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6z

Cinsel temasla sik bulasan hastaliklardan biri de Human papilloma virus (HPV) enfeksiyonu olup, tiim diinyada oldugu gibi iilkemiz igin de
oénemli bir halk saghdgi problemidir. Bu konuda saglik ¢alisanlari basta olmak tizere genglerin farkindaliginin artirilmasi gerekmektedir. Bu
calisma, durum tespiti yapmak amaciyla Saglik Hizmetleri Meslek Yiiksek Okulu 6grencilerinin Human papilloma virus (HPV) konusunda
bilgi, tutum ve davranislarini élgmek amaciyla planlanmistir. Calisma, arastirmacilar tarafindan olusturulmus anket formu ile yapilmistir.
Calismamizda katimcilarin % 49,1’i HPV enfeksiyonundan haberdar oldugunu, % 52,7’si HPV asisini duymadigini ifade etmistir. En fazla
dogru yanitlanan sorular; HPV’nin genital sigil ve serviks kanserine neden olabilecegidir. Ancak, genel anlamda dogru yanit oranlari %
50’nin lzerine ¢ikmamistir. Sonug olarak ¢alismamizda HPV farkindaligi ve asilanma oranlari, gerek ililkemizdeki gerekse uluslararasi
literattirdeki yayinlara bakildiginda olduk¢a diisiik diizeyde saptanmustir. Bu konuda egitim faaliyetleri basta olmak lizere farkindaligin
arttirlmasi amaciyla ¢alismalara ihtiyag¢ oldugu gérilmiistiir.

Anahtar kelimeler: Human papilloma viriis, HPV, énlisans saghk égrencisi
ABSTRACT

Determining the level of knowledge and vaccination status of Health Services Vocational School students about Human
Papilloma Virus infection/vaccination: Bitlis Example

Human papilloma virus (HPV) infection, which is one of the most common sexually transmitted diseases, is a public health problem for our
country as well as all over the world. Awareness of young people, especially health care workers, needs to be increased in this regard. For
this purpose, in our study, we planned this survey study in which the students of Vocational School of Health Services were included in
order to determine the situation. In our study, 49.1 % of the participants stated that they were aware of HPV infection, 52.7 % of them
stated that they had not heard of the HPV vaccine. The most correctly answered questions were that HPV can cause genital warts and
cervical cancer. However, in general, correct response rates did not exceed 50 %. As a result, in our study, HPV awareness and vaccination
rates were found to be at a very low level compared to the publications in both our country and international literature. There is a need for
studies in order to raise awareness on this subject, especially educational activities.
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GiRIS

Human papilloma virus (HPV), sferik protein kapsidli ve zarfsiz gift sarmalli bir DNA viristiir. Cinsel yolla bulasan
enfeksiyonlara ve bazi tirlerinin maligniteye sebep oldugu bilinmektedir™******®_ poku tropizmine bagh olarak kutanoz
veya mukozal kategorilere ayrilabilen 200'den fazla HPV tiri tanimlanmis olup; bu tirler sigil, hiperkeratozis, epitelyal
kistler, anogenital, orofarengeal ve farengeal papillomlar gibi benign lezyonlara veya invaziv malignansilere neden
olmaktadir™. HPV'ler dusik, potansiyel olarak yiksek ve yliksek riskli tipler olarak tg gruba ayrilir. HPV6, HPV11, HPV40,
HPV42, HPVA43, HPV44, HPV54, HPV61, HPV70, HPV72, HPV81 ve CP6108 dusuk risklidir; HPV26, HPV53 ve HPV66 potansiyel
olarak yuksek risklidir ve HPV16, HPV18, HPV31, HPV33, HPV35, HPV39, HPV45, HPV51, HPV52, HPV56, HPV58, HPV59,
HPV68, HPV73 ve HPV82 yuksek riskli tirlerdir. Duslik riskli olarak tanimlanan HPV 6-11 tipleri genital sigillere neden
olurken, HPV 16-18 ise yiiksek riskli tiplerden olup servikal/diger anogenital kanserler gibi sorunlarina neden olmaktadir”*¥.
HPV'nin en az 13 onkojenik tipi tanimlanmstir; aralarinda HPV-16 ve HPV-18 kiimdilatif olarak rahim agzi kanseri vakalarinin
yaklasik % 70'ini olusturur(s). HPV ayrica; servikal ve anogenital kanser disinda, vulvar ve vajinal kanser, penis kanseri,
tekrarlayan solunum papillomatozu, Bowen's hastaligina, orafarengeal kanserlere neden olabilir™.

Dinya capinda en sik goriilen cinsel yolla bulasan hastaliklardan biri anogenital HPV'dir Genital ve
servikal HPV enfeksiyonlari 6ncelikle genital-genital veya anal-genital temas yoluyla bulasir. Genital HPV enfeksiyonunun en
onemli belirleyicisi cinsel aktivite 5|kI|§|d|r(12). HPV enfeksiyonlarinin neredeyse tiim servikal kanserlerden sorumlu oldugu
bilinmektedir. Yapilan arastirmalar, ginimizde diinya genelinde yaklasik 79 milyon erkek ve kadin bireyin HPV ile enfekte
oldugunu, Amerika Birlesik Devletleri'nde (ABD) her yil yaklasik 14 milyon yeni bireylere HPV teshisi kondugunu ve ABD'de
rahim agzi kanserlerinin yaklasik % 99,7'sinin HPV kokenli oldugunu g(’jstermi§tir(21). Dilinya g¢apinda rahim agzi kanseri,
kadinlarda en sik gérilen kanserler arasinda dérdiinci sirada olup, yilda yaklasik 530.000 invazif rahim agzi kanseri vakasi ve
260.000 rahim agzi kanseri 6lumu teshis edilmektedir'”. Enfekte bireylerde bagisiklik sistemi normalde viriisi iki yil icinde
ortadan kaldirirken, bazi kisilerde kalici HPV enfeksiyonu rahim agzi kanserine ve genital sigillere neden oldugu
bilinmektedir”*. HPV ilgili calismalar, prevelansin 25 yas alti kadinlarda ¢ok daha yiliksek seyrettigini gdstermektedir .
Kadinlarda serviko-vajinal HPV enfeksiyonu riskinin erkek seks partneri sayisi ile dogrudan ilgili oldugu bilinmektedir. Ayrica,
cinsel yolla bulasan diger enfeksiyonlarda oldugu gibi, HPV'de de yeni bir partnerle seks yapmanin, uzun siire ayni partnerle
seks yapmaktan daha yiksek risk olusturdugu biIdiriImigtir(ls).

HPV enfeksiyonu ve iliskili hastaliklara bagh gelisen mortalite ve morbiditeyi azaltmada en 6nemli strateji primer
korunmadir. Primer korunma onlemleri arasinda, riskli sekstiel davranislarin ortadan kaldirilmasi ve profilaktik asi
uygulanmari yer alir. Bilinen 65’ten fazla llkede klinik kullanimi onaylanmis, lg¢ tip HPV asisi bulunmaktadir (Gardasil,
Gardasil-9 ve Cervarix a§I|arI)(9'12' 16-20)

Servikal HPV enfeksiyonu riski, cinsel iliskiden hemen sonra baglar; ve HPV enfeksiyonu riski kadinlarin aktif cinsel
yasamlari boyunca devam etmektedir. Bu nedenle, siirekli bir bagisiklik tepkisi olusturan ve uzun siireli koruma saglayan bir
HPV asisi, cinsel iliskiye girmeden dnce geng kizlar hedef alan bir HPV asilama programi igin blyilik 6nem ta§|maktad|r(21’22).
Bu nedenle asinin 9-26 yas arasi kiz ¢ocuk ve gen¢ kadinlara uygulanmasi 6nerilmektedir. Ancak mevcut HPV asilari, HPV ile
iliskili hastalik yikini 6nemli derecede azaltmakla birlikte, virlisiin tim tiplerine karsi koruyucu degildir(mzo). Ayrica, HPV
asisi zorunlu ve bedeli Tirkiye Cumhuriyeti Saglik Bakanhgimiz tarafindan karsilanan bir asi degildir. Kisilerin bu asinin
bilincinde olmasi ve yaptirmak icin kendi tesvikleri gerekmektedir.

Saglik Hizmetleri Meslek Yiksek Okulu (SHMYO) 6grencileri, hem gelecegin saglik personeli olmalari, hem de HPV
enfeksiyonu ve iliskili komplikasyonlar agisindan yas olarak risk grubunda olmalari agisindan, HPV enfeksiyonu ve asilari
konusunda yeterli bilgiye sahip olmasi gereken 6nemli bir grubu olusturmaktadir. Bu calismayla Ogrencilerin HPV
enfeksiyonu ve asilari ile ilgili bilgileri belirlenerek HPV enfeksiyonu ve asilari ile ilgili yapilmasi planlanan egitim programina
temel olusturmasi amacglanmistir.

(11,14,18,19)
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GEREC VE YONTEM

Bu arastirma, SHMYO 6&grencilerinin HPV enfeksiyonu ve asilari ile ilgili bilgi ve tutumlarinin belirlenmesi amaciyla
tanimlayici olarak, 01-15 Haziran 2021 tarihleri arasinda Bitlis Eren Universitesi SHMYO’da yiriitiilmistiir. Arastirma
evrenini SHMYO 0&grencileri olusturmustur. Calismada oOrneklem secimine gidilmemis, evrenin timine ulasiimasi
hedeflenmistir. Orneklem boyutu secilirken (Denek sayisi = Veri seti sayisix 10)  kuralina uyulmu5tur(18). Calismada
kullanilan ankette 4 demografik 6zellik ve 30 HPV/ HPV asisi bilgi sorusu olmak tizere toplam 34 soru kullaniimistir. Bu
nedenle 6rneklem boyutunun 340 olmasi yeterli olarak hesaplanmig ve anket 340 kisiye ulastiriimistir. Anket formunun %
50’den fazlasini yanitlamayan katiimcilar galisma disi birakilmig, anketin % 50’sinden fazlasini dolduran 224 6grencinin
yanitlari analiz edilmistir. Ayrica 6grencilerin dijital imkansizliklari nedeniyle ancak sinirli sayida 6grenciye ulasiimigtir.
Arastirmada arastirmacilar tarafindan ilgili literatlir incelenerek gelistirilen “Katihmci Bilgi Formu” ve “HPV Bilgi
Degerlendirme Formu” kullanilmistir. “Katilimci Bilgi Formu” 6grencilerin sosyo demografik 6zelliklerini ve HPV enfeksiyonu
ve asilari bilgisini ile ilgili sorgulayan sorulardan olusmustur. “Google forms” (izerinden anket formu olusturularak kisilere
online olarak iIetiImi§tir(1'2‘19).

Arastirmanin Sinirhliklan
Bu c¢alisma sonuglari yalnizca arastirmaya katilan 6grencilerin cevaplarinin guvenilirligi, verdikleri bilgilerin
dogrulugu ile sinirhdir.

istatistik analiz

Elde edilen veriler SPSS 22.0 (IBM SPSS Statistics for Windows, Version 22.0. IBM Corp., Armonk, NY) programi
kullanilarak bilgisayar ortaminda incelenmistir. Tanimlayici istatistik, ortalama, standart sapma, sayi ve ylzdelik dagilimlari
ile degerlendirilmistir.

BULGULAR

Calismaya yas ortalamasi 20,47+1,2 olan 1901 (% 84,8) kadin olan 224 SHMYO 6grencisi katilmistir. Katilimcilarin
demografik 6zellik dagilimlari Tablo 1’de verilmistir.

Tablo 1. Calismaya katilanlarin demografik 6zellikleri (n=224).

