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immiinolojik Basarisizlik: Nedenleri, Onemi

Dr. Ahmet Cagkan inkaya

Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik
Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Ankara

HIV ile yasayan kisilerde antiretroviral tedavi (ART) baslandiktan sonra CD4
T lenfosit diizeyleri hizla yikselir ve olgularin cogunda normal sayilabilecek
olan >500/mm?un Gzerine ulasir. Bu durum imminolojik toparlanma
olarak tanimlanir. Ozellikle, tedaviye gec baslanmis ve baslangic CD4
diizeyi dusiik olan kisilerde, CD4 hiicre sayisi bu kadar yikselmez, 250-350
arasinda plato cizer.

CD4 sayisinda toparlanmama sebepleri arasinda ileri vyas, disik
nadir CD4 dlzeyi ve ART oncesi distik CD4 diizeyi ilk éncelikle akla
gelmektedir. Ote yandan, ART'ye en erken dénemde baslamak CD4
toparlanmasini hizlandirmaktadir (>1,000/mm?). Bunlara ek olarak, eslik
eden koenfeksiyonlar, viral enfeksiyonlar, ilag toksistesi veya kanser gibi
durumlarda CD4 toparlanmasi olmayabilir.

Ne yazik ki, CD4 diizeyi toparlanmayan kisiler artmis mortalite ve morbidite
riski ile karsl karsiya kalmaktadirlar. Bir arastirmada, Ug¢ yillik stipresif ART'ye
ragmen CD4 sayisi 200'Un altinda kalan kisilerde mortalite riskinin, CD4
sayisi toparlananlara kiyasla 2,6 kat arttigi gézlenmistir. CD4 sayisinin
stipresif ART'ye ragmen toparlanmamasi, kardiyovaskiiler, osteoporotik kirik,
kronik karaciger hastaligi iliskili mortalite, artmis enfeksiydz komplikasyonlar
ve AIDS tanimlayici olmayan kanser gelisme riskiyle iliskilidir. Artmis
mortalite ve morbidite riskleri CD4 sayisi 500'den distk oldugunda daha
siklikla g6zlenmektedir. CD4 sayisi ne kadar yiiksek ise sagkalim daha uzun,
morbiditeler daha az gelismektedir.

Disiik CD4 sayisi ve advers olaylar arasindaki iliski belli oldugu icin CD4
sayisini ylkseltmek amaciyla cesitli girisimler denenmis ve hicbiri stipresif
ART'den daha etkin bulunmamistir. ART yogunlastirma (rejime ekstra
ajan ekleme), ART sinifi degistirme gibi uygulamalar basarisiz bulunmus
ve Onerilmemektedir. IL2'nin ART'ye eklenmesi iki ayr klinik calismada
denenmis, CD4 sayilarinda yiikselme gdzlenmis olsa da, bu yikselisin klinik
etkisi istenen diizeyde olmamistir. CD4 sayisini yikseltmek icin distinilen
uygulamalar tamamen deneysel kimyasallardan olusmaktadir ve asla klinik
arastirma haricinde kullaniimamalidir.

CD4 sayisinin toparlanmasi icin en etkin ve gecerli ydntem ART'ye miimkiin
oldugunca erken donemde baslanmasidir.

Dr. Ahmet Melih Sahin

Giresun Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik
Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Giresun

Sitma ¢ok eski caglardan beri bilinen ¢ok genis insan gruplarini, bélgeleri
etkileyen oldiricu olabilen vektor kaynakli bir hastaliktir. Hastaligin ana
bulas yolu parazit tasiyan anofel cinsi disi sivrisineklerin sokmasiyla olmakla
beraber kan transflizyonu, organ transplantasyonu, greftler ve kontamine
enjektér veya ignelerin ortak kullanimi ile de insanlara bulasabilmektedir.
Hastalik ayrica plasenta yoluyla dogum oncesi veya dogum esnasinda
anneden bebege de gecebilmektedir.

Diinya Saghk Orgiti'niin (DSO) 2019 raporunda, diinya capinda 228
milyon sitma olgusunun oldugu bildirilmistir. Sitmaya bagh 6ltimlerin sayisi
405.000 olarak belirtilmis ve tim sitma dlimlerinin %67'sini (272.000) bes
yas alti cocuklarin olusturdugu kaydedilmistir.

DSO 25 Nisan Diinya Sitma Giinii'nde yayinladigi bildiride 2021 yilinin
sloganini “Reaching the zero malaria target” olarak belirlemistir. Sitma
olgularinin %90'indan fazlasinin goriildigi Afrika bélgesinde koronaviriis
hastaligi-2019 (COVID-19) pandemisinin basindan itibaren bir milyonu
askin COVID-19 olgusu olmasi tlim dinyada saglik sistemini zorladigi
gibi bu bodlgelerde de sitma ile savasta sorunlara yol acmistir. Ancak bu
zorluklara ragmen 2020'de bu lkelerden bazilarinda sifir yerli sitma olgusu
bildirilirken diger Glkelerden de sitmadan kurtulma yolunda iyi haberler
gelmektedir.

Sitma eliminasyonu belirli bir sitma tiirtinin belirli bir cografi bdlgede lokal
iletiminin kesintiye ugramasi olarak tanimlanir. Uc yil iist {iste yerli sitma
olgusu gorilmeyen Ulkelerde eliminasyon saglanmis olarak kabul edilir. Bu
sayl DSO 2021 verilerine gore 39'a ulasmistir.

Ulkemizde 2010 yilindan beri yerli olgu olmamasina ragmen sitma etkenini
tastyan sivrisinek tirlerinin bulunmasi, iklim ve cevresel faktorler, biyik
nifus hareketleri, sitmanin endemik oldugu dlkelere seyahat edenlerin ve
buralardan gelenlerin sayisinin artmasi nedeniyle yurtdisi kaynakl sitma
olgulari g6rilmektedir. Ayrica; dlzensiz gocmenler, dlkemizin sitmanin
yayilabilecegi subtropikal bélgede yer almasi ve iklim degisiklikleri nedeniyle
sitma ile savasta alinacak tedbirler glincelligini korumaktadir.

Bircok asi calismalari devam etmekle birlikte DSO'niin 6nerdigi ve 3 pilot
bélgede 2019'dan itibaren yapilmaya baslanan tek asi RTS,S/ASO1 (RTS,S)'dir.
Sadece Plasmodium falciparum'a karsi etkili olan bu asinin ilk sonuglari
umut vericidir. Antimalaryal ilaglara karsi diren¢ tedavide dikkat edilmesi
gereken konulardandir. Ayrica FDA ve CDC tarafindan hidroksiklorokinin
COVID-19 tedavisinde kullanilmasi igin yeterli veri olmadigi bildirilmistir
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Egiticiler Goziiyle Uzmanlk Egitiminde Neredeyiz?

Dr. Aliye Bastug

Saglik Bilimleri Universitesi, Ankara Sehir Hastanesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve
Klinik Mikrobiyoloji Klinigi, Ankara

Koronavirts hastaligi-2019 (COVID-19) pandemisi tim diinyada oldugu gibi
ulkemizde de saglik, ekonomik ve sosyal etkilerinin yani sira egitimde de
olumsuz etkilere yol agmakta, arastirma gdrevlilerimizin egitiminde de ciddi
aksamalara neden olmaktadir. Uzmanlik egitiminde mevcut durumumuzun
ortaya konmasi ve eksikliklerin saptanarak dizeltici faaliyetlerde
bulunulabilmesi icin akademisyen hocalarimiza yonelik hazirladigimiz
ankete 70 katiim saglandi.

Ankete katilan akademisyenlerimizin kurumlarinin %91,2'sinin akreditasyon
belgesi olmadigi belirlendi. Bununla birlikte, katilimcilarin %68,1'inin egitici
egitimi sertifikasina, 9%42,9'unun &lgme ve degerlendirme sertifikasina
sahip oldugu saptandi. Katiimcilarin 9%64,3'U arastirma gdérevlisi sayisinin
yeterli oldugunu belirtirken, sadece %47,8' egitici basina diisen arastirma
gorevlisi sayisinin 22 oldugunu bildirdi. Arastirma gorevlisi egitimine yeterli
zaman ayirabildigini disiinen akademisyen orani %29,4, kismen zaman
ayirabildigini belirtenlerin orani %57,4 saptandi. Katiimcilarin %79,7'si en
az haftada 2 kez dizenli egitim yapildi§ini, %63,8'i egitim programlarini
TUK tarafindan belirlenen ¢ekirdek egitim mifredatina gore hazirladiklarini
bildirdi. Klinik ici laboratuvar bulundugunu belirtenlerin orani 9%52,2 idi.
Katilimcilarin %61,5'i arastirma gérevlilerinin en az 1 ay slreyle enfeksiyon
kontrol komitelerinde aktif calstigini, %88,2'si tanimlanan rotasyon
strelerine uyuldugunu bildirdi. Bununla birlikte arastirma gorevlilerinin
teknik sartname hazirlama ve muayene komisyonlarina egitim amagli
katildigini belirtenler sadece %?7,5 idi.

Akademisyen hocalarimizin  %92,8'i  pandeminin egitimi olumsuz
etkiledigini, %91,2'si pandeminin herhangi bir déneminde egitime ara
verildigini ve 981,2'si COVID-19 disi hasta bakilan EHKM servisini belli
bir dénem kapatmak durumunda kaldiklarini bildirdi. Pandemi etkisiyle
gunumize gelindiginde katilimeilarin 9%58,8'i yiiz ylze, %35,3'l ise online
egitime devam ettiklerini belirtirken, online egitimin orta dlzey ve lizerinde
verimli oldugunu distinenlerin orani sadece 9%57,8 saptandi.

Ulkemizde arastirma gérevlisi ve akademisyenlerin lizerine diisen is yiikiintin
COVID-19 pandemisi ile birlikte katlanarak artmasi nitelikli arastirma
gorevlisi yetistirebilme noktasinda bizleri zorlamaktadir. Pandemi etkisinin
kisa vadede sonlanmayacagi dislinlldigiinde saglhk hizmetinin devami
kadar, gelecekte saglik hizmetini yiriitecek ve gelecegin akademisyeni
olma yolunda ilerlemek isteyen arastirma gorevlilerimizin egitimine katkida
bulunmakta asli gdrevlerimiz arasinda olup bu konudaki cabalarimizi
artirarak sirdirmemiz gerekmektedir.

