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Nozokomiyal diyare hastanın hastaneye ya-
tı�ından 72 saat sonra ba�layan, en az 2
gündür devam etmekte olan günde 2 veya

daha fazla sulu dı�kılama olarak tanımlanmakta-
dır. Küçük çocuklarda, ya�lılarda ve yo�un bakım
servislerinde insidans yüksektir; 70 ya�ın üstünde
en yüksek insidans (% �7-3�) ve en yüksek morta-
lite hızlarına (% 2�-83) sahiptir (�).

Nozokomiyal diyarelerin en sık enfeksiyöz neden-
leri Clostridium difficile, Candida ve çocuklarda
Rotavirus olarak sıralanmaktadır. Toplumdan ka-
zanılmı� akut diyarelerde sık izole edilen Shigella,
Salmonella, Enterohemorajik E. coli ve Campylo-
bacter nozokomiyal diyarelerin sadece % �’inden
sorumludur (2,3). Barsak parazitleri ise, geli�mekte
olan ülkelerde seyrek olarak nozokomiyal diyare
etkeni olabilmektedir (4). Nozokomiyal diyarelerde
standart gaita kültürü ve parazitik incelemelerin
rutin olarak yapılması uygun bulunmamakta, po-
zitiflik oranları % 0,5 civarında olup zaman ve pa-
ra israfına neden olmaktadır. Standart gaita kültü-
rü için bazı kriterler geli�tirilmi�tir. Hastanın ya�ı 64
üstü olmalı ve kronik böbrek yetmezli�i, siroz, kro-
nik obstrüktif akci�er hastalı�ı, tip 2 diabetes mel-
litus gibi kronik organ yetmezli�i bulunmalı; nötro-
penik (nötrofil sayısı< 500 /mm3) olmalı veya HIV
enfeksiyonu bulunmalı ya da epidemi söz konusu
olmalıdır (2,5). Clostridium difficile kültürü, bu ge-
nellemenin dı�ındadır.

Nozokomiyal diyare ilaç ve gaitanın rektumda ta�-
la�ması gibi enfeksiyöz olmayan nedenlere ba�lı
olarak da ortaya çıkabilir. �laç kullanımı, özellikle
ya�lılarda nozokomiyal diyarenin sıkça rastlanılan
bir nedenidir. Yedi yüzden fazla ilaç suçlanmı�tır.
Önemli bir bölümü Tablo �’de gösterilmi�tir. Uzun
süredir hastanede yatmakta olan ve ishal geli�en

hastada, ilaç de�i�ikli�i yoksa ilaçtan ziyade mik-
robik bir ajan dü�ünülmelidir (6-8).

ANT‹B‹YOT‹K D‹YARES‹

Antibiyotik kullanımı sırasında geli�en ishallerin
ço�unlu�unda herhangi bir enfeksiyöz ajan yok-
tur. Gaita mikroskopisinde lökosit bulunmaz ve kül-
türler negatiftir. Antibiyoti�in dozu ile ili�kilidir, an-
tibiyoti�in sonlandırılmasıyla düzelir. Kolon flora-
sındaki de�i�ikli�in, karbonhidrat metabolizmasını
de�i�tirmesine ba�lanmaktadır. Ancak bazı anti-
biyotiklerin özellikli diyare yapıcı etkileri vardır.
Neomisin yüksek dozlarda kullanılırsa ince barsak
mukozasında hasar olu�turur, diyare ve malab-
sorpsiyon husule gelir (8). Eritromisin ve di�er mak-
rolid grubu antibiyotiklerin, gastrointestinal kanal
üzerine prokinetik etkileri vardır (9).
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Magnezyumlu antasidler Kalsitonin

Laksatifler Kol�isin

Mizoprostol Antineoplastikler

Kolestramin Lipid dü�ürücü ajanlar

Dijital Lityum

Kinidin Fluoxetine (Prozac)

Prokainamid Alprozalam (Xanax)

Betablokerler Valproik asid

ACE inhibitörleri L-dopa

Diüretikler Teofilin

Ticlodipin Tiroid hormonları

Ampisilin Nonsteroid anti-inflamatuvarlar

Sefalosporinler Acarbose 

Eritromisin Kolinerjik ajanlar

Tablo 1. Sıklıkla diyare sebebi olan ilaçlar



PSÖDOMEMBRANÖZ KOL‹T ve
CLOSTRIDIUM DIFFICILE

C. difficile gram pozitif, anaerobik ve sporlu bir ba-
sildir. Enfeksiyöz nozokomiyal diyarenin en önemli
nedenidir. A.B.D.’inde her yıl yakla�ık 3 milyon in-
san C. difficile ile ili�kili diyare ve kolite yakalan-
makta olup mortalite % � ile 2,5 arasında olmakta-
dır (�0).

