (121,123,124). Hepsidin degerlerinin
Olglimii, diurnal farklilik gostermektedir (124). Kadinlarin hepsidin degerlerinin
ortalamasi demir depolarindaki farkliliga bagli olarak erkeklerden daha diistiktiir.
Bununla birlikte yasla birlikte hepsidin degeri her iki cinsiyette de artis gostermektedir
(115).

4.2. Enflamasyon ile hepsidin sentezinin diizenlenmesi

Hepsidin sentezinin, enflamasyon durumlarinda belirgin olarak arttig1 hayvan ve insan
deneylerinde gosterilmistir. Bu artisin, IL-6 ve ‘Signal transdiiksiyon ve transkripsiyon
aktivatori’ (STAT3)’e  bagimli  transkripsiyonel mekanizma ile oldugu
diisiiniilmektedir. Enflamasyon oldugunda IL-6 salinir, reseptdriine baglanir ve
Interldkin-6 ligand-reseptor iliskisi, Janus kinaz (JAK) aktivasyonuna yol acar (125).
Daha sonra da STAT proteinlerinin fosforilasyonu ile HAMP (Hepsidini kodlayan
gen) geninde transkripsiyon gergeklesir ve hepsidin ekspresyonu indiiklenir (120,126).
IL-6 infiizyonu yapilisini takiben iki saat i¢inde iiriner hepsidin atiliminin birkag¢ kat
arttig1 tespit edilmistir. Yapilan hayvan deneylerinde, IL-6 disinda IL-1 ve ‘Tumor
Growth Factor beta (TGFB)’nin da hepsidin sentezinde rol oynayan enflamatuvar
sitokinlerden oldugu gosterilmistir. Ancak insanlarda bu sitokinlerin hepsidin iizerine
etkisi heniiz tam olarak netlik kazanmamistir (127). Hepsidin sentezini etkileyen
faktorler Sekil 4’de 6zetlenmistir (115).
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Artrmis eritrosit ihtivac: Inflamasyon

Hipoksi
Demir kaybt
1-2 mg/giin
p) \ r—
//// Nz, XK 5 *
Vs 3 ? YN\
7/ Kemik [ligi \\
7/ \
// 300 mg \ HFE/HIV
‘/'\ \ TRI/TIR2
v

Karaciger

Demir alimi
1-2 mg/giin

Entrosit
2500 mg

Hepsidin

Makrofaj-600 mg

Sekil 4. Hepsidin Salimmm Etkileyen Faktorler

Tf: Transferrin TIR1: Transferrin receptor-1 TIR2: Transferrin receptor-2
HJIV: Hemojuvelin HFE: Human hemochromatosis protein

2005 yilinda yapilan bir calismada 10 saglikli goniilliiye lipopolisakkarid enjeksiyonu
yapilarak olusturulan in vivo insan endotoksemi modelinde, enjeksiyon sonrasi 3
saatte IL-6 diizeylerinin, 6 saatte idrar hepsidin diizeylerinin arttig1 gosterilmistir.
Ayrica A grubu streptokoklar veya P.aeruginosa ile olusan akut faz reaksiyonunun IL-
6 aracili bir uyarilma ile monositlerde 20-80 kat fazla hepsidin salinimina yol agtig1
gosterilmistir (119,127). 2003 yilinda Nemeth ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢alismada,
enfeksiyonu veya enflamatuvar hastaligi olan hastalarda, idrarda hepsidin atiliminin
belirgin olarak arttigi ve in vitro IL-6 ile hepsidin mRNA’sinin belirgin olarak
indiiklendigi gdzlenmistir. Bu calismadan elde edilen sonuglar ile insan hepsidinin bir
tip 2 akut faz proteini oldugu gosterilmistir (128). Lee ve arkadaglar1 da IL-1"in de
hepsidin sentezini etkiledigini bildirmislerdir (129).
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5.GEREC VE YONTEMLER

5.1. Vaka Kontrol Tanimlar

Seliilit tanis1; etkilenen bolgede siirlar1 belirgin olmayan eritem, kizariklik, sislik,
1s1 artigi, lokal hassasiyet, agri1 ve/veya ates, lisiime, titreme varligi ile klinik olarak
konuldu (6). Bununla birlikte I16kosit, procalcitonin (PCT), sedimentasyon (ESR), CRP
yiiksekligi ile desteklendi. Erizipel, yumusak doku absesi, diyabetik ayak ve

nekrotizan fasiit c¢alisma dis1 birakildi.

Kontrol grubu; aymi donemde poliklinigimize basvuran benzer yas ve cinsiyetteki

seliilit tanis1 almayan saglikli olgulardan secildi.
5.2. Cahisma Dizaym

Bu prospektif galisma, TC. Saglik Bakanlig: Sakarya Universitesi Egitim ve Arastirma
Hastanesi (SUEAH) Enfeksiyon Hastaliklar1 klinigine, Haziran-2014 ile Ocak-2015
tarihleri arasinda bagvuran, seliilit tanist alan 70 hasta ile yapildi. Caligmaya benzer
yas ve cinsiyette, enfeksiyon hastaliklar1 agisindan sikayeti olmayan, 70 saglikli
erigkin birey kontrol grubu olarak dahil edildi. Tiim hastalar ve kontrol grubu ¢alisma
oncesi bilgilendirilerek yazili onamlar1 alindi (Etik onam no: 16214662/050104/59,
07.05.2014).

Calismaya dahil edilme 6lciitleri sunlardi;

1. SUEAH Enfeksiyon Hastaliklar1 Kliniginde Seliilit Tanistyla Takip Edilen

Hastalar

2. 18 yas tlizerinde olmak
Cahismadan dislanma olciitleri ise;

1. Kronik Obstruktif Akciger Hastalig1,
2. Gebelik,

3. Tiiberkiiloz,

4. Miyokard Enfarktiisii,

5. Malignite,
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6. Pulmoner Emboli,
7. Pulmoner Hipertansiyon,
8. Kemoterapi ya da Radyoterapi almak,

9. Hormon Replasman Tedavisi dykiisii varligi.

Hastalarin 6zgegmis ve soyge¢mis anamnezleri ayrintili olarak alindi. Hasta kayitlari

ayrintili olarak incelendi.

