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on yıllarda, gastrik ve intestinal motor bozuklukların kricik 
hastalarda önemli yan erkilere neden olduğu anlaşılmıştır. 
Bu bozukluklar, enteral beslenmenin bozulmasına ve gast- 

tik içeriğin aspire edilmesine neden olabilir. 
Enteral beslenen hasraların 9640'ında ishal meydana gel- 

mektedir. Bu ishâl genellikle pek çok faktöre bağlı olmakla bir. 
likte uygunsuz, hızlı ince barsak geçişi eri sık neden olarak ileri 
sürülmektedir. Absorbsiyon, kritik hastalarda mukozal fonksi- 
yonlardaki bozulma nedeniyle azalmıştır. İnce barsakça absorb- 
siyon bozukluğuna bağlı olarak, kolona absorbe olmamış besin 
maddelerinin girişi osmotik diyare ile sonuçlanabilir (1). 

İnfeksiyon dışı ishal nedenleri arasında; konstipasyon için 
kullanılan ilaçlar, hiperosmolar enreral beslenme formülerleri, 
beslenme sınırlamaları veya eklemeleri (sür ürünlerini kısmak, 
yüksek prorein içeriği), total parenteral beslenme ve antibiyotik- 
ler sayılabilir (2,3). 

İnfeksiyoz İshaller 
Hastane kaynaklı bakteriyel encerirler yüksek morbidite ve 

mortaliteye neden olabilir. Hastane kaynaklı gastrointestinal sis- 
tem infeksiyon oranı, bağışıklık sistemi baskılanan ve malignen- 
sisi olan hastalarda daha yüksek bulunmuştur. Hastanede kalış 
süresi uzadıkça, riskin artuğı gösterilmiştir (3,4). 

Enceropavojenler, bakteri, virus ve parazitler olabilir. Has- 
tane kaynaklı bakteriyel infeksiyonlar, gelişmekte olan ülkeler- 
de daha sıktır. Hastanede yaran hastalarda, yatış süresi üç günün 
üstünde olduğunda kültür alınmaması kuralı, bağışıklık sistemi 
baskılanmış hasralarda ve salgınlarda kullanılmamlıdır (3). Saf- 
monella türleri en sık bildirilen etkenlerden biridir. Shigella ve 
Yersinia türleri, E.coli O157:H7, enteropatojenik E cofi, entero- 
toksijenik E.cofi ve Vibrio eholerze'nin da etken olabildiği bildi- 
rilmiştir (4,5,6). 

Viral hastane kaynaklı infeksiyon etkenleri; roraviruslar, ast- 
roviruslar, caliciviruslar gelişmiş ülkelerde daha sıktır, Diğer has- 
tane kaynaklı gastrointestinal sistem infeksiyonu yapan viral 
etkenler, enterik adenovirüslar, norwalk virüs, astrovirus ve ro- 
roviruslardır (4,7,8). 

Giardia ve Cryptosporidium ile gündüz bakımevi ve hastane- 
lerde gastrointesrinal sistem salgınları bildirilmiştir (4). Cryptos- 
poridizem parvum, immünsüpresif hastalarda hayatı tehdir eden 
infeksiyonlara neden olabilir (5,9). 

Antibiyotik İlişkili İshal 

Antibiyorikler, perisraltizmi, arrırarak, kolon irritanı olarak 
veya kolon florasını değiştirerek ishale neden olabilir. Anribiyo- 
rik ilişkili ishal ve kolit, bürün anribiyotiklerle olabilir. C.difi- 
cile en sık antibiyotiğe bağlı koliz nedeni iken, S.aureus, antibi- 

yorik dirençli Salmonella türleri, Baeruginosa, enterotoksijenik 
C.perfringens, Candida türleri de erken olarak bildirilmiştir 
(10,11). Eritromisin barsak peristahtizmini artırarak ishale ne- 
den olabilir (11). 

C.difficile'e Bağlı İshal 
C.difiicile'in antibiyotiğe bağlı psödomembranöz enteroko- 

lir (PMK) ile bağlantısı, 1978 yılında ortaya çıkartılmış ve daha 
sonra insidansı dramatik olarak arımıştır. Bu mikroorganizma, 
gelişmiş ülkelerde hastane kaynaklı diyarelerin başlıca nedenidir 
(8,12). Salgınların maliyeri çok yüksektir, hastanede yatış süresi- 
Dİ uzatır, hasta bakımını güçleştirir (13), 

PMK olgularının 9690-99'unundan Clostridium difficile so- 
rumludur. Antibiyotik kullanımı dışında, insülin bağımlı DM, 
hepatik ve böbrek yetmezliği, malnütrüsyon, kistik fibrozis veya 
üst gasıroinresrinal sistem cerrahisi, 5-florourasil ve sisplatin kul- 
anımı da sorumlu olabilir (14). 

