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Dordincu Baski Notu

Enfeksiyondaki degisim hizi, bu alanda enfek-
te edici unsurlarin, tedavilerin ve agilarin bulu-
nuyor, gelistiriliyor ve ortaya ¢ikiyor olmasina
ragmen halen yiiksektir. Ozellikle hastaneden
edinilen enfeksiyonlar, epidemiyolojide olusan
degisimler ve patojenlerin siddetindeki degi-
simler hem hastane i¢inde hem hastaneden ¢ik-
tiktan sonra hastalar1 etkilemekte, bu durum da
konuya yapilan vurgunun her yil beklenmedik
sekilde degismesine neden olmaktadir. Tan1 i¢in
uygulanan metotlar, 6zellikle tiim enfeksiyonla-
rin tanisinda artan oranda kullanilan molekiiler
yontemler ile hizli ilerleme gostermistir. Yiik-
sek c¢iktili genom dizilmesinin varligi, patojenin
nasil olustugu, hastaliga nasil yol ac¢tig1 ve nasil

6 Doérdinct Baski Notu

bulastigina dair anlayisimizi etkilemektedir. Bu
baskida, tiim alanlarda kritik 6nemi olan degisik-
likleri yakalamaya calistik, boylece dgrencilere
miimkiin oldugunca giincellenmis bilgi saglandi.
“Bir Bakista Tibbi Mikrobiyoloji ve Enfeksiyon”
enfeksiyonun ana unsurlarinin ve prensiplerinin
0ziinli sunmay1 amacglamistir. Umariz bu kitap-
ta size sunulanlar 6grenmenizi pekistirir ve tim
saglik calisanlarina hayati 6nemdeki bu miithim
ve etkileyici ¢aligma alaninda daha genis ve derin
bir okuma olanagi olusturur.

Stephen H. Gillespie
Kathleen B. Bamford



Birinci Baski Notu

Bu kitap mikrobiyoloji ve enfeksiyon hasta-
liklar1 alaninda kisa 6zet arayan tip 6grencileri
ve doktorlar i¢in yazilmigtir. Kurs ve profesyonel
sinavlara hazirlananlara yardimci olacaktir.

Boliimler kavramlara, baglica insan patojen-
lerine ve bulasict sendromlara boliinmiistiir. Bu
birgok tip fakiiltesinin 6gretme modelini genel
olarak yansitmaktadir.

Mikrobiyoloji hizla gelismekte ve konular
degismektedir. Stirekli olarak yeni organizmalar
tanimlanmakta ve tanimlanan patojenlerin pa-
tojenik potansiyelleri hakkinda anlayisimiz ge-
niglemektedir. Buna ek olarak, taksonomistlerin
bilindik kavramlar1 degistirmeye devam etmeleri
karigikligr arttirmaktadir. Buna ragmen, profes-
yonel kariyer boyunca iizerine insa edilecek bilgi
kaynagini olusturan, agik temel bulgular ve pren-
sipler bulunmaktadir. Bahsi gegen bulgular ve
prensipler, bu kitapta kisa ve 6z bi¢cimde agiklan-
maya gayret edilmistir.

Her bolim temel bilgiyi resimleyen bir sema
icermektedir. Ilgili noktalarda, konu ile ilgili me-
tinler daha ileri anlayis ve detay sunmaktadir.

Doktorun uzmanlik alanindan bagimsiz ola-
rak, Ozenle yapilan mikrobiyoloji ¢aligmalari,
profesyonel muhakeme icin temel olusturmanin
yani sira, klinisyene kendine giiven ve yillar bo-
yunca hastalara fayda saglar.

Yazarlar, kendilerine toplum diizeyindeki uy-
gulamay1 hatirlatan Dr.Janet Gillespie’ye editor-
yel katkisi igin ve viroloji boliimlerinin elestirel
okumasini gerceklestiren Dr.Deenan Pillay’e de
tesekkiir borgludur.

Stephen Gillespie ve Kathleen Bamford
London, 2000

Birinci Baski Notu 7



0 Bakterilerin Yapisi ve Siniflandiriimasi
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Bakterilerin  smiflandirilmast  mikroorganizmanin ¢ Fimbriya veya Pili: Konak hiicreye yapigsmaya yar-

identifikasyonu ac¢isindan 6nemlidir. Boylelikle bak-
terinin davranisi ve tedaviye olasi yaniti tahmin edi-
lebilir.

Bakterilerin Yapisal Bilesenleri

Bakteri hiicre duvari, organizmay1 hiicre ve ¢evre ara-
sindaki osmotik basing farkindan koruyan saglam bir
yapidir. Gram-pozitif hiicre duvari kalin bir peptidog-
likan tabakaya ve bir hiicre zarina sahipken, Gram-
negatif hiicre duvarmin i¢ ve dig zarlar ile ince bir
peptidoglikan tabaka olmak iizere ii¢ tabakasi vardir.
Mikobakteri hiicre duvart immunoreaktif antijenleri
de kapsayan yiiksek oranda lipide sahiptir. Bakteri
hiicre sekli de klasifikasyon i¢in kullanilabilmektedir.
Asagidaki hiicre komponentleri kalsifikasyon, patoje-
nite ve tedavi i¢in dnemlidir.

» Kapsiil: Kapsiil hiicreyi fagositozdan koruyan ve
dayanikliligr arttiran polisakkarit bir tabakadir.

+ Lipopolisakkarit: inflamasyonu giiclii olarak sti-
miile eden ylizey antijenleridir ve Gram-negatif bak-
terileri kompleman aracili lizisten korur.

dim eden spesifiklesmis uzantilardir. Escherichia coli
idrar yolu infeksiyonlarina neden olur ve P fimbriya
ile treter epitelyum hiicrelerinin mannoz reseptorle-
rine baglanirlar.
Fimbriya antijenleri siklikla immiinojeniktir fakat
suslar arasinda farklilik nedeni ile tekrarlayan enfek-
siyonlara neden olabilirler (6r. Neisseria gonorrhea).
* Flagella: Organizmanin besin kaynagi bulmasina
ve konak mukusuna penetre etmesine yarar.
* Biyofilm: bazi bakteriler tarafindan salgilanan po-
lisakkarit materyaldir. Bronsektazili ya da medikal
cihaz takili bir hastada organizma biyofilm iginde bii-
yldiigiinde immiin sistemin saldirisindan ve antibiyo-
tiklerle eradikasyondan kagmis olur.
* Spor: Bakterilerin uzun siire ¢evrede sagkalmasi
icin adapte oldugu, uygun kosullar altinda tekrar bii-
yliyebilme 6zelligi olan, metabolik olarak aktif olma-
yan bakteri formlaridir.

Bakteriler tek kromozoma sahiptir ve ¢ekirdekleri
yoktur (prokaryotes). DNA giraz enzim sistemi (Bo-
[iim 6’ya bakiniz) ile DNA sarmali ve siipersarmali



olusur. Bakteri ribozomlar1 dkaryotik hiicre ribozo-
mundan farklidir, bu durum ribozomlar antibakteriyel
tedavi i¢in hedef yapar (Boliim 5’e bakiniz). Bakteri
ayrica plazmid, integron, transpozon ve bakteriyofaj
formunda yardimc1 DNA igerir. Bunlar antimikrobiyal
direnci (Bdlim 7’ye bakiniz) tastyabilirler ve patoje-
nite faktorlerini kodlayabilirler.

Bakteri Siniflandiriimasi;

Patojenliklerini tahmin etmek i¢in mikroorganizmala-
r1 tanimlariz: kandan izole edilmis bir Staphylococcus
aureus, Staphylococcus epidermidis’den daha fazla
olasilikla hastaliga neden olur. Toplum i¢inde yaygin
goriilen ve ciddi hastaliga yol acan Neisseria menin-
gitidis gibi organizmalar1 identifiye etmek onleyici
onlemlerin alinmasi agisindan énemlidir (Boliim 21°e
bakiniz). Bakteriler fenotipik, immiinolojik veya mo-
lekiiler 6zelliklerine gore tanimlanirlar.

e Gram reaksiyon: Gram pozitif ve Gram negatif
bakteriler farkli antibiyotiklere yanit verirler. Diger
bakteriler (6r. Mikobakteri) 6zel boyama teknikleri
gerektirebilir.

* Hiicre sekli: Bakteriler kok, basil veya spiral olarak
sekillendirilebilinir.

* Endospor: Bakteri hiicresindeki endosporun varli-
g1, yeri ve sekli not edilir.

* Secicilik (fastidiousness): Belli bakteriler spesifik
02/CO2 ihtiyacina sahiptir, 6zel besiyerine ihtiyag
duyar ya da sadece hiicreigi {irer.

* Anahtar enzimler: Bazi bakterilerde belli enzimler
eksiktir. Ornegin, laktoz fermantasyonunun olmamasi
Salmonella’y1 E.coli’den ayirt etmede yardimet olur.
* Serolojik Reaksiyonlar: Yiizey yapilari ile antikor-
larin etkilesimi, 6rnegin Salmonella, Haemophilus ve
meningokoklarin subtiplerinin ayirt edilmesinde yar-
dimct olur.

* DNA sekanslari: Anahtar genlerin (6r. 16S ribo-
zomal RNA veya DNA giraz) DNA sekanslamasi ile
organizma kesin olarak tanimlanabilir.

Klasifikasyon sistemleri yararlidir, fakat bir tiir
i¢cindeki suslar patojenite ve viriilans agisindan farkli-
lik gosterebilecegi gibi farkl: tiirlerde benzerlikler ola-
bilir. Ornegin; E. coli’nin baz1 suslar1 Shigella sonnei
benzeri hastaliga neden olabilir.

Medikal acidan dnemli bakteri gruplari
Gram-pozitif koklar iki ana gruba ayrilirlar: stafilo-
kok (katalaz-pozitif), ana patojen S. aureus; ve strep-

tokoklar (katalaz-negatif) major patojenler bogaz agri-
s1 ve romatizmal atese neden olan Streptococcus pyo-
genes ve neonatal menenjit ve pndmoniye neden olan
S. agalactiae olmak tizere (Bolim 14 ve 15’e bakiniz).
Gram negatif koklar menenjit ve septiseminin 6nemli
nedeni olan patojenik N. meningitidis i ve tiretrit (gono-
re, bel soguklugu) etkeni olan N. gonorrhoeae’yi igerir.

Gram-negatif kokobasil solunum sistemi patojenleri
olan Haemophilus ve Bordatella’y1 ve zoonotik pato-
jenler olan Brucella ve Pasteurella’yi igerir.

Gram-pozitif basiller sporlu ve sporsuz basiller ol-
mak tizere ikiye ayrilirlar. Sporlu tiirler acrobik (Ba-
cillus, Bolim 16’ya bakiniz) ve anaerobik (Clostri-
dium, Bolim 19’a bakimiz) olmak {izere alt gruplara
ayrilirlar. Sarbona neden olan Bacillus anthracis,
psodomembrandz kolit ve tetanoza, daha nadiren
gazli gangren ve botulizme neden olan klostridya
patojenlerini igerir. Sporsuz patojenler Listeria ve
Corynebacteria’y1 igerir (Boliim 16’ya bakiniz).

Gram-negatif basiller (Enterobacteriaceac ailesini
icerir) ¢evrede bulunabilecegi gibi hayvan ve insan
normal florasinin pargasini olustururlar. Salmonella,
Shigella, Escherichia, Proteus ve Yersinia gibi ¢ok sa-
yida patojenik cinsi igerir. Pseudomonas ve Burkhol-
deria dnemli hastane patojenleridir ve antibiyotiklere
dogal direnclidirler, cevresel saprofitlerdir (Bolim
26’ya bakiniz). Legionella ¢evrede suda yasar fakat
eger gevresel kosullar yerlesmesine izin verirse insan-
da enfeksiyona neden olabilir (Boliim 26’ya bakiniz).

Spiral bakteriler, midede kolonize olan mide ve
duedonal iilserlere ve mide kanserine yol acan gast-
rointestinal patojen olan Helicobacter ve akut ishale
yol acan Campylobacter tiirlerini igerir (Bolim 25°¢
bakiniz). Borrelia santral sinir sistemi, deri ve eklem-
lerin kronik hastaligina, Lyme hastaligina (Borrellia
burgdorferi) veya nadiren tekrarlayan atese (Borrelia
duttoni ve Borrelia recurrentis) neden olabilir. Lep-
tospira bobrek yetmezligi ve hepatitin eslik edebile-
cegi akut menenjit sendromuna neden olan zoonotik
ajandir. Treponema sifilize (frengi) neden olan etkeni
icerir (Treponema pallidum).

Mikoplazma ve klamidya sik goriilen solunum ve
cinsel yolla bulasan enfeksiyonlardan sorumludurlar.

Riketsiya tifiis etkenidir ve nadiren ciddi enfeksiyon-
lara neden olur (Boliim 27’ye bakiniz).

Bakterilerin yapisi ve siniflandiriimasi  Kavramlar 9



e Dogal Bagisiklik ve Normal Flora

DOGAL BAGISIKLIK 5i5TEMi|

Gozyagindaki Lizoenzimler:
Gram-pozitif bakterileri dldiirlir

Burnun kivrik kemikleri
(nasal konka) ve nemlendirme
ile pargaciklarin temizlenmesi

Mukus ve silia (tlyler)
organizmalar yakalar ve ortadan kaldirir

Deri: fiziksel bariyer

Mide asidi agizdan
alinan (yenen) patojenleri dldtiriir

Yag asitleri ogu bakterinin
tiremesi inhibe eder

Barsak florasi
tarafindan Uretilen
toksik Urlinler ve yarisma

11/
wr

Lactobasillerin heden oldugu
diiglik vajinal ortam pH' patojenler
tarafindan kolonizasyonu engeller

Tim viicut:
« Molekiller ve hiicresel savunma
« Fatern taniyan molekiiller or. TRLs
« Notrofiller
» Makrofajlar

NAZOFARINKS:
¢ Streptokok
* Hemofil
* Neisseria
¢ Karigik anaeroplar
* Candida
* Aktinomices

DERI:
* Stafilokok
¢ Streptokok
* Corynebacteria
¢ Proprionibacteria
° Mayalar

UST BAGIRSAK:
* Enterobacteriaceae
* Enterokok
* Candida

ALT BAGIRSAK:
* Bacteroides
* Bifidobacteria
¢ Clostridium
¢ Feptostreptokok

VAJINA:
* L aktobasil
¢ Streptokok
* Corynebacteria
¢ Candida
* Aktinomiges
* Mycoplasma horinis

Dogal bagisiklik; deri, antibakteriyel proteinler, fago-
sitik hiicreler gibi normal flora ve fiziksel bariyerler-
den olusan enfeksiyonlara karst 6nemli bir defans me-
kanizmasidir. Hasara karsi ¢cok sayida cevap, Toll-like
reseptorler (TLRs) gibi patern tanityan molekiillerle
saptanir. Bu reseptorler, fagositleri ve immiin sistemi
aktive edecek kaskatin baslamasini tetikler. Ornegin;
TLR-4, lipolisakkaritleri ve TLR-9, metile olmamis
CpG diniikleotidleri tamir. Immiin sistemin baslica
komponentleri tabloda listelenmistir. Her komponen-
tin ekspiresyonu ve kompozisyonundaki farkliliklar
kisinin infeksiyonlara direncini etkiler.

Normal Flora

Normal floranin pargasi olan bakteri hiicreleri viicutta-
ki insan hiicrelerine sayica tstiindiirler. Normal flora,
kolonize oldugu alanlarda patojenlerle yarigarak ya da
diger bakterileri siiprese eden bakteriyosin gibi antibi-
yotikler tireterek koruma saglar. Anaerobik bakteriler
diger organizmalari inhibe eden serbest yag asitleri ve
toksik metabolik iiriinler tiretirler. Kadin genital sis-
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temdeki laktobasiller patojenlerin kolonizasyonunu
onleyici pH’1 diisiiren laktik asit tiretirler.

Antibiyotikler normal floray1 baskilar, Candida
albicans gibi dogal olarak direngli organizmalarin ko-
lonizasyonuna ve infeksiyonuna izin verir. Salmonella
typhi’nin enfektif dozu eszamanli antibiyotik kullani-
mu1 ile azaltilmaktadir. Antibiyotikler, normal floranin
organizmalar1 arasindaki dengeyi bozarak, Clostridi-
um difficile drneginde oldugu gibi; bakterinin orantisiz
oranda ¢ogalmasina izin vererek ciddi ishalli bir has-
talikla sonuclanabilir (Bolim 19 bakiniz).

Fiziksel ve Kimyasal Bariyerler

Deri, bakteri iiremesini inhibe eden sebum ve yag asit-
lerini sentezleyerek fiziksel bir bariyer saglar.

Cogu patojen bir vektoriin 1sirmasi (6r. Dang atesini
bulastiran Aedes aegypti) veya saglam deriden invaz-
yon seklinde (6r. Leptospira ve Treponema) deriyi
delip girebilir. Baz1 mikroorganizmalar mukozal yii-
zeylerde kolonize olurlar ve bu yolla viicuda giris yolu
bulabilirler (6r. Streptococcus pneumoniae).



Dogal Bagisiklik Sistemi: enfeksiyona kars: bariyerlerin yeri, mekanizmalar ve yetmezliklerinin sonuglar:

Neden

Sonug

Komponent
Normal flora
Farenks Antibiyotikler
Bagirsak Antibiyotikler
Vajen Antibiyotikler
Deri Yanik, vektorler

Burunun kivrik kemikleri
(nasalkonka) ve mukosilier temizleme
Gozyasindaki lizozimler

Idrarin yikama etkisi Tikaniklik

Fagositler, notrofiller, makrofajlar enfektif

Kompleman

Kartagener Sendromu,
Kistik fibrosiz, bronsiektazi
Sjogren Sendromu

Konjenital (dogustan), iatrojenik,

Konjenital (dogustan) yetmezlik

Pamukcuk

Ps6domembranéz kolit, antibiyotik-
direngli organizma ile kolonizasyon
Vajinal kandidoz

Kutanoz bakteri enfeksiyonlari,
patojenik viriis, bakteri, protozoa ve
metazoa ile enfeksiyon

Kronik bakteri enfeksiyonu

Okiiler (g6z) enfeksiyon

Tekrarlayan iiriner enfeksiyon
Kronik piyojenik enfeksiyon, bakteri
enfeksiyonlarina artmis duyarlilik
Bakteri enfeksiyonlarina artmis
duyarlilik, 6zellikle Neisseria ve
Streptococcus pneumoniae

Eger damar igine katater yerlestirme veya tibbi
veya tibbi olmayan enjeksiyonlarla deri biitiinligi
bozulursa, hepatit B viriisii veya HIV (insan immiin
yetmezlik virtisii) gibi kan yolu ile bulasan viriisler
bulasabilir. Egzema veya yanik gibi deri hastaliklar
kolonizasyona ve Streptococcus pyogenes gibi pato-
jenler ile invazyona izin verir.

Mukosiliyer temizleme mekanizmalar: solunum yo-
lunu korur. Hava burnun kivrimli kemikleri ve nazal
siniisler boyunca gecerken nemlenir ve 1sinir. Solu-
num epitelinin mukusu {stiinde yer alan herhangi bir
partikiil ve atik, yutulacagi orofarenkse kadar silia ile
kusatilarak tasinir. Boylece, sadece 5 um’den daha
kiigiik capli partikiillerin alveole ulasmasi sonucunda,
solunum yolunun karinanin agagida kalan bdlgesi ste-
ril kalir.

Altta yatan mukozal ylizeye benzer antijenik yapida
polisakkaritleri iceren mukusu da kapsayan Antibak-
teriyel komponentlerin salgilanmasi, mukusa bagla-
nan mikroorganizmalar1 ortadan kaldirilirlar. Viicut
tarafindan salgilanan diger antibakteriyel maddeler;
Gram-pozitif bakteri peptidoglikanini pargalayan goz-
yasindaki lizozimi, demire baglanarak biiyiimeyi inhi-
be eden siitteki laktoferini, mikroorganizmalara tok-
sik etkisi olan siiperoksid radikallerini iireten 16kosit
enzimi olan laktoperoksidazi igerir.

Mide asidi bagirsak patojenlerinden korur-asidin bas-
kilanmas1 bagirsak enfeksiyonu riskini artirir.

Idrarin akim etkisi tiretral meyatus harig idrar akisi-
nin etkisi ile idrar yollarmi steril tutarak, idrar yollari-
n1 korur. Benign prostat hipertrofisi gibi tiimor ya da
tagin yol actig tikaniklik veya {iiretrada veya mesane-
deki skar olusumu, idrar akigini azalmasina ve staza
neden olarak iiriner sistemin bakteriyel enfeksiyon
riskini artirir.

Fagositoz

Notrofiller ve makrofajlar bakteri, viriis ve mantarlari da
iceren partikiilleri sindirirler. Opsoninler (6r. komple-
man ve antikor) fagosit yetenegini arttirabilir. Ornegin,
S. pneumoniae nin kapsiilii antikapsiiler antikorlarla
kaplanmadig: siirece fagosite edilemez. S. pneumoniae
ve sitma gibi ¢ok sayida bakteri ve protozoona karsi
direng igin retikiiloendotelyal sistemdeki makrofajlarin
etkisi esastir. Dogustan (konjenital) notrofil fonksiyon
yetersizlikleri; kronik pyojenik enfeksiyonlara, tekrar-
layan solunum enfeksiyonlarina ve brongektazilere yol
acabilir. Splenektomi sonrasi, hastalar yetersiz makro-
faj fonksiyonuna sahiptir ve kandan kapstillii organiz-
malar1 temizleme yetenegi azalmistir.

Kompleman ve diger plazma proteinleri
Kompleman sistemi; antijen-antikor birlesmesiyle
(klasik yol) veya direk bakterinin hiicre duvari kom-
ponentleri ile iligkisi sonucunda aktive olan (alternatif
yol), bakteri enfeksiyonlarina karsi direncte isbirligi
yapan plazma proteinlerinin bir sistemidir. Her iki yo-
lun iirtinleri enfeksiyon yerine fagositleri ¢eker (kemo-
taksi), fagositleri aktive eder, vazodilatasyona neden
olur ve bakteri fagositozunu (opsonizasyon) uyarir.
Bu kademeli gergeklesen kaskadin son ti¢ komponen-
ti membran atak kompleksi olusturarak Gram-negatif
bakterileri yikima (lizis) ugratabilir. Kompleman ek-
sikliklerinde hastalar, 6zellikle Neisseria meningitidis,
Neisseria gonorrhoeae ve S. pneumoniae ile gelisen
akut piyojenik enfeksiyonlara duyarli hale gelirler.

Transferrin, demiri baglayarak yayilan mikroor-
ganizmalarin miktarini kisitlar. Bakteriye baglanan ve
komplemani aktive eden C-reaktif protein (CRP) ve
mannoz-baglayic1 protein direkt antibakteri etkisi
olan diger akut-faz proteinleridir.

Dogal bagisiklik ve normal flora Kavramlar 11
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Tanimlar

Insanlar hastaliga neden olmayan bakteri, viriis ve pa-
razitlerle de karsilasirlar. Mikroorganizmalar hastaliga
neden olduklar1 zaman enfeksiyon olusur.

Terim Tanim

Patojen Hastaliga neden olma kapasitesine
sahip organizma

Kommensal Normal flora eleman: organizma

Patojenite Hastaliga yol acabilme yetenegi

Viriilans Ciddi hastaliga yol agma yetenegi

Streptococcus pneumoniae’nin kapsiilii, patojeniteyi
belirleyen faktordiir, ¢iinkii kapsiilii olmadan orga-
nizma genellikle hastaliga neden olmaz. Bazi kapsiil
tipleri daha ciddi hastaliga neden olurlar ve onlar daha
viriilandir (Bolim 15). Parazit terimi genellikle pro-
tozoon ve metazoan organizmalari tanimlamak igin
kullanilmaktadir fakat bu organizmalar patojen veya
kommensal olabileceklerinden parazit tanimi kafa ka-
ristiricidir.

Patojenlerin tiirleri
Zorunlu patojenler daima hastalikla iliskilidir (6r. 7re-
ponema pallidum ve HIV). Kosullara bagli patojenler
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ise bazi durumlar gelistiginde hastaliga neden olabilir-
ler. Ornegin; Bacterioides fragilis bagirsagin normal
kommensalidir ama eger peritoneal kaviteyi invaze
ederse, ciddi enfeksiyona neden olabilir. Firsatc1 pato-
jenler genellikle konak defansi baskilandiginda enfek-
siyona neden olurlar. Ornegin; Pneumocystis jiroveci
sadece T-hiicre immiinitesinde ciddi yetmezIligi olan
konakta, genellikle akciger enfeksiyonlarina neden
olur.

Patojenite mekanizmalari:
Enfeksiyon siireci ¢esitli basamaklara sahiptir.

Duyarlh konaga giris-bulasma:

Organizmalar cesitli yollarla bulasirlar fakat cogu
ozellikle belirli bir bulas yolu ile sinirlidir (B6liim 8).
Suslar ¢evreye karsi adaptasyon gelistirerek, epidemik
potansiyel gelistirebilirler, boylece bulasir veya ¢ev-
rede daha iyi hayatta kalirlar. Ornegin; oksiiriik ¢ogu
solunum patojeni tarafindan indiiklenir, boylece en-
fekte solunum damlaciklarinin olugumu ve yayilimin
artirir. Kusma ve ishal iligkili organizmalar; diski-agiz
yolu ile yayilarak, ¢evresel kontaminasyonu ve yeni
enfeksiyon riskini arttirir.



Konaga tutunma:

Mikroorganizmalar konagi kolonize edebilmek icin
konak dokularina tutunmak zorundadirlar ve her or-
ganizma farkl1 stratejiye sahiptir. Ozel bir organizma-
nin baglanabilecegi reseptdrlerin dagilimi, asagidaki
orneklerde goriildiigl iizere enfekte edecegi organlari
tanimlayacaktir.

* Neisseria gonorrhoeae fimbriya kullanarak genital
mukozaya yapisir.

+ Influenza viriisii hemagliitinin antijeni ile yapisur.
Bu tiire 6zgii patogenez (6zel bir tiirde baz1 belirli sus-
larin hastaliga neden olabilme yetenegi; 6rnegin kus
veya domuz suslart gibi) afinite ve duyarlilikta tiir i¢i
varyasyonlarin her ikisi ile de agiklanabilir (Bolim
34).

* Bakteri biyofilmi, kateterler ve solunum sisteminde
oldugu gibi, yerlestirilmis protez cihazlarin kolonizas-
yonuna yardim eder. Stafilokoklarin bazi suslari; plas-
tiklere ve damar-ici cihazlar saran biyolojik molekiil-
lere tutunmaya aracilik eden genlere sahiptir.

* Mukoza hasari, isgalci mikroorganizmalarin bag-
lanabilecegi fibronektin, vibronektin ve kollajen gibi
cesitli konak molekiillerini agiga ¢ikarabilir.

invazyon:

Baz1 bakteriler, kendilerini memeli epiteline yakinlas-
tirmaya yardimc1 mekanizmalara sahiptirler. Ornegin;
Vibrio cholerae enterosite ulasmasini saglayan miisi-
naz salgilar. Mikroorganizmalar kendilerinin mukozal
bariyerleri veya farkl: tipte hiicre zarlarin1 gegmeleri-
ne izin verecek cesitli stratejilere sahiptirler.

Hareketililik:

Yeni besin kaynaklarini lokalize etmek veya kemotak-
tik sinyallere cevap verebilmek i¢in hareket yetenegi
potansiyel olarak patojeniteyi arttirir. V. cholerae fla-
gella etkisi ile hareketlidir-hareketsiz mutantlar ¢ok
daha az virulandir.

immiin Kacis:

Patojenler, insan viicudunda hayatta kalmak i¢in ko-
nak bagisiklik savunmasinin {istesinden gelmelidirler.
* Solunum sistem bakterileri konak immiinglobiilini-
ni yikima ugratan IgA proteaz salgilarlar.

o Staphylococcus aureus konak immiinglobiilinine
baglanarak opsonizasyon ve kompleman aktivasyonu-
nu 6nleyen, protein A’y1 eksprese eder.

* S. pneumoniae polimorf niiveli 16kositlerin fagosi-
tozunu 6nleyen polisakkarit kapsiile sahiptir.

* Toxoplasma gondii, Leishmania donovani ve Myco-
bacterium tuberculosis farklt mekanizmalar kullana-
rak makrofajlar i¢inde sag kalmaya adapte olmuslar-
dir.

» Gram-negatif mikroorganizmalarin lipopolisakka-
ritleri (LPS) onlar1 kompleman sisteminin etkilerine
direngli yapar.

» Tripanozom antikorlardan kacabilmek i¢in yiizey
antijenlerini degistirir.

Konak Hasari

Toksinler

Endotoksinler:

Endotoksinler, ates ve soka neden olan interlokin-1
(IL-1) ve tiimor nekrosiz faktdr (TNF) gibi sitokinle-
rin Uiretimi i¢in makrofajlart uyarirlar.

Ekzotoksinler:
Bakteri ekzotoksinleri bdlgesel veya uzak hasara ne-
den olabilirler. Bunlar bir altiinite yapisina sahip ola-
bilen, genellikle proteinlerdir.
» Kolera toksin B altiinitesi; epitele baglanir ve hiic-
reden sodyum (Na) ve klor (Cl) akisina neden olan A
altinitesinin adenil siklaz1 aktive etmesini saglar ve
boylece ishale neden olur.
+ Stafilokok enterotoksinleri siiperantijenler gibi dav-
ranirlar. Uyumlu degisken bolge yapist olan T hiicre-
lerinin nonspesifik aktivasyonuna neden olarak yogun
sitokin {iretimi ile sonuglanir, bu da ates, sok, gastro-
intestinal hasar ve dokiintiiye yol agar.
* Difteri toksini ve Pseudomonas aeroginosa ekzo-
toksin A, proteinlerin elongasyonunu bloke ederek
protein tiretimini durdururlar.
* Klostridya toksinleri tetanoz ve botulizm 6rneginde
oldugu gibi norolojik veya ndéromiiskiiler sinyallere
miidahele ederler.

Cogu durumda toksinlere kars1 gelisen antikorlar
hastaligin fizyolojik etkilerini kaldirir ve bu nedenle
koruyucudur (bakiniz Boliim 11).

Patojenite ve enfeksiyon hastaliklarinin patogenezi Kavramlar 13
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RIA (Radyoimmiinoaseay)
IF (Immtinfloresan)

Ornekler
Her doku veya viicut sivisi, enfekte eden patojeni
identifiye etme ve tedaviye cevabi tahmin etme amac1
ile mikrobiyolojik olarak incelenebilir.

Tani1 yararini optimize etmek i¢in sunlar gereklidir:
* enfeksiyonun dogal seyrinde organizmanin ne za-
man, hangi doku/6rnekte bulunabilecegini anlamak;
o ornekleri dikkatle almak (sterilite yontemlerine
uyulmaksizin alinan 6rnekler, steril érneklerin konta-
minasyonuna ve yalanci-pozitif sonuglara neden olur);
e uygun ortamda Orneklerin hizlica laboratuvara
transferi.

Bazi organizmalarin viicut diginda zor hayatta kal-
diklarint (6r. zorunlu anaeroplarin sayist atmosferik

14

oksijen ile azalir) ve bazi durumlarda uygun ortama
direk olarak klinikte ekim gerekebilecegini (6r. Neis-
seria gonorrhoeae izolasyonu) hatirlamak énemlidir.

Laboratuvar incelemesi

Materyaller digkida yetigkin solucanlarin goriilmesi
gibi gozle de incelebilir. Bununla birlikte, mikroskopi
hizli olmasina ragmen, duyarli degildir ve biiyiik dl¢ii-
de tecriibe gerektirir. Eger kommensal bir mikroorga-
nizma yanliglikla patojen olarak alinmigsa 6zgilligi
de problem olabilir. Mikroskopi; materyalin kalitesini
tanimlamak i¢in de kullanilabilir, drnegin balgamda
epitel hiicrelerinin varligin1 gostererek tiikrik konta-
minasyonunun tanimlanmasi gibi.



Ozel boyalar; Malarya ve Leishmania tanisi igin
kullanilan kan yaymasi ve dokularin Giemsa ile bo-
yanmasi gibi organizmalarin tanimlanmasina yardimci
olmak i¢in kullanilabilirler (Bsliim 42). Immunoflore-
san spesifik bir organizmaya kars1 antikorlar kullana-
rak patojenin kesin tanisinin yapilmasini saglayabilir.

Kultar

+ Ornek alma dncesinde antibiyotik tedavisinin uygu-
lanmasi kiiltiirlerin yalanci negatifli§ine yol acabilir.

* Cogu mikroorganizma segicidir, iremelerinin des-
teklenmesi ve sayilarini saptanabilecek diizeylere art-
tirmalari i¢in, ek besinler ilave edilmis besiyerlerine
ihtiyag¢ duyarlar.

 Kati besiyerinde lireme organizmanin tek tek kolo-
niler halinde ayrilmasini saglar; saf koloni populasyo-
nu takip eden identifikasyona ve duyarlilik testlerine
izin verir.

* Antibiyotikler ve boyalar gibi segici ajanlar, normal
florali 6rneklerdeki istenmeyen organizmalari baskila-
mak i¢in kullanilabilir.

» Kolay iiremeyen, segici, oksijensiz ortama ihtiyag
duyan anaeroplar i¢in uygun atmosfer saglanmalidir.

* Patojen bakterilerin ¢ogu 37°C’de inkiibe edilir, fa-
kat bazi mantarlar 30°C’de inkiibe edilir.

identifikasyon

+ Identifikasyon patojeniteyi belirler. Vibrio cholerae
ciddi sulu ishale neden olurken, Shigella sonnei enfek-
siyonu genellikle hafiftir.

* Bazi organizmalarin tanimlanmasi ile halk sagligi
onlemleri alinmalidir. Ornegin, meningokokkal me-
nenjitli hastaya temas edenlerin takip edilip belirlen-
mesi gibi.

Bakteri identifikasyonu; agarda koloni morfo-
lojisine, mikroskobik goriiniime, biyokimyasal test-
lere ve artan oranda niikleik asit ¢ogaltma testlerine
(NAAT) ve gen sekanslamasina baglidir. Bu 6zellikler
yavas lreyen (0r. Mycobacterium tuberculosis) veya
iiremesi imkansiz organizmalar (6r. Trophyrema whip-
pelii) i¢in onemlidir.

Duyarhlik Testleri

Duyarlilik testleri verilen antibiyotikle tedavinin basa-
ril1 olup olmayacagina karar vermeyi amaglar. Duyarl
bir sus standart doz antimikrobiyale cevap vermelidir.
Orta duyarli sus daha yiiksek doza yanit verirken, di-
rengli sus ile verilen tedavinin basarisiz olmasi ola-
sidir. Klinik cevap konak faktérlerine baghdir ve in
vitro testler, sadece tedaviye yaklasik klavuzluk sag-
larlar. Ingiliz Antimikrobiyal Kemoterapi Dernegi
(BSAC) ve Klinik Laboratuvar Standartlar Enstiiti-
sii (CLSI)’niin de i¢inde bulundugu c¢esitli kurumlar

testlerin tekrarlanabilir oldugundan emin olduklari
metodlar ve standardize sartlari tanimlarlar. Her ikisi
de test edilen mikroorganizmanin antimikrobiyal em-
dirilmis bir kagit diskle olugan inhibisyon zon ¢apini
6l¢meye dayanir. Biiyiimeyi tam olarak inhibe eden
en diisiik doz minimum inhibitdr konsantrasyondur ve
dokularda ulasilabilen antibiyotik konsantrasyonu ile
diren¢ diizeyi arasinda iliskiyi belirlemeyi sagladig:
icin daha objektif bir metottur.

Duyarlilik spesifik antibiyotik direng mutasyonlarini
saptayan hibridizasyon veya sekanslama bazli metod-
larla da hizlica belirlenebilir.

Seroloji

Patojene immun cevabin saptanmasi ile enfeksiyon
tanis1 konabilir. Ornegin; bir haftadan uzun bir siirede
antikor konsantrasyonlarinda artis ya da diislis sap-
tanmasi ile ya da spesifik IgM veya spesifik antijen
varligi ile. Bu teknikler 6zellikle iiremesi zor olan vi-
ris (6r. HIV veya hepatit B) gibi organizmalar i¢in
kullaniimaktadir.

Molekiler Teknikler

Southern Blot ve niikleik asit hibridizasyonu
Isaretlenmis DNA probu aranan spesifik sekansi ige-
riyorsa ornege baglanacaktir. Yakalanan prob baglan-
mis isaretin aktivitesi ile saptanir. Bu teknik spesifik
ve hizlidir ama amplifikasyon basamaklari igeren di-
ger yontemlere gore daha az duyarlhidir.

Niikleik asit cogaltma testleri

Niikleik asit ¢cogaltma testleri (NAAT) patojenin ge-
nomunun spesifik bir bélgesini ¢ogaltarak tani koyar.
Patojen spesifik DNA veya RNA igin farkli metodlar
kullanilmasma karsin, amag¢ aynidir; saptamak igin
yeterli sayida kopyanin iiretilmesi. Ornegin; patojenin
niikleik asidi tek iplikli hale ayrilir ve primerler hedef
sekansa baglanacak sekilde dizayn edilir. Polimeraz
bundan sonra yeni niikleik asit sentezini katalize eder.
Bu iglem c¢oklu devir yaptirilarak tekrarlanir. Bu test-
ler, otomotize sistemler ve ticari kitler sayesinde ¢ok
saylda laboratuvarda bulunmaktadir. Real-time PCR
makineleri (gercek zamanli polimeraz zincir reaksi-
yonu) hedef DNA konsantrasyonundaki yiikselme-
yi Olger ve konsantrasyon belirli bir esigi gegtiginde
pozitifligi saptar. NAAT leri yavas {ireyen veya lret-
menin zor oldugu organizmalar1 (6r. M. tuberculosis)
saptayabilmek veya antibiyotik tedavisi nedeni ile
yalanct negatif bulunan drneklerde tani koyabilmek
gibi avantajlara sahiptir. Antibiyotik diren¢ genlerini
saptayan metotlar duyarlilik sonuglarint belirlemek
icin de kullanilabilirler (6r. M. tuberculosis rifampisin
direnci igin rpoB gen mutasyonu saptanmast).

Enfeksiyonun laboratuvarda incelenmesi Kavramlar 15



© Antibakteriyel Tedavi
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Kloramfenikol
Eritromisin (makrolid)
Klindamisin
Streptograminler

RNA polimeraz

mMRNA (mesajci RNA)

Rifampisin

Antibiyotik tedavi prensipleri
Antibiyotiklerin hastaya
den organizmalar1 Oldiirmektir-bu durum “secici
toksisite”olarak bilinir. Buna en iyi insanda bulun-
mayan bakteri fonksiyonlarini inhibe ederek ulasilir.
Ornegin; bakteri hiicresinin peptidoglikani penisilinle
inhibe edilir. Terapotik indeks olarak bilinen tedavi
icin gerekli dozla toksik etkiye neden olan doz arasin-
daki fark genellikle genistir. Aminoglikozidler bunun
disindadir ¢linkii tedavi dozunun hemen {iistiinde tok-
sik etkili olabilir. Tiim antimikrobiyaller potansiyel is-
tenmeyen etkilere sahipken, neyseki ciddi istenmeyen
etkiler ¢ok sik degildir.

amaci zarar verme-

Tedavi secimi

Antibiyotik se¢imi sunlara baglidir;

» Enfeksiyon yeri: Apse, kemik, BOS gibi veya ye-
tersiz kanlanan bazi yerlere yeterli miktarda antimik-
robiyal konsantrasyonunun ulagmasi zor olabilir ve
bazi diigiikk pH’l1 yerler belirli antibiyotikleri (6r. ami-
noglikozidler) inhibe eder.

* Organizma: Organizmanin identifikasyonu enfek-
siyonun dogal seyrinin tahminini ve béylece tedavinin
optimizasyonuna izin verir.

* Duyarhlik paterni: Streptococcus pyogenes peni-
siline duyarlidir fakat Acinetobacter ve Pseudomonas
gibi bakteriler direnglidir. Bu nedenle antibiyotikler
tiim potansiyel patojenlerin direng paternlerini kapsa-
yacak sekilde secilmelidir.
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* Enfeksiyonun siddeti: Ciddi enfeksiyonlar antibi-
yotigin parenteral yollardan verilmesini gerektirir.

* Alerji oykiisii: Gegmisteki alerji cevabi antibiyotik
secimini kisitlayabilir.

* Olasi istenmeyen etkiler: 6rnegin; aminoglikozid-
ler daha 6nce bobrek hastaligi olan hastalarda dikkatli
kullanilmalidir.

Uygulama yolu

Hafif enfeksiyonlarda antibiyotikler genellikle oral
yolla alinirlar fakat septisemi gibi yeterli antibiyotik
konsantrasyonuna ulasildigina emin olunmasi gere-
ken ciddi enfeksiyonlarda intravendz tedavi gerek-
lidir. Oral tedaviyi tolere edemeyen hastalar i¢in de
intravendz tedavi segilebilir. Deri enfeksiyonlart igin
topikal kullanim uygundur. Antibiyotikler, daha nadi-
ren rektal (Or. cerrahi profilaksisi i¢in metronidazol)
veya rahim agzina konan ovul gibi intravajinal yolla
verilebilirler. Cocuklarda tedavi uyumunu en yiiksek
diizeye ¢ikarmak ig¢in lezzetli sivi formiilasyonlara
gerek vardir.

Tedavinin izlenmesi

Serum ya da enfeksiyon yerinde antibiyotik konsant-
rasyonunu 6l¢gmek miimkiindiir (6r. menenjit igin BOS
gibi).

Bu sunlar i¢in gereklidir;

 Enfeksiyon yerinde yeterli terap6tik konsantrasyo-
nun oldugundan emin olmak;



¢ Terapotik indeksin diisiik oldugu yerde 6nemli olan
toksisite riskini azaltmak (aminoglikozid serum dii-
zeyi IV veya IM dozdan hemen 6nce ve 1 saat sonra
alinan serumda 6lgiilmelidir, bu ¢izelgelere gore doz
ayarlanmasina ve kilavuzlara dikkatli uyuma izin verir
or. yiiksek pik i¢in dozaj azaltilabilir veya yiiksek dip
diizeyi i¢in ila¢ daha az siklikta verilir);

* Orta duyarlt bir enfeksiyonda tedaviye yardimeci
olmak icin (eger organizmanin inhibisyonu sadece
yiliksek antibiyotik konsantrasyonunda oluyorsa, en-
feksiyon yerinde yeterli konsantrasyonunun bulun-
dugundan emin olmak o6nemlidir 6r. Pseudomonas
menenjitinde BOS’ta antibiyotik konsantrasyonlari
Olciilmelidir);

+ flacin fakmakokinetiginin ¢alisiimasi (tedavi plani
ilacin emilimi, dagilimi ve proteine baglanmasinin bi-
linmesini temel alir). Yeni antibiyotiklerin geligimin-
deki yolda yeni ajanin emilimi ve tiim viicutta dagili-
mu dikkatli 6rneklemelerle galisilir.

Yan Etkiler

Antibiyotik tedavisinin en sik rastlanilan yan etkisi
biiyiik olasilikla hafif gastrointestinal rahatsizliktir.
Nadiren, ciddi alerjik reaksiyonlar akut anaflaktik
soka veya serum hastalig1 sendromuna yol agabilir.

Gastrointestinal sistem

Antibiyotik aktivitesi bagirsaklarda normal flora ile
olan dengeyi alt-iist eder ve Candida spp. gibi kom-
mensal mikroorganizmalarin fazla tiremesine neden
olur (6zellikle B-laktamlar ). Bundan bagka, antibiyo-
tik tedavisi ishale veya daha ciddi psddomembranoz
kolite yol agabilir (Boliim 19°a bakiniz).

Deri

Kiitandz belirtiler hafif irtikerden veya makiilopa-
piiler, eritematéz dokiintiilerden eritema multiforme
ve yasami tehdit eden Stevens-Johnson Sendromuna
kadar degisebilir. Kiitandz reaksiyonlarin ¢ogu hafiftir
ve tedavinin birakilmasindan sonra diizelir.

Haemopoetik sistem

Kloramfenikol veya antifolat antibiyotik alan hastalar,
doza bagimli kemik iligi baskilanmasi gdsterebilirler.
Daha ciddi, aplastik anemi nadiren kloramfenikol te-
davisini zorlastirabilir. Yiiksek doz B-laktam antibiyo-
tikler graniilositopeniye neden olabilirler. Antibiyotik-
ler hemolitik aneminin nadir goriilen nedenlerinden-
dir. Cok sayida antibiyotik hafif geri dontigiimlii trom-
bositopeni veya kemik iligi depresyonuna neden olur.

Renal sistem

Aminoglikozidler proksimal tlibiillerdeki hiicreleri
hasara ugratarak bobrek toksisitesine neden olabilir.
Yaslilar, gegmisinde bobrek hastaligi bulunan veya
baska bobrek toksisite yapan ilaglar kullanan hastalar
yiiksek risklidir. Tetrasiklinler de bobreklere toksik
olabilir.

Karaciger

izoniazid ve rifampin hepatite neden olur, bu daha
once karaciger hastalig1 olan hastalarda daha yaygin-
dir. Hepatitle iligkili diger ajanlar; tetrasiklinler, eritro-
misin, pirazinamid, etionamid ve nadiren de ampisilin
veya florokinolonlardir. Kolestatik sarilik, tetrasiklin
veya yliksek doz fusidik asit tedavisini takip edebilir.

Antibakteriyel tedavi Kavramlar 17



© Antibiyotiklerin Klinik Kullanimi
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Beta-laktam Antibiyotikler

Penisilinler peptidoglikan ¢apraz bagini inhibe ederek
calisir. Penisilinlerin modifikasyonlari ile onlarin an-
tibakteriyel spektrumlar1 genisletilmis ve emilimleri
diizeltilmistir. Giinlimiizde penisilinler sunlart igerir-
ler:

* Dogal penisilinler (6r. benzil penisilin, penisilin V);
* Penisilinaz direncli penisilin (6r. flukloksasilin);

* Aminopenisilinler (6r. ampisiline benzeyen ajanlar);
* Genisletilmis spektrumlu penisilinler (6r. piperasi-
lin);

* B-laktamaz inhibitorii ile kombine edilmis penisi-
linler (6r. amoksisilin ve klavulanat, ko-amoksiklav
olarak bilinir).

Agiz yolu ile emilim degisir; benzilpenisilinler
(penisilin G) mide asidine dayanikli degildir, IV ve-
rilmelidir. Fakat penisilin V dayaniklidir ve oral yolla
verilebilir. Aminopenisilinler ve flukloksasilinler de
oral yolla emilirken, diger ajanlar IV verilmelidir.

Penisilinler bobrekler tarafindan atilir ve kisa ya-
rilanma Omrl vardir. Hiicredisi siviya dagilirlar ama
meninksler iltihaplanmadik¢a kan-beyin bariyerini
gecemezler.
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Sefalosporinler

Sefalosporinler penisilinler ile yakindan iligkilidir.
Hepsi Gram-pozitiflere kars1 aktif iken, sonradan bu-
lunan molekiiller Pseudomonas dahil Gram-negatif
bakterilere kars1 etkilidir.

Monobaktamlar

Monobaktamlar penisilinler ve sefalosporinler ile
iligkilidir. Anaeroplara karst etki de dahil genis etki
spektrumuna sahiptirler. Imipenem ve meropenem

anti-pseudomonal etkiye sahiptir. Intravendz verilme-
lidir.

Aminoglikozidler

Aminoglikozidler mRNA’nin proteine translasyonunu
onleyerek etki gosterirler. Parenteral verilirler, hiicre-
dis1 sivi ile smirh olup idrarla atilirlar. Aminogliko-
zidler torepatik diizeye yakin seviyede bobreklere ve
8. kranial sinire toksik etkilidir ve dikkatli serum kon-
santrasyon monitorizasyonu gerektirir.



Glikopeptidler

Glikopeptidler (vankomisin, teikoplanin) asagidaki
karakteristik 6zelliklere sahiptirler;

* Sadece Gram-pozitif organizmalardaki peptidogli-
kan capraz baglar1 inhibe ederler.

* Glikopeptidlere karsi diren¢ nadirdir. Bazen, bazi
enterokoklar (glikopeptid direngli enterokok-GRE/
Vankomisin direncli enterokok-VRE) ve baz1 Staph-
ylococcus aureus suslarinda direng bulunabilir.

* Intravendz veya periton i¢ine uygulanirlar agiz yolu
ile emilmezler. Agiz yolu ile kullanimin tek istisnasi
pseudomembrandz enterokolit tedavisidir.

* Hiicredis1 siviya dagilirlar, fakat meningeal infla-
masyon olmadik¢a kan-beyin bariyerini gegmezler.

+ Atilim bobreklerle olur.

Daptomisin

Uzun yarilanma 6mrii olan, Gram-pozitiflere kars1 in-
vitro daha hizli 6ldiiriicti etkisi ile ok aktif olan yeni
bir ilagtir. Etki mekanizmasi belirsizdir.

Kinolonlar

 Bakteriyel DNA girazi inhibe ederek etki ederler.

» Ilk kinolonlar yiiksek doku diizeylerine ulasamaz ve
sadece iiriner sistem enfeksiyonlarinda kullanilirlardi.
* Flor modifikasyonu (florokinolonlar) onlar1 Kla-
midya dahil Gram-negatif patojenlere kars: aktif yap-
mistir.

« Siprofloksasin Pseudomonas tiirlerine karsi aktivi-
teye sahiptir.

* Kinolonlar agiz yolu ile iyi emilir ve yaygin bir se-
kilde dagilir, hiicrelere iyi penetre olur.

* Daha yeni ajanlar (6r. moksifloksasin) Streptococ-
cus pneumonia da dahil Gram-pozitif patojenlere ve
Mycobacterium tuberculosis e karsi etkilidir.

Makrolidler

Makrolidler (eritromisin, azitromisin, klaritromisin)
50S ribozoma baglanirlar ve protein sentezini bozar-
lar. Gram-pozitif koklara karsi, Bacterioides harig
bir¢ok anaerop bakteri, mikoplazma ve Klamidyala-
ra karst etkilidirler. Agiz yolu ile emilir ve tiim viicut
suyuna dagilirlar, plasentay1 gegerler ve makrofajlar,
polimorfniiveli 16kositler, karacigerde konsantre olur-
lar ve safra ile atilirlar. Eritromisin bulantiya neden
olabilir. Yeni makrolidler (6r. azitromisin) daha iyi
farmakokinetik ve toksisite profiline sahiptir.

Streptograminler

Pristinamisin, kuinupristin ve dalfopristini igeren bak-
terisidal semisentetik streptogramindir. Peptid olusu-
munu engelleyerek etki eder, verici tarafta tamamlan-
mamis polipeptid zincirlerin a¢iga ¢ikmasina yol agar.

Cok sayida Gram-pozitif patojenlere ve Moraxella,
Legionella, Neisseria meningitidis ve Mycoplasma
gibi baz1 Gram-negatiflere kars: etkilidir. Baglica di-
rencli Gram-pozitif enfeksiyonlarin (6r. GRE ve gli-
kopeptid orta-duyarlt S.aureus [GISA] ) tedavisinde
kullanilir.

Oksazolidinonlar

Oksazolidinonlar (6r. linezolid) 50S ribozomal subu-
nitede protein sentezini inhibe eder. Gram-pozitif bak-
terilerin coguna kars1 aktiftir ve baslica direngli Gram-
pozitif enfeksiyonlarin tedavisinde kullanilir. Linezo-
lid ag1z yolu ile iyi emilir ve deride konsantre olur.

Metronidazol

Metronidazoliin baslica 6zellikleri asagidaki gibidir:

* tlim anaerobik organizmalara kars1 aktiftir;
 anaerobik sartlarda elektron alicisidir ve bakteri
DNA’sin1 hasara ugratan toksik metabolitler olusturur;
* Giardia, Entamoeba histolytica ve Trichomonas
vaginalis’i de igeren bazi protozoonlara kars1 da et-
kilidir;

+ oral yolla emilir, parenteral yolla verilebilir;

* dokulara iyi dagilir, kan beyin bariyerini gecer ve
apselere penetre olur;

* karacigerde metabolize olur ve idrarla atilir;

» alkolle birlikte kullanilamamas1 disinda iyi tolere
edilir.

Tetrasiklinler

* Tetrasiklinler protein sentezini mRNA’nin septal
yanini tRNA’ya kitleyerek inhibe eder.

* Cok sayida Gram-pozitif ve bazi Gram-negatif pa-
tojenlere; Klamidya, Mikoplazma, Riketsiya ve tre-
ponemalar, Plasmodium ve Entamoeba histolytica'va
etkilidir.

* Doksisiklin oral yolla absorbe olur, uzun yarilanma
omri vardir ve giinde tek dozla yeterli tedavi diizeyle-
rinin elde edilebilecegi genis dagilim hacmine sahiptir.
 Tigesiklin gibi yeni tetrasiklinler ¢oklu direngli
Gram-negatif enfeksiyonlarin tedavisinde kullanilir.

Sulfonamidler ve trimetoprim

Sulfonamid ve trimetoprim tetrahidrofolat sentezini
inhibe ederek etki eder. Giiniimiizde bakteri enfeksi-
yonlarinin tedavisinde nadiren kullanilmalarma rag-
men, Pneumocystis jiroveci ve sitmayi da igeren pro-
tozoon enfeksiyonlarinin tedavisinde de 6nemli role
sahiptirler. Sulfonamidler intravendz yolla verilebile-
cegi gibi oral yolla alindiginda iyi absorbe edilirler.
Dokulara dagilimi genistir ve kan beyin bariyerini
gegerler. Karacigerde metabolize olarak bobreklerle
atilirlar.

Antibiyotiklerin klinik kullanimi  Kavramlar 19
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Klinik pratikte, giivenli erisilen antibiyotik konsan-

trasyon onceden duyarli bir organizma artik inhibe

edilemiyorsa direng geligmistir.

Direng hizla gelisebilir, ¢linkii:

* bakteri hizla ¢ogalir;

* diizenli olarak mutasyonlar gelisebilir;

* transformasyonla DNA pargcalar1 transfer edilebilir;

genler bakteriyofajlar, plazmidler veya diger hareketli

genetik elementlerle hizlica transfer edilebilir.
Antibiyotik kullanimi direngli mikroorganizma-

larin sagkalimmi kolaylastirir. Hasardan kaginmak

icin kazara gelismis mekanizmalarla organizmanin
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replikasyonu, enfeksiyonun basarili tedavisinde tehdit
olusturabilir.

