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Enfeksiyon, total diz protezi uygulamalar›nda önemli bir komplikasyondur ve ciddi bir morbiditeye sa-
hiptir. Bu yaz›da, çimentolu total diz protezi uygulamas›ndan sonra ortaya ç›kan Nocardia farcinica en-
feksiyonu olgumuzu sunuyoruz. Yetmifl sekiz yafl›ndaki erkek hasta, sol gonartroz nedeniyle total diz
artroplastisi ameliyat› sonras› birinci ayda bafllayan dizde hareket k›s›tl›l›¤›, a¤r› ve flifllik yak›nmalar›
ile poliklini¤imize baflvurdu. Artroskopik debridman, sinevektomi ve antibiyotik tedavisinin ard›ndan
iyileflme sa¤lanamay›nca, hastan›n total diz protez komponentleri ç›kar›ld›. Tedavisinde yirminci ay›-
n› dolduran hastan›n dizinde henüz iyileflme sa¤lanamam›flt›r ve olgunun izlemi devam etmektedir.  
Anahtar sözcükler: Artroplasti; diz; enfeksiyon; Nocardia.

Günümüzde artroplasti ameliyatlar›n›n uygulanma
s›kl›¤› giderek artmaktad›r. Protezli eklemlerle iliflkili
enfeksiyonlar daha nadir ortaya ç›ksa da tekrarlayan
cerrahi giriflimler, yüksek morbidite, uzam›fl t›bbi teda-
vi ve yüksek maliyet nedeniyle en y›k›c› komplikasyon
olarak kabul edilmektedir.[1]

Primer kalça replasman› yap›lan hastalarda ilk iki y›l
içindeki enfeksiyon oran› genellikle %1’den azd›r; diz
replasman› yap›lanlarda ise bu oran %2’nin alt›nda-
d›r.[2] Total eklem artroplasti enfeksiyonlar›n›n büyük
ço¤unlu¤unu gram pozitif bakteriler olufltururken; en
s›k etiyolojik etken olarak Staphylococcus aureus ve
Staphylococcus epidermidis’e rastlanmaktad›r.[3]

‹lk olarak Frans›z veteriner Edmond Nocard tara-
f›ndan 1888'de s›¤›rlarda izole edilen ve iki y›l sonra da
Eppinger taraf›ndan insanda görülen bir olgu olarak
yay›mlanan aerobik Actinomycetes ailesine ait Nocardia;

total eklem artroplastisinde enfeksiyon etkeni olarak
oldukça nadir görülen ciddi komplikasyona yol açar.[4,5]

Literatürde oldukça nadir görülmesinden dolay› to-
tal diz artroplastisi sonras› Nocardia farcinica enfeksiyo-
nu geliflen olgumuzu sunuyoruz.    

Olgu sunumu

Sol diz a¤r›s› d›fl›nda yak›nmas› olmayan, yetmifl se-
kiz yafl›nda sa¤l›kl› erkek hasta, sol gonartroz (fiekil 1)
nedeniyle çimentolu total diz artroplasti ameliyat› sonra-
s› birinci ayda bafllayan sol dizde flifllik, k›zar›kl›k, aktivi-
telerle artan ve istirahatte de var olan a¤r› yak›nmalar› ile
poliklini¤imize baflvurdu. Özgeçmiflinde sa¤ gonartroz
nedeniyle 15 y›l önce sa¤ total diz protez ameliyat› öykü-
sü ve kontrol alt›nda hipertansiyon d›fl›nda bir özellik ol-
mad›¤› ö¤renildi. Hastan›n taburcu oldu¤u günkü kan
parametrelerinde; C reaktif protein (CRP) 1.5 mg/l,
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eritrosit sedimantasyon h›z› (ESH) 28 mm/saat, beyaz
küre say›m› 7800/mm3 olarak saptand›. Yap›lan fizik mu-
ayenede sol dizde hassasiyet, k›zar›kl›k, ›s› art›fl›, eklem-
de az miktarda efüzyon saptand›. Sol diz eklem hareket-
leri k›s›tl› ve a¤r›l› idi, eklem hareket aç›kl›¤› 80 derece
fleksiyon, 0 derece ekstansiyon olarak saptand›. Vücut
›s›s› 37.5°C ölçüldü. Laboratuvar tetkiklerinde; CRP
14.2 mg/l, ESH 75 mm/saat, beyaz küre say›m›
12.100/mm3, açl›k kan flekeri 191 mg/dl ve di¤er kan de-
¤erleri normal bulundu. Dizin radyolojik incelemesinde
patolojik bir bulguya rastlanmad› (fiekil 2). 

