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hastalarda 5nemli yan etkilere neden oldugu anlasilmiser.

Bu bozukluldar, enteral beslenmenin bozulmasina ve gast-
rik igerigin aspire edilmesine neden olabiir.

Enteral beslenen hasralanin %40°inda ishal meydana gel-
mekredir. Bu ishal genellikle pek gok faktdre bagh olmakla bir-
likte uygunsuz, hizh ince barsak gegisi en sik neden olarak ilesi
siiriilmekredir. Absorbsiyon, kritik hastalarda mukozal fonksi-
yonlardaki bozulma nedeniyle azalmigur. Ince barsakea absorb-
siyon bozukluguna bagl: olarak, kolona absorbe olmamigs besin
maddelerinin girigi osmotik diyare ile sonuglanabilir (1).

Infeksiyon digt ishal nedenleri arasinda; konstipasyon icin
kollanalan #aglar, hiperosmolar enteral beslenme formiilerleri,
beslenme sinidamalar: veya eklemeleri it iiriinlerini kismak,
yiiksek protein igerigi), total parenteral beslenme ve antibiyorik-
ler sayilabilir (2,3).

Son yillarda, gastrik ve intestinal motor bozukiuklarin kricik

infeksiyoz Ishaller

Hasrane kaynakli bakteriyel enteritler yilksek morbidite ve
mortaliteye neden olabilir. Hasrane kaynakl: gastrointestinal sis-
tem infeksiyon orani, bagssikdik sistemi baskilanan ve malignen-
sisi olan hastalarda daha yiiksek bulunmugrur. Hastanede kalsg
sitresi uzadikea, riskin artu géseerilmistir (3,4).

Enteroparojenler, bakteri, virus ve parazitler olabilir. Has-
tane kaynakli bakteriyel infeksiyonlar, gelismekre olan iilkeler-
de daha stkur. Hastanede yaran hastalarda, yaus siiresi @i giintin
Gstinde oldugunda kiiltiir alinmamas: kural, bagsiklik sistemi
baslulanmig hastalarda ve salginlarda kullanilmamalidir (3). Sal-
monella tiireri en sik bildirilen eckenlerden biridir. Shigells ve
Yersinia tiitleri, E.coli O157:H7, enteropatojenik E.coli, entero-
toksijenik E.coli ve Vibrio choleragnin da etken olabildigi bildi-
rilmistir (4,5,6).

Viral hastane kaynakls infeksiyon etkenleri; rotaviruslar, astc-
roviruslar, caliciviruslar geligmis iilkelerde daha sikar, Diger has-
tane kaynakli gastrointestinal sistem infeksiyonu yapan viral
etkenler, enterik adenoviriislar, norwalk viriis, astrovirus ve ro-
roviruslardir (4,7,8).

Giardia ve Cryptosporidium ile giindiiz bakimevi ve hasrane-
lerde gastrointestinal sistem salgintart bildiriimigtir (4). Cryptos-
Poridizem parvum, immiinsiipresif hastalarda hayau tehdit eden
infeksiyonlara neden olabilir (5,9).

Antibiyotik iliskili ishal

Antibiyorikler, perisraltizmi, arrtrarak, kolon irritan: olarak
veya kolon florasin degjstirerek ishale neden olabilir. Anribiyo-
tik iligkili ishal ve kolit, biitiin anribiyotiklede olabilir. C.diffi-
cile en sik anribiyotige bagli kolit nedeni iken, S.aureus, antibi-

yotik direngli Salmonella tiirleri, Paeruginosa, enteroroksijenik
C.perfringens, Candida tiirleri de ecken olarak bildirilmigrir
(10,11). Eritromisin barsak peristaltizmini arurarak ishale ne-
den olabilir (11).