Bakteriler arasi diren¢ faktérlerinin
gecisi

Transformasyon

Cok sayida bakterinin ¢iplak DNA’y1 kendi genom-
larinin i¢ine sokmasi islemine transformasyon denir.
Ornegin, Streptococcus pneumoniae ve Neisseria go-
norrhoeae gibi yakin iligkili tlirler, penisilin baglayan
protein genlerinin kiiciik pargalarini iglerine alarak,
penisiline daha az baglanan penisilin baglayan prote-



inin sentezine yol agarak, daha direngli olurlar. Bu tiir
organizmalar penisilin varliginda bile peptidoglikan
sentezleyerek hiicre duvarlarmin kalmasini saglaya-
bilirler.

Konjugasyon

Bakteri sitoplazmasinda, dairesel DNA yapisinda
plazmidler bulunabilir. Metabolik enzimleri, virulans
faktorleri ve antibiyotik direncini kodlayan ¢ok sayi-
da gen plazmidlerde taginir. Plazmidler bir bakteriden
digerine konjugasyonla gegebilirler, bu da 6rnegin
barsak florasinda oldugu gibi ayn1 ¢evreyi paylasan
bakteri popiilasyonunda hizla direng genlerinin yayil-
masina olanak saglar. Bu da, hastanelerde oldugu gibi
antibiyotiklerin segici baskisi ile birlestiginde, direngli
plazmid tastyan organizmalarin ve ¢oklu-direncli po-
piilasyonlarin gelismesine neden olabilir.

Transpozonlar ve integronlar

Transpozonlar ve integronlar transpozisyonu kodlaya-
bilen hareketli genetik elemanlardir. Bakteriler, plaz-
midler ve kromozomlar arasinda hareket edebilirler.
Antibiyotik direnci de dahil ¢ok sayida fonksiyon bir
transpozon istiinde kodlanabilir. S. aureus metisilin
direnci ve N. gonorrhoeae tetrasiklin direnci tiirlere
muhtemelen bu yolla girmistir. Gram-negatif pato-
jenlerde ¢oklu ilag¢ direncinin gegisinde integronlar
onemlidir. Direng¢ genleri bakteriyofajlarla (bakteri
icinde yasayan viriisler) da mobilize olabilirler.

Coklu diren¢

Mobil genetik elemanlarda ¢oklu direnc gelisebilir.
Ciinkii, bir gen elementin {izerinde bir kez gelisti mi,
yukaridaki mekanizmalarin birisi ile kolaylikla diger
ajana karsi direng kazanabilir. Bir kez birden fazla di-
reng geni varliginda, bu ajanlardan herhangi birisi ile
temas, organizmanin hayatta kalmasina izin verecek,
daha fazla diren¢ kazanma riskinin arttiracaktir.

Diren¢ Mekanizmalari

Antibiyotik modifikasyonlari

Enzim inaktivasyonu

Antibiyotigin yikilmasi, yaygin goriilen direng me-
kanizmasidir. S. aureus suslarinin ¢ogu penisilin
B-laktam halkasini kirarak agabilecek boylelikle onu
inaktive edebilecek ekstraselliiler enzim (B-laktamaz)
retirler. E. coli, Haemophilus influenzae ve Pseudo-
monas tiirlerinin de dahil oldugu ¢ok sayida insan pa-
tojeni yeni B-laktam antibiyotiklerle karsilastiginda,
genislemis spektrumlu -laktamazlari kodlayabilen bir
dizi geni kazanmistir. Bu genler ¢ogu zaman hareketli
genetik elemanlar (transpozonlar) tizerinde bulunur-
lar. Enterobacteriaceae icinde CTX-M ve AmpC gibi
cesitli tipte genislemis spektrumlu B-laktamazlarin

(ESBL) yayilmasi, organizmada sefalosporinlere ve
genis spektrumlu penisilinlere direng iireterek hasta-
ne-iliskili enfeksiyonlara neden olur. Topluma yayilim
zaten gerceklesmistir.

Enzim eklenmesi

Baz1 bakteriler antibiyotigi inaktive edecek kimyasal
bir grubu ekleyebilecek enzim eksprese edebilirler,
bdylece onun aktivitesini inhibe ederler. Bakteri, an-
tibiyotik molekiiliine bir asetil, amino veya adenozin
grup ekleyerek aminoglikozidlere daha direngli olabi-
lir. Farkli aminoglikozidler bu modifikasyona farkl
duyarliliktadirlar. Amikasin en az duyarlidir. Gram-
pozitif organizmalarda (6r. S. aureus) ve Gram-negatif
organizmalarda (0r. Pseudomonas spp.) aminogliko-
zid-diren¢ enzimleri bulunur.

Gecirmezlik (impermiabilite)

Baz1 bakteriler antibiyotiklere dogal direnclidir, ¢iin-
kii hiicre zarflar1 6zellikle o antibiyotigin gecisine izin
vermez (0r. Pseudomonas spp bazi B-laktam antibi-
yotiklere karsi gecirgen degildir). Aminoglikozidler
bakteriye oksijen bagimli transport mekanizmasi ile
girer boylece, anaerobik bakterilere karsi ¢cok az etki-
leri vardir. Baska bakteriler porin proteinini kaybedip
boylece gegirgenliklerine bir bariyer olusturup antibi-
yotigin hiicre i¢ine ge¢isini durdururlar.

Efluks-atim mekanizmalan

Bakteriler, 6rnegin E. coli veya streptokoklar antibiyo-
tigi aktif olarak hiicre digina pompalayan i¢ membran
proteinini (Efluks pompasi) kazanarak tetrasiklinlere,
makrolid veya florokinolonlara direng gelistirebilir.

Alternatif yol

Bakteri antibiyotik tarafindan yapilan metabolik blo-
gun etkisinin iistesinden gelebilecek, alternatif yol
yaratabilecek genleri kazanabilir. S. aureus metisilinle
inhibe olmayan alternatif penisilin baglayan protein
(PBP2’) kodlayan mecA genini kazandigi zaman, me-
tisilin veya flukloksasiline direngli olabilir. Hiicre du-
varinin yapisi degismis olmasina ragmen, organizma
hala ¢ogalabilmektedir.

Hedef yerinin degismesi

Rifampisin RNA polimerazin B-subiinitesini inhibe
ederek etki gosterir. Nokta mutasyonlar, insersiyon
veya delesyon sonucu RNA polimeraz degistigi za-
man direng gelisir. Yeni RNA polimeraz rifampisin
tarafindan kolaylikla inhibe edilemeyecegi i¢in direng
gelisir. Benzer olarak, DNA giraza (florokinolonlarin
hedefi) baglanma bolgesindeki degisiklikte organiz-
may1 direngli yapar. Bu etkilerden sorumlu genler
siklikla hedef genin kii¢iik bir bélgesinde bulunmak-
tadir. Ornegin; rifampisin direnci determinant bolgesi
(RRDR).
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Enfeksiyon Kaynaklari

Organizmalar ya konagin normal florasindan (endojen
enfeksiyon) ya da baska bir kaynaktan (ekzojen enfek-
siyon) bulasarak enfeksiyona neden olurlar.

Endojen enfeksiyon

Normal flora, asagidaki baz1 6rneklerde oldugu gibi
sadece bazi kosullar olustugunda yayilmaktadir.
 Barsak perforasyonunu takiben Enterobacteriaceae
ve Bacteroides fragilis gibi sporsuz anaeroplar peri-
tonel kaviteyi isgal ederek peritonite ve septisemiye
neden olurlar.

* Mide igeriginin inhalasyonu pndmoniye neden ola-
bilir, bliyiik olasilikla bir akciger apsesi bunu takip
eder.

* Normalde burunda bulunan Staphylococcus aureus
eger cerrahi yaraya bulasirsa, yara yeri enfeksiyonuna
neden olabilir.

* Notropenik hastalar 6zellikle viicut defansi tarafin-
dan normalde kontrol altinda tutulan organizmalarla
enfeksiyona egilimlidir.

* Cerrahi ve intravenoz kataterizasyon deride bulunan
organizmalarin yayilmasina izin verir.

Ekzojen enfeksiyon

Insan enfeksiyonlarinin en énemli kaynag: diger in-
sanlardir. Kizamikcik gibi baz1 ajanlar digerlerinden
daha bulasicidir. Eger enfekte kisi tipik olarak patojeni
birden fazla kisiye bulastirirsa bir epidemi veya salgin
olabilir.

Hayvan patojenleri direk temas veya yiyeceklerle
insanlara yayilabilir. Bu enfeksiyonlar zoonozlar ola-
rak adlandirilirlar. Zoonozlar, organizmalarin siirtiler
icinde yayilarak insanlara zararli olmasina izin veren
yogun yetistiricilik yontemleri ile desteklenmektedir
(6r. sigir tiiberkiilozu veya E. coli O157). Yetistiricili-
gin yogunlugunun artisi ile riskler artmaktadir. Biiyiik
bas hayvanlarin, gevis getiren hayvan atiklari ve saka-
tatlar1 ile beslenmeleri, sigir siingerimsi ensefalopati
(BSE, bovine spongiform ensefalopatisi) endemisi
ile sonuglanmis, bu daha sonra insanlara yayilarak bu
hastaligin varyanti olan Creutzfeldt-Jakob hastaligina
(vCID) yol agmistir. lyi iireticilik ve yiyecek iiretim
teknikleri uygulamalarinin gelistirilmesi ile zoonoz
riskleri azalacaktir.

Insanlar cansiz ortamlarda bulunan organizmalar
tarafindan da enfekte edilebilirler. Ornegin; bakimi
yetersiz klimalar Legionella pneumophilia igin kay-
nak olabilir.

Hayatta kalma ve bulasma
Mikroorganizmalar bulagmalarini ve hayatta kalmala-
rin1 arttiracak gelismis yasam sikluslarina sahiptirler.

Ishale neden olan organizmalar diskida atilarak,
diger konaklara sindirim yolu (fekal-oral yol) ile bula-
sir. Bocek (vektoriin) igindeki yagam-sikliis evresinde
olan organizmalar1 da iceren daha karmasik ornekler,
bir bocegin 1sirmasi ile bulasmaya izin verir.

Organizma hayatta kalmak ayricaligi i¢in 6zel yap1
ve davranislar gelistirir.

» Bakteri sporlari; yillarca hayatta kalmalarini sag-
layacak saglam bir tabaka ve diisiik metabolik hiza
sahiptirler.

* Helmint yumurtalari ¢evrede hayatta kalmalari i¢in
adapte olmus saglam bir kabuga sahiptir.

» Enfekte eden organizma konakta uzun siire kaldigi
zaman, konak; enfeksiyonun rezervuart olarak hayat-
ta kalmasi i¢in yardim edebilir.

Hava kdkenli (airborne)/solunum

Hapsurma esnasinda burun ve agizdan piiskiirtiilen
mikroorganizmalar havada damlacik (5 pm)olarak
asili kalabilir. Bunlar, bir baskasi tarafindan solunum
yolu ile alindiginda ve alveollere kadar tagindiginda
enfeksiyon gelisebilir. influenzae gibi solunum yolu
enfeksiyonlar1 bu sekilde bulasir fakat diger organla-
rin belli bash enfeksiyonlart (6r. Neisseria meningiti-
dis) da boyle bulasir.

Fekal-oral

Besinler ve su, bagirsaklarimizi enfekte edebilen pato-
jenleri icerebilirler (6r. Sa/monella). Bagirsaklarimiza
uzak organlar1 enfekte eden, Toksoplazmoz ve sisti-
serkoz da bu yolla bulagsmaktadirlar.

Parenteral/transkiitan

* Leptospira, Treponema ve Schistosoma; saglam de-
riyi istila etmesini saglayacak gelismis spesifik meka-
nizmalara sahiptir.

* Tibbi ya da uyusturucu madde i¢in yapilan enjek-
siyonlar ve kan transfiizyonlar1 deriyi gegerek, kan
kaynakli viriisler olan HIV ve hepatit B’yi de igeren
cesitli organizmalarin bulagsmasina izin verir.

* Deride bulunan organizmalar (6r. Staphylococcus
epidermidis) damara yerlestirilen kantiller yolu ile vii-
cudu isgal edebilirler.

Vektoér-aracili

Kanla beslenen bdcekler genis ¢esitlilikte patojeni bu-
lagtirabilir. En 6nemlisi, disi anofel cinsi sivrisinekler
sitmay1 (malarya) bulastirabilir.

Cinsel yolla bulas

Cinsel iligki, viicut disinda zor hayatta kalabilen orga-
nizmalarin bulasmasina izin verir. Ornekler Neisseria
gonorrhoeae, Treponema pallidum ve HIV’i igerir.
Genital {ilserasyon HIV bulagiciligini arttirmaktadir.
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Salgini tanimlamak

Salgin, ister hastanede isterse toplumda olsun 6nce-
likle klinik farkindalik ve etkili laboratuvar tanisi ile
tanimlanmalidir. Veriler merkezi sekilde yonetilmeli-
dir ve bu siire¢ genellikle siirveyans olarak tanimlanir.

Tarama ve Tani

Enfeksiyonlu hastanin laboratuvar tanisii koymak
gereklidir (6r. yatan hastalarin yaralarindan metisilin-
direncli Staphylococcus aureus (MRSA) veya toplum
kaynakli influenzay1 tanimlamak ic¢in). Boliim 4’te
anlatilan tanisal yontemler, iligkili mikroorganizma-
larin identifikasyonu i¢in optimize edilmelidir. Kesin
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tani, siklikla Srnegin veya organizmanin bir referans
laboratuvara gonderilmesini gerektirir. Organizmanin
identifikasyonu, tanimlanacak anahtar patojenlerin sa-
yilarinin artigina izin verecek kadar yeterli olmalidir.
Ornegin, meningokokkal hastaligi olan bir hastada
alinan 6rnek ya da organizmalar konfirme edilmeli ve
referans laboratuvarda tiplendirilmelidir. Boylece o
Ozel susa ait artmig enfeksiyon insidansi saptanabilir.

Siirveyans sistemleri

Hastaneler ve toplumlar, laboratuvarlardan, bildirim
sistemlerinden veya diger sistemlerden ortaya c¢ikan
verileri toplamak i¢in bir mekanizmaya ihtiya¢ du-



yarlar. Boylelikle bir salginin saptanmasini saglarlar.
Bu aktivite, lokal olarak hastane epidemiyologu ya
da ulusal olarak referans laboratuvarlarin raporlama
sistemlerinden ve c¢evre sagligi gibi diger uzmanlik-
lardan veri alan halk saglig1 klinigi epidemiyologu
tarafindan gergeklestirilir.

Zorunlu raporlama ve anahtar odlgiilerle hedefler-
deki diizelme, saglik-bakim iliskili enfeksiyonlar (6r.
MRSA ve Clostridium difficile) iizerine dikkatleri
odaklamis ve enfeksiyon oranlarmin azalmasinda fay-
dal1 oldugu kanitlanmistir.

Tipleme

Spesifik testler, hangisi daha yakin iligkili organizma,
hangisi bir kisiden digerine bulasan daha olas1 orga-
nizmalar gibi organizmalar arasindaki iliskileri tanim-
lamak i¢in kullanilmaktadir.

Laboratuvar teknikleri basit fenotipik testler ve
daha kompleks molekiiler testler olmak iizere ikiye
ayrilabilir. Serolojik ve faj tipleme gibi eski metodlar,
modasi ge¢mekte olan molekiiler yontemlerdir.

Molekiiler tipleme, izolatlar arasinda karsilagtirma ya-
pabilmek i¢in genom, plazmid DNA’s1 veya ribozomal
RNAy1 belirli bir paternde pargalayabilecek enzimle-
rin kullanilmasini igerir. Ayni organizmalar 6zdes bant
paternine sahip olacaktir. Multilokus sekans tipleme
(MLST) gibi organizmanin numerik kodunu iiretmek
icin yedi yapisal (gardiyan, housekeeping) genin bir
kisminin sekanslandigi, sekans-bazli metodlar gelisti-
rilmektedir. Maliyetlerin diismesi ile birlikte varyas-
yonun diislik, dogrulugun 6neminin yiiksek oldugu
yerlerde (6r. kasitli antraks salinimi) tiim sekanslama
kullanilabilir.

Enfeksiyon kontrolii

Enfeksiyon, enfekte olmayan kisilerin bulas 6ncesi en-
fekte kisilerden ayrilmasi ile kontrol edilebilir. Buna
ulasma metodlar1 enfeksiyon kontrol politikasinda de-
taylandirilacaktir. Basarili olmak i¢in bu politika tiim
hastane personeli tarafindan desteklenmelidir. Kon-
stiltan enfeksiyon hastaliklar1 uzmani, yonetim temsil-
cisi ve uzman hemsirelerden olusan enfeksiyon kont-
rol ekibi bu politikay1 destekler, diizenler. Enfeksiyon
kontrol komitesi, iist hastane yonetim komitesi ile te-
mas halinde olmalidir. Ekip yiiksek riskli organizma-
larin (6r. MRSA) hastane siirveyansini organize eder
ve insaat ve yeni klinik servis drneklerini de igeren
servislerin yeniden yapilandirmalarinda yer almalidir.

izolasyon
Enfekte hastalar bulasi dnleyecek metotlar kullani-
larak izole edilmelidir (kaynak izolasyonu). Enfek-

siyona duyarli hastalar 6zellikle koruyucu izolasyon
gerektirir.

Yara ve enterik izolasyon

Temas veya fekal-oral yolla yayilan organizmalar i¢in

takip eden 6nlemler alinmalidir:

* el yikama Onlemleri ve tuvalet tesisleri ile birlikte

yan-oda izolasyonu;

* hastayla temasi olanlar i¢in tek kullanimlik plastik

onliik ve eldivenlerin kullanimai;

* tek kullanimlik 6nliik ve eldivenlerin kullanildiktan

sonra atilmasi, sonrasinda ellerin sivi sabunla yikanip

tek kullanimlik havlularla kurulanmasi.
Dezenfeksiyon gevresel kontaminasyonu azaltabi-

lit. Or. Clostridium difficile igin klorin igeren ajanlar

(bakimiz Bolim 19).

Solunum izolasyonu

Solunum yolu ile yayilan organizmalar i¢in takip eden
onlemler alinmalidir:

* yukarida oldugu gibi yan-oda izolasyonu;
 odadayken personel/ziyaretci tarafindan yiliz maske-
si kullanimu;

* eger hasta odasiin digina ¢ikarilicaksa hastaya yiiz
maskesi takilmasi.

Coklu direngli tiiberkiiloz (MDRTB) gibi enfeksi-
yonlar, pandemik grip gibi yeni respiratuvar viriisler
negatif basingli tesisler, yiiksek etkili maskeler ve per-
sonel solunum cihazlar1 gerektirir.

Siki izolasyon

Viral hemorajik atesler gibi yliksek mortalite tagiyan
enfeksiyonu olan hastalar i¢in kullanilir (bakiniz B6-
liim 38). Organizmanin aerosol bulasini 6nlemek icin
sik1 dekontaminasyon prosediirleri ile birlikte negatif
basingli ve kapali-hava sistemi olan kapali izolasyon
tiniteleri kullanilir.

Koruyucu izolasyon

Radyoterapi veya kemoterapi sonrast nétropeni gibi
enfeksiyona yiiksek duyarliligi olan hastalar koruyu-
cu izolasyon gerektirir. Asagida yazilan prosediirler
izlenmelidir:

* yan-oda izolasyonu;

* yara yeri ve enterik enfeksiyonlarda oldugu gibi el-
diven ve maske kullanimu;

» filtrelenmis hava saglanmas;

* Besinlerden bulagan organizmalarin riskinin kont-
rolii i¢in Onlemler (6r. sebzelerdeki direngli Gram-
negatif organizmalar veya yumusak peynirlerdeki
Listeria ).
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Besin zehirlenmesi

Enfeksiyon, hastaneye bagvuran hastalarda baslica
mortalite ve morbidite nedenidir. En sik gortilen en-
feksiyon tipleri iiriner sistem, solunum, yara-yeri, deri
ve yumusak doku enfeksiyonlart ve siklikla damar-igi
girisle iligkili septisemidir.

Cevre

Gida temini

Gidalar genellikle merkezi olarak hastane mutfakla-
rinda hazirlanmaktadir. Hijyen standartlari diiserse
hastalar gida kaynakli enfeksiyon riski ile karsilagir-
lar; bu yol 6zellikle immiin sistemi baskilanmis du-
yarli hastalara antibiyotik-direngli organizmalar1 bu-
lagtirabilir.
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Hava temini

Patojenler (or. ¢oklu-ilag direngli tliberkiiloz, solu-
num viriisleri veya bakteri) havalandirma sistemleri
ve hava temin alanlar1 yoluyla bulasabilirler. Yetersiz
bakimli havalandirma sistemleri Legionella igin kay-
nak olabilir.

Arac-Gerec/ Objeler
Cansiz her obje kontamine olabilir ve bulas i¢in arag
(fomit) gorevi gorebilir. Bu kontamine olmus ve en-
feksiyonu bulastiran (r. steteskop tistindeki MRSA)
tibbi aletler hastalar iizerinde islem gergeklestiren
doktorlar i¢in dnemlidir.



Su temini

Bir hastanede su temini, lavabolara ve duslara, merke-
zi 1sitmaya ve havalandirma sistemlerine olmak iizere
kompleks bir sistemdir. Legionella spp boru tesisleri-
nin yedek alanlarinda ve 6zellikle bir risk olusturan
sogutma kulelerinde kolonize olabilir. Sistem ariza-
landiginda Legionella gibi organizmalar havalandir-
madan bulasabilirler. Bu riski azaltmak i¢in sicak su
kaynaklar1 45 °C’nin lizerinde ve soguk su kaynaklari
20 °C’nin altinda tutulmalidir.

Konak

Hastanedeki hastalar l6semi gibi altta yatan hastalikla-
r1 ya da sitotoksik kemoterapiler gibi aldiklari tedavi-
ler nedeni ile enfeksiyonlara duyarlidirlar. Yas ve ha-
reketsizlik enfeksiyonlara yatkinlig1 artirirken, iskemi
nedeni ile dokular bakteri invazyonuna daha duyarlh
hale gelebilirler.

Medikal aktiviteler

Damarici girisim

Damarici girisim, saglik bakimu iliskili bakteriyeminin
en sik rastlanilan kaynagidir. Herhangi bir damarigi ka-
teter iliskili enfeksiyon riski kateter takili kaldig: siire
uzadik¢a artmaktadir. Deri biitiinliigiiniin bozulmasi,
S.aureus, S.epidermidis ve Corynebacterium jeikeum
gibi deri floras1 elemanlarinin invazyonu i¢in yol sag-
lar. Delinme yerindeki inflamasyon bulgular1 enfeksi-
yonun ilk belirtisi olabilir. Kateter iligkili enfeksiyon;
septisemi, endokardit ve metastatik enfeksiyonlar (6r.
osteomiyelit) gibi komplike hale gelebilir. Giris sira-
sinda uygulanan anti-septik teknik yan portu ve o6li
alan1 olmayan cihaz se¢imi oOrnekleri kadar, sepsis
riskini azaltabilir. Cihaz iizerinde ¢alisiliyorken, ye-
tigmis deneyimli personelin hijyeninden emin olmak
ve yeterli 6rtiinme saglanmasi esit derecede dnemlidir.
Kaniil yeri diizenli olarak takip edilmelidir ve bu 6zel-
likle bilinci kapal1 hastalar i¢in 6nemlidir. Damar yolu
48 saatte bir kontrol edilmeli, enfeksiyon varliginda
santral ve tiinelli kataterler degistirilmelidir.

Uriner kateterler

Kalici tiriner kateterler normal bagigikligi baypas eder
ve asendan enfeksiyon i¢in mesaneye dogru giris sag-
lar. Kateter takilirken veya ele alinirken, aseptik tek-
niklerin uygulanmasi riskleri minimize edebilir.

Solunum

Entlibasyon, solunum yolu savunmasini baypas eder.
Operasyon sonrast agri, hareketsizlik ve anestezinin
etkisi, Oksilirtigii azaltarak pnomoniye yatkilig: artti-

rabilir. Hastane kaynakli direngli Gram-negatif mik-
roorganizmalarla solunum yolu enfeksiyonlar: gelige-
bilir. Ciddi rahatsizlig1 olan hastalarda, yatak bagmin
yiikseltilmesi ag1z iceriginin aspirasyonunu azaltir.

Cerrahi
Cerrahi hastalar, siklikla enfeksiyona yatkinligi art-
tiracak cerrahi sikayetlerle iligkisiz (6r. astim, DM)
diger saglik problemlerine sahip olabilirler. Cerrahi,
ozellikle yara yeri enfeksiyonlar1 basta olmak {izere
enfeksiyon riski tagiyan, travmatik bir islemdir.
Islemin komplikasyonlar1 riskleri arttirabilir (6r.
post-operatif iskemi). Operasyonun uzunlugu ve kar-
masiklig1, cerrahin yetenegi enfeksiyon riskini etkiler.
Operasyonda daha az doku hasar1 olmasi, enfeksiyon
riskini azaltir. Preoperatif donem, direngli hastane
organizmalarinin bulagma riskini azaltmak i¢in kisa
olmalidir ve aktif enfeksiyon (6r. gogiis kafesi enfek-
siyonlari) varliginda cerrahi ertelenmelidir.
Operasyon sirasinda enfeksiyon riskini minima-
lize etmek i¢in, cerrahi odalarma filtre edilmis hava
temini saglanmalidir. Operasyon sirasinda hava aki-
minin azalmasi i¢in personel hareketi kisitlanmalidir.
Kiyafetlerin degistirilmesi servislerden organizmala-
rin bulagsmasini azaltir. Gegirgen olmayan materyaller
cerrahi ekibin deri florasindan kontaminasyonu azaltir
fakat bunlar1 giymek rahatsiz edici olabilir. Bazi has-
taneler, protez eklem cerrahisi yapan cerrahi ekipler
icin havalandirilan klimali ortamlar saglarlar.

Antibiyotik profilaksisi

Antibiyotik profilaksisi post-op enfeksiyon oranla-
rint azaltir. Antibiyotikler, istenilen bdlgeye yeterli
penetrasyon saglayan ve bakterisidal etkili olmalidir
ve operasyon cinsi baz alinarak segilmelidir-asagiya
bakiniz. 48 saatin 6tesinde devam eden profilaksinin
faydali olduguna dair kanit bulunmamaktadir.

“Temiz operasyon”, deri veya normalde steril olan
bolgeleri (6r. eklem) kapsar. Antibiyotik protez takil-
madig: siirece gereksizdir.

“Kontamine ”, giris yerinde normal floranin gegil-
digi yerdir. Kalin bagirsak cerrahisinde metronidazol
ve 2.kusak sefalosporinler gibi antibiyotikler kulla-
nilirken, anaeroplarin nadiren bulastig1 tist GIS veya
safra yollarinin cerrahisinde ise tek basina sefalospo-
rin yeterli olacaktir.

“Enfekte operasyonlar”, apse drenaji veya perfo-
re divertikiilin onarimi gibi zaten var olan enfekte bir
durumla bas etmesi gereken operasyonlardir. Enfekte
eden olas1 organizmalari tedavi eden parenteral antibi-
yotikler regetelenmelidir.
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immiinizasyon (Bagisiklik Kazandirma)
Asilama sayesinde bir¢ok enfeksiyon hastaligi eradikasyo-
na yaklagilmis (6r. polio ve difteri) veya cigek (smallpox)
hastahiginda oldugu gibi eradike edilmistir. immiinglobiilin
preperatlarinin uygulanmasi ile pasif olarak veya asilama ile
aktif olarak bagisiklik kazanilabilir.

Pasif Bagisiklik

Havuz plazmadan hazirlanan immiinglobiilinler, temastan
sonra verilirlerse kizamik drneginde oldugu gibi kisa siireli
koruma saglayabilirler. Bu spesifik enfeksiyonlarla karsilas-
mis immin sistemi baskilanmis kisilerde kullanilir. Ayrica,
konjenital immiin yetmezligi olan hastalar1 korumak i¢in de
kullanilir. Spesifik iiriinler hiperimmiin donérden hazirlanir
ve temas sonrasi tedavi i¢in kullanilir (6r. HBV, Varicella
zoster ve tetanoz).

immiinizasyon
Immiinizasyonun amac1 dogal enfeksiyonla iliskili kompli-
kasyonlar olmadan bagisiklik saglamaktir ve zarar verme-
den bagisiklik kazandiran aginin uygulanmasi ile saglanir.
Farkl1 tipte asilar vardir.
» Tiim organizma (bakteri veya viriisler, or. influenzae).
+ Izole antijenik komponentler (aseliiler 6r. meningokok C
asist).
 Atteniie canli agilar; patojen olmayan veya azaltimig pato-
jenitesi olan suslari igerir (6r. KKK). Canli astlar immiin sis-
temi baskilanmus kisilerde hastaliga neden olabilir ve fetal
enfeksiyon nedeni ile gebelere uygulamaktan kaginilmalidir.
» Tetanoz ve difteri toksinleri, inaktive edilmistir (toksoid)
bdylece toksik olmamalarina ragmen tam immiinojeniktir-
ler.
Asinin immiinojenisitesi, adjuvan eklenerek veya protein
konjugasyonu ile (6r. Haemophilus influenzae tip b’ye karst)
arttirilabilir. Genetik mithendisligi hiicresel olmayan asilarin
tiretiminde giivenle kullanilabilir (6r. hepatit B’ye kars1 ).
Bir patojeni (6r. ¢igek hastaligi tam ve ¢ocuk felci tama
yakin eradikasyon) eradike etmek i¢in asilama programlari
kullanilabilir fakat buna sadece enfeksiyonun insan disinda
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rezervinin olmadig1 yerlerde ulagilabilir. Omegin hastaligin
biiyiik oranda yok oldugu yerde eliminasyon saglanabilir fa-
kat organizma insan ve hayvan konaklarinda veya ¢evrede ka-
Iir (6r. klinik difteri ve tetanoz). Hastalik yiikii veya bulasicili-
&1 anlamli olarak azaldiginda, 6nleme saglanir (6r. bogmaca).

Evrensel bagisiklama ¢ogu ¢cocukluk enfeksiyonlari i¢in
adapte edilmelidir-agilama semasina bakiniz. Segici agilama,
diger tiirlii nadir goriilenlere gore hastalik riski olanlar i¢in
kullanilabilir (6r. hepatit B saghk calisanlarinda). Immiini-
zasyon programlari, hastaligin degisen epidemiyolojisi ve
yeni as1 varlig1 goz onlinde bulundurularak diizenli olarak
giincellenmelidir.

Asi guvenligi

Tiim klinik girisimler bir dereceye kadar risk tasir. Ast po-
litikalarina karar verirken dogal hastaligin riskleri asinin
risklerinden anlamli olarak daha agir basmalidir. Herhangi
bir asinin giivenligi olaganiistii dneme sahiptir. Glivenligi
degerlendirmek i¢in yogun ¢aligmalar yapilmaktadir ve as1

OPTey

dretimi igin sik1 “iyi iiretim pratigi” mevzuati uygulanmak-
tadir. Bir as1 verildiginde yerine uygulandiginda uygulama
ile ilgili olaylar ve aginin lot numaralari kayit altinda tutulur.
Halk arasinda yaygin goriilen sahte as1 korkulari, bazi go-
cukluk agilarinda halkin giivenini sarsmakta, saglik profes-
yonellerini ve asilama siireglerini baltalamaktadir. Bu durum
astlama oranlarini azaltmakta ve dliimlere yol agmaktadir.
Kizamik, bogmaca gibi hastaliklarin tekrar ortaya ¢ikmasi
ve yasamboyu siiren morbiditeler ile sonu¢lanmaktadir. Ba-
gisiklik hakkinda giincel bilgiler Ingiltere i¢in Saglik Koru-
ma Kurumu’ndan (www.hpa.org.uk/web/HPA, Amerika i¢in
Amerika Enfeksiyon Hastaliklart Dernegi (IDSA) ve Has-
talik Koruma ve Onleme Merkezinden (CDC) (http://www.
idsociety.org ve http://www.cdc.gov/), Pasifik i¢in http://
immunise.health.gov.au/publications.htm ve Diinya Saglik
Orgiitii web sitelerinden (WHO, http://whqlibdoc.who.int/
publications) elde edilebilir. Yolcular, seyahatleri ile ilgili
agilarla alakali olarak ozel tavsiyeler almalidirlar ( 6r. Sar1
Humma agisi).
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@ Yeni Ortaya Cikan Enfeksiyonlar

SURVEYANS
Diinya WHO (Diinya Sajlik Orgiitii)
Ulusal or. CDC (Hastalik Kontrol Merkezi) L L e
usa Saglik Koruma Kurulusu Iki yonlii bilgi bildirimi
Bélgesel Bolgesel Bulagici Fenotipte degigim
Hastaliklar koordinatori r infllenza'da
neurominidaz,
Hastane/Toplum Qér]”a,@'ut'”'”
¢ — - iper
Hastalik Kompleksi Organizma Saptanmasi
Gegicilcografi Yeni Spesifik Bilinen " . Yeni direncin .
iligki or. bir gehirde eemptomlar  sunumlar hastalik iligkisi Bllg?ﬁi:ii]fﬂik“ saptanmasi, or.
kiimelenme or. kusma or. menenjit,  Meningokok ﬁﬂonitorizaeyonu linezolid direnci,
+dokiintli  pnomoni Treponema MESA GSBL (geniglemig
—toksin pallidum spektrumlu beta-
Neisseria laktamaz)
; gonorrhoea GISA
HIZLI CEVAF VEREN TAKIM
Felaket/salgin planlamasi
Aksiyon akig ¢izelgesi
Alarm halindeki gekirdek takim
Vaka tanimlanmae: LABORATUVAR DESTEG |
Izolasyon
Temasin izlenmesi Hizli tan
Profilaksi Vaka tanimlanmasi
Agllama Molekiiler epidemiyoloji
Egitim-basamaklama
Alt-yapinin saglanmasi
lletigim

Enfeksiyonun insidansi, patojenin viriilans1 ve konak
populasyonun bagisikligindaki degisikliklere gore
cesitlilik gostermektedir. Enfeksiyon hastaliklarinin
cogu karakteristik bir paterne sahiptir. Ornegin, me-
ningokokkal enfeksiyonlar Afrika’nin menenjit kusa-
ginda endemiktir (vakalar her zaman goriiliir), fakat
hastaligin insidans1 bazen populasyonda 100 binde
1000’e kadar yiikselmektedir-salgin (epidemi). Salgin
lokalize epidemi olarak diisiiniilmesine ragmen, salgin
veya epidemi siklikla birbirleri i¢in kullanilan terim-
lerdir. Pandemi, epidemi diinya ¢apinda yayildiginda
goriiliir. Pandemi hastaliklarina Grnekler; antijenik
kayma sonrasi influenza (bakiniz Bolim 34), veba
(Boliim 22) ve kolera (Boliim 25)’y1 igerir.
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Enfeksiyonun toplumda yayilma hizi, bulagma
mekanizmasina baglhdir (bakiniz Béliim 8). Ornegin;
solunum yolu ile bulasan organizmalar cinsel yol-
la bulasanlardan ¢ok daha hizli yayilirlar. Patojenin
enfektivitesi, organizmanin toplumda yayilma hiz1
ile tanimlanir (6r. kizamik yiiksek bulasiciliga sahip
olmasina ragmen kabakulak disiiktiir). Bu, tamamen
duyarli bir populasyonda bir vakadan kaynaklanan se-
konder vakalarin sayisi olan “intrensik iireme sayis1”
kullanilarak sayisal olarak belirtilebilir. Baslangicta
vakalarin sayis1 artmaya devam eder fakat, 6liim ya da
bagisiklik gelisimi nedeni ile duyarl kisilerin sayisi
azalir. Daha sonra duyarl kisilerin oranmin azalma-
st ile yeni vakalarin (insidans) sayisinda diisiis baslar.



Epideminin sonuglarimi tahmin etmek ve kontrol me-
todlarin1 belirlemek i¢in matematik modelleri kulla-
nilabilir.

Yeni ortaya cikan enfeksiyonlar

Yeni veya gelismekte olan enfeksiyonlar “yeni” has-
taliklar hizlica tanimlanamayacagi ve boylece tanisiz
kalacagi icin 6nemlidir. Gelismekte olan enfeksiyon-
lar ii¢ genis kategoride degerlendirilir:

* yeni patojenler;

* yeni bolgeleri isgal eden yerlesmis patojenler;

* daha 6nce kontrol altina alinmis organizmalarin tek-
rar ortaya ¢ikmasi.

Yeni patojenler

Cesitli, cok dnemli yeni enfeksiyonlar ortaya ¢ikmak-
tadir. Bunun en 6nemli 6rnegi, Afrika’nin merkezinde
50 yil dnce sempazelerden insanlara gegen, simian
immiin yetmezlik virtisiinden (SIV) gelistigi diigiinii-
len insan immiin yetmezlik viriisii (HIV)’diir (bakiniz
Boliim 46). Ciddi akut solunum yetmezligi sendromu
(SARS) giiney Cin’de insanlara gegen yeni coronavi-
riisiin neden oldugu bir tablodur, neyseki hizla kontrol
altina alinmigtir. Orman alanlarmin isgali ile insanlar,
enfeksiyonlara neden olan Trypanosoma cruzi ile te-
masa ge¢mistir.

Yeni bolgeler

Iklim degisiklikleri veya populasyon merkezlerindeki
degisiklikler organizmalarin yeni bdlgeleri invaze et-
melerine izin vermistir. Ornegin, giiniimiizde Bati Nil
viriisii ile enfeksiyon bazi eyaletlerde ilk kez olmak
lizere Amerika’ya yayimistir. Tklim degisiklikleri,
vektorlerin menzil alanlarinda degisiklige ve sitma
gibi hastaliklarin yeni bdlgelerde invazyonuna veya
tekrarlayan invazyonuna izin verir.

Daha 6nce yaygin goriilmeyen
enfeksiyonlarin tekrar ortaya cikisi

Etkin tedaviler ve organize kontrol programlar tiiber-
kiilozu azaltmis olmasina ragmen, giiniimiizde gogler
ve HIV’le sinerji diinya ¢apinda vaka sayilarimin artisi-
na yol agmistir. KKK asisina giliven kaybi, agilamanin

azalmasi ve lokalize kizamik salginlari ile sonuglan-
mistir. Bu da ¢ok sayida enfeksiyon hastaliginin tekrar
ortaya ¢ikmak i¢in firsat bekledigini gostermektedir.
Coklu ilag direnci gelisimi diger organizmalarin tekrar
ortaya ¢ikmasina izin verebilir (6r. ¢oklu ilag direngli
tiiberkiiloz-MDRTB).

Tarimda ve gida lretiminde degisiklikler
Citflik hayvanlarinda veya koyun siiriilerinde 6rnegin
Salmonella enteritidis susu gibi organizmalarin ya-
yilmasi, besin zincirindeki {iriinlerin kontaminasyonu
i¢in yeni firsatlar saglayabilir. Onceden hazirlanmig
dondurulmus besinlerin yaygin kullanimi listeriyoz
riskini arttirmigtir.

Patojenin viriilansinda veya
bulasicihginda degisiklikler

Baz1 patojenler daha viriilan veya daha kolay bula-
sabildikleri i¢in belirli odaklardan ortaya c¢ikabilir-
ler. Clostridium difficile 027 Kanada, Amerika ve
Ingiltere’de hastane kaynakli salginlara yol agmustir.
Coklu ilag direngli Acinetobacter baumanni ise yogun
bakim initelerinde salgina neden olmustur. Epide-
mik MRSA EMRSA-15 ve EMRSA-16, ¢ogu yerde
salginlara yol agmistir ve simdi diinya ¢apindaki en
baskin MRSA suslaridir.

Biyoterorizm

Politik belirsizlik ve terdrist aktiviteleri, mikroplarin
biyolojik silahlar olarak kullanilabilme riskini arttir-
maktadir. Amerika’da sarbonun kullanildig1 4 kisinin
6limii ile sonuglanan bir biyoterdrizm olay1 gercek-
lesmistir ve genis kontrol dnlemlerinin yaratilmasina
ihtiyag dogmustur. Bununla ilgili diger ajanlar sugi-
¢egi, tularemi, veba ve bir dizi viral hemorajik ates
viriislerini igermektedir. Saglik calisanlarinin alisil-
madik enfeksiyonlarin belirtilerini ve iligkili ajanlar-
la ilgili endiselerini nasil bildireceklerini bilmeleri
gerekmektedir. Bdylece degisen paternler ¢abucak
tanimlanabilir ve miidahaleler hizlica uygulanabilir
(bakimiz Bolim 9).

Yeni ortaya gikan enfeksiyonlar Kavramlar 31



@® stafilokoklar

Antibiyotik Direnci |

* Duyarli ise Penisilin

e Fenisilin direngli ise

Flukloksasilin

* Metisilin direngli ise

vankomisin veya teikoplanin
- hastanede kontrol
Olgtimlerine ihtiyag var

Fenisilin direnci

[Enfeksiyonun geligimi I

Metisilin direnci

B’laktam mecA alternatif pbp

vanA glikopeptid direnci
(hadir)

e Deri
- impetigo
- Fronkdil
° Akciger
- Kaviteli pnémoni
* Kemik ve eklemler
- osteomyelit
- septik artrit

' Doku hasari ve apse o

lugumu mekanizmalari |

Hicreigi matrikse zarar

Elastin
H A
Hicre ve matrikse Rollajen Fibrinojen — Fibrin
yapigma Fibronektin L
bajlanma Hbléallrr'omdaz Beyaz
proteinleri olajenaz hiicreleri dldiiriir
Plastige yapigma Biyofilm Koagilaz |
Biyofilm olugumu Hemolizinler
Protein A DNAz Lokosidin
imminglobiilin 1} "
baglanmas Enterotoksin Pirojenik PAAUNGNAS Kirmizi hiicre
toksinler Yikim hasar
DNA
ishal + Kusma  7ss1-1 Ateg . - .
TORSINARACLIHASTALK | | SISTEMK ENFEKSHON
o AKUT Gastroenterit Toksin Sok Sendromu Bakteremi'
* Toksit gok sendromu g:;:f:;ik apee

* Haglanmig deri sendromu

} Toksin aracili hastalik I

Stafilokoklar normal floranin bir pargast olup énem-
li insan patojenlerindendir. Yirmi altidan fazla tiirti
olmasina ragmen sadece birka¢ tanesi patojeniktir.
Staphylococcus aureus en invazif tiir olup sahip oldu-
gu koagiilaz enzimi ile diger tiirlerden ayrilir.

Staphylococcus aureus

Saglikli insanlarin %40’ 1inin burun, deri, koltuk alti
veya perine bolgesinde asemptomatik S. aureus tasi-
yiciligi bulunmaktadir. Bu durum saglik caliganlari
acisindan ozellikle de invazif veya rezistan bir susu
(6r. MRSA) tastyorlarsa 6nemlidir.

Patogenez

Staphylococcus aureus, fibrinojeni fibrine c¢evirerek
koruma saglayan koagiilaz gibi birgok patojenite be-
lirtecine sahiptir.
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Kateter iligkili sepsis




Klinik Onemi

Staphylococcus aureus birgok enfeksiydoz sendroma
sebep olur.

* Primer deri enfeksiyonlart — impetigo, kisiden kigi-
ye taginabilir.

» Sekonder deri enfeksiyonlar1 — ekzema, ameliyat
yaralari, intravendz cihazlar, yaniklar ile iligkili.

¢ Pnomoni (zatiirre) — nadirdir, fakat influenzay: ta-
kiben kavite olusumuna hizlica ilerleyebilir (bakiniz
Bolim 34).

* Endokardit (kalp zari iltihab1) — hizl1 ve zarar verici
olabilir, intravendz ilaglarin hatali kullanim1 ve intra-
vendz cihazlarin kolonizasyonu ile iliskilidir (bakiniz
Bolim 48).

* Osteomiyelit (kemik iligi iltihab1) (bakiniz Bolim
52).

* Septik artrit (bakiniz Béliim 52).

Laboratuvar Teshisi

Staphylococcus aureus birgok laboratuvar besiyerinde
iirer. Secici besiyeri S. aureus’un relatif olarak tolerant
oldugu yiiksek tuz miktari icerir. Fenotipik tanimla-
ma koagiilaz, katalaz ve Gram boyamada tipik “tiziim
kiimelenmesi” morfolojisini géstermeye baglidir. Mo-
lekiiler yollarla tani, salginlar kontrol altina almaya
yonelik miidahaleleri destekleyebilir.

Antibiyotik Duyarhlig

S. aureus’un duyarliliginin hikayesi antimikrobiyal
kemoterapi tarihinde bir derstir.

1 S. aureus ilk basta penisiline duyarliyds; fakat kisa
stirede B-laktamaz {ireten suslar ortaya ciktilar, dola-
yistyla metisilin ve benzeri ajanlar (6r. flukloksasilin)
penisilinin yerini aldi.

2 Metisilin-rezistan S. aureus (MRSA) ortaya ¢ikti.
Rezistansin nedeni ilaca daha az baglanan penisilin-
baglayan proteinini kodlayan mec A genine sahip ol-
malaridir. Bu suslar i¢in vankomisin veya teikoplanin
gibi glikopeptidler gerekli olmaya bagladi.

3 Glikopeptidlere orta veya heterorezistan suslar da
ortaya ¢ikt1 ve glikopeptid-rezistan sus (GRSA) artik
tam olarak tanimlandi. Bu susun direnci enterokoklar-
dan kazanilan van 4 ve van B genleri ile saglanmak-
tadir.

Etkili olarak kalan antibiyotikler linezolid, ami-
noglikozid, eritromisin, klindamisin, fusidik asit, klo-
ramfenikol ve tetrasiklindir.

Metisilin-rezistan suslarda, birinci ve ikinci kusak
sefalosporinler de etkilidir. Fusidik asit ise baska bir
ajanla beraber verilebilir; doku penetrasyonu nedeni
ile genellikle kemik ve eklem enfeksiyonlar1 (bakiniz
Boliim 52) igin verilmektedir.

Onlem ve Kontrol

Staphylococcus aureus hava yoluyla ve saghk cali-
sanlarinin elleri ile yayilmaktadir. MRSA veya GRSA
ile kolonize veya enfekte olmus hastalar ayr1 odalarda
izole edilerek yara ve enterik onlemler esliginde teda-
vi edilmelidir (bakiniz Béliim 10). Hastane personeli
tastyici olabilir ve hastane ortamina organizmayi ya-
yabilir. Tasiyicilik topikal mupirosin ve klorheksidin
ile yok edilebilir.

Staphylococcus epidermidis

Staphylococcus epidermidis en 6nemli koagiilaz-ne-
gatif stafilokoktur (KNS). Zamaninda kontaminant
olarak disiiniilen bu organizmalar, ¢ogalmalart igin
uygun kosullar oldugu taktirde patojen olarak tanin-
maktadir.

Klinik Onemi

Staphylococcus epidermidis intravenoz katater, intra-
vaskiiler protez cihazlar, ventrikiiloperitoneal santlar
ve protez eklemlerin enfeksiyonuna sebep olarak uzun
vadede bakteriyemi veya endokardite yol agar ve pro-
tezin ¢ikarilmasini gerektirir. Biyofilm iiretimi patoje-
nitesine ayrica katkida bulunur.

Laboratuvar Teshisi

Staphylococcus epidermidis, laboratuvar rutin besi-
yerlerinde iirer; koagiilaz negatiftir. Tiir belirlemesi
biyokimyasal testler ile yapilir. Suslarm ayni olup ol-
madiginin belirlenmesi igin DNA restriksiyon kesim
paternleri veya diger molekiiler teknikler gerekebilir.
S. epidermidis ve diger KNS’ler kan kiiltiirlerinin ge-
nel kontaminantlaridir; bu sebeple klinik 6neminin
dikkatli irdelenmesi gerekir.

Antibiyotik Duyarhhg:

Bu grup organizmalarin hepsi vankomisine ve ¢ogun-
lukla teikoplanine duyarlidir. Ayrica, S. aureus enfek-
siyonunda kullanilan diger ajanlara da duyarli olabilir-
ler; fakat bu durum tam olarak dngoriilmemektedir. Bu
sebeple, tedavi in vitro testler ile yonlendirilmelidir.

Staphylococcus haemolyticus

S. epidermidis’e nazaran daha nadir olan Staphylo-
coccus haemolyticus benzer hastalik paternlerine se-
bep olur. S. epidermidis’ten kanli agarda hemolize yol
acmasi ile ayrilir. Daha 6nemlisi, teikoplanine dogal
rezistansit vardir; 6nemli enfeksiyonlari vankomisin
tedavisi gerektirmektedir.

Staphylococcus saprophyticus
Bu KNS’ler gen¢ kadlardaki idrar yollart enfeksi-
yonlarmin temel sebebidir. Novobiyosin rezistanslari
ile diger suslardan kolaylikla ayrilabilir.
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@ Streptokok Enfeksiyonlari

STREPTOCOCCUS PYOGENES PATOGENEZ Sitokin » Streptokokkal tokeik gok
(Lancefield grup A) 7 Salnimi sendromu
T-hiicre mitogenezi
Fost-streptokokkal
Osteomyelit Toksin salinmi, or. glomeriilonefrit
Artrit speh, speB, speC
Sintizit Menenjit (superantijenler)
Anjin g Metastatik Immiin —  Glomeriiler
Orta kulak iltihabi yayilim kompleks bazal
(otitis media) \ membranda
. 0 Antijenler depolanma
Farenjit - pyogenes
Hiyallironidaz
Lokal inflamasyon Streptokinaz B-hiicre —> Antikorlar — lyilesme
ve invazyon Streptolizin O Eritroienik
Streptolizin S ritrojen
. P toksin
Deri
Kalp kasi ~ —— — Artrit
Selilit l miyozin ve Deri nodiilleri
Erizipel sarkolemma Kardit
Impetigo Kizil zarlari ile capraz Korea
Piyodermi reaksiyona giren Romatizmal
antikorlar ates

Streptokoklarin temel 6zellikleri sunlar1 icermektedir:
 Ciftler ve zincirler halinde diizenlenmis olan Gram-
pozitif koklardir.

 Zor biiyliyen fakdltatif anaeroblardir.

» Zengin kan igerikli besiyerlerine ihtiyag duyarlar.

» Enfeksiyon bolgesinde (bogaz, yara vb.) veya kan
kiiltiirlerinde tretilebilirler.

» Koloniler hemoliz ile ayirt edilir: tam hemoliz (B)
veya tam olmayan hemoliz (o) ve hemoliz yapmayan
(non hemolitik) (y) koloniler olmak tizere.

Streptococcus pyogenes

Streptococcus pyogenes, ¢ocuklar ¢cogunlukta olmak
iizere popiilasyonun %35-30’unun farenksinde asemp-
tomatik olarak tasinmaktadir. Hava yolu ve temas ile
bulasmaktadir.

Patogenez
Streptococcus pyogenes, 10kosit fagositozunu minimi-
ze eden M protein antijeni ile ¢evrilidir. M proteinine
kars1 antikorlar sadece ayni M tip proteini enfeksiyon-
larina kars1 koruyucudur; fakat birden gok M tipi mev-
cuttur. Fibronektin reseptorleri araciligryla tutunurlar.
Diger ozellikleri de su sekildedir:
* Patojenitelerinde toksinler dnemlidir:

o Eritrojenik toksin kizil hastalig ile iliskilidir;
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° A, B ve C pirojenik ekzotoksinleri toksik sok ile
iligkilidir;
* S. pyogenes hiicre zarfi proteinazi (SpyCEP) iire-
timi IL-8 ve diger sitokinleri degrade ederek notrofil
aktivasyonunu geciktirir;
 Hiicreler arasi yayilma ve yasama yetenekleri peni-
silin tarafindan yok edilmelerini gii¢lestirir;
 Parcalayicit enzimler (immiinglobin proteazlar, hi-
yaliironidaz ve kollajenaz) iiretirler.

Klinik sunumu

Diinyadaki oliimlerin 6nemli bir sebebi olan Strepto-
coccus pyogenes’in sunlarla iliskisi mevcuttur:

1) Hizli baslangig ile karakterize edilen invazif hasta-
lik, lokal doku hasar1 ve dokular arasi hizli yayilma.
Sistemik toksisite yaygindir ve toksin iiretimi ile ilig-
kilidir. Sendromlar sunlar1 igermektedir:

* Farenjit — en yaygin bakteriyel sebep (bakiniz Bo-
liim 50);

 Deri enfeksiyonu — yilancik, impetigo, seliilit, yara
enfeksiyonlart ve nadir olarak nekrotizan fasiit veya
pnémoni (bakiniz Bolim 57);

* Lohusalik hummasi (bakiniz Boliim 45);

» Bakteriyemi ve metastatik enfeksiyonlar gibi komp-
likasyonlar (6r. kemik iligi iltihabi);

* Siddetli toksisite;



o Eritrojenik toksinlerin kizilcik hastaligina yol ag-
mast;

o Pirojenik toksin iireten suslarin streptokokkal sok
ile iliskili olmas1 ve ¢oklu organ yetmezIligi sonucu
yluiksek 6liim oranlarina yol agmasi.

2) Enfeksiyon sonrast immiin temelli hastaliklar (ro-
matizmal ates, glomeriilonefrit, eritema nodozum
vb.), bakteriyel yapilara kars: iiretilen antikorlar ko-
nak dokulari ile ¢apraz etkilesime girdiklerinden im-
miin temelli olarak diisliniiliirler. Romatizmal ates,
giiniimiizde gelismis iilkelerde nadir goriilmesine rag-
men Ozellikle fakirligin ve kotii beslenmenin hakim
oldugu bolgelerde uzun vadeli hastaliklarin ve 6liim-
lerin temel nedenidir.

Onlem ve Kontrol

Streptococcus pyogenes cerrahi ve dogum servisle-
rinde hizlt bir sekilde yayilir; enfekte veya kolonize
olan hastalarin etkili bir antibiyotigin baslanmasindan
48 saat sonrasina kadar ayr1 bir odada izole edilmeleri
gerekmektedir. Erken tedavi sekonder immiin hasta-
liklar1 (6r. Romatizmal ates) onlemektedir. Benzilpe-
nisilin tedavisi tercih edilmekte olup hentiz bir direng
bildirilmemistir. Daha az siddetli enfeksiyonlarda oral
terapi amaciyla amoksisilin de kullanilabilir. Alerjik
hastalar i¢in makrolidler de bir alternatiftir.