Demografik 6zelllik n (%)
Yas ort. (yil£SS) 20,47+1,2

Cinsiyet

Kadin 190 (84,8)
Erkek 34 (15,2)
Bolim

ilk ve Acil Yardim 98 (43,75)
Anestezi 62 (27,67)
Cocuk gelisimi 54 (24,12)
Yash bakim bélimi 10 (4,46)
Sinif(boliim farki olmaksizin)

1.S5inif 150 (66,9)
2.Sinif 68 (30,35)
3.Sinif* 6 (2,75)
ikamet edilen yer

Ev 202 (90,17)
Yurt 18 (8,03)
Diger 4 (1,8)

* Calisma iki yillik egitim yapan bir okulda yapilmistir, bu grupta
egitimi gesitli nedenlerle ig¢ yila uzayan 6grenciler bildirilmistir.
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HPV ile ilgili sorularin degerlendirilmesinde ise % 49,1'i HPV enfeksiyonundan haberdar oldugunu, % 52,7’si HPV asisini
duymadigini ifade etmistir. HPV bilgisi ile ilgili sorularin cevaplari Tablo 2’'de verilmistir.

Tablo 2. Katilimcilarin HPV asisi hakkinda bilgi diizeyleri ve tutumlari [n (%)].

HPV enfeksiyonundan haberdar olma 110 (49,11)
HPV asisini duyma 106 (47,32)
HPV kavramini 6grenme yeri*(birden fazla sik)

-okul 10 (4,46)
-sosyal medya 46 (20,53)
-arkadas 18 (8,03)
-internet 118 (52,67)
-kitap 8(3,57)
-aile 4(1,78)
-HPV kavramini bilmiyorum 114 (50,89)
HPV enfeksiyonu ve/veya HPV asisi ile ilgili egitim 10 (4,46)
alma

HPV asisI yaptirma 8(3,57)
Ailesinde ya da etrafinda rahim agzi kanseri varhgi 24 (10,71)
Baskalarina HPV asisini 6nerme 76 (33,9)

HPV enfeksiyonu ile ilgili sorulara verdikleri cevaplar incelendiginde; katilimcilarin sadece % 42,85’i HPV'nin rahim
agzl kanseri yapabilecegini, % 50,89’si genital sigillere neden olabilecegini bildikleri saptanmistir. Genel olarak HPV bilgi

dizeyleri oldukga distk olarak saptanmistir (Tablo 3).

Tablo 3. HPV asisi/enfeksiyonu hakkinda bilgi diizeyini 6lgen sorulara verilen dogru yanitlar [n (%)].

HPV cilt temasi yoluyla bulasir. 39 (17,41)
HPV cinsel temas yoluyla bulasir. 46 (20,53)
HPV genital sigillere neden olur. 114 (50,89)
HPV kanser yapabilir. 100 (44,64)
Diger cinsel yolla bulasan hastaliklar HPV igin risk faktortdir. 24 (10,71)
HPV enfeksiyonu nadir gorilen cinsel gecisli bir hastaliktir. 86 (38,39)
HPV iliskili genital sigiller hem erkeklerde hem de kadinlarda gérilebilir. 42 (18,75)
Hem vajinal hem de anal iliski HPV enfeksiyonu icin 6nemli risk | 24 (10,71)
faktorleridir.

HPV rahim agzi kanserine neden olabilir 96 (42,85)
Genital HPV'li ¢ogu insanin gorindr bir belirti veya semptomu yoktur. 17 (7,58)
Kadinlarda gegirilen HPV enfeksiyonlarinin biyik bir kismi ileri yaslarda | 31 (13,83)
serviks kanseri ile sonuglanir

HPV’'nin dogum esnasinda anneden bebege bulasabilir. 22 (9,82)
HPV asisi hem kadinlar hem de erkekler icin mevcuttur. 25 (11,16)
HPV asisi tim HPV enfeksiyonlarina karsi korur 10 (4,46)
HPV asisinin 9-26 yas arasindaki kadinlara yapilmasi 6nerilir. 19 (8,48)
HPV enfeksiyonundan prezervatif gibi bariyer yontemler ile korunmak | 48 (21,42)
mumkiindir.

HPV asisi TC Saglik Bakanligi rutin asi programinda yer almaktadir. 31 (13,83)
HPV asisi zorunludur. 118 (52,67)
HPV asisi TC Saglik Bakanligi tarafindan (icretsiz temin edilmektedir. 31 (13,83)
TC Saghk Bakanhgi kadinlara Pap-smear testi ile tarama 6nermektedir. 114 (50,89)
Ulkemizde ulusal toplum tabanli serviks kanseri taramalari Aile Saghg | 96 (42,85)

Merkezleri ve Toplum Saglgi Merkezleri blinyesindeki Kanser Erken Teshis,
Tarama ve Egitim Merkezleri [KETEM] tarafindan yuratalar.
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TARTISMA

Diinya gapinda en sik goriilen cinsel temasla bulasan hastaliklardan olan ve serviks kanserinin bilinen en sik nedeni
ile ilgili cahsmamiza benzer gerek ulusal gerek uluslararasi birgok ¢alisma yap|Im|§t|r(3’5’8’1°’11’22‘24). Ancak Dogu Anadolu
Bolge’sine ait veriye ulasilabilen calismaya literattr sinirli sayldadlr(l). Biz de bu tanimlayici ¢calismamiz ile Dogu Anadolu
Bolgesi'ne ait verilere katki saglamayi amagladik.

Human Papilloma Virusii ¢ogunlukla mukozal yapilarda yerlesim gosteren, deri ve genital bolgedeki mukozalarda

enfeksiyonlara neden olan DNA virisl gesididir. HPV servikal, anal, vajinal bdlgeler basta olmak lzere, vulva, penis ve
orofarenks alaninda gesitli duzeylerde malign lezyonlara neden oldugu bilinmektedir. Hastaliga neden olan ¢ok sayida viral
yapi tespit edilmistir. HPV enfeksiyonlarinda, sigara tiiketimi, ¢ok sayida cinsel partnerlik basta gelen nedenler
arasindadir®>%1132%)
Tim cinsel yolla bulasan enfeksiyonlar gibi, HPV enfeksiyonunun en yiksek prevalansi genellikle cinsel iliskiden sonraki ilk
on vyl icinde, cogu Bati (ilkelerinde ortaya ¢iktig1 bilinmektedir. Yas aralgi ise 15 ila 25 yaslari arasinda ortaya ciktigi
gérUImektedir(n). Bu nedenle ¢alismada 6érneklem olarak kabul edilen yas grubu 18-22 yas grubu olup gerek yas grubu
olmalari, gerekse gelecegin saglik hizmeti sunuculari olmalari nedeniyle bir devlet lniversitesinde okumakta olan SHMYO
ogrencileri katimci olarak alinmistir.

Ulkemizden intdérn doktorlarin HPV enfeksiyonu ve agisi hakkindaki bazi bilgi, diisiince ve davranislarini
degerlendirildigi bir calismada; katimcilarin bilgi diizeyleri yiiksek olmasina ragmen asilanma yiizdesi oldukga diisiik olarak
saptanmistir. HPV asinin yaptiriimamasinda; asinin pahali olusu, katihmcilarin erkek olmasi ve katilimcilarin HPV asisini
yaptirmayi gerekli gormemeleri baslica sebepleri olarak bildirilmi§tir(5). Yine ayni gallsmada(s) katilimcilarin bilgi dizeyleri
degerlendirildiginde en ¢ok dogru yanitlanan konularin, serviks kanseri olgularinin gogunda HPV’nin etken oldugu, HPV’nin
cinsel yolla bulasan bir hastalik oldugu, cinsel yolla bulasan hastaliklarin HPV igin risk faktért oldugu ve HPV'nin genital ve
ekstragenital sigil yapabilecegidir.

ABD’de yapilan bir ¢alismada iki devlet Universitesinden katilimci olan 406 kadinin HPV agilanma orani % 43,6

olarak biIdiriImi§tir(1O). Yine bagka bir ABD’da yapilan galismada, kadinlarin % 47,3’UG asilanmis ve 68rencilerin ¢ogu HPV
hakkinda temel bilgilere sahip olarak saptanm|§t|r(3). Calismamizda ise en ¢ok dogru yanitlanan sorular; HPV'nin genital sigil
ve serviks kanserine neden olabilecegi olup, bu sorular en yiiksek oranlarda dogru yanitlanmis olsa da maximum dogru
yanit oranlari % 50’nin tzerine ¢tkamamistir. Bu disuklik 6grencilerin ¢cogunun 1. sinif 6grencisi olmasi ve HPV konusunda
ilgili branslarda egitim verilememis olmasina bagli olabilir. Ayrica katilimcilarin % 84,8'i kadin cinsiyette olmasina ragmen,
sadece % 3,57’si asilanmisti. Asi yaptirmama nedenleri ise calismamizda irdelenmemistir. 2015’te istanbul’da 6zel bir
Universitenin kadin 6grencileri ile yapilan benzer gaI|§mada(13), HPV asilanma oranlarinin batili tilkelere gore oldukga dusiik
olmakla birlikte Turkiye'deki diger Universitelere gore daha yilksek oldugu; HPV asisi aliminin artmasina en ¢ok cinsel
yonden aktif olmak ve gelir diizeyinin yiliksek olmasi katkida bulundugu sonucuna varilmistir. Calismamizdaki disiik HPV
asllanma oranlari, 6grencilerin asi farkindaligi, sosyokultirel ve maddi imkanlarina bagl olabilir.
Aydin’da 2018 yilinda yapilan 257 ebelik 6grencisinin dahil edildigi bir c;allsmadam), Ogrencilerin % 71,4’G HPV'yi daha
dnceden duyduklarini, % 78,4’( asiyi yakinlarina énerdigini bildirmislerdir. izmir'de yine ebelik &grencilerinin katiimc
oldugu 2013 yil ¢alismasinda (17) ise Ogrencilerin % 44,4’G daha 6nce HPV enfeksiyonunu duyduklarini ifade etmistir.
Aydin’da 2019 yilinda yapilan 833 SHMYO 6grencilerinin dahil edildigi genis kapsamli benzer gah@mada(z) HPV asisini duyma
orani % 75,6 ve HPV'yi duyma orani % 92,7 olarak saptanmistir.

Tekirdag’da 2018 yilinda hemsirelerin dahil edildigi bir calismada, katimcilarin % 86’sinin HPV'yi, % 82’sinin ise
HPV asisini duyduklarini bildirilmi§tir(l). Calismamizda HPV’yi duyma orani % 49,11, aslyl 6nerme oraninda iken % 33,9, HPV
asisini duyma orani % 47,32 olmustur. Mevcut ¢alismamiz verileri katilimcilarin HPV konusunda farkindaliklarinin arttiriimasi
gerekliligini gostermektedir. Sonug olarak aslyi bilme ve uygulama oranlari yillar icinde artmis goriinse de bélgemizde HPV
farkindaligi diisik diizeydedir.