Protez enfeksiyonu düflünülen hastaya tan›sal ve te-
davi amaçl› artroskopi yap›ld›. Standart antero-medial ve

antero-lateral portlar arac›l›¤› ile ekleme girildi. Eklem
s›v›s›n›n makroskobik görünümünün hafif bulan›k, sar›
renkte oldu¤u görüldü ve eklemde hipertrofik dokular
izlendi. Doku örnekleri al›nd›, eklem 15 litre izotonik
sodyum klorür (NaCl) solüsyonu ile irrige edildi. Al›nan
örneklerden bakteriyolojik, mikolojik ve mikobakteriyo-
lojik incelemeler yap›ld›. Bakteriyolojik kültürlerde 24
saat sonunda üreme saptanmad›, kanl› agar besiyerinde
5. günde; kuru, gri, yüzeyi düzgün olmayan koloniler
gözlendi. Koloniden yap›lan Gram boyal› preparatta
dall› filamantöz yap›da Gram pozitif çomaklar, modifiye
Ehrlich-Ziehl-Neelsen (EZN) boyal› preparatta ise zay›f
aside dirençli bakteriler görüldü. Etken, aerobik Acti-
nomycetes ailesi üyesi  (Nocardia) bir bakteri olarak de¤er-
lendirildi. Üreyen bakteri, tan›n›n do¤rulanmas› ve tür
tayini için yurtd›fl›ndaki referans laboratuvar›na (Claude
Bernard Üniversitesi Mikoloji Laboratuvar›, Lyon,
Fransa) gönderildi. Etken Nocardia farcinica olarak ta-
n›mland›.

Disk difüzyon yöntemi ile yap›lan antibiyotik duyar-
l›l›k testi sonucuna göre izolat›n  vankomisin, teikopla-
nin, amoksisilin-klavulanik asit, trimetoprim-sulfame-
toksazol, eritromisin, ampisilin-sulbaktam, klaritromisin
ve üçüncü kuflak sefalosporinlere dirençli; amikasin, li-
nezolid, tigesiklin, imipenem ve siprofloksasine duyarl›
oldu¤u saptand›.

Antibiyotik duyarl›l›k testi sonucuna göre amikasin
500 mg 1×2 IV ve linezolid 600 mg 2×1 oral olarak, an-
tibiyotik tedavisine baflland›. Nokardiyoza ba¤l› olas›
dissemine enfeksiyon aç›s›ndan ve altta yatan maligni-
te araflt›rmas›na yönelik olarak, hastan›n kraniyal mag-
netik rezonans (MR) görüntüsü, toraks bilgisayarl› to-
mografisi (BT) çekildi ve bat›n ultrasonografisi (USG)
yap›ld›, herhangi bir patolojik bulguya rastlanmad›.
Üreyen mikroorganizma türü göz önüne al›narak, ol-
guda olas› immünsupresyon parametreleri (immünglo-
bulinler, CD4 ve CD8, anti-HIV) ve hematolojik ma-
lignite (periferik yayma ve radyolojik incelemeler)
araflt›r›ld› ve tamam› normal s›n›rlarda ve/veya negatif
olarak bulundu. Hastan›n ileri sorgulamas› ve fizik ba-
k›s›nda Nocardia inokülasyonuna yol açabilecek toprak-
la temas, travma öyküsü ya da kutanöz bir girifl kap›s›
saptanmad›.

Hastan›n antibiyoterapi alt›nda ak›nt›, k›zar›kl›k ve
biyokimyasal parametrelerinde (CRP 8.38 mg/l, ESH
90 mm/saat, beyaz küre say›m› 7800/mm3) anlaml› ge-
rileme olmamas› nedeniyle antibiyotik tedavisinin
üçüncü haftas›nda enfeksiyon hastal›klar› klini¤i ile ya-
p›lan konsültasyon sonucu, diz protez komponentleri-
nin ç›kar›lmas›na karar verildi. Yap›lan ameliyatta diz
protezine ait komponentler ç›kar›l›p, debridman yap›l-

fiekil 1. (a, b) Hastan›n ameliyat öncesi diz grafileri.

fiekil 2. (a, b) Hastan›n ameliyat sonras› diz grafileri.