Streptococcus agalactiae
Streptococcus agalactiae (B grubu streptokok) bagir-
saklarda ve kadin genital yollarinda kommensal yasar
ve sunlara sebep olur:
» Erken donem perinatal pndmoni veya bakteriyemi;
* Geg¢ donem perinatal menenyjit;
* Lohusalik hummasi.

Polisakkarid yapidaki antifagositik kapsiilii temel
patojenisite belirleyicisidir. Atesli, kolonize olmus
veya daha oncesinde S. agalactiae’den etkilenmis ¢o-

cuklart olan annelere dogum sonrasi hastaliklari 6n-
lemek i¢in koruyucu tedavi uygulanmalidir. Su anda
mevcut bir agis1 bulunmamaktadir.

Klinik 6zellikleri ve teshis

Enfekte olan yenidoganlar ilk olarak ates ve menen-
jitin fontanel kabariklig1 gibi klasik sepsis igaretlerini
tagimayabilirler. Bu durumda, g6giis radyografisi pno-
moniyi gosterebilir ve kan ornekleri, BOS, amniyon
stvis1 ve gastrik aspiratin mutlaka kiiltiirii yapilmali-
dir. Antijen tespit testleri mevcut olup hizli teshis igin
viicut sivilarina uygulanabilir.

Tedavi ve 6nlem

Neonatal B grup streptokok sepsisi penisilin ve bir
aminoglikozid iceren ampirik bir tedavi gerektirir. Pe-
rinatal penisilin invazif enfeksiyonu onleyebilir fakat
sadece yiiksek riske sahip bebekler hedef alinmalidir.

Enterococcus spp.

Enterokoklar grup D karbonhidrat hiicre duvari anti-
jeni igerir ve {i¢ tip hemolizi de sergileyebilir (bakiniz
yukart). Temelde bagirsakta kommensal yasarlar fakat
baska bolgelere de yerlestikleri taktirde hastaliklara
sebep olabilirler. On ikiden fazla susun i¢inden, En-
terococcus faecalis ve E. faecium insan patojenlerinin
temel tiyeleridir; idrar yolu enfeksiyonlari, yara enfek-
siyonlar1 ve endokardite sebep olurlar. Bazi suslarinin
(6r. E. faecium) sik kullanilan antibiyotiklere direng
kazanmastyla beraber enterekoklar hastane enfeksiyo-
nu olarak da ortaya ¢ikmaktadir. Birgok sug ampisilin/
amoksisilin duyarli olmasimna ragmen direng siklig
giderek artmaktadir. Bazi enterokoklar, Ala-D-Ala
capraz baglanmasini degistiren alternatif bir peptidog-
likan transpeptidasyon enzimi (van A veya van C sis-
temi) kazanarak glikopeptidlere diren¢ kazanmislar-
dir. Bu suslar linezolid, daptomisin veya pristinamisin
gibi ilaclarla tedaviyi gerektirmektedir.
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Streptococcus pneumoniae, diier Gram-pozitif
koklar ve alfa-hemolitik Streptokoklar

| 5. pneumoniae enfeksiyonlar

| Siniizit Menenjit

| Otitis media
| Mastoidit

‘ Sok
Pnémoni
- Ampiyem

‘ Endokardit
(nadir)

Bakteriyemi
Sistemik Hastalik

Gastrointestinal
rahatsizlik

##+ CRP
(C reaktif protein)

Diger Streptokoklar

| Streptococcus agalactiae (Grup B)

Neonatal pnbrﬁoni, 56|a1;i56mi: mehenjit, nadiren yetlgkmenfckalyonu

Streptococcus equi, S. equisimilis,
S.dysgalactiae, 5. zooepidemicus ( Grup C)

Endokardit, deri enfeksiyonu, farenjit

Enterococci (Grup D) E. faecalis, faecium.
E. bovis

UT, endokardit, karinigi-polimikrobik enfeksiyon, immiin sistemi
baskilananlarda enfeksiyon, glikopeptidlere direng geligimi

S, milleri

| S. anginosus-intermedius-constellatus

Metastatik apse, periodontal sepsis

| S.oralis, S. sanguis, S. mitis Endokardit
| S&. mutans Dig ciiriikleri
Streptococcus pneumoniae Epidemiyoloji

Streptococcus pneumoniae (veya pnomokok) ¢ift-
ler halinde goriilen Gram-pozitif koktur; genellikle
a-hemolitik olsa da degiskenlik gosterebilir.

Patogenez
Streptococcus pneumoniae’nin kendisini fagositozdan
koruyan polisakkarit bir kapsiilii vardir. Doksandan
fazla antijenik kapsiiler serotipi mevcuttur ve spesifik
tiirlere kars1 antikorlar koruyucudur.

Patojenik 6zellikleri sunlar1 icermektedir:
* Pro-inflamatuvar hiicre duvari komponentleri (or.
C-polisakkarid, F-antijen);
» IgA2 proteaz;
* Pnomolizin: immiin yanit1 tetikleyen bir sitotoksin;
 Hiicre yiizeyindeki karbohidratlara baglanan adhe-
zinler (Or. kolin baglayici protein A, pnémokoksal yii-
zey proteini A [PspAl);
* Dokulara hasar veren enzimler (6r. ndraminidaz, hi-
yaliironidaz).
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S. pneumoniae’nin tek konagi insanlardir. Genellikle
asemptomatik olan tastyicilik genclerde veya sigara
kullananlarda yaygin olup kalabalik ortamlarda bu-
lunma ile de iliskilidir. Serotipler iilkelere, zamana ve
ornek grubuna bagli olarak degisim gosterebilir.

Bir yasindan kii¢lik cocuklar akut pndmoniye yatkin-
dir. Kompleman eksikligi, agamaglobiilinemi, HIV
enfeksiyonu, sigara kullanimi, alkolizm ve splenek-
tomi siddetli enfeksiyona zemin hazirlar. Bakteriler
pnémositlere tutunur ve platelet-¢oktiiriicii faktor re-
septor yolagini ele gegirerek kan dolagimina gegerler;
bu sekilde Pndmolizin etkisi ile alveollere kompleman
aracili hasar verirler.

Klinik 6zellikleri

» Akut orta kulak iltihabi, siniizit ve akut pndmoni en
sik rastlanan enfeksiyonlardir.

* Pndmokoklar toplumdan bulasan pndmoni vakala-
rinin %50-75’inden sorumludur; bunlardan %25-30’u
bakteriyemiye doniigebilir.



» Bakteriyemi tedaviye ragmen yiiksek 6liim oranina
sebep olan 6nemli bir komplikasyondur (bakiniz B6-
lim 47).

 Direkt veya hematojen yayilimi yiiksek 6liim oran-
lar1 ve beyin hasar ile iligkili olan menenjite sebep
olabilir. Giinlimiizde bu durum 40 yas tistii yetiskin-
lerdeki menenjit vakalarinin temel nedeni ve Haemop-
hilus influenzae tip b (Hib) ile asilanan toplumlardaki
¢ocuk menenjit vakalarinin ikincil nedenidir.

* Pnomokoklar nadiren seliilite, apselere, karin zari
iltihabina ve kalp zar1 iltihabina yol agar.

+ Oliim oran1 ve sekel insidansi yiiksektir.

Antibiyotik duyarlihg ve tedavi

Bir zamanlar genel olarak penisiline duyarli olsalar
da S. pneumoniae’nin biiyiik cogunlugu genetik ola-
rak modifiye penisilin baglayict protein geni (bakiniz
Boliim 7) sayesinde penisiline diren¢ kazanmistir ve
penisilin-direng¢li klonlar uluslararasinda yayilmaistir.
S. pneumoniae ayni zamanda eritromisine, sefalospo-
rinlere, tetrasikline, rifampisine ve kloramfenikole du-
yarlidir, fakat ila¢ direnci zamanla artis gostermekte-
dir. Penisilin solunum yolu enfeksiyonlari i¢in tedavi
tercihidir, fakat daha az duyarli bir susun sebep oldugu
menenjit vakalarinda sefalosporinler kullanilmaktadir.
Yiiksek diizeyde bir penisilin-rezistansi olustu ise bir
glikopeptid (genellikle vankomisin) de tedaviye ek-
lenmelidir.

Onlem ve kontrol

Cesitli kapsiiler serotipleri iceren konjuge pnomokok
asilart ve polisakkarit pndmokok asis1 mevcut olup
yliksek derecede immiinojeniktirler. Her ne kadar bu
durum ¢ocuklarda ve yetiskinlerde invazif pndmokok-
kal hastaliklarin azaligina sebep olmugsa da asida yer
almayan serotiplerin artig gosterdigine dair bulgular
mevcuttur.

Alfa-hemolitik streptokoklar

Orofarenkste duruma bagh olarak hastaliga sebep olan
¢ok ¢esitli streptokoklar mevcuttur. Bu tiirlerden bazi-
lart S. pneumoniae ile yakin akrabaliktadir.

Enfektif endokardit

a-hemolitik streptokoklar (S. oralis, S. sanguis, S.
mutans ve S. salivarius) toplum kaynakli endokardit
vakalarinin  %40-60’indan sorumludur. Enfeksiyon
dis kaynakli olabilir; bu sebeple, her ne kadar yeterli
bulgu mevcut olmasa da bakteriyemiye sebep olabile-
cek dis operasyonlari (dis ¢ekimi veya kanal tedavisi)
gegiren yiiksek riskli hastalara koruyucu terapi uygu-
lanmalidir (bakiniz Boliim 48). Streptococcus bovis’in
sebep oldugu bakteriyemi ve endokardit temelinde ya-
tan bagirsak malignitesi ile iliskidir. Bazi durumlarda,
endokardit, kiiltirde gézlenemeyebilen beslenme ye-
tersizligi olan (pridoksin bagimli) streptokoklar tara-
findan meydana gelmektedir.

Metastatik apse

“Streptococcus milleri” grubu organizmalar1 (S. an-
ginosus, S. intermedius ve S. constellatus) agiz ve
bagirsakta kolonize olur. Bunlar bazi durumlarda
metastatik enfeksiyonlardan sorumludur ve genellik-
le zorunlu anaeroblarla birlikte karma enfeksiyonlari
beyin, akciger ve karaciger apselerine sebep olur. S.
milleri grubunun bir iiyesinin izolasyonu i¢in, gizli bir
apsenin hizli ve detayli olarak arastirilmasi gereklidir.

Diger gram-pozitif koklar

Leuconostoc spp. ve Pediococcus spp. gibi baska
Gram-pozitif koklar 6zellikle de bagisiklik sistemi ye-
tersiz bireylerde enfeksiyonlar ile iliskilidir.

Alloiococcus otitidis

Alloiococcus otitidis yavas biiyiiyen bir Gram-pozitif
kok olup laktik asit iiretir ve her ne kadar patojenli-
gi kesin olmasa da dzellikle kronik fazda ¢ocuklarda
eflizyon ile birlikte kronik orta kulak iltihabr ile ilis-
kilidir.

Streptococcus pseudopneumoniae

Bu organizma genetik olarak S. pneumoniae ile yakin
iligkilidir, fakat kapsiilii yoktur ve bazi genel patojen-
lik belirleyicileri mevcut degildir. Kronik obstriiktif
akciger hastaliklar ile iligkilendirilmektedir.
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Listeria yemi veya ensefalit nadiren gelisebilir ve bu hastalik-

Listeryalar diisiik sicakliklarda (4-10°C) biiyiiyebilen
Gram-pozitif organizmalardir. Listeria monocytoge-
nes insan hastaliklari ile iligkilidir.

Epidemiyoloji

Listerya tiirleri toprakta veya hayvan digkisinda bu-
lunur ve gida maddelerini kontamine edebilir. Enfek-
siyon kontamine yiyecegin tiiketimini takiben baslar;
yeterli pastorize edilmemis gidalar ve dolapta sakla-
nan kontamine yiyecekler risk olugturmaktadir.

Klinik 6zellikler

Listeria monocytogenes enfeksiyonu genellikle hafif,
kendi kendini sinirlayan enfeksiydz mononiikleoz
benzeri sendromdur. Akut piyojenik menenjit, bakteri-
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lar 6zellikle de hiicresel bagisiklik sistemi diisiik olan
hastalar i¢in yiiksek 6lim oranlarina sahiptir. Hami-
lelikte meydana gelen bakteriyemi; intrauterin 6liim,
erken dogum ve grup B streptokok benzeri yeni dogan
enfeksiyonu ile iliskilidir (bakiniz Boliim 45).

Laboratuvar teshisi
Teshis basit laboratuvar kiltiir besiyeri ile, ileri ta-
nimlamalar ise biyokimyasal testler ile gerceklestiri-

lir. Tiplendirme ise, multilokus sekans tiplendirmesi
(MLST) ile yapilr.

Yoénetimi
Listerya tiirleri ampisilin ve gentamisine duyarlidir,
fakat sefalosporinlere, penisiline ve kloramfenikole



karsi direnglidir. Listeriyozun olast teshis oldugu, me-
nenjit semptomlar1 gdsteren hastalar mutlaka ampisi-
lin igeren ilag tedavisi almalidir.

Onlem ve kontrol

Listeriyoz gida hijyeni, etkili sogutma ve dnceden ha-
zirlanmig yemegin yeterli derecede geri 1sitilmasi ile
kontrol edilir. Hamile kadinlar ve bagisiklik sistemi
yetersizligi bulunan hastalar gibi 6zel riskler tasiyan
kisiler yiiksek riskli gidalardan uzak durmalidir.

Corynobacterium tiirleri

Corynobacterium jeikeium

Vankomisin disinda birgok antibiyotige karst direngli
olan bu organizma protezlerde ve intravendz hatlarda
kolonize olarak ozellikle bagisiklik sistemi yetersiz
kisilerde enfeksiyona ve bakteriyemiye sebep olur.

Diger Corynebacteria ve iligkili organizmalar
Nadiren de olsa, Corynebacterium ulcerans difteri
toksini kodlayan faj1 tastyabilir ve difteri benzeri fa-
renjite sebep olabilir. Corynebacterium pseudotuber-
culosis iltihapli graniilomatoz lenfadenite (lenf bezi
iltihab1) neden olabilir. Rhodococcus equi edinsel ba-
gi1siklik yetmezligi sendromu (AIDS) hastalarindaki
siddetli kavitasyonlu pndmoni ile iliskilidir.

Tuberkiiloz harici mikobakteriler

Degisik tiirleri, bagisiklik sistemi yetersiz hastalarda,
lokalize veya yaygin hastaliga sebep olabilir. Bazilar
prostetik cihazlari enfekte edebilir.

Mycobacterium avium-intracellulare
kompleksi

Mycobacterium avium-intracellulare kompleksi (MAIC)
Mycobacterium avium, M. intracellulare ve M. scro-
fulaceum tiirlerini igerir. Bunlardan bazilar1 kuslardaki
dogal patojen, digerleri ise ¢evresel saprofitlerdir. Co-
cuklardaki mikobakteriyel lenf bezi iltihabinin temel
nedenidir, ayrica bagisiklig: yetersiz hastalarda kemik
iligi iltihabma ve yaslilarda kronik akciger enfeksi-
yonuna sebep olurlar. AIDS’in ilerleyen evrelerinde
yaygin enfeksiyona ve bakteriyemiye neden olurlar.
MAIC bir¢ok anti-tiiberkiiloz ilacina dogal olarak
rezistandir ve genellikle rifabutin, klaritromisin ve
etambutol i¢eren c¢oklu ilag tedavileri gerektirmekte-
dir. Ayrica, lenf bezi iltihab1 ameliyat gerektirebilir.

Mycobacterium kansasi, Mycobacterium
malmoense ve Mycobacterium xenopi

Bu tiirler, akciger anatomisinde hasara (6r. brongek-
tazi, silikoz ve obstriiktif havayolu hastaliklar1) sebep
olan kronik akciger hastaliklar1 gegiren kisilerde tii-

berkiiloza benzer agrisiz akciger enfeksiyonuna neden
olur. Standart ilaglarla baslatilan terapi bakteriyel tiir
tespiti ve duyarlilik testlerinin sonucunu takiben tek-
rardan ayarlanmalidir.

Bacillus

Gram-pozitif aerobik basiller tarafindan tiretilen spor-
lar ¢cok ¢esitli ortam kosullarinda yasamalarina olanak
tanir.

Bacillus anthracis
Bacillus anthracis bir toprak organizmast olup, belirli
iklim kosullarinda ¢ogalarak otobur hayvanlarda ant-
raksa (sarbon hastalig1) yol acar. insanlar kontamine
hayvansal iiriinler araciligryla enfekte olabilir. Patoje-
nite 3 bakteriyel antijenine baghdir: “koruyucu anti-
jen”, 6dem faktorii (her ikisi de toksinlerdir) ve anti-
fagositik poli D-glutamik asit kapsiilii B. anthracis’in
mindr deri styriklara inokiilasyonu bolgesel lenfa-
denopati ile beraber nekrotik, 6demli iilser olusturur.
Antraks sporlarinin solunmasi/inhalasyonu ani gelisen
pnémoniye ve septisemiye sebep olur. 2001 yilinda
organizmanin kasti olarak salinimi sonucunda meyda-
na gelen salgin, sarbonun bir biyoterdrizm ajani olarak
taninmasint saglamigtir. Organizmanin sporlari, aero-
sol olacak bir sekilde hazirlanmis olup bu sekilde bir-
cok kisiyi solunum yoluyla enfekte etmistir.
Biyoter6rizm yoluyla maruz kalimmasi durumun-
da niikleik asit amplifikasyon testleri (NAAT) ile hizli
sekilde teshisi miimkiindiir. Belirleyici teshis, organiz-
may1 ele alabilecek 6zelliklere sahip uzman ve gerekli
techizata sahip bir laboratuvar tarafindan yapilmalidir.
Tedavisi penisilin, florokinolon, eritromisin veya tet-
rasiklin ile yapilmalidir. Sarbon, hayvan asilamalari,
hayvansal iriinlerin sporosidal muamelesi ve yliksek
risk grubundaki kisilerin asilanmasi ile onlenebilir.
Bilinen bir maruz kalma durumu sonrasinda hastaligin
onlenmesi i¢in antibiyotik profilaksisi uygulanmalidir.
Biyolojik ajanlar bir risk olusturdugu taktirde askeri
ve iligkili personel igin agilar mevcuttur.

Bacillus cereus

Bacillus cereus 1stya dayanikli toksin tretir. Genel-
likle yari-haglanmig piringte ve diger kontamine gida
tiriinlerinde ¢ogalarak kendi kendini simirlayic1 gida
zehirlenmesine yol acar: maruz kalinmasini takiben 6
saat icinde kusma meydana gelir ve bunu diyare izler
(18 saat).
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@ Difteri, Tetanoz ve Bogmaca
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Bu ii¢ organizma ¢ok ¢esitli taksonomik gruplara ait
olmalarina ragmen toksinler araciligiyla meydana ge-
len ve asilama ile 6nlenebilen 6nemli ¢ocukluk has-
taliklaria yol agmalariyla birbirleriyle iliskilendirilir
(bakiniz Bolim 11).

Corynebacterium diphtheriae

Patogenez
Difteri, difteri toksini kodlayan bir bakteriyofaj iceren
Corynebacterium diphtheriae tarafindan meydana ge-
lir. Toksin protein sentezini engelleyerek hiicreleri 61-
diiriir, kalp kasina etki ederek kalp kasi iltihabina yol
acar ve periferal sinir sistemine etki ederek noropatiye
ve felce sebep olur. Enfeksiyonun siddeti direkt olarak
toksin Uretim miktarma baghdir. Cilt enfeksiyonlari
genelde asemptomatiktir.

Corynebacterium diphtheriae solunum yoluyla
veya deri lezyonlar ile direkt temasi takiben bulasir.

Klinik 6zellikleri ve yonetimi

Enfeksiyon deri, nazofarenks veya larenks olabilir;
hastaligin siddeti enfeksiyonun kapsami ile orantilidir.
Bogazdaki iltihabin nadir bir sonucu olarak meydana
gelen yangi ve nekroz, farenks arka duvarinda yesil-
siyah yalanct bir membran olusturarak solunumun en-
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gellenmesine yol agar. Hastaligin kontroliiniin temeli
izolasyon ile antitoksin ve eritromisin tedavisidir. Ay-
rica yogun bakim destegi de gerekebilir.

Laboratuvar teshisi

Corynebacterium diphtheriae 6zel bir besiyeri (Or.
Telltirit agar, Hoyle besiyeri) kullanimu ile izole edilir,
biyokimyasal testlerle kimliklendirilir ve 16s rRNA
dizilemesi ile dogrulanir. Toksin geni ise niikleik asit
amplifikasyon testi (NAAT) ile tespit edilir.

Onlem ve kontrol

Difteri, ¢ocuklukta toksoid asilamasi ile onlenebilir
(bakimiz Bolim 11). Bagisiklik uzun siirelidir, fakat
risk altindaki yetiskinler (laboratuvar galiganlar: gibi)
icin destekleyiciler gerekebilir. Vakalar ile temaslar
mutlaka tespit edilmeli ve Onleyici antibiyotik, asila-
ma yapilmali ve/veya spesifik antitoksin verilmelidir.

Tetanoz

Epidemiyoloji ve patogenez

Enfeksiyon, anaerob kosullar olusturabilecek kadar
derin yaralarda meydana gelir. Clostridium tetani ta-
rafindan iiretilen tetanospazmin, inhibitdr transmitter
y-aminobiitrik asit (GABA) salinimini dnleyerek kas
kasilmalarina sebep olur. Yenidogan tetanozu, dogum



sonrasinda gobek bagi kontamine olduysa meydana
gelir ve gelismekte olan {ilkelerde 6nemli bir 6liim
nedenidir. Tetanoz giintimiizde gelismis tlilkelerde na-
diren rastlanmaktadir, genellikle bagisiklig1 azalmis
olan yaglhilarda goriilmektedir. Hastalik 6nemsiz bir
bahge yaralanmasini takiben de gelisebilmektedir.

Klinik 6zellikleri

Lezyon bolgesinde spastik felg ve kas spazmlari
meydana gelir ve tedavi edilmedigi taktirde yayilir.
Perioral kas spazmlari (sardonik giilme, risus sardo-
nikus) ve omurilik spazmlar1 (opistotonus) gelisebilir.
Spazmlar ac1 vericidir, 151k veya ani giiriilti ile tetikle-
nebilir ve solunumu etkileyerek ikincil bakteriyel pno-
moni olusumuna sebep olabilir. Teshis hastalik oykiisii
ve klinik 6zelliklere baglh olarak yapilir; organizma-
nin izolasyonu tanida kullanilmaz.

Tedavi ve 6nlem

Kas gevseticiler ile tedavi ve insan tetanoz hiperim-
miin immiinglobiilini ile antibiyotiklerin kullanim
ileri toksin aktivitesini kisitlar. Ventilasyon ve ikincil
pnomoni tedavisi de gerekebilir.

Anneleri agilandig1 taktirde ¢cocuklar pasif bagisik-
lik ile korunmaktadir. Hastalik ¢ocukluk donemi asi-
lamalartyla ve okul baslangici ve her 10-15 senede bir
yapilacak olan agilama ile 6nlenebilir. Tetanoza yatkin
yaralari olan, asilanmamis hastalar mutlaka antibiyo-
tik ve insan tetanoz immiinglobiilin uygulamasin ta-
kiben asilanmalidir.

Bordetella tiirleri

Bordetella pertussis ve B. parapertussis bogmacaya
sebep olabilir. Yeterli bir asima kampanyasimin mev-
cut olmadig1 durumlarda ¢ocuklarda bogmaca salgin-
lar1 her dort yilda bir ortaya cikar. Ergenlerdeki ve
geng yetiskinlerdeki asemptomatik ya da farkedilme-
yen enfeksiyonlar, insan popiilasyonundaki enfeksi-
yon dongiisiiniin siirekliligini saglar.

Patogenez

Bordetella pertussis tutunmalarina yardimci olan
fimbriay1 sentezler ve bogmaca toksini, adenil siklaz
ve trakeal sitotoksin dahil olmak iizere bircok ekzo-
toksini iretir. Solunum yollarindaki brons salgisini
iireten hiicreler ile bogmaca arasinda karmasik bir ilis-
ki mevcuttur. Bogmacanin komplikasyonlart sunlari
igermektedir:

» Ikincil solunum yolu enfeksiyonu;

+ Oksiiriik spazmlarini takip eden apne;

« Kafaici basing artist.

Klinik ézellikleri

Karakteristik oksiiriik (tekrarli ve uzun okstiriikleri ta-
kiben bogulur gibi bir 6ksiiriikk) duyulmadan 6nce iki
haftalik bir soguk alginlig1 goriiliir. Geng ¢ocuklarda
ve yetiskinlerde karakteristik Oksiiriik goriilmeyebi-
lir. Oksiiriige kusma ve subkonjunktival kanama eslik
edebilir; bu evre ii¢ aya kadar siirebilir. Enfeksiyon
ikincil pndmoni ve orta kulak iltihabi gibi komplikas-
yonlara yol agabilir.

Laboratuvar teshisi

Kiiltiir i¢in burun siiriintii 6rnegi alinir, fakat orga-
nizmanin izolasyonu giictiir; bu nedenle teshiste
NAAT’ler daha ¢ok basar1 gostermektedir.

Tedavi

Eritromisin erken olarak kataral evrede uygulandig:
taktirde enfektiviteyi azaltarak semptomlarin siiresini
kisaltir. Semptomatik destek ve ikincil enfeksiyonla-
rin erken tedavisi bogmaca tedavisinin ana hatlarini
olusturmaktadir.

Onlem ve kontrol
Aselliiler as1 ¢ocukluk donemi agilama takviminin bir
pargasidir.
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@ Patojenik Mikobakteriler
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Mikobakteriler, boyalar1 baglayan lipitlerce zengin bir
hiicre duvaria sahip olup asit ile renginin bozulma-
sina dayanikli oldugundan aside dayanikli olarak bi-
linirler. Elliden fazla tiirti vardir; fakat bunlarin ¢cogu
cevresel organizmalar olup insanda nadiren enfeksi-
yona yol agarlar.

Mycobacterium tuberculosis

Epidemiyoloji ve patogenez

Tiiberkiiloz (TB) kisiden kisiye hava yolu ile bulasir.
Cocukluk déneminde, akciger ilk enfeksiyon bolge-
sidir ve bolgesel bir skar birakilmasi ile sonuglanir
(primer kompleks). Vakalarin %35’inde enfeksiyon
kontrol edilemeyerek ilk etki bolgesinden viicudun
diger taraflarina dogru yayilir (miliyer yayilma). Bu
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durum kendiliginden gegebilir veya baska bir bolgesel
enfeksiyona (6r. menenjit, kemik iligi iltihab1) donii-
sebilir. Hastalik bagisiklik sistemi zayifladiginda veya
hayatin ilerleyen asamalarinda (hayat boyu %10 risk)
goriilebilir. Bagisiklik etkisi T-hiicre fonksiyonuna
baglidir; bu durum bozuldugu taktirde kisilerde semp-
tomatik hastalik goriilme riski artar.

Mycobacterium tuberculosis makrofajlar tarafin-
dan sindirilir fakat fagolizozomdan kacarak sitoplaz-
mada ¢ogalirlar. Siddetli immiin yanit bolgesel doku
hasarina (akcigerdeki kavitasyonlar) ve sitokin-aracili
sistemik etkilere (ates ve kilo kaybi1) sebep olur. Vi-
rilans belirleyicisi olarak, lipoarabinomannan (sito-
kinleri tetikler) ve superoksit dismiitaz (makrofaj i¢i
yasami saglar) dahil bir¢ok antijen tespit edilmistir.



Klinik 6zellikleri

Mycobacterium tuberculosis vicudun her organini
etkileyerek inflamatuvar ve malign hastaliklar taklit
edebilir.

e Akciger: kronik oksiirtik, hemoptizi, ates ve kilo
kaybi, veya tekrarlayan bakteriyel pnomoni. Tedavi
edilmedigi taktirde kronik ve kdotiilesen bir seyir alir.
e Menenjit: ates ve kotiilesen biling seviyesi.

e Bobrek: lokal enfeksiyon bulgulari, ates ve kilo
kaybu, tireter fibrozu ve hidronefrozla komplike olur.
e Kemik: lumbosakral omurga enfeksiyonun te-
mel bolgesidir. Vertebrada ¢cokme ve sinir basist gibi
komplikasyonlar dogurur. Iltihap psoas kasinin altina
yayilarak kasiklarda goriiniir hale gelebilir (psoas ap-
sesi).

e Eklemler: Biiyiik eklemleri enfekte ederek destriik-
tif artrite sebep olur.

e Karm: Mezenterik lenfadenopati ve kronik karin
zart iltihabi (peritonit) kendini ates, kilo kayb1, karin-
da sivi toplanmasi ve bagirsakta emilim bozuklugu ile
gosterir.

e Miliyer hastalifi: Aktif akciger iltihabi bulgular
olmadan meydana gelebilir.

Laboratuvar teshisi

Cok cesitli ornekler farkl teknikler kullanilarak ince-
lenebilir.

 Ziehl-Neelsen metodu veya Auramin ile direkt bo-
yama.

 Diger organizmalari baskilama amaciyla malasit ye-
sili iceren, lipidce zengin (yumurta iceren) besiyerin-
de (Lowenstein-Jensen, L-J besiyeri) kiiltiir.

+ Izolasyonu hizlandirabilen otomatiklestirilmis bii-
ylime tespiti.

* Duyarlilik genellikle otomatiklestirilmis sistemler-
de test edilir (6r. Mikobakteri Biiyiime Indikator Testi
[MGIT]).

+ llag direnci mutasyonlarmin tespitini igeren niikleik
asit amplifikasyon testleri (NAAT) ¢oklu ila¢ direnci-
ne sahip tiiberkiiloz (MDRTB) hastalarinin hizli tes-
pitini saglar; boylece bu kisiler izole edilir ve uygun
sekilde tedavi gortir.

¢ Tiplendirme 23 tekrarli DNA elementi kopya sayila-
rinin tespiti ile yapulir.

+ Immiinite spesifik antijenlere y-interferon yanitini
dlgerek belirlenir (interferon Gamma Salim Tayini
[IGRA)).

Tedavi ve 6nlem
Akciger enfeksiyonu i¢in standart terapi ilk 2 ay etam-
butol ve pirazinamid ile birlikte 6 ay boyunca rifampi-

sin ve izoniyazid kullanimidir. Diger bolgeler i¢in de
terapi benzerdir, sadece ila¢ penetrasyonu goz oniine
almmalidir (6r. BOS’a). MDRTB vakalarinda bir artis
trendi mevceuttur. Bir hastanin bu duruma yatkiligini
belirleyenler sunlardir:

+ Onceki tamamlanmamus tedavi;

e MDR hastasi ile bilinen bir temas;

* MDRTB’nin sik oldugu bir iilkede ikamet etme;

* Yeterli bir terapiye yanit vermeme.

MDRTB’nin tedavisi olduk¢a karmagiktir; ami-
noglikozidler, florokinolonlar, etyonamid veya siklo-
serin gibi ikinci basamak ajanlarin kombinasyonunu
gerektirir.

Atentie basil Calmette-Guérin (BCQG) susu ile asi-
lama miliyer yayilmaya karst koruma saglayabilir,
fakat bazi iilkelerdeki denemelerde fayda gostermedi-
gi bildirilmistir. Tiiberkiiloz i¢in yiiksek risk tasiyan
hastalara izoniyazid ve rifampisin ile onleyici tedavi
yapilmalidir.

Mycobacterium leprae

Mycobacterium leprae periferal sinirlere saldirarak
hissizlige (anestezi) yol acar. Parmak deformasyon-
lar1 sonucu hasta ileri derecede engelli hale gelir.
Enfeksiyonun nihai sonucu immiin yanita baglidir;
Thl yanitinin baskin oldugu “tiiberkiiloid”den, “sinir
(borderline)” ve Th2 yanitinin baskin oldugu “leprom
goriiniimii’ne bir spektrum olusur. Tiiberkiiloid has-
talarinin daha giiglii bir immiin yaniti, daha bdlgesel
hastalig1 ve daha az bakterisi mevcuttur. Leprom go-
riiniimlii hastalikta hiicresel-aracili bagisiklik (CMI)
zayiftir ve hastalik daha yaygindir (aslan yiiz, pigment
kayb1 ve hissizlik/anestezi).

Teshis, hasarli deri siiriintiisiiniin Ziehl-Neelsen
boyamasi ve deri biyopsisinin histolojik incelenmesi
ile yapilir. Rifampisin, dapson ve klofazimin ile teda-
vi hastay1 kisa zamanda enfeksiyondan kurtarir, fakat
sinir hasarini ve deformitesini geri dondiiremez. Sinir
hasar1 ve deformitesi i¢in diizeltici cerrahi operasyon
gereklidir.

Mycobacterium marinum ve Mycobacterium
ulcerans

Mycobacterium marinum, deride kronik graniiloma-
toz enfeksiyona sebep olur ve nehirlerden, bakimsiz
ylizme havuzlarindan veya balik tanklarindan bulasir.
Kabuk baglamuis piistiiler lezyonlar ile karakterize edi-
lir. M. ulcerans enfeksiyonu Afrika ve Avustralya’da
cifteilik ile iligkilidir. Alt ekstremitede genellikle pa-
ptilar bir lezyon olusur ve bu lezyon iilserleserek ke-
mik dahil olmak iizere alttaki dokuyu pargalayabilir.
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@ Clostridium
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|Radikal cerrahi Destekleyici tedavi

Clostridium tiirleri anaerop, sporlu ¢evrede canli ka-
labilen organizmalardir. Normal ortamlari; toprak, su,
insan ve hayvanlarin intestinal sistemidir. 80 tiiriin sa-
dece birkag1 insanda patojendir. Toksin iiretimi baslica
patojenisite mekanizmasidir.

Clostridium difficile
Ps6domembranéz kolit hastanelerde 6nemli bir mor-
bidite ve mortalite nedeni olan, akut inflamatuvar is-
halle seyreden hastaliktir.

Epidemiyoloji ve patogenez

Clostridium difficile tagiyicihiginin sikligi hastanede
kalig stiresi ile artar. Bagirsak mikrofloras: antibiyo-
tiklerle hasarlandig1 zaman asir1 iireme olabilir. Ekzo-
toksin A ve B ve binary toksin iiretimi doku hasarina
ve sulu ishale yol agar. Florokinolon direngli bazi sus-
lar, daha ciddi hastalikla ve yogun hastane salginlari
ile iligkilidir ve artmis toksin tirettiklerine dair kanitlar
vardir.

Klinik 6zellikler

* Antibiyotik kullanim hikayesi

* Giinde 3 veya daha fazla sayida sekilsiz, yumusak
gayta oykiisii

¢ Olasi karin agrisi

* Sigmoidoskopi ile rektum ve sigmoid kolonun mu-
kozal ylizeyinde psddomembranlarin gériilmesi
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* Yiiksek mortalite ile iligkili, toksik megakolon, ba-
girsak perforasyonu ve sistemik toksisite gibi olasi
komplikasyonlar

Tani

* Enzim immiino assay (EIA) ile toksin veya glutamat
dehidrogenaz (GDH) 1n saptanmasi.

» Toksin genlerinin Niikleik asit amplifikasyon testle-
ri (NAAT) ile saptanmasi

 Tipleme-genellikle ribotipleme, fakat multilokus
degisken sayida ardisik tekrar analizi bundan sonra
gelistirilmistir.

Tedavi ve énleme

 Antibiyotik kesilmelidir.

* Oral metronidazol ile 10 giin tedavi edilmelidir.

* Oral vankomisin ve intravendz metronidazol ciddi
vakalar ve tedavi basarisizlig1 i¢in kullanilabilir.

+ Hastalarin %25 inde niiks olusur.

* Hizli ve kesin izolasyon gereklidir.

o Ayrmtili kogus temizligi ve el hijyenine dikkat ge-
reklidir (Siipheli izolat, temas izolasyonu, el hijyeni
ve toksin testi ile ilgili farkindalik arttirilabilir).

Botulizm

Clostridium botulinum gevrede bulunur, yara yerlerini
ve yiyecekleri kontamine edebilir. 7 serotip icerisinde
insanda hastalikla iliskili en sik serotipler A, B ve E’dir.



Epidemiyoloji ve patogenez

Konserveleme veya siseleme iglemleri sirasinda yeter-
siz 1s1 uygulanmasi, organizmanin hayatta kalmasina
ve toksin Uretimine olanak verir. Botulinum toksin,
norotransmitterlerin salinimini inhibe eden bir noéro-
toksindir. Klinik olarak hastaligin ii¢ formu vardir;
besin zehirlenmesi, yara botulizmi ve yenidogan bo-
tulizmi.

Klinik 6zellikler

» Hizli baslangic-sindirimin ilk 6 saati i¢inde.

* Kranial sinirlerden baslayarak inen felg.

* Disfaji ve bulanik gérme, ardindan daha genel felg.
* Duyusal fonksiyonlar normaldir.

* Yenidogan gevsek ve cansiz goriiniir. Kabizlik ve
genel kas zayiflig1 vardir.

Tan1 klinik 6zelliklere ve siipheli besinin alinma
hikayesine dayanir. Besinde, diskida ve serumda EIA
ile toksin saptanabilir. Botulinum ndrotoksin genleri
NAAT ile saptanabilir.

Tedavi ve énleme

Tedavi spesifik anti-toksin ve solunum destegi ile
yapilir. Ventilator-iligkili pnémoni énemli bir komp-
likasyondur. Hastalik besin isleme endiistrisindeki is-
lemlerin yeterli kontrolii ve ev koruma yontemleri ile
Onlenebilir.

Gazli gangren

Clostridium perfringens gazli gangren ile en sik iliski-
li organizmadir fakat C. septicum, C. novyi, C. histoly-
ticum ve C. sordellii’yi de igine alir. C. perfiringens
kapsiillidiir ve en 6nemlisi lesitinaz-C (a-toksin) ol-
mak tizere bir dizi toksin iiretir.

Epidemiyoloji ve patogenez

* Cevresel sporlarla kontamine, cansiz dokularin ol-
dugu yaralar risk altindadir.

 Sporlar gelismeye baslar ve organizma iskemik ko-
sullarda gogalir.

* Toksin salinir.

 Toksin-iliskili doku hasar1 daha fazla anaerobik or-
tam saglar ve hizlica ilerler.

» Enfeksiyonlar, 6zellikle uyusturucu bagimlilarinda
diger organizmalarla karisik olabilir.

Klinik 6zellikler

* Yaralanmanin ilk ii¢ gliniinde baslangic.

* Yara yerinde agr1.

* Altta mavi renkli renk degisikligi, kotii koku ve kre-
pitasyonun gelistigi deride gerginlik.

» Toksemi dolasim sokuna yol agar.

Tani
Tan1 klinik olarak yapilmalidir, tedavi i¢in nadiren
gerceklesen laboratuvar konfirmasyonu beklenmeme-
lidir.

Tedavi ve 6nleme

Tedavi cansiz dokularin debridmani ve intravenz an-
tibiyotige baghdir. Hiperbarik oksijen de faydali ola-
bilir. Bu durum potansiyel olarak infekte, cansiz doku-
lar1 igeren yaranin iyi tedavisi ile 6nlenebilir.

Clostridium perfringens besin
zehirlenmesi

Bu durum tipik olarak et igeren yavasca sogutulup ve
ardindan 1sitilan yemekler ile iligkilidir. Hayatta kalan
Klostridya spor olusturdugunda midede toksin salini-
mina yol agar ve bu da bulanti, kusma ve ishale yol
acar. Digkidaki toksini saptamak igin EIA testi vardir.
Klostridya ile bagirsak enfeksiyonu nadiren ciddi en-
terite neden olur.
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@ Sporsuz anaerobik enfeksiyonlar

Anaeroplarin dokuya
girigi

¢ Ferfore organ, bagirsak
veya genital sistem

¢ Gastrik igerigin aspiragyonu
* Yabanci cisim inokillasyonu
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Fost-op enfeksiyonu

¢ Oksijenasyon
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¢ Bacteriodes fragilis grup
* Prevotella

¢ Forphyromonas

° Fusobacterium

¢ Leptotrichia

GRAM POZITIF COMAKLAR |

¢ Feptostreptococcus

tilseri ¢ Feptococcus

Sporsuz, anaerop bakteriler normal insan bakteri flora-
sinin biiylik boliimiinii olustururlar. Bagirsaktaki diger
tiim organizmalardan 10°kat daha fazladirlar. Ayrica,
genital sistem, orofarenks ve deride de bulunurlar.

Anaerobik sepsis

Patogenez

 Sporsuz, anaerop bakterilerle enfeksiyon genellikle
endojendir.

* Perforasyonu takiben normal flora steril bolgeye ge-
cebilir (6r. kalin bagirsak).

+ Iskemi (6r. strongiile herni-bogulmus fitik) anaerop
bakterilerin gelisimine izin verir veya fakiiltatif bak-
terilerin metabolizmasi anaerobik ortam saglar (or.
derin deri iilserleri veya intraperitoneal enfeksiyon).
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» Birkez yerlesince, toksik metabolik iiriinlerin ve
proteolitik enzimlerin salinimi ile anaerop bakterilerin
¢ogalmasi artmaktadir.

+ Ornegin reaktif oksijen aracilar1 gibi inflamatuvar
hiicrelerin toksik {iriinleri, hizli ilerleyen anaerobik
sepsis i¢in kisir dongii yaratir ve doku harabiyetini
arttir.

Sporsuz anaerop bakterilerin neden oldugu
klinik sendromlar

» Kendiliginden gelisen barsak perforasyonu veya
cerrahi sonrasi karini¢i sizintiy1 takiben sepsis geli-
sebilir ve apse olusumuna yol agabilir (6r. abdominal
veya karaciger apsesi).

» Kadin genital sistem kaynakli sepsis genellikle sep-
tik abortus, uzamis membran riiptiirii, komplike sezer-



yan veya hamilelik triinlerinin rahim iginde kalmasi-
na sekonderdir.

* Pelvik inflamatuvar hastaligin (PID) gelisiminde
sporsuz anaeroplar suglanmaktadir.

* Vajinanin anaerop florasindaki dengesizlik non spe-
sifik vajinoz sendromuna yol agabilir (bakiniz Boliim
51).

* Sporsuz anaeroplar, polimikrobiyal karaciger apsesi
ve biliyer sepsiste rol oynayabilirler.

* Aspirasyonu takip eden pnoémoni veya kanser ilig-
kisi veya yabanci cisim tikanikligi anlamli anaerobik
komponente sahiptir ve akciger apsesi gelisebilir.
 Beyin apseleri siklikla 6nemli bir anaerobik kompo-
nente sahiptir.

* Kronik paranazal iltihap, kronik otitis media ve kro-
nik siniizitte oldugu gibi sporsuz anaeroplart igerebilir.
 Kronik deri iilserlerinde anaeroplar kolonize olabi-
lir.

* Fusobacterium ulcerans nadiren tropik iilserlere ne-
den olabilir.

Laboratuvar tanisi

Sporsuz anaeroplar, oksijene duyarli, beslenmesi ile
ilgili segici yavas veya zor iireyen bakterilerdir. Or-
nekler yatak basinda veya hasta odasinda direk ekil-
melidir veya anaerop transport nakil sistemi ile hizlica
laboratuvara ulastirilmalidir. Hizlica kuruyacagi igin
ekiivyon yerine cerahat 6rnegi gonderilmelidir. 16S
rRNA geninin amplifikasyonuna dayanan Niikleik asit
amplifikasyon testleri (NAAT)’ nin kullanimi artmak-
tadr.

Anaerop tiirleri; gaz-sivi kromatografisinin kulla-
nildig1 metabolizmanin son {irtinlerinin ¢alisilmasi ile
fenotipik laboratuvar testleri ve molekiiler yontemler-
le tanimlanmaktadir.

Antibiyotik duyarlihgi

Direng rapor edilmesine ragmen hemen hemen tiim
anaeroplar metronidazole duyarlidir. Diger kullani-
labilir etkili ajanlar meropenem, piperasilin-tazobak-
tam, klindamisin, kloramfenikol ve eritromisindir
(Not: Abdominal sepsiste en sik izole edilen Bacte-
roides fragilis’e karsi penisilin ve eritromisin etkili
degildir.).

Tedavi
Tedavi cerrahi ve anti-mikrobiyal etkinlige baglidir.
Cerrahi islemler asagidakileri igerir:

* apse direnaji;
* perforasyonun kapatilmas;
+ gangrenli dokunun rezeksiyonu;
* {ilserden cansiz dokunun debridmani;
* eslik eden enfeksiyonun tedavisi.
Metronidazol en sik kullanilan anti-anaerobik
ajandir.

Koruma ve kontrol

Anaerobik enfeksiyon riski, iyi operasyon teknikleri
ve anti-anaerop aktiviteye sahip antibiyotiklerle pe-
rioperatif profilaksinin uygulandig1 elektif cerrahi ile
azaltilabilir (bakiniz BSlim 5 ve 6).

Anaerobik sepsise yol acan patojenler
Bakteroides fragilis; tipik olarak abdominal veya ji-
nekolojik cerrahilerde gelisen postoperatif sepsis ile
iligkilidir. B. fragilis, serebral, hepatik ve akciger ap-
selerinde bulunan polimikrobiyal floraya da katkida
bulunur.

* Ciddi anaerobik sepsisin en sik ajanidir.

* PBeta-laktamaz iiretimi nedeni ile penisiline direng-
lidir.

* Proteaz (DNAZz), heparinaz ve ndrominidaz tretir.

» Anti-fagositik kapsiile sahiptir.

Prevotella melaninogenicus ve Fusobacteria baglica
ag1z boslugunda bulunur. Periodontal hastalik, gingi-
vit, dig apsesi, siniis enfeksiyonu, serebral ve akciger
apsesi ve nekrotizan pndmoni ile iligkilidirler. Ayrica,
Vincent anjininde Borrellia vincentii ile, orofasiyal
gangren (Cancrum oris-Noma) (Ludwig anjinast) gibi
iilseratif hastaliklarla iliskilidirler ve her ikisi de bas
ve boyunu etkiler. Anaerobik seliilite katkida buluna-
bilirler.

Peptokok ve peptostreptokoklar insan Orneklerinde
diizenli bulunan tek Gram-pozitif koklardir. Dental
sepsis, serebral veya akciger apseleri ve yumusak
doku ve yara enfeksiyonlart gibi karisik enfeksiyon-
larda siklikla bulunurlar. Anaerobik koklar, fakiiltatif
streptokoklar ve bazen genellikle hizla ilerleyen deri
ve derin dokulart yikimma ve bunun neden oldugu
septisemi ve dliimle seyreden S.aureus’un karisik en-
feksiyonunun oldugu nekrotizan fasiit ile de iliskili-
dirler.

Actinomyces spp. dental sepsis, akciger apsesi, bagir-
sak perforasyonu ve rahimigi cihazlari takiben gelisen
kronik apselerle iligkili olabilir. Uzun dénem penisilin
genellikle etkilidir.
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@ Neisseria ve Moraxella
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Neisseria gonorrhoeae

Gram-negatif diplokok olan Neisseriae gonorrhoeae
ile enfeksiyon en sik 15-35 yas arasindaki kisilerde
goriilmektedir. Hemen hemen sadece cinsel temas ile
yayilir.

Patogenez

Organizma genitotriner epiteline pili yardim ile yapi-
sir, daha sonra epitel tabakay1 isgal eder ve lokal akut
inflamatuvar yanit1 provake eder. Pili proteinlerindeki
varyasyonlar nedeni ile enfeksiyona kars1 koruma sag-
lamaz. Bu nedenle, farkli antijenik yapiya sahip baska
bir susla enfeksiyon miimkiindiir.
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Klinik 6zellikler

« Akut agrili Uiretrit, tiretral akint.

» Kadinlarda enfeksiyon (servisit) genellikle asemp-
tomatiktir veya vajinal akinti ile iligkilidir.

¢ Pelvik inflamatuvar hastalik (PID) gelisebilir (baki-
niz Boliim 51).

* Farenks enfeksiyonu bogaz agrisina neden olur.
 Rektal enfeksiyon piiriilan proktite neden olur.

* Enfeksiyon bakteriyemi, biiyiik eklemlerin septik
veya reaktif artriti veya piistiiler dokiintiilerle komp-
like olabilir.

* Geg¢ komplikasyonlar kadinda kisirlik ve erkeklerde
iiretral daralmayi igerir.



Tani

Optimal tanisal teknik, iiretral veya vajinal sii-
rintiiniin veya idrarin niikleik asit amplifikasyon
testidir(NAAT). Pozitif 6rneklerden, duyarlilik testleri
icin kiiltiir yapilir.

Tedavi ve 6nleme

Tedaviye direng problemi nedeni ile klinikte bilinen
duyarlilik paternleri baz alinarak, duyarlilik sonuglari-
n1 beklenmeden baslanmalidir. Seftriakson, spektino-
misin veya florokinonlar kullanilabilir. Gonore yiiksek
riskli kisilerle cinsel temastan kaginarak veya etkili
korunma yontemleri kullanilarak onlenebilir. Enfekte
kisilerin temas ettigi kisiler, takip ve tedavi edilme-
lidir. Glinlimiizde, pilideki antijenik varyasyonlar as1
gelistirilmesini zorlastirmaktadir.

Neisseria menengitidis

Epidemiyoloji

Neisseia meningitidis (meningokok) tastyiciligr siktir,
gercek hastalik sadece az sayidaki kiside gelismekte-
dir. Hastalik her 10-12 yilda bir ger¢eklesen epidemi-
lerle, en ¢ok kis aylarinda goriiliir. Afrika’da, insidan-
sin yilda 1000-100.000 vakaya yiikseldigi “menenjit”
kusaginda grup A enfeksiyonlart ciddi epidemiler
yapar. Serotip A, B veya C en invazif enfeksiyonla-
ra neden olur. Gliniimiizde, grup B enfeksiyonlar1 en
sik goriiliirken rutin asilamanin uygulandigi toplum-
larda grup C enfeksiyonlarinin insidansit azalmigtir.
Afrika’da grup A asilama programi uygulanmaya bas-
lanmustir.

Patogenez ve klinik 6zellikler

* Antifagositik polisakkarit kapsiil bakterinin kan do-
lasiminda hayatta kalmasina izin verir.
 Lipopolisakkarit komplemani aktive ederek, sok ve
disemine intravaskiiler koagiilasyona (yaygin damari-
¢i pthtilagma, DIC) neden olan sitokinlerin salinimimn
uyartir.

* Organizma, P2-adrenerjik reseptorii ele gegirerek
beyin vaskiiler endotelini geger.

* Meningokok, mukozal epiteli endositozla geger.

Meningokokkal menenyjit; ates, boyun katilig1 ve
biling kayb1 ile karakterizedir. Septiseminin bir isare-
ti olan petesiyal dokiintii, menenjitin diger belirtileri
olmadan da bulunabilir. Septik veya reaktif artrit ge-
ligebilir.

Tani ve tedavi

Tan1 genellikle klinige goére yapilir ve kan, dokiintii,
BOS Kkiiltiirii ile konfirme edilir. BOS veya kandan
yapilan hizli antijen testi veya NAAT giivenilir ve du-
yarlidir. Enfeksiyon hayati tehdit eder ve hizla ilerler,
tedavi i¢in laboratuvar konfirmasyonu veya hastaneye
yatis beklenmemelidir. Damarigi benzilpenisilin (top-
lumda kasigi) segilecek antibiyotiktir fakat diger tilke-
lerden bu antibiyotige meningokoklarin duyarlilikla-
rinda azalma bildirilmistir ve sefotaksim ise alternatif
secilecek ilagtir. Tedavi tasiyiciligi ekarte etmez, bu
nedenle iyilesmeyi takiben hastalara profilaksi veril-
melidir.

Onleme

* Meningokokkal (serogrup C) polisakkarit (protein-
konjugat) asis1 %90’1n tizerinde etkilidir, kullanildig:
yerlerde insidansi dramatik olarak azaltmigtir.

* Yakin déonemde Serogrup B i¢in, epidemik suslarin
zar proteinlerini baz alan etkili bir ag1 gelistirilmistir.
* Meningokokkal menenjitli hastalarla yakin temasta
olan kisilere rifampisin veya siprofloksasin profilaksi-
si verilmelidir.

Moraxella catarrhalis

Gram-negatif kokobasiller genellikle {ist solunum yo-
lunun kommensal bakterileridir. Cocuklarda veya kro-
nik pulmoner hastalig1 olanlarda otitis media, siniizit
ve alt solunum yolu infeksiyonu ile iliskilidir. Genel-
likle B-laktamaz iiretirler.
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Kronik bruselloz

Haemophilus

Haemophilus spp mukozal yiizeylerde kolonize olan
secici Gram-negatif kokobasillerdir. H. influenzae ve
H. ducreyi baslica patojen tiirlerdir.

Haemophilus influenzae

Haemophilus influenzae, 6 tipte (a-f) antifagosi-
tik kapsiil eksprese eder. Ayrica, bir lipopolisakkarit
(LPS) ve bir IgA1 proteaz eksprese eder. Asilanmamis
kisilerde; septisemi, menenjit ve osteomiyelit genel-
likle tip b enfeksiyonu ile iliskilidir.

Klinik 6zellikler

Enfeksiyon okul 6ncesi ¢agindaki ¢ocuklarda goriliir
ve piyojenik menenjit, akut epiglottit, septisemi, fasi-
yal seliilit veya osteomiyelite neden olur. Kapsiilsiiz
suslar genellikle nazofarenksin kommensal bakterile-
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ridir fakat obstriiktif havayolu hastalig1 olan yetiskin-
lerde otitis media, siniizit ve gogiis enfeksiyonlarina
neden olabilirler.

Laboratuvar tanisi

Menenjitte antijen saptanmasi hizli tan1 saglar. BOS,
balgam, kan veya pii (irin) 6rneklerinin kiiltiirleri kul-
lanilir. H. influenzae’ya, artan oranlarda multipleks
niikleik asit amplifikasyon testleri (NAAT) ile tam
konulmaktadir.

Tedavi ve 6nleme

Cok sayida H. influenzae B-laktamaz eksprese eder ve
ampisiline direnglidirler. Amoksisilin-klavulanik asit,
klaritromisin, tetrasiklin veya trimetoprim kullanilabi-
lir. Ciddi enfeksiyonlar B-laktam dayanikli sefalospo-
rinler ile tedavi edilir. Tip b’ye kars1 gelistirilen pro-
tein-konjuge polisakkarit as1 sayesinde ¢ocukluk ¢agi



enfeksiyonu neredeyse eradike edilmistir. Kapsiilsiiz
Haemophilus suslart her an her yerde bulunabilir ve
yatkinlig1 olan hastalar enfeksiyondan kagamazlar.