Aydin’da yapilan ¢alismada sadece 3. ve 4. sinif 6grencileri dahil edilmis ve HPV'yi % 81,5 oraninda okuldan

duyduklar saptanm|§t|r(2). Calismamizda ise katilimcilarda sinif ayrimi yapilmamasina ragmen yaklasik % 97’si 1 ve 2. sinif
Ogrencileri olup, okuldan HPV’yi duyma orani sadece % 4,46 idi. En sik HPV bilgi kaynagi internetti (% 52,67). Bu durum da
egitim mufredatimizda ilk yillara HPV ile ilgili bilgilendirme eklenmesi gerekliligini gostermektedir. Boylece HPV’'nin olasi
bulasini azaltmada basari saglanabilecegi sonucuna varilabilir.
Tirkiye'nin dogusunda bir ilde 2021 yilinda Hemsirelik bélimi ile ilk ve Acil Yardim programlarinda okuyan égrencilerin
dahil edildigi benzer bir calismada; 312 dgrenci katiimi olusturmustur. Bu calismada HPV Bilgi Olgegi gelistirme calismasi
yapilmistir. Bu calisma sonuglari, 6grencilerin HPV hakkindaki bilgi dizeylerinin yeterli olmadigini, cinsiyet, sinif dizeyi,
cinsel yolla bulasan hastaliklar ve serviks kanseri hakkinda bilgi sahibi olma gibi degiskenlerin HPV, tarama testleri ve asi
hakkindaki bilgi diizeylerini etkiledigini gbstermistir(l).
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Aktif olarak uygulanan (g tip HPV asisi olup; Gardasil dort (HPV tip 6, 11, 16, 18), Gardasil dokuz (6, 11, 16, 18, 31,
33, 45, 52, ve 58), Cervarix iki HPV alt tipine (16, 18) karsi gelistirilmis asilardir. Gelistirilen Ug¢ gesit asi da Amerikan Gida ve
ilag Dairesi (FDA) tarafindan onaylanm|§t|r(22). Bu asilar ucret karsihginda eczanelerden temin edilmektedir. TC Saglk
Bakanligl’'miz tarafindan onerilen asilar olmakla beraber, HPV konusunda ulusal asi programi bulunmamaktadir®. Amerikan
Pediyatri Akademisi (APA) 11 ile 12 yas araliginda t¢ doz HPV asisinin rutin olarak uygulanmasini tavsiye etmektedir. On (g
ile 26 yas arasinda, daha 6nce bagisikligi olmayan ya da dozlarini tamamlamayanlarin da dozlarini tamamlayarak asilanmasi
gerektigini bildirmektedir. ABD’de ayrica quadrivalen HPV asisi erkeklerde kullanilmak (izere lisans almistir. APA, 11-12 yas
arahgindaki erkek cocuklarina da Ug¢ doz HPV asisinin rutin olarak uygulanmasini tavsiye etmektedir®®?". ABD'de asl
guvenligi konusunda yapilan gozlemsel galismalarda, HPV asisina bagli ciddi bir yan etkiye bildirilmemi§tir(2°). Japonya’da
HPV asilanma oranini yikseltmek amaciyla 2014 ve 2017 yillari arasinda, 570 kadin dogum uzmani ile yapilan uzun soluklu
<;aI|§mada(4). HPV farkindaligi ve asisi hakkinda degiskenlik gosteren sonuglar elde edilmistir. 3 asamali anket seklinde
uygulanan ankette, yanit verenlerin % 99'u rahim agzi kanseri bakimi deneyimledigi ve yaklasik % 90'I bir veya daha
fazlasinin 6liminu deneyimledigi bildirilmistir. 5 yillik ¢alisma sonucunda kadin dogum uzmanlarinin ilk anket sonuglari ile
karsilastirildiginda gencglere HPV farkindalik ve asi 6nerisinde bulunanlarin orani ilk calismada yaklasik % 50 iken, son
¢alismada bu oranin % 83’e ylkseldigi gérﬂlmﬂ§tijr(20).

Sonug olarak ¢alismamizda HPV farkindaligini ve asilanma oranlari, gerek lilkemizden yapilan gerek se uluslararasi
literatlrdeki yayinlara oranla oldukga disik dizeyde saptanmistir. Bu konuda egitim faaliyetleri basta olmak Uzere
farkindahigin arttirlmasi amaciyla galismalara ihtiyag vardir.
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Vankomisine direngli enterokoklar (VRE), hastaneye yatis siiresini uzatmakta, ve ézellikle immdinsipresif hastalarda enfeksiyon gelisme
riskini arttirabilmektedir. VRE tasiyiciligi ve gelisebilen enfeksiyonlarin yayilmasini nlemek icin tarama ve temas izolasyonlari
6nerilmektedir. Kolonizasyon tarama politikasi saglik kuruluslarinin hastane enfeksiyon komitelerince uygulanan yénerge/kilavuzlarina
gére gercgeklestirilmektedir. Bu retrospektif calismada, Marmara Universitesi Pendik Egitim ve Arastirma Hastanesinde yatirilarak izlenen
hastalardan alinan rektal siiriintii érneklerindeki VRE oranlarinin belirlenmesi, tarama yapilan hastalarda gelisen VRE enfeksiyonlariyla
iliskisinin degderlendirilmesi ve maliyet analizi yapilarak rektal siiriintii drneklerinin taranmasinda klinik ve maliyet etkinligin belirlenmesi
amaglanmistir.

1 Ocak- 31 Aralik 2019 tarihleri arasinda tiim birimlerde yatan hastalardan hastanemiz Hastane Siirveyans Politikasi’na gére alinan
rektal siiriintii 6rnekleri tasima besiyerinde (Citotest, China) laboratuvara génderilmistir. ChromID VRE (bioMérieux, Fransa) besiyerine
ekimi yapilan ve inkiibasyon sonrasinda menekse rengi lireyen koloniler vankomisin direngli (VR) Enterococcus faecium, yesil renkte (reyen
koloniler VR Enterococcus faecalis olarak én tani almistir. Tanimlama matriks aracili lazer dezorpsiyon iyonizasyon-ugus zamanli kiitle
spektrometresi (MALDI-TOF MS) cihazi (bioMérieux, Fransa) ile dogrulanmistir.

Calisma siirecinde 771 hastadan 1710 érnek alinmustir. Eriskin érneklerinin % 7,9’unda (68/1362) , pediatri érneklerinin % 8,3’iinde
(29/348), tiim érneklerin toplam % 8,1’inde (137/1710) VRE pozitifligi saptanmustir. Her iki grupta da en yiiksek pozitiflik orani yogun
bakim hastalarindadir. Kemik iligi ve solid organ transplantasyon (initelerinden génderilen érneklerdeki pozitiflik oranlari pediatri
hastalarinda % 8,82 iken, eriskin hastalarda %3,0 olarak saptanmistir . I1zole edilen toplam 137 VRE kékeninin % 77,40 VR E. faecium’dur.
VRE kolonizasyonu saptanan 108 eriskin hastanin ii¢iinde kan, biyopsi ve idrar 6rneklerinde VRE saptanmis; tarama pozitifligi, klinik 6rnek
pozitifliginden 6nce belirlenmistir. VRE kolonizasyonu saptanan 29 pediatri hastasinin birinde idrar érneginde VRE saptanmis ancak
tarama pozitifligi klinik érnek pozitifliginden 17 giin sonra ortaya ¢ikmistir. Sadece sarf malzemeler dikkate alindiginda érnek basina
maliyet; VRE iiremesi saptanmayan hastalar icin £9,18 (1,62S), VRE iiremesi saptanan hastalar icin £35,38 (6,26S) olarak hesaplanmistir.
Verilerimiz hastane enfeksiyon kontrol komitesine sunulmus ve mali kaynaklarin, harcanan emegin ve zamanin daha etkin kullaniimasi igin
2020 yili itibariyle hastanemizde VRE taramasi sadece pediatrik hematoloji, onkoloji ve kemik iligi nakil hastalarinda rutin olarak
yapilmaya baslanmistir.

Anahtar Kelimeler: Rektal siiriinti, siirveyans tarama, vankomisine direngli enterokok
ABSTRACT
Screening Vancomycin Resistant Enterococci in Rectal Swab Specimens of Hospitalised Patients: A Strategical Assessment

Vancomycin-resistant enterococci (VRE) may lead to prolonged hospitalization stay and increase the risk of infections especially in
immunosuppressed patients. Rectal swab screening and contact isolation are advised to prevent the spread of VRE colonisation and
infection among patients. Colonisation screening policy is carried out according to the guidelines applied by the hospital infection
committees. In this retrospective study, it was aimed to determine the rate of vancomycin-resistant enterococci (VRE) in rectal swab
samples and to evaluate the relationship with VRE colonization and infection
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taken from hospitalized patients in Marmara University Pendik Training and Research Hospital and to determine the clinical efficacy and
cost-effectiveness of rectal swab screening.

Rectal swab samples taken from hospitalized patients in all units between 1 January and 31 December 2019, according to our hospital's
"Hospital Surveillance Policy", were sent to the laboratory in transport medium (Citotest, China) and incubated in ChromID VRE
(bioMeérieux, France) medium. Violet colored colonies were preidentified as vancomycin resistant (VR) Enterococcus faecium, and green
colored colonies as VR Enterococcus faecalis. Identification was confirmed with a matrix mediated laser desorption ionization-time of
flight mass spectrometry (MALDI-TOF MS) device (bioMérieux, France).

During the study period, 1710 samples were taken from 771 patients. VRE positivity was detected in 7.9 % (68/1362) of adult samples, 8.3
% (29/348) of pediatric samples, and 8.1 % (137/1710) of all hospitalized patients. In both groups, the highest positivity rate was detected
in intensive care patients. The positivity rate in the samples sent from the bone marrow transplantation and transplantation units was
found to be 8.82 % in pediatric patients and 3.0 % in adult patients. Of the total 137 VRE strains isolated, 77.4 % were VR E. faecium. VRE
was detected only three in 108 adult patients from the blood, biopsy and urine samples, and before the positivity of the clinical samples.
VRE was detected in the urine sample of a pediatric patient in whom VRE was isolated in the rectal swab sample, but the screening
positivity occurred 17 days after the clinical sample positivity. Screening cost per sample was calculated as £9,18 (1,625) for VRE negative
sample and £35,38 (6,26S) for VRE positive sample, excluding personnel cost. Our data was presented to the hospital infection control
committee and since the beginning of 2020, VRE routine screening was restricted only to pediatric hematology, oncology and bone
marrow transplant patients in order to use the financial sources, effort and time more effectively.

Keywords: Rectal swab, surveillance screening, vancomycin resistant enterococci
GIRIS

Dogada yaygin olarak bulunan enterokoklar insanlarda gastrointestinal sistem mikrobiyota lyesi olabilen gram
pozitif koklardir. Dis cevre sartlarina dayanikli olduklarindan gesitli ortamlarda canhhiklarini stirdirebilirler™®.
Enterokoklarin iki 6nemli tiirli olan Enterococcus faecalis ve Enterococcus faecium’un antibiyotik duyarliliklarinda anlaml
farkhhklar vardir ve bu mikroorganizmalarin tedavisinde glikopeptid tiirevi antibiyotikler kullaniimaktadir®®. Dis ortamlara
dayanikli olmalari, antibiyotiklerin yaygin kullanimi nedeniyle gelisen vankomisin direnci ilk kez 1988 yilinda ingiltere’de
E.faecium susunda tanimlanmistir ™7 vankomisin direnci ézellikle hastanede uzun siire antibiyotik kullanan ve uzun sureli
yatisi olan hastalarda 6nemli bir problemdir. Saglik ¢alisanlarinin elleri ile hastadan hastaya tasinmasi sonucu nozokomiyal
enfeksiyonlara ve salginlara neden olabilirler® . VRE’nin en yaygin klinik etkisi semptomlarla sonuglanmayan, uzun sire
devam edebilen ve VRE'nin diger hastalara bulasi icin bir rezervuar gérevi géren bagirsak kolonizasyonuna yol agmasidir

immiinkompetan hastanin, kolonizasyon sonrasi VRE enfeksiyonuna yakalanma riski diisiikken, diger hasta
gruplarinda (6rnegin bagisikligi baskilanmis, onkoloji, transplant) VRE iliskili enfeksiyonun gelisme riski daha yiksektir
Avrupa Hastalik Onleme ve Kontrol Merkezi (European Centre for Disease Prevention and Control-ECDC) 2019
epidemiyolojik raporuna gore klinik drneklerde E.faecium igin vankomisin direng orani son doért yilda % 10,5’ten % 18,3’e
yikselmis olup, bu oran ulkeler bazinda % 0-50 arasinda degiskenlik géstermektedir(l). Raporda E. fecalis icin direng
oranlarinin daha diisiik seyrettigi bildiriimektedir. Diinya Saglhk Orgiitii Orta Asya ve Avrupa Antimikrobiyal Direng
Surveyans AgI’'nin (Central Asian and European Surveillance of Antimicrobial Resistance-CAESAR) 2020 yilinda yayinlanan
raporunda lilkemizde invaziv klinik E.faecalis izolatlarinda vankomisin direng orani % 1, E.faecium’da ise % 14 olarak
verilmektedir”. Gastrointestinal sistemde VRE kolonizasyonu ¢ogunlukla enfeksiyonlara 6nctilik etmektedir'?.
Kolonizasyonu tespit etmede belirli araliklarla alinan rektal striinti kaltirleri altin standart olarak kabul edilmektedir
Rektal strtintiilerle gerceklestirilen tarama politikasi saglik kuruluslarinin hastane enfeksiyon komitelerince uygulanan
yonerge/kilavuzlarina gére gergeklestirilmektedir. VRE rektal kolonizasyonu lilkemizde % 4 -11,6 arasinda
bildirilmektedir>*",

Calismamizda, Marmara Universitesi Pendik Egitim ve Arastirma Hastanesinde yatirilarak izlenen hastalardan
alinan rektal stirtinti 6rneklerindeki VRE oranlarinin belirlenmesi, tarama yapilan hastalarda gelisen VRE enfeksiyonlariyla
iliskisinin degerlendirilmesi ve maliyet analizi yapilarak rektal stirtintli 6rneklerinin taranmasinda klinik ve maliyet etkinligin
belirlenmesi amaglanmistir.