(a) (b)

(a) (b)
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d›ktan sonra eklem aral›¤›na sementten oluflturulan
dolgu (spacer) yerlefltirildi (fiekil 3). Hastan›n mevcut
antibiyotik tedavisine hastanede yat›r›larak, üç ay de-
vam edildi. Hasta, klinik izlemlerinde iyileflme sapta-
n›nca (CRP 2.44 mg/l, ESH 40 mm/saat, beyaz küre
say›m› 6460/mm3) antibiyotik tedavisi olarak, siprof-
loksasin 750 mg tb 2×1 ve amikasin 500 mg 1×2 IV
kombinasyonu ile taburcu edildi. Bir ay sonra dizde a¤-
r›, ›s› art›fl›, ak›nt› nedeniyle olgu tekrar yat›r›ld›. Has-
tan›n, ameliyat ile eklemi aç›larak, debridman yap›ld›
ve sementten elde edilen dolgu de¤ifltirildi. Operasyon
örne¤inden gönderilen kültürde ayn› bakterinin üre-
mesi ve ayn› antibiyotik duyarl›l›k paterninin görülme-
si üzerine, antibiyotik tedavisi imipenem 500 mg 3×1
IV ve amikasin 500 mg 1×2 IV kombinasyonu olarak
modifiye edildi. Yirminci ay›n› dolduran hastan›n kli-
nik izlemlerinde, genel durumu iyi, aktif yaflant›s›n›
sürdürmekte birlikte hala a¤r› yak›nmas› ve yara yerin-
de az miktarda ak›nt›s› bulunmaktad›r (fiekil 4). Yeni
bir antimikrobik tedavi kürü uygulanmas› ya da ampü-
tasyon karar› vermek aç›s›ndan, ayl›k periyotlarla olgu-
nun izlemine devam edilmesi planland›.  

Tart›flma
Aerobik Actinomycetes ailesine ait Nocardia, fungus-

lar›n hiflerine benzeyen uzun dallanm›fl filamanlar ya-
par.[6] Gram pozitif olmakla birlikte aside dirençli aerob
bakterilerdir. Nocardia çevresel saprofitdir, toprakta,
suda ve organik maddelerde yaflar.[7] Fakültatif hücre içi
patojen olan Nocardia, makrofaj ve polimorfonükleer
(PMN) lökosit içinde üreme yetene¤indedirler. Viru-
lans›ndaki temel faktörler; filamentöz lag faz› hücrele-
ri ile fagositoz direnci oluflturmalar›, fagozom-lizozom
birleflme inhibisyonu ve kompleks glikolipid hücre du-
var›d›r. Nocardia türlerinin süperoksit dismutaz ve ka-
talaz enzimleri insan nötrofillerine karfl› direnç sa¤la-
maktad›r.[4,8] Nocardia enfeksiyonun yerlefliminde solu-
num sistemi ve deri primer bölgelerdir.[6] Mikroorga-
nizmalar›n inhalasyonu ve primer olarak üst solunum
yolunda ço¤almas› ya da deriye inokülasyonu ile insan-
da enfeksiyon geliflir.[7] N. asteroides insanda en s›k gö-
rülen patojen olmakla birlikte, yeni taksonomik s›n›f-
land›rmada Nocardia asteroides kompleksi üyesi sufllar
olan N. brasiliensis, N. farcinica, N. nova, N. transvalen-
sis ve N. otitidiscaviarum, insanda hastal›k oluflturan di-
¤er Nocardia türlerinden bafll›calar›d›r.[9]

F›rsatç› bir patojen olan Nocardia için immünsupres-
yon en önemli risk faktörüdür, %10’un alt›ndaki hasta
grubunda ise Nocardia enfeksiyonu için predispozan bir
faktör bulunmamaktad›r. Nokardiyoza en s›k sebep olan
faktörler; kronik obstrüktif akci¤er hastal›¤›, uzun süreli
steroid kullan›m›, diyabet, transplantasyon, insan ba¤›-

fl›kl›k yetmezlik virüs enfeksiyonu (H‹V), alkolizm, ma-
lignitelerdir.[7,8]