Zor Hepatit Olgulari: HCV (Oturum 6)

Dr. Arzu Altuncekic Yildirim

Ordu Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji
Anabilim Dali, Ordu

Hepatit C virisiniin (HCV) kesfinden, ginimizde dogrudan etkili
antiviral (DEA) ilaclar ile tedaviye uzanan sireg, bilimin basari Gykileri
arasinda yerini almis gibi gozlikmektedir. 1990’ yillarda interferonlarla
baslayan zorlu miicadele bugin yerini yonetimi cok daha kolay tedavi
seceneklerine birakmistir. Bu tedavi secenekleri icerisinde tlkemizde su an;
sofosbuvir+ledipasvir; ombitasvir+paritaprevir+ritonavir+dasabuvir ve tim
genotiplere etkili glekaprevir+pibrentasvir geri deme kapsaminda bulunan
seceneklerdir. HCV, diinya capinda 70 milyondan fazla insanin enfekte
oldugu; hastalik, 6lim ve ekonomik maliyetler acisindan énemli bir kiresel
etkiye sahiptir. Diinya Saglik Orgiiti'niin hazirladigi "Kiiresel Viral Hepatit
Stratejisi" 2030 yilina kadar eradikasyonu hedeflese de 6nlimiizde hala
engeller mevcuttur. HCV ile enfekte populasyonlara ulasmakta ki zorluklar
bir yana basitlestirilmis rejimlere ragmen tedavide zorlandigimiz olgular
s6z konusudur. Genel poplilasyonlardaki enfeksiyon oranlari azalmaktadir.
Ancak uyusturucu bagimlilari, mahkumlar gibi 6zel gruplarda bu oranlarin
arttigi bilinmektedir. Bu gruplar enfeksiyon devamliligi acisindan rezervuar
olabilecekleri gibi genotip epidemiyolojisinde ciddi degisiklikler yasanmasi
da muhtemeldir. Ozellikle genotip 3 olgu sikliginda artis trendi meveuttur.
Glcll pan genotip etkili DEA'lar ile etkin tedavi edebildigimizi dlslnsek
bile gelecek acisindan endiseler yok denemez. HIV-HBV ko-enfekte hastalar,
hemodiyaliz hastalar diger 6zel gruplardir. Tedavi deneyimli, birden fazla
onceki DEA rejiminde basarisiz olan kisilerde yeniden tedavi yaklasimi,
bu rejimleri takiben HCV tedavisi saglanamayan hastalarin codunda
NS5A RAS'lerin varligi nedeniyle daha karmasiktir. Dekompanse karaciger
hastaligi olan hastalarin tedavi sirasinda karaciger hastaliginin kottilesme
riski gbz 6niine alindiginda, bu hastalar karaciger nakli hizmetlerine erisimi
olan merkezlerde tedavi edilmelidir. DEA tedavisi, karaciger hastaliginin
genel ilerlemesini azaltir, ancak ilerlemis fibroz ve/veya komorbiditeleri
olan hastalarda HCV enfeksiyonunun iyilesmesinin ardindan hepatoseliler
kanser riskinde dnemli bir artis devam eder. Sonuc olarak devrim niteliginde
gelismelere ragmen tedavide hala zorlandigimiz olgular mevuttur ve
gelecekte de tlim hasta gruplari icin optimal olmayabilir.
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Zor Hepatit Olgulan
HBV-HDV

Dr. Ayhanim Tlmtirk

Bilkent Sehir Hastanesi, Enfeksiyon Hastaliklar ve Klinik Mikrobiyoloji Klinigi,
Ankara

Hepatit delta virtisii (HDV), yalnizca hepatit B virtisii (HBV) pozitif olan
bireyleri enfekte edebilen kiiciik, defektif bir RNA virlstidir; HBV'li hastalarin
%5-10'unun HDV ile enfekte oldugu distinlilmektedir. Demografik olarak,
erkekler kadinlardan iki kat fazla etkilenir.

Hafif hastaliktan fulminan karaciger yetmezligine kadar degisen klinik
araliga sahiptir. Calismalar, HBV ve HDV ko-enfeksiyonu olan hastalarin
cogunun, tek basina HBV enfeksiyonu olanlara gére daha siddetli karaciger
hastaligina, siroza daha hizli ilerlemeye ve artmis hepatik dekompansasyon
ve 6lime yol actigini gostermistir. Siroza ilerleme oraninin yliksek olmasina
ragmen, muhtemelen HDV tarafindan HBV replikasyonunun baskilanmasi
nedeniyle, hepatoselliiler karsinoma oraninin arttigi gésterilmemistir.

HBV gibi HDV'de enfekte kan veya vicut sivilarina maruz kalma
yoluyla parenteral yolla bulasir. Cinsel yolla bulasmaya dair kanitlar
bulunmaktadir. intrafamilial yayilma, yiiksek prevalansli bolgelerde yaygin
gibi goriinmektedir. HDV'nin perinatal bulasmasi nadirdir.

HDV ile kontamine olmus akut HBV enfeksiyonu olan bireyler HDV-HBV
ko-enfeksiyonu iken, HDV ile kontamine olmus kronik HBV enfeksiyonu olan
bireyler bir HDV-HBV siiper-enfeksiyonunu temsil etmektedir.

Teshis: Anti-HDV antikorlarinin gelisimi, HDV'li bireylerde evrenseldir; bu
nedenle, HBsAg pozitif olan her hasta, anti-HDV immiinoglobulin (IgG)
antikorlari icin test edilmelidir. Anti-HDV antikorlarinin yoklugunda HDV-
RNA testi endike degildir. HDV-RNA'nin serum konsantrasyonlari, hastalik
aktivitesi veya karaciger fibrozunun evresi ile iliskili degildir. Antiviral
tedaviye yaniti belirlemek icin HDV-RNA'nin seri kantifikasyonu kullanilir.

Tedavi: HDV viremisi ve yiiksek transaminazlari olan hastalar bir yil boyunca
PEG-INF alfa ile tedaviye baslanmalidir. HDV-RNA'nin negatif oldugu
durumlarda tedavi sonlandirilmali ve hasta izlenmelidir. Bununla birlikte,
bir yillik tedaviden sonra hala saptanabilir HDV-RNA seviyelerinin kaldig!
durumlarda, 6zellikle yiiksek transaminaz seviyeleri ile birlikte bir yil daha
tedavi dnerilir.

HDV icin karaciger transplantasyonunda, baslanan HBIg, HBsAg
konsantrasyonlarinda hizli distse yol acar ve serum HDV-RNA diizeyi buna
paralel olarak azalir. HDV icin yapilan karaciger transplantasyonunun 5
yillik sagkalim orani %80'den fazladir ve bu oran karaciger hastaliklarinin
diger nedenleri icin yapilan transplantasyonlarda kaydedilen sonuclardan
daha iyidir.

Kirim-Kongo Kanamal Atesi

Prof. Dr. Aynur Engin

Sivas Cumhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik
Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Sivas

Kirm-Kongo kanamali atesi (KKKA) kene kaynakli zoonotik bir hastaliktir,
etken Bunyavirales grubunun Nairoviridae ailesinin Ortonairovirls
genusunda yer alan KKKA viristidur. Hastalik ates, halsizlik, istahsizlik,
kas agrisi, bas agrisi, bulanti, kusma, ishal ve agir olgularda kanama gibi
bulgularla seyreder. Bazi hastalar asemptomatik seyrederken bazi hastalarda
6limcil seyretmektedir. Virlisiin ana hedefi mononiikleer fagositik hiicreler,
hepatositler ve endotel hiicreleridir.

Ulkemizde ilk olgular 2002 yili sonunda tanimlanirken kesin tani 2003
yilinda konuldu. Hastalar tilkemizde ozellikle kenelerin aktiflestigi dénem
olan bahar ve yaz aylarinda gériilmektedir. KKKA olgulari cogunlukla ic
Anadolu'nun  kuzeyi, Orta Karadeniz ve Dogu Anadolu’'nun kuzeyinde
yogunlasmaktadir. Ancak tilkemizin her ilinde gériilmesi miimkiindr. Saghk
Bakanligi verilerine gore 2002-2018 yillari arasinda tlkemizde 11.041 olgu
saptanmis olup 528'i 6limle sonuclanmistir, olgu 6lim orani %4,78'dir.

Hastalik, virlisii tasiyan kenenin isirmasi veya kene temizlenmesi gibi
temaslarla bulasmaktadir. Ulkemizde Hyalomma marginatum tiirii keneler
bulasta 6nemlidir. Hastalik viremik ddnemdeki hayvanlarin veya hasta
kisilerin viicut sivilari ile korunmasiz temas sonucunda da bulasabilmektedir.
inkiibasyon siiresi kene tutunmasindan sonra genellikle 1-3 giin, en fazla
9 glin olabilmektedir. Enfekte kan, viicut sivisi ve diger dokularla temas
sonrasinda 5-6 giin; en fazla ise 13 glin olabilmektedir. Ancak daha uzun
stireli inklibasyon sireleri de séz konusu olabilmektedir.