(14)

(10)

(8,9,22)

GEREC VE YONTEM

Marmara Universitesi Pendik Egitim ve Arastirma Hastanesi Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvarinda 1 Ocak- 31 Aralik
2019 tarihleri arasinda ¢alisilan “VRE Tarama Rektal Stirlinti” 6rnekleri ve es zamanl alinan klinik 6rnekler retrospektif
olarak analiz edilmistir. Hastanemiz 22.01.2017 tarihinde giincellenen “Hastane Siirveyans Politikasi” dogrultusunda tim
birimlerde yatan hastalardan hastaneye ilk yatista ve sonrasindaki yattiklari sire boyunca haftada bir kez olacak sekilde
rektal siiriintli &rnekleri alinmistir. Rektal siiriintli 8rnegi VRE pozitif oldugu saptanan hastalar hastanenin “izolasyon
Onlemleri Talimati”na gore izole edilmistir.
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Yatan hastalardan alinan rektal striintli 6rnekleri tasima besiyerinde (Citotest, China) laboratuvara génderilmistir.
ChromID VRE (bioMérieux, Fransa) besiyerine ekimi yapilan 6rnekler 36°C'de 24 saat boyunca aerobik kosullar altinda
inkiibe edilmistir. inkiibasyon sonrasinda Uretici firma talimatlari dogrultusunda kromojenik besiyerinde menekse rengi
Ureyen koloniler vankomisin direngli (VR) E.faecium, yesil renkte lireyen koloniler VR E.faecalis olarak tanimlanmistir.
Tanimlama matriks aracili lazer dezorpsiyon iyonizasyon-ugus zamanl kiitle spektrometresi (MALDI-TOF MS) cihazi
(bioMérieux, Fransa) ile dogrulanmistir.

Tanimlayici istatistikler sikhk (n), ortalama, ortanca, standart sapma (STD), minimum ve maksimum degerleri
icerecek sekilde hazirlanmistir. Kategorik degiskenler icin siklik ve yiizdeler verilmistir. istatistiksel analizler icin SPSS
(Statistical Package for Social Sciences) for Windows 24.0 programi kullaniimistir. Gruplar arasi karsilastirmalarda ki-kare
testi kullanilmigtir. Sonuglar % 95’lik gliven araliginda, anlamlilik p<0,05 diizeyinde degerlendirilmistir.

BULGULAR

Calisma siirecinde 771 hastadan 1710 6rnek alinmistir. Eriskin grubu igin yas ortalamasi 53,50 (aralik 18-98,
STD+17,69), pediatri grubu igin yas ortalamasi 6,89’dur (aralik 0-18, STD+5,48). Orneklerin % 79,6’s! eriskin, % 20,4’{
pediatri hastalardan alinmistir (p<0,05). Calismaya dahil edilen hastalarin (n:354) % 45,9’u kadin, % 54,10 (n:417) erkektir.
Erkek hastalardan alinan 6rnek sayisi daha fazladir (n:913, % 53,9); ancak, cinsiyete gore istatistiksel olarak anlaml bir fark
yoktur (p>0,05). Tablo 1’de yas ve cinsiyete gore 6rnek ve hasta sayisi dagilimlari gosterilmistir.

Tarama sirasinda hasta basina ortalama 2,11 (1-14 arasi, STD+2,19), 453 hastadan ise sadece bir rektal striintl
ornegi alinmistir. Hastalardan alinan siriinti sayilari Sekil 1’de verilmistir.

Taramada 137 siiriintii 6rneginde VRE pozitifligi saptanmistir. izole edilen VRE kékenlerinin biiyiik cogunlugunu VR
E.faecium (% 77,4) olusturmustur. Srinti 6rneklerinde yasa gore VRE pozitifligi oranlari tiir diizeyinde Tablo 2’de
verilmistir.

VRE pozitifligi saptanan siirlintli 6rneklerinin yasa ve boélimlere gore dagilimi Tablo 3’te verilmektedir. Tarama igin
rektal stirintii 6rnegi alinan birimler dahili/cerrahi servis, yogun bakim ve “solid organ transplantasyon/kemik iligi
transplantasyon Unitesi” olarak Ug farkli grupta degerlendirilmistir.

Eriskin 6rneklerinin % 7,9’unda (108/1362), pediatri 6rneklerinin % 8,3’Ginde (29/348), tim hasta 6rneklerinin %
8,1’inde (137/1710) oraninda pozitiflik saptanmistir. Her iki grupta da en yiksek pozitiflik orani yogun bakim
hastalarindadir. Kemik iligi transplantasyon (initesi ve solid organ transplantasyon nitesinden génderilen érneklerdeki
pozitiflik orani pediatri hastalarinda % 8,82 eriskin hastalarda % 3,0 olarak saptanmis, ve diger servislerle karsilastirildiginda
fark anlamli bulunmustur (sirasiyla p=0,038, p<0,05).

Rektal surtintli 6rneginde VRE izole edilen 108 erigkin hastanin 105’inde yakin zamanl alinan klinik 6rneklerde VRE
izole edilmemistir. Klinik 6rneklerinde (kan, biyopsi ve idrar) VRE lreyen Ug eriskin hastada, tarama pozitifligi klinik 6rnekten
once belirlenmistir. Rektal strinti 6rneginde VRE izole edilen pediatri hastalarinda (n=29) sadece bir hastanin idrar
orneginde VRE saptanmis, ancak, tarama pozitifligi klinik 6rnek pozitifliginden 17 giin sonra ortaya ¢ikmistir.

Rektal stirtintti 6rneklerinden (n=1710) VRE tarama maliyeti 2019 yili icin £20.230,40 (3.580S) olarak belirlenmistir
(Tablo 4). Orneklerin alinmasi ve degerlendirilmesindeki siirecte birden fazla personel ¢alistigi icin (hemsire, laboratuvar
teknisyeni, doktor) ve farkl ticret alan personelin tarama icin harcadigi sire tam olarak hesaplanamadigi i¢in personel
giderleri bu rakama dahil edilememistir. Sadece sarf malzemeler dikkate alindiginda 6rnek basina maliyet VRE Giremesi
saptanmayan 1537 hasta icin £9,18 (1,62$); VRE lremesi saptanan 173 hasta icin £35,38 (6,26S) olarak hesaplanmustir.

Tablo 1. VRE taramasi yapilan eriskin ve ¢ocuk
hastalardan alinan érnek sayisi ve cinsiyet dagilimi.

Ornek Sayisi Hasta Sayisi
n (%) n (%)

Eriskin 1362 (79,6) 551 (71,5)
Kadin 634 (37,2) 254 (32,9)
Cocuk 348 (20,4) 220 (28,5)
Kadin 163 (9,5) 100 (13,0)

Toplam 1710 (100) 771 (100)
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Tablo 2. Cocuk ve eriskin hastalarda VRE suslarinda tir dagihmi ve istatistiksel
olarak karsilastirilmasi.

Tir Cocuk Eriskin Toplam p

n (%) n (%) n (%)
E.faecium n (%) 26(89,7) 80(74,1) 106 (77,4) 0,307
E.faecalis n (%) 2 (6,69) 14 (13,0) 16 (11,7) 0,366
Enterococcus spp. n (%) 1(3,4) 14 (13,0) 15 (15,9) 0,145
Toplam 29(100) 108(100) 137 (100)

Sekil 1. VRE taramasi igin bir hasta basina alinan 6rnek sayilarinin dagihmu.
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Tablo 3. VRE pozitif sonuglarin hastalarin yasi ve 6rneklerin geldigi bolimlere gore dagilimi n (%)

Eriskin Cocuk Toplam p*
(n=1362) (n=348)  (n=1710)
Dahili/Cerrahi Servis 95 (8,91) 19 (7,34) 114 (8,6) 0,417
Yogun Bakim Unitesi 6(9,52) 4 (19,05) 10(11,9) 0,243
Solid Organ Transplantasyon Unitesi/ Kemik iligi 7 (3,0) 6(8,82) 13 (4,32) 0,038
Transplantasyon Unitesi
Toplam 108 (7,9) 29 (8,3) 137 (8,0) 0,804

* Ayni béliimden gelen eriskin ve ¢ocuk hastalarda VRE pozitiflik oraninin ki-kare testi ile karsilastiriimasi (p<0,05 ise anlamh).

Tablo 4. Rektal siiriintli 6rneklerinden vankomisin direngli enterokok taranmasinin maliyet analizi.

Malzeme Birim VRE Uremesi Saptanmayan VRE Uremesi Saptanan Bir Yillik Toplam Maliyet
maliyet (n=1537) (n=173) (n=1710)
Transport besiyeri £0,68 £1.045,16 £117,64 £1.162,80
Kromojenik agar £8,00 £12.296,00 £1.384,00 £13.680,00
MALDI-TOF-MS ile £2500 - £4.325,00 £4.325,00
tanimlama
Bakteriyel stok giderleri £0,20 - £34,60 £34,60
Diger sarf
Oze £0,20 £307,40 £103,80* £411,20
Bir ¢ift eldiven £0,30 461,10 £155,70* 616,80
£14.109,66 £6.120,74 £20.230,40
Toplam
(2.4985**) (1.0835) (3.5809)

*Ekim, identifikasyon ve stok islemleri igin bir 6rnek igin toplam (iger adet 6ze, licer adet eldiven hesaplanmistir.
** 2019 yili icin 15=%5,65 olarak hesaplanmistir.
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Hastane Enfeksiyon Kontrol Uygulamalari Danisma Kurulu (HICPAC) VRE enfeksiyonu veya kolonizasyonu igin
yuksek risk altinda olan kritik hastalari barindiran Ggiinci basamak tip merkezlerinde ve diger hastanelerde, diski veya rektal
surlintd taramalarinin periyodik olarak yapilmasini dnermektedir'®.

Hastalik Kontrol ve Korunma Merkezi (CDC) “Management of Multidrug-Resistant Organisms In Healthcare
Settings” kilavuzunda goklu ilaca direngli patojenlerin taranmasinda hedef taranma zamani ve kontrol igin 6nerilerde
bulunmaktadir®. Bu kilavuzda; yogun bakim Unitesi, transplantasyon Unitelerindeki hastalar ile uzun sireli antibiyotik
kullanimi, uzamis yatis siresi, ¢oklu ilaca direngli patojen ile kolonize/enfekte hasta maruziyeti, baska bir saglik kurumundan
transfer olan, yakin zamanda baska bir saghk kurumunda yatmis olan hastalar hedef kitle olarak tanimlanmistir. Tanimlanan
hedef kitle i¢in salgin durumunda, ilk yatista, baska birime transfer olduklarinda haftada bir kez taranmasi 6nerilmektedir.
Kolonizasyon tespitinde tek basina peri-rektal/rektal stiriinti ya da orofarengeal, endotrakeal, inguinal ve —varsa— yara
surlintlsi ile kombine klinik 6rnekler kullanilmasi 6nerilmektedir. Kontrol dnerilerine ek olarak idari destek, akilci
antimikrobiyal kullanimi, siirveyans, izolasyon, gevresel 6nlemler, egitim, dekolonizasyon gibi yatay programlarin
uygulanmasi gerektigi vurgulanm|§t|r(5).