Her hasta icin hazirlanan standart formlara olgularin demografik bilgileri, fizik
muayene bulgulari, radyolojik bulgulari, bagvuru an1 ve tedavi sonrasi laboratuvar

verileri, parenteral tedavi siiresi, tedavide kullanilan ilaglar, komplikasyonlar

kaydedildi.

Seliilit gelisiminde rol oynayabilen olasi risk faktorleri ve eslik eden tiim hastaliklar
kaydedildi. Diabetes mellitus (DM), hipertansiyon (HT), bilinen immiin yetmezlik
durumu, vendz yetmezlik, bypass 0ykiisii, tinea pedis saptanmasi risk analizi agisindan
degerlendirildi. Diyabet ve hipertansiyon tanisi tibbi kayitlardan alindi. Tinea pedis

tanis1 potasyum hidroksit ile direkt mikotik inceleme ve mantar kiiltiirii ile konuldu.

Hastaneye yatisin ilk giinli ve taburculuk 6ncesi bakilan akut faz belirte¢ degerleri
kiyaslandi. Alinan kanlardan rutin biyokimya, tam kan sayimi, CRP, PCT ayn1 giin
hastane merkez laboratuvarinda otoanalizor cihazlarda ve standart yontemler ile

caligildi.

Hastalarda parenteral tedavinin kesilmesi i¢in dermatolojik bulgularin gerilemesi ve

CRP ile procalcitonin degerinde anlamli diisme kriter olarak alindi.

Hemoglobin degerinin kadinlar i¢in 12 gr/dL; erkekler i¢in ise 14 gr/dL altinda olmas1

anemi olarak kabul edildi (130). Anemisi olan hastalar ¢alisma dis1 birakildu.

Vakalar calismaya dahil edildikten sonra tedavileri sonlandirilana kadar takip
edildi.
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5.3. Kan Analizi

Calismaya katilan bireylerden antekubital brakial veninden biyokimya tiipiine kan
ornegi alinarak 3000 xg de 10 dk santrifiij edildi. Elde edilen serum 6rnekleri ependorf
tiplere alinip caligma giiniinde kullanilmak tizere -80°C ye kaldirildi. Caligma
giiniinde ependorflar oda 1sisina getirilerek donmus halde olan serumlarin erimesi
saglandi. Human Hepcidin ELISA kiti (ELabscience, USA) kullanildi. Serum
orneklerinde Hepcidin degerleri ELISA yontemi ile plak okuyucusunda (Thermo
Scientific Multiskan FC, 2011-06, USA) 6lguldii.

5.4. Gerecler

e Santrifiij (Nlive NF1200, Niive NF1200R)

e Distile su cihaz1 (Niive Water Distiller-ND112)

o Vorteks (BioCote Voortex Mixer SA8, bibby scientific, UK)

e Orbital karistirict (Biosan, OS-20, EU)

e Etiiv (Niive Cooled Incubator, ES120)

e Manyetik karistirict (Stuart heat stir, CB162, bibby scientific, UK)

e -80°C derin dondurucu (New Brunswick Scientific. C54285 model)

e ELISA okuyucusu (Thermo Scientific Multiskan FC, 2011-06, USA)

e ELISA yikayicist (Thermo Scientific WellWash microplate washer, 2011-
08,USA)

e Pipet (1000, 500, 200,100,10 uL’lik; Gilson)

e §’li multipipet

e Pipet uclar1 (1000, 200,100,10 uL’lik)

5.5. Hepsidin Test Protokolii:

- Calismaya baslamadan 6nce o6rnekler ve kit oda 1s1sina getirildi.
- 8 adet standart; kitin icersinden ¢ikan 4800 pg/ml lik stok standartin seri
diliisyonu ile elde edildi.
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- Antikor ile kapli mikroplak kuyucuklarina hazirlanan standartlardan 50 ‘ser
ul eklendi. Ardindan standartlarin tizerlerine 50 ul Streptavidin-HRP
konuldu.

- Standartlar mikroplaga pipetlendikten sonra sirasiyla serum 6rnekleri, her bir
kuyucuga 40 ul olacak sekilde pipetlendi.

- Orneklerin iizerlerine sirastyla 10 ul mda-Antibody ve 50 ul Streptavidin-
HRP konuldu.

- Mikroplagin iizeri kapatilarak 37 C° de 60 dakika inkiibasyona birakildi.

- Kit igerinde bulunan 30X lik yikama solusyonu hazirlandiktan sonra, ELISA
plate yikayicida 350 pl de 4 kez yikandi.

- Tiim kuyucuklara sirasiyla 50 ‘ser ul Chromogen Solution A ve Chromogen
Solution B pipetlendi.

- 10 dakika 37 C° de 151k almayacak sekilde inkiibasyona birakildi.

- Tim kuyucuklara 50 ul Stop Solusyon eklendi.

- Mikroplak 10 dakika icerisinde 450 nm absorbansda plak okuyucuda
(Thermo Scientific Multiskan FC, 2011-06, USA) okundu.

- Sonuglar pg/ml olarak belirlendi.

5.6. istatiksel Analizler

Verilerin tanimlayict istatistiklerinde ortalama, standart sapma, medyan, oran ve
frekans degerleri kullanilmistir. Degiskenlerin dagilimi Kolmogorov Simirnov testi ile
kontrol edildi. Nicel verilerin analizinde normal dagilima uygun olanlarda bagimsiz
orneklem t test, uymayanlarda Mann-Whitney U test kullanildi. Nitel verilerin
istatiksel degerlendirilmesinde Fisher’in Kesin Testinden yararlanildi. Tekrarlayan
Ol¢iim analizinde Wilcoxon test kullanildi. Korelasyon analizinde Spearman
korelasyon analizi kullamldi. Istatiksel analizler hazir istatiksel yazilim ile yapildi
(SSPS versiyon 20.0). Tiim istatistiksel degerlendirmelerde anlamlilik diizeyi olarak

p<0,05 kabul edildi.
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6. SONUCLAR

Bu ¢alismada SUEAH Enfeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji servisinde
1.06.2014-01.02.2015 tarihleri arasinda yatan ve poliklinige basvuran hastalarda,
seliilit tanis1 alan 70 olgu ve enfeksiyon hastaliklar1 agisindan sikayeti olmayan, 70

saglikli kontrol vakasi incelendi.