Laboratuvar bulgulari icinde en degismez bulgu trombositopenidir. Ayrica
I6kopeni, AST, ALT, CPK, GGT, ALP, LDH, D-dimer diizeylerinde yiikselme,
protrombin zamani, INR ve aktive parsiyel tromboplastin zamaninda uzama
gorilur. Altta yatan baska bir sebep yoksa ya da biyik miktarda kanama
olmamissa anemi beklenmez. Hastaligin kesin tanisi RT-PCR ile viriis
RNA'sinin gosterilmesi ve/veya KKKA IgM antikorunun saptanmasiyla konur.
Tedavinin temelini (gerekli durumlarda taze donmus plazma, trombosit
slispansiyonu ve/veya eritrosit siispansiyonu verilmesi gibi) destek tedavileri
olusturur. Ayrica etkinligi tartismali olmakla birlikte ribavirin de tedavide
kullaniimaktadir. Hastane bulasinin énlenmesinde hastalarin izole edilmesi
ve bakim veren personelin izolasyon énlemlerine dikkat etmesi dnemlidir.
Hastaligin onay almis bir asisi bulunmamaktadir.
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Hastane Kdkenli Enfeksiyonlarda Akilci Antibiyotik Yonetimi

Dr. Ayse Ozlem Mete

Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklar ve Klinik
Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Gaziantep

Akiler antibiyotik kullanimi, antimikrobiyal ajan tercihleri, dozajlari,
uygulama yollari ve uygulama streleri acisindan optimal kullanimini
saglamak icin planlanmis sistematik &lclim, koordineli midahalelerden
ve dizenli denetimlerden olusur. Dogru taninin konmasi, prognozun
belirlenmesi, tedavi amaglarinin saptanmasi, tedavi seceneklerinin gézden
gecirilmesi, uygun tedavinin secimi, ila¢ tedavisi gerekli ise regetenin
dogru bicimde yazimi ve takibini igerir. Tim bu sirecte ila¢ disi tedavi
seceneklerinin dikkate alinmasi, ilaglar igin etkinlik, uygunluk, glvenlik ve
maliyet analizinin yapilmasi, risklerin en aza indirilmesi, dogru bilgilendirme
ve hasta katiliminin saglanmasi esastir. Sadece antibakteriyel ajanlar
icin degil, ayni zamanda antifungaller, antiviraller ve antiretroviraller
icin de gegerlidir. Antimikrobiyal ydnetimin birincil amaci, antimikrobiyal
kullanimin istenmeyen sonuclarini en aza indirirken klinik sonuclari
diizeltmektir. Bunun yani sira duyarhlik oranlarinin iyilestirilmesi ve kaynak
kullaniminin optimize edilmesi ikincil amaclar arasinda bulunmaktadir.

"Hastane kokenli enfeksiyonlarda, akiler ila¢ kullanimi temel prensipler
olarak toplum kokenli enfeksiyonlar ile ayni olmakla birlikte farkli detaylari
ve gereksinimleri vardir. ilac-ilac etkilesimlerinin degerlendirilmesi, coklu
ilag direncli mikroorganizmalara karsi yiiritecegimiz strec, hekimlerin eski
inanc ve aliskanliklarina karsi yapilacak olan micadele ve biitlin hastalarin
takibi ve stirecin denetimi gibi detayl asamalari igerir.

Hastanede genel olarak, stipheli veya kanitlanmis bakteri enfeksiyonu olan
hastalarin yonetimi, ampirik tedavinin baslatiimasini ve ardindan gelecek
mikrobiyoloji verilerine gore yapilacak tedavi ayarlamalarindan olusur.
Antimikrobiyal ydnetiminde, yerel epidemiyoloji, duyarlilik modelleri ve
ilag bulunabilirligi veya tercihine dayali olarak yaygin enfeksiyonlar icin
tesise zel klinik uygulama kilavuzlari gelistirmelidir. Klinik farmakologlar
ve eczacllar tarafindan doz optimizasyonu ve intravendz tedavinin oral
antimikrobiyal tedaviye sistematik gecis dahil olmak lizere antimikrobiyal
tedaviyi optimize etmek icin gérev alabilir. Klinik mikrobiyoloji laboratuvari,
devam eden kiltlr sonuclari ve duyarlilik verilerini belirleyerek, yillik bir
antibiyogram hazirlamak suretiyle s6z konusu merkezin duyarhlik profilini
saglayabilir. Boylece ampirik tedavinin hedefi kapsama ihtimali yikseltilir.

Akiler antibiyotik kullanim uygulamalarinin yayginlastiriimasi; hastane
yatislari dahil antibiyotik kullanim politikalarini kontrol edecek bir kurumun
kurulmasi, yaygin kullanilan antibiyotik listelerinin olusturulmasi, dénemsel
antimikrobiyal duyarllik haritalarinin cikariimasi, kilavuzlar olusturulmasi,
tip egitiminde bu konu ile ilgili dersler eklenmesi, stirekli tip egitimine dnem
verilmesi, halkin ila¢ kullanimi konusunda egitilmesi ve ila¢ harcamalarinin
kontrol edilmesidir.

Hematolojik Maligniteli Hastalar ve Kok Hiicre Nakil

Alicilarinda Profilaksi Yaklasimlari Antiviral Profilaksi

Dr. Aysegiil Ulu Kilic

Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastalilari ve Klinik Mikrobiyoloji
Anabilim Dali, Tiirkiye

Hematolojik maligniteli ve kok hiicre nakli (KHN) alicilarinda asemptomatik
latent viral enfeksiyonlarin reaktivasyonu (6rnegin; Varicella zoster viris,
sitomegaloviriis) gorilebilir. Ayrica, influenza, parainfluenza ve respiratuvar
sinsityal virlis ekzojen enfeksiyonlari gorilebilir. Gériilme sikligi ve siddeti
hiicresel imminostpresyonun dizeyi ile iliskilidir. Viral hastalik riski
fonksiyonel T-hticresi baskilanmasinin siiresi ve yogunlugunun artmasi ile
artar. Bu 6zellikle allojenik KHN ve alemtuzumab tedavisi sonrasi belirgindir.

Solid tiimérlerde hiicresel bagisikligin baskilanmasi belirgin degildir. invaziv
viral enfeksiyonlar nadirdir. Fakat, akut 16semili hastalarda tedavi oldukca
agresiftir. indiiksiyon, konsolidasyon ve idame tedavilerinde kullanilan
sitotoksik ajanlar ile kalici ve derin nétropeni ortaya cikar. Notropeni
sirasinda gorlilen reaktivasyonlarin tedavisi altta yatan hastaliin
tedavisini geciktirebilir. Kronik hepatit B'nin immiinostpresif tedaviler
sirasinda reaktivasyonunun ciddi sonuclari vardir. HBsAg pozitif olgularin
%20-50'sinde fulminan hepatit gorilebilir. Geleneksel dozda kemoterapi
alan ve T hicre stpresyonu olmayan hastalarda invaziv primer viral
enfeksiyonlar nadirdir. Bu tedavileri alan hematolojik malignitesi olan
hastalarda HSV, CMV ve EBV enfeksiyonlari icin profilaksi &nerilmez,
hepatit B igin antiviral profilaksi (lamivudin), influenza icin mevsimsel
asilama Onerilir. Ciddi immunosiipresyonu olan hematolojik malignitesi
olan hastalarda HSV ve VZV enfeksiyonlari icin antiviral profilaksi (asiklovir)
Gnerilir. Tkincil tedaviler, kortikosteroidler, CD4 <50/ul, yas >65, derin
ndtropeni viral enfeksiyonlar icin risk faktorleridir.

Otolog KHN olan hastalarda firsatcl viral enfeksiyon riski, bagisiklik
sisteminin yeniden yapilanmasi ile iliskilidir. CD34 T hicreleri secilerek
yapilan nakillerde viral enfeksiyon riski ylksektir. Bu hastalarda asiklovir
veya valasiklovir ile antiviral profilaksi &nerilir. HBsAg pozitif hastalara
lamivudin ile antiviral profilaksi onerilir. Allojenik KHN ve kronik GvHD
hastalarinda T hiicre cevaplari uzun sireli baskilanmistir. CMV, EBV,
adenovirusler ve diger solunum yolu virusleri ex vivo, T hiicre deplesyonu,
HLA uyumsuz nakiller ve siddetli GvHD ise in vivo risk faktérleridir. HSV,
VZV, CMV ve HBV'ye yonelik antiviral profilaksi 6nerilir.
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immiinosiipresif Hastada invaziv Fungal Enfeksiyon Yonetimi

Kriptokokkal Menenijit Yonetimi

Doc. Dr. Aziz Ogiitlii

Sakarya Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik
Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Sakarya

Kriptokok enfeksiyonu, CD4 sayisi <100 olan AIDS hastalarinda goriilen
en vyaygin dordlnct firsatcr enfeksiyondur. Kronik steroid kullanimi
HIV ile iliskili olmayan kriptokok enfeksiyonlarinin yaklasik 1/3'lni
olusturur. Cryptococcus neoformans, bir saprofit, genellikle glivercin diskisi
ile kirlenmis toprakta bulunur. Patojenik kriptokoklar, dért serotip ve iki tlire
ayrilir. Polisakkarit kapsul antifagositik 6zelliklere sahiptir. Fenol oksidaz
enzimi fenolik bilesiklerin melanine dontsimiini katalize eder. Hastalarda
AIDS, glukokortikoidlerle uzun sireli tedavi, organ nakli, malignite,
karaciger hastaligi, sarkoidoz gibi immiinosiipresif Klinik vardir. izole ates
ve basagrisi olan ileri HIV enfeksiyonu (CD4 hiicre sayisi <100 hiicre/
mikrol) olan hastalarda kriptokokkal meningoensefalit diisiiniilmelidir. ilk
degerlendirme; dikkatli bir &ykd, ndrolojik muayene ve serum kriptokok
antijenini (CrAg) igerir. Ayrica bir lomber ponksiyon (LP) yapilmalidir. MR
kitle lezyonlarini, artmis kafa ici basincini velveya hidrosefali varligini
tespit edebilir. Beyin omurilik sivisinda (BOS) pozitif bir kriptokokkal antijen
(CrAg), kriptokokkal meningoensefalit tanisini giicli bir sekilde destekler
ve enfeksiyonla tutarli semptomlar ve/veya risk faktérleri olan hastalarda
tedaviyi baslatmak icin yeterli kanittir. AIDS'li hastalarda preemptif serum
CrAg taramasinda; serum CrAg >1:160 ise santral sinir sistemi tutulumunu
gosterebilmektedir. Kriptokokkal PCR'in duyarlihdr ve 6zgulligi %90'in
lizerindedir, persistan enfeksiyonu bir immun rekonstriiksiyon enflamatuvar
sendromundan ayirt etmeye yardimei olabilir.

LP 24 saatten dnce yapilamiyor ya da kontrendike ise; Diinya Saglik
Orgiitii serum/plazma CrAg &neriyor. CrAg testi pozitifse, antifungal tedavi
baslanmalidir. CrAg testi negatifse empirik tedavi baslanmaz, ileri tetkik
yapilmalidir. Prognoz giiclii ART ve antifungal tedaviyle diizelmistir. ilk 2
hafta erken ART'den kacinilmali, mortaliteyi artirir. Akut mortalite, HIV+
kriptokokkal meningoensefalitte 9%06-16'dir. iki hafta icinde tedavi sirasinda
mortalite belirtegleri; anormal biling durumu (ensefalit ve/veya artmis kafa
ici basing nedeniyle), BOS antijen titresi >1:1,024 (yiksek maya yiki) ve
BOS I6kosit sayisi <20/microl'dir (zayif konak yaniti).