Bir VRE kontrol programini siirdiirmenin maliyeti, patojeni tanimlamayi ve yonetmeyi amaglayan tarama ve
enfeksiyon kontrol politikalariyla degisiklik gostermektedir. Bulasi 6nlemeye yonelik enfeksiyon kontrol énlemlerinde
hastane perspektifinden maliyetli ve saglik ¢calisani agisindan yogun emek gerektirdigi bilinmektedir. Etkin bir enfeksiyon
kontrol yonetim stratejisi gelistirebilmek ve olasi gereksiz harcamalardan kaginabilmek igin birimlerdeki etken
mikroorganizma gesit ve oranlari bilinmeli, ayni zamanda personel is ylki géz 6nlinde bulundurularak enfeksiyon kontrol
onlemleri bakimindan pratik, ekonomik ve uygulanabilir ¢oziimler uygulanmaldir. Avrupa’da bildirilen maliyet analizi
¢alismasi sonuglarinda, tarama maliyetlerinin yilda toplam 102.037,53 € ve hasta basina 6,45 € oldugunu gésterilmi§tir(13).
VRE enfeksiyonlarinin tedavisi, altta yatan agir klinik durumu olan hastalarda gelismeleri, ciddi seyirli olmalari, vankomisin
disinda diger ilaglara da direncli olmalari ve dolayisiyla tedavi seceneklerinin az olmasi gibi nedenlerle oldukga zordur.

Yogun bakim Unitesinde, onkoloji veya transplantasyon servislerinde yatmakta olan hastalar, intraabdominal veya
kardiyotorasik cerrahi gegirenler, uzun siire hastanede yatan veya ¢ok sayida antibiyotik verilen hastalar, kalici Griner veya
santral venoz kateteri olan hastalar gibi kritik hastalarda VRE kolonizasyonu ve/veya enfeksiyon riskinin yiiksek oldugu
bilinmektedir.

Calismamizda kemik iligi transplantasyon Unitesi ve solid organ transplantasyon tnitesinden génderilen
orneklerdeki pozitiflik orani diger servislerle karsilastirildiginda fark anlamli bulunmustur. Sohn ve ark." hastaneden
taburcu olduktan sonra medyan VRE kolonizasyon siiresini 5,57 hafta olarak bildirmislerdir. Yazarlar yliksek riskli hastalari
(kanser ve organ nakli alicilart) VRE'nin yeniden ortaya ¢ikmasi agisindan izlemek gerekli olabilecegini vurgulamlslardlr“e).
Calismamiz verilerinin enfeksiyon kontrol komitesi degerlendirmesi sonucunda pediatrik hematoloji, onkoloji ve kemik iligi
nakil hastalarinda diizenli taramalara devam etmektedir.

Ulkemizde rektal siiriintii 8rneklerinde VRE pozitifligine yénelik literatiirler incelendiginde; ic Anadolu
Bolgesi'nde 2019 yilinda ikinci basamak bir hastanede servis ve yogun bakimda % 11,6 M Karadeniz
Bolgesi'nde yogun bakim ve diyaliz bolimlerinde % 6(2), Marmara Bolgesi’nde ikinci basamak bir hastanede yatan hastalarda
% 3,6(4)0Iarak bildirilmistir. Literatlre benzer sekilde, calismamizda rektal siiriinti 6rneklerinde VRE orani % 8,1 olarak
belirlenmistir.

VRE tani yonetimi ¢ok gesitlidir. Blytk 6lgekli tarama ve izolasyon maliyetlidir, bazi merkezler patojene yonelik
kontrol yontemleriyle 6nlem almaktadirlar'™®. Bazi merkezlerde ise tam tersine; tutarl bir sekilde uygulanamadiklari igin ya
da enfeksiyon oranlarinin az olmasi sebebiyle VRE kontrol programlari kaldirilmis veya degisiklikler yapilmistir. Ornegin,
Bryce ve ark.”) Kanada Uglinct basamak bir hastanede kontrol programlarinda patojen spesifik tarama yerine servis ve
ekipmanlarda mikrobiyal yiki azaltmaya yonelik stratejiler gelistirerek, antimikrobiyal yonetim programi ve tarama temas
onemleri ile degisiklikler yapmislardir. Etkin maliyet ve personel memnuniyetinin arttigi bu degisiklikle VRE oranlarinda artis
saptamadiklarini bildirilmislerdir. Wenzel ve ark." tarama ve izolasyon gibi pahali 6nlemlerin terk edilebilecegi ve
enfeksiyon kontroliiniin genel amacli "yatay" 6énlemlerinin, yalnizca belirli bir patojeni hedefleyen "dikey" 6nlemlere kiyasla
daha uygun oldugunun altini gizmislerdir.

Calismamizda hasta basina ortalama 2,11 (1-14 arasi, STD+2,19) ve 62 (% 8,05) hastadan besten daha fazla 6rnek
alinmigtir. Gerekli durumlarda VRE taramalarinin hangi hastalardan ne siklikla alinacaginin planlanmasi gerekmektedir.
Weterings ve ark® Hollanda’da liciinct basamak hastanesinde gergeklesen VRE salgini sirasinda rektal siiriinti taramasi ile
salgin slirecini yonetmislerdir. Yakin bir hastaneden gelen uyari ile, tiim servis ve yogun bakim {niteleri taranarak pozitif
hastalarda izolasyon 6nlemleri alinmistir. VRE taramasinin yeni yatisi yapilacak hastalardan yatis sonrasi bir 6rnek olacak
sekilde sinirlandirilmasina karar verilmistir. VRE pozitif bir hastayla temasi olanlari yiiksek riskli olarak gruplandirip, yalnizca
bu gruptaki hastalardan farkh glinlerde birden fazla rektal stiriintl 6rnegi alinmistir. Uyguladiklari bu strateji ile salgin
surecinde idari gaba, izolasyon siresi ve laboratuvar maaliyetlerinin dnemli 6lglide azalmis oldugunu bildirmislerdir(zo).

74



G.Alci ve ark., Hastanede Yatan Hastalardan Alinan Rektal Siiriintii Orneklerinde Vankomisine Direncli Enterokok Taranmasi: Stratejik Degerlendirme

Hastanemiz 2019 VRE tarama verileri enfeksiyon kontrol komitesine sunulmus ve VRE taramasi maliyetinin,

harcanan emegin ve zamanin daha etkin kullaniimasi i¢in rutin tarama yapilmamasi énerilmistir. Degerlendirme sonrasinda
2020 itibariyle VRE taramasi sadece pediatrik hematoloji, onkoloji ve kemik iligi nakil hastalarinda rutin olarak yapilmaya
baslanmistir. Ozellikle COVID-19 pandemisi nedeniyle is yiikii cok fazla artmis olan mikrobiyologlarin hastane siirveyans
politikalarinin sekillenmesine yapici ve kalici dneriler getirmesi kaynak israfini da 6nleyecektir.
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Santral sinir sistemi (SSS) infeksiyonlari farkl bircok mikroorganizma ile gelisebilen, beyin meninks ve parankiminin enflamasyonu ile
karakterize hastaliklardir. Hastalarin sag kaliminda erken tani ve etkin tedavi uygulanmasi énem arz etmektedir. Calismamizda SSS
infeksiyonu tanisiyla takip edilen hastalarin klinik ézelliklerinin irdelenmesi amaglanmistir.

Umraniye Egitim ve Arastirma Hastanesi’nde ve Fatih Sultan Mehmet Egitim ve Arastirma Hastanesi’nde Subat 2013 ve Aralik 2020 yillar:
arasinda toplum kékenli SSS infeksiyonu tanisi konan 98 hastanin verileri retrospektif olarak degerlendirilmistir.

SSS infeksiyonu tanisi konan 98 hastanin % 62’sinin (61) erkek, yas ortalamasinin 53,5+7,4 oldugu gériilmustiir. Yapilan siniflamaya gére
hastalarin 43%i (% 44) akut bakteriyel menenjit, 38’i (% 39) aseptik menenjit-ensefalit, sekizi (% 8) tiiberkiiloz menenjiti, besi (% 5) beyin
absesi, dordii (% 4) fungal menenjit tanisi almistir. Beyin absesi tanili hastalarin % 80’inde, fungal menenijit tanili hastalarin % 50’sinde,
akut bakteriyel menenjit tanisi konan hastalarin % 31’inde predispozan bir faktér oldugu gériilmiistiir. Akut bakteriyel menenjit hasta
grubunun beyin omurilik sivisi kiiltiiriinde en sik Streptococcus pneumoniae (% 14), Escherichia coli (% 7) ve Listeria monocytogenes (% 7)
tiremistir. Aseptik menenjit-ensefalit grubunda ise en sik belirlenen etken VZV (% 18) ardindan HSV tip 1 (% 5) ve HSV tip 2 (% 5) olmustur.
Fungal menenjit tanisi ile takip edilen hastalarin hepsinde Cryptococcus neoformans izole edilmistir. Tiiberkiiloz menenijiti ile takip edilen
hastalarin % 50’sinde komplikasyon gelismistir.

Calismamizda, akut bakteriyel menenjit hastalarinda en sik S.pneumoniae, aseptik menenjit-ensefalit hastalarinda da en sik VZV izole
edilmistir. Bulgularimiz SSS infeksiyonu tanili hastalarin yénetiminde yol gésterici olacaktir.

Anahtar Kelimeler: Akut bakteriyel menenjit, aseptik menenjit, beyin absesi, ensefalit, fungal menenjit, tiiberkiiloz menenjiti
ABSTRACT
Clinical Characteristics of 98 Cases Diagnosed with Central Nervous System Infection

Central nervous system (CNS) infections are inflammation of the brain meninges and parenchyma that can develop with many different
microorganisms. Early diagnosis and effective treatment are important in the survival of patients. In our study, it was aimed to examine
the clinical features of the patients followed up with the diagnosis of CNS infection.

The data of 98 patients diagnosed with community-acquired CNS infection in Umraniye Training and Research Hospital and Fatih Sultan
Mehmet Training and Research Hospital between February 2013 and December 2020 were evaluated retrospectively.

Of the 98 patients diagnosed with CNS infection, 62 % (61) were male, mean age was 53.5+7.4 years. According to the classification, 43
(44 %) of the patients were acute bacterial meningitis, 38 (39 %) aseptic meningitis-encephalitis, eight (8 %) tuberculous meningitis, five (5
%) brain abscess, and four (4 %) fungal meningitis. A predisposing factor was observed in 80 % of patients with brain abscess, 50 % of
patients with fungal meningitis, and 31% of patients diagnosed with acute bacterial meningitis. Streptococcus pneumoniae (14 %),
Escherichia coli (7 %) and Listeria monocytogenes (7 %) were most commonly grown in the cerebrospinal fluid culture of the acute
bacterial meningitis patient group. In the aseptic meningitis-encephalitis group, the most frequently isolated agent was VZV (18 %),
followed by HSV type 1 (5 %) and HSV type 2 (5 %). Cryptococcus
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neoformans was isolated in all patients followed up with the diagnosis of fungal meningitis. Complications developed 50 % of the patients
followed up with tuberculous meningitis.In our study, S.pneumoniae was most common in patients with acute bacterial meningitis and
VZV was most common in patients with aseptic meningitis-encephalitis. Our findings will guide the management of patients with CNS
infection.

Keywords: Acute bacterial meningitis, aseptic meningitis, brain abscess, encephalitis, fungal meningitis, tuberculous meningitis
GiRIS

Santral sinir sistemi (SSS) infeksiyonlari; bakteri, virls, fungal etkenlere bagli beyin zarlari veya parankiminin
infeksiyonlaridir. Klinik; biling degisikligi, bas agrisi, ates, kusma, fokal nérolojik bulgularla ortaya cikabilir. infeksiyon tipine
gore akut, subakut veya kronik seyirli olabilecegi gibi kendini sinirlayan veya hizla yayilan formlarda gordilebilir.

Etiyoloji, hastanin yasi, asilanma durumu, yasadigl cografya, komorbid hastaliklari gibi faktorlere gére degisiklik
gostermektedir. Bakteriyel menenjitler, ensefalitler en sik gocukluk caginda gorulmekle beraber eriskinler de risk
altindadir®®. Etkenlerin izolasyonunda ileri tani yontemleri (serolojik testler, doku biyopsisi, hiicre kultiri, molekiler
yontem vb.) kullaniimasina ragmen % 32-75’inde etiyolojik etken belirlenememektedir®"?. Akut bakteriyel menenijitte
Streptococcus pneumoniae en sik saptanan etken iken aseptik menenjitte izole edilebilen etkenler icinde ilk sirada
enterovirtsler (% 85-95) gelmektedir(23'24).