Haemophilus ducreyi

Haemophilus ducreyi cinsel yolla bulasir ve agrili,
diizensiz, yumusak genital {lserlere (sankroid) ne-
den olur. Lenfadenopati ve siniis formasyonuna yol
acabilen siipiiratif inguinal lenf nodlar ile iligkilidir.
Enfeksiyon gelismekte olan iilkelerde daha yaygindir
ve HIV bulagiciligini kolaylastirir. Azitromisin, seftri-
akson veya florokinolon tedavisine, etkili temas izle-
mi eklenmesi ile bulasicilik kontrol edilebilir (bakiniz
Boliim 8).

Brucella spp
Brucella melitensis, B. abortus ve B. suis sirasi ile
anakonaklar1 olan kegileri, sigir ve domuzlar1 enfekte
ederler. Aerobik veya kapnofilik (yliksek karbondiok-
sit oranina ihtiya¢ duyan bakteriler) olabilirler ve iire-
mek i¢in serum igeren besiyerlerine ihtiyag¢ duyarlar.
Brucella enfeksiyonu; insanlara, evcil hayvanla-
ra veya Uriinlerine (Or. pastdrize edilmemis siit) direk
temas sonrasi bulasir. Veterinerler, ¢ift¢iler, mezbaha
calisanlar1 artmis enfeksiyon riski altindadirlar.

Patogenez

Brucella, retikiiloendotelyal sistemin hiicrelerinin ige-
risinde siiperoksit dismutazi ve konagin intraselliiler
6ldiiriici mekanizmalarimi inhibe eden niikleotid ben-
zeri maddeyi kullanarak hayatta kalir.

Klinik 6zellikler

 Enfeksiyonun erken donemindeki aralikli ates nede-
ni ile “ondiilan ates” (dalgal1 ates) adiyla anilmigtir.

* Miyalji, artralji ve lumbosakral hassasiyet

* Septik artrit, osteomiyelit ve epididimo-orsiti igeren
akut enfeksiyonun komplikasyonlari

» Tedavi edilmezse, kendiliginden iyilesebilir veya
uzun yillar siklikla psikiyatrik sikayetlerin eslik ettigi
devam eden semptomlar verebilen kronik enfeksiyon
gelisebilir.

Laboratuvar tanisi

Kronik hastalikta kiiltiir pozitifligi ihtimali diistik ol-
masina ragmen kan ve kemik iligi kiltiirii tanisaldir.
Inkiibasyon, yiiksek biyogiivenlik laboratuvarlarinda
yapilmali ve 3 haftaya kadar devam etmelidir. IgG
ve IgM’nin ikisini de saptayan enzim immiinoassay
(EIA) ile serolojik tan1 yapilir.

Tedavi ve énleme

Bir aylik tetrasiklin tedavisi en uygun tedavidir. Komp-
likasyonlar1 olan hastalara streptomisin eklenmelidir.
Pastorizasyonla besinlerin bulasiciligi  6nlenebilir.

Uygun ciftgilik teknikleri ile mesleki enfeksiyon riski
azaltilabilir. Hayvanlar i¢in asi bulunmaktadir fakat
insanlarda kullanimi yeterince giivenilir degildir. Uy-
gulanan hayvan kontrol énlemleri ile birgok tilkedeki
ciftliklerden bruselloz eradike olmustur.

Francisella tularensis

Kuzey Amerika ve Kuzey Avrupa’da bulunabilen ke-
mirgen ve geyik patojenidir. Enfeksiyon hava yolu ile,
vahsi hayvanlarla direk temas veya kene 1sirmasi ile
yayilir. Nadir goriiliir. Baslica kamp yapanlarda ve av-
cilarda bulunur.

Enfeksiyon, okiiler veya bolgesel lenfadenopatinin
oldugu deriye lokalize olabilir. Sistemik enfeksiyon,
%S5-10 mortaliteye sahiptir. Tifoya benzeyen bir send-
roma yol acabilir. Tan1 seroloji veya kiiltlirle konur.
Tedavisi tetrasiklinle yapilir.

Yersinia

Yersinia pestis

Yersinia pestis enfeksiyonu Boliim 54’te tanimlanmis-
tir.

Yersinia enterocolitica

Bu organizma, morfolojik ve biyokimyasal olarak Y.
pestis ile benzerdir. Akut enterit, mezenterik adenit
ve nadiren septisemiye neden olur. Insanlara su ve
besinlerle bulagir. Enfeksiyon, poliartrit ve eritema
nodozumla komplike olabilir. Demir birikimi bozuk-
lugu olan hastalar 6zellikle duyarlidirlar. Tani; diski,
kan veya lenf nodundan izolasyon veya antikorlarin
saptanmast ile yapilir. Ciddi enfeksiyonda siprofloksa-
sin veya ko-trimoksazol tedavisi endikedir, tetrasiklin
alternatif tedavir.

Yersinia pseudotuberculosis
Bu organizma apendisiti taklit eden mezenterik adeni-
te neden olabilir.

Bartonella spp

Bartonella; konak eritrositleri, epitel ve kemik iligi
hiicrelerini isgal edebilen kiiciik Gram-negatif bak-
terilerdir. Bartonella henselae, kedi tirmig1 hastalig
(bakimiz Boliim 54), endokardit ve AIDS hastalarinda
yaygin olarak bulunan kirmizi, papiiler dokiintii ile
iligkili atesli bir hastalik olan basiller anjiomatozis-
den sorumludur. Bitler tarafindan aktarilan Bartonella
quintana, ciddi olarak yoksul bireylerde tekrarlayan
atesli bir hastaliga neden olur. B. bacilliformis enfek-
siyonu Oroya atesine, akut atesli hemolitik anemiye
veya viicut agrist, mide bulantisi ve bas agrisiyla sey-
reden hafif atese neden olabilir. Tatarcikla bulasir ve
sadece Peru ve ¢evre iilkelerde bulunur. Tan kiiltiirle
konur fakat NAAT ve sekanslama daha duyarlidir.
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@ Enterik Gram-negatif bakterilerin patojenligi
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Enterobacteriaceae, kolaylikla kiiltiirii yapilabilen,
nitrat1 indirgeyen ve glukozu fermente eden fakiiltatif
anaerobik Gram-negatif basillerin olusturdugu genis
bir ailedir (>20 cins, 100 tiir). Tiirler kismen laboratu-
varda kolay tretildigi ve ¢alisildigr igin, fakat ¢ok ge-
sitli klinik sendromlara yol agma kapasiteleri oldugu
icin de genis cesitlilikte isimlendirilmiglerdir.

Yetisme ortami ve bulasicilik
Enterobacteriacea, nerdeyse heryerde birden buluna-
bilir. Asagida belirtilen yerlerde bulunurlar:

* hayvan ve insanlarin normal florasinda (baslica bi-
leseni olusturur);

o su;

* toprakta.

Bulasicilik, diger hayvanlar veya insanlardan ve
cansiz ¢evrenin her ikisinden de gerceklesir. Enfeksi-
yonlarin ¢ogu medikal, cerrahi veya diger tedavilerle
firsatlar saglandiginda normal viicut florasindan kay-
naklanabilirler (bakiniz Bolim 2).

Patojenite

Kapsiil

Cok sayida tiir, hiicredisi kapsiil polisakkaritleri (or.
Klebsiella spp. Escherichia coli ve Salmonella typhi)
uiretir. S. typhi bir kapsiil veya Vi (viriilans) antijenine
sahiptir ve Vi antijenini igeren as1 tifoya kars1 koruyu-
cudur. E. coli K1, yenidogan menenjitli ve septisemili
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hastalarda en sik izole edilen E. coli tipidir. E. coli K1,
N. meningitidis grup B ve insan merkezi sinir siste-
mi antijenleri ile biyokimyasal ve yapisal benzerlikler
vardir. Bu benzerlik bu patojenlere bir avantaj sagla-
yabilir.

Lipopolisakkaritler

Lipopolisakkarit (LPS) molekiilii; santral lipid A ve
oligosakkarit kor ve uzun diiz veya dallanmis polisak-
karit “O” antijeninden olusur. Bakterinin dis zarinda
bulunur ve organizmay1 komplemanin bakterisidal ak-
tivitesinden korur. Lipid A, konak makrofajlarin1 ates,
sok, ciddi sepsisin eslik ettigi metabolik asidoza ara-
cilik eden IL-1 ve TNF gibi sitokinlerin iiretimi i¢in
uyarir. Baz1 klinik sendromlar, verotoksin tretebilen
ve hemolitik iiremik sendroma (HUS) neden olan E.
coli 0157 6rneginde oldugu gibi, 6zellikle baz1 O an-
tijenleri ile iligkilidir. Diger O tipleri idrar yolu enfek-
siyonu veya ishalle iligkilidir. Buna ragmen, bunlar O
antijeni ve belirli bir virulans determinantini da i¢eren
bakteri 6zelliklerinin ¢esitliligi ile sadece gegici ola-
rak iligkilidirler.

Ureaz

Proteus spp. giiclii lireaz eksprese eder. Idrar yolunda,
iire pH’1 diisiiriir, bu nedenle Proteus spp. ile enfeksi-
yon kalsiyum ve fosfatin ¢okelmesi ile bobrek taslari-
nin olusumuna imkan verir (bakiniz B6lim 51).



Fimbriae

Fimbriya veya pili, iireterde kolonizasyonu saglayan
bakteriyel organellerdir. Ornegin, iireterde mannoz
baglanma fimbriyalar1 eksprese eden E.coli alt iiriner
sistem enfeksiyonlar1 ve sistit ile iliskiliyken, P fimb-
riya eksprese edenler piyelonefrit ve septisemi ile ilis-
kilidir. Bagirsakta, farkli fimbriyalar1 (kolonizasyon
faktori antijenleri, [CFA]) eksprese eden E. coli, ishal
ile iliskilendirilmistir.

Toksinler

Enterotoksijenik E. coli

Enterotoksijenik E. coli (ETEC), enterositler lizerinde
stvi sekresyonunu stimiile eden LT ve ST toksinleri
iireterek ishale yol acar. LT toksin; 1siya duyarlidir,
kolera toksini ile %70 homoloji gosterir ve kolera
toksini gibi enterik hiicrelerde lokal siklik adenozin
monofosfati (¢cAMP) arttirir. ST toksin ise 1siya da-
yaniklidir, siklik guanil monofosfati (¢cGMP) stimiile
eder. Enterotoksine sahip E. coli, kisa siireli sulu isha-
lin gorildiigii “seyahat ishali” ile iligkilidir.

Enteroagregatif E. coli

Bazi E. coli suslari enteroagregatif E. coli (EAggEC)
olarak bilinirler ve plazmid tarafindan kodlanan serin
proteaz yapisinda a-fodrine baglanan ve aktin hiicre
iskeletini harap ederek kronik ishale yol agan toksin
sekrete ederler. Suslar, bir ST benzeri toksin veya he-
molizin benzeri toksin eksprese edebilir.

Enteropatojenik E. coli
Enteropatojenik E. coli (EPEC), ince bagirsagin epi-
telinde kolonize olarak ve mikrovilluslarda diizlesme-

ye ve tam yapismaya neden olan efektor molekiilleri
enjekte ederek hastaliga yol acar. Okul 6ncesi kresler-
de salgma neden oldugu zaman bu 6zellikteki E. coli
suslar1 primer patojen olarak tanimlanmuistir.

Enterohemorajik E. coli

Enterohemorajik E. coli (EHEC) suslari, invitro-vero
hiicreler iizerindeki aktiviteleri nedeni ile adini alan
Verotoksin iiretirler. Neden olduklar1 kanli ishal, he-
moliz ve akut renal yetmezlik (HUS) ile komplike
olabilir. Bu organizma sigirlarda kommensaldir ve
insanlara hijyenik olmayan mezbahalar ve gida tireti-
mi sirasinda bulasir. Benzer bir toksin (Shiga toksin)
Shigella dysenteriae’nin baglica virulans faktoriidiir.

Genetik Degisim

Enterobacteriaceae, diger organizmalardan transpo-
zon, integron veya plazmidler sayesinde hizla DNA
kazanabilirler. Bu da, bir tiirden digerine antibiyotik
diren¢ genlerinin yayilmasina olanak saglar. Hasta-
ne ¢evresinde antibiyotik direngli suslarin sagkalimi
avantajhdir. Hastanelerde 6zellikle yogun bakim {ini-
telerinde ¢oklu ilag¢ direngli Klebsiella pneumoniae
ile salginlar goriilebilir. Enterobacteriacea ailesindeki
bakteriler, genetik degisim ile patojenite determinant-
larini da kazanabilirler. Birbirine bagl bir seri gen ka-
zanilabilir ve bu genler patojenite adalar: olarak bi-
linmektedir. Bu yolla, Salmonella bagirsak hiicrelerini
isgal etmelerini saglayacak bir seri gen kazanabilir.
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Salmonella

Insanda ve hayvanda enfeksiyonlarim biiyiik boliimiin-
den Salmonella’nm iki tiirli sorumludur: S. enterica ve
S. bongori.

Salmonellozis

Hayvan ve insanlar Salmonella’ya ev sahipligi yapar-
lar. Enfeksiyon akut-kendi kendini sinirlayan ishalle
kendini gosterir, genellikle bagirsaklarla sinirlidir. in-
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vazif hastalik daha az yaygindir; bakteriyemi, yagami
tehdit eden septisemi veya osteomyelitle komplike
olabilir.

Enfeksiyonun 6nemli kaynaklari, evcil hayvanlar
ve onlardan tiretilen gidalari ve iyilesmekte olan tasi-
yicilarin da dahil oldugu insan vakalarimi icermekte-
dir. Bulagicilik, genellikle kontamine gidalarin sindi-
rimi yolu ile oral yolladir. Enfeksiyon daha yaygindr,
siklikla gastrik asiditesi azalmig hastalarda, immiin



sistemi baskilanmigs veya splenektomili hastalarda
daha ciddi seyreder. Reaktif artrit veya kronik tasiyi-
cilik durumu enfeksiyonun komplikasyonlarmdandir.

Enterik Ates

S.enterica serotip Typhi veya Paratyphi enterik ates
(tifo)’ya neden olur. Lokal lenf nodlarina yayilim ile
birlikte bagirsak duvarmin invazyonunu, primer bak-
teriyemi ve retikiiloendotelyal sistemin enfeksiyonu
takip eder. Bakteri, safra kesesinden tekrar kan do-
lagimint ve bagirsaklart istila eder. Peyer plaklarinda
¢ogalir ve kanama veya perforasyonla komplike ola-
bilecek tilserasyona neden olur. Hastalar ates, bagir-
sak aliskanliklarinda degisiklik (ishal veya kabizlik)
ve nadiren klasik dokiintii (karinda Rose noktalari) ile
kendilerini gosterebilirler. Hepatosplenomegali de g6-
rilebilir. Enterik ates, osteomiyelit ve nadiren menen-
jitle komplike olabilir.

Diger enfeksiyonlar

Uriner sistem enfeksiyonlari ve piyelonefrit
Escherichia coli ile idrar yolu enfeksiyonlarinin ¢ogu-
na, 6zel adaptasyonlarla ilgili sinirli sayida serotip (6r.
K antijeninin varlig, pili ve hemolizin tiretimi yoluyla
iiroepitelyal hiicrelere tutunma) neden olur. Mannoz-
direngli pili piyelonefrit ile iliskilidir. Proteus spp.
ayrica idrar epiteline tutunmaya aracilik eden ozel
yapiskanliga da sahiptir. Proteus tarafindan yapilan
iireaz liretimi, liriner enfeksiyonda en 6nemli viriilans
belirleyicisidir ve pH’1 diigiiriir ve tag olusumunu hiz-
landirir.

Menenijit ve beyin apseleri

Escherichia coli, yiksek mortalite ile iligkili neonatal
menenjitin dnemli nedenlerindendir. Suslar siklikla
bol miktarda K1 kapsiiler antijen eksprese eder. Me-
nenjit 6zellikle protez cihazlarinin takildigi norosirtir-
ji ameliyatlarini da takip edebilir. Enterobacteriaceae,
siklikla beyin abselerinin polimikrobiyal florasinin bir
pargasi olarak bulunur.

Osteomyelit ve septik artrit

Salmonella osteomyeliti veya septik artriti, orak hiic-
reli anemili veya AIDS’li ve yasli hastalar i¢in 6nemli
bir komplikasyondur. Diger Enterobacteriaceae ile en-
feksiyon, kontamine kemik parcalarinin kemik doku-
suna gectigi penetran travmayi takiben de gelisebilir.
Tedavi, kemik dokuya niifuz eden siprofloksasin 6rne-
ginde oldugu gibi siklikla florokinolonlar1 igerir.

Klebsiella enfeksiyonlari

Klebsiella spp. genellikle hastane ortaminda edinilir.
Bu organizmalar, ventilator iligkili pnémoni, idrar
yolu enfeksiyonu, yara enfeksiyonu ve bakteriyemi-

nin en onemli nedenidir. Yogun bakimda yatmakta
olan hastalarda enfeksiyon salgmlari tanimlanmistir,
septisemi ve yiiksek mortalite ile iliskilidir.

K. pneumoniae alttir pnemoniae ile primer enfeksi-
yon nadiren goriiliir, kot prognozun eslik ettigi ciddi,
toplum kokenli enfeksiyona yol acar. K. rhinosclero-
matis, geniz boslugunun ve ¢evreleyen mukoz zarlarin
ilerleyici graniilomatdz enfeksiyonuna neden olur. En-
feksiyonlar gogunlukla tropikal bolgelerde bulunur. K.
ozanae kronik bronsektazi ile iligkilidir.

Enterobacter, Serratia ve Citrobacter
enfeksiyonlar

Bu ¢evresel organizmalar, hastanede yatan hastalari
kolonize ve enfekte edebilir. Yara yeri enfeksiyonlari-
na, bakteriyemi ve hastane kokenli pndmoniye neden
olurlar. Suslarin ¢ogu antibiyotiklere dogal direngli
olabilir ve tedavi se¢enekleri sinirhidir.

Tani

Enterobacteriaceae laboratuvar besiyerlerinde kolayca
tirerler ve farkli sekerlerin fermentasyonunun sablon-
larinda oldugu gibi biyokimyasal reaksiyonlarla ta-
nimlanirlar. Epidemiyolojik ¢aligmalar serotiplemeyi
(lipolisakkarit O antijenlere ve flagellar H antijenleri-
ne karst serumlarla) kullanir fakat molekdiler tipleme
metodlart (6r. flagel genlerinin sekanslanmasi) 6nem
kazanmaya baslamistir. Tifo olmasi halinde organiz-
manin kandan veya kemik iliginden izolasyonu ile
tan1 konabilir.

Tedavi ve korunma

Enterik Gram-negatif organizmalarin ¢ogu aminog-
likozidlere, genis spektrumlu sefalosporinlere, floro-
kinolonlara, B-laktam ve karbapenemlere (6r. mero-
penem) duyarlidirlar. Bazilar1 B-laktamazlar: ve ami-
noglikozidleri yikici enzimler sentezleyebildikleri igin
tedavi duyarlilik testlerinin rehberliginde verilmelidir.
Genis spektrumlu -laktamaz tastyan suslarin (GSBL)
ortaya ¢ikmasi ile genis spektrumlu antibiyotiklere di-
reng artmistir.

Uriner sistem enfeksiyonlar icin, sefaleksin, am-
pisilin, nitrofurantoin veya trimetoprim ilk secilecek
antibiyotiklerdir.

Iyi hijyen, saglikli gida iiretimi ve giivenilir su
kaynaklari ile ishalle seyreden hastaliktan kaginilabi-
lir. Tedavi primer olarak oral rehidrasyondur (bakiniz
Boliim 53). Seftriakson ve siprofloksasin tifo tedavi-
sinde kullanilir. Bazi {ilkelerde goklu ilag direngli tifo
major bir problemdir. Bir canli ateniie as1 (Ty21A)
ve Vi antijenini iceren subselliiler as1 6zellikle riskli
bolgelere seyahat edecek kisiler igin mevcuttur fakat
sadece kismi koruma saglamaktadir.
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Vibrio spp

Vibriolar; Gram-negatif, kivrik, hareketli basillerdir.
Sekizden fazla tiir vardir; V. cholerae ve V. parahae-
molyticus ana insan patojenleridir.

Vibrio cholerae

Organizma somatik O antijenlerine gore bir alt gruba
daha boliinmistiir. O1 ve O139 kolera ile iligkili bagh-
ca tiplerdir. Mide asiditesinde hayatta kalabilirler, ba-
girsak mukusunu gegerek GM1 gangliozidleri ile ba-
girsak epitel hiicrelerine baglanirlar. Enterik hiicreler-
de adenilat siklaz1 stimiile ederek bagirsak liimenine
su ve elektrolit sekresyonuna neden olan multimerik
protein toksini (kolera toksin) iiretirler.

Epidemiyoloji

* Kolera sadece insanda hastalik yapar.

» Kontamine su ve gidalarla bulasir.

* Yetersiz sanitasyon ve giivenli olmayan su kaynak-
larmin oldugu gelismekte olan iilkelerde siklikla go-
riiliir.
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» Savaglar, gogmen hareketleri ve kitlesel gocler epi-
demilere olanak tanimaktadir.

 Kolera periyodik pandemilere yol acar: En son epi-
demi 7. olarak kayitlara gecmistir.

Klinik ozellikler
Koleranin klinik 6zellikleri asagidakileri icermekte-
dir:
 masif, agrisiz, sulu ishal (giinde 20 L’ye kadar);
e kusma;
* ciddi dehidratasyon ve elektrolit dengesizligi;
Buna ragmen, hafif veya asemptomatik durumlar-
da olabilir.

Tam

Koleranin endemik oldugu bdlgelerde, tani klinik
ozelliklere gore konur. Ishalli diskida spesifik anti-
serumlarla kolera bakterisinin immobilizasyonu hizli
tan1 koydurur. Organizma 6zel besiyerlerinde {ireti-
lebilir. Taniy1 dogrulamak icin mutlaka biyokimyasal
identifikasyon ve serotipleme yapilmalidir.



Tedavi

* Oral rehidrasyon soliisyonlar1 (tuz ve glukoz kari-
simi).

* Ciddi vakalarda damarigi sivi takviyesi.

o Tetrasiklin veya siprofloksasin ishalin siiresini ki-
saltip siddetini azaltabilir.

Onleme ve kontrol

* Giivenilir su kaynaklari koleradan korunmanin da-
yanak noktasidir.

* Toplum egitimi yayilimi1 azaltir.

» Aktif toksijenik Vibrio cholerae O1 bulasiciliginin
oldugu yerlere seyahat eden yetiskinler i¢in koruyucu
kolera asilart mevcuttur.

Campylobacter spp.

Campylobacter, ishalle seyreden hastalikla iliskili-
dir ve bagirsak enfeksiyonlarmim en sik nedenidir.
Campylobacter’in 18’den fazla tiirii olmasina ragmen,
C. jejuni, Campylobacter gastrointestinal enfeksiyon-
larinin %90’ nindan sorumludur. Kontamine et, tavuk,
pastorize olmayan siit veya sularin sindirimini takiben
enfeksiyon gelisir. Immun sistemi baskilanmus kisiler-
de C. coli bakteriyemilere neden olur.

Patojenite

Campylobacter jejuni, ince bagirsak mukozasini istila
ve kolonize eder. GM1 gangliozide kars1 geligen anti-
korlar Guillain-Barre sendromu ile iligkilidir.

Klinik 6zellikler

* Grip benzeri semptomlar.

» Kramp tarzinda karin agrisi

+ Kanli olabilen ishal

* Cocuklara apandisit veya intiisiisepsiyon gibi yanlis
tan1 konabilir.

» Kendi kendini siirlayan bakteriyemi sik gortliir.

* Asendan demiyelinizan motor ve duyusal yetersiz-
lik durumu olan Guillain-Barre sendromu, Campylo-
bacter enfeksiyonunu takip eden birkac¢ hafta sonra
gelisen nadir bir komplikasyondur.

* Ayrica reaktif artrit de gelisebilir.

Tani

» Diski veya diger 6rneklerin 6zel besiyerlerinde kiil-
tiirdi ile yapilir.

» Morfoloji ve biyokimyasal testlerle identifikasyon.

Tedavi

Ishal genellikle kendini sinirlar fakat hastalar eritro-
misin veya florokinolonlarla tedavi edilebilir. Septise-
mili hastalarda aminoglikozidler eklenebilir.

Onleme ve kontrol

Campylobacter enfeksiyonlarinin (kampilobakteriyo-
zis) Onlenmesi iyi hayvancilik ve mezbaha uygulama-
larina, diikkanlarda, mandiralarda ve evlerde iyi gida
hijyenine baglidir.

Helicobacter pylori

Helicobacter pylori hareketli, Gram-negatif, spiral ba-
sillerdir. H. cinaedi ve H. fennelliae HIV’le enfekte,
proktokolit ve bakteriyemi komplikasyonlar1 gelisen
hastalardan izole edilmistir.

Patogenez

Helicobacter pylori, ¢evresindeki bolgede pH’1 artti-
ran lireaz enzimini eksprese eder ve bdylece bakteriyi
mide asidinin etkisinden korur. CagA patojenite adas;
CagA proteinini konak sitoplazmasina enjekte eden,
tip IV sekresyon sistemini kodlayan, IL-8 sekresyonu
ve inflamatuvar hiicrelerin toplanmasi ile sonuglanan
cesitli hiicresel fonksiyonlarin harap oldugu yerdir.
Hasarli hiicrelerden sekrete edilen bir protein olan
VacA ciddi hastalik ile iligkilidir.

Klinik 6zellikler

* Genellikle asemptomatiktir.

» Kronik enfeksiyon genellikle diisiik derece gastrit
formundadir.

* Mide ve duedonal iilserasyonun ikisi ile de giiclii
iligkisi vardir.

* Artmus gastrik kanser ile iligkilidir.

Tani

* Mide ve duedonal biyopsi 6rneklerinin kiiltiirii ve
niikleik asit amplifikasyon testleri (NAAT).

» Ure nefes testi

* Diskida antijen testi

* Seroloji, fakat enfeksiyonun yeni mi yoksa eskiden
mi gecirilmis oldugunu ayirt edemez.

Tedavi

* Proton pompa inhibitori, klaritromisin ve metroni-
dazol veya amoksisilin

» Eger direngten slipheleniliyorsa uzman tavsiyesi ge-
rekir.

 Yetiskinlerde H. pylori ile re-enfeksiyon nadirdir.
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Pseudomonas spp.

Pseudomonas tiirlerinin ¢ogu ¢evreseldir, hastaneler-
de firsatc1 enfeksiyonlara neden olabilen organizma-
lardir.

Pseudomonas aeroginosa

Bu organizma ¢evrede yaygindir, fakat saglikl kisile-
rin florasinda nadiren bulunur. Hastaneye yatisla tasi-
yiciligr artar. Lavabolar, giderler, ¢icek vazolari gibi
nemli yerlerde Pseudomonas barmabilir.

Patogenez

» Sitokin ve proteazlar iiretirler (6r. ekzotoksin A ve
S, hemolizinler ve elastaz).

 Kistik fibrozisli hastalardan izole edilen suslardan
iiretilen bir polisakkarit aljinat, opsonizasyondan, fa-
gositoz ve mikrokolonilerde antibiyotiklerden korur.

* Aljinat, pili ve dig membran proteinleri yapigsmaya
aracilik ederler.

* Aljinat iiretimi antibiyotiklere asir1 duyarlilik, lipo-
polisakkarit eksikligi, hareketsizlik ve ekzotoksin iire-
timinin azalmasi ile iligkilidir.
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Klinik sendromlar

* Kistik fibrosizli hastalarda kronik pulmoner enfek-
siyon

* Yiiksek mortaliteye sahip septisemi ve ndtropenik
hastalarda 6zel bir tehdit

* Hizla ilerleyen kornea enfeksiyonlar1 ve eksternal
otit.

* Yaniklarda kolonizasyonu takiben septisemi.
 Bakteriyeminin destriiktif deri komplikasyonu olan
Ektima gangrenozum.

» Osteomyelit, septik artrit ve menenjit.

Laboratuvar tanisi

 Setrimid, irgasin ve nalidiksik asit iceren selektif
besiyerinde kiiltiir.

 Biyokimyasal testlerle identifikasyon.

* Pulse-field jel elektroforezi (PFGE) veya Multilo-
kus sekans ( MLST) ile tipleme.

Tedavi
Organizma genellikle direnglidir, bu nedenle tedavi
duyarlilik sonuglarina gore yapilmalidir.



Onleme ve kontrol

Aktif arastirmalara ragmen, etkili bir as1 yoktur. Coklu
direngli suslarin bulasiciligi boliim 10°da tanimlanan
metodlarla kontrol edilmelidir.

Burkholderia spp

Burkholderia cepacia

* Kistik fibrosizli hastalarda kronik pulmoner enfek-
siyona neden olabilen bir organizmadir.

* Kistik fibroz kliniklerinde hastadan hastaya yayila-
bilir.

* Cok sayida antibiyotige dogal olarak direnglidir.
 Tedavide duyarlilik test sonuglari baz alinir ve genis
spektrumlu sefalosporinleri, karbapenemleri veya iire-
idopenisilinleri icerebilir.

Burkholderia pseudomallei

Bu organizma tropik bdlgelerde toprak ve suda bu-
lunur. Tiiberkiiloz benzeri hastalikla kendini gostere-
bilen melioidoz’a ve akut septisemi veya ¢ok sayida
apseye neden olur. Septisemi yiiksek mortalite ile ilis-
kilidir. Tan1 organizmanin kan veya doku kiilttirtinden
izolasayonu ile yapilir. Tedavi seftazidim veya imipe-
nemle yapilir. B. mallei, insanlara bulasabilen, ruam
olarak bilinen atlarda benzer bir enfeksiyona neden
olur.

Stenotrophomanis maltophilia ve
Acinetobacter spp.

Bu organizmalar nemli ortamlarda bulunurlar, bir¢ok
antibiyotige dogal olarak direnclidirler ve immiin sis-
temi baskilanmig veya yogun bakim {initelerinde ya-
tan hastalar1 kolonize edebilirler. Enfeksiyon, perso-
nel tarafindan veya nebiilizerler gibi kirlenmis ortak
ekipmanlarla bulagir. Enfeksiyonun antibiyotik alan,
coklu kandillii kateteri olan veya entiibe hasta grubun-
da ortaya ¢ikma olasiligi daha yiiksektir. Her iki orga-
nizma da ¢oklu ilaca direncli enfeksiyon salginlari ile
iliskilidir ve sistemik invazyon pndmoni, septisemi,
menenjit veya idrar yolu enfeksiyonuna yol acar.
Tedavi endikasyonu varsa, duyarlilik test sonuglarina
dayanilarak yapilmalidir.

Legionella spp

* Legionella’nin 39’dan fazla tiirii vardir fakat L. pne-
umophilia insanda en sik hastaliga yol acan tiirdiir.

* Nehirlerde, gollerde, sicak su kaynaklarinda, evsel
su kaynaklarinda, ¢cesmelerde, havalandirma sistemle-
rinde, yiizme havuzlari ve jakuzilerde bulunurlar.

* Cogalma 20-40°C arasindaki sicaklarda Acantha-
moeba’ nin igerisinde gergeklesir.

* Bulagsma ornegin duslar ve havalandirma sistemle-
rinden kaynaklanan aerosoller yolu ile olur.

» Enfeksiyon, 6nceki akciger hastaligi, sigara ve yiik-
sek alkol alimi ile iliskilidir fakat daha 6nce saglikli
olan hastalarda enfekte olabilirler.

* Eger hastane havalandirma sistemlerinin yeterli
bakimi saglanamamigsa, hastanedeki immiin sistemi
baskilanmis hastalar enfeksiyona karsi savunmasiz
kalmaktadr.

Patogenez

e Bir major dis proteini
fagolizozom’un asidifikasyonunu inhibe eder.
* Makrofaj enfektivitesi, optimum igsellestirme ( in-
ternalizasyon) icin gereklidir.

* L. pneumophilia gigli bir ekzoproteaz ecksprese
eder.

membran (OMP)

Klinik 6zellikler

* Hafif grip benzeri hastalik (Pontiak atesi).

* Solunum yetmezligi ve yiiksek mortaliteye yol aca-
bilen ciddi pnémoni (Lejyoner hastaligi).

* Hastalar akciger semptomlar1 baskin hale gelmeden
once kusma veya bulant1 ve halsizlikten gikayet ede-
bilirler.

« Oksiiriik genellikle kurudur ve progresif solunum
giicligii vardir.

» Konfiizyon (biling bulaniklig1) yaygindir.

» Uygunsuz natritiretik hormon tretimi diisiik serum
sodyumu ile iligkilidir.

Laboratuvar tanisi

» Balgam kiiltiirii veya tercihen bronkoalveolar lavaj
SIVISL.

+ Idrarda antijen saptanmasi ile hizli tan.

* Solunum materyallerinin, direk immunofloresan
veya niikleik asit amplifikasyon test (NAAT)’leri.

» Serumda antikorlar epidemiyolojik amagli retros-
pektif tan1 koymay1 saglar.

Tedavi ve 6nleme
Etkili rejimler genellikle bir makrolid grubu antibiyo-
tikle birlikte rifampisini igerir.

Lejyonelloz (Lejyoner Hastaligi) havalandirma
sistemlerinin yeterli bakimi ve sicak su kaynaklarmin
bakterinin gogalmasini dnlemek i¢in 45 °C’nin istiin-
de olmasi saglanarak onlenebilir.
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Klamidya Chlamydia trachomatis

Ug tiirii vardir: Chlamydia trachomatis gz ve genital
bolgeyi infekte eder. Diger ikisi solunum patojenleri
olan C. pneumoniae ve ilgili tiir olan Chlamydophila
psittaci’dir.

Zorunlu hiicreigi bakteriler olup iki formda goriilebi-
lirler. Retikiiler cisimcik (enfekte olmayan, hiicreigi
vejetatif form) ve elementer cisimcik (hiicredisi, bu-
lagic1 form). Elementer cisimcik retikiiler cisimcigin
ikiye boliinerek ¢cogalmasi sonucunda olusur.

Patojenite

Dis major zar proteini mukozal hiicrelere yapismasini
saglayabilir. 60 kDa sistinden zengin protein virulans-
la iligkili olabilir.

Chlamydophila pneumoniae

Chlamydophila pneumoniae solunum yolu ile kisiden
kisiye bulasir. Klinik olarak genellikle hafif pndmoni
veya bronsite neden olur fakat farenjit, siniizit ve la-
renjit ile de iliskili olabilir.
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Cok sayida serotipleri vardir. A-C trahom ile iligkilidir
(bakimiz Boliim 56) ve neonatal konjunktivit (bakiniz
Boliim 45) yapar. D-K akut iiretrit ve pelvik inflama-
tuar hastalik ile iliskili (bakiniz Boliim 51), L1-L3
serotipleri ise lenfogranuloma venerum ile iligkilidir
(bakiniz Bolim 51).

Chlamydophila psittaci

Chlamydophila psittaci memelilerde ve kuslarda pa-
tojendir, insanda psitakoza neden olur. 10-14 saatlik
inkiibasyon periyodundan sonra ates, kuru prodiiktif
olmayan Oksiiriik, nefes darligi, basagrist ve kas agrisi
gelisebilir. Klinik muayenede konsolidasyonun birkag
bulgusu saptanabilir fakat akciger filmi yama tarzi
(patchy) konsolidasyon gosterebilir.

Laboratuvar tanisi

* Enzim Immiinoassay (EIA) ve kiiltiir olmasina kar-
sin, C. trachomatis igin genellikle NA amplifikasyon
testi (NAAT) yapilir.



» C. pneumoniae igin genellikle NAAT veya seroloji.
« Psitakozda genellikle serolojik olarak tani konur.

Mycoplasma ve Ureaplasma

Mycoplasma ve Ureaplasma hiicre duvari olmayan
kiiciik bakterilerdir.

+ Insan solunum yolu patojeni olan Mycoplasma pne-
umoniae, Streptococcus pneumoniae 'den sonra en sik
ikinci solunum yolu enfeksiyonu nedenidir.

* Mycoplasma hominis ve Ureaplasmaurealyticum un
genital enfeksiyonla iligkili rolleri belirsizdir

* Mycoplasma genitalium tretrit ile iliskili olabilir.

Patojenite

Mycoplasma pneumoniae konak hiicrelere P1 proteini
ile baglanir. P1 proteini silianin taban kisminda yer alir
ve siliostaza neden olur. Salgilanan hidrojen peroksit
konak zarlarma zarar verir ve siiperoksit dismutaz
ve katalaz ile girisimde bulunur. Opsonize olmus M.
pneumoniae makrofajlar ve kompleman sisteminin
aktive olmasi ile kolaylikla oldtiriliir.

Klinik 6zellikler

Hastalarda ates, kasagrisi, ploritik goglis agrist ve
prodiiktif olmayan oksiiriik olabilir. Basagrist belirgin
semptomdur. Diisiik sicaklikta konak eritrositlerini
agliitine eden antikorlar (soguk agliitininler) periferik
ve santral siyanoza neden olur. Enfeksiyon reaktif art-
rit (postinfektif) ve norit ile iliskili olabilir.

Laboratuvar tanisi
Seroloji alternatif olmakla birlikte, tim Mikoplazma
tiirleri icin secilen yontem NAAT dir.

Tedavi

* Eritromisin, tetrasiklin, aminoglikozid, rifam-
pisin, kloramfenikol ve kinolonlara duyarlidirlar.
B-laktamlara direnclidirler.

Rickettsia

Bu organizmalar, Gram-negatif bakterilere biyokim-
yasal benzerlikleri olan hiicrei¢i zorunlu bakterilerdir.
Klinik olarak 3 gruba ayrilirlar:

1 Lekeli humma

2 Calilik atesi

3 Tifiis

Lekeli humma; genellikle kene tarafindan bula-
sir. Calilik atesine neden olan tek tiir ise Rickettsia
tsutsugamushi ‘dir. R. prowazekii ve R. typhi‘yi de
iceren tifo grup sirasi ile epidemik ve fare tifiisiine
neden olur. Tipik 6zellikler asagidakileri igerir:

* 14 giinliik inkiibasyon periyodu;

» Baglangicta spesifik olmayan semptomlart; olast
ates, artalji ve halsizlik gelisimi ve daha sonra dokiin-
tii, konjonktivit ve farenjit takip eder;

» Konfiizyon Kayalik Daglar Lekeli humma vaka-
lariin sadece bir boliimiinde olur;

¢ Brill-Zinsser Hastali§1 olarak bilinen R. prowaze-
kii enfeksiyonunun aylar veya yillar sonra gelisen re-
lapsi1 genellikle primer enfeksiyondan hafiftir.

Tan1 genellikle NAAT veya IgM spesifik EIA ile
yapilir. Tetrasiklinler ve kloramfenikol tedavi sece-
nekleridir ama sonucu etkilemek icin erken baslatil-
malidir.

Coxiella burnetti
Coxiella burnetti plasentada yerlesen sigir, koyun ve
ke¢i patojenidir. Toprakta uzun siire canli kalabilirler
ve enfekte hayvanlarla temas ya da onlarin tirtinlerinin
hava yolu (aerosol) ile alinmasi ile bulasirlar.
Tipik ozellikleri asagidakileri igerir:
* Ates, miyalji ve oksiiriikle seyreden akut febril has-
talik;
 Vakalarin yaklasik %5’inde goriilen kronik enfek-
siyon;
* Q atesi (Q hummast), atipik pnémoni, nedeni bilin-
meyen ates ve hepatit gibi ortaya ¢ikabilir.
 Relapsi da igeren ¢esitli komplikasyonlar, kiiltiir ne-
gatif endokardit veya graniilomatdz hepatit formunda
olabilir.

Tan1 NAAT veya EIA ile yapilir. Tedavi genellikle
doksisiklinle yapilir.
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Leptospira Patogenez ve klinik 6zellikler

Bagslica iki ana tlrli vardir. Leptospiro interrogens
tiim patojenik suslari icerir. L. biflexia patojen olma-
yan tiptir. L. interrogens’in ayr1 tlirler gibi yazilabilen
200’den fazla serovaryanti vardir.

Epidemiyoloji

Leptospira  interrogans farkli memeli konak-
lart tercih edebilir. Ornegin; L. interrogans
icterohaemorrhagiae’nin rezervi faredir. Leptospi-

ralar dogal konaklarimin renal tiibiillerinde kolonize
olurlar ve idrarda atilirlar. Insanlar hayvan idrar1 veya
kontamine su veya toprakla temas sonucu enfekte ola-
bilirler. Su sporlar tutkunlari, kanalizasyon isgileri ve
ciftcilerde enfeksiyon riski daha fazladir.
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Insandaki hastalikta santral sinir sistemi, karaciger ve
bobrekler en fazla etkilenirler. Hastaligin siddeti sero-
varlara gore degisir.

iki faz1 vardir:
 Ates, basagrisi, kas agrisi, konjonktivit ve karin ag-
rst ile seyreden bakteremi;

* Organizma kandan yok olduktan sonra baskinlagan
ates, iiveit, aseptik menenyjit.

Bunun yaninda, ciddi vakalarda sarilik, kanama,
bobrek yetmezligi ve miyokardit olugur. K&tii prognoz
hipotansiyon, bobrek yetmezligi ve pulmoner tutulu-
mun klinik bulgusu ile iliskilidir. Tan1 enzim immu-
noassay (EIA), mikroagliitinasyon veya niikleik asit
amplifikasyon testi (NAAT) ile yapilir. Penisilin veya



doksisiklin tedavisine hastaligin erken doneminde
baslanmalidir. Eger enfeksiyona maruziyet olmussa,
doksisiklin etkili bir profilaktik ajandir.

Borrelia

Borrelia iyi tanimlanmig cografi bolgeler ve konak 6z-
gilligi ile birlikte, tim diinyada insanlara eklemba-
caklilarla bulasir (bit veya kene). Ornegin, bit kaynak-
It donek atesin (B. recurrentis) tek kaynagi insandir.
Epidemiler insanlarin Borrelia-kene-kemirgen dogal
ortamlarimi isgal ettikleri savaslar veya toplu gogler
stiresince ortaya cikarlar.

Ddnek ates

* Borrelia bakteriyemi ve atese neden olur. Antikorlar
kandan organizmayi temizlerler fakat antijenik var-
yasyonlar niikse izin verir. Tim antijenik varyasyon
repertuari tilkendigi zaman, hastalik biter.

» Bagagrisi, miyalji, tasikardi, titreme, hepatospleno-
megali ve petesyal dokiintii ile kendini gdsterir.
 Ataklar 3-6 giin siirer, niiksler birer hafta arayla ger-
ceklesir.

» Bit kaynakli donek ates %40’lara varan yiiksek
mortaliteye sahipken kene kaynakli hastalik da mor-
talite nadiren % 5’1 geger.

* Miyokardit, serebral kanama ve/veya hepatik yet-
mezlik 6liimiin olagan nedenlerindendir.

» Hastalig1 6nlemede temas sonrasi doksisiklin etki-
lidir.

* Doksisiklin tedavi segenegidir.

Lyme hastalig
Borrelia burgdorferi, B. afzelii ve B. garini Ixodes ke-
neleri ile bulasir ve Dogu Amerika, Avrupa’da ende-
mik olan Lyme hastalifia neden olur. insan tesadiif
konaktir. Akut enfektif siire¢ erken semptomlara ne-
den olurken ileri evredeki manifestasyonlarin konak
immun yaniti ile iliskili oldugu diistiniilmektedir.
Tipik 6zellikler sunlari igerir:
* baslangigta kabaran kirmizi makiil veya papiil (eri-
tema kronikum migrans);
 daha sonra basagrisi, konjonktivit, ates ve bolgesel
lenfadenopati;
* yeni cilt lezyonlari, miyokardit, artrit, aseptik me-
nenjit, kranyal sinir felgleri ve radikiilit gibi kompli-
kasyonlar;
* kirmizi deri lezyonu olan akrodermatit kronika atro-
fikans da gortilebilir.
» Tan1 EIA’i takiben Western Blot ile yapilir.

Erken evre Lyme hastaliginin tedavisinde doksi-
siklin veya amoksisilin kullanilir. Geg evre veya tek-
rarlayan hastalikta seftriakson kullanilir.

Vincent anjini

Agizda Borrelia vincentii ve fusobakteri veya diger
anaeroplari neden oldugu agrily, iilseratif ve yikic1 bir
enfeksiyondur. Klinik tan1 Gram boyama ile dogrula-
nir. Tedavi penisilin ve metronidazol ile yapilir.

Treponema pallidum

T. pallidum cinsel yolla veya konjenital olarak bula-
san sifilize neden olur. Insidans1 uzun siiredir diismiis
olmasina kars1 simdi tiim diinyada artmaktadr. Tliskili
mikroorganizmalardan 7. pertenue ve T. carateum si-
rast ile yavs ve pinta hastaligina neden olur. Genellikle
cocukluk caginda temas ile yayilirlar. Daha 6nceleri
tropik bolgelerde yaygin iken, simdilerde eradikasyon
kampanyalarinin sonucu olarak nadiren goriilmekte-
dirler.

Klinik 6zelikleri

T pallidum saglam deriden veya mukozadan penetre

olarak tiim viicuda yayilir ve 4 evrede goriilen hasta-

liga neden olur.

1 Primer Sankr (lastiksi kenar1 ve bolgesel lenfadeno-

pati ile seyreden agrisiz iilser).

2 Sekonder Sankr (tipik olarak avug iglerinin dahil ol-

dugu yaygin, kasintisiz, pullarla kapli dokiintii ile bir-

likte akut atesli hastalik, lenfadenopati ile iliskilidir).

3 Latent (gizli) faz, uzun yillar siirebilir.

4 Tersiyer (aortit, arka kord dejenerasyonu, demans

gibi sistemik lezyonlar semptomatik olabilir).
Karakteristik sifilitik lezyonlar (gom), tiim viicut-

ta bulunabilen, nekroz ve obliteratif endarteriti iceren

fibroblastik ¢ogalma ve lenfosit infiltrasyonlaridir.

Tan:

 Primer: karanlik saha mikroskopisi veya NAAT.

* Geg evreler: Spesifik IgG, IgM i¢in EIA ile birlikte
kardiyolipin agliitinasyonu (hastalik aktivitesini 6l-
ger) ve testler treponemal hemagliitinasyon testinde
(TPHA) oldugu gibi kiiltiirde tiretilmis treponemalari
baz alir.

» Erken donem santral sinir sistemi tutulumunu sapta-
mak i¢in BOS incelemesi ger¢eklestirilmelidir.

* Yenidogan: Western blot yontemi ile IgM saptanma-
SL.

Tedavi

* Penisilin (eger hastanin alerjisi varsa azitromisin
veya tetrasiklin)

* Bazi hastalarda ilk doz antibiyotik kullanimindan
sonra akut febril yanit (Jarisch-Herxheimer reaksiyo-
nu) gelisebilir.

+ lyilesmenin dogrulanmasi ve/veya santral sinir sis-
temi tutulumunun erken saptanmasi i¢in dikkatli sero-
lojik takip gereklidir.
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Viriisiin klasifikasyonu

Virts klasifikasyonu; viriisteki niikleotidlere, replikas-
yon moduna, zarfin mevcut olup olmamasina, kapsid
gibi yapisal proteinlerin simetrisine ve yapisina da-
yanir.

Genetik materyal ve replikasyon
DNA viriisleri
 Cift-sarmalli (ds) DNA viriisler poksviriis, herpes-
viriis, adenovirlis, papovaviriis ve polyomaviriisleri
igerir.
» Tek-sarmalli (ss) DNA viriisler parvovirisleri ige-
rir.

DNA viriisleri genellikle viral DNA’y1 tekrar iire-
ten bir polimeraz iireterek konak hiicrelerin niikleu-
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sunda ¢ogalirlar. Viral DNA genellikle konak kromo-
zomal DNA’sina inkorpere olmaz.

RNA viriisleri

RNA viriisleri farkli reprodiiktif stratejilere adapte
olan tek sarmallt RNA’ya sahiptir.

* RNA sense (pozitif) direkt olarak mRNA gibi g6-
rev yapar, yapisal protein ve RNA-bagimli RNA-
polimeraza doniigebilir.

* RNA antisense (negatif) viral genomu mRNA’aya
transkribe eden RNA-bagimli RNA polimeraz igerir.
Alternatif olarak, transkript RNA daha ileri viral (anti-
sense) RNA i¢in kalip (template) rolii alabilir.

* Retroviriisler mRNA olarak davranmayan tek-
sarmalli RNA’ya sahiptir. Reverse transkriptaz ta-



rafindan bu DNA’ya kopyalanir ve konak DNA’sina
yerlesir. mRNA ve viral genomik RNA yapmak i¢in
bunu takip eden transkripsiyon konak transkriptaz en-
zimlerinin kontrolii altindadir.

Kapsid simetrisi
Viral niikleik asit ikozahedral (kiiresel) veya helikal
(rotasyonel aks ¢evresinde yerlesmis) simetride, tek-
rarlayan {nitelerden olusan protein kilifla (kapsid)
kaphdir.

Tekrarlayan tniteler viral kilif Giretimine adanmis
genlerin sayisini azaltir ve viriis birlesmesini basitles-
tirir.

Zarf

Bazi viriisler konak hiicre veya niikleer zarindan olu-
san bir lipid zarfla sarilmistir. Konak zar1 diger konak
hiicrelere de reseptor rolii alan viral kodlanmig anti-
jenlere inkorpere olabilir. Zarfl1 viriisler lipid zar1 ¢o-
zebilen eter gibi maddelere karst duyarlidirlar.

Antiviral tedaviler

Viriislerin hiicre i¢i lokasyonu ve bunlarin konak hiic-
re sistemlerini kullanmalar1, antiviral tedavinin gelis-
mesini zorlagtirir. Ilaglar, viral replikasyonun farkli
evrelerinde ise yarayabilir.

Soyunma (uncoating)

Amantadin/rimantadin soyunmay1 engelleyerek influ-
enza RNA’sin1 agiga ¢ikarir fakat hizlica direng gelisir.
Plekonaril picornaviruslerde soyunmay1 inhibe eder,
rhinovirus ve enteroviruslara karsi aktiftir. Oral olarak
emilir ve klinik sempomlar1 kisalttig1 klinik ¢aligma-
larla gosterilmistir.

Niikleozid Analoglari

Zincir Sonlandirma

Asiklovir viral enzimlerce selektif olarak asiklo-gua-
nozin-monofosfata (asiklo-GMP) c¢evrildikten sonra
konak enzimlerce viral DNA polimerazin etkili inhi-
bitoriine ¢evrilir. Asiklo-GMP viral DNA zincir son-
lanmasina neden olur. Direng, yetersiz timidin kinaz
tiretimi ya da viral polimeraz gen degisimi nedeni ile
olur. flag oral yolla almabilir ve kan-beyin-bariyerini
geger. Diger maddeler (6r. gansiklovir) benzer sekilde
calisir.

Revers transkriptaz inhibisyonu

Lamivudin hepatit B ve HIV reverse transkriptazlarini
inhibe eder. Niikleozid ve niikleotid inhibitorleri he-
patit B icin alternatif tedaviler olarak gelistirilmistir.
Bunlar; adefovir, entekavir, tenofovir, telbivudin ve
klevudini igerir.

Ribavirin bir guanozin analogu olup viral mMRNA’nin
kapping ve elongasyonu da dahil olmak iizere viral
replikasyonun gesitli basamaklarini inhibe eder. RSV,
influenza A ve influenza B, parainfluenza viriis, Lassa
atesi, hanta viriis ve diger arenaviriislere kars1 aktiftir.

Niikleozid reverse transkriptaz inhibitorleri
Niikleozid reverse transkriptaz inhibitorleri (NRTI)
hatali niikleotidleri inkorpere ederek revers transkrip-
taz1 inhibe ederler. Ornek; uzun siiredir kullanilmakta
olan antiretroviral ilaglar olan zidovudin (AZT), art1
lamivudin (3TC), stavudin (d4T), tenofovir, didano-
zin (ddl), zalsitabin (ddC) ve abakavir’i igerir (bakiniz
Boliim 46).

Niikleozid olmayan revers transkriptaz
inhibitorleri

Niikleozid olmayan revers transkriptaz inhibitorle-
ri (NNRTI) revers transkriptazi direk inhibe eder.
Ornek; neviparin, efavirenz, delavirdin ve etravirini
icerir. Kombinasyon rejimlerinde etkili olduklar1 gos-
terilmis ajanlardir. Tek mutasyon sonucu direng geli-
sebileceginden, sadece maksimum supresif rejimler
olarak kullanilirlar.

Proteaz inhibitorleri

Proteaz inhibitorleri, HIV’in kodladig1 proteazi hedef
alirlar. Viral yiikte anlamli diisiise neden olan olduk-
ca etkili antiviral bilesiklerdir. Atazanavir, indinavir,
lopinavir, ritonavir ve saquinavir’i igerirler. Ruprint-
rivir, insan rinoviriis 3C proteazina karsi benzer sekil-
de etki gosterir. Nazal spreyle uygulanir ve rinovirus
enfeksiyonlarinda faydali aktivitesinin oldugu goriin-
mektedir.

Fiizyon inhibitorleri

Enfuvirtid, gp134 ile baglanmay1 inhibe eder, maravi-
rok CCR5’e baglanmayi inhibe ederek fiizyonu onler.
Her iki ajan da AIDS’li hastalarin kurtarma tedavisi
olarak kullanilir (bakiniz Boliim 46).

Saliverme inhibitorleri

Son asamada konak hiicreden virlis salinimini inhibe
eden néraminidaz inhibitdrleri zanamivir ve oseltami-
viri igerir.

Integraz inhibitorleri

Bu ilaglar HIV viral genomunun konak hiicre
DNA’sina insersiyonunu bloke etmek iizere gelistiril-
mislerdir.

Diger ajanlar

Hepatit B ve hepatit C ile enfeksiyonlar da bir konake1
sitokini olan alfa (a)-interferonlar, niikleozid ve niik-
leotid analoglart ile tedavi edilirler.
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Herpesvirtisler zarfli, 35’den fazla protein kodlayan,
cift-sarmalli DNA (120-240 kb) viriisleridir. Akut en-
feksiyon sonrasini yasamboyu latent enfeksiyon takip
eder. Latent enfeksiyon, 6zellikle de kisilerin immiin
sistemleri baskilandiginda olmak tizere, daha sonraki
donemde ortaya ¢ikacak niiks potansiyeli olan enfek-
siyonlardir.