Diyabetik Hastalarda Badgisiklama

Dr. Cansu Bulut Avsar

Saglik Bilimleri Universitesi, Van Egitim ve Arastirma Hastanesi, Enfeksiyon
Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Klinigi, Sakarya

Diabetes mellitus sikligr ve yarattigi sorunlar nedeniyle tim dlnyada
6nemi gittikce artan bir saglik sorunudur. Gelismis ve gelismekte olan
Ulkelerin tiimiinde diyabet prevalansi hizla yikselmektedir. Uluslararasi
Diyabet Federasyonu 2017 yili itibari ile dlinyadaki diyabetli birey sayisi 451
milyon (18-99 yas) iken bu sayinin 2045 yilinda 693 milyona ulasacagini
ongormektedir.

Glikoz metabolizmasinin bozulmasi nedeniyle fagositoz, kemotaksis ve
I6kosit baglanmasi gibi |6kosit fonksiyonlarinda bozukluklar olmaktadir.
Ayrica hiperglisemi nedeniyle, mikrovaskiler ve ndrolojik komplikasyonlar
ortaya cikabilir. Akcigerde yer alan immiin sistem hicrelerindeki bozulma
da ozellikle enfeksiyona yatkinligi artirir. Diyabet pndmoni igin bir risk
faktorudir. Diyabetli tim bireyler yastan bagimsiz olarak ayni yastaki
saglikli kisilere oranla yaklasik 3 kat daha fazla pndmoni riski altindadir.
Diyabetli bireyler pnémokokal hastaliklara bagh olarak hastaneye yatis
acisindan da artmis bir riske sahiptirler. Tip 2 diyabetli hastalarda, pndmoni
nedeniyle hastaneye yatanlarda mortalite artar.

Diyabetik hasta grubuna dzellikle 6nerilen asilar pndmokok ve yillik influenza
asilaridir. Duyarli iseler hepatit A ve B badisiklamasi unutulmamalidir.
Yine 10 yilda bir Td asilamasi yapiimalidir. Diger asilar icin genel kurallar
gecerlidir.

KOAH Hastalari

Kronik obstriiktif akciger hastaliginda (KOAH) fagositozda azalma, dendritik
hiicre vb. hiicrelerde azalmalar, olgun T-hiicrelerinde hafiza kapasitelerinde
diisme, sitokin Uretiminde artma, dolasimdaki B hiicrelerinde azalmalara
bagli azalmisimmiinoglobulin yapimi s6z konusu olabilmektedir. Akcigerdeki
yapisal degisiklikler ve tikaclar etkenlerin kolay yerlesmesine ve kolonize
olmasina olanak saglamaktadir.

Ulkemizde oncelikli toplum saghgi sorunlari arasinda olan KOAH, astim
ve bronsektazi gibi kronik akciger hastaliklarinin izleminde enfeksiy6z
alevienmeler ve pnomoniler sik ortaya cikmakta ve bunlara bagl hekim/acil
basvurulari, hospitalizasyon veya yogun bakim destegi gerekebilmektedir.
Alevlenmeler hastanin zaten k&t durumda olan yasam kalitesini bozmakta
ve bu bazen, kismen de olsa kalici olabilmektedir. En sik etkenler pnémokoklar
ve solunum virtsleridir. Ozellikle pnomokok enfeksiyonlari, normal
poptlasyona gore KOAH hastalarinda 7-10 kat daha fazla goriilmektedir.
Bu nedenle bu hasta grubunda olasi etkenlere karsi bagisiklama ¢nem
kazanmistir.

KOAH hasta grubunda yillik influenza, konjuge pndmokok ve polisakkarit
pndmokok asilari rutin dnerilmektedir. Primer imminizasyonu yapiimis
kisilerde 10 yilda bir Td unutulmamalidir. Diger asilar icin genel kurallar
gecerlidir.

Bobrek Yetmezligi

Son dénem bobrek yetmezligi (SDBY) olan hastalar olumsuz sonuclara hatta
6liime neden olan bircok enfeksiyona karsi normal popiilasyona gére daha
duyarhdir. Bu hastalarda nefrotik sendrom olarak kendini gésteren nefropati,
immunsupresif ilag kullanimi gerektiren durumlarin ortaya ¢ikmasi, diyaliz
tedavisi alma, hem hiicresel hem de hiimoral defekt gibi enfeksiyonlara
yatkinliga neden olan faktorler s6z konusudur. Ancak immin cevaptaki
bu azalmaya neden olan faktorler tam olarak bilinememektedir. Saglam
nefronlarin azligr sonucu bobrek fonksiyonlarinda yetersizlik olusmaktadir.
Bilinmeyen toksinlerin ve stipresif maddelerin azalmis klirensi, muhtemel
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beslenme eksikliklerinin gelismesi ve immunostpresif tedavilerin verilmesi
gibi faktdrler, immiin cevapta kilit rol oynayan fagositik hiicrelerde,
lenfositlerde ve antijen sunan hicrelerde imminiteyle iliskili defektlere
neden olmaktadr.

Azalmis etkinlige ragmen SDBY hastalarinin asilanmasi dnerilmektedir.
Hemodiyalize giren hastalarin mortalite nedenleri arasinda enfeksiyonlar
Onemli bir yer tutmaktadir. Bu &limlerin cogu asiyla korunulabilecek
hastaliklar nedeniyledir. Bu hastalara bitin rutin asilar (Td, hepatit B,
pnémokok ve mevsimsel influenza) ve bunun yani sira duyarli olmalari
durumunda diger 6zel asilar da yapiimalidir.

Bagisiklamada dikkat edilmesi gereken nokta yetersiz antikor olusumudur.
Bu nedenle yapilan asilarda mimkiinse antikor olusumu arastiriimalidir.
Hepatit B asisinda oldugu gibi cift doz asi yapimi gibi 6zel uygulamalar
g6zden gegirilmelidir.

Transplant Hastalan

Yiiksek morbidite ve mortaliteleri nedeniyle solid organ alici ve adaylari
icin enfeksiyon hastaliklari blylk 6nem tasimaktadir. Bu enfeksiyonlarin
bir kismini asi ile korunulabilir hastaliklar olusturmaktadir. Bu nedenle
hem nakil adaylarinin hem de yakin temasta olduklari aile bireyleri ve
bakimlarini Ustlenen saglik calisanlarinin bagisiklamalari hayati 6nem
tasimaktadir. Organ yetmezligi durumunda asi yanitlari sinirli oldugundan
bu tlr hastalarin takibinde miimkin olan en erken dénemde bagisiklamalari
saglanmalidir.

Asi uygulamasi hem transplant ncesi dénemde hem de transplant sonrasi
donemde yapilabilir. Ancak antikor yanitlari daha iyi olacagr icin transplant
6ncesi dénem daha uygundur. Canli asilardan nakil sonrasi dénemde

immunosupresyon nedeniyle kaciniimalidir. Ancak ila¢ dozlarinin azaltildigi
uzun dénem takiplerde bu uygulamalar glindeme gelebilir.

EKMUD eriskin bagisiklama rehberinde bu durum ayrintili olarak ele
alinmistir. Bu rehberde yer alan solid organ alicilari icin bagisiklama tablosu
Sekil 1'de verilmistir.

Malignite Hastalari

Hematolojik hastaliklarin ve malignitelerin tedavisinde uygulanan
imminosupresif tedavilerdeki cesitlilik arttikca bununla beraber gelen
enfeksiyon riskindeki artis eriskin asilamasini kritik bir korunma ydntemi
haline getirmistir. Ancak bu hasta grubunda asi yanitlari daha distik
olabilmektedir. Bunun yaninda immunosipresif tedavilere bagli canli asilar
enfeksiyon benzeri tablo gelisimi acisindan riskli oldugu icin cogunlukla
kontrendikedir. Bu nedenle yapilacak asilarin segimi ve zamanlamasi énem
tasimaktadir. intensif kemoterapi sonrasi bir doz inaktif influenza asisi
yapiimalidir. Pnémokok ve difteri-tetanoz asilari miimkiinse tanidan hemen
sonra planlanarak, tedaviden en az iki hafta énce uygulanmalidir. Ulkemiz
HBV agisindan yliksek riskli olmasi nedeniyle tedavi dncesinde baslanip,
tedavi sirasinda da uygulanabilmektedir. Ancak ciddi hipogamaglobulinemi
ve ritliksimab tedavisi alan hastalarda inaktif asilara karsi yanit oranlari
distiktlr. Bu nedenle tedavi éncesi bu asilarin planlanmasi ve dozlarinin
tamamlanmasi onerilmektedir. idame tedaviye gecmis olan hastalarda
tedavi bittikten 3-6 ay sonra, rituksimab ve benzeri monoklonal
antikor tedavilerinde ise tedaviden 6 ay sonra antikor diizeyleri kontrol
edilerek gerekirse tekrar asilama programi diizenlenmelidir. Canli asilar
immunosupresif dénem devam ettigi slrece onerilmemektedir. EKMUD
eriskin asl rehberinde immunosupresif hastalarin asilama zamanlamasi icin
olusturulan tablo asagida verilmistir.

Tablo 1. inaktive asilar (12. aydan 6nce asilamaya baslanmasi uygun ise)

As1 23 ay 28 ay 210ay =212ay 214 =16 218 ay 224 ay 230 Asilanmalar
ay ay ay arasl
minimum
zaman
aralig:
Influenza(inaktiveas1) Influenza
(Eyliil-Mart)
H. Influenza Tip B HIB HIB HIB titreler Titreler 1-2 ay
Menenjit MCV4
Pnémokok-Konjuge PCV13 PCV13 PCV13 1-2 ay
Pnémokok- PCV13
Polisakkarit veya
PPSV23
*1
Cocuk Felci (inaktive IPV IPV IPV
edilmis)
Hepatit A HAV HAV 6 ay
Hepatit B HBV HBV HBV Titreler 2ay
*4
HPV HPV HPV HPV 2ay
sonra ilk;
4 ay
sonra 2.
doz
Aselliiler Bogmaca- Tdap Td Td Titreler 1-2 ay
Tetanoz-Difteri *2

1: Polisakkarid asiya yamt vermesi beklenmeyen kronik graft versus host hastaligi olan hastalara. konjuge as1 (PCV13)'1n dérdiinct dozu uygulanabilir.