Seliilit olgularinin 40 (%57,14) tanesi kadin, 30 (%42,85) tanesi erkekti. Kontrol
grubunun 50 (%71,43) tanesi kadin, 20 (%28.57) tanesi erkekti. Cinsiyetler agisindan
gruplar arasinda anlamli fark bulunmadi (p=0.078).

Calismaya alinan en geng hasta 31, en yagh ise 90 yasinda idi. Seliilit grubunun yas
ortalamasi 62,67 (+12,81) idi. Kontrol grubunun yas ortalamasi ise 59,7 (+9,1) idi.

Kontrol ve hasta grubunda yas agisindan anlamli fark bulunmadi (p=0,117).

Olgularin yatis stireleri parenteral tedavi stireleri kadar olup, hastanede yatis ortalama
8,46+4,69 giin idi. Minimum 2, maximum 27 giin idi. Parenteral ve oral toplam tedavi
stiresi ortalama 13,08+4,30 giin olarak tespit edildi.

Bagvuru aninda en sik sikayetler seliilit olan bolgede kizariklik, agri, sislik ve 1s1
artistydi. Seliilite eslik eden klinik bulgular ise CRP yiksekligi (%100), PCT
yiiksekligi (%91,42), 16kositoz (%62,9), ates ylksekligi (%52,85) olarak saptandi.

Seliilit nedeniyle takip ettigimiz 70 hastanin 64 (%91,42) tanesinde alt ekstremite, bes
(%7,14) tanesinde iist extremite, bir (%1,4) tanesinde de yiiz tutulumu mevcuttu. Ust
ekstremite tutulumu igin risk faktorleri ayrica ikisinde lokal travma, ikisinde damar
yolu agilma Oykiisii mevcuttu. Bir hastada risk faktorii bulunamadi. Yiiz seliilitinde

travma Oykiisii mevcuttu.

Seliilit gelisimi ile iligkili risk faktorleri arasinda tinea pedis, safenektomi, dnceden
gecirilmis seliilit hikayesi, DM ve HT istatiksel olarak anlamli bulundu (p<0.05).
Olgularin altta yatan hastaliklar1 irdelendiginde sirasi ile 14 (%20) hastada HT, 14
(%20) hastada DM ve 9 (%12,86) hastada gegirilmis bypass, iki hastada (%2,8) kronik
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vendz yetmezlik, iki hastada (%2,8) kronik bobrek yetmezligi, bir hastada (%1,4)
hipotiroidi oykiisii vardi. Bir (%]1,4) hastanin gegirilmis ¢ocuk felcinden dolay sol alt
extremitesinde gelisme geriligi mevcuttu. Iki (%2,8) hastanin da ayak bileginden
operasyon Oykiisii vardi. 70 hastanin 22’iinde (%31,43) tinea pedis var, 48’sinde
(%68,57) yoktu. Tinea pedis saptanan hastalarin yatislar1 sirasinda seliilit tedavisinin
yani sira buna yonelik topikal veya sistemik antifungal tedavisi diizenlendi.
Ozgecmisinde DM (p<0,000), HT (p=0,002), by pass(p=0,003), seliilit gecirme
Oykiist olanlar (p=0,028) ve tinea pedisi olanlarda (p<0,000), olmayanlara gére daha

fazla seliilit goriildii.

Tablo 9: Seliilit ve kontrol grubu hastalarinin

ek hastaliklarina gore degerlendirilmesi

Seldlit grubu | Kontrol P
grubu

DM Var 14 0 <0,000
Yok 56 70

HT Var 14 2 =0,002
Yok 56 68

Bypass Var 9 0 =0,003
Yok 61 70

Tinea pedis Var 22 0 <0,000
Yok 48 70

Gegirilmis seltlit | Var 6 0 =0,028
enfeksiyonu Yok 64 70

Fisher’in kesin testi

Hepsidin marker degiskeninin hasta ve saglami ayirt edebilme giicii ROC egrisinin
altinda kalan alan ile ifade edilir. Bu alan bizim ¢alismamizda 0,801 olup, cut off
degerimiz 886,36 bulundu. Bu cut off degerine gore spesifite %98,57 ve sensitivite
%50,00 olarak bulundu. Calismamizda pozitif prediktif deger %97,2 iken, negatif
prediktif deger ise %66,3 idi.

Hasta grubunun hepsidin ortalamas1 1224,9+1307,96 pg/ml, minimum 280,6 pg/ml,
maximum 4852,41 pg/ml idi. Kontrol grubunun hepsidin ortalamasi1 488,54+200,84
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pg/ml, minimum 75,74 pg/ml, maximum 954,27 pg/ml idi. Kontrol ve hasta gruplari

arasinda hepsidin degerleri agisindan anlamli fark vardi (p<0,000).

Hasta ve kontrol grubunun totalinde hepsidin ile yas arasinda anlamli korelasyon
bulunmadi (rs=0,183,p=0,031). Hasta grubunda hepsidin ile yas arasinda anlamli iligki

bulunmadi.

70 hastanin 37’sinde (%52,85) ates vardi, 33’iinde (%47,15) ates yoktu. Hasta
grubunda atesi olan (n=37) ile atesi olmayanlar (n=33) arasinda hepsidin degerleri

ortalamalar1 agisindan istatiksel olarak anlamli fark yoktu (p=0,514).

Hasta grubunda 6 kiside (%8,5) tekrarlayan seliilit goriildii. Tekrarlayan seliilitli
hastalarin hepsidin ortalamas1 921,26+672,85 pg/ml. Ilk defa seliilit atag1 gegirenlerde
ise 1253,37£1065,09 pg/ml idi. Tekrarlayan seliilitli hastalarla ilk defa seliilit geciren
hastalarin hepsidin degerleri arasinda istatiksel olarak anlamli fark bulunmadi
(p=0,378).

Hepsidinin cinsiyetler arast degisimine bakildiginda hasta ve kontrol grubunda
kadinlarda (n=90) ortalama hepsidin degeri 832,63+ 846,44 pg/ml, erkeklerde (n=50)
ortalama hepsidin 900,08+810,49 pg/ml bulundu. Hepsidin degerinin kadin erkek
arasindaki degiskenligi istatiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,299). Hasta grubunda
kadin (n=40) ortalama hepsidin degeri 1265,61+1111,97 pg/ml, minimum 280,60
pg/ml, maximum 4852,41 pg/ml idi. Erkek grubunda (n=30) ortalama 1170,62+946,15
pg/ml, minimum 374 pg/ml, maximum 3567,33 pg/ml idi. Hepsidin i¢in hasta

grubunda cinsiyetler arasinda anlamli fark bulunmadi (p=0,794).