Siniflandirma

Herpesvirtsler 3 gruba ayrilirlar:

* o-herpesviriisler, noéronlarda latent enfeksiyona
neden olan, hizli iireyen sitolitik viriislerdir (herpes
simplex ve varicella zoster).

* B-herpesviriisler, salgt bezleri ve bobreklerde latent
olabilen yavas-iireyen viriislerdir (sitomegaloviriis
[CMV], HHV6 ve 7).

* y-herpesviriisler lenfoid dokularda gizlidir (6r.
Epstein-Barr viriisii [EBV], HHV-8).

Cytomegalovirus

Epidemiyoloji ve patogenez

* Vertikal olarak ya da yakin temasla bulasir

» Enfeksiyon, yasamin ilerleyen zamanlarinda artan
servetle orantili artar.

+ Ingiltere’de yetiskinlerin yaklasik %50’si enfekte-
dir.
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» Enfeksiyon fetusa dogumdan 6nce veya sonra bu-
lasabilir.

» Enfeksiyon kan nakli ya da organ transplantasyonu
ile de kazanilabilir.

Klinik Ozellikler

* Yenidogan enfeksiyonu baslangicta ciddi olabilir
(bakiniz Boliim 45) ya da baslangicta aseptomatik ola-
bilir. Asemptomatik enfeksiyon ileri donemde igitme
kaybi1 ve/veya geligsme geriligine neden olabilir.

* Dogum sonrasi enfeksiyon genellikle hafiftir.

+ Immiin sistemi baskilanmis 6zellikle HIV enfeksi-
yonlu hastalarda veya organ nakli yapilmis hastalarda,
latent enfeksiyonun reaktivasyonu veya enfekte donor
organ sonucu ciddi pndmoni, retinit veya gastrointes-
tinal sistem enfeksiyonlar1 geligebilir.

Tani

» Tami genellikle kan, idrar ve solunum 6rneklerinin
niikleik asit amplifikasyon testleri (NAAT) ile yapilir.
* Viral ylikiin monitorizasyonu tedavi ihtiyaci olan
ciddi hastaliga sahip hastalarin belirlenmesinde 6nem-
lidir.

* Viriisiin kiiltlirti kolay yapilir.



Tedavi ve énleme

* Yasami veya gormeyi tehdit eden ciddi enfeksiyon-
lar, gansiklovir ile tedavi edilmelidir. Pnémoni duru-
munda gansiklovir ile birlikte immiinglobulin veril-
melidir.

* Valgansiklovir, gansiklovirin esteridir, baslangic ve
devam tedavisi i¢in kullanilan oral preperattir.

* Alternatifler daha toksik bir DNA polimeraz zincir
inhibit6rii olan foskarnet ve sidofoviri igerir.

* Dondr organlarin ve kan triinlerinin uygun sekilde
taranmasi bulas riskini azaltabilir.

Epstein-Barr virlis

Epidemiyoloji ve patogenez

CMYV ile oldugu gibi enfeksiyon genellikle gelismek-
te olan iilkelerde cok genc¢ yaglarda, sanayilesmis iil-
kelerde yetiskinlerde goriiliir. Farinksten girig yapan
viriis B hiicrelerini enfekte eder ve genis bir kitleye
yayilir. EBV, B hiicrelerinin 6liimsiizlestirme yetenegi
ile neoplazilere neden olur: Burkitt lenfoma (sitma ile
iligkili olarak Afrika sahrasinin giineyinde bulunur);
nazofarengial karsinom (Cin’de); ve lenfoma (trans-
plantasyon alicilart da dahil immiin sistemi baskilan-
mis hastalarda).

Klinik 6zellikler

» Enfeksiyon ates, halsizlik, yorgunluk, bogaz agrisi,
lenfadenopati ve bazen hepatitle karakterizedir.

» Semptomlar genellikle 2 hafta igerisinde sonlanir.

+ Kalic1 semptomlar birkag hastada gelisebilir.

* EBV enfeksiyonlar1 tiimor gelisimi ile iliskilidir
(yukar1 bakiniz).

Tani

* Hizli lam agliitinasyon teknigi.

« EBV viral kapsid antijenine kars1 spesifik [gM nin
saptanmast ile kesin tani.

* NAAT temelli tan1 da gliniimiizde kullanilabilir.

* Epstein-Barr niikleer antijen kompleks (EBNA),
latent membran proteini, terminal protein, membran
antijen kompleks ve erken antijen (EA) kompleks’e
kargt immiin yanit patternleri enfeksiyonun hangi ev-
rede oldugunun karar verilmesini saglar.

Human herpesviruses 6 ve 7

* Roseolovirus cinsinin tek {yesi herpesvirus 6
(HHV-6), insan T hiicrelerini enfekte eder, A ve B ol-
mak tizere iki alttipi vardir.

 Enfekte tiikriikle olas1 bulas s6z konusudur, hayat-
larinin ikinci yilinin sonunda nerdeyse herkes enfekte
olur.

* Ekzantem subitum olarak bilinen enfeksiyon, 3-5
giin siiren atesli hastalik arkasindan doékiintiilerin or-
taya ¢ikmasi ile karakterizedir.

» Asemptomatik enfeksiyon yaygindir.

* Bu febril koviilziyon ve nadiren ensafalit ile iligkili
olabilir.

* Hepatit diger nadir bir komplikasyondur.

* Bir IgG enzim immunoassay (EIA) testi mevcuttur
ve kantitatif NAAT tanida yardimc1 olabilir.

* HHV-7, 5 yasta nerdeyse evrenseldir ve hastalik ile
net bir iligki yoktur.

* Eslestirilmis serum ile antikor diizeylerini belirle-
mek tan1 koydurur.

Human Kaposi sarcomavirus veya
human herpesvirus 8

Human Kaposi sarcomavirus (HHV-8), y- herpesviriis-
tiir. Bulasma anneden ¢ocuga vertikal ya da genclerde
mukozal (cinsel-olmayan) temas yolu ile olabilir. Bas-
langic enfeksiyonu enfeksiydz mononiikleoz benzeri
sendromla karakterizedir. Immiin sistemi baskilanmig
hastalarda, 6zellikle AIDS hastalarinda daha sonra
Kaposi sarkom gelisebilir. Tan1 slipheli dokuda bas-
lica NAAT testleri ile yapilir. EIA ve indirekt floresan
kullanan serolojik testler mevcuttur.
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Herpes simplex

Patogenez ve epidemiyoloji

 Direkt temas ile bulasir.

 Lokal olarak deriyi tutar. Sitolitik aktivitesi ile deri-
de vezikiiller olusturur.

» Duyusal ganglionlarda latent kalir.

* Fiziksel faktorler (6r.enfeksiyon, giines 15181) veya
psikolojik stres reaktivasyonu tetikler.

» Enfeksiyonu Hiicre-aracili immiinite kontrol eder,
bu nedenle immiin sistemi baskilanmig hastalar reak-
tivasyon ve ciddi enfeksiyon acisindan riski altinda-
dirlar.

Klinik 6zellikler

* Herpes simplex virus 1 (HSV-1) siklikla asempto-
matiktir, fakat kiiciik ¢ocuklarda yaygin olarak ates,
vezikiiler gingivostomatit ve lenfadenopati gelisir.
 Enfeksiyon yetigkinlerde kendini farenjit ve tonsilit
olarak gdsterebilir.

* Primer g6z enfeksiyonu ciddi keratokonjonktivite
neden olur, tekrarlayan enfeksiyon korneada skar olu-
sumuna yol acabilir.
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* Primer deri enfeksiyonu (herpetik dolama) genellik-
le travmatize deride (6r.parmaklarda) gelisir.

* Ciddi ensefalit olusabilir (bakiniz B6lim 49).

* Anneden ¢ocuga perinatal bulas, ensefaliti de igeren
yaygin neonatal enfeksiyon gelisimine yol acabilir.

* HSV-2 enfeksiyonu 3 haftaya kadar siiren agrili ge-
nital llserlere neden olur ve niiksle iligkilidir.

* Genital herpes HIV bulasiciliginda 6nemli bir ko-
faktordiir.

* Menenyjit, primer tip 2 enfeksiyonunun nadir gorii-
len bir komplikasyonudur.

Tani

Vezikiil sivisinin, genital veya agiz siirintii 6rnekle-
rinin NAAT testleri ile incelenmesi standart tan1 me-
todudur. Buna ragmen viriis hizla biiyiir ve elektron
mikroskopisi ile goriilebilir (EM). Serum ve BOS an-
tikorlar1 arasindaki oran, lokal iiretimi gosterir, HSV
ensefalitinin tanisin1 koymaya yardimer olabilir. Be-
yin MRI veya BT siyle herpes ensefalitinde tipik olan
temporal lob lezyonlar1 saptanabilir.



Tedavi

Asiklovirin topikal, oral ve IV formlari ve Valasik-
lovir ve famsiklovir gibi daha iyi emilimi olan diger
ajanlar mevcuttur.

Varicella zoster virus

Varicella zoster viris (VZV)’iniin, su ¢igegi (chic-
kenpox) olarak da bilinen akut primer enfeksiyona yol
acan sadece tek bir serolojik tipi vardir ve niiksii zona
(shingles) olarak adlandirilmaktadir.

Patogenez ve epidemiyoloji

* VZV vezikiilde bulunur, bulasicilik vezikiilii olan
hastalardan temas ve hava yolundan yayilim ile olur.

* Bagisiklifi olmayan kisilerde atak orani oldukga
yiiksektir (>%90).

« Inkiibasyon periyodu 14-21 giindiir.

+ Enfeksiyon en yaygin 4-10 yas arasindaki ¢ocuklar-
da gortiliir.

+ lyilesme yasam boyu bagisiklama saglar.

* Viriis arka kok ganglionda latent kalir ve hastalarin
%?20’sinde reaktive olarak ilgili dermatomda lezyon-
larla zona’ya neden olur.

+ Zona lezyonlar1 VZV igerir, infeksiyozdiir ve bagi-
siklig1 olmayan kisiler sugicegi gelisme riski altinda-
dir.

* Direkt suciceginden ya da zona vakalarindan
zona’ya yakalanmak imkansizdir.

Klinik 6zellikler

* Sucigeginin rahatsizlig1 dokiintiiden kaynaklanmak-
tadur.

* Sistemik semptomlar hafiftir.

* Lezyonlar genellikle 2 veya 3 giin araliklarla ortaya
cikar, orofarenks ve genitoiiriner sistem de dahil viicu-
dun tiim bolgelerini etkiler. Makiil ve papiiller, vezi-
kiiler dokiintiiye ilerler. Vezikiiliin riiptiiriinden sonra
kabuklasarak kendiliginden iyilesir.

+ Dokiintii 7-10 giin siirer, fakat tam rezoliisyon daha
uzun siirebilir.

o Staphylococcus aureus ve Streptococcus pyogenes
ile olusan sekonder enfeksiyon tedavi gerektirebilir.

* VZV pnémonisi 6zellikle immiin sistemi baskilan-
mis kisilerde olmak iizere yetiskinlerde daha siktir ve
yiiksek mortaliteye sahiptir. Hayatta kalanlar tama-
men iyilesebilir veya solunum problemleri gelisebilir.
* Enfeksiyon sonrasi ensefalit genellikle hafiftir, fakat
nadir goriilen 6liimciil formu da vardir.

* Anneden bulag dogum sirasinda vajinal lezyonlarla
temas sonucu olur ve ciddi neonatal enfeksiyonla so-
nuglanabilir.

* Zona agrili bir durumdur genellikle yash kisileri ve
immiin sistemi baskilanmuis kisileri etkiler.

* (G6z hasari trigeminal sinirin oftalmik dalinin etki-
lenmesini takiben geligebilir.

* Zona ataklarinin %10’u kadarin1 post-herpetik no-
ralji takip eder, ¢ok agrili bir durumdur, uzun yillar
stirebilir ve siddetli agr1 nedeniyle kisilerin intiharina
neden olabilir.

Tani

* Hem su ¢igegine hem zonaya genellikle klinik ola-
rak tan1 konur.

» Laboratuvar tanis1t NAAT testleri ile yapilir.

* VZV, EM veya kiiltiirle gosterilebilir.

* Seroloji salginlarda hastanin ve personelin bagisik-
lik durumunu belirlemede 6nemlidir.

Tedavi ve 6nlem

+ Asiklovir veya valasiklovir, yetiskin su cicegi ve
zona tedavisinde kullanilabilir.

* Erken tedavi post-herpetik noraljiyi azaltabilir.

» Agrn siddetli olabilir, agr1 klinigine sevk gerekebilir.
+ Canli atenue-as1 mevcuttur ve bagisik olmayan sag-
lik ¢aligsanlarina tavsiye edilir.

» Zoster immiinglobiilini (ZIG), enfeksiyonla yakin
temasi olan ciddi hastalik (6r. yenidogan, gebeler ve
immiin sistemi baskilanmis kisiler) riski olan kisilere
onerilmektedir.
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@ DNA virusleri: Adenovirus, Parvovirus ve Poxvirus
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Adenovirus Tani

Adenoviriisler zarfsiz, ikozahedral, ¢ift-sarmalli DNA
viriisleridir. Tir-spesifik, grup-spesifik ve tipe-spesi-
fik antijenlere sahiptirler. insan adenoviriislerinin, ge-
nomik homolojilerine dayanan 6 farkli gruba ayrilan
50’den fazla serotipi vardir.

Epidemiyoloji ve klinik 6zellikler

* Direkt temas ve fekal-oral yolla bulasirlar.

* Serotip 3 ve 7 faringokonjonktival atese neden olur.
* Serotip 1-7 akut febril farenjite neden olur.

* Serotip 40 ve 41 enterik atese neden olur.

* Serotip 8, 19 ve 37 konjonktivite neden olur.

* Serotip 11 ve 21 hemorajik sistite neden olur.

» Bagisiklik sistemi baskilanmig hastalarda ciddi pno-
moni (serotip 1-7), Uretrit (serotip37) ve karaciger
nakli olanlarda hepatit goriilebilir.

 Klinik tablo enfeksiyon yerine bagli olarak degise-
bilir.

* Genetik olarak degistirilmis adenoviriisler ve ade-
no-iligkili virtisler gen tedavisi i¢in vektdrler olarak
artan oranda arastirilmaktadir.
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Tan1 genellikle Niikleik asit amplifikasyon testleri
(NAAT) ile yapilmaktadir. Fakat kiiltiir, seroloji ve
elektron mikroskopisi (EM) ile tan1 da mevcuttur.

Onleme ve kontrol

Salginlar enfeksiyon kontrol 6nlemlerine gore (so-
lunum ve temas herikisi ile) yonetilmek zorundadir.
Yiizme havuzlarinin yeterli klorlanmasi ile goz en-
feksiyonlarmin salgimlari 6nlenebilmektedir. Gorme
muayenesi yapilan hastalar arasindaki bulagma, tek
kullanimlik malzeme kullanilmasi, aletlerin yeterli
dekontaminasyonu ve saglik personelinin uygun hij-
yenik yontemleri kullanmasi ile dnlenebilir.

Parvovirus

Parvoviriisler kii¢iik, zarfsiz, ikazohedral, tek sarmalli
DNA viriisleridir. Insanda hastaliga neden oldugu bili-
nen tek serotipi Erythrovirus cinsine ait B19’dur.

Epidemiyoloji
Enfeksiyon tiim diinyada yaygindir ve yil boyunca
goriiliir. Bulasma solunum yolu ile olur. Okullarda



eritema infeksiyozum (besinci hastalik) salgmlarina
neden olabilir. Seroprevalans yagla artar, yetiskinlerin
%60’1indan fazlasinda antikor vardir.

Patogenez ve klinik 6zellikler

* Parvovirus B19, globozid P iizerinden kirmizi kan
hiicrelerini isgal eder, immatiir eritrositlerde cogalir-
lar.

+ Hafif atesli hastalik olan eritema infeksiyozuma
neden olur. Tokat yemis yanak goriinimiinde kendini
gosterebilir ve tipik olarak kii¢iik gocuklarda goriiliir.
« Ozellikle eriskinlerde simetrik, kiiciik-eklem artrit-
leri gelisebilir.

+ Enfeksiyon kirmizi kan hiicresi iiretimini durdurur
ve bu da hastalarda yiiksek kirmizi kan devri ile birlik-
te ciddi anemiye neden olabilir (r. orak hiicreli ane-
misi olan hastalarda ciddi anemi).

* Gebelikte enfeksiyon riski diisiiktiir fakat hidrops
fetalise ve fetusun dliimiine neden olabilir. Buna rag-
men, Parvovirus’un konjenital anomalilere yol agtigi-
na dair kanit bulunmamaktadir.

+ Hamileligin ilk 20 haftasinda enfeksiyon %10 fetus
kaybi ile sonuglanir.

Tani

« Tan genellikle klinik olarak yapilmaktadir fakat
NAAT tercih edilen testtir.

* IgM saptanmasi da kullanilir.

+ Kan, burun veya bogaz yikama sivisi, kord kani ve
amniyotik sivi EM ile incelenebilir.

Onleme ve kontrol

Spesifik bir tedavi veya as1 bulunmamaktadir. Solu-
num Onlemleri ile hastane ortamindan bulas 6nlenme-
lidir.

Papillomavirus

Bunlar kiigiik, zarfli, ¢ift-sarmalli DNA viriisleridir.
100’den fazla tipi vardir. Yaygin (common) ve genital
sigillerden sorumludur. Tip 16 ve 18 servikal neopla-
zilerde baskin tiplerdir. Cinsel temas da dahil yakin
temasla bulagirlar. Yaygin sigillerin tanist kliniktir.
Servikal neoplazmlarin tanisi sitoloji ve NAAT ile ya-
pilir. Tip 6, 11, 16 ve 18’¢ kars1 as1 kullanimdadir.

Poxvirus
Poxviriisler kompleks simetrili, yiin yumagina benzer
sekilli, cift-sarmallt DNA virisleridir.

Smallpox (cicek hastaligi)
Diinya ¢apinda baglica 6liim nedenlerinden olan ¢i-
cek, glinlimiizde eradike edilmistir fakat smallpox’in

biyoterérizm silahi olabilecegi konusunda endiseler
vardir ve baz iilkeleri as1 stoklar1 iiretme konusunda
harekete gecirmistir.

Monkeypox (maymun cicek viriisii)

Santral ve Bat1 Afrika’nin yagmur ormanlarinda gorii-
len ¢icek hastaligina benzer zoonotik bir enfeksiyon-
dur. Vaka 6lim orani Afrika’da %10’lara ulasabilir.
Amerika’da daha diistiktiir ve enfekte cayir kdpekleri
ile iligkili bir salgin gorilmiistiir. Tan1 EM veya NAAT
ile yapilmaktadir.

Orf

Koyun ve sigirlardan orijin alan piistiiler dermatite yol
acan zoonotik enfeksiyonlardir. Tipik olarak parmakta
bulunan tek vezikiiler lezyonla karakterizedir ve bir-
kag hafta sonra spontan olarak iyilesir. Tan1 genellikle
goriiniim ve temas hikayesine dayanilarak klinik ola-
rak konur.

Molluskum kontagiozum

+ Ozellikle ¢ocuklarda gériilen yaygin bir durumdur.
Genellikle yiiz, kol, kalca ve sirtta olugan kii¢iik, dii-
zenli, papiiler, ‘inci tanesi’ seklinde deri lezyonlar
seklinde goriiliir.

* Cinsel yolla, direkt temas veya ev esyalart yolu ile
bulasabilir.

+ Steroid tedavisi ve/veya HIV ile enfeksiyon hastali-
gin yaygiligini arttirabilir.

» Mikroskopik olarak dermise uzanan ve dikensi hiic-
re tabakasinda hiicreiginde inkliizyon cisimcikleri ile
epidermal hipertrofi goriiliir.

 Tani genellikle kliniktir ve lezyon kazint1 6rnekleri-
nin EM ile incelenmesiyle korfirme edilebilir.

+ Immiin sistemi normal kisilerde dékiintii bir y1l sii-
rebilir ve HIV ile infekte hastalarda kronik problem
olabilir.

Geleneksel tedavi, lezyonlar1 keskin bir aletle kazi-
mak iyilesmeyi kolaylastirir.

Tanapox

Tanapox, genellikle tek nodiiler deri lezyonu ile ilig-
kili atesli hastaliktir. Nodiiler lezyon iilserlesebilir ve
kendiliginden iyilesebilir. Enfeksiyon Orta ve Dogu
Afrika’da yaygindir. Tan1 genellikle bu bolgelere se-
yahat oykiisii ile akla gelir ve EM veya NAAT ile kon-
firme edilebilir.
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@ Kizamik, Kabakulak ve Kizamikgik
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Kizamik * HIV enfeksiyonu olan immiin sistemi baskilanmis

Zarfl1 RNA viriisii oldugu i¢in morbillivirus olarak da
bilinen tek serotipe sahip viriistiir. Virtis, fiizyon (F) ve
hemagliitinin (H) olmak {izere iki transmembran gli-
koproteini de igeren konak hiicreye yapigmay1 ve vi-
rlis girigini arttiran 6 yapisal protein kodlar. F ve H’ye
karsi1 gelisen antikorlar koruyucudur.

Patogenez ve epidemiyoloji

* Viriis baglangigta iist solunum yolu epitel hiicreleri-
ni enfekte eder.

* Daha sonra komsu lenfoid dokuyu isgal eder, bu da
primer viremi ve retikiiloendotel sistemin de dahil ol-
masi ile sonuglanir.

* Bunu sekonder viremi ve klinik semptomlarin or-
taya cikmasi ile es zamanli tiim viicuda yayilim takip
eder.

» Havayolu en 6nemli bulag yoludur.

+ Inkiibasyon periyodu 9-12 giindiir-kisiler dokiintii
ortaya ¢ikmadan 3 giin 6ncesinden bulastiricidir.

* Dogal enfeksiyonu yasam boyu immiinite takip
eder.
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veya malniitrisyonu (6zellikle vitamin A eksikliginde)
olan hastalar disinda mortalite nadirdir.

* Mortalite oranlari en yiiksek 2 yag altindaki ¢ocuk-
larda goriiliir.

+ Kizamik as1 programi olan iilkelerde nadir goriiliir
fakat hastaligin yeniden ortaya ¢ikmayacagindan emin
olmak i¢in agilama programinin toplumun %90 nin-
dan fazlasini kapsamasi gerekir.

Klinik 6zellikler

* 2-4 giinliik prodrom doneminde nezle goriiliir ve bu
stirede birinci azi disi hizasinda yanak mukozasinda
kiigiik, beyaz, papiiller (Koplik lekeleri) bulunur.

+ Ik olarak kulagn arka tarafinda beliren kizamik do-
kiintiisii daha sonra merkezden uzaklasarak yayilir ve
kahverengi renge doniisiir.

» Sekonder pnémoni, otitis media ve krup hastaligi
yaygin goriilen komplikasyonlardir.

» Akut enfeksiyon sonrasi ensefalit ise nadir goriilen
ciddi bir komplikasyondur.

 Subakut ensefalit, 6zellikle 16semik ¢ocuklarda go-
riilen kronik progresif hastaliktir.



* Subakut sklerozan panensefalit (SSPE), enfeksiyon-
dan en az 6 y1l sonra gelisen nadir, ilerleyici, dliimctil
ensefalittir.

Tani

 Tani genellikle kliniktir, fakat tiikkriikte I[gM-spesifik
enzim immiinoassay (EIA) ile dogrulanabilir.

+ SSPE tanis1 BOS’ta sentezlenen viriise-spesifik an-
tikorun saptanmasi ile konur (6r. spesifik [gM).

* Niikleik asit amplifikasyon testi (NAAT) ve viriisiin
sekanslama yontemi ile molekiiler karakterizasyonu
yapilabilir.

Kabakulak

Paramyxovirus familyasina ait, tek serotipe sahip, ple-
omorfik, zarfli, antisens RNA virtsidiir.

Epidemiyoloji

+ Kabakulak genellikle ¢ocukluk déneminde goriiliir
fakat hastalik etkeni virlis relatif olarak diisiik atak
oranina sahip oldugu i¢in ¢ok sayida yetiskin enfeksi-
yona kars1 duyarlidir.

+ Inkiibasyon periyodu 14-24 giindiir.

+ Subklinik enfeksiyon o6zellikle ¢ocuklarda yaygin
goriilmektedir.

+ Havayolu ile kolayca bulasir.

+ Enfeksiyon yasam boyu bagisiklik saglar.

» Eger as1 kapsayicilig1 diiserse epidemiler tekrar or-
taya ¢ikabilir.

Klinik 6zellikler

* Yaygin ozellikler; ates, halsizlik, miyalji ve parotid
bezinin enflamasyonunu igerir.

+ Kabakulak geciren hastalarin %15’inde menenyjit
gelisebilir.

* Nadir olarak hastalik 6liimciil seyredebilir ve me-
nenjit sonrasi isitme kaybi gelisebilir. Fakat vakalarin
hemen hepsinde tam iyilesme goriiliir.

* Genellikle yash kisilerde orsit (%20), ooforit (%5)
veya pankreatit (%5)’1 i¢ine alan komplikasyonlar go-
rilebilir.

Tani

+ Tam genellikle kliniktir, spesifik tikriik veya serum
IgM saptanmasi ile konfirme edilebilir.

* NAAT tani1 i¢in mevcuttur.

Kizamikcik

Rubella (rubivirus), Togaviridae familyasinin bir iiye-
si, tek serotipe sahip, ikozahedral, pleomorfik, zarfli,
pozitif-sarmallt RNA virtisiidiir.

Epidemiyoloji

* Rubella as1 programina sahip tilkelerde nadiren go-
rilir.

» Havadan damlacik enfeksiyonu ile bulagir.

+ Hastalar dokiintiiler belirmeden 7 giin 6ncesi ile do-
kiintiiden sonraki 14 giin boyunca bulastiricidir.

* Dogal enfeksiyonu tam bir bagisiklik takip eder.

Klinik 6zellikler

Rubella, ates, ince, kirmizi makiilopapiiler dokiintii ve
lenfadenopeati ile iliskilidir. Prodrom evresinde yumu-
sak damakta nokta seklinde kirmizi renkli lezyonlar
olugur. Artrit (kadinlarda daha sik) ve kendi kendisini
sinirlayan ensefalit komplikasyonlardir.

Maternal enfeksiyon fetusun dliimiine veya vaka-
larin %60’1n1 bulan oranda isitme kaybi, santral sinir
sistemi yetmezligi, katarakt, neonatal purpura, kalp
yetmezligi gibi komplikasyonlara neden olabilir. 1k tri-
mester siiresince gegirilen hastalikta risk en yiiksektir.

Tani

* Tani serum veya tiikriikte IgM ve IgG antikorlarinin
saptanmasi ile olur.

» Konjenital hastalik tanis1 yenidoganda spesifik IgM
antikorlarinin stirekli (> 6 ay) saptanmasi ve kiiltiir
veya NAAT ile viriisiin saptanmasi ile konur.

Kizamik, kabakulak ve kizamik¢igin
onlenmesi

* Canli ateniie kombine as1 (KKK) 13 ve 15 ay arasin-
da yapilir. Okul baslangicinda rapel (pekistirici) doz
uygulanir.

» Kizamik i¢in daha fazla rapel doz gerekebilir.

» Kizamik asisina kars1 hizli antikor cevabi kizamiga
temas etmig duyarl kisileri korumak i¢in kullanilabi-
lir.

* Dogum kontrol 6nerisi igin bagvuran kadinlar rubel-
la antikorlar1 agisindan taranmalidir ve hamile degil-
lerse asilanmalidirlar.

+ Immiin sistemi baskilanmis kisilere KKK asis1 uy-
gulanmamalidir.

Kizamik, Kabakulak ve Kizamik¢ik Viroloji 73



@ Influenza virisleri
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Viroloji ve epidemiyoloji

Influenza viriisii, 8 segmentten olusmus negatif tek-
sarmallt RNA genomu igeren zarfli orthomyxovirus
(100nm)’tiir. Bu yapi, viriisiin ylizey antijenlerinin
degismesini ve viriisiin kus ve domuz influenza sus-
larindan genetik materyal alimina izin vererek genetik
cesitliligi (re-assortment) kolaylagtirmaktadir. Viriis
3 tanesi RNA transkripsiyonundan sorumlu 7 protein
eksprese eder. Niikleoproteinler, influenza A, B ve C
olmak iizere 3 ana viriis grubunu tayin eden 3 antije-
nik tipe sahiptir. Bu ii¢ gruptan influenza A nadiren de
influenza B genetik sifte ugrar. Matriks protein lipid
zarfin altinda bir kabuk olusturur. Hemagliitinin ve
Noraminidaz proteinleri 10 nm’lik ¢ikimtilar halinde
lipid zarftan eksprese edilirler ve konak hiicre ile et-
kilesime girerler. Viriise kars1 bagisiklik hemagliitinin
(H) ve noéraminidaz (N) antijenlerine kars1 yonlendi-
rilmistir.

Epidemi/Pandemi ‘grip’

Antijenik drift olarak da bilinen, H ve N antijenlerin-
deki degisiklikten dolay1 yillik influenza epidemileri-
nin goriilmesi olasidir. Bunun anlami; dolasan viriise
karg1 immiinitesi olmayan ¢ok sayida kisinin olmasidir
ve bazi yillarda epidemiler gelisir. Viriis genetik cesit-
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lilik (re-assortment) nedeni ile antijenik shift olarak
da bilinen major genetik degisiklige ugrayabilir. Bu
gerceklestigi zaman, genellikle ¢ok az sayida kisi ba-
gisikliga sahip olacagi i¢in diinya ¢apinda bir pande-
mi gergeklesebilir. Pandemiler her 10-40 yilda bir kez
gerceklesir, genellikle uzak dogudan orijin alir daha
sonra batiya dogru yayilarak dolasir. Bu yeni suslarin
siklikla infekte kus, kiimes hayvanlar1 veya domuzlara
kadar izleri siiriilebilir. Pandemiye yol agan influenza
A suslari yliksek atak oranina sahiptir ve artmis morta-
lite ve morbidite ile iliskilidir. 1919 yilinda ‘Ispanyol
grip’ salgininda 20 milyon kisi hayatin1 kaybetmistir.
Meksika’dan kdken alan en son pandemi viriisii HIN1
viriisii, genglerde yiiksek atak oranina neden olmus
domuz gribi olarak tanimlanmustir. Viral pnémoni en
sik gebelerde ve immiin sistem baskilanmis kisilerde
goriilmis fakat kiiresel mortalite oran1 diisiik bulun-
mustur. Kiimes hayvanlarinda dolasan epizootik kus
gribinin (6r. HSN1) pandemi riski yiiksektir ve genetik
cesitlilik olusur. Serotip B ve C sadece insanlarda pa-
tojendir ve pandemilere yol agmaz.

Kus gribi (Avian flu)

Kus gribi suslarinin neden oldugu kus gribi, kus sii-
rilerinde yliksek mortaliteye neden olabilecegi igin
kiimes hayvancilig1 ile ugraganlar arasinda biiyiik en-



dise kaynagidir. Enfeksiyon gogmen vahsi kuslardan
kiimeslere yayilabilir. Viriis insanlara yayilabilir ve
yiiksek mortalite ile iligkili olabilir (6r. HSN1 viriisiin-
de oldugu gibi). Kisiden kisiye yayilim nadirdir.

Klinik 6zellikler

Inkiibasyon dénemi 1-4 giin siirer ve hastalar semp-
tomlarin goriildiigii glinden 1 gilin 6ncesinden baslayip
yaklagik 3 giin bulastiricidir. Basagrisi, miyalji, ates
ve Okstirtik 3-4 giin siirer. Yagslilarda ve kardiyopulmo-
ner hastalig1 olan hastalarda daha sik goriilen kompli-
kasyonlar primer viral veya sekonder bakteriyel pno-
moniyi igerir.

Tani

Tan1 genellikle klinik olarak yapilir. Hizli laboratuvar
tanis1 Influenza A/B ve C’yi saptayabilen Direkt im-
miinfloresan yontemidir. Niikleik asit amplifikasyon
testleri (NAAT) daha duyarlidir, hastanin pandemik
susla enfekte olup olmadigini gosteren spesifik se-
rotipi tanimlayabilir. Pandemilere cevap veren halk
saglig1 laboratuvar hizmetleri, yeni bir salgin veya
pandemik susun ilerlemesini izlemek i¢in bu yeni test-

leri hizli bir sekilde gelistirmelidirler. As1 dizayni igin
viriisiin izolasyonu hala gereklidir. Bu iglem ulusal
olarak halk sagligi kurumlarinca, uluslararasinda ise
DSO tarafindan koordine edilmektedir.

Tedavi, 6nleme ve kontrol

Tedavi genellikle semptomatiktir; sekonder bakteriyel
enfeksiyonlar uygun antibiyotik tedavisi gerektirir.
Her yil, dolasan viriislerden inaktive asilar hazirla-
nir. Asilama ile %70 koruma saglanir. As1 &zellikle
kardiyopulmoner hastalik veya astim gibi ciddi has-
talik riski olan kisilere tavsiye edilmektedir. Influenza
semptomlarinin siiresini kisaltan ndraminidaz inhibi-
torleri olan zanamivir ve oseltamivir ile tedavi edile-
bilir. Ozellikle ciddi komplikasyon riski olan hastalar
icin endikedirler ve pandemilerin progresyonunu ya-
vaglatmada ve bununla iliskili mortaliteyi azaltmada
degerli olabilirler. Molekiiler klonlama tekniklerinin
kullanildig1 son donem gelismeler, pandemiye yanit
olarak yeni ag1 liretimi i¢in gegen siireyi kisaltmakta-
dir ve domuz gribi pandemisinde faydali oldugu kanit-
lanmistir. Etkili fakat degisken olmayan as1 antijeni-
nin bulunmas ile ilgili arastirmalar siirmektedir.
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Kig epidemiileri

Viral vakalarin %10'unda

Parainfluenza virus

Parainfluenza hassas, tek sarmalli negatif sens RNA
(15 kb) igeren, zarfli paramyxovirus (150-300 nm)’tiir.
Antijenik determinantlar1 paylastigi 4 farkli tipi vardir.

Patogenez ve epidemiyoloji

Viriis konak hiicreye tutunur ve zarf konak hiicre zari
ile birlesir. Viriis trakeobronsial aga¢ boyunca goga-
lir. Enfeksiyon solunum yolu ile bulasir, kis aylarinda
pik yapar ve 3 yas altindaki ¢ocuklarda en yiiksek atak
oranlar1 goriiliir.

Klinik 6zellikler

Yaygin olarak goriilen, genellikle 4-5 giin siiren kendi
kendini sinirlandiran bir durumdur. Cocuklar sikintili,
nezleli ve ateslidir. Kiigiik ¢ocuklarda boguk oksiiriik
siklikla boguk aglamayla birbirini izler ve laringeal
tikanikliga (krup) sekonder inspiratuar stridor ile ilis-
kilidir. Nadiren, azalmis hava girisi ve siyanozun ha-
bercisi oldugu bronsiyolit, bronkopnémoni veya akut
epiglottit geligebilir.
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Tani ve tedavi

Tan1 klinik olarak konur. Direkt immiinfloresan hizli
sonug verir. Viriisiin izolasyonu ve revers transkriptaz
niikleik asit amplifikasyon testleri (NAAT) solunum
viriislerinin taramasinin pargasi olarak mevcuttur. Te-
davi semptomatiktir (6r. parasetamol ve havanin nem-
lendirilmesi). Ciddi enfeksiyonlar ribavirin ve nebuli-
ze oksijen ile tedavi edilebilir.

Respiratuar Sinsityal viriis (RSV)

Tek sarmalli negatif sens RNA igeren, 12-nm’lik gli-
koprotein ¢ikintilar ile konak hiicreye tutunan zarfli
paramyxovirus’tur (120-300 nm). A ve B olarak ta-
nimlanan 2 tip arasinda antijenik varyasyonlar vardir.

Epidemiyoloji

RSV diinya ¢apinda goriiliir ve 6zellikle 3 yas altin-
daki ¢ocuklar enfekte eder. Iliman iklime sahip iil-
kelerde kis aylarinda, tropikal iilkelerde ise yagmurlu
sezonlarda yillik epidemilere yol agar. RSV hastane
cevresinde kolayca yayilir. Yasli ve zayif hastalarda ve



solunum yolu problemi olan hastalarda ciddi enfeksi-
yonlar geligebilir.

Klinik 6zellikler

4-5 giinliik inkiibasyon siiresinden sonra nezle gelisir.
Vakalarin %40’inda biiyiik ¢ocuklarda bronsit, ¢cok
kiigiik cocuklarda ise bronsgiyolit gelisir. Ciddi has-
talik hizla gelisir fakat yogun bakim ihtiyaci ve mor-
talite olduk¢a nadirdir. Atesli ve takipneik (sik nefes
alip verme) bronsiyolitli c¢ocuklarda, akcigerlerde
hiperventilasyon, hisiltilt solunum (wheezing) ve kre-
pitasyonlar eslik eder. Siyanoz nadirdir. Radyolojik
goriintii degigskendir. Akcigerlerde havalanma artis1 ve
peri-brongial kalinlagma goriilebilir.

Tani ve tedavi

Nazofarenks salgi drneklerinin direkt immiinfloresan
veya enzim immiinoassay (EIA) yontemleri ile ince-
lenmesi hizli sonug verir. Birgok laboratuvar tani i¢in
revers transkriptaz NAAT kullanmaktadir. Viriisiin
kiiltird yapilabilir.

RSV’nin tedavisi semptomatik rahatlama ve hava-
nin nemlendirilmesine dayanmaktadir. Ciddi vakalar,
hastaneye yatig ve nebulize oksijen uygulamasi gerek-
tirebilir. Immiin sistemi baskilanmis siddetli hastalig
olan kisiler aerosol seklindeki ribavirinden fayda go-
rebilirler.

Korunma
Gilinlimiizde RSV i¢in etkili bir ag1 bulunmamaktadir.

Coronavirus

Pozitif-sens dogrusal tek sarmalli RNA (27 kb) igeren,
yuvarlak zarfli (80-160 nm) bir viriistiir. Zarf genis
aralikli gomak seklinde ¢ikintilar igerir. Rhinovirtisle-
rin yol actif1 nezle benzeri hastaliga yol agar. Ishalli
hastalig1 olan veya asemptomatik hastalarin diski or-
neklerinde viriis gozlenmistir. Tan1 serolojik olarak
coronavirus spesifik antijen saptayan kompleman fik-
sasyon testi veya EIA ile, veya elektron mikroskopisi
ile konmaktadir.

Cin’de ortaya ¢ikan bir coronavirus siddetli pno-
moni (siddetli akut solunum yetmezligisendromu,
SARS) ile iligkili bulunmustur. Solunum yolu veya
agiz yolu ile bulasir, mortalite oran1 yaklasik %10°dur
fakat yaslilarda ve immiin sistemi baskilanmis hasta-
larda mortalite oran1 daha yiiksektir. Saglik ¢aliganlari
enfeksiyona karsi savunmasiz olduklarindan, hastane
bulaginin 6nlenmesi i¢in siki dnlemler alinmasi gerek-
lidir. Koordine enfeksiyon kontrol dnlemleri ile virii-
siin eradikasyonu miimkiindir.

Metapneumovirus

Insan metapneumovirus gocuklarda akut solunum
yolu enfeksiyonu etkeni olarak son déonemlerde tanim-
lanmis bir paramyxovirustiir. Kig aylarinda RSV ben-
zeri klinik sendroma yol agan vakalarin %10’undan
sorumludur. RSV ile ikili (dual) enfeksiyon siddetli
hastalik ile iligkilidir. Tan1 revers transkriptaz NAAT
ile yapilir.
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Enteroviris
Enteroviriisler, polioviriis, coxsackievirus ve enterik
sitopatik human orphan viriis (ECHO) olmak {izere 3
genotipik grubu olan picornaviridae ailesine ait viriis-
lerdir. Daha sonraki izolatlar sayilarla gosterilmistir
(Or. enteroviriis 68-72).

Enteroviriisler 4 farkli protein kodlayan zarfsiz,
ikozahedral, pozitif-sens RNA viriisleridir.

Patogenez

* Viriisler hiicrelere, viriis tiplerine gore farklilik gos-
teren dolayist ile doku tropizmini belirleyen spesifik
bir reseptor araciligi ile girerler.

* Viriis genellikle intestinal yolla kazanilir. Viriis
daha sonra viremiye ve retikiiloendotelyal hiicrelerin
invazyonuna neden olur.

» Sekonder viremi hedef organlarin invazyonuna yol
acar (Or. meninksler, spinal kord, beyin veya miyo-
kard).

* Polioviriis sinir lifleri boyunca yayilabilir; eger dor-
sal kok gangliyonunda belirgin ¢ogalma meydana ge-
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lirse, sonugta sinir lifinin 6lmesi ile ortaya ¢ikan motor
felc ile sonuglanabilir.

Epidemiyoloji

* Enteroviriisler, fekal-oral yol ile yayilir.
 Geligmekte olan iilkelerde hayatin erken dénemle-
rinde meydana gelirken sanayilesmis iilkelerde daha
sonraki donemlerde goriiliir.

+ Enfeksiyon, ebeveynlerde ve canli ast yapilmis ¢o-
cuklarin bakicilarinda goriilebilir.

Klinik 6zellikler

Polio; aseptik menenjitte oldugu gibi (non-paralitik
polio) mindr hastalik (abortif polio) veya alt motor n6-
ron hasari ve paralizi (paralitik polio) ile birlikte veya
bazen baslangig paralitik poliodan on yillar sonra ge-
lisen ilerleyici kas erimesi (progresif postpoliomyelit
kas atrofisi) ile kendini gosterir. Paralitik polioda, kas
tutulumu paralizin baslangicindan maksimum birkag
giin icerisinde gelisir, 6 ay icerisinde diizelebilir.



* Yenidoganlarda aseptik menenjit (bakiniz Bolim
49) ve nadiren siddetli fokal ensefalit veya yaygin en-
feksiyon bulunabilir.

+ Coxsackieviriisiiniin baz1 tipleri, Herpanjina ad1 ve-
rilen kendi kendini siirlayan, agrili, vezikiiler farin-
geal enfeksiyona neden olur.

+ Coxsackie B, akut miyokardite neden olur (bakiniz
Boliim 48).

+ El, ayak ve agiz hastaligi; avug iclerinin, agiz ve
ayak tabanlarinin kabuk baglamadan iyilesen vezikii-
ler dokiintiileri ile karakterizedir.

Tani ve tedavi

+ Tam1 genellikle BOS, bogaz siiriintiisii ve digk1 6r-
neklerinin niikleik asit amplifikasyon testleri (NAAT)
ile incelenmesiyle yapilir.

* Serolojik tan1 ; serolojik tiplerin ¢esitliligi nedeni ile
kullanigsizdir.

+ Tedavi destek tedavisidir, fakat plekonaril enterovi-
ral menenjit tedavisinde faydali oldugu gosterilmistir.
Polio vakalarinda solunum destegi gerekebilir.

Onleme

Agiz yolu ile verilen canli ateniie ag1 Sabin ve 6lii pa-
renteral Salk as1 olmak iizere etkinligi kanitlanmis iki
ast mevcuttur. Giiniimiizde polio sadece birkag tilke-
de smirh goriilmektedir, inaktive edilmis polioviriis
(IPV) asis1 kullanilmaktadir.

Rhinoviriis

+ Rhinoviriis soguk algimligindan sorumludur.
100°den fazla serolojik tip mevcuttur.

» Inkiibasyon siiresi kisadir (2-4 giin).

+ Semptomlu dénemde viriis salgilanmaktadir.
* Temas ile bulas s6z konusudur.

Viriis, sadece mukoza ve submukozay: tutarak iist
solunum yolunu infekte eder. Basagrisi, burun akin-
tis1, iist solunum yolu enflamasyonu ve ates primer
semptomlardir. Otitis media ve siniizit gibi sekonder
bakteriyel enfeksiyonlar primer semptomlar: takip
eder. Enfeksiyon diinya ¢apinda goriiliir, sonbahar ve
kis aylarinda pik yapar. Serotiplerin ¢esitliligi nedeni
ile enfeksiyon sonrasi bagisiklik zayiftir. Klinik ¢a-
lismalarda semptomlarin siiresini kisalttigi gosterilen
Ruprintrivir, nazal sprey olarak verilmektedir. As1 pra-
tik degildir.

Rotaviriis

Rotavirtisler, 9 yapisal protein ve ¢esitli kor protein-
leri kodlayan 11 ¢ift sarmalli RNA segmenti i¢eren
zarfsiz viriislerdir.

Patogenez

Rotaviriis, ince bagirsak enterositlerini enfekte eder,
zarar goren hiicreler liimene dokiilerek viriisii yayar-
lar. Zarar goérmiis enterositlerle yer degistiren olgun-
lagsmamig hiicrelerce gergeklesen zayif sodyum ve
glukoz absorpsiyonu ishale yol agar.

Epidemiyoloji

Rotaviriisler, genellikle 6 ay ile 2 yas arasindaki ¢o-
cuklarda goriiliir ve viral ishalin baslica nedenidir.
Geligmekte olan iilkelerde genglerde morbidite yiik-
sektir. [liman iilkelerde kis aylarinda mevsimsel pikler
gozlenir. Viriise kars1 gelisen antikorlar yeni enfeksi-
yona kars1 immiinite saglamaz.

Tani

» Revers transkriptaz NAAT tanida en duyarli yon-
temdir.

+ EIA ile antijen saptanabilir.

* Elektron mikroskop (EM) ile viriis goriilebilir.

Tedavi ve 6nleme

Semptomatik ve destekleyici tedavi uygulanir. Yeter-
li sanitasyonun saglanmasi enfeksiyon riskini azaltir.
Morbidite ve mortalitenin yiiksek oldugu iilkelerde as1
uygulanmaktadir.

Noroviris ve Astroviris

Norovirisler caliciviruslardir, hastane ve bakim evle-
rinde, yolcu gemileri ve diger kapali toplumlarda akut
ishal ve kusma salginlarina neden olurlar. Enfeksiyon
fekal-oral yolla ve aerosol yolu ile bulagir. Semptom-
lar kisa bir inkiibasyon periyodu (24-48 saat) sonra-
sinda gelisir. Viriisler 5 genogruba ayrilir. Astroviriis-
ler, 5’den fazla serotipi tanimlanmis kiigiik yuvarlak
parcaciklardir.

Viriisiin replikasyonu ince bagirsagin mukozal
epitelinde gergeklesir. Villiislerde genisleme, diizles-
meye ve kript hiicrelerinde hiperplaziye neden olur.

* Enfeksiyon genellikle kendini sinirlayan, akut ishal-
li hastaliga neden olur.

* Ani baglangigl, figkirir tarzda kusma, patlama tar-
zinda ishal seklinde kendini gosterebilir.

» Kurumlarda ani noroviriis salginlart geligebilir ve
yeni bagvurular i¢in Uniteler gerektirebilir.

» Tan1 NAAT ile yapilir.

» Epidemiyoloji amacl ve yeni NAAT saptama test-
lerinin dizayninin monitorizasyonu i¢in sekanslama
gerekebilir.

+ Izolasyon, kogus kapatilmasi ve iyi el hijyeni tek-
nikleri ile 6nlenebilir.
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Hepatit A viriisii (HAV), Enteroviriislerle iliskili (ba-
kiniz Boliim 36), 4 farkli genotipi olan bir Hepatovi-
riistiir.

Bulagicilik fekal-oral yolla olur. Kurumsal salginlar
yaz aylan ile iligkilidir ve su-besinlerin (0r. istiridye)
kontaminasyonunu nokta-kaynak salginlari takip eder.
Diisiik sosyoekonomik gruptaki kisilerde seroprevalans
yiiksektir. Genglerde anikterik enfeksiyon daha siktir,
semptomatik hastalik riski yasla artar. Enfeksiyon grip
benzeri hastali1 takip eden sarilik ile karakterizedir.
Hastalarin ¢cogu komplikasyonsuz sekilde iyilesir. Sa-
rilik goriilmeden once viriis digki ile atilmaya baglar.
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* Anti-HAV IgM pozitifligi tanisaldir. Sarilik baglama-
dan gelisir ve 3 ay siiresince pozitif kalir.

+ IgG antikorlar1 hastanin bagisiklik durumu hakkinda
fikir verir.

+ Enfeksiyonun akut faz siirecinde kanda ve diskida
HAV RNA niikleik asit amplifikasyon testleri (NAAT)
ile saptanabilir.

Tedavi ve korunma

Tedavi semptomatiktir. Kronik hepatit gelismez. Yeterli
sanitasyon ve iyi kisisel hijyenle HAV bulasicilig1 aza-
lir. Yiiksek riskli bolgelere seyahat eden kisilere, kro-
nik karaciger hastalig1 olan hastalara ve yiiksek riskli



meslegi olan kisilere (6r. saglik ¢alisani, kanalizasyon
ig¢ileri) HAV’a karsi1 asilama tavsiye edilmektedir. Hu-
man Ig kullanilarak pasif immiinizasyon saglanabilir.

Hepatit B

Hepatit B virtisii (HBV); yiizey antijeni (HBsAg), kor
antijeni (HBcAg), pre-kor protein (HBeAg), biiyiik ak-
tif polimeraz proteini ve transaktivasyon proteinlerini
kodlayan kismi ¢ift sarmalli DNA igeren zarfl1 bir he-
padnaviriistiir. Revers transkriptaz ile viriis replike olur.
HBYV parenteral, konjenital ve cinsel yolla bulasir. Ge-
nel popiilasyonun dortte birinin enfekte oldugu kabul
edilmektedir.

Klinik 6zellikler

* HBYV enfeksiyonu uzun bir inkiibasyon siiresine sa-
hiptir (6 aya kadar).

+ Sinsice gelisen akut hepatitin siddeti degiskendir.

* Fulminan hastalik %1-2 mortalite riski tasir. Hastala-
rin %10’unda geligen kronik hepatit siroz veya hepato-
selliiler karsinomla komplike hale gelebilir.

» Konjenital enfeksiyon hepatoselliiler karsinom agi-
sindan yiiksek risk tasir.

Tani

+ HBsAg, HBeAg, HBcAg ve iliskili antikorlarin
immiinoassay’i akut enfeksiyon ve 6nceki temas tanisi-
n1 koydurur (bakiniz Sekil).

* NAAT ile viral yiik 6l¢iilebilir, diren¢ mutasyonlari-
nin sekanslamasi ile tedavinin monitorizasyonu sagla-
nir ve ilag se¢imine karar verilir.

Tedavi ve korunma

* Pegile interferon-o.

» Lamivudin, adefovir, entekavir, tenofovir, telbuvidin
ve klevudin antiviral etkiye sahiptir. Emtrisitabin ve
valtorsitabin klinik kullanima yakindir.

* Uzun dénemde tedavi yanitl: hastalarda karaciger ha-
sar1 ve kanser riski azaldigindan, kronik enfeksiyonu
olan hastalarda tedavi diistintilmelidir.

+ HBeAg’nin serokonversiyonu siklikla tedavi basarist
olarak degerlendirilir.

* Yiiksek risk altindaki kisiler rekombinant HBV agis1
ile asilanmalidir.

* Anneden bebege bulasicili1 azaltmak i¢in enfekte
annelerden dogan bebeklere as1 ve spesifik Ig uygulan-
malidir.

» Kan bagislar etkili bir sekilde taranmalidir.

Hepatit C

Hepatit C (HCV), tek bir polipeptid kodlayan, sens
RNA viriistiir. Bulagicilik baslica enfekte kanin trans-
fiizyonu ile olur. Saglikli kan dondrlerinde seropreva-
lans yaklagik %1°dir. Gelismekte olan iilkelerde daha
siktir. Tarama yapilmadan kan nakli yapilan kisilerde
oldugu gibi yiiksek riskli gruplarda goriilme siklig1 en

yiiksektir. Saglik caliganlari risk altindadir. Cinsel yolla
ya da vertikal bulas olabilir fakat olduk¢a nadirdir.

Klinik 6zellikler

Enfeksiyon hafif akut hepatite yol acabilir fakat cogu
vakada asemptomatiktir, fulminan hastalik nadirdir.
HCV enfeksiyonu hastalarin %80’inde kalicidir ve
bunlarin %35’inde 10-30 y1l igerisinde siroz , karaciger
yetmezligi ve hepatoselliiler karsinom gelisir. Bu olusur
¢linki viriisiin s1tk mutasyon gegirmesi ile birbiriyle ilis-
kili immiinolojik olarak farkli “benzer-tiirlerin (tiiriim-
stiler, quasi-spesies)” gelisimi ile sonuglanir, bu da or-
ganizmanin bagisiklik sisteminden kagmasina izin verir.

Tani

» HCV kiiltiirii yapilamaz.

+ Tan1 antikor veya antijen saptanmasi ile konur.

* NAAT mevcuttur.

+ Sekanslama ile yapilan genotip tayini olasi tedavi ya-
nitin1 tanimlar.

* Tedavi viral yiikiin 6l¢iilmesi ile monitorize edilir.

Tedavi ve korunma

* Pegile interferon-o ve direkt etkili anti-viral tedavi-
ler.

 Tedavi yanit1 en iyi genotip 1 ve 2 ile enfekte , diisiik
viral yiike sahip hastalarda goriiliir fakat hastalarin sa-
dece %80’inde viriis temizlenir. Direkt etkili anti-viral
tedaviler sayesinde tedavi basari oranlar1 artmistir.

* HCV enfeksiyonu nedeni ile gelisen karaciger fibro-
zu veya nekrotik enflamasyon, karaciger transplantas-
yonu endikasyonudur.

+ Onleyici 6nlemler HBVye kars1 yapilanlara benzer.
* Asisi yoktur.

Hepatit D

HBsAg zarfi ile cevrili defektif RNA viriistidiir, HBV
ile birlikte ayn1 yolla bulasir veya HBV tasiyicilarin-
da siiperenfeksiyon olarak goriiliir. Asemptomatik en-
feksiyon gelismesine ragmen, HDV ciddi hepatit ile
iliskilidir ve kansere ilerlemeyi hizlandirir. Realtime
NAAT tanida en hizli metottur fakat enzim immiino-
assay (EIA) ile antijen veya IgM antikor saptanmasi da
konfirmasyon saglar. HBV’ye kars1 koruyucu 6nlemler
HDV’ye kars1 da koruyucudur.