2: Anti-tetanoz toksoid titresini kontrol ediniz.
3: Kombine as1 kullanmak fayda saglayabilir.

4: Titre 20 ayda tamamlanmadiysa 24 ay1 kullammz. Ugiincii doz asilamadan 1-2 ay sonra antikor olusumu kontrolii i¢in. Hepatit B yiizeyel antijen testi
onerilir. Birincil as1 serisine yamit vermeyen hastalara ikinci bir ¢ dozluk asi serisi uygulanir. Bagisiklik sistemi baskilanmis olan yada hemodiyaliz

hastalarna, ytiksek doz (40 mcg doz) hepatit B asilamasi onerilir.

5: Inaktive edilmis 6li virts asilamasi yapilabilmesi i¢cin, son IVIG dozunun tizerinden en az 2 ay gegmesi gerekir.
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Tablo 2. inaktive edilmis asilar (12. aydan énce asilama yapilmayacak ise)

As1 212 ay 214 ay 216 ay >218ay =222 224 ay 230 ay Asilanmalar
ay arasi
minimum

zaman aralhig:

Influenza (inaktive edilmis) Influenza
(Eyliil-Mart)

H.influenza tip B HIB HIB HIB Titreler 1-2 ay
Menenjit MCV4
Pnémokok-Konjuge PCV13 PCV13 PCV13 1-2ay
Pnomokok-Polisakkarit PCV13 veya
polisakkarit
*1
Cocuk Felci (inaktive edilmis) IPV IPV IPV
Hepatit A HAV HAV 6ay
Hepatit B HBV HBV HBV Titreler *4 2ay
HPV HPV HPV HPV 2 ay sonra
ilk; 4 ay

sonra 2. Doz

Aselliler Bogmaca-Tetanoz- Tdap Td Titreler *2 1-2ay
Difteri
1: polisakkarite yamt vermesi beklenmeyen kronik graft versus host hastalig: olan hastalara, konjuge (PCV13)"in dérdiincii dozu uygulanabilir.
2: Anti-tetanoz toksoid titresini kontrol ediniz.
3: Kombine ag1 kullanmak fayda saglayabilir. .
4: Titre 20 ayda tamamlanmadiysa 24 ay1 kullammz. Ugtincii doz asilamadan 1-2 ay sonra antikor olusumu kontrolii igin. Hepatit B yiizeyel antijen testi
onerilir. Birincil ag1 serisine yamit vermeyen hastalara ikinci bir ti¢ dozluk a1 serisi uygulamr. Bagisiklik sistemi baskilanmig olan yada hemodiyaliz
hastalarina, ytiksek doz (40 mcg doz) hepatit B agilamasi onerilir.
5: Inaktive edilmis 611 viriis agilamas yapilabilmesi i¢in, son IVIG dozunun tizerinden en az 2 ay gegmesi gerekir.

Tablo 3. Canli asilar (24. aydan 6nce baslanmayacak asilar)

As1 <24 ay <24ay 260 ay Asillamalar aras1 minimum
zaman arahiga

Kizamik/Kabakulak/Kizamik¢ik (MMR) *2-1-5 MMR *2

Kural 2 Kok hiicre nakli sonrasi

Yiiksek titre su cicegi-Zona en az 2 y1l gegene ve sol *3

Yalmzca seropozitif ve erigkinler > 60 yas stitunda 6zetlenmis

*5-1-5 Kural 3 kriterler saglanana kadar,

Su ¢igcegi ve Zona canl agilar yapilmaz VZV *2 ikinci doz 1 ay sonra

Yalmzca seronegatif ve yapilacak *4

*2-1-5 Kural 2

ilk doz MMR ile birlikte verilebilir
1: Canh viriis agilamasi yapilabilmesi i¢in, son IVIG dozunun tizerinden en az 5 ay gegmesi gereklidir.
2 (2-1-5): Kok hiicre naklinden sonra 2 yildan fazla olmamak sartiyla; 1 y1ldan fazla immiinsiipresif tedavi alanlarda ve IVIG/VZIG son dozundan veya
son plazma naklinden en az 5 ay sonra
3 (5-1-5): Kok hiicre naklinden sonra 2 y1ldan fazla olmamak sartiyla; 1 yildan fazla immiinsiipresif tedavi alanlarda ve IVIG/VZIG son dozundan veya
son plazma naklinden en az 5 ay sonra
4: VZV seronegatif olan hastalarda, serokonversiyonun saglandigindan emin olmak igin; agmn ikinci dozundan 1-2 ay sonra Varicella serolojisine
bakilmah.
ACIP ve AAP, hastalann agilandiktan sonra en az 15 dakika gézlenmelerini énemle 6nermektedir. Eger bayilma gelisirse, belirtiler diizelene kadar,
hastalar gézlem altinda tutulmahdir.

As1 inaktif/ Canli  Nakil Nakil Serolojik
ateniie oncesi  Sonrasi degerlendirme
influenza Inaktif Evet Evet Hayir
Hepatit B Inaktif Evet Evet Evet
Hepatit A* inaktif Evet Evet Evet
Td Inaktif Evet Evet Hayir
Tdap** Inaktif Evet Evet Hayir
Inaktif polio Inaktif Evet Evet Hayr
H. influenza tip B*** Inaktif Evet Evet Evet
Konjuge pnomokok Inaktif Evet Evet Hayr
Polisakkarit pnomokok Inaktif Evet Evet Hayir
Kuduz**** Inaktif Evet Evet Evet
HPV inaktif Evet Evet Hayir
KKK Canliateniie  Evet Hayir Evet
Sugigegi Canh ateniie  Evet Hayir Evet
Zoster Canh ateniie  Evet Hayir Hayir
Subunit Evet Evet Hayir
*Maruziyet riski varsa monitorizasyon onerilir
**Son 10 yil icinde Td asil 1 eriskin do de tek doz bogmaca
iceren ag1 onerilir.
***Splenektomi durumunda énerilir
****Rutin oneri degildir, ancak maruziyet sonrasi ya da maruziyet riski durumunda
onerilir.

Sekil 1.
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Literatiir Saati Son Yilda One Cikanlar (Viral Enfeksiyonlar)

Dr. Cumhur Artuk

Saglik Bilimleri Universitesi, Gilhane Egitim ve Arastirma Hastanesi,
Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Klinigi, Ankara

Literatlirde son yilda COVID-19 enfeksiyonu disi viral enfeksiyonlarla ilgili
olarak &ne cikan ve dikkat ceken literatiir olarak 11 Subat 2021 tarihinde
The New England Journal of Medicine Dergisi'nde yayimlanan "Kronik HCV
Enfeksiyonunu Onlemek icin Bir Asi Rejiminin Randomize Denemesi" baslikli
makaleyi sizlerle paylasacagim.

HCV enfeksiyonu, diinya capinda en yaygin kan yoluyla bulasan viral
enfeksiyonlardan biri olmaya devam etmektedir ve diinya ¢apinda bulasici
hastaliklardan kaynaklanan éliimlerin 6nde gelen nedenidir. Dogrudan etkili
antiviral tedavilerle yiiksek tedavi oranlarina ragmen, 71 milyondan fazla
insan kronik HCV enfeksiyonu ile yasiyor ve tahminen 1,75 milyon yeni
enfeksiyon ve her yil HCV enfeksiyonundan yaklasik 400.000 6lim meydana
geliyor. 2009'dan 2018'e kadar, HCV enfeksiyonu insidansi Amerika Birlesik
Devletleri'nde opioid enjeksiyonundaki artislarla birlikte t¢ katina ¢ikmistir.
Yeni HCV enfeksiyonlarinin énlenememesi, Diinya Saghk Orgiitii 2030
kiiresel eliminasyon hedefi icin énde gelen tehdittir. Profilaktik bir HCV asisi,
bulasmayi kesintiye ugratarak eliminasyon hedeflerine ulasmak icin dnemli
bir ara¢ saglayacaktir. Kronik HCV enfeksiyonunu dnlemek icin giivenli ve
etkili bir asi, hastaligi ortadan kaldirma cabalarinin kritik bir bilesenidir.

Bu calisma faz 1-2 randomize, cift kor, plasebo kontrolli calisma olup,
HCV genotip 10b'nin (ChAd3-NSmut ve MVANSmut, GlaxoSmithKline)
yapisal olmayan proteinlerini (NS) kodlayan sempanze adenoviriis 3
(ChAd3) ve modifiye asi Ankara (MVA) vektérleri ile heterolog bir prime-
boost asilama stratejisini degerlendirilmis. Yakin zamanda madde kullanim
6ykust temelinde HCV enfeksiyonu acisindan risk altinda oldugu distintlen
yetiskinler, 0 ve 56. giinlerde asi veya plasebo almak tizere rastgele (1:1
oraninda) atandi. Asiyla iliskili ciddi advers olaylar, siddetli lokal veya
sistemik advers olaylar ve laboratuvar advers olaylari, birincil glvenlik uc
noktalari olarak belirlendi. Birincil etkinlik son noktasi, 6 ay boyunca kalici
viremi olarak tanimlanan kronik HCV enfeksiyonuydu.

Her gruba 274 atanmis olmak Uzere toplam 548 katilimci randomizasyona
tabi tutuldu. Gruplar arasinda kronik HCV enfeksiyonu insidansinda anlamli
bir fark yoktu. Protokol basina popiilasyonda, her gruptaki 14 katilimcida
kronik HCV enfeksiyonu gelismistir [(asi ve plasebo), 1,53; %95 gliven
araligi (GA), 0,66 ila 3,55; asi etkinligi, -9%53; %95 Cl, -255 ila 34]. Modifiye
edilmis tedavi amacli popllasyonunda, asi grubundaki 19 katilimcida ve
plasebo grubundaki 17 katiimeida kronik HCV enfeksiyonu gelismistir
(tehlike orani, 1,66; %95 Cl, 0,79 ila 3,50; asi etkinligi, -%66; %95 Cl, -250
ila 21). Enfeksiyondan sonra geometrik ortalama zirve HCV-RNA seviyesi,
asi grubu ve plasebo grubu arasinda farklilik gosterdi (sirasiyla mililitre
basina 152,51x103 U ve mililitre basina 1804,93x103 IU). Asi grubundaki
katilimeilarin %78'inde HCV'ye T-hiicre yanitlar tespit edildi. iki grupta
ciddi yan etkilere sahip katiimcilarin ytizdeleri benzerdi.