SSS infeksiyonu olan hastalarin sag kaliminda erken tani ve etkin tedavi dnem arz etmektedir. Ornegin, akut
bakteriyel menenjitte en kisa slirede lomber ponksiyon yapilip beyin omurilik sivisi (BOS) Gram boyama sonuglarina gore
SSS’ne gecgen ve bakterisidal etkili antibiyotikler baslanmasi gereklidir. Gram boyama sonucunun negatif oldugu veya lomber
ponksiyon yapilamadigi durumlarda hastanin yasi ve klinigi géz oniine alinarak ampirik olarak tedavi ba§lanmalld|r(17)
Merkezimizde daha Once SSS infeksiyonu tanisi almis hastalarin incelendigi bir ¢alisma yap|Im|§(2), bakteriyel ve viral
infeksiyonlarin ayriminda giiclik yasandigi ve hastalarin % 21,4’inde ampirik olarak antibakteriyel ve antiviral tedavinin
birlikte verildigi gt’)rUImU§tUr(2). Bu ayrimin yapilabilmesine katki saglayabilmek amaciyla daha genis bir zaman araligini
kapsayan, ikinci bir merkezin dahil oldugu ve 6nceki calismadaki hastalara ait ek verilerin incelendigi bir calisma planlanmis
ve yeniden etik kurul izni alinmustir.

GCalismamizda, toplum koékenli SSS infeksiyonu tanisi ile takip edilen hastalarin klinik 6zelliklerini, predispozan
faktorleri, etken mikroorganizmalari ve mortalite oranlari arastirilarak literatiire katki saglanmasi amaglanmistir.

GEREC VE YONTEM

Saglk Bilimleri Universitesi Umraniye Egitim ve Arastirma Hastanesi ve Fatih Sultan Mehmet Egitim ve Arastirma
Hastanesi’nde 01/02/2013-31/12/2020 tarihleri arasinda toplum kdkenli SSS infeksiyonu tanisi ile hastanede takip edilen
hastalarin dosyalari retrospektif olarak irdelenmistir. Calismanin etik kurul onayi Saglik Bilimleri Universitesi Umraniye Egitim
ve Arastirma Hastanesi Etik Komitesi’nden alinmistir (Karar No: 195, Karar Tarih: 17/06/2021).

Hastanemizde yatan 18 yasindan biyik toplum kékenli SSS infeksiyonu tanisi konan hastalarin demografik verileri,
klinik bulgulari, laboratuvar degerleri tibbi kayitlarindan toplanmistir. Basvuru aninda dis merkeze sevk edilmesi gereken, dis
yogun bakim lnitesinden hastanemize nakledilen, nozokomiyal SSS infeksiyonu tanisi konan ve 18 yas alti bireyler ¢calisma
disi birakilmustir.

Splenektomi, gegcirilmis kraniyal operasyon 0Oykiist, kronik sinizit, kronik otit ve immiinsupresyon olusturan

durumlar predispozan faktorler olarak kabul edilmistir. Malignite, anoreksiya, alkol bagimliligina bagl agir malnitrisyon
tanisi, immiinsupresif ilag kullanimi, anti-HIV pozitifligi immiinsupresyon olusturan durum iginde degerlendirilmistir.
SSS infeksiyonu siniflamasi hastalarin klinik bulgulari, BOS degerlendirmesindeki bulgulari (Beyaz kiire sayisi, hdkim olan
hicre tipi, protein, glukoz degerleri, BOS/kan glukoz orani, BOS Gram boyama, ¢ini mirekkebi boyama ve kiltiri, BOS
polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) incelemesi ve kraniyal goriintiileme bulgularina gore yapilmistir. Hastalar, akut bakteriyel
menenjit, aseptik menenjit-ensefalit, tliberkiiloz menenijiti, beyin absesi, fungal menenjit olarak gruplandiriimistir.

BOS ve abse ornekleri kanli agar, cikolata agar ve Eosin Methylene Blue agara ekilerek 37°C’de 24-48 saat inkiibe
edilmistir. Fungal etkenler icin Sabouraud dextrose agar besiyeri kullaniimistir. Kriptokok menenjit siipheli olgularin
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BOS'lar ¢ini miirekkebi boyasiyla degerlendirilmistir. inkiibasyon sonunda iireyen bakterilerin tanimlanmasinda
konvansiyonel ve otomatik (VITEK 2, bioMérieux, Fransa) yontemler kullanilmistir. Viral menenjit panelinde HSV1, HSV2, VZV,
“Enterovirus, Parechovirus multiplex PCR” (Montania 4896 Real-Time PCR, Anatola Geneworks) ile calsilmistir.
Mycobacterium tuberculosis igin konvansiyonel kiiltiir yontemleri ve “real time PCR” (GenXpert Ultra, Cepheid) kullaniimistir.
Hastalarin demografik verileri, basvuru sikayetleri, predispozan faktorleri, muayene ve BOS bulgular, klinik o6zellikleri,
komplikasyon ve mortalite oranlari gibi bilgiler degerlendirilmistir

BULGULAR

Calismaya dahil edilen 98 hastanin 61’inin (% 62) erkek, yas ortalamasinin 53,5+7,4 oldugu gozlenmistir. Yapilan
siniflamaya gore hastalarin 43’'G (% 44) akut bakteriyel menenjit, 38’i (% 39) aseptik menenjit-ensefalit, sekizi (% 8)
tlberkiloz menenijiti, besi (% 5) beyin absesi, dordi (% 4) fungal menenijit olarak tani almistir (Tablo 1).

Predispozan faktorler degerlendirildiginde akut bakteriyel menenjit hastalarinin % 19’unda (8/43) immiinsupresyon
olusturan durum, % 12’sinde (5/43) gegirilmis kraniyal operasyon 6ykusi; aseptik-menenjit-ensefalit hasta grubunun %
5’inde (2/38) imminsupresyon olusturan durum, % 3’lnde (1/38) splenektomi 6Gykisu; beyin absesi tanili hastalarin %
40"inda (2/5) kronik sintzit, % 40’inda (2/5) kronik otit; sekiz tuberkiloz menenjit tanili hastalarin birinde (% 12,5), dért
fungal menenijit tanili hastalarin ikisinde (% 50) immunsupresyon olusturan durum oldugu gértlmastir (Tablo 1).

Hastalarin basvuru sikayetleri ve fizik muayene bulgulari Tablo 1’de 6zetlenmistir. Akut bakteriyel menenijitli hastalarin %
84’inde (36/43) ates, % 79’unda (34/43) biling degisikligi, % 53’Unde (23/43) bas agrisi, % 70’inde (30/43) SSS irritasyon
bulgusu; aseptik menenjit-ensefalit tanili hastalarin % 58’inde (n=22/38) ates, % 76’sinda (29/38) biling degisikligi, % 58’inde
(22/38) bas agrisi, % 26’sinda (10/38) SSS irritasyon bulgusu; tiberkiloz menenjitli hastalarin % 75’inde (6/8) ates, %
63’tinde (5/8) biling degisikligi, % 38’inde (3/8) bas agrisi, % 25’inde (2/8) SSS irritasyon bulgusu oldugu gérilmustir. Beyin
absesi tanili hastalarin hepsinin atesi ve bas agrisi sikayeti oldugu bulunmustur. Fungal menenjitli hastalarin yarisinin (n=2)
atesi, hepsinin (n=4) bas agrisi sikayeti oldugu gorilmus, hicbirinde biling degisikligi ve SSS irritasyon bulgusu
saptanmamistir.

Akut bakteriyel menenjit hastalarinin % 65’inin (28/43) BOS kultiriinde treme olmamistir. Hastalarin % 14’tnde
(6/43) S.pneumoniae, % 7’sinde (3/43) E.coli, % 7’sinde (3/43) L.monocytogenes, % 2’sinde (1/43) koaguilaz negatif stafilokok,
% 2'sinde (1/43) N.meningitidis Gremistir. Aseptik menenjit-ensefalit hasta grubunun % 18’inde (n=7) VZV PCR, % 5’inde
(n=2) HSV tipl PCR, % 5’inde (n=2) HSV tip 2 PCR pozitif saptanmistir. Tiberkiiloz menenijiti tanili hastalarin % 50’sinin (n=4)
BOS kilturinde M.tuberculosis Gremistir, % 50’sinde (n=4) PCR pozitifligi saptanmistir. Beyin absesi tanili hastalarin % 60’inin
abse kiltiriinde Greme olmamistir. Hastalarin % 20’sinde (n=1) Nocardia spp., % 20’sinde (n=1) Streptococcus spp.
saptanmistir. Fungal menenjit hastalarinin ikisinin BOS ¢ini mirekkebi boyamasinda, ikisinin de BOS kultliriinde Cryptococcus
neoformans saptanmistir. Bu hastalarin BOS Gram boyamasinda maya gorilmemistir (Tablo 1- Tablo 2). BOS kiiltiiriinde
E.coli Ureyen hastalarin yas ortalamasi 61, L.monocytogenes lireyen hastalarin ise 63 idi.

Komplikasyonlar agisindan degerlendirildiginde akut bakteriyel menenjit hasta grubunun % 23’Ginde (n=10)
norolojik defisit, % 3inde (n=1) uygunsuz ADH sendromu, % 3’inde (n=1) hidrosefali, aseptik menenjit-ensefalit grubunun %
16’sinda (n=5) norolojik defisit, tiiberkiiloz menenjit tanili hastalarin tigiinde (% 38) motor defisit, birinde (% 13) hidrosefali
gelistigi gorulmustir (Tablo 1).

Akut bakteriyel menenjit tanili hastalarin dordiiniin (% 9), aseptik menenjit-ensefalit tanili hastalarin ikisinin (% 5),
tliberkiiloz menenijitli hastalarin birinin (% 13), fungal menenijitli hastalarin birinin (% 25) akibeti 6limle sonuglanmistir.
Aseptik menenjit-ensefalit grubunda doért (% 12) hasta yogun bakim ihtiyaci gelismesi nedeniyle dis merkeze sevk edilmistir
(Tablo 1).
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ANKEM Derg 2021;35(3):77-84

Akufc Asept|ll_< Taberkiloz Beyin Fungal
bakteriyel | menenjit- it bsesi it
Demografik ve klinik 6zellikler menenjit Ensefalit menenjiti absesl menenji
Sayil % | Say1 % Sayi % | Sayt % | Sayi %
Cinsiyet
Erkek 27 63| 21 55 5 63 4 80 4 100
Kadin 16 37| 17 45 5 38 1 20 0 0
Yas ortalamasi (yil) 4818.2 6215.4 4614.8 4413.1 4812.2
Predispozan faktorler
immiinsupresyon olusturan durum 8 19 2 5 1 13 0 0 2 50
Kraniyal operasyon 5 1210 0 0 0 0 0 0 0
Splenektomi 0 0 1 3 0 0 0 0 0 0
Kronik siniizit o o| 0 O 0 0| 2 4] O 0
Kronik otit 0 0 0 0 0 0 2 40 0 0
Sikayet ve fizik inceleme bulgulari
Ates 36 84| 22 58 6 75 100 2 50
Biling degisikligi 34 79 29 76 5 63 0 0 0 0
Bas agrisi 23 53| 22 58 3 38 5 100 | 4 100
SSSirritasyon bulgusu 30 70| 10 26 2 25 0 0 0 0
Laboratuvar bulgulan
BOS ortalama protein (15-45mg/dL) 323462 137+36 486+74 174422
BOS ortalama hiicre (mm3) 4344 190 172 178
BOS glukoz* 34 79| 22 58 6 75 4 100
Komplikasyonlar
Norolojik defisit 1023 > 16 3 38 0 0 0 0
Uygunsuz ADH sendromu 1 3 0 0 0 0 0 0 0 0
Hidrosefali 1 3 0 0 1 13 0 0 0 0
Mortalite 4 10 2 6 1 13 0 0 1 25
Sevk 0 0 4 12 0 0 0 0 0 0

*BOS glukozu es zamanli kan sekerinin Ugte birinden dlisiik olan hastalar
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Tablo 2. Kiltlr veya polimeraz zincir reaksiyonu (PZR) ile beyin omurilik sivisinda varhigi gosterilen
etkenler [n (%)].