C.difficile’e Bagh ishal

C.difficile'in antibiyotige bagli psédomembranéz enteroko-
lic (PMK) ile baglantist, 1978 yilinda ortaya gikarnlmes ve daha
sonra insidanst dramatik olarak artmistr. Bu mikroorganizma,
gelismis tilkelerde hastane kaynakh diyarelerin baglica nedenidir
{8,12). Salginlanin maliyeti ok yiiksektir, hastanede yauug siiresi-
ni uzaur, hasta bakimun giiglestirir (13).

PMK olgularmin %90-99’unundan Clostridium difficile so-
rumludur. Antibiyotik kullanim: diginda, insiilin bagiml: DM,
hepatik ve bébrek yetmealigi, malniitriisyon, kistik fibrozis veya
list gastrointestinal sistem cerrahisi, 5-florourasil ve sisplatin kul-
lanimi da sorumlu olabilir (14).

Patogenez

Olaylar zinciri gu gekilde geligmekredir (2); normal kolon
mikroflorass bozulmasi, C.difficile ile karsilagma ve kolonizas-
yon, toksin yapimi ve toksin aracillikli intestinal hasar ve infla-
masyon.

Konake: fakibrlerine, dzellikle Cdifficile roksinine immiin
yanita gore, klinik tablo, kolonizasyondan asemptomatik tagty:-
cilik ve hastalifa (hafif diyare, hayat tehdit eden psédomembia-
ndz kolit) kadar degisen yelpazede geligebilir (11,13).

Kolon Mikroflorasmda Bozukiuk

Normal stabil intestinal floraya kolonizasyon direnci de-
nir. Basitge genis spekerum ve zellikle anti-anaerobik ajanlar,
C.difficile infeksiyon riskini arunrlar {11). Vankomisin ve met-
ronidazol dahil biitiin antibiyotiklerle C.diffcile araclikly ishal
geligebilir. Ancak spesifik bir ajan icin oran vermek zordur. Bir
antibiyotige baglt C.difficile aracilikli ishal geligme sikligs; o an-
tibiyorigin kullanim siklif1, uygulama yolu ve kolon mikroflo-
rast iizerindeki etkdsiyle ilinrilidir. Ancak bu iligkinin sik oldugu
ancibiyotikler; klindamisin, sefalosporinler, ampisilin ve amol-
sisilindir (2). Aminoglikozitler, florokinolonlar, antipssdomonal
penisilinler (piperasilin, tikarsilin ), penisilin, trimeroprim, i
fampisin, fusidik asit, nitrofurantoin ve amoksisilin /klavitlonik
asitin, C.difficile ishaline neden olma poransiyeli diisitk olarak
belitrlenmigeir (11).

C.difficile’e Maruziyet ve Kolonizasyon

Hasraneye bagvurduktan ve antibiyotik kullanimina basla-
dikran sonra tagiyreihik orantmun %15-21 oldugu gosterilmistir.
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C.difficile ile kolonize hastaya bakim veren saghk personelinin
ellerinin %59 oraminda C.difficile ile infekre oldugu gésterilmis-
tir. Asempromarik ragtytclar, nadiren C.difficile'e bagh ishal ara-
1 geligtirir, ancak gevreyi kontamine edebilir. Sporlar hastanede
varliklarin: aylarca devam ertirebilir, giinkii pek gok dezenfekra-
na direnglidir (2,13).

Toksin Yapinu ve Toksin Aracilikli Barsak Hasar ve
Inflamasyon

C.difficile  toksini, psbdomembrandz kolidi hastalarin
%95’inin digkisinda, antibiyotik iligkili ishalerin %30’unda, an-
tibiyorik alan hastalarin %5'inde pozitif bulunmugrur. Kiilriir
pozicifligi toksin pozitiflifinden daha az egiildiir. Toksin A ve
B potenr, proinflamatuvar sitokin yapimina ve salgilanmasina
yol acar. Ayrica rho protein araciligiyla hiicre aktin iskeletini bo-
zar, hiicre yuvarlak hale gelir ve hiicre 6liimii ile sonuglanie (11).
‘Toksin lamina propriada belirgin inflamasyona neden olur. Agit
olgularda, histolojide kolonik mukozada fokal iilserasyonlar ve
yiizeyinde inflamatuvar hiicreler igeren piiriilan mareryal ve nek-
rorik debris meydana gelir. Psédomembranlar sart veya beyaz, 2-
4 mm'lik plaklar seklinde goriiliir (2}, C.difficile toksinine anti-
toksik yanut, semptomarik hastalifi Snler.