Tablo 10: Hepsidin cinsiyet iligkisi

KADIN(90) ERKEK(50) P
HEPSIDIN  832,63+846,44 900,08+810,49 =0,299
(pg/ml)
Mann Whitney U testi
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Hasta grubunun 16kosit ortalamasi 11,37+5,39 K/uL, minimum 1,43 K/uL, maximum
35K/l idi. Kontrol grubunda ortalamasi 7,44+2,07 K/uL, minimum 3,5K/ul,
maximum 15,7 K/uL idi. Kontrol ve hasta gruplar1 arasinda beyaz kiire sayilar
acisindan anlamh fark vardi (p<0,000). Hepsidin ile beyaz kiire sayisi arasinda

istatiksel olarak anlamli zayif diizeyde pozitif korelasyon bulundu (rs=0,218;p<0,01).

Hasta grubunun ortalama nétrofil sayisi 8,65+5,36 K/uL, minimum 1,23 K/uL,
maximum 34 K/uL idi. Kontrol grubunun ortalama nétrofil sayis1 4,5£2,16 K/uL,
minimum 2 K/uL, maximum 12,70 K/uL idi. Kontrol ve hasta gruplari arasinda
notrofil sayilar arasinda istatiksel olarak anlamli fark vardi (p<0,000). Hepsidin ile

notrofil sayist arasinda istatiksel olarak anlamli zayif diizeyde korelasyon bulundu

(rs=0,293, p<0,000).

Hasta grubunda tedavi 6ncesi PCT ortalama 6,36+18,47 ng/ml, minimum 0,02 ng/ml,
maximum 100 ng/ml idi. Hasta grubunun tedavi sonrasi PCT ortalama 0,25+0,29
ng/ml idi. Hasta grubunun ilk PCT ile hastane ¢ikisi arasinda anlamli fark vardi
(p<0,000). Kontrol grubunun PCT degeri ortalama 0,05+0,019 ng/ml, mimimum 0,02
ng/ml, maximum 0,2 ng/ml idi. Kontrol ve hasta gruplari arasinda PCT degerleri
acisindan anlaml fark vardi (p<0,000). Tiim grupta hepsidin ile PCT arasinda orta
diizeyde anlamli pozitif korelasyon bulundu (rs=0,438,p<0,000).

Hasta grubunda CRP ortalamasi 136,64+92,02 mg/L, minimum 6,60 mg/L, maximum
344 mg/L idi. Taburculuk Oncesi bakilan ortalama CRP degeri ortalama
38,17£38,04mg/L. Tedavi ile bu degerde onemli bir diisme olmakla birlikte tiim
hastalarda normale gelmedigi goriildii. Hasta grubunun ilk CRP ile hastane ¢ikisi
arasinda anlamli fark var (p<0,000). Kontrol grubunda CRP ortalama 4,95+3,13 mg/L,
minimum 3 mg/L, maximum 18 mg/L idi. Kontrol ve hasta grubu arasinda CRP
degerleri arasinda anlamli fark vardi (p<0,000). Hepsidin ile CRP arasinda orta
diizeyde anlamli pozitif korelasyon bulundu (rs=0,485;p<0,000).

Hasta grubunda ESR ortalama 58,80+30,04 mm/saat, minimum 11 mm/saat,

maximum 114 mm/saat idi. Hasta grubunun tedavi sonras1 ESR ortalamas: 57,60

45



mm/saat idi. Hasta grubunun ilk ESR ve hastane ¢ikisi arasinda anlamli fark yoktu
(p=0,215). Kontrol grubunda ESR ortalama 17,0749,91 mm/saat, minimum 4
mm/saat, maximum 60 mm/saat idi. Kontrol ve hasta grubunda ESR degerleri arasinda
anlaml fark vardi (p<0,000). Hepsidin ile ESR arasinda orta diizeyde anlamli pozitif
korelasyon bulundu (rs=0,446;p<0,000).

Tablo 11: Hepsidin ile CRP, ESR, PCT, Lokosit iliskisi

CRP ESR PCT Lokosit
Hepsidin r=0,485 r =0,446 r =0,438 r=0,218
p<0,000  p<0,000 p<0,000 p<0,01

Spearman testi
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r=0,438 p<0,000 r=446  p<0,000

100,00 20000 30000 000 1000 2000 3000
CRP WBC

r=0,485 p<0,000 r=0,218 p<0,01

Tablo 12: Hepsidin ile CRP, ESR, PCT, Lokosit iliskisi
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Tablo 13: Seliilit tanili hastalar (n=70) ile kontrol grubunun (n=70) karsilastirilmasi

Selilit Grubu Kontrol Grubu P

Ortal | SS Med | Min | Max | Ortal | SS Med | Min | Max

ama ama
Yas (yil) 62,67 | 12,8 | 63,5 | 31 90 59,7 9,1 | 60,5 | 28 78 =0,11

1 7*

Hepsidin 1224, | 103 | 847, | 280 | 4852 | 488,5 | 200 | 473, | 75,7 | 954, | <0,00
(pg/ml) 9 79 |5 6 |41 |4 8 |28 |4 27 | o*
PCT 6,36 18,4 | 0,5 0,0 | 100 0,05 0,1 | 005 |002 |0,2 <0,00
(ng/ml) 7 2 9 0*
CRP 136,6 | 92,0 | 125 6,6 | 344 4,95 3,1 | 3,5 3 18 <0,00
(mg/L) 4 2 0 3 0*
ESR 58,80 | 30,0 | 58 11 114 17,07 | 9,9 15 4 60 <0,00
(mm/saat) 4 1 0*
Lokosit 11,37 | 538|105 | 1,4 |35 7,44 2,0 | 7,38 |35 15,7 | <0,00
(K/uL) 5 3 7 0 0*
Notrofil 8,65 536|709 |12 |34 4,5 2,1 | 4,11 | 2 12,7 | <0,00
(K/uL) 3 6 0 0*