Bu denemede, HCV asi rejimi ciddi yan etkilere neden olmadi, HCV'ye 6zgi
T-hicresi tepkileri Gretti ve en yliksek HCV-RNA seviyesini dustirdd, ancak
kronik HCV enfeksiyonunu engellemedi.

Saglik Galisanlarimin Saghdi; Yaralanma

Doc. Dr. Cigdem Kader

Yozgat Bozok Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik
Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Yozgat

Diinya genelinde saglik hizmeti sunan merkezler baslica biyolojik, kimyasal,
fiziksel, ergonomik, psikososyal olmak lizere bircok saglik tehlikesi ve
yaralanmasina maruz kalan yaklasik 59 milyondan fazla saglk calisani
istihdam etmektedir.

Saglik calisanlarinin karsilasmis oldugu riskler ve yaralanmalar bes baslik
altinda toplanabilir:

1. Biyolojik risk: Tiiberkiiloz, hepatit B ve C, insan immiin yetmezlik virlsi
(HIV) vb. gibi enfeksiyon bulast.

2. Kimyasal risk: Dezenfektanlar, etilen oksit, antineoplastik maddeler,
anestezik gazlar, lateks maruziyeti.

3. Fiziksel risk: Gurilty, radyasyon, diismeler.
4. Ergonomik risk: Agir kaldirma, kas-iskelet bozukluklari vb.

5. Psikososyal risk: Vardiyali calisma, siddet, stres ve tiikenmislik
sendromu. Saghk calisanlari; saghk hizmeti sunduklari merkezlerde enfekte
olmalari halinde hastaligi hizmet verdikleri hastalari da dahil olmak tzere
baskalarina bulastirarak yayma riski olusturabilirler. Saglik calisanlarinin
bulasici hastaliklar yéniinden taranarak duyarl bireylerin korunma
onlemlerine yonelik prosedirlere tabi olmalari ulusal ve uluslararasi
rehberlerde Onerilmektedir. Bir is saghgr departmaninin dizgiin ¢alismasi
icin en temel ve gerekli unsurlar; tibbi degerlendirmeler, egitim, asilama
programi, hastalik/maruziyet yonetimi, kayitlarin tutulmasi, danismanlik
hizmetleri, faaliyetlerin diger departmanlarla koordinasyonu gibi maddeleri
icermektedir. Saglik calisanlarinin mesleki yaralanmalarina yonelik yazili risk
degerlendirmesi yapiimasi ve talimatlar olusturulmasi, mesleki yaralanma
riskinin degerlendirilerek yillik olarak risk derecesinin tahmin edilmesi
Onerilmektedir. Kaynaklarin disuk oldugu ulkelerde is yeri hekimligi
ve enfeksiyon Onleme ve kontrolli ayni kisi ve merkez tarafindan
yapilabildigi gibi, rehberlerde ayri bdlimler tarafindan yapilmasi tercih
edilerek énerilmektedir. Ozetle; saglik calisanlari biyolojik, kimyasal, fiziksel,
ergonomik ve psikososyal risk ve tehlikelere maruz kalmaktadir. Hepatit B
ve C, HIV ve tliberkiiloz en biyuk enfeksiyon riskini olusturmaktadir. Hepatit
B virlisii enfeksiyonu asilama ile 6nlenebilir. Duyarli olan saglik calisanlari,
hepatit B'ye karsi asilanmalidir. Kesici delici alet yaralanmalarinin nasil
yonetilecegine iliskin yazili standart prosedirler mevcut olmali ve tim
saglik calisanlari tarafindan bilinmelidir.
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Uzmanlik Ogrencisi Goziiyle EMEK Uzmanlik Egitiminde

Neredeyiz?

Biyolojik Ajan Kullanan Romatolojik Hastalarda Enfeksiyon
Yonetimi

Dr. Deniz Akyol

Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji
Anabilim Dali, izmir

Tipta uzmanlik egitimi, Universite veya egitim arastirma hastanesinde
hekimlik mesleginin uzmanlik 6gretilerinin hekimlere aktarildigi 6nemli
bir 6gretim strecidir. TUKMOS vyeterlilik tegeni (ekip Gyesi, iletisim kuran,
ydnetici, saglik koruyucu, deger ve sorumluluk sahibi, 6grenen ve égreten,
hizmet sunucusu) kapsaminda Glke genelinde standart bir egitim stirecinin
uygulanmasi amaclanmaktadir.

EMEK tarafindan hazirlanan asistan egitim karnesi, asistanlarin siirec
icerisinde kazanacaklari bilgi, beceri ve tutumlarin hem bizzat kendilerince
hem de egiticiler tarafindan takip edilmesini saglayabilecek etkili bir
aractir. Asistanlarin faaliyetlerinin kendileri tarafindan belgelendirilerek
olusturacaklari asistan portfoyt degerlendirilerek egitsel kazanimlara
yonelik ¢ikarimlar yapilabilir.

Kliniklerde bilimsel faaliyetlere (seminer, olgu tartismasi, makale saati,
hasta basi vizit, nGbet konsiiltasyonlarinin nobet ertesi tartisiimasi) yeterli
zamanin ayrilmasi, aksatiimadan strdurtlmesi, diger klinik branslarin ortak
ilgi alanlari kapsaminda egitim programina dahil edilmesi, programin
akademik yil baslangicinda hazirlanmasi 6nem arz etmektedir.

EKMUD bilimsel platform ve kongrelerinde ve ECCMID ile IDWeek'de sunulan
sozliifposter bildirilerden segilenlerin egitim gorevlileri ile tartisilmasi,
bilimsel yayin hazirlama siirecine uzmanlik 6grencilerinin de dahil edilmesi,
ulusal ve uluslararasi kongrelere katilim destegi ve ilgili 6gretim Gyesi
danismanliginda uzmanlik 6grencisinin poliklinik pratigini uygulamasi
egitim surecine katki saglamasi 6ngdériilen durumlardir.

Yilda iki kez uygulanan EMEK sinavi ve her klinigin kendi iginde uyguladig
sozltifyazili sinavlar uzmanlik 6grencileri gelisim stirecleri ile teorik bilgilerin
yaninda teknik becerileri, pratik uygulamalari, klinik yaklasimi ve iletisim
becerilerini de degerlendirebilecek bir yapida olmaldir.

Uzmanlk 6grencileri nobet tuttuklari glinlerde toplamda 32-36 saat
kesintisiz calismak zorunda kalmaktadir. Hasta glvenliginin de glivenceye
alinabilmesi icin nobet ertesi izin hakkinin verilmesi konusunda somut
adimlar atilmasi gerekmektedir.

COVID-19 pandemisi bransimiz basta olmak lzere egitim, hasta yonetimi,
konsultasyon pratigi, diger branslarla olan etkilesim konusunda oldukca
zorlayicr ve yipratici siirecleri beraberinde getirmistir.

Sonuc olarak; icinde bulundugumuz pandemi doneminde birbirimize destek
olmak, fiziksel yorgunluktan daha cok psikolojik yipranma ve hastalik
bulas risk yonetimini basari ile surdlirmeye calismak ile bunlari yaparken
enfeksiyon hastaliklar teorik ve pratik egitimlerini de g6z ardi etmemek en
6nemli unsurlari olusturmaktadir.

Doc. Dr. Derya Oztiirk Engin

Sancaktepe Sehit Prof. Dr. ilhan Varank Egitim ve Arastirma Hastanesi,
Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Klinigi, Istanbul

Biyolojik ajan kullanimi ile alinan basarili sonuglar, bu ilaglarin kullanim
alanlarinin genislemesine neden olmustur. Ancak kullanim sirasinda bazi
enfeksiyonlarin ortaya cikmasi veya mevcut enfeksiyonlarin alevlenmesi
tedavi basarisini olumsuz yonde etkilemektedir.

Biyolojik ajanlar, tiberkiloz riskini artirmaktadir. Tiberkiiloz gelisme riskinin
belirlenmesi icin latent tiiberkiloz enfeksiyonu (LTBE) varligi arastiriimalidir.
LTBE tanisi icin, altin standart bir tani yéntemi bulunmamaktadir. LTBE
taramasi igin interferon gama salinim testleri (IGST) ve/veya tiiberkiilin deri
testi (TDT) kullaniimaktadir.

Biyolojik ajanlarin klinik kullanima girmesiyle duyarl kisilerde hepatit B
reaktivasyonu riski ortaya cikmistir. Hepatit B virtisti (HBV) reaktivasyonu,
yasami tehdit eden ciddi klinik tablolara neden olabilmektedir. Risk
grubundakileri belirleyip, profilaktik antiviral tedavi baslanarak HBV
reaktivasyonunun onlenmesi mimkindir. Bu ajanlarla tedavi edilen
hastalarda hepatit C virstintin (HCV) reaktivasyonuna iliskin kanitlar ise
sinirhdir. Hastanin ve hastaligin durumuna gdére ardisik, es zamanl, ters
ardisik tedavi stratejisi secilebilmektedir. Her ¢ stratejinin de givenli ve
etkili oldugu bildirilmektedir.

HIV pozitif hastalara biyolojik ajan tedavisinin kullaniimasi distinilliyorsa,
tedavi baslanmadan once ilgili uzmandan gorus alinmasi 6nerilmektedir.
HIV enfeksiyonu kontrol altindaysa yiiksek etkili anti-retroviral tedavi
(HAART) ile birlikte anti-TNF vermek icin, anti-TNF tedavisinin yarar zarar
oranini degerlendirmek gerekmektedir.

TNF-a, graniilom olusumu, makrofaj aktivasyonu, farklilasmasi, fagozom
olusmasi ve viral patojenlere karsi immiin yanit gelismesinde gorev alarak,
6zellikle intraselliler bakterilerin klerensinde kritik rol oynarlar. Anti-TNF
tedavi ndtropeniye de yol acarak invazif mantar enfeksiyonu olusumuna
neden olabilmektedir.

Biyolojik ajan baslanacak olan hastanin ilk tani aldigi anda asilama
yonunden degerlendirilmesi, ilk tani aninda bu degerlendirme yapiimadiysa
her hasta vizitinin asilama icin firsata cevrilmesi gerekmektedir. Ozellikle
influenza, pndmokok, hepatit A ve hepatit B, bu hasta grubunda éncelikli
asilanma hedeflerini olusturmaktadir.