C.difficife Infeksiyonu Icin Diger Risk Faktorleri

Antibiyotik redavisine ek olarak, ileri yag (2,15), altra yaran
hastaligin siddeti (8 kac) (2,13,15) en 6nemli risk fakedrleridir.
Cerrahi boliimler, medikal onkoloji béliimleri, yogun bakim-
lar, diyaliz iiniteleri ve uzun siireli bakim veren iinitelerde sikur
(16). Nazogastrik tiip varhi, elektronik rekral termomertre kul-
lanimy, C.djfficile ile infekte bir bagka hastaya yakinlik, gastroin-
vestinal sisrem girigimleri, asit, anri neoplastik ve antisekretuvar
medikasyonlar, bélimler arsinda transfer de riski artran diger
faktdrlerdir (11,15,17).

Klinik

ok farkli klinik rablolara neden olur. Asemptromatik ragty1-
cthik, hastanede yatan hastalarda daha sikur, Biiyiik epidemiyo-
lojik aragrirmalarda oran %10-16 arasinda degisir.

C.difficilée bagh diyare gelisecek hasrada genellikle semp-
tomlar, kolonizasyondan gok kisa sonra baglar. C.difficile’e bag-
lu ishal, stk pasaj, sulu digkilama ile karakeerize prokrokolic sele
lindedir. Diskida mukus veya gizli kan poziriflizi olabilir. Bazi
hasralarda arey, I5kositoz veya kramp geklinde kartn arist ola-
bilir. Barsak dust belirtiler, nadiren septik arerit, bakreremi, sple-
nik apse olabilir.

Diyare olmayan hastalarda, tek ipucu yiiksek ates, polimor-
foniikleer lékositoz, alt kadran veya diffiiz karin agrisi, hassasiyet
ve distansiyon olabilir. AZir hastalik formunun komplikasyonla-
11, dehidratasyorn, hipoalbiiminemi, elekerolit bozuklugu, roksik
megakolon, barsak perforasyonu ve 6liim olabilix.

Tam

C")ykii; antibiyorik kullanimyi, ishal ve akur kolitin bagka bul-
gular, toksijenik C.ifficile gosterilmesi ve siklikla voksin A ve
B’nin digks 8rnefinde gosterilmesi ile konulur. Son 3 ay igin-
de anribiyarik kullanimi veya hastaneye yatss sonrasinda 72 saat
i¢inde ishal geligimi ranuys akla getirmelidir.

Hem toksin A hem B arastrilmalidir. Toksin belirlemek icin
Elisa, hiicre kiilriiriinde sirotoksisite, lateks agliriinasyon testi ve
PCR kullandmiusur (11},
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Endoskopi; C.difficile kaynaklt ishalde endikasyonu yokeur,
ancak, tant konulamayan olgularda faydal: olabilir.

Tedavi

Hafif veya Orta Siddette Ishal ve Kolit: Oncelikle, yapila-
biliyorsa antibiyotik kesilmelidir. Olgularin %15-251 spesifik
anri- C.difficile tedavisi olmadan diizelir. Ancak agir hasralarda
ve altra yaran baska medikal sorunlan olanlarda antibiyotik ke-
silmesi tek bagina yeterli olmayabilir veya olay: baglatan anribi-
yorik, akrif bir infeksiyon nedeniyle kesilemeyebilir. Bu durum-
da antibiyotik, C.difficile diyaresini daha 2z retikleyen bir bagka
antibiyotige degistirilmelidir (2,11).