Hemoglobi | 13,53 | 1,10 | 13,3 | 12, | 16,9 | 13,60 | 1,1 | 13,6 | 12 16,4 | P=0,8

n(g/dl) 5 10 0 8 0 59%*
Hemotokrit | 40,25 | 2,86 | 39,8 | 30, | 49,6 | 41,96 | 3,3 | 42 35,5 | 50 P=0,0
(%) 8 0 7 5%
MCV (fl) 88,55 | 4,8 88,3 | 80, 104 90,12 | 50 | 90,6 | 80,9 | 101 P=0,0
5 60 7 0 0 42
Trombosit 2411 903 | 235 806 | 4830 | 2723 648 | 270 148 532 P=0,0
(/uL) 18 17 000 00 00 71 93 000 000 000 Sx*
Glukoz 143,6 | 74,1 | 111 52 364 96,9 16, 94 63 160 <0,00
(mg/dL) 9 93 o*
HgbAlc (%) | 5,83 1,53 | 5,5 4 11,9 | 5,10 0,5 | 5,2 4 6,60 | P=0,0
0 6 4*
Ure 51,14 | 41,7 | 37,5 | 12 247 25,41 | 7,1 24 12 47 <0,00
(mg/dL) 4 0*
Kreatinin 1,10 0,58 | 0,9 04 |4 0,71 0,1 |07 0,5 1,06 | <0,00
(mg/dL) 2 0*
*Mann Whitney U
**Student T

Olgularin servisimize gelis (tedavi Oncesi) ve servisimizden ¢ikis (tedavi sonrasi)
verileri karsilastirildiginda 16kosit, CRP, PCT degerlerinin azalmasi istatistiksel
olarak anlamli saptandi (p<0.05). Olgularin servise gelis ve servisten ¢ikis ESR

degerleri arasinda ise anlamli fark yoktu (p=0,215).
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Tablo 14: Seliilit grubunun tedavi 6ncesi ve tedavi sonrasi degerleri

Yatisin ilk Giini Yatisin Son Glini P

Ortal | SS Med | Min | Max | Ortal | SS Med | Min | Max

ama ama
PCT(ng/ml) | 6,36 18, | 0,5 0,0 | 100 | 0,25 0,29 | 0,11 | 0,01 | 1,5 <0,00

47 2 0*

CRP(mg/L) | 136,6 | 92, | 125 | 6,6 | 344 | 38,17 | 38,0 | 27 3 190 | <0,00

4 02 0 4 0*
ESR(mm/sa | 58,80 | 30, | 58 11 114 | 57,6 31,1 | 53 14 122 | P=0,2
at) 04 5 15*
Lokosit(K/u | 11,37 |53 |10,5 | 1,4 | 35 7,44 2,54 | 7,5 2,3 13,3 | P<0,0
L) 8 5 3 00*
Hemoglobi | 13,53 | 1,1 | 13,3 | 12, | 16,9 | 12,47 | 1,51 | 12,4 | 8,7 15,6 | P<0,0
n(g/dl) 0 5 10 0 00*
Trombosit( | 2411 | 903 | 235 | 806 | 483 | 2925 | 110 | 275 | 106 | 602 | P=0,0
Jul) 18 17 000 | 00 000 | 67 429 | 000 | 000 | 000 | 5%**
Glukoz(mg | 143,6 | 74, | 111 | 52 364 | 120,8 | 50,2 | 104 | 69 334 | P=0,0
/dL) 19 6 2 32%*
Ure(mg/dL) | 51,14 | 41, | 37,5 | 12 247 | 45,67 | 37,8 | 33 13 216 | P=0,0

7 5*

Kreatinin( 1,10 0,5 |09 04 |4 1,22 1,8 0,8 0,5 15 P=0,0
mg/dL) 8 28%*

*Wilcoxon
**Bagimh gruplarda T test

Toplam 70 olguya arteriyel ve venéz Doppler USG incelemesi yapildi. Higbir olguda
vendz ya da arteriyel tikaniklik saptanmadi.

Olgularin hepsinden kan kiiltiirii i¢in 6rnek alind1. Bir (%]1,4) hastanin kan kiiltiiriinde
MSSA iiremesi oldu.

Hastalarin hig¢birinde ilaca bagli yan etki nedeni ile tedavi kesilmedi. 70 hastanin 45°i
(%64,3) Ampisilin-Sulbaktam tedavisi ald1, 18’1 (%25,7) Sefazol tedavisi aldi, bir
hasta (%1,4) Ampisilin+Ciprofloksasin, bir hasta Vankomisin (%1,4), iki hasta da
(%2,9) Sefazol’den Ampisilin-Sulbaktam’a ge¢ildi, ti¢ hastada (%4,3) Piperasilin-
Tazobaktam aldi. Taburcu olduktan sonra 44 hastaya ardisik oral tedavi verildi. 39
(%55,71) tanesine amoksisilin-klavunat, bes (%7,1) tanesine de sefazol tablet verildi.
Bir (%]1,4) hasta sepsis tanisi ile dis merkez yogun bakima sevk edildi. Yogun bakim

takibinin ikinci giiniinde de ex oldu.
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7. TARTISMA

Seliilit tim yas gruplarinda gortilebilen, dermisin alt tabakalar ile cilt alti1 yumugak
dokunun akut enfeksiyonudur. En sik goriilen etkenler S. pyogenes ve S. aureus 'tur.
Diger bakteriler daha az sorumludur. ileri yaslarda, yasa bagl derinin yapisal ve
fonksiyonel degisikliklerinden dolayr daha sik goriilmektedir (6). Hepsidin son
yillarda kesfedilmis peptid yapida bir hormondur. Bagta karaciger olmak iizere,
bobrekler, kalp, iskelet kas1 ve beyinde sentezlenir (131). Tip II akut faz reaktan1 olan
hepsidin sentezinin, IL-6 sentezinin artmasiyla birlikte enflamasyon durumlarinda
belirgin olarak arttigi hayvan ve insan deneylerinde gosterilmistir (132,133).
Hepsidinin demir metabolizmasindaki rolii aydinlatilabilmis olmasina ragmen
enflamasyondaki rolii hala aydinlatilamamistir. Hepatositlere ek olarak miyeloid
serideki birgok hiicreden diisiik miktarda da olsa hepsidin sentezlenmektedir
(133,134). Fagositlerden hepsidin sentezi IL-6 ile indiiklenmektedir (133,135,136).
Lokosit kaynakli hepsidinin viicut savunmasina katkist oldugu diisiiniilmekle birlikte

mekanizmasi tam olarak anlasilamamustir (137,138).