‹mmünsüprese hastalarda pulmoner veya yayg›n bir
enfeksiyon olarak görülen nokardiyozun, primer akci-
¤er hastal›¤›ndan hematojen yay›m› ile hastal›¤›n eks-
trapulmoner formu oluflur ve olgular›n yaklafl›k yar›-
s›nda akci¤er d›fl› enfeksiyon bulgular› da geliflir.[5] Sis-
temik nokardiyozda en s›k tutulan organlar baflta mer-
kezi sinir sistemi olmak üzere, deri ve deri alt› dokusu,
göz, kalp, lenf nodülleri, böbrekler, intestinal sistem,
kemik ve eklemlerdir.[5,8] Ölüm oranlar› merkezi sinir
sistemi tutulumu olan olgularda %50’yi aflarken, mer-

fiekil 4. Hastan›n dizinin önden görünümü. [Bu flekil, derginin
www.aott.org.tr adresindeki çevrimiçi versiyonunda renkli
görülebilir]

fiekil 3. (a, b) Hastan›n protez komponentlerinin ç›kar›l›p eklem
aral›¤›na sementten oluflturulan dolgu (spacer) yerlefltir-
ildikten sonraki radyografisi.

(a) (b)
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kezi sinir sistemi d›fl› tutulum gösteren olgularda ise bu
oran %20 olarak bildirilmifltir.[8,10]

Nocardia enfeksiyonlar› primer olarak süpüratif olup,
nekroz ve apse formasyonu ile birlikte geliflebilir. Klinik
tan› Nocardia için oldukça zordur. Semptom, bulgular ve
radyolojik çal›flmalar tan›y› destekler ancak patognomo-
nik de¤ildir.[8] Pnömotik süreç daha s›k görülmesine kar-
fl›n, sporotrikoza benzer lenfogranülomatöz enfeksiyon-
lar geliflebilir. Kutanöz tutulum kendini apse, nodüler
lenfanjit, selülit ve drene sinus traktlar› olarak ortaya ko-
yar.[4,8,11]

Bakteriyolojik kültür hastal›¤›n tan›s›nda alt›n stan-
dart yöntemdir. Kültürde Nocardia kolonilerinin görü-
nür hale gelebilmesi için 48-72 saat gerekmektedir, da-
ha h›zl› üreyen bakterilerden dolay› rutin laboratuvar
incelemelerinde gözden kaçabilmektedir. Üremeleri
yavafl oldu¤undan kültürler en az dört hafta süre ile in-
kübe edilmelidir.[4,8] Nocardia 2-7 gün içerisinde %5
kanl› agar, çikolata agar ve Bactec kan kültürü gibi be-
siyeri ve sistemlerde üretilebilmektedir.[7] Üreme ›s›
aral›klar› genifl olup, %5-10 CO2 üremeyi h›zland›r›r.
Bakteri, Mycobacterium tuberculosis için kullan›lan besi-
yerinde de üreyebilirler.[4]

Nokardiyoz sa¤alt›m›nda enfeksiyon bölgesi ve flid-
deti, kona¤›n immün durumu, potansiyel ilaç etkile-
flimleri ve toksisiteleri ve Nocardia’n›n türü göz önünde
bulundurulmal›d›r.[5,12,13] Nocardia türleri ço¤unlukla çe-
flitli antimikrobik s›n›flar›na de¤iflken duyarl›l›k göste-
rirler. Bunun nedeni bilinmemekle birlikte, enfeksi-
yonlar›n ço¤unun toplum kaynakl› olmas› dolay›s›yla,
Nocardia’daki ilaç direncinin yap›sal direnci yans›tt›¤›
söylenebilir.[14] Optimal antimikrobik rejimleri kontrol-
lü klinik çal›flmalarla bugüne kadar tan›mlanmad›¤›n-
dan, baflar›l› tedavi için, uygun cerrahi drenaj ve deb-
ridmanla birlikte kombine antimikrobik uygulamalar›-
n›n gerekti¤i belirtilmektedir.[5,12,13]