Antibiyotiklerin kullanıma girmesi ile birlikte sıkça
kar�ıla�ılan psödomembranöz kolitin etkeni olarak
�950’lerden �970’li yıllara kadar Stafilokokkus au-
reus suçlandı. Tedosco ve arkada�larının klindami-
sine ba�lı diyare vakalarında psödomembranöz
koliti endoskopik olarak te�his etmeleri ve gaita
kültürlerinde Clostridium difficile’i izole etmeleriyle
psödomembranöz kolit - C. difficile ili�kisi ortaya
çıktı. Bu vakaların gaita kültürlerinde Stafilokokkus
aureus üremedi�i de görüldü (��).

C. difficile için ta�ıyıcılık oranı % 3’ten azdır. Genel
anlamda hastane ortamında kazanılır. Hastanın
hastanede kalı� süresi uzadıkça kolonize olma ihti-
mali artar. Hastanelerde lazımlık, telefon, ça�rı bu-
tonu, ranza gibi malzemeler ile hastane personeli-
nin ayakkabıları, el tırnakları ve yüzüklerinden
üretilebilmi�tir. Enfekte hasta odalarından hasta
taburcu olduktan 40 gün sonra bile C. difficile üre-
tilmi�tir (�2).

Patogenez

Hastalı�ı ba�latan olay normal barsak florasının
baskılanmasıdır. Genellikle geni� spektrumlu anti-
biyotiklerle husule gelir. Daha çok klindamisin, ge-
ni� spektrumlu penisilinler ve sefalosporinlerle orta-
ya çıkar. Aminoglikozidler, metronidazol ve van-
komisin nadiren C. difficile kolitine neden olur (�0).

Normal kolon florasının baskılanmasını C. difficile
kolonizasyonu izler. Kona�a ait faktörlere ba�lı
olarak asemptomatik ta�ıyıcılık veya klinik bulgu-
lar ortaya çıkar (�ekil �). Klinik bulgular basit anti-
biyotik diyaresinden fulminan seyirli kolite kadar
de�i�ir. Antibiyotik tedavisi, ilerlemi� ya�, altta ya-
tan hastalı�ın �iddeti, basilin toksinine kar�ı yeter-
siz immün cevap hastalı�ın klini�inde etkili majör
faktörlerdir (�0-�4).

C. difficile toksin A (enterotoksin) ve toksin B (sito-
toksin) olmak üzere iki toksin üretir. Toksin A bar-
saktan sıvı sekrete ettirir. Toksin B kuvvetli bir sito-
toksindir. Toksin A ve B, kolon mukozasında infla-
masyona neden olur; proteinden zengin, nötrofil,
monosit ve dökülmü� enterosit bulunduran eksuda
sekrete ettirir. Her iki toksin monositlerden sitokin
salınımına da yol açar. C. difficile su�larının %  75’i

her iki toksini de üretir. Bu toksini üretmeyen su�lar-
la klinik önemi olan hastalık olu�maz. Mikroorga-
nizma kondroitin 4-sulfataz, kollajenaz ve hiyalüro-
nidaz gibi doku yıkıcı enzimler de üretir; ancak di-
yare olu�umunda bunların etkisi minimaldir (�5).

Klinik Özellikler

Semptomlar, antibiyotik kullanımı sırasında her-
hangi bir zamanda veya antibiyoti�in sonlandırıl-
masından 8 hafta sonrasına kadar ortaya çıkabilir.
Enfeksiyon semptomsuz ta�ıyıcılıktan psödomemb-
ranlı toksik megakolona kadar geni� bir spektrum
olu�tursa da sulu veya kanlı diyare, kramp tarzı
karın a�rısı, 38° C veya üstü ate�, abdominal has-
sasiyet en sık görülen semptomlardır.