Ingilizce ve Tiirkge literatiir taramasi sonucu seliilit tanili hastalarda, enflamasyon
gostergesi olarak hepsidin ile ilgili yapilmis bir ¢alismaya rastlanmamistir. Bu
caligmada seliilit enfeksiyonunun yol actig1 enflamasyonun hepsidin sentezini artirdig1
hipotezinden yola ¢ikilmistir. Hepsidin i¢in ¢alismamizdaki cut off degeri 886,36
pg/ml idi. Kontrol grubunun hepsidin ortalamasi 488,54 pg/ml iken hasta grubunun
hepsidin ortalamas1 1224,9 pg/ml idi. iki grup arasinda hepsidin degerleri arasinda
anlamli fark vardi (p<0,000). Seliilit hasta grubu ile kontrol grubu arasinda hepsidin

degerleri agisindan anlamli fark bulunmasi hipotezimizi destekler nitelikte idi.

Son yillarda ozellikle bazi enfeksiyon hastaliklarinda hepsidin sentezinin arttig1
kanitlanmistir. Armitage ve ark. (139) yaptigi bir calismada plazma hepsidin
seviyesinin, HIV enfeksiyonunun erken doneminde viral yiikle iliskili olarak
indiiklendigi belirtilmistir. Ancak bu korelasyonun mekanizmasi heniiz netlik
kazanmamustir. Van Eijk LT ve ark. (140) yaptig1 bir ¢alismada sepsisteki akut faz
cevabina bagli olarak hepsidin sentezinin arttig1 gosterilmistir. Sow FB ve ark. (138)
in vitro yaptiklari bir ¢alismada Mycobacterium tuberculosis enfeksiyonunda hepsidin

sentezinin arttig1 gosterilmistir. Ancak in vivo ¢alismalar yetersizdir. Yine Van Zandt
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KE ve ark. (141) in vitro olarak M. tuberculosis enfeksiyonunda hepsidin

indiiklenmesinin arttigin1 gostermislerdir.

Ben-Othman R ve ark. (142) yaptig1 in vitro bir ¢alismada Leishmania amazonensis
ile enfekte makrofajlarin hepsidin sentezinin artmasmna neden olduklarindan
bahsedilmistir. Benzer sekilde Paradkar PN ve ark. (143) yaptiklar ¢alismada da in
vitro olarak makrofajlar Chlamydia sp, Legionella sp ile enfekte edilmis ve sonrasinda
hepsidin sentezinin arttig1 gézlenmistir. Casals-Pascual C ve ark. (144) caligmasinda
Plasmodium falciparum enfeksiyonunda siddetli anemiye bagli olarak hepsidin

sentezinin arttigindan bahsedilmektedir.

Calismamizda seliilitli bolgede kizariklik, agr1 ve sislik en sik saptanan sikayetlerdi.
Dong ve ark. (145) da bizim ¢alismamiza benzer olarak ¢alismalarinda, kizariklik
basta olmak iizere agr1 ve sisligin en sik saptanan bulgular oldugunu belirtmislerdir.
Caligmaya alinan hastalarimizda en sik sirasiyla; CRP yiiksekligi (%100), PCT
yiiksekligi (%91,42), lokositoz (%62,9) ve ates yiiksekligi (%52,85) saptandi.
Fleisher ve ark. (146) calismalarinda ates ve lokositozun seliilitte en sik goriilen

klinik bulgular oldugunu belirtmislerdir.

Olgularimizda enflamasyon durumunu degerlendirmek ic¢in hepsidin disinda CRP,
l16kosit sayisi, ESR, PCT degerlerini de kullandik. Olgularin basvuru (tedavi dncesi)
ve ¢ikis (tedavi sonrasi) laboratuvar verileri degerlendirildiginde tedavi ile l6kosit,
PCT, CRP ve ESR degerlerinin geriledigi saptandi. Bagvuru ve ¢ikis degerleri arasinda
PCT, CRP, I6kosit sayisinda istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p<0.05). Ancak
ESR degerinde basvuru ve c¢ikis arasinda anlamli fark saptanmadi. Calismamizda
hepsidin ile ESR arasinda istatiksel olarak orta diizeyde anlamli pozitif korelasyon
bulunurken (rs=0,446;p<0,000), hepsidin ile 16kosit sayis1 arasinda istatiksel olarak
zayif diizeyde anlamli pozitif korelasyon bulundu (rs=0,218;p<0,01). Seliilit tanil
hastalarda periferik kanda l16kosit sayis1 ve ESR ¢ogunlukla yiikselmistir (90). Eker ve
ark. (147) yaptiklar1 ¢alismada, olgularin bagvuru ve ¢ikis 16kosit ile CRP degerleri

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptandigint belirtmislerdir (p<0.05).

Son yillarda kesfedilen PCT, enfeksiyonun derecesini belirlemede etkili bir belirtectir

(148,149). Bizim ¢aligmamizda seliilit hastalarinin bagvuru ve ¢ikis PCT degerleri
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arasinda anlaml fark saptandi (p<0.05). Ayrica hepsidin ile PCT arasinda istatiksel
olarak orta diizeyde anlamli pozitif korelasyon bulunmasi da hipotezimizi destekler
nitelikte idi (rs=0,438;p<0,000). Ancak Bertolus C ve ark. (150)’nin yaptiklar1 70
fasyal seliilit hastasini kapsayan bir ¢alismada, PCT seviyesinin diisiik bir aralikta

kaldig1 ve risk analizi i¢in kullaniminin sinirli olabilecegi belirtilmistir.

Enflamatuvar siire¢ sirasinda makrofaj ve monositler tarafindan IL-1, IL-6, TNF, TGF
tiretilmektedir. Bu sitokinler akut faz proteinlerin yapimini uyarirlar (151,152). Pozitif
akut faz reaktani olan CRP enflamasyonda yiiksektir (153). Bizim ¢alismamizda
hepsidin ile CRP arasinda istatiksel olarak orta diizeyde anlamli pozitif korelasyon
bulundu (rs=0,485;p<0,000). 2009 yilinda Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi'nde yapilan
ve romatoid artrit tanili 40 erigkin hastanin alindig1 bir ¢alismada hepsidin ile CRP
arasinda pozitif korelasyon saptanmistir (154). Galesloot ve arkadaslarinin yaptigi
2998 saglikli goniillityli i¢eren bir ¢alismada da hepsidin ile CRP arasinda pozitif
korelasyon saptanmistir (155). 2010 yilinda yayinlanan 65 yas iistii kronik hastalik
anemisi, demir eksikligi anemisi ve enflamasyona bagli anemisi olan hastalarin

alindig1 bir ¢aligmada ise hepsidin ile CRP ve IL-6 arasi iligski saptanmamustir (156).