"Biyolojik ajan kullanan romatolojik hastalarda enfeksiyon y&énetimi"
baslikli uzlasi raporu, biyolojik ajan tedavisini diizenleyen tiim hekimlere
yol gobsterici olmasi amaciyla hazirlanmistir. Biyolojik ajanlara bagli
olarak gelisebilecek enfeksiyonlarin uygun sekilde yonetimi, morbidite ve
mortaliteyi azaltacaktir.
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Yogun Bakim Unitesinde Kandidiiriye Yaklasim

Dr. Derya Yapar

Hitit Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji
Anabilim Dali, Corum

Epidemiyoloji

invaziv kandidal enfeksiyonlarin en sik goriilen klinik goriiniimii olan
kandidemi 6nemli bir morbidite ve mortalite nedeni olup idrar kiltlrinde
kandida Gremesi kandideminin habercisi olabilir. Kandidiri hastanede
yatan hastalarda gériilen bulgularindandir. Kandidirinin kiresel insidansi
1,000 hasta basina 27,4 olup, hospitalize edilen hastalar arasinda sik
gériilmektedir. idrarda maya varligi genellikle idrar yolu veya perinenin
kommensal kolonizasyonunu temsil edebildi§i gibi pusuda bekleyen
enfeksiyon varligina da isaret edebilir.

Kandidiiri Risk Faktorleri

Diyabet, idrar sondasi, kadin cinsiyeti, antibiyotikler, major abdominal
cerrahi ve YBU'ye yatis kandidiiri icin énemli risk faktérleri olarak kabul
edilmektedir. Kadinlarda daha kisa dretra ve daha yiiksek genital bolge
kolonizasyonu olmasi nedeni ile kandidiiri yuksek oranda riski rapor
edilmistir. On iki glinden fazla hastanede kalis suiresi, kandidiiri ile birlikte
gdrilen kandidemi icin bagimsiz bir risk faktorl olarak bildiriimistir. Ancak
bunun sire ile ilgisinden ¢ok antibiyotiklere maruziyet ve daha fazla invaziv
islemlerle ilgili daha uzun yatis siresi ile ilgili oldugu distinGlmustr.
Hem notropeni hem de notrofili varhgr kandidemili kandidtrinin klinik
prediktorleri olarak degerlendirilmistir. Birden fazla vicut bdlgesinde
kandida kolonizasyonu kandidiri risk faktorleri arasindadir. En sik
etkenler Candida albicans, Candida glabrata, Candida tropicalis, Candida
parapsilosis, Candida krusei olarak bildirilmistir.

Tani

idrar kiiltiirii tanida ilk segenektir. Ancak zaman ve is giici gerektirir;
blylk olcekli tarama icin uygun degildir. Cesitli calismalarla floresan
boyama ve flow sitometrik yontem ile calisan Sysmax UF-1000i sisteminin
idrarda bakteri ve maya benzeri hticreleri (YLC) basit ve verimli bir sekilde
Olcebilecegi rapor edilmistir. Bir calismada YLC sirekli olarak pozitifse,
ozellikle de istikrarli bir sekilde artista ise kandidriyi yiiksek oranda 6n
gorebildigi gosterilmistir.

Klinik

Kandidurili hastalarin ¢ogu asemptomatiktir. Pollakiri, diziri, urgency,

ates gibi klasik semptomlar yoktur. Cok merkezli bir calismada kandidrili
hastalarin sadece %4'linlin semptomatik oldugunu gdstermektedir.

Tedavi

Kandidiri tedavi endikasyonlari iyi tanimlanamamistir. Asemptomatik
kandidirinin tedavisi genellikle dnerilmemektedir. Oncelikle altta yatan risk
faktorlerinin diizeltilmesi gereklidir. Idrar sondasi olan hastalarda kalici idrar
cihazinin cikariimasi veya degistirilmesi distinilmelidir. Gereksiz antibiyotik
kullanimi varsa kesilmesi, kan sekerinin regiile edilmesi, obstriiksiyon varsa
giderilmesi gibi dlzeltici girisimler yapiimalidir.

IDSA rehberi asadidaki durumlarda, invaziv kandida icin potansiyel riski
ylksekligi nedeni ile asemptomatik kandidiri tedavisi 6nerilmektedir:

1. Notropeni,

2. Cok diistik dogum agirlikli bebek (<1,500 g),

3. Urolojik girisim plani.

Eslik Eden Enfeksiyonlarin Yonetimi
Mikobakteriler

Doc. Dr. Dilek Yagel Caglayik

Marmara Universitesi, Pendik Egitim ve Arastirma Hastanesi, Enfeksiyon
Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Klinigi, istanbul

Mycobacterium avium Kompleks Hastaligi

Mycobacterium avium kompleks (MAC) organizmalari yiyecek ve sulari
kontamine etmekte, inhalasyon, yutma, solunum ve gastrointestinal
sisteme inokilasyon ile bulasmaktadir. Risk faktérleri; CD4 <50/mm?, HIV-
RNA >1,000 kopya/ml olmasi, ART'ye ragmen viral replikasyonun devam
etmesi, gecirilmis veya es zamanli firsatcl enfeksiyon varhgidir. Eriskinlerde
ART baslananlarda, dissemine MAC hastaliina karsi primer profilaksi
Onerilmemektedir fakat ART almayan, ART'ye ragmen viremik kalan ve
tam stpresyonun saglanamayacagi CD4 <50/mm? olan hastalar profilaksi
almalidir. Aktif MAC hastasinda diren¢ gelisebilecek olmasi profilaksi
verilmemesi gerekcelerindendir.

Dissemine MAC enfeksiyonunda, ates, gece terlemesi, kilo kaybi, halsizlik,
ishal ve karin agrisi goriilebilmektedir. Hepatosplenomegali, lenfadenopati
izlenebilmektedir. Anemi ve yiikselmis alkalen fosfataz dissemine MAC
hastaligi ile iliskili laboratuvar bulgulari olarak gérilebilmektedir.

immiin rekonstitiisyon enflamatuvar sendrom (IRIS), sistemik enflamatuvar
bir sendrom olup MAC-iliskili IRIS, ART baslanmis olmasi ve HIV-RNA'da
hizli ve belirgin dlsUs ile ortaya cikar. Semptomlar kendini sinirlayabilecegi
gibi anti-enflamatuvar ve steroid kullanimini gerektirecek sekilde siddetli
ve sirekli olabilir.

Tani; kan, lenf nodu, kemik iligi, steril doku ve viicut sivilari kiiltiriinde MAC
izolasyonuna dayanir. Tiir tanimlamasi icin molekiler teknikler yapiimalidir.

Tedavi en az 12 ay olup, klaritromisin veya azitromisin ve etambutoli
icerecek sekilde iki veya daha fazla antimikobakteriyel ajan icermelidir.
Rifabutin 3. ilac olarak eklenebilmektedir. Florokinolon, amikasin ve
streptomisin de kullanilabilmektedir.

Tuberkiiloz

Tiberkiiloz (TB) goriilme sikhigi HIV ile enfekte bireylerde yiikselmis olup tani
alan kisilerde Tlrkiye'de 04.03.2011 tarih 14 sayili genelge ile anti-HIV testi
istemek yasal zorunluluktur. Tim evrelerde gorilebilmesine ragmen immiin
slipresyon arttikca risk artmaktadir. Klinik; pulmoner, ekstrapulmoner ya da
dissemine TB olarak gortilebilir.

Klinik ve gériintilemenin yani sira enfeksiyonun bulundugu bdlgeden TB
ARB, PCR, kiiltlr, histopatoloji ile tani konulmaktadir. Aktif TB tanisi ekarte
edildigi takdirde quantiferon ya da tiiberkilin deri testi sonucu pozitif olan
hastalarda latent TB tedavisi verilmelidir. TB tedavisi alan hastalarda ART
baslandiktan sonra ilk G¢ ay icinde IRIS gelisebilmektedir. Tedavi, ART ile
etkilesimler g6z dnlinde bulundurularak planlanmalidir.
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Endemik Enfeksiyonlar: HIV

Dr. Elif Tukenmez Tigen

Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklar ve Klinik
Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Istanbul

HIV enfeksiyonu 1970'li yillarin sonundan itibaren tiim dlinyaya yayilarak
epidemi halini almistir. Birlesmis Milletler HIV/AIDS Ortak Programi
(UNAIDS) kapsaminda AIDS epidemisinin 2030 yilina kadar halk saglg
tehdidi olmaktan cikarilmasi hedeflenmektedir. Bu anlamda 2030 vizyonu
yeni olgu sayisinin, HIV iliskili olimlerin sifirlanmasi, HIV ile enfekte
bireylerin uzun ve saglkli yasadigr bir diinya olusturarak HIV ile iliskili
ayrimciliga son verdirmeyi amaclamaktadir. Bu amaca ulasmak icin tiim
diinyada AIDS iliskili 6ltim sayisinin disiriilmesi (2030 yilinda 200.000),
olgularin %90'nin tedaviye erisiminin ve tedavi gorenlerin %90'inda viral
baskilanmanin saglanmasi ve HIV ile enfekte yenidogan sayisinin sifir
olmasi hedeflenmektedir.

Diinya Uzerinde Haziran 2020 UNIAIDS verilerine gore toplam 38 milyon
HIV ile enfekte olgu tanimlanmistir. Yeni tani HIV olgulari 2000 yilinda 2,7
milyon iken 2020 yilinda 1,7 milyona gerilemistir. AIDS iliskili 6ltimler 2004
yilinda pikini yaparak azalma egilimi gostermistir ve 2020'de 690.000'a
gerilemistir. Yine 2000 yilinda HIV ile enfekte bireylerin sadece 590.000'i
etkili tedaviye ulasiyorken 2020'de bu rakam 26 milyona ulasmistir.
Diinya genelinde 2000 yilindan itibaren HIV enfeksiyonuna karsi verilen
micadelenin sonuclari rakamlara yansimaktadir.