Laboratuvar ve Tanı

Lökositoz (�5.000 hücre/mm3) ile vakaların % 50’sin-
de gaita mikroskopisinde lökosit görülmesi spesifik
olmayan laboratuvar bulgularıdır. Kesin tanı için
ileri tetkikler gerekir.

Doku kültüründe C. difficile sitotoksite tayini: Kırk
sekiz saatte sonuç verir. Altın standart olarak ka-
bul edilmekle ( �7, �8) birlikte, pahalıdır ve yaygın
olarak kullanılmamaktadır. Avrupa ülkelerinde
vakaların ancak % �7,3’ünde kullanıldı�ı tespit
edilmi�tir ( �8).

C. difficile kültürü: Toksin üretmeyen su�lar da üre-
yebilir. Üreme varsa C. difficile kolonilerinde toksin
ara�tırılmalıdır. Sensitivitesi yüksektir. Sonuç kırk
sekiz saatte verilebilmektedir. Bu test Avrupa’da C.
difficile çalı�an laboratuarların ancak % 55’inde
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�ekil 1. Clostridium difficile enfeksiyonunun potogenezi.
Kaynak �2’den uyarlanmı�tır

Antibiyotik Maruziyeti

Kolan Florasında De�i�iklik

Yeterli IgC Cevabı Yetersiz IgC Cevabı

Asemptomatik Ta�ıyıcılık Toksin A ve B Üretimi

Klinik Hastalık

C. difficile’in A�ız Yolu ile Alınması ve Kolonizasyonu



kullanılırken (�8), A.B.D’de ço�u laboratuvarda
yoktur (�9).

“Enzyme-linked immunosorbent assay” ( ELISA) ve
immünocard, C. difficile kolitinin te�hisinde klinik-
lerde en sık tercih edilen yöntemlerdir (�6-20).
Gaitada C. difficile toksinlerinin ara�tırıldı�ı bu test-
lerle 2 saatte sonuç alınabilir. Her iki toksinin birlik-
te ara�tırılması, yalancı negatiflikleri azaltır (20-2�).
Toksin aranmasında ve kültürde optimum incele-
me için, dı�kı diyareik ( �ekilsiz-sulu), taze ya da
4 °C sıcaklıkta bekletilmi� olmalıdır (2�).

Glutamat dehidrogenaz, C.difficile’in toksijenik ve
toksijenik olmayan su�larının salgıladı�ı bir enzim-
dir (22). Glutamat dehidrogenaz ELISA yöntemi ile
ara�tırılırsa, PCR ile kıyaslanabilir sonuçlar elde
edilir (23).

PCR yüksek sensitivitesi ve spesifisitesi ile çokiyi bir
yöntem olmasına (24) kar�ın, pahalı oldu�undan
yaygın olarak kullanılmamaktadır.

Psödomembranöz kolit tanısı aslında endoskopik
bir tanıdır. Hafif vakalarda endoskopi pek öneril-
mez. Yapılırsa mukoza ödemli, eritemli ve gevrek-
tir, erozyonlar görülebilir. Hastalık a�ırla�tıkça psö-
domembranlar belirir. Psödomembranlar keskin sı-
nırlı, çevreden yüksekçe ve sarı-beyaz görünümlü,
2-�0 mm geni�li�inde plaklardır; kaldırılınca altın-
daki mukoza kanar. Hastalık sıklıkla sol kolonda ol-
makla beraber tek ba�ına sa� kolon tutulumu da
olabilir. Bazı vakalarda (% �0,7) sigmoid kolon lez-
yonlu olmasına ra�men rektum korunmu�tur (25).

Direkt batın grafileri, toksik megakolon takibinde
kullanılır.

TEDAV‹

Clostridium kolitinin tedavisinde ilk yapılacak i�-
lem suçlu antibiyoti�in kesilmesidir. Etyopatoge-
nezinde antibiyotiklerin bulundu�u bu hastalı�ın
tedavisi yine antibiyotiklerle yapılmaktadır. Yay-
gın olarak metronidazol ve vankomisin kullanılır.
Ucuz olu�u ve dirençli su�ların bulunmayı�ı, metro-
nidazolu ilk tercih yapmaktadır. Oral yolla günde
üç kez 500 mg, �0-�4 gün verilir. Metronidazol ve-
rilemedi�i durumlarda vankomisin yine oral yolla
günde 4 x 250-500 mg �0-�4 gün verilir. Hasta a�ız
yolu ile alamıyorsa, ya da toksik bulgular varsa
metronidazol parenteral yolla verilebilir. Vankomi-
sin parenteral yolla etkisizdir. Her iki antibiyoti�in
kür oranları % 90’ın üstündedir. Tedavi kesildikten
sonra nüks olabilir. Nüks hastalık, ilk enfeksiyon gi-
bi tedavi edilir (26, 27).