Calismamizda hepsidinin cinsiyetler aras1 degisimine bakildiginda kadinlarda daha
diisiik olmakla birlikte istatiksel agidan anlamli fark bulunmamistir. Hepsidin
diizeyinin cinsiyete baglh degisimi ile ilgili yapilan ¢aligmalar incelendiginde hepsidin
diizeyinin kadinlarda daha diisiik oldugu goriilmiistiir (115,144). Bizim ¢alismamizda
hepsidin ile yas arasinda anlamli korelasyon saptanmamistir. Az sayida ¢alismalar
icinde Kemna EH ve ark. (115) yasla birlikte hepsidin degerinin her iki cinsiyette de

arttigini gostermistir.

Calismamizda kadin-erkek oran1 %57,14-%42,86 idi. Levell ve ark. (157) tarafindan
Ingiltere’de yapilan ve seliilit hastalarin igeren bir ¢alismada, kadm-erkek orani esit
olarak saptanmis. Carratala ve ark.’nin (80) yaptigr 332 seliilit olgusunu igeren bir

calismada ise bizim ¢alismamiza benzer olarak %52’si kadin, %48°1 erkekti.

Hastalarimizin hepsi 18 yas lizerinde eriskin olup yaslar1 31 ile 90 arasinda degismekte

idi. Yas ortalamas1 62,67 (+12,81) olarak saptandi. Picard ve ark.’nin (76) yaptig1 164
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hastay1 kapsayan caligmada, yas ortalamasi bizim ¢alismamiza benzer olarak 65+18
idi. Jean Claude ve ark.’nin (158) yaptig1 ¢alismada yas ortalamasi 59, Samuel ve ark.
(159) tarafindan yapilan ¢alismada hastalarin yas ortalamasi 48, Dong ve ark.’nin

(145) yaptig1 calismada ise hastalarin yas ortalamasi 46 saptanmuistir.

Hastalarimizda en sik alt extremite tutulumu vardi. Seliiliti 70 hastanin 64
(%91,42)’tinde alt ekstremite, bes (%7,14) tanesinde {ist eksremite ve bir (%1,4)
tanesinde de yiiz tutulumu vardi. Seliilit olgularinda %70 alt ekstremite tutulumu
goriilmektedir (80). Karpellin ve ark. (160) nin yaptig1 ¢calismada seliilitli 90 hastanin
76 (%84)’sinda alt ekstremite, 7 (%8)’sinde iist eksremite ve 7 (%8)’sinde ylizde

tutulum saptanmis.

Calismamizda seliilit gelisiminde risk faktdrleri incelendiginde tinea pedis,
safenektomi Oykiisii, onceden gecirilmis seliilit hikayesi istatistiksel olarak anlamli
saptand1 (p<0,05). Lapidoth ve ark.’nin (161) ¢calismasinda seliilit ge¢irme oykiisii risk
artist ile iligkilendirilmigtir. Ayrica lenfodem, bolgesel nodlara yapilan cerrahi
miidahaleler, bypass, kutandz bariyerin akut veya kronik bozulmasi ve tinea pedis de

risk faktorii olarak saptanmuistir.

Bizim ¢aligmamizda 6zge¢misinde bir kez seliilit gegirme dykiisii olan ile olmayanlar
arasinda seliilit goriilme siklig1 agisindan anlamli fark saptandi (p=0,028). Halpern ve
ark.’nin (162) yaptig1 bir calismada 150 seliilit hastasinin %37’sinde, dnceden
gecirilmis seliilit oykiisii olduguna dikkat ¢ekilmistir. Cox tarafindan (172) yapilan

baska bir ¢alismada ise 171 hastanin %47 sinde tekrarlayan seliilit atagi goriilmiistiir.

Hastalarimizin  9’unda (%12,86) gecirilmis bypass Oykiisii olmakla birlikte,
0zgegmisinde bypass olanlar ile olmayanlar arasinda seliilit gériilme siklig1 a¢isindan
anlamli fark vardi (p=0,03). Bypass hikayesi bazi calismalarda seliilit gelisiminde risk
faktorii olarak bildirilmistir (163). Bjornsdottir ve ark.’nin (164) yaptigi prospektif bir
calismada, hastalarin  %21’inde safenektomi saptanmis ve kontrol grubu ile
karsilastinlldiginda istatistiksel acidan anlamli olarak yiiksek bulunmustur.
Ingiltere'den Tan ve ark.’nin yaptigi (165) retrospektif bir ¢aligmada seliilit tanili
hastalarda mortaliteyi etkileyen faktorler incelenmis, gecirilmis bypass Oykiisliniin

onemli bir neden oldugunu ortaya konulmustur.
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Ozgegmisinde tinea pedis olan ile olmayanlar arasinda seliilit goriilme siklig
acisindan anlamli fark bulundu (p=0,000). Tinea pedis alt extremite bakteriyel seliilit

gelisiminde 6nemli ve tedavi edilebilir bir risk faktoriidiir (80).

Seliilite en sik eslik eden komorbid hastalik DM (%20) ve HT (%20), ikinci sirada
ise kardiovaskiiler sistem hastalig1 (%12,86) olarak saptandi. Carratala ve ark.
(80)’nin ¢alismalarinda bizim ¢alismamiza benzer olarak seliilitte en sik tespit
edilen komorbid hastalik DM (%25) olmasina ragmen, Mokni ve ark.’nin (16) yaptig
baska bir ¢aligmada ise diyabetin seliilit olusumunu etkilemedigi belirtilmistir. Ancak
Suaya ve ark. (166) tarafindan Amerika'da yapilan ¢alismada da deri ve yumusak doku
enfeksiyonlarinin  komplikasyonlarinin diyabetik hastalarda daha sik gelistigi

belirtilmistir.