Sefotaksim-imipenem, amikasin-imipenem ve ami-
kasin-sefotaksim aras›nda sinerji bildirilmektedir. No-
cardia farcinica ve N. otitidiscaviarum gibi Nocardia kö-
kenleri sulfanamidli rejimlere yüksek oranda direnç
gösterirler. Sulfanamidlere yan›t vermeyen, tolere ede-
meyen ve N. farcinica gibi antimikrobiklere dirençli
olan türlerle enfekte olan hastalar›n sa¤alt›m›nda, al-
ternatif rejimlere baflvurmak gerekir.[12,13] Sa¤alt›mda al-
ternatif ajanlar›n seçiminde çok az klinik veri bulunma-
s› ve in vitro sonuçlar›n de¤iflken olmas› nedeniyle, re-
ferans laboratuvarlar›n›n duyarl›l›k test sonuçlar›na ge-
reksinim vard›r. Ancak antimikrobik duyarl›l›k belirle-
mede bugün için uluslararas› geçerli referans bir yön-
tem yoktur ve laboratuvar verilerinin klinik sonuçlarla
uyumlu oldu¤u çok az say›da yay›n vard›r. Ancak yeni

bir oksazolidinon olan linezolid, tüm Nocardia türleri-
ne etkili ve oral biyoyararlan›m›n›n %100’e yak›n ol-
mas› nedeniyle, gelecek için primer nokardiyoz sa¤alt›-
m›nda umut verici bir ajand›r. Pahal› olmas›, k›sa-dö-
nem kullan›m için ruhsat alm›fl olmas› ve kemik ili¤i
süpresyonu gibi önemli toksik etkilerinin bildirilmifl ol-
mas› gibi nedenler dolay›s›yla, henüz kullan›m› s›n›rl›
tutulmaktad›r.[12,13] Bununla birlikte antimikrobik du-
yarl›l›k test sonuçlar› göz önüne al›nd›¤›nda, hastane
d›fl›nda oral olarak kullan›labilecek, tek seçenek olan
siprofloksasin bir çok türe etkisizdir, N. farcinica türle-
rine etkinli¤i %68-88 olarak bildirilmektedir.[12]

Sa¤alt›ma geç yan›t veren olgularda bafllang›çtaki
parenteral ve sonraki oral tedavi süreleri uzat›l›r.[12] An-
cak optimal tedavi süresi bilinmemektedir ve enfeksi-
yonun tekrarlayan do¤as› nedeniyle uzun süreli tedavi
önerilmektedir.[15] Tedavi süresindeki öneriler, primer
olarak olgu bildirimlerine dayand›r›lmaktad›r. Primer
kutanöz enfeksiyonda genel olarak 1-3 ayl›k sürelerin
sa¤alt›c› oldu¤u belirtilmekte; immünsupresif konakta,
pulmoner ve sistemik nokardiyozun tedavisinin 6-12 ay
süreyle olmas› ve santral sinir sistemi tutulumu olan ol-
gularda, bu sürenin 12 aya kadar ya da daha fazla uza-
t›lmas› önerilmektedir.[12,13,16,17] Infectious Disease Society of
America (IDSA) ise nokardiyozun kutanöz formunda
sa¤alt›m süresini, nekrotik nodüller için cerrahi debrid-
man ve büyük subkutan apseler için drenaj uygulanma-
s› ile birlikte; enfeksiyonun dissemine oluflu ve hastan›n
altta yatan immünsupresyonuna ba¤l› olarak 6-24 ay
aras›nda önermektedir.[18] Moylett ve ark.[19] da bir ol-
guda tedavi süresini 24.5 aya kadar uzatm›flt›r.[12,13] Baz›
merkezler tedavi sonland›ktan sonra, profilaksi uygula-
mas›na devam etmektedirler.[20] Tedavi yan›ts›zl›¤›, pri-
mer ilaç direnci, ilac›n enfeksiyon bölgesine yetersiz
ulafl›m› ya da cerrahi drenaj gerektiren apse oluflumu
gibi nedenlere ba¤lanmaktad›r.[12] Ayr›ca enfeksiyon
seyrinde iyileflme ve tekrarlamalar hastal›¤›n seyrinde
bildirilmektedir.[5,21,22]

