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OZET

Clostridium difficile (C. difficile) hastanede yatan eriskin hasta-
larda diskidan en sik izole edilen gastrointestinal patojendir.
Hastone cisindaki ve bakimevlerindeki hastalar i¢in de prob-
lem haline gelmistir. C. difficile’ye bagh olarak gelisen diare
(psddomembrondz kolit) en sik tammlcmaon hastane kaynakh
diare nedenidir. Psédomembrandz kolit (PMK) gelismesi i¢in en
iyi bilinen risk faktéra antibiyotik kullammmdir (1-3).

Bu cabsmada klinigimizde antibiyotife bagh diare tamsiyla
yatan 70 hastorin anamnez, klinik ve laboratuar bulgulon
tarhgilmigtr,

Anahtar Kelimeler: Antibiyotige badh diare, clostridium diffi-
cile, psddomemibrandz kolit.

ntibiyotik kullonimi sonucu diare olgular

siklikla karsimiza gikmaktadir. Antibiyotige

bagh diarede, ontibiyotik kullomimimdon
genellikle 4-9 (2-20) gun sonra baglayan ¢ok sulu
veya mukoid, yesil renkli, kéta kokulu digkilama
vardir. Kramp tarzinda konn agnst buna eslik
eder, diski bazen kanh olabilir, mikroskopide olgu-
lann %30 — 50'sinde digkida 16kosit vardir. Yuksek
ates, asin kann hassasiyeti, 16kositoz bulgulan
masum bir ishalden ¢ok koliti dustndurtr. Baz
hastalarda toksik megakolon, kolon perforasyonu
veya peritonit gelisebilir. Protein kaybma bagh
hipoalbuminemi gelisebilir ve o da anazarkaya
gidebilen 6deme yol agabilir. Antibiyotige bagh
diarelerin %15-25inde etken C. difficile’dir, bun-
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SUMMARY

Clostridium difficile is the most frequent nosocomial gastroin-
testinal pathogen isolated from hospitalized adults, and it has
become a problem for outpatients and extended care facilities.
Clostridium difficile—associated diarrthea (Pseudomembrcmous
colitis) remains the foremost identified infectious ccuse of noso-
comial diarrthea. The most important known risk factor is antibi-
otic exposure. In this study; 70 of inpatients diagnosis with
antibiotic-associated dicathea were discussed with respect to
anamnestic, clinical and laboratories findings.

Keywords: Antibiotic- associated dicithea, clostridium difficile,
pseudomembrcmous colitis.

larn bir kisminda infeksiyon kendini smirlayan
diare seklinde seyrederken , bir kisminda PMK
olarak adlandmlon daha agir bir tablo seklinde
seyreder. Yas ve kullanulan antibiyotige gére PMK
gelisme sikhig degdisir. PMK endoskopik bir tcmidir,
kolonda 1-5 mm c¢apmda san-beyaz plaklann
olusturdugu psdédomembranlar vardir. PMK'lerin
%99'undan C. difficile sorumludur. {lk tormmlandign
dénemlerde klindamisine bagh kolit olarak bilinen
C. difficile koliti ézellikle kolon florasina etkisi fazla
olan antibiyotiklerin (linkozamidler, sefalosporin-
ler, ampisilin, amoksisilin gibi.) ve boz antineo-
plastik iloglann (metotreksat vb.) kullammindan
sonra ortaya ¢ikmaktadir (1-3).
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MATERYAL VE METOD

Bu ¢alsma Mart 1996 — Haziran 1999 tarihleri
arasmnda Ankara Universitesi Tip Fakultesi Klinik
Bakteriyoloji ve Infeksiyon Hastaliklan Anaobilim
Dalh kliniginde yatnlarak izlenen ontibiyotik kul-
lammi sonrast dicre gelisen 70 olguda yapild.
Olgulann hepsinin anamnezinde yakin zamaonda
antibiyotik kullanim &ykust vardi.

Hostalann diskilan makroskopik ve mikroskopik
olarak incelendi, digsk: kulturleri yapildi. Aynca 60
hastanin  digkist  C.difficile i¢in Cycloserine-
Cefoxitin-Fructose Agar (CCFA) anaerobik besiyer-
ine ekildi. Digki kiltGrinde Ureme saptanan hasta-
larin digkinda Clostridium difficile toksin- A lateks
yontemiyle (C. difficile toxin A test, OXQOID) bakildl.

BULGULAR

Hastalann 70inin 45inde (%64) diski makroskopik
olarck kanh idi. Hastalann hepsinin (%100) digki
mikroskopisinde bol eritrosit ve 3-4 18kosit varda.
Hastalann digki mikroskopisinde parazit ve parazit
yumurtasina rastlanmadi. Eozin Metilen Blue
(EMB) besiyerine yapilan diskt kulturlerinde pato-
jen mikroorgamizma Uremedi. En sik neden olon
antibiyotik 60 olgunun (%85) kullandign amp-
isilin—sulbaktam’in oral preparatlon idi. Kullanilan
diger antibiyotikler: 2 olgu (%2.8) ampisilin oral, 2
olgu (%2.8) amoksisilin— klavulanik asit oral, 1 olgu
(%1.4) azitromisin oral, 1 olgu (%1.4) metronidazol
oral, 1 olgu (%1.4) bakampisilin oral, 2 olgu (%2.8)
adimu hatirlayomadidn oral, 1 olgunun (%1.4) da
adini hatirlayamadidn parenteral antibiyotik kul-
landidn 6grenildi. Olgularda kanlh diare antibiyotik
sonrasl en erken 6 olguda (%8.5) 2. gun sonu, en
geg ise lolguda (%1.4) 13 gun sonra baslamakla
birlikte 49 olguda (%70) 2-5. gunlerde, 68 olgu da
(%97.2) ise ilk 10 gun basladidn tespit edildi.