Hepatit E
* Hepatit E, kiiciik, tek sarmalli, zarfsiz RNA viriisii-
diir.
* Bulasicilik fekal-oral yolla olur.
* Su ve gidalarin kontaminasyonu sonrasinda salginlar
olur.
* Asya, Afrika ve Orta Amerika’da goriiliir.
* Genellikle degisken siddette kendini sinirlayan hepa-
tite yol agar.
» IgM veya NAAT ile tan1 konur.
 Hijyen onlemleri ile enfeksiyon dnlenebilir.

Diger viriislerde (6r. CM V-sitomegaloviriis, herpes
simpleks viriis, EBV-Epstein Barr viriis) viral hepatite
neden olabilir.
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100°den fazla viriis ensefalit veya hemorajik atese ne-
den olabilir. Hemen hemen tamami zoonoz olmakla
birlikte, insan tesadiif (accidental) konak olup dogal
yasam sikliisii sirasinda temas ile olur. Sivrisinek,
kene veya tatarcik gibi eklembacaklilarin (artropod)
1sirmast veya kan ve viicut stvilart ile direkt temas ile
bulasirlar. Bazi enfeksiyonlar yiiksek mortalite ile ilis-
kilidir.

Kuduz (Rabies)

Kuduz, birkez semptomlar gelisirse 6liimciil ensefali-
te neden olan bir rhabdoviriis enfeksiyonudur.
 Zarfli, mermi seklinde, negatif sens RNA viriisiidiir.
* Diinya ¢apinda sicak kanli hayvanlar1 enfekte eder.
* Viriis tiikkriikte bulunur ve insanlara enfekte hayva-
nin 1sirmasit ile bulagir.

+ Iki epidemiyolojik paterni mevcuttur. Kentsel tip
kuduz, vahsi veya evcil kdpeklerden bulasir. Orman
kuduzu ise kirsal bolgelerde yasayan kiiglik etobur
hayvanlarda endemiktir. Enfeksiyonlarin g¢ogundan
kopek 1siriklart sorumludur.

¢ Yarasalar, rakunlar ve kokarcalar 6nemli rezerv-
lerdir ve Amerika’da enfeksiyonun vektoriidiirler.
Avrupa’da kirmizi tilkiler enfeksiyonun rezervidir.
Viriis, motor son plagi yolu ile girer, akson boyunca
yayilir ve beyne gider.

» Merkezi sinir sistemine yakin olan olan yerler, en
kisa inkiibasyon periyoduna sahiptir (7 giin), buna

82

karsin ayak 1sir1ldiginda inkiibasyon periyodu 100 giin
stirebilir.

* Isirigin derinligi ve viriisiin inokiilumu da inkiibas-
yon siiresini etkiler.

Prodrom doneminde hastaligin dncesine ates, bu-
lant1 ve kusma gozlenir. Hastalik iki formdan biri sek-
linde goriiliir; 6fkeli kuduz (furious rabies; hiperek-
sitabilite, hiperaktivite, hidrofobi ile seyreden) veya
hareketsiz kuduz (dumb rabies; asendan paraliz ile
seyreden). Hastalik progresiftir ve kagiilmaz sekilde
oliimciildiir. Tan1 klinik ve epidemiyolojik 6zellikle-
re dayanilarak yapilir. Taninin konfirmasyonu kornea
kazintisinin spesifik floresani, beyin biyopsisi veya
spesifik kuduz antikorunun tespit edilmesi ile yapilir.

Hastalik temas oncesi agilama, yara bakimi, lokal
antiserum, sistemik hiperimmiinglobulin ve human
diploid hiicre asis1 ile temas sonrast agilama ile onle-
nebilir. Temas dncesi asilama yiiksek riskli grup (6r.
veterinerler ve endemik {iilkelere seyahat eden kisiler)
icin saklanmalidir.

Sarthumma (yellow fever)

Sarthumma viriisii zarfl1 pozitif sens RNA igeren bir
flaviviistiir. Aedes aegypti viriisii bulastirir. Sarthum-
ma insanin tesadiifi konak oldugu (silvatik, orman
hastalig1) bir zoonozdur fakat sehir dongiisii periyodik
insan epidemileri ile sonuglanabilir.



Klinik 6zellikler

+ Enfeksiyon aseptomatik olabilir veya akut hepatite
ve hepatik nekroz nedeni ile Sliime yol agabilir.

+ Kisa inkiibasyon periyodunu ates, bulant1 ve kusma
daha sonrada sarilik takip eder.

* Hemorajik manifestayonlar gelisebilir ve sindiril-
mis kan nedeni ile siyah renkli kusma (vomito negro)
goriilebilir.

» Mortalite yliksektir fakat diizelen hastalar tamamen
iyilesir.

Tan1 klinik olarak konur, niikleik asit amplifikas-
yon testleri (NAAT), kiiltiir ve seroloji tanty1 destek-
ler. Sivrisinek kontrolii ve canli ateniie as1 ile agilama
ile hastalik 6nlenebilir.

Dang atesi (Dengue)

+ Dang viriisii; sarthumma ile iligkili, 4 serotipi olan
bir flaviviristiir.

* Aedes sivrisinekleri ile bulasir.

+ Inkiibasyon siiresi 2-15 giindiir.

* Tiim tropikal bolgeler boyunca ve orta doguda go-
riliir.

» Topluma yeni serotipler girdiginde veya ¢ok sayida
duyarl kisi endemik bolgelere tasindiginda epidemi-
ler olur. Sehir epidemileri patlayict ve siddetli olabilir.
* Genel 6zellikleri ani baglangigl ates ve titreme, ke-
mik ve eklem agrisi ile birlikte basagrisini igerir. Ates
bifaziktir ve hafif dokiintii bulunabilir.

* Dang hemorajik sendrom siddetli sok ve %5-10 ora-
ninda mortaliteye sahip kanamaya neden olabilir.

» Tan1 NAAT, seroloji ve kiiltiirle yapilir.

* Sivrisinek kontrolii hastalig1 6nler.

+ Tedavi semptomatiktir.

Japon B ensefaliti

* Yiiksek mortaliteye sahip ensefalite yol agan, sivri-
sinek kaynakl1 bir flaviviriis enfeksiyonudur.

* Dogal rezervi domuzlardir.

* Ani baslangigh ates, siddetli basagrisi, bulant1 ve
kusmaya neden olur. Nobet gelisebilir.

+ Kalici kranial sinir veya piramidal sistem hasar1 g6-
riilebilir.

+ Korunma asilama ile yapilir.

Bati Nil virtsu

1999°dan beri Kuzey Amerika’da bulunan ve bu ki-
tada Kanada, Latin Amerika ve Karayipler’e yayilan
ve ensefalit benzeri bir sendroma neden olan Afrika
kokenli bir flaviviriis enfeksiyonudur.

Lassa atesi
+ Lassa atesi bir arenaviriisiin yol agtig1 siddetli he-
morajik atestir.

» Bati1 Afrika’da endemiktir.

* Ev siganlarindan insanlara ve insandan insana temas
ile bulagir.

» Hastada ates, agiz iilserleri, miyalji ve hemorajik
dokiintii ile kendini gosterebilir.

+ Tani temas hikayesine baglidir ve klinik olarak ko-
nur.

* NAAT veya seroloji ile konfirme edilir.

» Erken dénemde verilirse ribavirin sonucu iyilestirir,
temas sonrasi profilaktik olarak verilebilir.

» Hastanedelerde 6zel izolasyon gerektirir.

Ebola ve Marburg viriis

* Bu viriisler Afrika’da bulunur ve insana primatlar-
dan ve kemirgen rezervlerden bulasir.

* Yiiksek ates ve mortalitenin eslik ettigi hemorajik
hastaliga neden olurlar.

 Hastane kaynakli bulas olabilir.

* Tedavi hiperimmiin serumla birlikte destek tedavi-
sidir.

* Rezervuar kanitlanmadik¢a kontrol miimkiin degil-
dir.

» Hastanede 6zel izolasyon gerektirir.

* Ebola ve Marburg antijenlerini kodlayan vezikiiler
stomatit viriisii kullanilarak as1 gelistirme ¢aligmalari
devam etmektedir.

Hantavirlis

Kemirgenlerden insanlara bulasan bunyaviriis
enfeksiyonudur. Ya bobrek yetmezligi ile birlikte he-
morajik atese veya hantavirlis pulmoner sendromdan
birine neden olur. Hastalik tiim diinya ¢apinda yaygin
olarak goriilmektedir. Kisiden kisiye yayilim miim-
kiin goriinmemektedir. Inkiibasyon siiresi 2-3 haftadir,
ates, basagrisi, sirt agrisi, konjonktiva ve damak tutu-
lumu inkiibasyon periyodunu takip eder. Daha sonra
hipotansiyon, sok ve oligiirik bobrek yetmezligi go-
riiliir.

Mortalite orani1 %5°tir. Tan1t NAAT, seroloji ve kiil-
tiire dayanir.

Nipah ve Hendra viriis

Nipah viriisii insanda ve hayvanlarda siddetli hastaliga
yol agan paramiksoviriistiir. Giiney Asya’da bulunur
ve yiiksek mortalite oranina sahip atesli ensefalite ne-
den olur. Rezervuar olasi meyve yarasalari, yarasalara
temasla gelisen insan enfeksiyonlar1 veya domuz gibi
bir havyan ara konagidir. Kisiden kisiye temasla ya-
yilabilir. Bununla iliskili daha nadir goriillen Hendra
viriisii de yarasalardan kazanilir ve influenza benzeri
sendroma veya ensefalite neden olur.

Tropikal, Egzotik veya Arbovirls enfeksiyonlari Viroloji 83



@ Maya Enfeksiyonlari

- Serum
- Antibiyotikler
- HIvV

Tedavi

| - Imidazol
| - Amfoterisin
| - Ekinokandinler

Goz
enfeksiyonlari
Farenjit
Ozefajit

Vajinit
Kronik
paronigi

Cryptococcus neoformans

Menenjit

- HIV
- Steroidler
- Kugla temas

Tani

- Kultar
- Antijen saptama

Tedavi |

- Amfoterisin
| - Imidazol koruma

Pnémoni ve
fungemi

Kronik
pulmoner

enfeksiyonu :

| Sistemik mikozlar
Yaygin - Histoplasma capsulatum |
enfeksiyon - Coccidioides immitis |

- faracoccidioides brasiliensis |

Mantarlar (fungi), kiitandz dermatofit enfeksiyonundan
ciddi immiinsiiprese hastada invazif enfeksiyonlara ka-
dar degisen genis ¢esitlilikte hastaliklara neden olurlar.
Maya benzeri morfolojiye (bakiniz asagisi) ya da fila-
mentdz yapiya sahip olabilirler (bakiniz Boliim 40).

Candida spp.

Candida spp. ¢cevrede yaygin olarak bulunurlar. Deri,
gastrointestinal sistem, kadin genital sisteminde nor-
mal kommensal populasyonun par¢asini olustururlar.
Genis spektrumlu antibiyotik kullanimi sonrasi man-
tarlarmn agir1 iiremesi enfeksiyona yol agabilir. Immiin
yetmezligi olan hastalar 6zellikle bu progresyona du-
yarhidirlar. Enfeksiyonlarin ¢ogunun nedeni Candida
albicans’tir. C. tropicalis, C. parapsilosis, C. glabrata
ve C. pseudotropicalis gibi diger tiirlerle enfeksiyon
immiin sistemi baskilanmis hastalarda problemdir
¢linkii, bu tiirler terapi veya profilaksi amagh kullani-
lan antifungal ilaglara kars1 direngli olabilirler.

Patogenez

Bu organizmalar melanin, adhezinler ve hiicre dis li-
pazlar ve proteinazlara sahip olsalar da, viicudu isgal
etmek i¢in sinirl bir kapasiteye sahiplerdir. Enfeksi-
yon, antibiyotiklerle normal bakteriyel floranin sagla-
dig1 dogal direng degistirildigi zaman veya ciddi bir
bagisiklik fonksiyonu kayb1 oldugunda ortaya ¢ikar.

Klinik 6zellikler
Candida spp. mukozal yiizeylerde agrili, kasintili pey-
nirimsi, kremsi plaklara neden olur. Bu plaklar kaldi-
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rildiginda kanar. Deri ve tirnak yatagi enfeksiyonlari
siktir. Immiin sistemi baskilanmis hastalarda farenjit
ve Ozafajit siddetli olabilir, kilo kaybina yol agan dis-
faji ile iliskilidir ve AIDS tanimlayan enfeksiyondur.
Sistemik yayilim ndtropenik hastalarda siktir. Candi-
da spp. yogun bakim {iinitelerinde genis spektrumlu
antibiyotik tedavisini takiben sistemik veya kateter-
iliskili enfeksiyona da neden olabilir.

Laboratuvar tanisi

Tan1 mikroskopi, kiiltlir veya niikleik asit amplifikas-
yon testleri (NAAT) ile konabilir. Her susun 6nemine
klinik resmin tamami g6z 6niinde bulundurularak ka-
rar verilir. Tir tayini biyokimyasal testler veya artan
sekilde 18S rRNA gen sekanslamasi ile yapilmaktadir.

Antifungal duyarhlik

Candida spp., C. lusitaniae hari¢ amfoterisine du-
yarlidir. Genellikle imidazollere (6r. flukonazol) ve
5-flusitozin’e duyarlidirlar.

Cryptococcus neoformans

Cryptococcus neoformans hayvanlarda kommensal
bir saprofittir. Glivercin digkisinin bilegimi tiremesini
arttirir. Lenfomali hastalarda, steroid veya sitotoksik
tedavi gorenlerde, giivercin meraklilar gibi yogun te-
mas1 olan kisilerde nadiren kronik lenfositik menenji-
te neden olur. Cryptococcus, T hiicre yetmezligi olan
hastalarda 6nemli bir patojendir.



Patogenez
Patogenez antifagositik kapsiil, melanin tiretimi ve ge-
sitli litik enzimlerin varligina dayanir.

Klinik 6zellikler

Pnémoni ve fungemik sok goriilse de enfeksiyon ge-
nellikle subakut menenjit olarak ortaya ¢ikar. AIDS’li
hastalarda relapslar yaygindir ve yasam boyu immiini-
teyi baskilayici tedavi gereklidir.

Laboratuvar tanisi

Enfeksiyonun tanisi, BOS un Gram veya ¢ini miirek-
keple boyamasinin mikroskopik olarak incelenmesi
veya lateks agliitinasyonu ile kapsiiler polisakkarit an-
tijenin saptanmasi ile konur. Kiiltiirde iireyebilir, iire-
yen kolonilerden biyokimyasal testler veya 18S rRNA
sekanslamasi ile identifikasyon yapilabilir.

Tedavi
Lipozomal amfoterisin tedavi se¢enegidir ve flusito-
zin, flukonazol’de kullanilabilir.

Pitriasiz versicolor
Malassezia furfur derinin stratum korneum tabakasi-
n1 enfekte ederek kahverengi, pullu makiillere neden
olur.

AIDS hastalarinda siddetli dermatit gelisebilir.
Antifungal ajanlarin topikal olarak uygulanmasi ge-
nellikle basarili sonuglar verir.

Sistemik maya enfeksiyonlari

Bes ana maya tiirii sistemik enfeksiyonla iliskilidir:
Histoplasma capsulatum, H. capsulatum var. duboi-
sii, Blastomyces dermatitidis, Coccidioides immitis ve
Paracoccidoides brasiliensis.

Bu organizmalar tanimlanmis cografi yayilima sa-
hiptirler: Giineybat1 Amerika, Giiney Amerika ve Af-
rika. Enfeksiyon solunum yolu ile alinir. Hiicre-aracili
immiinitesi zayiflamis hastalarda siddetli hastaliga yol
acabilirler.

Klinik 6zellikler

Genellikle asemptomatik veya kendini sinirlandiran
bir enfeksiyon olmasina ragmen yenidoganlarda veya
immiin sistemi baskilanmis hastalarda pulmoner veya
kutandz enfeksiyon yayilarak siddetli hastaliga yol
acabilir.

Laboratuvar tanisi

Bu enfeksiyonlarin tanist kan, balgam, BOS, idrar
veya piiy 6rneklerinin mikroskopisi ve kiiltiirii ile ko-
nur. Organizmalar tehlikelidir ve 6zel giivenlik 6nlem-
lerinin oldugu merkezlerde ele alinmalidir.

Tedavi
Siddetli hastalig1 olanlar amfoterisin B ile tedavi edi-
lebilir.

Antifungal ilaclar

Azoller

Azol grubu bilesiklerin (klotrimazol, mikonazol,

flukonazol ve itrakonazol), sitokrom P450 ve sterol

l4a-demetilazin faaliyetlerini inhibe edici etkileri

vardir. Sterol 14a-demetilaz enzimi, mantar zarmna er-

gosterol yerine 14-metil steroliin birlesmesini saglar.

Uzun dénem tedavi siiresince direng gelisebilir.
Klotrimazol ve mikonazol, mindr enfeksiyonlar

i¢in sik kullanilan topikal preparatlardir.

Flukonazol

Flukonazol oral, topikal ve parenteral olarak uygu-
lanabilir. Genis dagilim hacmine sahiptir, kan beyin
bariyerini gecer. Kandida ve kriptokoklara kars etkili
fakat filamentdz mantarlara etkisizdir. Kriptokok en-
feksiyonlariin profilaksi ve tedavisinde, yiizeyel ve
sistemik kandidiyasizin tedavisinde kullanilmaktadir.
Iyi tolere edilmesine ragmen, karaciger enzim anor-
malliklerine neden olabilir ve anlamli ilag etkilesim-
lerine sahiptir. Fenitoin, siklosporin ve oral hipogli-
semik ilaglarim serum diizeylerini arttirir ve varfarin
metabolizma hizini diistiriir.

itrakonazol

Candida spp., C. neoformans ve Histoplasma ya kars1
etkili olmasinin yaninda, Aspergillus ve dermatofitleri
de igeren filament6z mantarlara kargt da etki gosterir.
Invazif kandidiyaz, kriptokokkoz, aspergilloz, yiizeyel
mikoz ve pityriasis versicolor tedavilerinde endikedir.
Direng nadirdir. Tyi absorbe edilir, oral yolla verilebi-
lir, ytiksek doku konsantrasyonlarina ulasir.

Vorikonazol ve posokonazol

Vorikonazol, ¢ok sayida maya ve Aspergillus’u da
iceren kiiflere kars1 aktif genis spektrumlu triazoldiir.
Kanitlanmis invazif Aspergillus enfeksiyonunun teda-
visinde amfoterisinden daha yiiksek basari oranlarina
sahip oldugu rapor edilmistir fakat tedavi gegici gor-
me kaybu ile iligkili bulunmustur. Posokonazol, genis
spektrumlu aktiviteye sahiptir. Daha bagka ilaglar ge-
ligtirilmektedir.

Flusitozin

Bu sentetik florinli pirimidin Candida spp., C. neo-
formans ve baz kiifleri inhibe eder. ilag protein sen-
tezini bozar. Agizdan iyi emilir ve intravendz olarak
verilebilir. Yan etkiler arasinda kemik iligi baskilan-
masi, trombositopeni ve anormal karaciger fonksiyon
testleri sayilabilir. Direng, monoterapi ile hizla gelisir.

Mantar enfeksiyonlari Mikoloji 85



@ Filamentoz Mantarlar

— > G0z enfeksiyonu — [

Siniis enfeksiyonu —>

Tip I hipersensitivite

By s Bronkospazm
Mast TUcreei/v
Brong
Antijen/antikor —> Fibroz J

kompleksi, Tip Il e
immiin sistemi

baskilanmiglarda invazif hastalik

Akciger
kavitesinin kolonizasyonu

ASPERGILLUS SFF I

Tani
- Kiltir
- Antijen saptama
- NAAT saptama

Tedavi

- Amfoterisin
- Itrakonazol
- Kaspofungin

ek DERMATOFTLER_|
dermatofitleri .
' o - Trichophyton
. || < Tirea capitis - Microsporum
- Epidermophyton

Tani 1

- Deri ve tirnak kiiltiiri

Tedavi

- Terbinafine
- Imidazole
- Griseofulvin
< Tinea
T’ corparis

Aspergillom

Tmea
cruris

< Tirnak enfeksiyonu

<«~—Tinea pedis

Aspergillus spp.

Aspergillus spp. her yerde, serbest yasayan, saprofitik
organizmalardir; A. fumigatus, A. niger, A. flavus ve A.
terreus, insan enfeksiyonu ile iligkilidir.

Patoloji ve Klinik 6zellikler

Aspergillus sporlarimin inhalasyonu ates, dispne ve
progresif akciger fibrozunun (gift¢i akcigeri) eslik
ettigi Tip III hipersensitivite reaksiyonlarint provo-
ke edebilir. Aspergillus kolonizasyonu aralikli hava
yolu tikanikligina (bronkopulmoner alerjik aspergil-
loz) neden olan Tip I hipersensitivite reaksiyonunu
provoke edebilir. Iyilesmis tiiberkiiloz kaviteleri veya
bronsektazileri Aspergillus ile kolonize olup “fungus
topu” aspergillom'u olugturabilir. Notropenik hastada
Aspergillus enfeksiyonu tipik olarak akcigerde baglar
ve Oliimeciil yaygin (dissemine) hastalik bunu takip
eder. Paranazal siniis, deri, santral sinir sistemi ve goz
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nadiren enfekte olmakla birlikte genellikle kotii prog-
nozludur.

Laboratuvar tanisi

Balgam kiiltiiriiniin sinirlt degeri vardir. Bronkoalve-
olar lavaj 6rneginden izolasyon tani koydurmasina
(%98 6zgiillik) ragmen duyarliligr diistiktiir. Antikor
saptanmas! bronkopulmoner aspergilloz ve ¢ift¢i ak-
cigerinin tanisini dogrulayabilir fakat immiin sistemi
baskilanmis hastalar nadiren antikor yanit1 olusturur-
lar. Enzim immiin assay (EIA) ile galaktomannan’in
tespitinde seri drneklerin kullanilmas1 faydalidir. Niik-
leik asit amplifikasyon testleri (NAAT) tanida tamam-
layici olarak faydalidir.

Tedavi ve énleme

Bronkopulmoner aspergilloz, havayolu tikanikligi-
nin bronkodilatatdr ve steroidle tedavisini gerektir-
mektedir. Invazif aspergilloz amfoterisin B ile tedavi



gerektirir. Itrakonazol Aspergillus’a kars1 etkilidir,
vorikonazol pulmoner aspergillozda sonuglari iyiles-
tirir. Pulmoner enfeksiyonun bazi vakalarinda cerrahi
faydali olabilir. Cift¢i akcigeri olan hastalar daha fazla
temastan kagmmalidir. Notropenik hastalar filtrelen-
mis hava igeren odalara alinmali ve enfeksiyon agresif
olarak tedavi edilmelidir (bakiniz B6liim 41).

Diger enfeksiyonlar
Mucor, Rhizopus ve Absidia ciddi immiin supresyo-
nu olan hastalar1 enfekte edebilir. Siniis enfeksiyonu
gozlere ve beyne yayilabilir. Pulmoner enfeksiyon ya-
yilarak komplike olabilir. Bu enfeksiyonlarin tedavisi
zordur, prognozu kotiidiir.

Dermatofitler

Dermatofitozlar ti¢ farkli cinste filament6z mantarlar
igerirler: Epidermophyton, Microsporum ve Trichoph-
yton. Dermatofitler rezervlerine ve konak tercihlerine
gore de smiflandirilirlar: Antropofilik (baslica insan
patojenidirler); zoofilik (baglica hayvanlar1 enfekte
ederler) ve geofilik (toprakta bulunur, insan ve hay-
vanlar1 enfekte edebilirler). Antropofilik tiirler yakin
temasla bulasirlar (6r. ailei¢i ve kapali toplumlarda).
Geofilik tiirlerin bulasicilig1 nadirdir. Hayvanlarla ya-
kin temas zoofilik enfeksiyona neden olabilir (6r. evcil
hayvan besleyenlerde, ¢iftcilerde ve veterinerlerde).

Klinik 6zellikler

Dermatofit enfeksiyonlar1 sackiran (ringworm) for-
munda kagintili, kirmizi, pullu, yama tarzi lezyonlar
seklinde kendini gosterebilir. Lezyonlar ortasi iyi-
lesmis soluk bir hale birakarak disa dogru yayilirlar,
kronik tirnak enfeksiyonu renk degisikligi ve kalin-
lagsmaya neden olur, kafa derisi enfeksiyonu ise sikca
sac¢ kaybi ve skar olusumu ile iliskilidir. Klinik tani
smiflandirmasi enfeksiyon yeri baz alinarak yapilir
(6r. tinea capitis bag ve kafa derisinde, tinea corporis
govdedeki lezyonlar). Lezyonlar nadiren agrilidir fa-
kat zoofilik tiirler piistiiler veya inflame sislikle (keri-
on) seyreden yogun enflamatuvar reaksiyonlara neden
olurlar.

Laboratuvar tanisi

Wood lambasi ile incelendiginde deri ve sa¢ enfeksi-
yonlarmi enfekte eden bazi tiirler karakteristik flore-
san 0zellik gosterebilirler. Deri kazintis, tirnak ¢ekimi
ve sa¢ Ornekleri kuru sekilde laboratuvara gonderil-
melidir. Potasyum hidroksit ile hazirlanmig preparat-
larin mikroskopla incelenmesi ile tipik dallanan hifa-
lar gosterilebilir. Dermatofitlerin 30°C’de Sabouraud
dekstroz agarda iiremesi 4 haftay1 bulabilir. Identifi-
kasyon koloni morfolojisi, mikroskop goriintiisii (lak-

tofenol mavisi ile), biyokimyasal testler ve 18S rRNA
gen sekanslamasina dayanir.

Tedavi

Dermatofit enfeksiyonlar1 imidazoller (6r. mikonazol,
klotrimazol, tiokonazol veya amorolfin) ile topikal
olarak tedavi edilebilir. Baz1 enfeksiyonlar birkag¢ haf-
talik oral terbinafin tedavisi gerektirmektedir.

Antifungal ilaclar

Terbinafin

Terbinafin hiicre duvarinda anormal, toksik sterollerin
birikimine yol agan skualen epoksidazi inhibe eder.
Lokal tedavinin basarisiz oldugu yiizeyel dermatofit
enfeksiyonlarinin oral tedavisinde endikedir. Bildiril-
mis istenmeyen olaylar Stevens-Johnson sendromu,
toksik epidermal nekroliz ve hepatotoksisiteyi igerir.
Deri enfeksiyonlari i¢in 6 hafta, tirnak enfeksiyonlari
icin 3 ay veya daha uzun siire tedaviye devam edil-
melidir.

Griseofulvin

Griseofulvin fungal mitozu inhibe eder sadece der-
matofitlere karst etkilidir. Oral yolla verilir, stratum
korneum veya tirnaga girerek yeni deri veya tirnagin
mantarla invazyonunu inhibe eder. Tedaviye enfekte
olmayan doku gelisene kadar devam edilmelidir. Gii-
niimiizde nadiren kullanilmaktadir.

Polienler

Iki polien siklik makrolid klinik kullanimdadir; nista-
tin ve amfoterisin B. Hemen hemen tiim mantar tiir-
lerine kars1 etkilidirler. Polien, fungal zar iizerindeki
ergosterole baglanarak hiicrei¢i igerigin sizmasina ve
hiicre 6liimiine neden olan gozeneklerin (pore) olus-
masina neden olur. Direng nadiren goriiliir.

Nistatin topikal tedavi ve immiin sistemi baski-
lanmis hastalarda fungal enfeksiyonlar1 6nlemek icin
kullanilmaktadir. Dermatofit enfeksiyonlarinin tedavi-
sinde bir degeri yoktur. Amfoterisin parenteral olarak
uygulanir, lipozomal formiilasyonlar konvansiyonel
formlarin toksisitesinin iistesinden gelerek daha ytik-
sek dozlarin giivenle uygulanmasini saglamstir.

Ekinokandinler

Ekinokandinler, ¢ogu patojenik mantarin hiicre duva-
rinda bulunan bir homopolisakkarit olan 1,33-glukan
sentezini inhibe ederek etki gosterirler. Hem Candida
hem de Aspergillus’a karsi etkilidirler. Bu smiftaki
yeni ajanlar klinik kullanima girmistir (6r. kaspofun-
gin), iyi tolere edilen tedavisi gili¢ enfeksiyonlar i¢gin
yararli alternatif tedavi secenegi sunmaktadirlar.
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Entamoeba histolytica

Entamoeba histolytica kalin bagirsagi enfekte eder ve
baslica gelismekte olan {ilkelerde bulunur. Fekal-oral
yolla bulagir. Organizma, sistein-proteaz, ameoba-por
ve epitelyal sitotoksin tireterek hastalik yapar. Morfo-
lojisi hastalik yapmayan E. dispor ile aynidur.

Klinik 6zellikler

Baslangi¢ hafif, sistemik kotiilesme ile birlikte sinsi-
dir: hastalar ayaktan tedavi edilirler. Siklikla kiiciik
hacimli, kotii kokulu, kanli digkilama bildirirler. Ka-
racigerde veya daha nadiren abdomen, akciger ve be-
yinde apseler geligebilir.

Tani

* Sigmoidoskopide rektal tilserasyon goriiliir.

» Ulser biyopsilerinde trofozoitler gosterilebilir.

+ Ug diski 6rneginin mikroskobik incelenmesi, anti-
jen saptama ve niikleik asit amplifikasyon yontemleri
(NAAT) ile tan1 konabilir.

* Apseler i¢in BT ve Ultrason

* Seroloji, karaciger apsesini saptayabilir fakat bagir-
sak enfeksiyonunu saptayamaz.
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Tedavi

+ Bagirsak enfeksiyonu ve apseler i¢in metronizadol.
* Diloksanid fuorat ve paromomisin kist evresindeki-
leri yok eder.

Onleme ve kontrol

Sularin kaynatilmasi, besinlerin yeterince pisirilmesi
gibi amip enfeksiyonu riskini azaltacak bazi 6nlemle-
rin alindigindan emin olunmalidir.

Giardi lamblia

Giardia lamblia enfeksiyonu, diinya capinda, kotii sa-
nitasyonun, su kaynaklariin veya yiyeceklerin insan
veya hayvan digkisindan kistlerle kontamine olmasina
izin verdigi yerlerde meydana gelir.

Patogenez

Trofozoitler jejunumda ¢ogalir ve bir emici disk yar-
dimi ile bagirsak duvarina yapisirlar. Giardia ishalinin
mekanizmasi tam olarak bilinmemekle birlikte apop-
tozu indiiklemesi ile iliskili olabilir. Giardia kistleri
digkiyla atilir ve cevrede kolayca hayatta kalir.



Klinik 6zellikler

Asagidakileri igerir:

+ Biiyiik miktarda, kotli kokulu, yagh gayta;

* Anoreksiya, kramp tarzinda karin agrisi, karinda gu-
rultu, gaz ¢ikarma;

+ Kilo kaybu;

+ Laktoz intoleransi veya yag malabsorpsiyonu;

* IgA eksikligi olan hastalarda tekrarlayan enfeksiyon
ataklart.

Laboratuvar tanisi

» Mikroskopi i¢in ii¢ konsantre edilmis digki 6rnegi.
+ Jejunal igerigin aspirasyonunda hareketli trofozoit-
ler incelenebilir.

* Enzim immunassay (EIA) ve NAAT metodlar1 mik-
roskopiden daha hassastir.

Tedavi

Metronidazol veya tinidazol kullanilir. Yeni tedavi
secenekleri albendazol ve nitazoksaniti ierir. Ikincil
olarak, malabsorbsiyon ve vitamin eksikliginin arasti-
rilmasini ve tedavisini gerektirebilir.

Cyclospora cayetanensis

Enfeksiyon subtropikal ve tropikal bolgelerde kirlen-
mis su kaynaklarindan meydana gelir; ithal yumusak
meyvelerden ve taze bitkilerden kaynaklanan salgin-
lar bildirilmistir.

Patogenez

Cyclospora jejunumun epitel hiicrelerindeki vakuol-
lerin i¢inde bulunur. Enflamasyon, villus atrofisi ve
kript hiperplazisi Vitamin B12, folat, yag ve D-ksiloz
malabsorpsiyonuna yol agar.

Klinik 6zellikler

+ Enfeksiyon sulu ishal seklinde kendini gésterir.

* Grip benzeri hastalik ve kilo kaybi da goriilebilir.

* Kendi kendini smirlayan bir enfeksiyon olmasina
karsin halsizlik, anoreksi, kilo kaybi ile birlikte haf-
talarca siirebilir.

* AIDS’li hastalarda uzamis, ciddi, tekrarlayan hasta-
lik goriilebilir.

Tani ve tedavi

+ Diski mikroskopisinde ookistlerin goriilmesi.

* NAAT yontemleri mevcuttur.

» Ko-trimoksazol etkili tedavidir, Nitazoksanid alter-
natif olabilir.

Cryptosporidium

Cryptosporidium parvum; siit, su ve ¢iftlik hayvanla-
riyla direkt temasla bulasan zoonotik koksidiyan para-
zittir. Kimyasal dezenfektanlara dogal direnglidir, su

aritma isleminden sonra bile canliliklarini koruyabilir-
ler. Yakin temasla kisiden kisiye yayilim olabilir. En-
feksiyon ¢ocuklarda ve AIDS hastalarinda siktir. ince
bagirsakta glukoz ile uyarilmis sodyum pompasini en-
gelleyerek sivi sekresyonuna yol acabilir.

Klinik 6zellikler

» Enfeksiyon genellikle kendi kendini simnirlar, sulu
ishale abdominal kramplar eslik edebilir.

» Bagisiklik yetersizligi olan kisilerde yogun, uzamis
ishal yasami tehdit edecek boyutta sivi ve elektrolit
dengesizligine yol acabilir.

+ Safra yollari, safra kesesi ve solunum yolu tutulumu
goriilebilir.

Tani ve tedavi

» Mikroskopla kistlerin gosterilmesi.

* Antijen saptanmasi veya NAAT.

* Nitazoksanid patojenin temizlenmesine yardimei
olabilir fakat tedavinin amaci bagisiklik yetersizligi-
nin geri dondiiriilmesi olmalidir (6r. AIDS tedavisi).

Isospora belli

Cryptosporidium ile yakindan iligkili olan Isospora
belli, genellikle tropikal seyahatleri takip eden benzer
bir klinik tablo sunar. Tant digki mikroskopisidir. Te-
davi ko-trimoksazol, fluorokinolonlar veya nitazoksa-
nid ile yapulir.

Microsporidia

Bunlar bocekleri, bitkileri ve hayvanlar1 enfekte eden
kiigiik hiicre i¢i protozoalardir. Enterocytozoon bi-
eneusi, Encephalitozoon cuniculi, Encephalitozoon
hellem, Septata intestinalis, Pleistophora ve Nosema
genellikle bagisiklik yetersizligi olan hastalar olmak
iizere insanda enfeksiyona yol agarlar.

Patogenez

Enterocytozoon bieneusi ve S. intestinalis ince bagir-
sagin epitelyum hiicrelerini enfekte eder ve ishalle
iligkilidir. E. cuniculi makrofajlari, epitel hiicrelerini,
beyin ve bobrekteki vaskiiler endotel hiicrelerini ve
renal tiibiiler hiicreleri enfekte eder. Hepatit, peritonit,
ishal, nébet ve yaygin enfeksiyonla iligkilidir. HIV
enfeksiyonunun ortaya ¢ikmasindan 6nce, mikrospo-
ridia enfeksiyonu ¢ok nadir goriilmekteydi.

Tani ve tedavi

Hizli trikrom, kalkoflor beyazi ve Ziehl Neelson boya-
malar1 ile mikroskopik inceleme tanida kullanilabilir.
Organizmalar1 gosteren duyarli NAAT ’lar mevcuttur.
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Ffalciparum ile enfekte kirmizi
kan hiicreleri beyindeki kapillere

Sitma (Malaria)

Plasmodium falciparum, P. vivax, P. ovale veya P. ma-
lariae sitmaya neden olur. Her yi1l sadece Afrika’da 5
yas altinda 1 milyondan fazla ¢ocuk sitma nedeni ile
hayatim kaybetmektedir. Ingiltere’de her yi1l 2000 ra-
porlu vaka ve 10’un iizerinde 6liim vakasi bildirilmek-
tedir. Ulkelerine donen gégmenler, dogal bagisiklikla-
rin1 kaybettikleri ve profilaksi alamamalari nedeni ile
yiiksek risk altindadirlar.

Yasam doéngiisii

Sitma, disi anofelin 1sirmas1 ve sporozoa’yl 1sirma si-
rasinda kana bulastirmasiyla olusur. Parazitler hepa-
tosit icinde geligir daha sonra eritrositleri enfekte ede-
rek hizlica ¢ogalirlar. Sitmanin ¢ok sayida belirti ve
bulgusundan sorumlu olan sitokin salinimini proveke
ederler. Enfekte eritrositlerde gelisen tokmak seklin-
deki cikintilar, eritrositleri kapiller duvara yapistirir.
Bu beyinde olusabilir ve serebral sitmaya neden olur.
Baska bir sivrisinek tarafindan isirilarak, insandaki
seksiiel evredeki gametositler alinirsa yasam dongiisii
tamamlanmis olur. Sivrisinegin sindirim sisteminde
sporozoitler gelisir ve tiikriikk bezine dogru goc eder-
ler, bagka bir 1sir1k i¢in hazirdirlar. P. vivax ve P. ovale,
niikslere neden olabilen latent (uyku) doneme (hipno-
zoitler) girebilirler.
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Klinik 6zellikler

+ Ates veya grip benzeri semptomlar olmasina rag-
men, tipik sitma belirtileri goriilmeyebilir.

+ Ikametgah veya seyahat oykiisii.

* P, falciparum enfeksiyonunda genglerde veya seya-
hat eden kisilerde hizli progresyon olabilir.

* P, falciparum komplikasyonlar1 serebral sitma, do-
lasim soku, akut hemoliz ve bobrek yetmezligi, hepa-
tit ve pulmoner 6demi igine alabilir.

* Diger tiirler, daha hafif, daha ¢ok kronik hastalikla
iliskilidir.

Tani

* Genellikle ii¢ adet, acil kan yaymasi incelemesi ya-
pilir.

* Deneyimi az olan laboratuvarlar i¢in antijen sapta-
ma testleri faydalidir.

* Niikleik asit amplifikasyon testleri (NAAT) ilag di-
renci i¢in kullanilabilir.

Tedavi

* Artesunat kombinasyon tedavileri veya kinin P. fal-
ciparum sitmasinin tedavisi i¢in onerilir.

* Yogun bakim destegi gerekebilir.

+ Klorokin ve primakin diger sitma tiirleri i¢in kulla-
nilabilir.



Onleme ve kontrol

» Bocek ilagh cibinlikler.

» Bocek kovucu oda spreyleri.

» Temas edecek acik derinin bastan ayaga ortiilmesi.
* Uzman ve giincel onerilere gore profilaksi yapilma-
lidr.

* Yogun arastirmalara ragmen heniiz asis1 yoktur.

Leishmaniasis

Retikiiloendotelyal sistem hiicrelerinde amastigotlar
olarak hayatta kalmaya adapte olan enfektif promas-
tigotlar, tatarciklar tarafindan insana bulasan bir pro-
tozoa hastaligidir.

Klinik 6zellikler

Iki hastalik formu vardir: Viseral hastalik (Leishma-
nia donovoni, L. infantum veya L. chagas) ve kuta-
ndz hastalik (L. major, L. tropica ve L. aethiopica
Eski Diinya’da ve L. braziliensis ve L. mexicana ise
Amerika'da goriiliir).

* Viseral hastalik: Ates ve kilo kayb1 6nemli semp-
tomlardir. Kemik iligi, karaciger ve dalak parazitlerle
dolar, hasta anemik, l6kopenik ve trombositopenik
hale gelir. Reaktif hipergammaglobulinemi hastayi se-
konder bakteri enfeksiyonlarina duyarl kilar. Tedavi
edilmeyen hastalar koétiilesir ve iki yil icerisinde oliir.
* Kutanéz hastalik: Isirigin oldugu bolgede, uydu
lezyonlarla birlikte kronik, dairesel deri lezyonlar1 ge-
lisir. L. braziliensis’in oldugu bazi enfeksiyonlar agiz
ve burun (espundia) ¢evresinde yapisal yikima yol
agabilirler.

Tani ve tedavi

* Deri biyopsisi, kemik iligi, kan veya dalak aspiras-
yon 6rneginin mikroskopik incelenmesi ve kiiltiirii.

* NAAT primer tani ve tiir tanis1 i¢in kullanilabilir.

+ Direkt agliitinasyon ile serolojik tan1 ve dipstik test-
leri saha kullanimlari i¢in uygundur.

+ Viseral ve kiitandz leishmaniasis parenteral lipo-
zomal amfoterisin B ile tedavi edilebilir. Anti-mon
bilesikler, paromomisin ve oral miltefosine alternatif
tedavilerdir.

Trypanosomiasis

Afrika trypanosomiasis
Trypanosoma brucei gambiense ve
rhodesiense’nin neden oldugu Afrika trypanosomia-
sizi cege sinegi (tsetse) ile bulasir. insanlar, 7. brucei

T. brucei

gambiense’in tek konakgisidir, ancak antilop veya
sigirlar 7. brucei rhodesiense igin rezervuar gore-
vi goriirler. Kandaki parazitler, bagisiklik sisteminin
yanitiyla engellenir, ancak antijenik varyasyon, orga-
nizmalarin tekrar ¢cogalmasina izin verir. Deri 6demli
goriinebilir, yaygin lenfadenopati bulunabilir. Hiper-
gammaglobulinemili hastalar sekonder bakteriyel
enfeksiyonlara duyarhidirlar. Parazit beyne yerlesin-
ce kronik progresif ensefalite neden olur ve komaya
ilerleyebilir. Sekonder bakteriyel pndmoni genellikle
6liimle sonuglanir.

Tam ve tedavi

Parazitler kanda, BOS veya lenf nodu aspirasyon or-
neklerinde gosterilebilirler. Serolojik testler mevcut-
tur. Sadece primer tedavi ile dolagimdaki parazitler
elimine edildikten sonra lumbar ponksiyon yapilma-
lidir.

Primer tedavi 7. brucei gambiense pentamidin ile, 7.
brucei rhodesiense ise suramin ile tedavi edilebilir.

Serebral enfeksiyonun sekonder tedavisi; 7. bru-
cei gambiense igin melarsoprol ile eflornithint/-
nifurtimoks tedavisi, 7. brucei rhodesiense igin ise
melarsoprol kullantlir.

Giiney Amerika trypanosomiasis

Chagas hastaligimma neden olan Tripanosoma cruzi,
reduviid bdceklerin 1sirmastyla bulasir. Hastaligin ¢
evresi vardir: akut enfeksiyon; deride ddem, aralikli
ates, sok ve ¢ocuklarda belirgin mortalite ile karakte-
rizedir, latent enfeksiyon ve geg bulgular; akalazya,
megakolon, kardiyak aritmiler, kardiyomiyopati ve
ndropati gibi.

Tani

Parazite mikroskopla, suni besiyerinde kiiltiirii yapila-
rak veya laboratuvar bocekleri (Xenodiagnosis) kulla-
nilarak tani konabilir. Serolojik testler mevcuttur.

Tedavi

Nifurtimoks ve benznidazol akut fazda yararlidir fakat
enfeksiyon ilerledikge etkinlik azalir. Komplikasyon-
larin tedavisi baslica paliyatiftir (6r. kardiyomiyopa-
tiye sekonder kalp blogu icin kalp pilleri, megakolon
cerrahisi).
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kancali kurtlar (hookworm)

Ascaris lumbricoides ve Trichuris trichiura gibi ne-
matod (yuvarlak solucan) enfeksiyonlari; Necator
americanus ve Ancylostoma duedonale gibi kancali
kurtlar geligmekte olan iilkelerde sik goriilmektedir.

Epidemiyoloji

Erigkin Ascaris bagirsakta bulunur, disi Ascaris giin-
de 2000’e kadar yumurta tiretebilir. Yumurtalarin, yu-
tulabilecek enfektif formlar1 olgunlastiklari toprakta
hayatta kalirlar. Ince bagirsakta yumurtadan ¢iktiktan
sonra, organizma karaciger ve akcigerlere dogru gog
eder. Burdan oksiiriikle ¢ikarilir ve tekrar yutularak
bagirsakta erigkin formu gelisir. Yetersiz sanitasyon
veya yesilliklerin yetistirilmesi i¢in insan digkisinin
giibre olarak kullanilmasi bulasiciligi kolaylastirir.
Sicak, nemli iklimlerde, yumurtalar toprakta uzun
yillar yasayabilir. Kancali kurt yumurtalarinin infektif
larvalari, saglam deriden tiinel acarak insani enfekte
edebilirler.
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Bu parazitler besinler i¢in yarisarak hastaliga yol acar-
lar. Bu nedenle, semptomlarin siddeti varolan parazit
sayist ile orantilidir (parazit yiikii). Kancali kurtlar kani
emer, ciddi olabilecek demir eksikligi anemisine yol
acarlar. Enfeksiyonun siddetli oldugu ¢ocuklarda ge-
lisme geriligi ve okul performansinda diisiis gozlenir.
Bu durum &zellikle Trichuris enfeksiyonunda oldugu
gibi mikroniitrisyon yetersizligine baglanmaktadir.

Klinik 6zellikler

Enfeksiyon genellikle asemptomatiktir, fakat siddetli
Ascaris enfeksiyonu bagirsak tikanikligina ve siddetli
Trichuris enfeksiyonu dizanteri benzeri sendroma yol
agabilir.

Tani
Tan1 {i¢ diski Orneginin karakteristik yumurtalarin
varlig1 acisindan mikroskopik olarak incelenmesi ile

konur.



Tedavi

Bagirsak nematodlar1 albendazol veya mebendazol ile
tedavi edilir. Enfeksiyon yayilimimin kontrolii i¢in sa-
nitasyonun diizeltilmesi gereklidir.

Kil kurdu (threadworm)

Insan Enterobius vermicularis in tek konagidir. Kalin
bagirsakta yasarlar, disileri aniise gé¢ eder ve yumur-
talarin1 perianal bolgeye birakirlar. Semptomlar azdir,
kil kurdu diskida bulunabilir. Kisiler sik¢a geceleri ko-
tillesen perianal bolgenin kaginmasindan sikayet ede-
bilirler. Anal bdlgenin kasinmasi tirnak i¢lerinin larva
iceren yumurtalarla kontamine olmasina imkan tanir.
Parmaklarin agza gotiiriilmesi yeni bir enfeksiyon
siklusunu baslatir. Enterobius nadiren, apendikste bu-
lunabilir. Tan1 D seklinde yumurtalarin goriilebildigi
aniise selofan bant yapistirilip ¢cekilmesiyle hazirlanan
preperatlarin laboratuvara gonderilmesi ile konur. Te-
davi mebendazol veya piperazin ile yapilir. Tiim aileyi
tedavi etmek gereklidir, tedavi iki hafta sonra tekrar-
lanmaly, hijyene 6zen gosterilmelidir.

Strongyloides stercoralis

Strongyloides stercoralis larvalart digkiya geger, bura-
dan ya toprakta serbest yasam dongiisiine girerler ya
da enfektif larvaya doniiserek deri yolu ile bir bagka
konag istila ederler. Konagin i¢inde baska bir gelisim
dongiisii baslatabilirler. Sonug olarak, Strongyloides
enfeksiyonu uzamustir. Strongyloides direnci etkili
hiicre aracili immiiniteye baghdir. Human T cell leu-
kaemi virtis 1 (HTLV1) ile enfekte kisiler veya steroid
kullananlar 6zellikle hiperenfeksiyona duyarlidirlar.

Klinik 6zellikler

Gog¢ eden larva kirmizi, kasintili, 48 saat sonra gézden
kaybolan iz birakir. Eger hasta bagisiklik sistemini
baskilayan tedavi aliyorsa, Strongyloides kontrolsiiz
sekilde cogalir ve ates, sok, septisemi ve menenjit bul-
gulari ile karakterize bir tabloya yol agabilir.

Tani

Birden fazla 6rnekten digkn kiiltiiri enfektif larvalari
ortaya cikarabilir. Alternatif olarak, larva varligi icin
jejunal sivi 6rnekleri incelenir. Serum i¢in duyarli bir
enzim immiinoassay teknigi mevcuttur.

Tedavi

Ivermektin, tedavi icin en uygun ilagtir. imidazol (&r.
albendazol) alternatif ilagtir. Hastalarda %20’leri bu-
lan oranda niiks goriiliir. Hiperinfeksiyon sendromuna
siklikla acil tedavi gerektiren Gram-negatif septisemi
eslik eder.

Korunma
Enfeksiyon riski larvanin deriye penetrasyonunu en-
gelleyen uygun ayakkabi giyilmesi ile azaltilabilir.

Tenya (Serit, tapeworm, yassi solucan)
Taenia spp.

iki Taenia spp. insanlar1 enfekte eder. Domuz tenyast
T. solium ve s1gir tenyasi 7. saginata. Enfeksiyon ara-
konagin doku evresindeki paraziti igeren eti yemesi ile
bulagir.

Patogenez ve klinik ozellikler
Tenyalar besin i¢in yarigirlar ve genellikle asempto-
matik enfeksiyona neden olurlar.

Taenia solium, insan1 kesin konak oldugu kadar
arak konak olarak da kullanabilir. Bir kisi 7. solium
yumurtalarini sindirdiginde yumurtalar agilir ve yayi-
lir. Kas, deri ve beyinde ¢ok sayida kist benzeri lez-
yonlar olustururlar. Bu kist benzeri lezyonlar, gorii-
niiste enfekte domuz etine benzer, sistiserkoz olarak
bilinir. Beyindeki kistlerden sizan parazitik antijenlere
kars1 olusan inflamatuar yanitlar epileptik nobetlere
yol agabilir.

Tan

Hastanin diski incelemesinde karakteristik yumurtala-
rin gosterilmesi ile olur. Sistiserkoz tanis1 spesifik EIA
ile yapilir. Rontgen, BT veya MRI gibi goriintiileme
yontemleri ile ¢ok sayida doku kistlerinin varliginin
gosterilmesi ile tan1 konfirme edilir.

Tedavi ve korunma

Tedavi prazikuantel ile yapilir. Siddetli inflamatuar
reaksiyonlar ortaya ¢ikabileceginden, merkezi sinir
sistemindeki 7aenia enfeksiyonlarinin tedavisi igin
uzman tavsiyesi alinmalidir.

Diphyllobothrium latum

Insan bu nadir gériilen yass1 solucan igin kesin konak-
tir, enfeksiyon az pismis tatli su baliklariin yenmesi
ile bulasir. Parazit besin igin yarigir ve Vit B12 eksik-
ligine neden olur. Tan1 diskida karakteristik yumur-
talarin saptanmasi ile yapilir. Tedavi prazikuantel ile
yapilir.

Hymenolepis nana

Insan kiigiik seritin tek konagidir. Enfeksiyon genel-
likle asemptomatiktir. Tan1 digkida karakteristik yu-
murtalarin saptanmasi ile konur. Prazikuantel ile te-
davi edilir.
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@ Doku Helmintleri
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Sistozomiyazis (Schistosomiasis)

Ug tiir insan1 enfekte eder: Schistosoma mansoni (Af-
rika ve Giiney Amerika); S. japonicum (Uzak Dogu)
ve S. haematobium (Afrika). Yumurtalar enfekte in-
sanlarda digki ve idrarla digar1 atilir. Yetersiz sanitas-
yonun goriildiigii bolgelerde, yumurtadan ¢ikan mi-
rasidyum salyangozu enfekte eder. Salyangoz i¢inde
gelisimini tamamladiktan sonra c¢evrede serkarya
denilen bagka bir larval evreye doniisiir. Aktif olarak
deriye niifuz ederler ve tiirlere bagh olarak nereye yu-
murtlayacaklarsa, iist ve alt mezenterik veya vezikal
pleksusa go¢ eden erkek ve disi erigkin solucanlarina
dontisiirler.
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Patogenez ve klinik 6zellikler

* Baslangic enfeksiyonu: ates, hepatosplenomegali,
dokiintii ve artralji.

* Yumurta atilmasi: kanl ishal veya hematuri.

* Son evre: karaciger (hepatik fibroz ve portal hiper-
tansiyon), akciger (pulmoner fibroz) ve mesanedeki
yumurtalara karst gelisen fibrotik reaksiyon belirti ve
bulgulara neden olur. Beyinde ve omurilikte yer kap-
layan lezyonlar nébetlere yol agabilir.

Tani
Digki, idrar, rektal doku ornekleri veya diger doku
biyopsilerinde mikroskopik olarak yumurtalarin gos-



terilmesi tan1y1 koydurur. Ozellikle seyahat eden ki-
silerde anti-sistozomal antikor saptayan enzim immii-
noassay (EIA) faydalidir. Antijen tespit yontemleri
arastirma testleri olarak mevcuttur.

Onleme ve kontrol

» Kontamine sulardan uzak durmak, arazide galigir-
ken uygun kryafetler giyinmek.

+ Salyangozlar i¢in kontrol programlari.

* Yeterli kaynak varsa, kitle tedavisi hastaligi kontrol
edebilir.

Filaryaz (Filariazis, Fil Hastaligi)

Lenfatik filariazis, Brugia malayi ve Wuchereria
bancrofti’den kaynaklanir ve tropik bdlgelerde siv-
risinek Aedes aegypti tarafindan iletilir. Onchocerci-
asis, Onchocerca volvulus’dan kaynaklanir ve Bati
Afrika, Giiney ve Orta Amerika’daki kara sinek, Si-
mulium damnosum tarafindan tasinir. Loa (loiyazis),
Loa loa’dan kaynaklanir ve Bat1 Afrika’da, Chrysops
sinekleri ile bulagir.

Klinik 6zellikler
Lenfatik filariasis, sekonder bakteriyel enfeksiyon ile
komplike olabilen ates ve lenfodem akut ataklart ile
karakterizedir. Tekrarlanan ataklardan sonra lenfatik
damarlarda kalic1 olarak hasar olusur, bacakta, kolda
veya skrotumda lenfédem goriiliir. Filaryayr enfekte
eden endobakterilere (Wolibachia spp., Rickettsia ile
iliskilidir) kars1 yanita bagl inflamasyon ortaya ¢ikar.
Onchocerca yetigkinleri nodiillerde ve mikrofilar-
yada cildin i¢inde yer alirlar, bu da kasmnt1 ve kuru,
kalinlagmis deri ile sonuglanir. Go6zdeki inflamasyon
korliige neden olur. Loiyazis daha az zararlidir ve tan
Calabar 6demi olarak bilinen gecici deri alt1 siskin-
liklere dayanir. Enfeksiyon ates ve bobrek fonksiyon
bozuklugu ile iliskili olabilir.