Hastalik Saptanan etken n (%)
Streptococcus pneumoniae 6 (14,0)
Escherichia coli 3(7,0)
Listeria monocytogenes 3(7,0)
Akut Bakteriyel menenjit (n=43) Koagiilaz negatif stafilokok 1(2,3)
Neisseria meningitidis 1(2,3)
Toplam 14 (32,6)
Varicella Zoster Virus 7 (18,4)
HSV-1* 2(5,3)
Aseptik menenjit-Ensefalit (n=38) HSV-2% 2(5,3)
Toplam 11(28,9)
Tiiberkiloz menenijit (n=8) Mycobacterium tuberculosis (kultlr pozitif) 4 (50)
Mycobacterium tuberculosis (PZR pozitif) 4 (50)
Nocardia spp. 1(20,0)
Beyin absesi (n=5) Streptococcus spp. 1(20,0)
Toplam 2 (40,0)
Fungal menenjit (n=4) Cryptococcus neoformans 4 (100)

HSV: Herpes simpleks virtis
TARTISMA

SSS infeksiyonlari, tibbi gelismelere ragmen erken tani ve tedavi uygulanamayan durumlarda 6limcil veya kalici
hasar ile seyredebilen enfeksiyon hastaligidir. Akut viral menenijitler, akut bakteriyel menenijitler, bakteriyel, fungal, paraziter
etkenli kronik menenijitler, ensefalitler, beyin abseleri gibi cok farkl klinik formlarda goérilebilmektedir. Klinik siniflamalar
icinde en sik saptanan akut bakteriyel ve viral menenjitlerdirm). Ulkemizde yapilan calsmalarda akut bakteriyel ve viral
menenijitlerin en sik saptanan klinik tablolar oldugu bildirilmi§tir(5'16). Bizim calismamizda da en sik akut bakteriyel menenijit
oldugu gorilmustir. Klinik dagilim literatir ile benzer bulunmustur.

SSS infeksiyonlarinda bazi predispozan faktérler olabilmektedir. Akut bakteriyel menenijit gelisimi icin, travma,
malignite, alkol bagimliligi, splenektomi, imminsupresif ilag kullanimi, organ nakli, ylksek doz steroid tedavisi altta yatan
risk faktorleridir™”. Ulkemizde yapilan galismalarda akut bakteriyel menenjitler icin % 27 ile % 45 oraninda predispozan
faktorlerin oldugu tespit edilmi§tir(1’19’26). Bu oran literatiir ile benzer olarak bizim galismamizda % 31 bulunmustur. Kriptokok
menenijiti icin en 6nemli predispozan faktorlerden biri edinsel immin yetmezlik sendromudur LY, disinda diger risk
faktorleri icinde glukokortikoid tedavisi, solid organ transplantasyonu, hematolojik malignite, sarkoidoz ve karaciger
yetmezligi yer almaktadir. Hastalarin ¢ogunda risk faktorli olmasina ragmen, 157 HIV negatif SSS kriptokokoz vakasinin
retrospektif olarak degerlendirildigi ¢cok merkezli bir ¢alismada, hastalarin % 30'unda altta yatan bir risk faktori
bulunamamlstlr(m). Bizim hastalarimizin da yarisinda anti-HIV pozitifligi saptanmistir. Hastalarin diger yarisinda ise herhangi
bir risk faktorii saptanmamistir. Beyin absesi; sinizit,
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otit gibi perikraniyal infeksiyon odagiyla, cerrahi girisimle veya hematojen yayilimla gelisebilmektedir. Toplum kokenli SSS
infeksiyonlarinin irdelendigi calismamizda beyin absesi tanili hastalarimizin % 80'inde perikraniyal infeksiyon odagi tespit
edilmistir. Hastalari degerlendirirken predispozan faktérlerin arastirilmasinin 6nemli oldugunu diisinmekteyiz.

Hastalarin, hastaneye basvuru sikayetleri genellikle ates, bas agrisi, biling degisikligidir. Akut bakteriyel menenjit
tanisi konan hastalarda yapilan prospektif bir ¢alismada 65 yas altindaki hastalarin 96,5’inde ates, % 73’Ginde biling
degisikligi, % 83,6’sinda ense sertligi tespit edilmistir(s). Calismamizda benzer olarak akut bakteriyel menenijit hasta grubunun
% 84’linde ates, % 79’unda biling degisikligi ve % 70’inde SSS irritasyon bulgusu saptanmistir. Cok merkezli bir ¢calismada
ensefalitlerde % 72 ates, % 60 bas agrisi, % 23 ense sertligi gelistigi biIdiriImi§tir(1°). Bizim calismamizda ise aseptik menenijit-
ensefalit grubunda ates (% 58) disindaki bulgular benzer bulunmustur. Bu grup hastalarimizin yas ortalamasinin 64 oldugu
gozlenmistir. Atesin daha az gorilmesinin sebebi hastalarimizin daha yash olmasina bagl olabilecegi dustnulmustir.
Ulkemizde yapilan 36 tiiberkiiloz menenijiti olgusunun degerlendirildigi bir calismada hastalarin % 80’inden fazlasinda ates,
bas agrisi ve ense sertligi oldugu gérUImU§tUr(12). Bizim ¢alismamizda bas agrisinin (% 38) ve SSS irritasyon bulgusunun (% 25)
daha dusik oldugu saptanmistir. Klinigimizde daha dnce yapilan sadece menenjit ve ensefalit hastalarinin dahil edildigi tek
merkezli calismamizda ates, bas agrisi oranlari benzer, biling degisikligi ve SSS irritasyon bulgusu disiik bulunmugturm. Bu
durumun giincel cok merkezli galismamiza dahil edilen hasta grubunun cesitliliginden ve hasta sayilarinin goreceli olarak az
olmasindan kaynaklandigi dusunilmustir.

Ulkemizde akut bakteriyel menenjit tanili hastalarda yapilan ¢ok merkezli prospektif bir calismada konvansiyonel

yontemlerle etken izolasyon orani % 21,7, PCR ile % 58,6 bulunmu5tur(n). Ensefalitler de ise etken identifikasyon orani % 38-
63'tur”. Calismamizda akut bakteriyel menenjitlerde etken izolasyon orani % 35, aseptik menenjit-ensefalit hastalarinda ise
% 28 bulunmustur. ileri molekiiler tetkiklerin kullaniimasiyla viral etkenlerin saptanma oraninin artacagi disiiniilmektedir.
Tuberkiiloz menenjiti tanili hastalarimizin % 50'sinde etken Uretilmis, % 50'sinde PCR pozitifligi saptanmistir. Bu hasta
grubunda etken saptama oranimiz literatiire gore yliksek bulunmustlr(g'm.
Bakteriyel menenjitlerde etkenler yasa gére degismekle beraber en sik S.pneumoniae goriilmektedir. ileri yas hastalarda ise
E.coli ve L. monocytogenes etken olabilmektedir®®. Ulkemizde yapilan ¢alismalarda da benzer sonuglar bulunmu5tur(13’22).
Bizim galismamizda ise bakteriyel etkenler iginde ilk sirada S.pneumoniae (% 14), ardindan L.monocytogenes (% 7) ve E.coli
(% 7) gelmistir. Bulgularimizin literatlr ile uyumlu oldugu gorilmistir. Aseptik menenjitte ilk sirada beklenen etken
enterovirUsler, ensefalitte ise HSV'dir. Bizim ¢alismamizda ise en sik VZV (% 18) izole edilmistir. Aseptik menenjit-ensefalit
etyolojisinde, VZV'nin de akilda tutulmasi gerektigini distindirmektedir.

SSS infeksiyonu olan hastalarda, serebral 6dem, hidrosefali, serebral enfarkt ve nobet gibi komplikasyonlara
rastlanabilmektedir’*®. Kése ve ark.'nin®*? yaptigi calismada, akut bakteriyel menenjitlerde komplikasyon orani % 6,5 olarak
saptanmistir. Bizim g¢alismamizda akut bakteriyel menenjitli hastalarda % 29 oraninda komplikasyon gelistigi gorilmdistir.
Karaoglan ve ark.'inin"™? tiiberkiiloz menenjiti tanili hastalarda yaptigi calismada, hastalarin % 19,4’tinde sekel, % 13,9’unda
uygunsuz ADH sendromu, % 50’sinde hidrosefali gelistigi bulunmustur. Yine tliberkiiloz menenjitli hastalarin dahil edildigi
baska bir ¢alismada ise hastalarin % 22’sinde norolojik sekel gelistigi bqunmusturm). Bizim ¢alismamizda ise bu hasta
grubunda sekel oranimiz (% 38) daha ylksek, hidrosefali (% 13) orani daha diisik saptanmistir.

SSS infeksiyonlarinin mortalitesi ileri tanisal molekiler yontemler ile erken tani ve tedavi baslanmasi ile iliskilidir.
Klinik siniflamalara gore degerlendirildiginde akut bakteriyel menenjit hasta grubunda mortalite oranimiz % 10 bulunmustur.
Bulgumuz, Ulkemizden bildirilen mortalite oranlari (% 11,1-13,6) ile benzerdir™®. Tiberkiiloz menenjitinin mortalitesi
erken tani ve tedavi baglanamadigi durumlarda yuksektirm). Ulkemizde tiiberkiiloz menenijiti tanili hastalarda yapilan gesitli
calismalarda mortalite orani % 10-47 arasinda bqunmu5tur(20’21’24). Bizim ¢alismamizda bu grup hastada mortalite orani % 13
ile dusiik saptanmistir. Fungal menenjit hasta grubunda mortalite orani % 25 saptanmistir. Bu oranin yiksek olmasi
hastalarin yarisinin edinsel immiin yetmezlik sendromu tanili olmasina baglanmistir.

SSS infeksiyonlarinin klinigi ve prognozu etken mikroorganizma, tedavi baslama zamani, immuinsupresyon gibi
durumlara gore farklilik gostermektedir. Calismamizda, akut bakteriyel menenjit tanili hastalarda en sik S.pneumoniae,
aseptik menenjit-ensefalit tanili hastalarda en sik VZV, fungal menenijit tanili hastalarda ise C.neoformans izole edilmistir.
Beyin absesi tanili hastalarin % 80'inde, fungal menenijitli hastalarin % 50'sinde, akut bakteriyel menenijitli hastalarin %
31'inde predispoze edici bir faktor oldugu saptanmistir. SSS kriptokokoz vakalarinda risk faktori olmayabilecegi de akilda
tutulmalidir. Tuberkiiloz menenijitli hastalar komplikasyon gelisimi agisindan yakindan izlenmelidir. SSS infeksiyonlarina
neden olan etkenlerin dagilimi, predispozan faktorlerin bilinmesi hastalarin yonetiminde ve ampirik tedavi segiminde
onemlidir. Bulgularimizin literatlire katki saglayacag distiniilmektedir. Ancak tani ve tedavide yol gosterici olmasi icin daha
cok sayida hastaya ait verilerin incelenmesine ihtiyag vardir.
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6z

Uriner sistem enfeksiyonlarinda direncli mikroorganizmalarla kolonizasyon ve enfeksiyonlarin sikhdi giin gectikce artmaktadir.
Karbapeneme direngli Gram negatif bakterilere bagli enfeksiyonlarda tedavide zorluklarla karsilasiimaktadir. Bu enfeksiyonlarda
nefrotoksik ve nérotoksik yan etkilerine ragmen kolistin tek secenek olarak kalabilmektedir. Myroides spp. Gram negatif ve nonfermentatif
bir basil olup Flavobacteriaceae ailesindendir. insanlarda nadiren enfeksiyona neden olabilen firsat¢i bir patojendir. Bu etken ¢ok sayida
antibiyotik grubuna direng gésterebilir, bu nedenle tedavisi zor olabilmektedir. Eski bir antibiyotik olan kolistin, direngli Gram negatif
etkenlerle olan enfeksiyonlarda parenteral tedavi yaninda menenjit tedavisinde intratekal ve pnémoni tedavisinde ise inhaler yolla da
kullanilmaktadir. intravezikal uygulamasi ile ilgili de olgu diizeyinde bildiriler mevcuttur. Bu ¢alismada, idrar kiiltiiriinde Myroides spp.
tiremesi goriilen asemptomatik bakteriiirisi olan ve (riner girisim plani olan bir olguda basari ile sonuglanan bir intravezikal kolistin tedavi
uygulamasi sunulmustur.