Pafogenez 

Olaylar zinciri şu şekilde gelişmektedir (2); normal kolon 
mikroflorası bozulması, C.Zifficile ile karşılaşma ve kolonizas- 
yon, toksin yapımı ve toksin aracılıklı intestinal hasar ve infa- 
masyon. 

Konakçı faktörlerine, özellikle C diffci/e voksinine immün 
yanıta göre, klinik tablo, kolonizasyondan asemptomatik taşıyı- 
cılık ve hastalığa (hafif diyare, hayatı tehdit eden psödomembiz- 
nöz kolir) kadar değişen yelpazede gelişebilir (11,13). 

Kolon Mikroflorasında Bozukluk 

Normal srabil inresinal floraya kolonizasyon direnci de- 
nir. Basitçe geniş spektrum ve özellikle anti-anaerobik ajanlar, 
Cdificile infeksiyon riskini artırırlar (11). Vankomisin ve met- 

ronidazol dahil bütün antibiyotiklerle C.dificile aracılıklı ishal 
gelişebilir. Ancak spesifik bir ajan için oran vermek zordur. Bir 
antibiyotiğe bağlı G.difficile aracılıklı ishal gelişme sıklığı; o an- 
ribiyoriğin kullanım sıklığı, uygulama yolu ve kolon mikroflo- 
rası üzerindeki etkisiyle ilinrilidir. Ancak bu ilişkinin sık olduğu 
ancibiyotikler; klindamisin, sefalosporinler, ampisilin ve amok- 
sisilindir (2). Aminoglikozirler, Horokinolonlar, anripsödomonal 

penisilinler (piperasilin, tikarsilin ), penisilin, trimeroprim, ri- 
fampisin, fusidik asit, nirrofurancoin ve amoksisilin /klavülonik 
asirin, C gificiie ishaline neden olma potansiyeli düşük olarak 
belirlenmiştir (11). 

C.difficile'e Maruziyet ve Kolonizasyon 

Hasraneye başvurduktan ve anribiyotik kullanımına başla- 

dıktan sonra taşıyıcılık oranının 9615-21 olduğu gösterilmiştir. 
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Cidiğicile ile kolonize hastaya bakım veren sağlık personelinin 
ellerinin 4659 oranında C.difizile ile infekre olduğu gösterilmiş- 

rir, Asemptomarik taşıyıcılar, nadiren C.difficile'e bağlı ishal ara- 
ğı geliştirir, ancak çevreyi kontamine edebilir. Sporlar hastanede 

varlıklarını aylarca devam ettirebilir, çünkü pek çok dezenfekta- 

na dirençlidir (2,13). 

Toksin Yapımı ve Toksin Aracılıklı Barsak Hasarı ve 

İnflamasyon 

Cidiffcile roksini, psödomembranöz kolirli hastaların 
Yo95'inin dışkısında, antibiyotik ilişkili ishalerin 9830'unda, an- 
übiyorik alan hastaların 965'inde pozirif bulunmuştur. Külrür 
pozirifliği toksin pozitiHiğinden daha az özgüldür. Toksin A ve 
B potenr, proinflamatuvar sitokin yapımına ve salgılanmasına 
yol açar. Ayrıca eho protein aracılığıyla hücre aktin iskelerini bo- 
zar, hücre yuvarlak hale gelir ve hücre ölümü ile sonuçlanır (11). 
Toksin lamina propriada belirgin infamasyona neden olur. Ağır 
olgularda, histolojide kolenik mukozada fokal ülserasyonlar ve 

yüzeyinde inflamatuvar hücreler içeren pürülan materyal ve nek- 
rorik debris meydana gelir. Psödomembranlar sarı veya beyaz, 2- 

4 mm'lik plaklar şeklinde görülür (2). C.difficile toksinine anti- 

toksik yanıt, semptomarik hastalığı önler. 