Tedavide sorun yaflanmas›n›n farkl› nedenleri de be-
lirtilmektedir. Nocardia asteroides kompleks üyesi köken-
ler, organizman›n konakta süre¤en olarak yaflamas›n›
sa¤layacak kadar, önemli fagositik fonksiyonlar› inhibe
etme yetene¤ine sahiptirler.[19] Nocardia türleri aktive
makrofajlar taraf›ndan fagosite edilir ancak bu organiz-
malar makrofajlardan kaçarak, intrasellüler olarak yafla-
yabilirler ve tekrarlayan enfeksiyonlara yol açabilirler.[23]

Ayr›ca antimikrobiklerin in vitro etkinliklerinin hayvan
modellerinde gösterilmesinin gereklili¤i de tart›fl›lmak-
tad›r. Bir araflt›rmada amikasinin çok h›zl› metabolize
olarak, plazma düzeylerine ya da enfekte bölgeye ulafl-
mad›¤› ve dolay›s›yla nokardiya üremesini inhibe etme-
di¤i gösterilmifltir.[24]
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Bu olguda Nocardia’n›n protez enfeksiyonu olufltur-
mada, enfeksiyonun tetikledi¤i öngörülen diyabet d›-
fl›nda bir risk faktörü yoktur. Literatürde iki immün-
supresif olguda spontan olarak geliflen diz eklemini tu-
tan septik artrit olgular› bildirilmektedir.[25,26] Bunlar-
dan biri renal transplant hastas› olup, Türkiye’den bil-
dirilmifltir. Nizam ve ark.[27] diz protezi yerlefltirilen bir
olguda 5 ay sonra geliflen ve N. nova soyutlanan bir sep-
tik artrit olgusu yay›nlam›fllard›r. ‹rrigasyon ve sino-
vektomi uygulanan bu olguda, klaritromisin, amoksisi-
lin-klavulonik asit ve trimetoprim-sulfametoksazol’den
oluflan üçlü kombinasyon ile 2.5 y›ll›k antimikrobik te-
davi süreci sonunda, tam iyileflme sa¤lam›fllard›r.

Protez enfeksiyonlar›n›n fizyopatolojisi özellik gös-
termektedir. Serum komponentlerinden özellikle albu-
min, yabanc› cisim üzerinde depolan›r ve nötrofil akti-
vasyonunu önler. Bundan dolay› protez yüzeyine bak-
teriyel adezyon kolaylafl›r. Planktonik bakteri olarak,
biyofilm içinde sessizce yaflam›n› sürdürür. Biyofilm
içindeki bakterinin dura¤an faz›na antibiyotikler etki-
sizdir. Hücre içi persistans gösteren bakterilerin ami-
noglikozidlere düflük duyarl›l›klar› vard›r. Baflta stafilo-
koklar olmak üzere baz› mikroorganizmalar “slime” ad›
verilen polisakkarit yap›s›nda glikokalisiyel bir madde
salg›larlar. Slime, antibiyotiklerin bakteri hücresine pe-
netrasyonunu önler, nötrofillerin kemotaksisini azal-
t›r.[2]

Nokardiyoz tedavisine olumsuz yan›tta çeflitli fak-
törlerin rol oynad›¤› ortadad›r. Bugün ileri yafl ve kon-
trollü diyabetin d›fl›nda gösterilebilecek baflak bir im-
münsupresif etki söz konusu de¤ildir. Bu olguda anti-
mikrobik tedavisinin baflar›s›z olmas›nda, Nocardia tü-
rünün N. farcinica gibi antimikrobiklere dirençli bir tür
olmas›, idame tedavide oral yolla kullan›labilecek anti-
mikrobik tedavi seçene¤inin s›n›rl› olmas›, prostetik
enfeksiyon oda¤›n›n antimikrobiklerin en güç etkili
olabilece¤i bölge olmas› ve bakteri eradikasyonunun
sa¤lanamamas› gibi önemli ö¤elerin bir arada bulun-
mas› gösterilebilir. Dolay›s›yla Nocardia türü bir bakte-
ri soyutlanan protez enfeksiyonlar›n›n tedavi ve izle-
minde uzun süreli multidisipliner yaklafl›m gereklidir.
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