C. difficile kolitin önlenmesi, tedavisi ve relapsla-
rında probiyotik veya prebiyotik kullanımının
olumlu etkileri görülmü� olsa da metronidazol ve-
ya vankomisin ile kıyaslanamazlar (27-29).

Toksik megakolon, perforasyon, sepsis gibi kompli-
kasyonlarda hastalıklı segment cerrahi müdaha-
leyle rezeke edilir (30,3�).

Loperamid, atropinli difenoksilat gibi barsak moti-
litesini azaltan ilaçların tedavide yeri yoktur.

CAND‹DA GASTROENTER‹T‹

Candida albicans, AIDS gibi immün yetmezlik var-
lı�ında, hematolojik bozuklu�u olanlarda, geni�
spektrumlu ve çoklu antibiyotik kullananlarda
özellikle yenido�anların ve ya�lıların ince ve kalın
barsaklarında a�ırı üreyerek hastane ishallerine
neden olur. 

Sıklıkla sulu, kansız ve mukussuz ishal yapar. Nadi-
ren invaziv enterokolit yapar ve kanlı mukuslu di-
yare ile kendini gösterir.

Gaitanın direkt ve gram boyalı incelemesinde ma-
ya elemanları ve psödolifler göreceli artmı�tır. Sa-
boraud dekstroz agarda yapılan kültürde koloni
sayısının �00.000’den fazladır.

Nistatin 4 x 50.000-�00.000 Ü/gün, �0-�4 gün sürey-
le a�ız yoluyla verilir. Geçmezse flukonazol (2 x
�00mg/gün) veya ketokonazol (2x200mg/gün) �4-
2� gün süreyle kullanılır. Ketokonazol flukonazol-
dan daha ucuz, ancak daha az etkili ve hepato-
toksiktir.

ROTAV‹RUS

Rotavirus, çocukluk ça�ında hem toplumdan hem
de hastaneden kazanılmı� gastroenteritlerin en sık
nedenidir. Avrupa ülkelerinde pediatrik nozokomi-
yal diyarelerin % 3�-87’sinden Rotavirus sorumlu-
dur ( 32). Fekal-oral yolla bula�ır. Sıklıkla 3-�5 aylık
bebeklerde hastalık yapar, 2 ya�ından büyükler-
de daha seyrek ortaya çıkar. Hafif ishalle hastalı�ı
atlatan vakaların yanı sıra kusma, 38 °C üstünde
ate�, dehidratasyon ve asid-baz dengesi bozukluk-
ları ile a�ır bir tablo olu�turarak ölüme neden ola-
bilir. Tüm Rotavirus enfeksiyonlarının % 20-40 gibi
önemli bir kısmı asemptomatiktir. Virüs çıkartan ve
görünürde sa�lıklı bu çocuklar, hastalı�ı etrafa ya-
yarlar.

Te�his, dı�kıda virüs antijeninin tespit edilmesiyle
konulur.
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Hastalık süresi ortalama 5-7 gündür. Tedavi semp-
tomatiktir; sıvı ve elektrolit kaybı yerine konur.

Rotavirus enfeksiyonunun azaltılmasında hijyenik
tedbirler önemli, ancak enfeksiyon hızlarının dü�ü-
rülmesinde tek ba�ına yetersiz kalmaktadır. Rota-
virus a�ısının yaygın kulanımı ile etkili bir kontrol
sa�lanaca�ı dü�ünülmektedir. RIT4237, RRV a�ıla-
rı yeterli cevap olu�turamadı�ı Rotashield invaji-
nasyona neden oldu�u için terkedilmi�tir. Yeni a�ı
“Rotarix” için güvenli ve immunojenik oldu�u söy-
lenmektedir ( 33). A�ı oral olarak 2 doz, 2 ay aray-
la uygulanmaktadır. Canlı a�ı oldu�undan immün
yetmezlikli çocuklara yapılmaz.
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