Seliilit tedavisi en az 10 giin olmalidir. Baz1 6zel durumlarda 3—4 haftaya kadarda
uzatilabilir (87). Bizim ¢alismamizda ortalama hastanede yatis siiresi 8,46+4,69 giin,
toplam tedavi stiresi ise 13,08+4,30 olarak saptandi. Turhan ve ark. (12)’nin yaptigi
bir calismada parenteral antibiyoterapi siiresi ortalama 3-7 giin, toplam tedavi siiresi
ise 10-14 giin olarak tespit edilmistir. Concheiro ve ark. (167) tarafindan yapilan bir
calismada da hastanede yatis siiresi 3-29 giin, ortalama 10,20 giin olarak saptanmustur.

Seliilitte sadece %2-4 olguda kan kiiltlirii pozitifligi tespit edilebilmektedir (12).
Bizim ¢alismamizda da kan kiiltlirii pozitiflik oran1 %1,4 olarak saptandi. Perl ve
ark. (168) eriskinleri; Sadow ve ark. (169) c¢ocuklar1 kapsayan ¢aligmalarinda
seliilitli hastalardan alinan kan kiiltlirii pozitifligini sadece %2 olarak bildirilmistir.
Bu calismalarin hepsinde seliilit vakalarinin kan kiltlirii pozitiflik oranin ¢ok
diisik olmasi ve seliilitte olast etkenlerin siklikla biliniyor olmasi nedeniyle

hastalardan kan kiiltiirii alimi maliyet-etkin olmadigi nedeni ile 6nerilmemektedir

(12).

Empirik tedavi, seliilitin en sik etkenleri olan streptokoklara ve S. aureus’a yonelik
olmalidir (96,97). Bizim calismamizda %64,3 oranla en sik IV ampisilin-sulbaktam
kullanilmistir. Diger hastalarin %25,7’sinde IV sefazolin, %4,3’iinde 1V piperasilin-
tazobaktam, %1,4’iinde IV vankomisin, %1,4’{inde IV ampisilin+ciprofloksasin tercih

edilmistir. %2,9’unda da yamt almamadig icin IV olarak sefazol’den ampisilin-

54



sulbaktam’a gecilmistir. Ardisik oral tedavide %55,71’1 amoksisilin klavulanik asit,
%7,1°1 sefazol almigtir. %37,14’{iniin sadece parenteral tedavi alip ardisik oral

tedavi almadig tespit edildi.

Dong ve ark. (145) galismalarinda seliilitin parenteral tedavisinde %47°lik oranla en
sik Sefazolin’i tercih etmislerdir. Benzer sekilde Perl ve ark. (168) da sefazolinin
tedavide birinci sirada tercih edildigini bildirmislerdir. Ampisilin-sulbaktam ise bir 8
laktam ve B laktamaz inhibitdr kombinasyonu olup Amerika'da ilk kez 1987 yilinda
kullanima sunulmustur. Gram pozitif, gram negatif ve ayrica anaerop etkinligi de olan
genis spektrumlu bir antibiyotiktir. Intraabdominal, jinekolojik, solunum sistemi, deri
ve yumusak doku ile diyabetik ayak enfeksiyonlarinda sik tercih edilmektedir. Seliilit
tedavisinde sefoksitin, sefazolin, sefotaksim ile ampisilin-sulbaktam tedavilerini
karsilagtiran ¢alismalarda anlamli fark saptanmamustir (145). Lazzarini ve ark. (170)
tarafindan yapilan ¢alismada tek tedavi seklinde en sik amoksisilin-klavulonat
kullanilmis, ikili tedavi seklinde ise en sik kullanilan kombinasyon penisilin ve
klindamisin olmustur. Lazzarini ve ark. (171) tarafindan yapilan baska bir ¢aligmada
seliilit tanistyla takip ve tedavi edilen 59 hastadan hastaneye yatirilarak tedavi
gorenlerde ampisilin-sulbaktam ve klindamisin, ayaktan tedavi gorenlerde ise
amoksisilin-klavulonat tercih edilerek kiir saglandigi belirtilmistir. Diger tedavi
secenekleri de nafsilin, sefuroksim, sefaleksin, eritromisin, klindamisin, doksisiklin,

vankomisin ya da teikoplanin olarak siralanabilir (12).

Kan kiiltiirinde S. aureus iireyen bir hastamizin antibiyograminda metisilin duyarl
bulundu. Ulkemizde seliilitli hastalarda yapilan calismalarda kan kiiltiirii, doku
ve/veya aspirasyon kiiltiirlerinde iireyen stafilokoklarin hepsi metisiline duyarl: tespit
edilmistir (12,147). Toplumdan gelen seliilit vakalarinda empirik parenteral tedavi
olarak oncelikle MSSA ve penisilin duyarli streptokoklara yonelik ampisilin-
sulbaktam veya sefazolin tercih edilmistir. Daha 6nce baska nedenlerle hastanede yatis
Oykiisii olan bir hastaya MRSA riskine yonelik vankomisin baglanmistir. Teikoplanin
ise tercih edilmemistir. Empirik tedaviye yanit alinamayan seliilit olgularinda etken
mikroorganizmalar arastirilarak, ayirict tanilar mutlaka gozden gecirilmelidir. Son
yillarda, toplum kaynaklit MRSA enfeksiyonlarinin ABD’de ve diinyanin pek ¢ok
bolgesinde goriilme orani artmaktadir. Toplum kaynakli MRSA enfeksiyonlari

55



intravendz madde bagimlilari, homoseksiieller, mahkumlar ve sporcular arasinda

daha sik goriilmektedir (105, 172).

Calismamizdaki smirliliklar ise su sekilde siralanabilir; hastalarda demir, demir
baglama bakilamadig: i¢cin hemoglobin degeri kadinlarda 12 gr/dL; erkekler de 14
gr/dL {izerinde olan hastalar ¢alismaya dahil edildi. Hasta sayisinin yetersizligi esasen
temel sinirliliktir. Daha ¢ok sayida hasta ve daha fazla parametreyle yapilacak daha

genis caligmalar, bu konudaki aydinlatilmamis noktalara 151k tutacaktir.
Seliilitli hastalarda kontrol grubu hastalarina gore hepsidin daha yiiksek bulunmustur

(p<0,000). Sonug olarak bu hastalarda spesifik bir tan1 yontemi olmamasi nedeniyle

akut faz proteini olarak hepsidinin de taniya yardimei olacagini diisiiniiyoruz.
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