Anti-peristalrik ajanlar veya narkotik analjezikler kullanil-
mamalidir. Bu yaklagimlar, kolondan coksin temizlenmesini ge-
cikeirebilir, ileus ve toksik dilatasyona neden olabilir.

C.difficile eradikasyonu igin &zgiil tedavi; merronidazol
4x250-500 mg veya vankomisin 4x125-100 mg, 10-14 giin sit-
reyle kullandir. Yanur orani her iki ajanla da >%96 bulunmug-
wr. Bazitrasin, teikoplanin, fusidik asic ve kolestipol kullanilmig
ama, edkinlikleri daha zayif bulunmugtur,

Metronidazol, oral veya intravendz, vankomisin oral yolla
lullarulir, Yan etkileri, bulanu, kusma, metalik tar, uzun tedavi
sitresi ile periferal n8ropati ve alkol ile birlikte alindeginda disiil-
firam benzeri erkiye yol agabilir. Gebelerde ve emziren anneler-
de dikkacli kullamilmalidir.,

Vankomisinin oral verildiginde absorbe olmaz, metabolize
olmaz, degismeden ekskrete edilir ve diskida yiiksek konsant-
fasynda bulunur. Kririk hastalarda, ileus siiphesi clan olgularda
kolon dilatasyonunda, fulminant psédomembranéz kolitte yitk-
sek doz &nerilir. Vankomisin, oral nazogastrik riip veya lavman
halinde verilebilir. Vankomisin pahalidir ve hastane kaynaklt di-
rengli mikroorganizmalarin armgna neden olabilir. Merronida-
zol tedavisine yamr vermeyen agir psddomembrandz koline,
gebe ve 10 yasindan kiigiik hasralarda rercih edilir.

Agar Psidomembraniz Kolit Tedavisi: Morealite oram gok
yiiksekrir (%65). Hasralarda genellikle komorbid bir hastalik
vardir. Oncelikle klinik tabloyu tetikleyen antibiyorik kesilebi-
liyotsa kesilmeli ve spesifik tedavi baglanmalidir. Her ne kadar
vankomisin iistiinliiglinii gosteren yayinlamis veri yoksa da, kri-
tik hastalarda 8ncelikle vankomisin kullaniir. Hasta oral alam-
yorsa, inrravendz metronidazol baglanir,

Metronidazol ve vankomisin tedavisine yanit vermeyenler-
de, immiinglobiilin ile pasif immiinizasyon yapilabilir. Insanlar-
da formalin ile inakrive edilmis a1 denenmigrir.

Medikal tedaviye yanir vermeyen kolitte veya barsak perfo-
rasyonunda acil cerrahi ile kolektomi gerekebilir.

Tekrarlayan C.difficile Diyare Tedavisi: Tekratlarin nedeni,
barsakra kalan C.djfficile sporlaninin germinasyonu olabilic. An-
cak tekrarlardan stklikla reinfeksiyonlar sorumludur. Bu durum-
da konservaif tedavi, C.difficile’'e yonelik spesifik antibiyotikler-
le tedavi, anyon baglayan regine kullanimi, probiyorik kulanimi
ve immiinglobiilin uygulamas: denenebilir (2,11). Ozgﬁl anti-
C.difficile andbiyotik redavisinde ayni antibiyotik ikinci kez
kullanilir. Cok sayida tekrar olan hasealarda uzun siireli metro-
nidazol veya vankomisin, vankomisin ve rifampisin kombinas-
yonu uygulayanlar vardur.

Biyoterapiy mikroorganizma veya probiyorik ile tedavi, nor-
mal kolon floras: ile kolonizasyon direncini tekrar olugturur. Ko-
lon bakterilerinin salin iginde rektal infiizyonla verilmesi, Lacro-
bacillus GG, nontoksijenik C.difficile verilmesi, maya mantart
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