C.difficile İnfeksiyonu İçin Diğer Risk Faktörleri 

Antibiyotik redavisine ek olarak, ileri yaş (2,15), alıra yaran 

hastalığın şiddeti (8 kağ (2,13,15) en önemli tisk faktörleridir. 
Cerrahi bölümler, medikal onkoloji bölümleri, yoğun bakım- 
lar, diyaliz üniteleri ve uzun süreli bakım veren ünitelerde sıktır 

(16). Nazogasırik tüp varlığı, elektronik rektal termomerre kul- 
lanımı, Cdffficile ile infekte bir başka hastaya yakınlık, gastroin- 
testinal sisrem girişimleri, asit, anri neoplastik ve andsekretuvar 
medikasyonlar, bölümler arsında transfer de riski aruran diğer 
faktörlerdir (11,15,17). 

Klinik 

Çok farklı klinik rablolara neden olur. Asemptomatik taşıyı- 
cılık, hastanede yatan hastalarda daha sıktır, Büyük epidemiyo- 
lojik araşrırmalarda oran 9610-16 arasında değişir. 

C.dificile'e bağlı diyare gelişecek hasrada genellikle semp- 
tomlar, kolonizasyondan çok kısa sonra başlar. C.difficile'e bağ- 
lı ishal, sık pasaj, sulu dışkılama ile karakterize prokrokolit şek- 
lindedir. Dışkıda mukus veya gizli kan pozirifliği olabilir. Bazı 
hasralarda areş, lökositoz veya kramp şeklinde karın ağrısı ola- 

bilir. Barsak dışı belirtiler, nadiren septik arrrir, bakreremi, sple- 

nik apse olabilir. 
Diyare olmayan hastalarda, tek ipucu yüksek ateş, polimor- 

fonükleer lökositoz, alı kadran veya diffüz karın ağrısı, hassasiyet 

ve distansiyon olabilir. Ağır hastalık formunun komplikasyonla- 
rı, dehidratasyor, hipoalbüminemi, elektrolit bozukluğu, toksik 
megakolon, barsak perforasyonu ve ölüm olabilir. 

Tan 

Öykü; antibiyorik kullanımı, ishal ve akur kolitin başka bul- 

guları, toksijenik G.gificile gösrerilmesi ve sıklıkla toksin A ve 

B'nin dışkı örneğinde gösterilmesi ile konulur. Son 3 ay için- 
de arıribiyorik kullanımı veya hastaneye yatış sonrasında 72 saat 
içinde ishal gelişimi tanıyı akla getirmelidir. 

Hem toksin A hem B araştırılmalıdır. Toksin belirlemek için 
Elisa, hücre külrüründe sirocoksisire, lareks aglirünasyon cesri ve 

PCR kullanılmıştır (11). 
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Endoskopi; Gidifficile kaynaklı ishalde endikasyonu yoktur, 
ancak, tanı konulamayan olgularda faydalı olabilir. 

Tedavi 

Hafif veya Orta Şiddette İshal ve Kolit: Öncelikle, yapıla- 
biliyorsa antibiyotik kesilmelidir. Olguların 9415-25'i spesifik 

anri- Cdifficile tedavisi olmadan düzelir. Ancak ağır hasralarda 
ve alıra yaran başka medikal sorunları olanlarda antibiyotik ke- 
silmesi tek başına yeterli olmayabilir veya olayı başlatan antibi- 
yorik, akrif bir infeksiyon nedeniyle kesilemeyebilir. Bu durum- 
da anribiyorik, Cdificil diyaresini daha az tetikleyen bir başka 
antibiyotiğe değiştirilmelidir (2,11). 

Anti-perisralrik ajanlar veya narkotik analjezikler kullanıl- 
mamalıdır. Bu yaklaşımlar, kolondan toksin remizlenmesini ge- 
cikürebilir, ileus ve toksik dilatasyona neden olabilir. 

C.difficile eradikasyonu için özgül tedavi; merronidazol 
4x250-500 mg veya vankomisin 4x125-100 mg, 10-14 gün sü- 
reyle kullanılır. Yanır oranı her iki ajanla da >9696 bulunmuş- 
nur. Bazirrasin, teikoplanin, fusidik asit ve kolestipol kullanılmış 
ama, erkinlikleri daha zayıf bulunmuştur. 

Metronidazol, oral veya intravenöz, vankomisin oral yolla 
kullarılır. Yan erkileri, bulantı, kusma, metalik tar, uzun tedavi 

süresi ile periferal nöropati ve alkol ile birlikte alındığında disül- 
firam benzeri erkiye yol açabilir. Gebelerde ve emziren anneler- 
de dikkaçli kullanılmalıdır. 