Anahtar kelimeler: intravezikal uygulama, kolistin, Myroides spp., iiriner kanal enfeksiyonlari
ABSTRACT
A Case Experience with Urine Sterilization by Intravesical Colistin Administration

The frequency of colonization and infections with resistant microorganisms in urinary tract infections is increasing day by day. Treatment
difficulties are encountered in infections due to carbapenem-resistant Gram negative bacteria. Despite its nephrotoxic and neurotoxic side
effects, colistin may remain the only option in these infections. Myroides spp. is a Gram negative and non-fermentative bacillus belonging
to the Flavobacteriaceae family. It is an opportunistic pathogen that can rarely cause infection in humans. This agent can be resistant to
many antibiotic groups, so it can be difficult to treat. Colistin, an old antibiotic, is used not only intravenously in infections with resistant
Gram negative agents, but also intrathecally in the treatment of meningitis and inhaled in the treatment of pneumonia. There are also
case reports about its intravesical application. In this study, a successful intravesical colistin treatment application was presented in a
patient with asymptomatic bacteriuria who had Myroides spp. growth in urine culture and who had a urinary intervention plan.

Keywords: Colistin, intravesical administration, Myroides spp.,urinary tract infections
GiRiS

Uriner sistem enfeksiyonlarinda direncli mikroorganizmalarla kolonizasyon ve enfeksiyonlarin sikhigi giin gectikce
artmaktadir. Karbapeneme direngli Gram negatif bakterilere bagh enfeksiyonlarda tedavide zorluklarla karsilasilmaktadir.
Bu enfeksiyonlarda nefrotoksik ve ndorotoksik yan etkilerine ragmen kolistin zorunlu tek secenek olarak tercih
edilebilmektedir.
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Myroides spp. Gram negatif ve nonfermentatif bir basil olup Flavobacteriaceae ailesindendir. insanlarda nadiren
enfeksiyona neden olabilen firsatgi bir patojendir(lz).

Saglik tesislerinde salginlara da yol agabilen bu etken ¢ok sayida antibiyotik grubuna direng gosterebilmekte, bu
nedenle tedavisinde gigliik gekilebilmektedir(s). Yapilan ¢ogu calismada karbapenemlere de direng bildirilmis ancak direng
mekanizmasi net olarak aglklanamam|§t|r(8).

Kolistin, polimiksin grubu bir antibiyotik olup nefrotoksisite ve norotoksisite gibi ciddi yan etkilere sahiptir(S). ik
olarak 1940’li yillarda Paenibacillus polymyxa subsp. colistinus’tan elde edilen katyonik polipeptid yapida bir antibiyotik olan
kolistin, direngli Gram negatif etkenlerle gelisen enfeksiyonlarda intravendziin yaninda menenjit tedavisinde intratekal ve
pnémoni tedavisinde inhaler yollarla da kullaniimaktadir ve yuksek doku konsantrasyonlarina glivenle ulasabildigi
bilinmektedir. Ciddi yan etkileri nedeniyle 1980’li yillarda kullanimi sinirlandirilsa da, glinimuzde direngli enfeksiyonlarda
zorunlu bir tercih olarak karsimiza glkmaktadlr(s). intravezikal kullanimi ile ilgili ise olgu diizeyinde bildirimler literatiirde
mevcuttur™”'** Hastanemizde karbapenem direngli Klebsiella pneumoniae'nin neden oldugu (riner sistem enfeksiyonu
tanili alti olguda intravezikal kolistin tedavisi uygulanmlstlr(z). Bunun disinda, Glkemizden intravezikal kolistin uygulamasi ile
ilgili yayin daha once bildirilmemistir.

Uriner sisteme girisim planlanan hastalarda asemptomatik bakteriiiri (ASB) olmasi tedavi endikasyonudur.
intravendz kolistin tedavisi, ASB nedeniyle degerlendirilen ve iriner sterilizasyon amagh tedavi planlanan olgularda
meydana getirebilecegi nefrotoksisite riski g6z oniine alindiginda biyiik gekinceler yaratmaktadir. intravezikal kolistin
uygulamasi bir alternatif olabilir ancak bu konuda yeterli klinik ¢alisma bulunmamaktadir. Bu yazida, karbapenemlere
direncgli Myroides spp.’nin neden oldugu (riner sistem enfeksiyonunda intravezikal olarak kolistin uygulanan bir olgu
sunulmustur.

OLGU

Bir yil 6nce sol nefrektomi yapilan ve Uretral darlik nedeniyle sistofiks kateteri olan altmis dort yasindaki erkek
olgudan, uriner dilatasyon amaci ile yapilacak olan girisim dncesi idrar kiiltiri ahinmistir. idrar kiltiirii icin %5 kanli koyun
agari ve Eozin-metilen mavisi (EMB) agar kullaniimistir. Mikrobiyolojik tanimlama icin MALDI-TOF kiitle spektrometresi
(VITEK MS, bioMérieux, Fransa) kullanilmistir. Alinan idrar kiltirtiinde Myroides spp. (100.000 cfu/mL) Giremesi oldugu
gorulmustir. Antibiyotik duyarlilik testleri otomatik sistemler (VITEK2 Compact, bioMérieux, Fransa) ile yapilmis ve sonuglar
European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST) Enterobacteriaceae kriterlerine gére
degerlendirilmigtir(4). Etkenin karbapenem, kinolon, aminoglikozid, tetrasiklin, ko-trimoksazol dahil tiim antibiyotikler igin
yiiksek MiK degerlerine sahip oldugu saptanmstir (Tablo). Klinigimize idrar sterilizasyonu amaciyla bagvuran olgu ates,
dizliri, yan agrisi, karin agrisi gibi herhangi bir sikayet bildirmemistir. Fizik muayenede viicut sicakhigl 36,7°C olan olgunun
Uriner sistem enfeksiyonuna ait hicbir muayene bulgusu (suprapubik hassasiyet, Ureter traselerinde hassasiyet,
kostovertebral aci hassasiyeti) saptanmamis ve batin muayenesi olagan bulunmustur. Serum biyokimya kreatinin degeri 2
mg/dL, glomerdler filtrasyon hizi 34,25 mL/dk/1,73m?; I6kosit 6020/uL (normal aralik 4500-11000//uL) ve CRP 1,44 mg/L
(normal aralik 0-5 mg/L) degerleri normal aralikta saptanmustir.

Nefrotoksisite riski nedeniyle kolistinin intravezikal uygulanmasina karar verilmistir. Bu islem ve yayin i¢in hastadan
sozIli ve yazili onam alinmigtir. Her uygulama dncesinde 50 cc serum fizyolojik igine 150 mg kolistin konularak bir ¢ozelti
olusturulmus; olusturulan ¢6zelti mesanede liger saat bekletilecek sekilde glinde Ug¢ defa tiriner kateter yolu ile toplamda 14
glin stireyle verilmistir. Olgudan kontrol amactile 3., 7. ve 14. glinlerde idrar kaltlra alinmistir.

Tedavinin Uglncli glininde alinan idrar kiltirinde halen ayni etken ile direngli liremesi devam etmistir.
Uygulamaya devam edilmis ve tedavinin yedi ve on dordinci gilnlerde alinan kontrol idrar kiltliriinde Ureme
gdriilmemistir. idrar sterilizasyon saglanan olguda isleme bagli irritasyon, agri gibi lokal yan etkiler gériilmemis. Takipte
serum kreatinin degerinde artis izlenmemistir. Uriner sterilizasyon saglanan olguya iriner girisim de basari ile uygulanarak
taburcu edilmistir. Olgunun uzun dénem takibinde, 45. giinde alinan idrar kiltiriinde de Gireme olmamistir.
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Tablo. idrar kiiltiiriinde tireyen Myroides spp. antibiyotik duyarllik sonuglari.

Antibiyotik Adi  Minimum inhibitér Konsantrasyon

Piperasilin >128
Tobramisin 216
Netilmisin 232
Sefepim >32
imipenem >16
Meropenem >16
Amikasin 264

Ko-trimoksazol >320.0

Aztreonam >64
Seftazidim >64
Levofloksasin >8
Tetrasiklin >16
TARTISMA

intravezikal tedaviler giiniimiizde pek cok etken mikroorganizma icin denenmekte ve olgu diizeyinde deneyimler
bildirilmektedir. Literatiirde 6zellikle kolistin, neomisin ve gentamisinin intravezikal tedavi veya profilaksi amaclh kullanimini
bildirilen calismalar vardir. intravezikal antibiyotik tedavilerinin incelendigi ve 285 olgunun dahil edildigi bir derlemede,
intravezikal antibiyotiklerin profilaksi amagli kullaniminda % 88’e ulasan basari orani bildirilmi§tir(10). Kolistinin, ¢ok ilaca
direngli Acinetobacter spp. Gremelerinde intravezikal kullanimi bildirilen olgu serileri mevcuttur'”, Karbapeneme direngli
Enterobacteriaceae ailesi igin de intravezikal kolistin ile basarili tedaviler biIdiriImigtir(“. Literatlirde Myroides spp. igin
intravezikal tedavi uygulandig belirtilen bir calismaya rastlanmamis olup, bildirimizin ilk olgu oldugunu diisiinmekteyiz.

Cahismamizdaki olguya 50 cc serum fizyolojik icine 150 mg kolistin eklenerek bir ¢ozelti seklinde intravezikal kolistin
uygulanmistir. Olusturulan ¢ozeltinin hacminin mesane hacminden duslik tutulmasi ile gelisebilecek Uriner sikisiklik
hissinden kaginilmis, hastanin konforu icin de miamkin oldugunca inflizyon siirelerinin arasi agilarak ve siresinin kisa
tutularak uygulanmasi planlanmistir. Literatirde kolistinin diger etken mikroorganizmalarda intravezikal kullanim metodlari
incelendiginde; italya’dan ¢ok ilaca direncli Acinetobacter baumannii'nin etken oldugu (g olguluk (riner sistem
enfeksiyonunda (USE) intravezikal kolistin kullanimi bildirilen seride 100.000 Ul kolistin 50 ml salin icine konularak
olusturulan ¢ozelti Uriner sonda yolu ile hastaya giinde 2-3 kez verilmistir ve 90 dakika mesanede bekletilmistirm. Bu
uygulama bizim uygulamamiza en yakin uygulamadir. Bunun disinda ¢ok farkli hacimlerde ve siirelerde uygulamalar dikkat
cekmistir. Yine Meksika’dan bildirilen bir olguda A.baumannii’nin etken oldugu USE’da kolistin 3,5 mg/kg dozunda 500 cm’
salin icinde olusturulan ¢ozelti, yedi glin boyunca siirekli irrigasyon ile (i¢ll intravezikal kateter yoluyla uygulamlstlrm).

ispanya’dan bildirilen bir baska calismada Pseudomonas aeuroginosa’nin etken oldugu bir USE’de 1 milyon IU
kolistin 500 mL fizyolojik serum iginde olusturulan ¢ozeltisi her 24 saatte bir toplam 1.500 mL fizyolojik serum (glnliik
toplam 3 milyon IU kolistin) olacak sekilde mesaneye lavaj yoluyla bir hafta boyunca intravezikal uygulandigi ve basaril

oldugu belirtilmi§tir(6).
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Calismalarin kisithligi, kolistinin pK ve pD degerlerinin ve irrigasyon sonrasi kolistin dlzeylerinin 6l¢tilmemis

olmasidir. Ancak bu durum literatirdeki diger ¢alismalarda da &lglilmemistir. Ancak calismamizda elde edilen klinik ve
mikrobiyolojik basari, mesanede yiksek bir konsantrasyon saglamaya yeterli oldugunu diigiindirmustir.

intravezikal tedaviler giinimiizde pek ¢ok etken mikroorganizma icin denenmekte ve olgu diizeyinde deneyimler

bildirilmektedir. Uriner sistem enfeksiyonlarinda ve gerektigi zaman asemptomatik bakteriiiri tedavilerinde etkin
olabilecegini dislinmekteyiz. Ancak yontem ve standart olusturulmasi agisindan bu konuda daha genis ¢alismalara ihtiyag
oldugu kanaatindeyiz.
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