Tani

* Lenfatik filaryaz: Geceyarisi alman periferik kan
orneginde mikrofilaryanin identifikasyonuna dayanir.
* Onkoserkiazis: Herhangi etkilenmis bir alanin yani
sira kiirek kemiginden, kalca ve uyluktan alinan punch
biyopsi 6rneklerinin mikroskopik incelenmesi ve eger
biyopsi negatif ise 50 mg dozunda Dietil-karbamazin
uygulanmasi kasitida artisa neden (Mazzotti reaksi-
yonu) olacaktir.

* Loiyazis: Kan yaymalarinda giindiiz vakti Loa loa
saptanabilir.

* EIA de tani1 i¢in kullanilir.

Tedavi
Filaryal enfeksiyonun tedavisi aktif inflamatuar reak-
siyonu stimiile eder.

* Lenfatik filariazis: Dietil-karbamazin veya iver-
mektin, albendazol ile birlikte verilebilir.

* Onkoserkiazis: ivermektin (tetrasiklin ilavesi eris-
kin solucanlar sterilize ederek mikrofilaryal yiik {ize-
rindeki etkisini artirir).

Onleme ve kontrol

Uluslararasi bir onkoserkiazis kontrol programu, iver-
mektin ve doksisiklin ile tim popiilasyonlarin kitle
tedavisi seklinde kullanilarak devam etmektedir. Len-
fatik filariazis sivrisinek kontrol 6nlemleri ile 6nlene-
bilir.

Hidatik Hastalhgi
Bakiniz Boliim 54.

Clonorchis sinensis (Opisthorchis
sinensis)

Enfeksiyon baslica uzak doguda goriiliir, metaserkar-
yalar1 igeren baliklarin yenmesi ile bulasir. Erigkinler
safra kanallarinda yasarlar ve yumurtalar1 digk: ile
atilir. Hafif enfeksiyonlar genellikle asemptomatiktir,
fakat agir enfeksiyonlar kolanjit ve pankreatitle so-
nuglanabilir. Safra yollarinda tikaniklik ve siroz ge-
ligebilir. Kolanjiyokarsinom, ge¢ komplikasyondur.
Tan1 karakteristik yumurtalarin digskida gdsterilmesi
ile konur. Hastalar prazikuantil ile tedavi edilebilirler.
Enfeksiyon, potansiyel enfekte baliklarin yeterli pisi-
rilmesi ile 6nlenebilir.

Fasciola hepatica

Insan, bu koyun ve sigir parazitinin rastlantisal kona-
gidir. Enfektif form su teresi gibi taze su bitkilerinde
bulunur ve eger pisirilmeden yenilirse enfeksiyona
yol acabilir. Larva bagirsaga tutunur, olgunlastiktan
ve goc ettikten sonra, eriskinleri karacigere yerlesir.
Hastalar ates ve sag tist kadran agrisi ile basvurabilir.
Diisiik diizey biliyer semptomlar ve karaciger fibrozu
enfeksiyonun devam ettiginin isaretidir. Prazikuantel
ile tedavi edilir.

Paragonimus spp.

Paragonimus spp., P. westermani akcigerleri, P. mexi-
canus beyni olmak iizere farkli organlar1 enfekte eder.
Bu nadir enfeksiyon az pisirilmis kabuklularin yenme-
sini takip eder. Ates, karin agris1 ve tirtiker gibi akut
spesifik olmayan semptomlari; gogiis agrisi, solunum
giicliigii, hemoptizi veya santral sinir sistemi bulgulari
gibi spesifik bulgu ve belirtiler izler. Tan1 karakteris-
tik yumurtalarin balgamda gosterilmesi, goriintiileme
yontemleri, seroloji veya doku biyopsisi ile konur.
Akciger tutulumu prazikuantel ile tedavi edilirken,
serebral hastalik cerrahi ve medikal yaklagimin kom-
binasyonu ile tedavi edilir.
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@ Konjenital ve Perinatal Enfeksiyonlar

KONJENITAL ENFEKSIYON
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Enfeksiyon, plasentadan gegerek (intrauterin enfek-
siyon) veya dogum sirasinda veya maternal viicut si-
vilari ile direkt temas sonrasinda bulagabilir. Uzamig
membran riiptiirii fetal enfeksiyona yatkinlig1 arttirir.
Enfeksiyon yenidogana anneden veya diger temas edi-
len kisilerden dogum sonrasinda da bulasabilir.

Konjenital kizamikcik (Congenital
rubella)
Hepatit iligkili sarilik genellikle konjenital kizamikei-
gin ilk belirtisidir. Hemoliz ve trombositopenik purpu-
ra da diisiik dereceli meningoensefalit gibi sik goriiliir.
Bazi bebeklerde metafiz displazisi bulgular1 vardir.
Enfekte bebekler diisiik dogum agirligina sahiptir ve
kendilerinden beklenen gelismeyi gosteremezler. Sid-
detli etkilenen yenidoganlarda yiiksek mortalite var-
dir. Patent duktus arteriosuz, katarakt, isitme kaybi
ve retinal pigment displazisi mevcuttur. Rubella IgM
pozitiftir ve yasamin ilk ii¢ ayinda pozitifligini korur.
Ilk trimester boyunca maternal enfeksiyondan fe-
tusa bulas riski %60°dan fazladir ve bazi ebeveynler
gebeligi sonlandirmayi secebilirler. Daha sonraki do-
nemde risk daha azdir (20 haftadan sonra %2) ve etki-

96

lenmis fetusa sahip olma ve gebeligi sonlandirma is-
tegi arasindaki denge dikkatlice degerlendirilmelidir.

Sitomegaloviriis (Cytomegalovirus, CMV)
Dogumlarin %]1’inden azinda enfeksiyon gelisir,
bunlarin sadece %1°1 siddetli sekilde etkilenmistir.
Ik trimester boyunca enfeksiyon riski en yiiksektir.
Prematiirelik, diisik dogum agirligi, hepatomegali,
splenomegali, trombositopeni, uzamis sarilik, serebral
irritabilite ve/veya anormal kas tonusu veya hareketler
ile kendini gosterebilir.

Mikrosefali ve sensorinéral isitme kaybi en sik go-
riillen problemlerdir. Diger problemler serebral kalsifi-
kasyon, hemipleji, psikomotor gerilik, koryoretinit ve
miyopatiyi igerir. Tant IgM antikorlarinin ya da ilk 20
giin boyunca sitomegaloviriis atiliminin gosterilmesi-
ne dayanir.

Konjenital ve intrapartum herpes
simpleks enfeksiyonlari

Primer herpes simpleks enfeksiyonlarina transpla-
sental enfeksiyon geligirse viremi eslik edebilir. Kon-
jenital enfeksiyonla diinyaya gelen yenidoganlar;



pnémoni, meningoensefalit, hepatosplenomegali ve
sitopenilerle birlikte daha siddetli hastaliga sahip olma
egilimindedir. Sadece birkag1 herpetik deri ve muko-
zal lezyonlar gosterebilir. Asiklovir tedavisi mortali-
teyi %80-901ardan %10-15’lere diisiiriir ve tedavinin
baslanmasi i¢in laboratuvar konfirmasyonu beklenme-
melidir.

Primer enfeksiyon dogum sirasinda maternal geni-
tal herpesin bulagmasi ile goriilebilir. Deri, konjonkti-
va, ag1z ve genital lezyonlar birkag giin igerisinde ge-
lisir ve vakalarin %50’sinde yayilir. Tedavi intravenoz
asiklovir ile yapilir.

Su cicegi (Varicella)

Varicella embriyopatisi gebeligin ilk veya ikinci tri-
mesterinde maternal enfeksiyonu takip eder. Enfekte
gebelerin %3’linden azinda bulasir. Hipoplazi, mik-
rosefali veya mikroftalmi ile birlikte bir uzvun si-
katrisyel kontraktiirii gelisebilir. Daha 6nce bagisik
olmayan hastaya su ¢igegi ile temas sonras1 10 giin
icerisinde profilaksi i¢in zoster immiin globulin (ZIG)
uygulanmalidir.

Annede dogumdan sonra 1 hafta igerisinde su ¢igegi
gelisirse, neonatal varicella gelisir. Neonatal mortalite
%40’lar1 bulabileceginden miimkiinse yenidogana do-
gum sonrasi 48 saat icerisinde ZIG verilmelidir. Eger
enfeksiyon gelisirse asiklovir ile tedavi edilmelidir.
Anneye verilen normal Ig’nin yenidogana koruyucu-
lugu yoktur. Baz iilkelerde as1 klinik kullanima gir-
misgtir.

Listeriosis

Genellikle belirgin olmayan maternal enfeksiyon
stiresince Listeria monocytogenes’in transplasental
bulasi ger¢eklesmektedir. Erken gebelik doneminde
genellikle fetus 6liimii ile sonuglanirken daha sonra-
ki enfeksiyonlar prematiir dogum ile iliskilidir. Ciddi
bakteriyemi; hepatosplenomegali, meningoensefalit,
trombositopeni ve pndmoni ile iligkilidir ve genellikle
yenidogan enfeksiyonunu komplike hale getirir. Do-
gum sirasinda temas hayatin ilk 2 haftasinda genel-

likle menenjit ve bakteriyemi ile birlikte yenidogan
enfeksiyonuna neden olabilir. Kan, BOS, plasenta
dokusu ve losi kiiltiirii yapilmalidir. Enfekte anneler
ve bebekler dogum sonrasi kogusta enfeksiyon kay-
nagi olabilir ve izole edilmelidir. Ampisilin tek bagina
veya gentamisin (2-6 hafta kadar) ile birlikte tedavi
segenegidir.

Sifiliz (Frengi)

Dogum oncesi taramalar sayesinde konjenital enfek-
siyonlar giinimiizde nadir goriilmektedir. Etkilenen
bebekler yiiksek ateslidir ve dokiintii, kondilom ve
mukozal gatlaklar gibi sekonder sifiliz belirtilerine
benzer ozellikler gosterebilir. Osteokondrit agriya ne-
den olabilir. Kalici rinit “nezle” siktir.

Tan1 mukozal veya deri lezyonlarinin karanlik alan
mikroskopisi ile dogrulanir. Alt1 aydan sonra spesifik
IgM veya antikorlarin kalicilig1 enfeksiyonu gosterir.
12-20 yil sonra isitme kaybi, optik sinir atrofisi veya
paretik norosifiliz gibi ge¢ komplikasyonlar gelisebi-
lir. Diger ozellikler; frontal ¢ikint1, kronik tibia perios-
titi, kesici diglerde gentiklenme, yiiksek damak kavsi
ve “dut” seklinde azi dislerini igerir. Tedavi se¢imi
benzilpenisilindir.

Toksoplazmoz

Toksoplazmoz insidansi iilkelerarasinda degisiklik
gosterir. Ingiltere’de nadir goriiliir fakat Fransa’da
siktir, Etkilenmis gebelerin tigte birinde transplasental
enfeksiyon gelisir. Birinci ve ikinci trimesterde enfek-
siyon, biiyiik ihtimalle 6nemli fetal hastalia neden
olur. Fetus 6li dogabilir, dogum sonrasinda &lebilir
veya serebral kalsifikasyon, serebral palsi geligebilir
veya nobet gegirebilir. Tek 6zellik olabilen koryoreti-
nit, dogum sonrasina kadar belirgin olmayabilir. Ma-
ternal toksoplazmoz tanisi spesifik IgM antikorlarinin
saptanmasi veya serokonversiyonu ile konfirme edilir.
IgM antikorlar1 etkilenmis yenidoganda da gosterile-
bilir. Spiramisin tedavisi ile transplasental enfeksiyon
riski azaltilabilir fakat fetal hastaligin sonuglarini et-
kilemez.

Konjenital ve Perinatal Enfeksiyonlar Sistemik enfeksiyonlar 97



@ HIV enfeksiyonu ve AIDS
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Human immiin yetmezligi viriisii (HIV)
HIV kiire (sferik) seklinde, zarfli RNA viriisiidiir.
Konak niikleusuna inkorpere olarak daha fazla vi-
ral RNA’ya kalip gorevi goren viral RNA’dan ters
transkriptaz1 kullanarak, DNA kopyasim iireten bir
retroviriistiir. Viral replikasyon i¢in gag, pol ve env
olmak tizere li¢ gene ihtiyaci vardir. HIV lentiviriis
olarak siniflandirilir. Insan igin patojenik olan iki tipi
vardir. HIV-1 daha sik goriilir ve HIV-2 baglica Bati
Afrika’da bulunur ve daha az viriilandir.

Epidemiyoloji

Enfeksiyon diinya capinda yaygindir, parenteral ve
cinsel temasla bulasir. Enfeksiyon, 6zellikle genital
iilserlerin sik oldugu cinsel yolla bulasan hastaliklar
acisindan riskli kisilerde en sik goriiliir. Gelismis iil-
kelerde baslica risk gruplari damarigi ilag kullanicilar
ve erkek erkege cinsel iligkiye giren kisilerdir. Hetero-
seksiiel bulag daha nadir olmasina ragmen goriilmek-
tedir. Gelismekte olan iilkelerde HIV baslica hetero-
sekstiel yolla ve tarama yapilmamis kan nakli ile veya
kontamine medikal araglarin kullanimi ile bulagir. En-
feksiyon anneden fetusa bulasabilir.
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Patogenez

Viriis baglica CD4 reseptorii (or. T hiicreler ve makro-
fajlar) olan hiicreleri enfekte eder. Viriis replikasyonu
progresif T hiicre tiikenmesi ve azalmis hiicre aracili
immiinite ile sonug¢lanir. Farkli hiicre suslart belirli ke-
mokin reseptorleri eksprese eden hiicrelere degisken
afinite gosterirler. T hiicre yardiminin eksikligi ile B
hiicre fonksiyonlar1 da azalir. HIV sinir hiicrelerinde
hasara neden olur ve sinir hasarina yol agabilen sitokin
salmimin stimiile eder. AIDS’in klinik belirtilerinin
birgogu, CD4 sayis1 diistiigiinde ortaya g¢ikan ikincil
enfeksiyonlardan kaynaklanir.

Klinik 6zellikler

Enfeksiyondan birkag hafta sonra, ates, dokiintii ve
lenfadenopati ile birlikte mononiikleoz benzeri send-
rom gelisebilir. Viral yiik kararli bir diizeye diistiikten
sonra primer viremi vardir, konsantrasyon (set point)
hastaligin sonuglari ile iligkilidir. Eger tedavi edilmez-
se CD4 sayisi1 azalir, dyle bir noktaya ulagir ki (<0.2X
10°/L), CD4 fonksiyonlar1 anlaml sekilde sekonder
enfeksiyonlar agisindan riske girer ve maligniteler ge-
ligir, AIDS adi verilen (kazanilmig bagisiklik yetmez-



ligi sendromu) tablo gelisir. Yiiksek aktif anti-retrovi-
ral tedavi (HAART) kullanim1 bu gelismeyi geciktirir.

Bakteriyel Mycobacterium tuberculosis, Mycobacteri-
um avium intracellulare (bakiniz Bolim 18), Salmo-
nella, Streptococcus pneumoniae.

Protozoalar Toxoplasmosis gondii, Cryptosporidium
parvum, Isospora belli, microsporidia.

Mantarlar Candida spp., Cryptococcus neoformans,
Pneumocystis carini.

Viriisler Varicella zoster virus (VZV), human papova-
virus.

Maligniteler Kaposi sarkomu (HHV-8), non-hodgkin
lenfoma.

HIV ile enfekte ¢ocuklar 6zellikle ¢ocukluk cagt
viral enfeksiyonlara (6r. kizamik) ve tekrarlayan bak-
teri enfeksiyonlarina (6r. pnémoni) karsi savunmasiz-
dirlar.

Tanisal testler
Tani, iki farkli immiin test yontemi kullanilarak HIV
spesifik antikorun saptanmasiyla yapilir. Serokonver-
siyon 3 aya kadar siirebileceginden, ilk negatif sonug
tekrarlanmalidir.

Tan1 esnasinda HIV viral yiikii ve CD4 sayilar test
edilmelidir, tedavi siiresince diizenli olarak bakilma-
lidir. Baglangigta direng testleri yapilmali gerekli ise
tedavi degistirilmelidir. Eger abakavir veya CCRS5 an-
togonisti ile tedavi planlantyorsa HLA B5701 ve tro-
pizm test edilmelidir.

Tedavi

Anti-retroviral ilaglar Bolim 29’da tanimlanmustr.
Tedavinin amaglar1 viriisiin 50 kopyanin altinda tu-
tulmasi, direng gelisiminin 6nlenmesi, immiinolojik

fonksiyonlarin geri kazanilmasi ve bulagin 6nlenme-
sidir. Firsat¢1 enfeksiyonu olan her hastada veya CD4
sayimi1 <0.350X10°/L altinda ise tedavi baglanmalidir.
Buna ragmen yiiksek saymmi olan hastalarda fayda
goriir. Bu kriterlere uymayan gebelere de tedavi one-
rilmektedir (bakiniz Boliim 45). Hastalar yasam boyu
tedavinin siireceginin farkinda olmalidirlar. RNA vi-
riisleri genetik diizeltme okumasi (prof-reading) i¢in
etkili bir mekanizmaya sahip olmadigindan hizlica
mutasyon ortaya g¢ikabilir ve hastalarda ilag direnci
hizla gelisebilir.

flag rejimleri her hastanin tibbi ihtiyaglar1 ve sos-
yal durumuna gore adapte edilmelidir. Direngli susla
enfekte hastalar i¢in kisiye 6zel tedavi rejimleri gerek-
lidir. Tedavi protokolleri bir NNRT ve iki NRTT veya
bir proteaz veya integraz inhibitorii ile kombinasyonu
igerebilir. Immiin rekonstitiisyon olarak da bilinen te-
davi ile immiin sistem diizelmeye basladikga, firsatgi
enfeksiyonlarin semptomlart artmig immiin reaksi-
yonlarin etkileri nedeni ile kdtiilesebilir.

Onleme

* Yiiksek risk faktorli cinsel esten veya korunmasiz
cinsel iliskiden kaginma (6r. bariyer kontrasepsiyon
uygulanmast).

+ Kan {irlinlerinin taranmast.

* Saglik egitimi ve intravendz ilag kullananlar igin tic-
retsiz enjektor degisim programlari.

* Antijenik ¢esitlilik nedeni ile as1 gelistirme ¢alisma-
lar1 hayal kiriklig1 yaratmistir.

» Enfekte enjektorle yaralanmalarda anti-retroviral
profilaksi verilmelidir.

» Anneden bebege bulas olabilir (bakiniz Bliim 45).
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@ Nedeni Bilinmeyen Ates ve Septisemi

l

AYIRICI TANIYA DAYANAN
ARASTIRMALAR

Ornek-ates ve seyahat

Kan yaymalari-sitma, trypanazoma
Kan kiitttri

Digki-yumurta, kist, parazitler
Digki-strongyloides kultiiri
Digki-bakteri kiiltiiri

Serum-filarya, sistozoma, diger
parazit serolojileri

Kemik iligi-tbe, Brucella. Leishmania

Tedavi denemesi

Cevapsiz <——— Cevap

OYKD [ vuavene | TARAMA CALISMALARI |
* Dogal seyir o Deri * Kirmizi hiicre gostergeleri
* Meslek o Eklem » Beyaz kan hiicresi ve ayirimi
o Ulke * Kalp * ESR veya CRP
e Alle igi temas o Lenf diigimii * Akut serum
* Dinlenme . Karaciégr, dalak 4 KZH’I kiiltiiri x3
o Qneel temas o Abdominal kitle ¢ |drar kiiltiirl
e llaglar o Eller * Digki kiiltiirt
° Seyahat * Balgam kiiltiirti
Diizenli o Gogus filmi
Yenid@vN vekrar
Okl muayene

R o

Tani

ktitetirt
. Tani yok
Oykii ve / veva
muayene tekrari Y

Kesin
l Tani

1

l

0ZEL GORUNTULEME TEKNIKLERI
Karin/pelvik USG
BT
MRI
igaretli beyaz hiicre sayimi
Genelsinlis X-ray
Ekokardiyografi

r
|
|
|
|
|

MOLEKULER TANI

Herhangi ply orneginde
165 and 165 rRNA NAAT

Nedeni bilinmeyen ates

Tanim

>38.2°C, iki haftadan uzun siiren, belirgin bir nedeni
olmayan aralikli veya kalic1 ates.

Etiyoloji

» Enfeksiyonlar %45-50’sini olusturur (6r. endokar-
dit, tiiberkiiloz, gizli apseler).

 Habis tiimorler vakalarin %12-20’sini olusturur (0r.
lenfomalar veya renal hiicreli karsinom).

* Bag dokusu hastaliklar1 %10-15’ini olusturur (or.
sistemik lupus eritematozus veya poliarteritis nodo-
zum).
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* G0zoniinde bulundurulmasi gereken diger nedenler
ila¢ hipersensitivite reaksiyonlari, pulmoner emboli,
graniilamatdz hastaliklar (6r. sarkoidoz), metabolik
durumlar (6r. porfiri) ve yapay/sahte nedenleri (6r.
hasta tarafindan kasten atesin indiiklenmesi) igerir.

* Uzun siiredir ates Oykiisiinde enfeksiy6z olmayan
bir nedenden kaynaklaniyor olma ihtimali daha yiik-
sektir.

Arastirma

+ Sikayeti anlatan detayli hasta 6ykiisii.

* Mesleki ve sosyal dykii onemli (6r. veterinerler ve
ciftciler bruselloz gibi zoonotik enfeksiyonlarin riski
altindadirlar).



* Seyahat hikayesi alisilmadik tropikal enfeksiyonlar-
la temas1 gosterebilir.

+ Cinsel temas Oykiisii olast HIV veya iligkili riskleri
gosterebilir.

+ llag 6ykiisii doktor tarafindan recete edilsin veya
edilmesin atese neden olabilecek bazi ilaglari ve sag-
lik trtinlerini igermelidir.

» Ilk goriismede hastalardaki hayati bulgular gézden
kacirabilir. Genellikle tartigsma i¢in daha fazla firsatlar
gereklidir.

+ Hasta lokalize kemik veya eklem agrisi, dokiintii,
lenfadenopati, karinda kitle, kalp tifirimleri ve hafif
meninjit agisindan dikkatlice incelenmelidir.

* Fiziksel inceleme yeni kalp tfiiriimleri veya bir
sonraki muayenede karaciger biiyiimesi gibi ele ge-
lebilecek degisiklikleri saptamak igin diizenli olarak
tekrarlanmalidir.

[k 6ykii ve muayene sonrasinda arastirma siireci 3
faza ayrilabilir.

1.Tarama arastirmalari, tim hastalarda yapilir (bakiniz
Sekil).

2.Hasta oykiisii ve fiziksel muayene sonucuna daya-
nan aragtirmalar.

3. Daha ileri tarama testleri ve Ultrason, BT, MRI,
ekokardiyografi ve dis rontgenleri gibi 6zel goriintii-
leme yontemleri.

Baglangi¢c 6ykii ve muayene sonuglart ve primer
arastirma sonuglarina gore ikincil planda yapilma-
st gereken testler planlanir. Bu aragtirmalarin se¢imi
sendrom gruplar baz aliarak yapilir (6r. ates, eozino-
fili ve tropikal bolgeye seyahat). Eger tan1 konmazsa,
ileri goriintiileme tekniklerine ihtiyag vardir.

Tedavi

Herhangi bir anti-mikrobiyal tedavi baslanmadan
once tan1 konmalidir. Baz1 enfeksiyonlar, 6zellikle tii-
berkiilozdan siipheleniliyorsa fakat kanitlanamadiysa
iiclii tedavi diisiiniilmelidir. Eger bununla klinik dii-
zelme saglandiysa, tam doz kemoterapi baglanmalidir.

Septisemi

Kaynaklar

* Deri sepsisi: Streptococcus pyogenes veya Staph-
vlococcus aureus bakteriyemisi deri enfeksiyonlarim
komplike edebilir.

* Normal flora: Normal floradaki organizmalar in-
vazif olabilirler (6r. dig apseleri, kolesistit, apendisit
veya divertikiilit).

+ Cerrahi sonrast: genis gesitlilikte organizmalar yer
alabilir. Ozellikle cerrahide protez cihazlar igeriyorsa

(ortopedik, kardiyovaskiiler, nérocerrahi) 6nemlidir.

« Uriner sistem: Enterobacteriaciae veya enterokok-
lar (bakiniz Boliim 51).

* Pnémoni: Streptococcus pneumoniae (bakiniz Bo-
lim 50).

* Menenjit: Neisseria meningitidis veya S. pneumo-
niae.

Klinik 6zellikler

 Hastalar ates, sok ve bazen biling yetersizligi ile bir-
likte genellikle ciddi hastadir.

* Daha siklikla cocuklarda ve yaglilarda goriildiigi
gibi eger ates yoksa ya da sok heniiz gelismemigse,
hastalar konflizyon, uyku hali veya genel durum bo-
zuklugu ile bagvurabilir.

* Gram-pozitif soku Gram-negatiften ayirmak imkan-
sizdir.

» Bazi enfeksiyonlar karakteristik bulgulara sahiptir
(6r. N. meningitidis purpurast).

Tani ve tedavi
N. meningitidis enfeksiyonu siiphesi hari¢ antibiyo-
tik tedavisi baglanmadan en az iki periferik kan or-
negi alinmalidir. Idrar kiiltiirii, balgam, deri siiriintii
ornekleri ve/veya BOS 6rneginde oldugu gibi diger
incelemeler sepsisin kaynagina yodnelik yapilmalidir.
Akciger ve batin direkt grafileri ve abdominal ultrason
yapilmalidir.

Enfeksiyonun kaynagina gore ve olasi enfeksiyon
etkenine gore parenteral ampirik antibiyotikler segil-
melidir.

Puerperal ates

Bu ciddi, genellikle bakteriyemi ile birlikte olan bu
enfeksiyona, dogumdan sonraki 7 giin igerisinde, pa-
tojenlerin plasental yataga veya servikse girisi neden
olur. Neden olan organizmalar ya tibbi iglemler sira-
sinda bulastirilmig primer patojenlerdir (or. S. pyoge-
nes) ya da kalan dogum artiklari ile iligkili normal flo-
ra elemanidirlar (6r. Bacteroides ve koliformlar). Ates,
sirt agrisi, kotii kokulu losi veya sok goriilebilir ve en-
feksiyon disemine intravaskiiler koagiilasyon (yaygin
damarigi pthtilagma, DIC) ile komplike olabilir. Erken
lohusalik dénemindeki ates; kan, idrar ve endoservi-
kal siiriintii 6rneklerinin kiiltiirleri ile arastirilmalidir.
Gecikmeden, 3.kusak sefalosporin ve metronidazol
veya piperasilin-tazobaktam kombinasyonu gibi am-
pirik parenteral antibiyotik tedavisine baslanmalidir.
Kalan dogum artiklar1 ¢ikarilmalidir. Yogun bakim
destegi gerekebilir.
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@ Endokardit, Miyokardit ve Perikardit

ENFEKTIF ENDOKARDIT(EE) - ETIYOLOUI

Dogal Kapak Prostetik kapak-Erken Endotel hasar ve
Viridans grup streptokoklar Koagiilaz-negatif stafilokok sertlesmesi
Enterokoklar Staphylococcus aureus
Diger streptokoklar Viridans grup streptokok Fibrin ve platelet depolamas:
Staphylococcus aureus Enterokok ve diger streptokoklar Bakteriver
Koaglilaz negatif stafilokok Mantar 4 fny 6:" badireak
Zor Ureyen Gram-negatifler Geg-Dogal kapak gibi I—doro orlcm slbagiroakl
idrar yolu
Kiiltiir Negatif Endokardit Sag tarafl Y
NB serolojik tan Beslenmesi yetersiz suglar Depozitlerin kolonizasyonu
Onceki antibiyotik tedaviei Staphylococus aureus i
Chlamydophila pneutmoniae Karigik enfeksiyonlar L 0
Chlamydia psittac Mantar Bakteri ogzlmao, |Ier1‘ ﬁbrﬂq v
: ) . platelet depolanmasi, immiin
Coxiella burnetti (Q ategi) ,
aktivasyon
Mycoplasma

§ EE - PATOGENEZ

EE - PREDISPOZAN FAKTORLER

Ateroskleroz/iskemik dejisikler
Degeneratif degigikler
Konjenital anomaliler,
or. VoD, kasiima
Romatizmal ates
Protez materyalleri,
or. Kapaklar, pacemerler, nakil doku/
yama, santral venoz kataterler
iv ilag kullanicllar-sag tarafli

PERIKARDIT - ETIVOLOJI

Pnomokok
S. aureus
M. tuberculosis

e Pnémmoni or.

e Enterovirus
e |nfluenza
* Mycoplasma

Enfeksiyonun sistemik
belirtileri, Vejatasyon geligimi
toksik, embolik ve immiin
kompleks olay

MIYOKARDIT-ETIYOLOJI

* Coxsackievirus

* Echovirus

° Adenovirus

e Kizamikeik

* Mycoplasma

¢ Tokis - septisemi
- difteri

N.B § immiin aracili

Endokardit

Gegici bakteriyemi sirasinda kalp kapaklar1 enfekte
olabilir. Konjenital olarak anormal veya hasar gormiis
kapaklar en biiyiik risk altindadir. Bakteri agiz, idrar
yolu, intravendz ilag kullanimi veya damar i¢i koloni-
zasyondan kaynaklanabilir.

Klinik 6zellikler

« Halsizlik, ates ve degisken kalp iifiiriimleri.

o Artralji.

* Klasik iz ve bulgu (6r. splinter hemorajiler, Osler
nodiilleri, mikrohematiiri, retinal infarkt, comak par-
mak, siitli kahve deri (cafe-au-lait), Janeway lezyon-
lar1) sadece uzun siireli enfeksiyonda goriiliir.
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+ Sonraki donemlerde, septik emboli inme nedeni ola-
bilir.

» Agresif organizmalarla (6r. Staphylococcus aureus)
hastalik hizli ilerler ve kapak riiptiire olabilir.

Tani
Iki major veya 1 major 3 mindr Duke kriteri mevcutsa
tan1 konur.

Major Duke kriterleri; karakteristik organizmalar
ile (6r. viridans streptokoklar) pozitif kan kiiltiirti, her-
hangi bir organizma ile siirekli kan kiiltiir pozitifligi,
ekokardiyografi ile endokardiyal tutulumunun goste-
rilmesi, yeni kapak kacagini igerir. Mindr kriterler;
predispozan kalp hastaliklari, ates >38 °C, immiino-



lojik belirtiler (6r. septik pulmoner infarktiis), major
kriter olmaya yetersiz ekokardiyografik veya mikrobi-
yolojik kanit’1 icerir.

Komplikasyonlar

 Lokal progresyon aort kokii apselerine yol agabilir.
» Kapak hasar1 kardiyak dekompansasyona yol aca-
bilir.

* Serebral veya uzuv infarktiisiinii septik emboli takip
edebilir.

+ Eger sepsis kontrol altina alinmazsa veya nefrotok-
sik antibiyotikler kontrolsiiz verilirse (6r. aminogli-
kozidler) immiinkompleks birikimine sekonder nefrit
hizla ilerleyebilir.

inceleme

Transtorasik veya transézefageal (daha duyarli) eko-
kardiyografiden biri kapak iizerindeki vejetasyonlari
gosterir, direkt akciger filmi kalp yetmezligi bulgular
gosterebilir. Atesli donemde kan kiiltiirii i¢in en az 3
set kan sigesi birer saat ara ile alinmalidir. Antibiyotik
tedavisine baglamak i¢in eger miimkiinse kan kiiltiir
sonuglar1 beklenmelidir. Serum Coxiella, Bartonella
ve Chlamydia psittaci’ye karsi antikorlar agisindan
test edilmelidir.

Tedavi
Ideal olani, enfekte eden organizmanin identifikasyo-
nu ve duyarlilik sonuglari 6grenilene kadar antibiyotik
tedavisi baglamamaktir. Kiiltiir negatif endokarditlerin
ampirik tedavi ile prognozu, enfekte eden organizma
tanimlandiginda yapildigindan daha kotiidiir. Enfla-
matuvar gostergelerin dikkatli mikrobiyolojik moni-
torizasyonu (6r. CRP) daha iyi sonuclarla iligkilidir.
Tedavi antibiyotiklerin minimum inhibitér kon-
santrasyonu (MIK) ve minimum bakterisidal kon-
santrasyonlarina (MBK) dayanilarak yapilir. Eger
gentamisin kullanilacaksa, konsantrasyonlarin yakin
monitorizasyonu gereklidir. Organizmaya ve duyarli-
lik sonuglaria bagli olarak tedavi 2-6 hafta devam et-
melidir. Tipik tedavi rejimleri, viridans streptokoklar
icin benzilpenisilin ve gentamisin, stafilokoklar i¢in
flukloksasilin ve gentamisin, penisilin alerjisi olan
hastalar i¢in vankomisin ve gentamisini igerir. Teda-
vide ulusal kanita dayali rehberler takip edilmelidir.
Endokarditin hemodinamik sonuglar1 ile ugragmak
icin cerrahi miidahele gerekebilir (6r. kapak riiptiirii).

Korunma

Hasarli kapagi olan hastalara, disle ilgili bir girisim
veya ilirogenital cerrahi gibi anlamli bakteriyemi ris-
ki olan bir girisim yapilacagi zaman antibiyotik pro-
filaksisi verilir. Anestezi gerektiren prosediirler i¢in,

indiiksiyon sirasinda verilen profilaksiye oral dozlarla
devam edilmelidir. Penisilin alerjisi olanlara protez
kapak icin ulusal kilavuzlara uygun alternatif tedavi-
ler verilmelidir.

Miyokardit

Baslica enteroviriisler olmak tizere ¢ogu miyokarditin
nedeni viral enfeksiyonlardir. Buna ragmen, sistemik
viral enfeksiyonlara komplike olabilir, bakteriyemiyi
takip edebilir veya bruselloz, rikettsia veya kronik
Chagas enfeksiyonunun bir pargasi olabilir.

* Halsizlik, eforla dispne, ¢arpinti ve prekordiyal agr1
ile birlikte grip benzeri semptomlarla iliskili olarak
kendini gosterebilir.

* Tasikardi, disritmi veya kalp yetmezligi gelisebilir.
* Elektrokardiyogram (EKG); T-dalgas1 ¢okmesi,
uzamis PR veya QRS araligi, ekstrasistol veya kalp
blogunu gosterebilir.

* Diger ozellikler, direkt grafide kardiyomegali ve art-
mis kalp enzimlerini igerir.

 Tani viral semptomlarla kardiyak anomalilerin ara-
sindaki gegici iligkilerinin akla getirilmesi ile konur.

* Diski, nazofarengeal ve bogaz orneklerinde viriis-
lerin (bakiniz Bolim 32) niikleik asit amplifikasyon
testleri (NAAT) ile gosterilmesi ile tan1 konur.

» Tedavi destekleyicidir.

Perikardit

Perikardit cogunlukla miyokard infarktiisii gibi enfek-
siydz olmayan durumlara sekonderdir. Bakteriyemi
ile veya bir ampiyemden (Streptococcus pneumoni-
ae) veya karaciger apsesinden (enterokok, Entamoe-
ba histolytica) piiylin yayilimi ile komplike olabilir.
Tiiberkiiloz subakut perikardite yol agar. Viral peri-
kardit ates, grip benzeri semptomlar ve keskin gogiis
agris1 gibi ozelliklerle seyreden kendini sinirlayan bir
durumdur. Enterovirisler, 6zellikle Coxsackie ve inf-
luenza viriisleri en sik bildirilenlerdir. Gogiis agrisi,
durus, yutkunma veya kalp atis1 ile degisebilir. Peri-
kardiyal krepitasyon duyulabilir. Perikardit bulgular
kardiyografik olarak gosterilebilir.

Siipiiratif perikarditli hastalar ates, nétrofili ve alt-
ta yatan enfeksiyon kaynaginin belirtilerini gdsterebi-
lir. Gogiis agrist siddetlidir ve kan basincindaki diisiis
tamponad gostergesi olabilir. EKG yukari kavisli ST
segment yiikselmesi gosterebilir. Ekokardiyografi pe-
rikardiyal kalinlagma veya efiizyon gosterir. Enfeksi-
yon fibrozla ve konjestif kalp yetmezligi ile sonugla-
nan konstriktif perikarditle komplike olabilir. Tedavi
etken organizmaya yonelik olmalidir.
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@ Santral Sinir Sistemi Enfeksiyonlan

Bakteriyel Menenjitler T. golium Beyin Apseleri ‘
— kistik evresi
Yenidogan Girig yolu
- E.coli Menenjit o - Hematojen
- Grup B strep // : - Lokal yayilim
éﬁfﬁt@/‘/ﬁ oy - Yabanci cisim
<Byr Voo . Organizmalar
- N. meningitidis . A ) _ Efaktllf - Anaerobik strep.
(H. influenzzae) A " ki ?P azma - Bacteroides
Geng erigkin 5] L W\ ) e - Staphylococci
- N. meningitidis lsg b W \ - Gram negatifler
Yagli ‘; e Fxivl Yai | "-1 b _/ﬁ— Tuberkiiloma
- 5. preurmoniae Wl e e /) ,
- Listeria N pnes s huate i Viral Ensefalitler
Immiinstiprece 4 - Herpes simpleks
- M. tuberculosio - Arboviriieleri
- Cryptococous - Kabakulak
Sant - Kizamik
- Staphylococci
Z %iozu;@;;i ! Viral menenjitler
Protein artmig - Enterovirus
PNL artmig - Kabakulak
- Herpes simpleks
Bakeriyel menenjit komplikasyonlar - Arbovirlisler
Septicem - BOS bulgular
Zihinsel yetersizlik agz Gluqu normal
Isitme kaybl Protein artmig
Artrit Lenfositler artmig
Deri nekrozu

Bakteriyel menenjit

Klinik 6zellikler

* Ates, basagrisi, fotofobi ve boyun sertligi.

* Ara sira goriilen kusma ve ishal agir basabilir.

* Biling diizeyi progresif olarak azalir.

» Tiim belirti ve bulgular olmayabilir, 6zellikle yeni-
dogan ve yaslilarda atipik belirti ve bulgular olabilir.
* Yenidoganda fontanel kabarikligi, artmis kafa igi
basicini gosterebilir.

» Kulak veya siniis enfeksiyonlari pndmokokkal ne-
deni akla getirir.

Komplikasyonlar

» Uygun tedavi ile Haemophilus influenzae ve Neisse-
ria meningitidis mortalitesi %5’in altina diistiriilmek-
tedir. Buna ragmen, eger tani gecikirse N. meningitidis
septisemisi hizla dliimciil olabilir.
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* H. influenzae- tekrarlayan ates, hidrosefali, ndbetler
ve igitme kaybi.

* N. meningitidis-isitme kaybi, entelektiiel yetersiz-
lik, deri nekrozu ve reaktif artrit.

* Streptococcus pneumoniae-en fazla mortaliteye sa-
hiptir (>%20) ve isitme kaybu, kraniyel sinir felgleri ve
hidrosefali komplikasyonlardir.

Tani

* Eger miimkiinse BOS alinmalidir, fakat menenjit
stiphesinde tedavi igin ge¢ kalinmamalidir.

* Total ve ayrimsal beyaz kiire sayimi, Gram boya-
ma, Ziehl-Neelsen, Cini miirekkep, niikleik asit amp-
lifikasyon testler(NAAT), ve antijen saptama metodla-
r1 kullanilmaldir.

« Kiiltiir, hizli antijen saptama ve glukoz diizeyi icin
kan almmalidir. Meningokokkal hastalik tam kanda
NAAT ile yapilabilir.



Tedavi

* Yenidogan menenjiti (muhtemel Escherichia coli,
Grup B streptokok ve Listeria), sefotaksim ve bir
aminoglikozid’e ek olarak, eger Listeria’dan siipheni-
liyorsa ampisilin.

* Yetiskin: glinde 2 g seftriakson.

¢ Penisilin direngli S. preumoniae'den siiphelenili-
yorsa vankomisin eklenebilr.

* Kriptokokkal menenjit: amfoterisin ve 5-flusitozin.
+ Tiiberkiiloz menenjiti: rifampisin, pirazinamid, izo-
niazid ve etambutol(bakiniz Boliim 18).

+ Sant-iligkili menenjit: tedavi organizmalarin identi-
fikasyonuna ve duyarlilik sonuglarina gore verilmeli-
dir.

Korunma

* H. influenzae ve N. meningitidis serogrup A ve C
i¢in protein polisakkarit konjuge as1 mevcuttur. Fakat
Ingiltere’de vakalarin ¢ogunu olusturan grup B’ye
kars1 etkili degil.

* Meningokokkal ve hemofilus menenjitli hastalar ile
yakin temasta olan (aile) bireylere antimikrobik profi-
laksi (siprofloksasin veya rifampin) gereklidir.

Beyin apseleri

Beyin apseleri parameningeal siiptlirasyon, yabanci ci-
sim veya uzak sepsisten hematojen yayilim ile bulasir.
Enfeksiyon anaerobik koklar, Prevotella spp., stafilo-
kok, streptokok (S.anginosus/ S. constellatus grup) ve
Enterobacteriaceae ile polymikrobiyal olabilir.

Klinik 6zellikler

+ Basagrisi, ates ve biling kaybi.

 Fokal norolojik bulgular apsenin lokasyonuna bag-
lidir.

* Nobetlerin takip ettigi kafai¢i basing artig1 bulgulari
gelisebilir.

Tani ve tedavi
Lezyonlarin yeri BT ile belirlenir. Lumbar ponksiyon
serebellar herniasyon riski nedeni ile kontraendikedir.
Eger miimkiinse direnaj yapilmali, pliy 6rnegi kiiltiir,
NAAT ve duyarlilik testleri i¢in gonderilmelidir.
Sefotaksim, metronidazol ve penisilin veya ben-
zilpenisilin, kloramfenikol ve metronidazol kombi-
nasyon tedavileri kullanilabilir.

Viral menenijit

Menenjit ve ensefalit enteroviriis, kabakulak, herpes
simpleks, arboviriis, influenza ve nadiren rubella veya
Ebstein Barr virus (EBV) enfeksiyonlarindan gelise-

bilir. Viral menenjit polio enfeksiyonunun dogal sey-
rinin bir parcasi olabilir (bakiniz Boliim 36). Hastalar
basagrisi, fotofobi, ates ve ense sertligi ile bagvurabi-
lirler. BOS’da artmis lenfosit, hafif artmis protein dii-
zeyi ve normal glukoz diizeylerini gosterebilir. Bogaz
stirtintiisti, BOS ve disk1 6rnekleri NAAT ve serolojik
testler i¢in gonderilmelidir. Semptomatik tedavi ya-
pilir, hastalarin ¢cogu birka¢ giin icerisinde kalict bir
defisit olmadan iyilesir.

Viral ensefalit

Herpes viriis ve arboviriisii de i¢ine alan gesitli viriis-
ler viral ensefalite neden olur(bakiniz Bolim 31 ve
38). Hastalarda atesle birlikte basagrisi, ense sertligi
ve biling bulaniklig1 vardir. Fokal norolojik belirtiler
gelisebilir, nobetler siktir. NAAT ve serolojik teknik-
lerle BOS, diski ve bogaz siiriintii 6rneklerinde viriis
tespit edilebilir. Asiklovir herpetik ensefalit tedavisin-
de kullanilir ve hem mortalitede hem de siddetli kalic1
araz kalan hasta sayisinda azalmaya yol agar.

Postenfeksiy6z ensefalit

Bazi viriisler sistemik enfeksiyon iyilestikten sonra
ensefalit ile iligkilidir ve postenfeksiyoz ensefalit ola-
rak bilinir(6r. kizamik, varisella zoster, rubella, EBV,
kabakulak ve influenza). Klinik olarak viral menenjite
benzer. Bu durumun otoimmiin reaksiyon aracilig ile
oldugu diistiniilmektedir.

Spongiform ensefalit

Prion proteini, beynin normal bir komponenti olan bir
proteinin peptidaza dayanikli bir formudur. Sindirildi-
ginde, konak beyninde prion protein konfirmasyonel
degisiklige ugrar ve siingerimsi degisim olusur. Bes
yildan uzun inkiibasyon periyodu vardir.

Kuru, Papua Yeni Gine’de goriilen, beyni de ige-
ren insan dokusunu yiyen kisiler arasinda gorliir.
Varyantt Creutzfeldt-Jakob hastaligi (vCID) sigirlar
tarafindan hayvan beyin proteinlerinin yenmesinden
sonra geligir. Hastalik insana kontamine et {irinlerinin
yenmesi ile bulasir. Hayvan hastaligi, bovine spongi-
form ensefaliti (BES), etkili kontrol yontemleri alinan
iilkelerde elimine edilmistir. Insanda bu hastaligin
epidemisinin biiyiikliigii ve boyutu belirsiz olmakla
birlikte, epideminin boyutunun kii¢iik oldugu diisii-
niilmektedir.
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@ Solunum Yolu Enfeksiyonlari

TOPLUMDAN INHALASYONLA
KAZANILMIS

Organizmalar

- 5. preurmoniae

- Solunum virtisleri

- Mycoplasina preumoniae
- Chlamydia spp.

Orngklz?r” ) 71
- Balgam
- Nazofaringeal aspirat

- Bronkoalveolar lavag

Tani

- Nazofarengeal aspirat
- Bronkoalveolar lavag

- Kuttiir Tani
- Antijen eaptama Kt
- NAAT ) EUA ‘i:ll—r
Kronik obstriiktif - Ag saptama
akciger hastaligi .
- H. influenzae ? ;3”,5’;”’32'
- M.catarrhalis ] /%;’ZJ ;;Zii: ;
- S.aureus
- M.catarrhalis
Organizmalar o N - Anaeroplar
- Freumocystis firoveci Tug;: ;if;ifs blz:a ceim Akciger apsesi
- Agpergillus _Sta ﬁlokoklali Akut S. aureus
- M. tuberculosis Metastatik yayilim
- M. avium Anaerobik sepsis
-CMV
Ornekler l
- Balgam

PNOMONI TIPLERI - Akciger parankiminin enfeksiyonu l

OTITIS MEDIA VE
SINUZITLER

S. preurnoniae
H. influenzae
S. pyogenes
M. catarrhalis
Aspiragyon
- Oral anaeroplar
BORDETELLA
PERTUSSIS

_OrneklerAJ

- Fernazal siiriintii

Tani

- Mikroskopi

- Kilttr

- NAAT

- Antijen saptama

Toplumdan kazanilmig

Viral enfeksiyona sekonder

Hastane kaynakli

Immiin yetmezligi olanlarda pndmoni
Ventilasyon iligkili

Ust solunum yolu enfeksiyonlari

Farenijit

Toplum sagliginda yaygin goriilen bir durumdur. Has-
talarda ates, bogazlarinda goriiniir pily veya eksudanin
olabildigi enfekte, agrili bogaz vardir. Bolgesel lenf
nodlart agrili ve sis olabilir. Streptococcus pyogenes,
Neisseria gonorrheae ve Candida’y1 da igeren bakteri
ve mantar enfeksiyonlari neden olur. Eger uygun se-
yahat Oykiisii veya as1 6ykiisii varsa, Corynebacterium
diphtheriae enfeksiyonu diisiiniilmelidir (bakiniz Bo-
lim 11). Streptokok enfeksiyonlari peritonsiller apse
(quinsy), bakteriyemi, romatizmal ates veya nefritle
komplike olabilir.
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Tedavi

* Yetiskin enfeksiyonlarinin ¢ogu viraldir bu nedenle
semptomatik tedavi genellikle yeterlidir.

» Eger bakteriyel enfeksiyondan siipheleniliyorsa veya
hizli testle dogrulandiysa penisilin V veya bir makrolid
verilebilir.

 Ebstein Barr viriis (EBV) enfeksiyonu olan hastalar-
da dokiintiiyii tetikleyebileceginden ampisilin tedavi-
sinden kaginilmalidir.

* Tonsillektomi veya adenoidektomi, quinsy apsesi
veya rekiirren otitis mediasi olan hastalarda farenjit
veya otitis media epizotlarinin sikligini azaltabilir.



Otitis media ve sinizit

+ Inflamasyonla 6staki borusu veya siniislerde tikanik-
lik meydana geldiginde enfeksiyon gelisir.

« Ostaki borusu kisa, dar ve nerdeyse horizontal oldugu
icin 7 yas alt1 cocuklar 6zellikle enfeksiyona yatkindir.
* Streptococcus pneumoniae, S. pyogenes, Haemophi-
lus influenzae, Moraxella catarrhalis ve yakin zamanda
tanimlanan A/loiococcus otitidis en sik enfeksiyona yol
acan etkenlerdir.

+ Lokal agr1 ve atesle kendini gosterir.

* Siniizitte bag hareketleri ve aksam vakti agr1 kotiile-
sebilir.

» Kulak enfeksiyonu perforasyon, niiksler veya kro-
niklesme veya orta kulak sivisinin zamk gibi koyu
kivamli “tutkal kulak” hale gelmesiyle (orta kulakta
steril mukus varlig1) komplike hale gelebilir.

* Nadiren siddetli hastalik akut menenjit veya mastoi-
dite komplike olabilir.

e Tami kliniktir. Otoskopla retrotimpanik sivi diizeyi
gosterilebilir. Inflame timpanik zar veya piiriilan akint:
perforasyonla iligkilidir.

* Tedavi mukozal sigkinligin azalmasi, sivi akiginin
arttirilmasi ve hava dolagiminin arttirilmasina baglidir.
* Daha ciddi vakalarda, uygun antibiyotik tedavisi kul-
lanilir.

Akut epiglottit

Epiglotisin enfeksiyon nedeni ile sismesi hava yolunu
tehdit edebilir. H. influenzae tip b, asilama oncesi do-
nemde yaygin bir nedendi. S. pyogenes ile enfeksiyon,
genellikle yetiskinlerde bazi vakalara neden olur.

* Bogaz agris1 ve yiiksek atesle kendini gosterir.

* Genellikle stridor ve agi1zdan salya akmasi goriiliir.
 Akut solunum tikanikligin arttirabilecegi i¢in bogaz
muayenesinden kagimilmalidir.

* Tedavi parenteral 3. kugak sefalosporinlerdir.

* Acil trakeostomi gerekli olabilir.

Alt solunum yolu enfeksiyonlari
Epidemiyoloji

Alt solunum yolu enfeksiyonlar1 diinya ¢apinda mor-
bidite ve mortalitenin en 6nemli nedenlerindendir, bes
yas alt1 gocuklarda baglica 6liim nedenidir.
Predispozan faktorler asagidakileri igerir:

+ Sigara icmek;

+ Kronik obstriiktif akciger hastaligi;

* Diabetes mellitus;

+ Immiin siiprese tedavi;

* HIV.

Bakteriyel etkenler ve primer viral pndmoniye yol
acan ¢ogu viris (6r. influenza, SARS koronoviriis) sekil-
de gosterilmistir. Digerleri alt solunum yolunda hasara
neden olarak sekonder bakteriyel pndmoniye izin verir.

Klinik 6zellikler

» Ates ve Oksiiriik.

* Piiriilan balgam iiretimi, kan izi igerebilir.

» Bazi patojenler (6r. mikoplazma) nadiren prodiiktif
oksiiriige yol agar.

* Plevral inflamasyon nefes alirken daha kétiilesen
keskin gogiis agrisina neden olur.

* Miyalji, halsizlik, gli¢siizliik gibi sistemik enfeksiyo-
nun belirtileri goriilebilir.

* Yasli hastalarda, spesifik bulgu ve belirtiler hafifken
bile mental konfiizyon sik goriilebilir.

Komplikasyonlar

* Plevral ve perikardiyal yayilim.

+ Septisemi.

* Menenjit.

» Staphylococcus aureus enfeksiyonu akciger kavitas-
yonu ve bronsiektaziye komplike olabilir.

Tani

Tani1 6rnekleri asagidakileri igerir;

* Oksiiriilerek ¢ikarilmis balgam;

+ indiiklenmis balgam;

* bronkoalveolar lavaj (6zellikle siipheli tiiberkiiloz
veya bagisiklik yetmezligi olan hastalarda).

Idrarda S. pneumoniae ve Legionella pneumophila gibi
antijeni saptayan hizli tan1 testleri kullanilabilir. Tim
solunum patojenleri i¢in multipleks niikleik asit ampli-
fikasyon testleri (NAAT) mevcuttur, yapilabildiklerin-
de tedavi segenekleri konusunda hizli bilgi verilmesini
saglarlar.

Tedavi ve korunma

* Miimkiin olan en kisa siirede uygun antibiyotik teda-
visine baglanmalidir.

+ Ciddi, toplum kokenli pndmoniler hastaneye yatisla
birlikte intravendz antibiyotik tedavisi gerektirir(6r. 3.
kusak sefalosporinler ve makrolid).

+ Hafif enfeksiyonlar genellikle amoksisilin ve/veya bir
makrolid gibi oral tedavilerle tedavi edilebilir, buna rag-
men moksifloksasin gibi kinolonlar da kullanilabilinir.

* H. influenzae’da B-laktam direnci yaygindir, kronik
obstriiktiif akciger hastaligi olan hastalar uygun anti-
biyotiklerle tedavi edilmelidir (6r. ko-amoksilav veya
trimetoprim).

* Hastane kokenli pnémonin tedavisi, Enterobacteria-
ceae ve Pseudomonas’a (or. siprofloksasin veya sefta-
zidim) kars1 etkili ilaglarin kullanimini gerektirebilir.

* Destek tedavisi yatak istirahati, oksijen, rehidrasyon,
fizyoterapi ve gerekirse ventilasyon tedavilerini igerir.
Kistik fibrosizin enfektif ataklarinda etken siklikla bas-
langigta H. influenzae dir. Daha sonraki enfeksiyonlar
Pseudomonas ve Burkholderia cepacia ile olup optimal
antimikrobiyal tedavi i¢in detayl kiiltiir ve duyarlilik test
sonuglar1 birlikte uzman tedavisi gerektirir. Bu yogun
postural direnaj ve fizyoterapi ile birlikte yapilmalidir.