Vankomisinin oral verildiğinde absorbe olmaz, metabolize 
olmaz, değişmeden ekskrere edilir ve dışkıda yüksek konsant- 
rasynda bulunur. Kririk hastalarda, ileus şüphesi olan olgularda 
kolon dilatasyonunda, fulininanı psödomembranöz kolitte yük- 
sek doz önerilir. Vankomisin, oral nazogastrik rüp veya lavman 
halinde verilebilir. Vankomisin pahalıdır ve hastane kaynaklı di- 
rençli mikroorganizmaların arrışına neden olabilir. Merronida- 
zol cedavisine yanır vermeyen ağır psödomembranöz kolire, 
gebe ve 10 yaşından küçük hastalarda rercih edilir. 

Ağır Psödomembranöz Kolit Tedavisi: Mortalice oranı çok 
yüksekrir (9665). Hasralarda genellikle komorbid bir hastalık 

vardır. Öncelikle klinik rabloyu tetikleyen ancibiyorik kesilebi- 
liyorsa kesilmeli ve spesifik tedavi başlanmalıdır. Her ne kadar 
vankomisin üstünlüğünü gösteren yayınlamış veri yoksa da, kri- 
cik hastalarda öncelikle vankomisin kullanılır. Hasra oral alamı- 
yorsa, inrravenöz metronidazol başlanır. 

Metronidazol ve vankomisin tedavisine yanır vermeyenler- 
de, immünglobülin ile pasif immünizasyon yapılabilir. İnsanlar- 
da formalin ile inakrive edilmiş aşı denenmiştir. 

Medikal tedaviye yanır vermeyen kolitte veya barsak perfo- 
rasyonunda acil cexrahi ile kolektomi gerekebilir. 

Tekrarlayan G.difficile Diyare Tedavisi: Tekrarların nedeni, 
barsakra kalan C.di/ficile sporlarının germinasyonu olabilir. An- 
cak tekrarlardan sıklıkla reinfeksiyonlar sorumludur. Bu durum- 
da konservatif tedavi, C.diğicile'e yönelik spesifik antibiyotkler- 
le tedavi, anyon bağlayan reçine kullanımı, probiyorik kulanımı 
ve immünglobülin uygulaması denenebilir (2,11). Özgül anci- 

C.difficile ancibiyotik redavisinde aynı antibiyotik ikinci kez 
kullanılır. Çok sayıda tekrar olan hastalarda uzun süreli metro- 

nidazol veya vankomisin, vankomisin ve rifampisin kombinas- 
yonu uygulayanlar vardır. 

Biyoterapi; mikvoorganizma veya probiyorik ile tedavi, nor- 
mal kolon Horası ile kolonizasyon direncini tekrar oluşturur. Ko- 
lon bakterilerinin salin içinde rektal infüzyonla verilmesi, Lacro- 
bacillus GG, nontoksijenik G.diffeii verilmesi, maya manuarı



(Saccharomyces cerevisiae) veya Saccharomyces boulardi kulla- 

nılır. Ancak bu prepatarlarla yapılan çalışmalar küçük ve kont- 

rolsüz hasta grubunda yapıları araştırmalardır (2,11,18). 
İmmünglobülin Tedavisi; Pasif gama globülin verilmesinin 

rekürenr C.diff diyaresini önlediği gösterilmiştir. Ancak daha 
çok kontrollü çalışmaya ihriyaç vardır. 

Önlem 

Birincil önlem; hastanın infeksiyona duyarlılığını orradan 
kaldırmaktır. Bu amaçla hastanın kommensal florasının hasar- 

larımaması önlenmelidir. Hasranelerde antibiyotik kullanım po- 
lirikaları olmalı ve antibiyorik kullanımı sıkı bir şekilde kontrol 

edilmelidir (13). Diyaresi olan hastalara eldiven ile dokunmak 

ve enrerik izolasyon prosedürleri uygulamak gereklidir. C. difici- 

fe ishal oranı yüksek olan bölümlerde, , kullanılıp atılan termo- 

metrelerin kullanılması önerilmektedir (2,12,13). Sağlık perso- 

neli, hemşire, doktor ve hasta eğitimi gereklidir. Gelecekte risk 

altında olan hastalara akrif ve pasif immünizasyon uygulanabi- 
lir. i 
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