Cabsmamizda antibiyotie bagh ishali olan 70
hastanin 60mmda CCFA anaerob besiyerine digki
kultara yapildi. Kultirde treme saptanan suslarda
lateks yontemiyle toksin-A arastinldi. Kulttrde
ureme 60 kulturin 137Unde (%21.6) saptandi,
kulttirde treme saptonan susglann 3Unde de (%5)
toksin pozitiflifi saptandi. Olgulann yansinda (35
olgu) swvi-elektrolit tedavisine veterli yanit
alinamadigindon antibiyotik tedavisi baslond.
Metronidazol 24 olguda, ornidazol 8 olguda,
vankomisin 3 olguda kullamild, diger olgular sivi-
elektrolit replasmanu ile duzeldi.
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TARTISMA

C. difficile nozokomiyal dicre etkenleri arasmda
onemli bir yere sahip olup, olgulamn %22-45inden
sorumludur. Barsak florasinin antibiyotikle
baskilandidr hallerde infeksiyon riski yuksektir.
Antibiyotiklerin diare olusturma sikhigi swrastyla
klindamisin, ampisilin, sefalosporin, amoksisilin,
kloramfenikol, tetrasiklin ve metronidazol
(nadiren) seklindedir. Onceden en sik linkozami-
dlere bagh olarak gérulmekte iken son yillarda -
laktam antibiyotikler ilk swradadir, bunun da
nedeni , -laktam antibiyotiklerin olduk¢a sik kul-
loanilmasidir. Hastonede yatma

C. difficile kolonizasyonu igin bir risk faktéraduar,
mikroorganizmanin hastanede kazoanmlma orani
%7-30 arasinda degismektedir, bu hastalann
yaklagik %70inde diare gelismektedir. Infeksiyon
siklikla orta ve ileri yaslardaki duskun hastalarda
goérulmektedir (1-3)

C. difficile’'yve bagh gelisen hastaliklar genellikle
antibiyotik kullonimim takiben gelisen hafif diare-
den non spesifik kolit, PMK, toksik megakolon,
kolon perforasyonu, artrit ve septisemiyi iceren
genis bir yelpazeye sahiptir (4, 5).

C. difficile'ye bagh diarede hastane ortami, has-
tame personeli ve diJer hastalar potansiyel infek-
siyon kaynagdir fakat C. difficilenin kazamilmas:
ve diare gelismesi muhtemelen ¢esitli konak fok-
térlerinden etkilenmektedir. C. difficile sporlarn
hastane ortaminda yatak, yastk, endoskopi alet-
leri ve hastane personelinin ellerinde aylarca
kalmaokta wve hastadan hastaya kolayca
bulasabilmektedir. Hastanede yatan hastalar
arasinda semptomsuz 2 haftadan daha uzun
sureyle C. difficile tasiyiciigl orani %20'den fazla
olmasina radgmen bu hastalar antibiyotie maruz
kalsalar da C. difficile’'ye bagh diare gelismemek-
tedir (6).

Yapillan c¢alsmalarda C. difficile bagh PMK
tanisinda lateks aglutinasyon ydnteminin sensi-
tivitesi 52.4-87.8 arasmnda bildirilmektedir (6, 7).
Lateks aglutinasyon testi porzitifliginde digkida
muhtemelen C.difficile mevcuttur ve testin taru
deger kultur porzitifligine yakindir (4). PMK'da en
hizh tom ydntemi endoskopik incelemedir. Tar
laboratuvar yontemleriyle desteklenmelidir,
bunun i¢in C. difficilenin digkidon izolasyonu
yapimal ve toksin Uretimi goésterilmelidir. C. diffi-
cile esas olarak toksine bagh olarak diareye
neden olur, nadiren invazyon yapadr, invazyon
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genellikle bebeklerede ve noétropenik hastalarda
olmaktadir (1,3,4). C. difficile, asemptomatik
tasiyicihikiom ¢ok agir kolite dek degisen hastalik
tablosuna neden olabilir (1, 3-6).

Antibiyotige bagh diare &zellikle klindamisin kul-
larimi sonucu daha yuksek oronda gelismektedir.
Ancak, ¢cahsmamizda klinigimizde yatmnlarak izle-
nen 70 olgunun 60mda (%85) ampisilin—sulbak-
tam preparatlannin  kullanimi sonucu  diare
gelistigini tespit edildi. Klindamisine bagh diareli
olgulcmn goérilmemesinin nedeni bu antibiyotigin
eskiden oldugu kadar sik kullonilmamast olabilir.
Hastalanmizin  higbirinde klindamisin  kullanimi
yoktu. Yamazhan ve arkadaglanmn antibiyotige
bagh diareli 46 olguyu degerlendirdigi
calsmalannda da en sik neden olan ontibiyotik
30 olguda (%65.2) ampisilin—sulbaktam, 8 olgu-
da (%17.3) ampisilin, 6 olguda amoksilin-klavu-
lonik asit, 1 olguda (%2.17) azitromisin, 1 olguda
(%2.17) sefuroksim aksetil olarak bildirilmistir. Diare
46 hastanin  37'sinde  (%80.3) antibiyotik
kullamiminin 3. gunu ortaya ¢ikmushr. Olgularin
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3l'inde (%67.3) diskida kan ve mukus saptan-
mazken, 15inde (%32.6) kan ve mukus sap-
toanmugtir. Higbir hastada PMK bildirilmemistir (7).
Bizim toplam 70 olgumuzun sadece 3'unde (%4.28)
klinik ve laboratuvar bulgulanyla PMK tanisi
konmustur.
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C.difficilenin gosterildigi olgularda antibiyotik
tedavisine baglanmahdir.
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