Solunum Yolu Enfeksiyonlari Sistemik enfeksiyonlar 107



@ Uriner ve Genital Enfeksiyonlar

TANI I TEDAVI I
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Uriner sistem enfeksiyonlari (idrar yolu
enfeksiyonlan)

Anatomik nedenler

Sadece iiretranin alt kismi genellikle bakteri ile ko-
lonize olur, idrar akiginin yikama etkisi asendan en-
feksiyonu oOnler. Daha kisa olan kadin iiretrast idrar
enfeksiyonlarinin kadinlarda daha sik goriilmesine
neden olur.

Epidemiyoloji ve patogenez

Dehidratasyon, tikaniklik, idrar akisinda bozulma ve
tas, idrar kateteri gibi yabanci cisim varligi idrar yolu
enfeksiyonlarina yatkinlig1 arttirir. Kadinlarda cinsel
temas sirasindaki travma enfeksiyonu arttirabilir. Co-
cuklardaki enfeksiyon &zellikle erkek cocuklarinda,
siklikla tireterik reflii veya iiretral valv gibi konjenital
anomaliler ile iliskili olabilir.

Klinik 6zellikler

* Alt idrar yolu enfeksiyonlari: sik idrara c¢ikma,
diziiri ve suprapubik agr1 vardir, ates goriilmeyebilir.
* Piyelonefrit: ates, yan agrisi, bobrek agis1 hassasi-
yeti ve septisemi belirtileri.
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* Cocuklarda, yashlarda ve dogurmadan énce (an-
tenatal) gebe hastalarda enfeksiyon: klinik olarak
sessiz olabilir.

* Tekrarlayan enfeksiyonlar, skar dokusu gelisimi ve
bdbrek yetmezligine neden olabilir.

Laboratuvar tanisi

* Dipstick testi (idrar ¢ubugu) ile 16kosit esteraz ve
nitrit varligi, enfeksiyonu gosterir ve kiiltiir olmadan
tedavi ihtiyaci olan hastalarin ayiriminda kullanilabi-
lir.

« Kiiltiirde kontaminasyon riskini azaltmak i¢in orta-
akim idrar 6rnegi kullanilir.

+ <10°koloni olugturan bakteri (kob)/mL tek organiz-
ma enfeksiyonu gosterir, buna ragmen <10° kob/mL
veya karigik iiremeler kontaminasyonu gosterebilir.

» Kronik kateteri olan hastalarin kiiltiirlerinde genel-
likle anlaml1 say1ida mikroorganizma ve ¢ok sayida pa-
tojen bulunmasina ragmen hastalarda aktif enfeksiyon
olmayabilir.

+ Enfeksiyon siiphesi olan yenidogandan suprapubik
aspirasyonla alinmis idrardaki tiim olas1 izolatlara du-
yarlilik testleri yapilmaldir.



Tedavi ve korunma

» Uriner patojenlerin bilinen duyarliliklar1 baz alina-
rak ampirik tedavi yapilabilir.

* Toplumdan kazanilmis enfeksiyonlarmm ¢ogu oral
antibiyotiklere iyi yanit verir (6r. sefaleksin, amoksi-
lin, trimetoprim veya nitrofurantoin).

« Septisemi varsa, siprofloksasin veya sefotaksim kul-
lanilmalidir.

* Tekrarlayan iiriner enfeksiyonlar1 gece profilaksisi
(6r. diisiik doz trimetoprim, nitrofurantoin veya nali-
diksik asit) gerektirebilir, bununla birlikte yeterli idrar
akiminin saglandigindan emin olunmalidir.
 Tekrarlayan enfeksiyonu olan g¢ocuklar anatomik
anomaliler agisindan incelenmelidir.

» Asemptomatik olsa bile, anlamli bakteriiirisi olan
gebeler de tedavi edilmelidir.

* Eger miimkiinse idrar akimini engelleyen anatomik
tikanikliklar kaldirilmalidir.

Genital enfeksiyonlar

Genital enfeksiyonlar ¢esitli yonlerde kendini goste-
rebilir (bakiniz Tablo). Pelvik inflamatuar hastalik,
infetilite, prostatit, artrit veya bakteriyemiyi takiben
gelisebilir. Bogaz ve rektum gibi diger bolgeler de et-
kilenebilir.

Genitotiriner sistem enfeksiyonu sendromlar1 ve neden
olan etken patojenler

Sendrom Patojen

Genital tilserler Herpes simpleks

Chlamydia trachomatis tip L1-4
Haemophilus ducreyi

(bakiniz Boliim 22)

Treponema pallidum

(bakiniz Boliim 28)

Calymmatobacterium donovani

Uretral akinti Neisseria gonorrhea

C. trachomatis

Pelvik inflamatuvar
hastalik

Neisseria gonorrhea
C. trachomatis
Mikst anaerobik enfeksiyon

Candida albicans
Trachomonas vaginalis
Mobiluncus spp. ve diger non-
spesifik vajinit etkenleri

Vajinal akinti

Tani

Bakteri ve virilis enfeksiyonlarinin ikisinin tanisi igin
iiretral ve servikal siiriintii 6rnekleri alinmalidir. ideali
N. gonorrhoeae, Chlamydia ve herpes simpleks’i niik-
leik asit amplifikasyon (NAAT, bakiniz Bolim 27 ve

31) testler ile saptamaktir. N. gonorrhoeae igin pozitif
olan orneklerin, duyarhilik testleri i¢in kiiltiirii yapil-
malidir. Enzim immiino-assay (EIA) ve geleneksel
treponemal testlerle sifiliz tanis1 konur (bakiniz Bo-
liim 28). Direkt mikroskopi Candida veya Trichomo-
nas varligini gosterebilir.

Tedavi

Laboratuvar tanisindan oOnce hastalara tedavi bas-
lanmalidir. Tedaviye toplumdaki organizmalarin en
az %95’ini kapsayacak ilaglar baz almarak “sendro-
mik yaklasim” rehberliginde baslanmalidir. Ornegin,
komplike olmayan bir iiretrit tek doz uygun sefalos-
porin veya fluorokinolonu takip eden 1 haftalik dok-
sisiklin veya tek doz azitromisin ile yapilabilir. Sifiliz
penisilinle tedavi edilir (bakiniz Boliim 28).

Korunma

* Riskten kaginma (6r. monogamik iligki).

* Risk azaltimi (6r. bariyer korunma ydntemleri).

» Asemptomatik hastaligi tedavi i¢in cinsel temas izi-
ni siirme.

* N. gonorrhoeae i¢in antijenik degiskenlik nedeni ile
etkili ag1 mevcut degildir.

Trichomonas vaginalis

» Kotli kokulu, kasmtili, vajinal enfeksiyona neden
olur.

* Tekrarlayan enfeksiyonu 6nlemek i¢in cinsel part-
nerlerin tedavisi gerekebilir.

Non-spesifik vajinozis

* Normal vajen florasinin bozulmasi nedeni ile olusur.
* Alkalinize edildiginde balik kokusu ile karakterize
koti kokulu akintiya neden olur.

* Tani, klinik bulgulara ve hasta basi testlere ve ta-
nimlanmis sendrom skor semalarina dayanir(or. “Ka-
nit hiicresi, Clue Cell” ¢ok sayida bakteri ile kapli epi-
telyum hiicreleri ve pozitif amin testi).

 Klindamisin preperatlari, oral metronidazol ve oral
ve intravajinal laktobasil tabletleri etkili tedavilerdir.

Epididimo-orsit

Epididim enfeksiyonu (i)iiriner sistem enfeksiyonun-
dan, (ii) genital enfeksiyonun parcasi olarak veya (iii)
brusella veya tiiberkiiloz gibi primer sistemik enfek-
siyondan kaynaklanabilir. Hastalar agrili, akut enf-
lamasyonlu epididimit ve testisle bagvurabilir. Tani
klinik olarak konur. Uriner veya kan kiiltiir sonuglari
ve cinsel yolla bulagan enfeksiyonlar i¢in yapilan test-
lerle konfirme edilir.
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@ Kemik ve Eklem Enfeksiyonlari

SEPTIK ARTRITE NEDEN
OLAN ORGANIZMALAR
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- 5. pyogenes
- Gram negatifler
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OSTEOMYELITE NEDEN
OLAN ORGANIZMALAR

Akut

- S, aureus

- Streptococci

- Haemophilus
Protez

- 5. epidermidis
Kronik

- M. tuberculosis

- Brucella
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- Candida

- Staphylococcal
Orak hiicreli énemi

- Salmonella

Humerus 10%

Femur %30

TANI |

o Py kiiltiri

° Kan kiitttri
Tibia %20 ° Réntgen
Fibula %5 ° FDG-PET

Calcaneum %10

Osteomiyelit

» Kemik; hematojen yayilim ile, enfekte eklemden di-
rekt yayilim ile veya travma, cerrahi veya enstriiman-
tasyonu takiben enfekte olabilir.

* Pily olusumu iskemi ve nekrozu arttirir, 61i kemigin
merkez bolgesi sekestrum olarak bilinir.

* Yeni kemik (involukrum)enfekte bolgenin ¢evresin-
de olusabilir.

e Cocuklarda, uzun kemiklerin (femur, tibia ve hu-
merus) metafizleri en sik tutulur. Omurga enfeksiyonu
yetiskinlerde siktir.

* Staphylococcus aureus enfeksiyonlarim %80’ inden
sorumludur, daha nadir etkenler Streptococcus pyoge-
nes (%4), Haemophilus influenzae (%4), Escherichia
coli, Salmonella spp., Mycobacterium tuberculosis,
Brucella’y igerir.

* Orak hiicreli anemisi olan hastalar 6zellikle Salmo-
nella enfeksiyonlaria yatkindir.
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Klinik 6zellikler

* Ates ve agri ile kendini gosterir. Genglerde agr1 za-
yif olarak lokalize edilir fakat etkilenen uzvu hareket
ettirmeyi durdurabilirler (psddoparalizi).

* Daha sonra siniis formasyonu ile devam edebilir,
dokuda sislik olusabilir.

« Patolojik kiriklar geligebilir.

* Gecikmis tedavi kronik osteomiyelit riskini arttirir.
» Enfeksiyon yabanci cisim etrafinda gelisebilir(or.
cerrahi tirnak veya travma sonrasi debris).

Tani

* Tani kliniktir.

» Radyolojik degisiklikler enfeksiyonun ileri evrele-
rinde gelisebilir, cogu gériinmez.

+ Izotop tarama inflamasyonlu bolgeleri gosterir.

* Fluorodeoksiglukoz pozitron emisyon tomografisi
(FDG-PET) daha duyarhdir.



+ Igne yardimi ile veya agik biyopsi ile alinan piiy or-
nekleri ve kan kiiltiirleri patojenin identifikasyonu ve
duyarlilik testlerine izin verir.

Tedavi

* Direnaj ve sekestrumun eksizyonuna antibiyotik te-
davisi (or. flukloksasilin ve fusidik asit kiiltiir sonugla-
rin1 beklerken) eklenmelidir.

» Eger Salmonella izole edilmigse veya sliphesi varsa
siprofloksasilin kullanilabilir.

* Tedavi 6 hafta siirer veya enflamasyon kaybolana ve
kemik iyilesene kadar devam edilmelidir.

Kronik osteomiyelit

* Yetersiz tedavi edilmis enfeksiyonu takiben veya
cerrahi veya kiriga sekonder gelisebilir. Diisiik virii-
lansh koagiilaz negatif stafilokoklar (KNS) ile protez
materyallerinin enfeksiyonlari artan sekilde yaygindir.
 S. aureus vakalarin %50’sinden sorumludur, diger
yarist Gram-negatif patojenler (Or. Pseudomonas,
Proteus ve E. coli) ile iliskilidir.

* Devam eden agri, sislik, deformite ve/veya kronik
bosalan siniiz bulunabilir.

« Kiiltiir bazli tan1 esastir.

+ Uzatilmis uygun antibiyotik tedavisi uygun cerrahi-
ye eslik etmelidir.

+ Enfekte protezler genellikle kaldirilir.

Sipuratif artrit

+ Bakteriyemiyi veya eklem i¢i enjeksiyonu takip
eder.

* Vakalarin %95’ine S. aureus ve S. pyogenes neden
olur. Diger nedenler Enterobacteriacea, Neisseria
gonorhoeae, H. influenzae, Salmonella spp., Bru-
cella spp., Borrelia burgdorferi, Pasteurella ve M.
tuberculosis’i igerir.

« Biiyiik eklemler (6r. diz) en sik etkilenen eklemler-
dir.

* Protez eklemler erken ve gec enfeksiyon riski altin-
dadir (bakiniz asagist).

Klinik 6zellikler

* Agri, sislik ve azalmig hareket.

* Yetiskinlerde, baslangic sinsi olabilir; yeni gegiril-
mis iiriner sistem enfeksiyonu oykiisii veya Salmonel-
lozis bildirilmis olabilir.

+ Seliillit veya gonokokkal dokiintii gibi spesifik be-
lirtiler bulunabilir.

+ Septik artritin; akut romatoid artrit, osteoartrit, gut,
pseudogut veya reaktif artritten ayirici tanisi yapilma-
lidir.

* Tanisal olarak alinan eklem sivisinin gériiniimii bu-
laniktir.

* Gram boyama ve beyaz kan hiicre sayisi, kiiltiirle ve
niikleik asit amplifikasyon testleri (NAAT) ile konfir-
me edilebilen enfeksiyonu akla getirebilir.

» Eger hastanin oykiisii uyumlu ise bruselloz igin kiil-
tiir yaptlmalidir.

Enfekte eden organizmalara izole edilsin veya siip-
helenilsin uygun intravendz antibiyotikler baglanmali-
dir. Oral tedaviye 6 haftaya kadar devam edilmelidir.
Eklemin aspirasyonu ve yikanmasi siddetli vakalarda
inflamatuvar hasar1 azaltmaya yardime: olabilir.

Viral artrit

Parvovirus, kizamik¢ik, kabakulak ve hepatit B 6r-
neklerinde oldugu gibi bazi viriisler artritle iligkilidir.
Kizamikgik iligkili artritler kadinlarda daha siktir ve
dokiintiiden birkag¢ giin sonra gelisir. Cesitli alfa-vi-
risleri siddetli kemik eklem bulgularina neden olur.
Meningokokkal hastalik veya Shigella veya Chlamy-
dia enfeksiyonu orneklerinde oldugu gibi iyilesmeyi
takiben patojene karsi gelismis immiin yanit reaktif
artrite neden olabilir. Chlamydia, Reiter sendromu
olarak da bilinen iiveit ile iligkilidir.

Protez eklem enfeksiyonlari
Protez eklemler cerrahi sirasinda enfekte olabilirler
(erken donem) veya hematojen yayilim sonucunda
enfeksiyon gelisebilir(ge¢ donem). Erken ddnemde
organizmalar deri florasi elemanlaridir (6r. S. epider-
midis ve MRSA’y1 da i¢ine alan S. aureus).
Intravendz antibiyotik tedavisi enfekte eden or-
ganizmalarin duyarliliklarina baglidir. Enfeksiyon
genellikle protez kaybi ile sonuglanir. Enfeksiyonun
onlenmesi, hem servislerde hem de ameliyathanelerde
kontrol dnlemlerinin alinmasi ile olur ve S. aureus’a
kars1 etkin ilaglarla antibiyotik profilaksisi hayati 6ne-
me sahiptir (bakiniz Boliim 13).
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Enfeksiyoz ishaller yaygin goriiliir ve diinya ¢apinda
5 yas alt1 ¢ocuklarda mortalite ve morbiditenin gok
onemli nedenidir. Gastrointestinal sistem mide asidi,
safra tuzlari, mukozal immiin sistem ve normal flora
tarafindan tiretilen inhibitér maddelerce korunur.

Epidemiyoloji

Organizmalar el ve esyalar (fekal-oral yol), besin veya
gidalarla bulagir. Enfektif doz 10 organizma (Shigella)
kadar az olabilir. Bazi gidalar (6r. siit) veya ilaglar (6r.
H,-antagonistleri ve proton pompa inhibitdrleri) mide
asidinin koruyucu etkisini azaltabilir.

Bakteri, enfekte hayvanlardan kesim siiresince
yetersiz hijyen veya kasaplarda dogranma sirasinda
besin zincirine girer. Salmonella ile kronik olarak ko-
lonize olmus tavuklarin yumurtalar1 kontamine olabi-
lir. Uygunsuz pisirme ve saklama kosullar1 bakterinin
cogalmasina olanak tanir (bakiniz asagisi). Yetersiz
hijyen bulasicilig1 destekler, enfeksiyon hizla yayilir
ve kaydadeger mortaliteye neden olur. Kolera diinya
capinda yayilma kapasitesine sahiptir (pandemi). Tu-
rist ishali genellikle yeni bir iilkeye varigin 72.saatinde
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gelisir. Latin Amerika, Afrika ve Asya en yiiksek riskli
bolgelerdir. Hastalar, giinde 2-4 arasi tipik olarak kan
ve mukusun bulunmadig1 sulu gayta ¢ikarirlar. iliski-
si oldugu diigiiniilen baglica organizmalar enterotok-
sijenik Escherichia coli (ETEC) ve enteroadheran E.
coli’dir (EAEC, bakiniz Boliim 23). Tedavi baglica
stvi replasmani ve ko-trimoksazol veya siprofloksasi-
ni igeren antibiyotiklerle yapilir.

Patogenez

» Bagirsak hiicrelerinin toksin-aracili disregiilasyonu
stv1 sekresyonuna neden olur.

* Bagirsak duvarinin tutulumu ile birlikte hiicrelerin
yikimi olusur (bakimiz Sekil).

+ Kolonun absorpsiyon kapasitesi asildikga sekretuar
ishal seyrek, biiyiik hacimli digki iretir.

* Dizanterik hastalikta (6r. Shigella), kolonun infla-
masyonu bagirsak kapasitesinin kaybina ve sik, genel-
likle kanl1 ishale neden olur.

* Enterohemorajik E. coli (EHEC) kanli ishal ve en
yaygin serotip O157:H7 hemolitik iiremik sendrom
(HUS)’a neden olan Shiga toksin (Stx) tiretir.



Klinik 6zellikler

* Cok sayida ufak diskilama(kalin bagirsak enfeksi-
yonunda tipiktir) veya nadir biiylik hacimli digkila-
ma (ince bagirsak enfeksiyonu) goriilebilir. Bagirsak
mukozasinda harabiyet varsa diski kanli olabilir. Ma-
labsorpsiyon varsa yag iceren, kotii kokulu digkilama
vardir.

+ Ozellikle kolera gibi potansiyel dliimciil sonuglart
olan dehidratasyon ve elektrolit dengesizligi hizla ge-
lisebilir.

+ Kramp tarzinda karin agrisi ishale eslik edebilir (6r.
Campylobacter ve Shigella enfeksiyonlar1). Bu apen-
disit gibi akut abdominal durumlar taklit edebilir.

* Ates her zaman yoktur.

+ Salmonelloz da septisemi olusabilir fakat diger is-
halli hastaliklarda nadirdir.

+ Bagirsak laktazinin kaybi ile gelisen sekonder lak-
toz intoleransi birkag hafta siirebilir.

* IgA eksikligi olan hastalar Giardia’y1 eradike et-
mede giigliik yasayabilirler. T hiicre eksikligi olanlar
Salmonella ve Cryptosporidium ile enfeksiyona yat-
kindirlar (bakiniz B6liim 55).

Tani

+ Farkli grupta patojenlere spesifik degisik besiyerleri
kullanilarak yapilan kiiltiir tan1 koydurur.

* Multipleks niikleik asit amplifikasyon testleri
(NAAT) rutin pratikte kullanilmaya baglanmistir.

* Organizmalar epidemiyolojik amagli molekiiler
yontemler kullanilarak tiplendirilmelidir (bakiniz Bo-
[im 1).

* Diski 6rneklerinde toksin saptanabilir (6r. Clostridi-
um difficile toksin).

Tedavi

Ishalli hastaligin tedavisi yeterli stvi replasmani ve
elektrolit dengesizliginin diizeltilmesine dayanir. Sek-
retuar ishalde yiiksek sivi kaybi olmasina ragmen,

sivi absorpsiyonu hala gergeklesmektedir. 150-155
mmol/L Na ve 200-220 mmol/L glukoz igeren oral
rehidratasyon sivilar1 yasam kurtarabilir. Intravendz
replasman nadiren gereklidir. Antimotilitik ilaglarin
faydas1 yoktur ve hatta ozellikle kiiciik ¢ocuklarda
tehlikeli olabilir. Tetrasiklin veya siprofloksasin gibi
oral antibiyotikler semptomlarin siiresini kisaltabilir,
kolera ve diger siddetli siv1 ishal vakalarinda faydasi
olabilir. Ciddi dizanterisi ve salmonelloz olan hasta-
lar siprofloksasin veya ko-trimoksazol ile tedavi edi-
lebilir. £. coli 0157 nin yol agtig1 Hemolitik Uremik
Sendrom (HUS) sonucunda gelisen bobrek yetmezligi
uzman tedavisi gerektirir.

Korunma

+ lyi sanitasyon ishalli hastaligin énlenmesinde esas-
tir.

» Hayvan yetistiriciligi ve kesim yontemleri hayvan
intestinal patojenlerinin insan gida zincirine bulagma-
sin1 dnleyecek sekilde tasarlanmalidir.

» Gidalar patojenleri 6ldiirmeye yetecek yiiksek si-
caklikta pisirilmelidir. Eger hemen tiiketilmeyecekse,
herhangi bir bakterinin ¢ogalmasini 6nleyecek diigiik
sicaklikta buzdolabinda saklanmalidir.

* Capraz kontaminasyonu onlemek i¢in pisirilmis gi-
dalar fiziksel olarak pisirilmemis gidalardan ayrilma-
lidir. Bu 6zellikle bir tek hijyen ihlalinin ¢ok sayida
kisinin enfeksiyonu ile sonuglanabilecegi kurumsal
yemek pisirme hizmetleri i¢in dogrudur (6r. hastaneler
ve restorantlar).

+ Turist ishali, seyahat esnasinda gidalarin dikkatli se-
cilmesi ile azaltilabilir.

* Oral, 1s1 ile inaktive edilmis ve canli ateniie kolera
astlar1 kullanimi i¢in onayhidir fakat sagladiklari koru-
ma kisa siirelidir.

+ Tifo ya kars1 tiim hiicre asilari, piirifiye Vi polisak-
karit asilar1, oral Ty21a asilart mevcuttur, yeni Vi kon-
juge as1 caligmalar1 devam etmektedir.
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Zoonoz hayvan kaynakli enfeksiyonlardir.

+ Insan hayvan cevresine girdiginde enfeksiyon
gelisebilir(6r. kamp yaparken).

* Bulasicilik sivrisinekler gibi vektorlerle olabilir (6r.
Japon B ensefaliti).

* Ciftlikler ve evcil hayvanlar zoonotik enfeksiyonla-
rin 6nemli kaynaklaridir.

Viral zoonozlar

100’lin iizerinde hayvan viriisii insanda enfeksiyona
yol acabilir(6r. siddetli ensefalite yol acan maymun
patojeni Herpes simiaec veya kus gribi. Herikisi de
yiiksek mortalite ile iliskilidir). Diger viral zoonozlar
Boliim 38°de tartigilmustr.

Fare 1singi atesi

Farenin 1sirmasi ile inokiile olan Streptobaccillus mo-
niliformis veya spirillum minus’dan birinin neden ol-
dugu fare-1sirig1 atesidir.
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« Inkiibasyon periyodu 3 giinle 3 hafta arasindadir.

* Isirma yerindeki enflamasyon lenfanjit ve bolgesel
lenfadenopati ile iliskilidir.

* Yaygin makulopapiiler dokiintii, ates, basagris1 ve
halsizlik olusabilir.

* %70 vakada poliartrit gelisir.

+ Endokardit en ciddi komplikasyondur.

+ Tan1 bakterinin izolasyonu veya niikleik asit ampli-
fikasyon testlerine (NAAT) dayanir.

+ Tedavi genellikle penisilindir.

Sarbon
Bakiniz B6lim 16.

Veba(Plague)

Yersiniae pestis, kemirgenlerin oldugu kirsal, uzak
bolgelerde endemik enfeksiyona neden olur. Epide-
miler nadiren gelisir ve diinya ¢apinda yayilabilir (6r.



“Kara 6liim”). Organizma fare ve insan arasinda her
ikisine de fare piresi, Xenopsylla cheopis ile bulasir.

Inkiibasyon periyodu kisadir, hastalik ates ve tok-
semi ile karakterize ani baslangiclidir. Isirik yerine do-
kiilen bolgesel lenf nodlar iyice genisler (bubonlar)
ve yaygin kanamaya septisemi eslik edebilir. Akciger
vebasi hizli 6limciil bir pnémonidir ve solunum yolu
ile bulagr.

Endemik bolgelerde vebanin tanist kliniktir. Lenf
diiglimii aspiratinin direkt yaymasi, kan kiltiirii ve
NAAT tant i¢in kullanilir. Tedavi tetrasiklin, kloram-
fenikol, aminoglikozid veya siprofloksasin ile yapilir.
Akciger vebasin mortalite orani yiiksektir. Biyoterd-
rizm silah1 olarak kullanilabilecegine dair endiseler
bulunmaktadir.

Borelyoz (Borreliosis)

Borelyoz kemirgenlerden veya geyiklerden, 6zellikle
agik orman habitatlarindaki kenelerle (6r. New Forest)
veya bitlerle bulasir (bakiniz Boliim 28).

Toksoplazmoz (Toxoplasmosis)

Toxoplasma gondii’nin kesin konagi kedidir fakat or-
ganizma koyun, sigir ve insanlari i¢ine alan genis ge-
sitlilikte hayvanlar1 enfekte eder. Enfeksiyon, enfekte
kedinin diskis1 veya enfekte etlerin (6r. az pismis sigir
eti) igindeki doku kistlerinden gelen ookistlerin sindi-
rimi ile kazanilir.

Dermatofitler

Dermatofitler (Dermatophytes) hayvanlarin dogal pa-
tojenleridir, insan popiilasyonuna direkt temas yolu ile
bulasabilirler (bakiniz Boliim 40).

Toksokaryoz (Toxocariasis)

Toxocara canis, kopegin askarid parazitidir. Parazit
yumurtalart enfekte kdpegin diskist ile atilir ve toprak-
ta olgunlasir. Toprakla kontamine besinlerin yenmesi
veya personel hijyeni kotii ise (Or. yetersiz el yikama)
goriiliir. Larval donemde bagirsaga tutunur, konaga
girer ve karaciger ve akcigere go¢ ederler. Eriskin for-
ma donilisemezler fakat tiim viicuda goc ederek ates,
hepatosplenomegali, lenfadenopati ve hiriltiya neden
olurlar. Eger larva gboze gog¢ ederse, retinanin lokal
inflamatuar yaniti, kalic1 gérme kaybina yol agabilir.
Tani spesifik enzim immiinoassay (EIA) kullanilarak
serolojik olarak yapilir. Hastalik genellikle kendini
smirlar fakat eger semptomlar siddetli ise tedavide al-
bendazol yararli olabilir. Okiiler lezyonlar inflamatuar
yanitt baskilamak i¢in ilk olarak steroidle tedavi edil-
melidir. Antihelmintik tedavinin rolii kesin degildir.

Kedi-tirmigi hastaligi

* Bartonella henselae’nin neden oldugu enfeksiyon-
dur.

+ Kedi tirmalamasini veya 1sirigini takiben 10 giinliik
inkiibasyon periyodu vardir.

+ Etkilenen bdlgede papiiler lezyon gelisir.

* Bolgesel lenfadenopati olur.

» Iki aylik bir siirede semptomlar yavas, yavas iyilesir
fakat arkasindan daha kronik seyir gelebilir.

» Bagisiklik yetersizligi olan kisilerde yaygin enfeksi-
yon daha sik goriiliir.

» Tani genellikle klinik olarak konur fakat immiinof-
loresan veya EIA ile serolojik konfirmasyon yapila-
bilir. Kiiltiir uzamis inkiibasyon periyodu gerektirir.
NAAT tanm1 amaghi kullanilabilir.

+ Azitromisin, tetrasiklin veya rifampisin tedavide ya-
rarl1 olabilir.

Hidatik hastahgi
Echinococcus granulosis ve Echinococcus multilo-
cularis olmak iizere iki parazit tiirii insanda hidatik
hastaligindan sorumludur. Képekler E. granulosis igin
kesin konaktir, seritleri barindirir. Digkt ile atilan yu-
murtalar ara konak (6r. koyun veya kemirgen) tarafin-
dan sindirilir ve karaciger ve akcigerlerde ¢ok sayida
kist gelisir. Kopekler enfekte dokulart yediklerinde
dongii tamamlanir. Insanlar tesadiifi (rastlantisal) ko-
naktir. Hastalik koyun ciftliklerinin oldugu yerlerde
yaygindir.

E. multilocularis tilkilerde, kurtlarda ve kopekler-
de bulunur. Kemirgenler arakonak olarak rol alirlar.

Patogenez ve klinik 6zellikler

Kistler karaciger, akciger, karin boslugu veya santral
sinir sisteminde yer iggal eden lezyonlar seklinde go-
riliir. E. multilocularis kistlerinin belirli bir kist duva-
r1 yoktur ve dokulara yayilabilir.

Tani
Kistler ultrason veya BT ile gosterilebilir. Hem anti-
kor hem antijen i¢in EIA testleri mevcuttur.

Tedavi

Eger miimkiinse kistler cerrahi olarak kaldirilmali-
dir. Albendazol kistin germinal tabakasini 6ldiirmek
icin verilir. Prazikuantel, protoskolekslerin canliligimn
azaltir. Ponksiyon, aspirasyon, kimyasal madde enjek-
siyonu ve tekrar aspirasyon (PAIR) cerrahi tedaviye
alternatif goriinmektedir. Kist riiptiirii karinda ¢ok
sayida kistin agiga ¢ikmasina veya anafilaksiye yol
agabilir.
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Enfeksiyonlar

Bagisiklik Yetersizligi Olan Hastalarda

ANTIKOR YETERSiZLiéiI

Haemophilus influenzae

Pnomokok

H. influenzae
Pnomokok

Mycoplasma preumoniae
Mycoplasma amphoriforme

Campylobacter
Giardia

Ureaplasma

H. influenzae
Pnomokok

| KOMPLEMEN EKSIKLIG
Neisseria spp.
i S. pneumoniae

HUCRESEL IMMUNITEDE YETERSIZLIK |

Herpes simpleks
Toxoplasma
Cryptococcus
Adenovirus
Varicella
Cytomegalovirus
Listeria

Coklu sistem

Freurmocystic jiroveci
Aspergillus

Candlida
Mycobacteria

Fapilloma (sigil) virus
Molluskum kontagiozum

Cryptosporidium
Strongyloides
Rotavirus

SPLENEKTOMI

S. pneumoniae

H. influenzae tip b
Flasmodium falciparum
Babesia spp.

Medikal tedavi ile veya immiin sistem komponentlerinin
herediter yetmezligi, diisiik viriilansli organizmalarin en-
feksiyona yol agmasina ve normal patojenlerin daha gid-
detli enfeksiyonlara yol agmasina izin verebilir. Bagisik-
lik yetersizliginin kokeni genellikle multifaktoriyeldir.
Ornegin, kemik iligi transplantasyonuna giden hastalar
notropeniktir, bu da bakteriyel enfeksiyonlara karsi di-
renci disiirtr.

Noétropeni

En sik akut 16semi ve tedavisi sonucunda gelisir. Enfeksi-
yon riski ndtropeninin siiresi ve ciddiyetine baglidir. N6t-
ropenik hastalarin %40-70’inde, anti-neoplastik ilaglarin
veya radyoterapinin bagirsak mukozasindaki hasari son-
rast yayilan Enterobacteriaceae ve Pseudomonas tiirleri
ile bakteriyemi goriillir. Gram-pozitif organizmalar (6r.
S. epidermidis, Streptococcus mitis, Streptococcus ora-
lis, Enterococcus spp., Staphylococcus aureus ve Cory-
nebacterium jeikeum) artan oranlarda sepsisin Onemli
nedenleridirler.

Notropeninin siiresi uzadik¢a Candida albicans, Asper-
gillus spp.’nin neden oldugu fungal enfeksiyonlar geli-
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sebilir. Nadiren Fusarium spp., Pseudallescheria boydii
ve Trichosporon beigelii de enfeksiyona neden olabilir.

Notropenik hastada atesin tedavisi

Ampirik tedavi tazobaktam ve bir aminoglikozidi igerir,
eger hastada santral kateter enfeksiyonu varsa miimkiin-
se tedaviye vankomisin eklenmelidir. Eger ates kalici ise,
fungal patojenlerin olasilig1 daha fazla oldugundan, am-
foterisin veya itrakonazol eklenebilir.

Enfeksiyonun dnlenmesi

Enfeksiyon riski agagida belirtilen 6nlemlerle azaltilabilir:
* kaynagin izolasyonu (bakiniz Bolim 9);

» mantar sporlarinin 6nlenmesi i¢in oda havasinin filt-
rasyonu;

« antifungal profilaksi (6r. nistatin tek basina veya oral
amfoterisin, flukonazol veya itrakonazolle kombinasyon
halinde);

* antibiyotik profilaksisi (6r. baz1 merkezlerde flurokino-
lonlar kullanilmaktadir).

T hiicre yetmezligi
T hiicre yetmezIligi yaygin goriilen artmakta olan bir
problemdir. HIV enfeksiyonunu, kanser kemoterapisini,



kortikosteroid tedavisini veya organ naklini takiben geli-
sebilir. Konjenital T hiicre yetmezlikleri nadirdir fakat T
hiicre fonksiyonu ile iligkilidir veya hipogammaglobuli-
nemi ile kombine olabilir.

Patojenler

Insan konaginda hiicreigi yerlesen baglica mikroorganiz-
malardir. Ornegin;

» Toxoplasma gondii, Strongyloides stercoralis;

* Mycobacterium tuberculosis, Mycobacterium aviu-
mintracellulare;

* Listeria monocytogenes, Cryptococcus neoformans,
Pneumocystis jiroveci;

» Herpes simpleks, sitomegaloviriis (CMV), varisella
zoster virlis (VZV) ve kizamik.

Kizamik enfeksiyonu, 6zellikle dev hiicre (Giant) hiicre
pndmonisi veya ensefaliti ile komplike ise yagami tehdit
edebilir.

Tani

Spesifik enfeksiyonlar uygun sekilde arastirilmalidir (ba-
kiniz ilgili bolimler). Tiim hastalarda farkli bolgelerden
en az iki kan kiiltiirii alinmalidir.

Hipogammaglobulinemi

X’e bagli agammaglobulinemi’li hastalar yasamlarinin
ilk 6 ayinda artmis enfeksiyon riski altindadirlar. Yaygin
degisken immiin yetersizligi(Common variable immu-
nodeficiency) olan hastalarda risk yagam boyu artmistir.
Miiltiple miyelomu olan hastalarda fonksiyonel hipo-
gammaglobulinemi gelisir.

Hastalar Streptococcus pneumoniae, yeni Mycoplas-
ma amphoriforme ve kapsiilsiiz Haemophilus influenzae
ile brongektaziye yol agan sik tekrarlayan solunum yolu
enfeksiyonu gegirirler. Giardia, Cryptosporidium ve
Campylobacter enfeksiyonlar1 enfeksiyonlari daha kalici
olabilirler. Intravendz immiinglobulin tekrarlayan enfek-
siyon gelisimini azaltir.

Kompleman eksikligi

Herediter kompleman eksikligi nadirdir. Kompleman
kaskadindaki ge¢ elemanlarin (C7-9) eksikligi Gram-
negatif bakteri lizisinin gergeklestirememesi ile sonug-
lanir, hastalar tekrarlayan Neisseria enfeksiyonlarina
duyarhdir. Alternatif kompleman yolagindaki yetmezlik
menenjiti de igeren siddetli S. pneumoniae enfeksiyonla-
rina yol acar. Kazanilmis kompleman eksikligi sistemik
lupus eritematozda goriiliir.

Mannoz-baglayici lektin

Genis yelpazede bakteri, mantar, viriis ve protozoa mannoz-
baglayici lektine baglanir. Bu organizmalarla enfeksiyonla-
rin dah sik olduguna dair veya bazi yetmezlik genotiple-
rinde daha siddetli seyrettigine dair bildirimler yapilmigtir.

Postsplenektomi enfeksiyonlari

Splenektomi sonrasi ciddi sepsis insidansi y1llik yaklasik
%1°dir. Bu oran yenidogan ve ¢ocuklarda daha yiiksektir.
En yiiksek mortalite lenfoma veya talasemi i¢in yapilan
splenektomi ile iliskilidir. Orak hiicreli anemi hastalig1

olan hastalarda fonksiyonel aspleni vardir. Sepsis riski
yasla azalmasina karsin, asla yok olmaz.

Streptococcus pneumoniae enfeksiyonlarin yaklasik licte
ikisinden sorumludur, digerleri H. influenzae ve Escheric-
hia coli’dir. Sitma fulminant seyir gosterebilir. Splenek-
tomi genellikle kopek 1sirigindan sonra goriilen Capnocy-
tophaga canimorsus enfeksiyonuna yatkinligi arttirir.

Onleme

* S. pneumoniae, meningokok ve H. influenzae tip b’ye
kars1 konjuge asilar.

+ Diisiik doz, penisilin V ile oral antibiyotik profilaksisi.
* Antibiyotiklerle solunum yolu enfeksiyonlarinin teda-
visinin aciliyeti hakkinda, 6zellikle 6nceden regetelen-
mis ilaglarla gecikmeden tedavinin baglanmasi konusun-
da hastalarin farkindalifinin arttirilmasa.

Pneumocystis jiroveci

Pneumocystis jiroveci siddetli T hiicre disfonksiyonu-
na sahip hastalarda enfeksiyona yol agan bir mantardir.
Solunum yolu ile bulasir. P, jiroveci pndmositlere sikica
tutunur.

Klinik sunum

* Giinler veya haftalar i¢inde sinsice gelisen solunum
giicligii.

* Hastalar prodiiktiif olmayan, kuru dksiiriikle gelebilir.
* Ploritik gogiis agrist nadirdir.

* Hastalar ateslidir fakat gdglis muayenesi genellikle
normal, olmasina ragmen hafif bazal raller isitilebilir.

» Akciger filmi baglangigta normal goriilebilir, son ola-
rak yaygin hava boslugu konsolidasyonu olusana kadar
retikiiler gélgelenme gelisir.

Tani
Bronkoalveolar lavaj veya indiiklenmis balgam 6rnekleri

spesifik immiinfloresan veya niikleik asit amplifikasyon
testleri (NAAT) ile incelenebilir.

Tedavi

Yiiksek doz ko-trimoksazol veya intravendz pentamidin
ile tedavi yapilir. Trimetoprim-dapson, primetamin-klin-
damisin ve atovakuon alternatif tedavilerdir.

Toxoplasma gondii

Toksoplazma enfeksiyonlar1 ¢ok uzun siire konak hiicre
icinde sebat eder. Immiinitenin azalmas: daha 6nce latent
(dormant) olan enfeksiyonun reaktivasyonuna izin verir.
Beyinde ensefalitin eslik edebilecegi yer kaplayan lez-
yonlar gelisebilir.

Toksoplazma ensefaliti ates ve bas agrisi ile kendini
gosterir. Bunu nébet, koma ve odaksal (fokal) norolojik
belirtiler takip edebilir. BT halka seklinde ¢ok sayida ta-
nisal fokal lezyon gosterebilir. Beyin biyopsi drneginden
doku kiiltiirii veya PCR yapilabilir. Toksoplazma ense-
faliti primetamin-sulfadiazin ile tedavi edilir. Iyilesme
sonras1 uzun donem siipresif tedavi gerekebilir.
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Korhea

S, aureus
Faeruginosa
Herpes simpleks

Siliyer cisim

o~ Konjonktiva

Tanigal Ornekler J
Konjonktiva kazinti ornegi
Kornea kazinti drnegi

- Kiltdr

- Immiin floresan

| Tedavi

C. trachomatis

Vitroz

Retina
Candida
Toksoplazma
Toksokara

Sklera
Koroid

N.gornorrhoeae
Adenovirus ¢ Topikal antibiyotikler
Enterovirus * Sistemik antibiyotikler
Endoftalmit
S. aureus
S. epidermidic -
ﬁﬁﬁ/‘Og/ﬂOﬁé’ Tanisal Ornekler
Toksokara * Aspirasyonlar

* Vitrektomi

Tedavi

* Damar i¢i antibiyotik
¢ Subkonjonktival

Bakteriyel konjonktivitler
Bakteriyel konjonktivitler sik goriiliir ve Staphylococ-
cus aureus, Haemophilus influenzae, Streptococcus
pneumoniae veya Moraxella tiirleri neden olur.
Neonatal konjonktivit annenin genital sisteminden
kazanilan enfeksiyondur ve Neisseria gonorrheae,
Chlamydia trachomatis, Escherichia coli, S.aureus,
H. influenzae neden olur. Hastanede kullanilan goz
aletleri veya damlalar1 yeterince sterilize edilmedi-
ginde veya tek kullammlik degilse, Pseudomonas
aeroginosa ile enfeksiyon gelisebilir. Enfeksiyon,
kontamine personel kontakt lens temizleme aletleri
ile de iliskilidir. Pseudomonas enfeksiyonu hizla iler-
ler, okiiler perforasyon ve gérme kaybina yol agabilir.
Bakteriyel konjonktivit hiperemi, kirmizi konjonktiva
ve bol, miikopiiriilan akimti ile iliskilidir. Konjonkti-
va siiriinti 6rnekleri ve kornea kazintis1 laboratuvar
incelemesi i¢in uygundur. Tani bakteriyel kiiltiir veya
C. trachomatis’i de igeren niikleik asit amplifikasyon
testleri (NAAT) ile dogrulanir. Tedavi lokal antibiyo-
tiklerle yapilir, fusidik asit, tetrasiklin, kloramfenikol
veya fluorokinolonlart igerir.
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Adenoviriis enfeksiyonu

Adenoviriis serotiplerinin yarisi okiiler enfeksiyon ile
iligkilidir, fakat tip 7, 3, 11, 19 ve 37 en sik iligki olan
serotiplerdir.

* Ayni tarafa ait periaurikiiler lenf nodu sisligi ile pii-
riilan konjonktivit gelisir.

» Kornea tutulumu punktat keratit ve subepitelyal inf-
lamatuar inflamasyon, anterior iiveit ve konjunktiva
kanamalarina yol agar.

» Tedavi semptomatiktir. Eger sekonder bakteri en-
feksiyonu bulgusu varsa anti-bakteriyel ajanlar kulla-
nilmalidir. Topikal steroidlerden kacinilmalidir. Yeni
ilaglar erken faz ¢alismalar1 asamasindadir.

Varicella zoster viriis

Besinci kraniyal sinirin oftalmik dermatomu tekrar-
layan varicella zoster virlis (VZV) enfeksiyonlarinin
(zona) yaklasik %10’unda tutulur. G6z tutulumu an-
terior lveit, keratit, dkiiler perforasyon veya retinal
tutulum olarak kendini gosterir. Hastalarin yaklagik
dortte birinde kronik hastalik gelisir. Cok agrilidir,
agr1 dokiintiiniin iyilesmesinden sonra da devam ede-



bilir (postherpetik noralji). Antiviral ajanlar (or. asik-
lovir) enfeksiyonun erken déoneminde kullanilmalidur,
komplikasyonlar1 dnleyebilir. Siddetli enflamasyonda
topikal steroid faydali olabilir. Primer enfeksiyonu 6n-
lemek i¢in canli-ateniie ag1 mevcuttur.

Herpes simpleks

Gelismekte olan iilkelerde korliigiin en sik enfeksiyoz
nedeni herpes simpleks g6z enfeksiyonlaridir.

+ Ulseratif blefarit, kornea tutulumu, follikiiler kon-
jonktivit ve bolgesel lenfadenopati olusur.

* Yaklagik her 4 yilda bir niiksler meydana gelir.

* Baslangigta bir dendritik tilser mevcuttur, fakat son-
ra derin dokularda inflamasyon, keratit, kornea 6demi
ve opasite klinik resme hakim olur.

 Primer enfeksiyon ve erken niiksler topikal asiklo-
vir ile tedavi edilir. Steroid keratiti kotiilesebilir.

AIDS’in g6z bulgulan

Tedavi edilmemis HIV enfeksiyonu olanlarda retinal
sinir lifinin enfarktiisii nedeni ile gelisen en sik retinal
bulgu “atilmis pamuk manzarast”’dir. Cok diisiik CD4
say1st olan hastalarda CMV ve fungal enfeksiyonlar
gelisebilir. CMV, nekroz ile karakterize yavas ilerle-
yen retinite neden olur, korliige yol acabilir. Sendromu
okiiler toksoplazmoz ve sifilitik retinitten ayirt etmek
zordur. Baslangi¢ parenteral gansiklovir tedavisini,
niiksli 6nlemek i¢in haftalarca siiren devam tedavisi
izler. Yiiksek aktif anti-retroviral tedavi (HAART)
baslandiktan sonra immiin diizelme iiveiti goriilebilir.

Trahom
* Trahom C. trachomatis enfeksiyonunun neden ol-
dugu kronik keratokonjonktivittir. Giiniimiizde bula-

siciligin kolay, diisiik sosyoekonomik diizeyin oldugu
ve fakirligin saglik hizmetine ulagimi azalttig1 tropikal
bolgelerle sinirlidir.

» Semptomlar enfeksiyondan 3-10 giin sonra gelisir.
Gozlerde sulanma, mukopiiriilan akinti, konjonktival
enfeksiyon ve follikiiler hipertrofi goriiliir. Tedavi
azitromisin gibi oral makrolidler ile yapilir.

* SAFE (i¢ce doniik kapaklar icin cerrahi, antibiyo-
tikler, yiiz yitkama ve g¢evresel iyilestirme) stratejisi
kullanilarak 2020 yilinda trahomu eradike etmek i¢in
uluslararasi kampanya planlanmistir.

Endoftalmit

» Endoftalmit okiiler cerrahi sonrasi veya travmayi ta-
kiben, yabanci cisim varliginda veya sistemik enfeksi-
yonun bir komplikasyonu olarak gelisebilir.

* Erken post-operatif enfeksiyonlarda S. aureus,
Staphylococcus epidermidis, streptokok veya Gram-
negatif basiller yaygindir.

* Ge¢ post-operatif enfeksiyonlarda streptokoklar
veya H. influenzae etkendir.

* Post-travmatik enfeksiyonlara S. epidermidis, Ba-
cillus ve streptokoklar neden olur.

» Bakteriyemi veya fungemiye sekonder endojen en-
feksiyonlar goriiliir. En sik etkenler Candida, strepto-
koklar ve enterik Gram-negatif basillerdir.

* Bir nematod olan Toxocara canis nadiren endoftal-
mit yapar (bakiniz Béliim 54).

* Tani vitr6z aspirasyon veya vitrektomi 6rnekleri ile
yapilir.

» Bakteri endoftalmiti ilacin spektrumuna ve farmo-
kokinetigine bagli olarak sistemik antibiyotiklerle
veya intravitreal enjeksiyon ile yapilir.
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VIRAL PATOJENLER I FUNGAL I’ATOJENLEK'
* Herpes simpleks * Epidermofiton
e Fapilomavirus Follikiilit * Mikrosporum
* Molluskum (5. aureus) o Trikofiton
o Orf . * Candida
* Varicella Stafilokokkal haglanmis | , \\alaeeezia furfur
deri sendromu
Epidermis I Impetigo
(8. aureus, S. pyogenes)
— Erizipel (5.pyogenes)
Dermis
Sag foliikili Celilic (5
dlit (&. :
| [ oeltlie (S progenes)  oReiARAGIHN
Subkiitan yag — _ Saurevs |
| Haglanmig deri
Fasya ———F |® Toksik gok
Kas —[ —— Nekrotizan fasiit s, pyogencs
" (karigik veya anaerobik Lo Kizil
ve aerobik organizmalar)
Bakteri N Enfeksiyon/Seih'drromu 7 N
| 5. aureus Impetigo, fronkiiloz, ¢iban, toksik epidermal nekroliz, akut paronigya
| S. pyogenes Selillit, erizipel
| C.diphtheriac Kutanoz difteri
| M. tuberculosis Lupus vulgaris
| M. marinum Kronik llseratif hastalik
M. ulcerans Destriiktif tilserler (Buruli tlseri)
C. minutissimum Eritrazma
Fseudomonas aeruginosa Yanik kolonizasyonu
| Erysipelothrix rhusiopathiae  Erizipeloid

Bakteriyel

Bakteriyel deri enfeksiyonlar1 temasla, 6zellikle ka-
pali popiilasyonlarda veya sanitasyonun yetersiz ve
nemin yliksek oldugu yerlerde hizla yayilir. Staphylo-
coccus aureus ve Streptococcus pyogenes en yaygin
goriilen etkenlerdir. Digerleri i¢in bakiniz Sekil.

Hastalik paterni

Seliilit

* Derinin tiim katlar etkilenir.

* Neden olan etkenler S. pyogenes, S. aureus, Paste-
urella multocida veya nadiren marin vibriolar1 veya
Gram-negatif basilleri igerir.

* Organizmalar deriye siyriklar, bocek 1siriklar1 veya
yaralar yolu ile yayilir.

» Ampirik flukloksasilin kiiltiir sonuglari ¢ikana kadar
verilebilir. Siddetli hastalik benzilpenisilin ve fluklok-
sasilini de iceren intravendz antibiyotiklerle tedavi
edilmelidir.
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Nekrotizan fasit

+ Hizla ilerleyen enfeksiyon deri ve subkiitan tabaka-
lar1 igerecek sekilde yayilir.

* Mikst aerop ve anaerop organizmalarla veya sadece
S. pyogenes neden olur.

* Agri, ates, sok ve enfekte alanda renk degisikligi ile
karakterizedir.

+ Hizla ilerler, kisa siirede 6liime yol agar.

» Enfekte dokularin cerrahi rezeksiyonu kritiktir.
Streptokok, stafilokok, Gram-negatif basiller ve zo-
runlu anaeroplara karsi etkili antibiyotiklerle (6r. ben-
zilpenisilin, 3.kusak sefalosporin ve metronidazol)
desteklenmelidir.

Eritrazma

Corynebacterium minutissimum’un neden oldugu,
viicut derisinin katlanma yerlerinin yiizeyel enfeksi-
yonudur. Lezyonlar wood 15181 altinda floresan verir.
Organizmanin kiiltiirii yapilabilir, eritromisin veya tet-
rasiklinle tedavi edilir.



Erizipel

* Dermiste sinirli, lezyonun kenarlart iyi ¢izilmis
streptokok enfeksiyonudur.

* Bu durum yiizde veya bacakta bulunur.

* Muayenede kirmiz1 ve sicaktir.

* Periferik beyaz kan hiicreleri orta derecede artmistir
ve ates olur.

* Tedavi oral amoksisilin veya intravendz flukloksasi-
lin ciddi vakalara verilir.

Erizipeloid

 Erysipelothrix rhusiopathiae neden olur. Domuzla
temasi olanlarda, balik¢ilarda bulunan bir zoonozdur.
+ Kendini sinirlayan enfeksiyona neden olabilir, fakat
oral penisilin ve tetrasiklin tedavisi yanit hizini arttirir
ve nadir goriilen septisemik vakalarda gereklidir.

Yaniklar

* Yaniklar bakteri kolonizasyonuna duyarlhdir.

+ Tipik organizmalar Pseudomonas aeroginosa, S.
aureus, S. pyogenes ve daha nadiren koliformlardir.

* Antibiyotik direnci artan bir problemdir.
Komplikasyonlar deri graftlerini ve sekonder baktere-
mileri igerir.

Paronisi

Toplum sagliginda yaygin goriilen bir enfeksiyondur.
Kiitikl (tirnak ¢evresindeki 6li deri) hasari, S. aure-
us gibi organizmalarin invazyonuna izin verir. Agri
ve sisligi, kiiclik apse olusumu takip eder. Apse drene
olabilir, antibiyotik verilebilir (6r. flukloksasilin).

Sistemik enfeksiyonlarin klinigi

Deri sistemik enfeksiyonlar i¢in bir pencere gorevi
gdren genis bir organdir. Ornekler asagidakileri igerir;
* Meningokokkal septiseminin petesiyal dokiintiileri,
* Pseudomonas septisemisinin neden oldugu ektima
gangrenozum,

 Endokarditte splinter hemoraji,

» Stafilokok septisemisi nedeni ile deri infarktlari,

+ Sistemik enfeksiyonun bir pargasi olarak dokiintiiler
(Or. su gicegi ve kizamik),

* Herpes simpleks enfeksiyonunun primer bolgesi
(bakiiz Bolim 31),

* Toksin aracilt sistemik hastaligin farkli deri bulgu-
lar1; S. aureus 'un neden oldugu toksik sok sendromu
(yaygin ve palmar dokiintii), B-hemolitik streptokok-
larin (ag1z ¢evresi soluklukla seyreden dokiintii, yeni-
doganlarda haslanmis goriiniim ve deride deskuamas-
yon) neden oldugu kizil.

Sigiller

* Human papilloma virus (HPV) ile enfekte deride
artmis replikasyon, sigil olusturur. Papiiler, makiiler
veya mozaik varyantlar olusur. Verruke plantaris ayak
tabanlarinda bulunan sigillerdir. Viriis 6zellikle yiizme
havuzlarinin ¢evresinde oldugu gibi nemli ortamlar-
dan direkt temasla yayilir.

* Genital sigiller (kondilomata akuminata) cinsel yol-
la bulagir. Tan1 genellikle kliniktir.

* Kondiloma akuminata i¢indeki viriis immiinoflore-
san veya niikleik asit amplifikasyon (NAAT) testleri
ile saptanabilir.

* HPV servikal (HPV-16 ve HPV-18) ve larenks
(HPV-6 ve HPV-11) olmak {izere kanserle iliskilidir.
Servikal kanserle iligkili serotiplere kars1 kalic1 bagi-
sik yanit saglayan as1 kullanima girmistir.

+ Immiin sistemi baskilanmis hastalar harig, sigiller
kendi kendini sinirlar, skar birakmadan kendiliginden
iyilesir. Tezgah {istii satilan ilaglardan topikal keratoli-
tik ajanlar (6r. salisiklik aist) yaygin kullanilir.

* Genital sigiller egitimli bir personelin podofilum
uygulamasina yanit verebilir. Kriyoterapi ikinci basa-
mak tedavi segenegidir.
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