Ulkemizde ilk olarak 1985 yilinda 3 olgu tanimlanmis olup 31 Ocak 2021
itibari ile toplam HIV ve AIDS olgu sayisi 26.545 olarak raporlanmistir.
Olgularin %86'si T.C. vatandasi iken %714'UG yabanci uyrukludur. Bulas
yolu %715 homosekstiel, %32 heteroseksiiel, %0,8 anneden bulas ve %52
bilinmeyen sekilde olarak raporlanmistir. Yas dagilimina gore olgular sayica
20-54 vyas arasinda kiimelenmektedir. Bulasici hastaliklar konusunda
yapilan calismalar ile 2019 yilindan itibaren olgu sayisinda azalma tespit
edilmistir. Bu anlamda nozokomiyal, kan Griinlerine bagli bulas ve anneden
bebege bulasi dnlemek birincil hedefler arasina alinmakla beraber tedaviye
ulasan hasta sayisini artirarak bulasi minimalize etmek hedeflenmektedir.

Yedi Dakika/Yedi Bolge: Endemik Enfeksiyonlar (Oturum 2)

Dogu Anadolu: Kist Hidatik

Dr. Emine Parlak

Atatirk Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik
Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Erzurum

Etken sestod grubundan Echinococcus granulosus, E. multilocularis,
Echinococcus vogeli, Echinococcus oligarthrusdir. insan ve hayvanlarin
zoonozudur. Echinococcus granulosus Unilokller tip, E. multilocularis
alveolar tip hastaliga neden olur. £. multilocularis tedavisiz kalirsa 6limle
sonlanabilmektedir.

Ulkemizdeki en 6nemli parazitik hastaliktir. Kesin konaklari etoburlar, ara
konaklar memelilerdir. Yasam dongisi ana konakgt ile ara konakgi arasinda
gecer. Insanlar dénguide yer almazlar.

Epidemiyolojisi sosyo-ekonomik diizeyden, iklimden, beslenme kosullarindan
ve hayvan yetistiriciliginden etkilenir.

Enfeksiyonlarin cogunlugu cocuklukta edinilir. Yetiskinlikte semptom verir.
Kistlerin bulundugu bolge ve boyutlara gore klinik belirti ve bulgular ortaya
cikar. Kalsifiye ve/veya kiiciik olanlar uzun vyillar asemptomatik kalabilir.
Karacigerde sag lob tutulumu siktir. En sik sa§ Ust kadran rahatsizligi, kilo
kaybu, kiriklik goralir.

Akcigerde sag lob tutulumu fazladir. En sik rastlanan semptomlar 6ksuriik,
g06gus agrisi, dispne ve hemoptizidir.

Kist hidatik ultrasonografi, bilgisayarli tomografi, manyetik rezonans
goriinttleme ile degerlendirilebilir.

ilk tarama testleri icin en sik kullanilan ydntemler ELISA ve IHA'dir. Serolojik
testin negatif olmasi ekinokokozu dislatmaz. Kistik ekinokokoz icin tedavi
medikal tedavi, cerrahi, perkiitan tedavi ve gozlemdir.

Medikal tedavide uygun olgularda albendazol kullanilir. Hamilelik sirasinda
teratojenite nedeni ile albendazol kullanimindan kacinilmalidir. Medikal
tedavi kiigiik kistlerde (5 cm'den kiictik kistler) ve tek bSlmeli kistlerde tek
basina kullanihir.

Kitle lezyonu yapan karaciger kistleri, timdorleri, hemanjiyom, hepatoselliler
kanser, kaviter tiiberkiiloz lezyonu, siroz, karaciger veya akciger apsesi
tanilari ile ayiricr taniya gidilmelidir.

Bu hastaligin insanlarda kullanilabilecek asisi yoktur. Kopeklerle yakin
temastan kacinilmalidir. Taze sebze ya da meyveler cok iyi yikanmahdir.
Hayvan kesimleri sirasinda c¢ok dikkatli olunmalidir. Kdpeklerin enfekte
koyun ic organlarini tiketmeleri &nlenmelidir. Evcil kopeklerde parazite
karst ilag kullanilmalidir. Yani insanda hastaligi kontrol etmek ya da 6nlemek
kopeklerdeki kontrolline badlidir. Koyunlarin ve sigirlarin asilanmasi
saglanmalidir. £ multilocularis'e karsi ise etkili bir asi gelistirilememistir.
Yiksek riskli popllasyonun taranmasi erken yakalamada etkilidir.
Kist hidatigin endemik oldugu bdlgelerde kitlesel lezyonlarda akilda
bulundurulmalidir. Halkin egitilmesi ve bilinclendirilmesi koruyucu hekimlik
acisindan 6nemlidir.
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Fungal Patogenez

Dr. Mehmet Emirhan Isik

Sadhk Bilimleri Universitesi, Kartal Kosuyolu Yiiksek [htisas Egitim ve Arastirma
Hastanesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Klinidi, istanbul

Kutandéz enfeksiyonlardan, sistemik tutuluma kadar genis bir yelpazade
hastalik yapabilen mantarlar, dogada her yerde bulunabilirler. Cevremizde
cok yaygin bulunmakta ve insanlar siirekli maruz kalmaktadir. Cogu
oportinist olup, genellikle immin sistemi bozulmus bireylerde hastaliga
neden olabilmektedir. Nadiren immin sistemi normal kisilerde de hastalik
yapabilirler. Cevresel kiiflerden olusan konidyalarin solunmasi hastaliga
neden olabilecegi gibi, Candida tiirleri endojen olarak floramizda bulunarak
enfeksiyona neden olabilir.

Viicuda girisi ile, yiizey bariyerini (deri, mukoza veya solunum epitelyumu)
gecmek, tiim patojenler icin 6nemli bir adimdir. Ornegin; akcigeri enfekte
eden mantarlar, Ust hava yolu savunmalarini gececek ve solunacak kadar
kiicik conidia Uretmelidir. Endojen bulunan C. albicans ise enfeksiyon
olusturabilmek icin, dogrudan mukozal bariyerleri gecmeli ve morfolojik
degisiklik ile hif olusumu gdstermelidir. Mantarlarin patogenezinde;
adherens, penetrasyon, metabolik ve nekrotik faktorler ile morfolojik cesitlilik
onemlidir. Ayrica, dimorfizm gdsterme, farkli pH'lerde yasayabilme, toksin
uretimi, demir, kalsiyum gibi esansiyel elementlerin ortamda bulunmasi
ve bulunduklari ortamin ylzey ozellikleri enfeksiyon olusturmada énem
tasimaktadir. (")rnegin; hiicre disi enzimler (6rnegin, proteazlar, elastazlar),
Candida tirlenin hif formunun olusumu ve dimorfik invazif formlar
enfeksiyon olusumunda diger dnemli durumlardir.

Fagositler (notrofiller, makrofajlar ve dendritik hiicreler), kompleman
sistemi ve patern tanima reseptorleri (patern recognition receptors) immun
yanitta yer alirlar. Saglikli kisilerde mantara karsit mevcut mekanizma ile
yeterli immiin yanit gosterebilirler. Mantar elementlerini taniyan dnemli
reseptorler, glukani baglayan fagositler (dektin-1) ve Toll like reseptorleri
(TLR2, TLR4) iceren lektin benzeri yapilardir. Cogu durumda, notrofiller ve
alveoler makrofajlar, dokulara ulasirlar; mantar conidisini 6ldirebilirler.
Klinik olarak enfeksiyona neden olabilen az sayidaki mantar tlri genellikle,
notrofillerin dogal aktivitesinin bir kombinasyonu ve TH1 aracili bir immiin
yanit yoluyla temizlenir. Bltlin bunlara karsilik da; mantarlar immin
yaniti 6nlemek ve ortamdan uzaklastiriimalarini engellemek icin cesitli
mekanizmalar gelistirirler.

Mantar enfeksiyonlarinin immin sistemi baskilanmis bireylerde daha
cok gdriilmesi nedeniyle, immiin patogenezin énemi ortaya cikmaktadir.
Ayrica tedavide antifungal ajanlar disinda yeni calismalarin 1si§inda
immiinoterapinin de tedavide yeri olabilecegini dustindurmektedir.

Patogenez, Epidemiyoloji ve Mikrobiyolojik Tani (Oturum 1)

invazif Fungal Enfeksiyonlarin Laboratuvar Tanisi

Prof. Dr. Esra Kocoglu

[stanbul Medeniyet Universitesi, Goztepe Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi
Mikrobiyoloji Klinigi, [stanbul

Dinya genelinde vyaklasik 3 milyon kisinin kronik siddetli mantar
enfeksiyonlarindan muzdarip oldugu ve yaklasik 1,9 milyon hastanin her yil
bir akut invazif mantar enfeksiyonu (IFl) gelistirdigi bildirilmektedir. Bunlarin
cogu hayati tehdit eden enfeksiyonlardir ve tim mantar hastaliklariyla
iliskili 6limin yilda 1,6 milyondan fazla oldugu tahmin edilmektedir. Bu
enfeksiyonlar 6dnemli bir morbidite ve mortalite sebebi iken beraberinde
ciddi bir ekonomik vyik getirir. invazif mantar enfeksiyonlarinda 6lim
Oncesi tani orani, etiyolojiye ve altta yatan hastaligin tiirline bagl olarak,
yaklasik 0050'dir (9012-60). invazif mantar enfeksiyonlarinin mikrobiyolojik
olarak tanimlanmasinda kiiltlr, serolojik testler ve molekiler testler
kullaniimaktadir. Glinimuzde taniamaciyla kullanilan yontemlerin duyarlilik
ve 6zgulluigtindeki yetersizlikler veya klinige faydali olacak bir sonucun elde
edilmesi cok zaman aldigi igin hasta takibinde guclikler yasanabilmektedir.
Kiltdr, uzun inkiibasyon siirelerine ve duyarllik eksikligine ragmen etkenin
izolasyonu invazif mantar enfeksiyonlarinin tanisi igin altin standart
olmaya devam etmektedir. Ayni zamanda antifungal duyarlilik verilerinin
saglanmasi icin de kritik bir rol oynamaktadir. izole edilen etkenin
fenotipik olarak dogru bir sekilde tanimlanmasi bazen ¢ok uzun zaman
gerektirmektedir. Bu asamada bazi laboratuvarlarda DNA dizileme yontemi
kullanilabilmektedir. Ancak bu test maliyeti, bu teknolojinin tim klinik
laboratuvarlarda ticari olarak bulunamamasi ve dogru tanimlamalar icin
dizileme sonuglarinin karsilastirilabilecedi veri tabanlariyla iliskili zorluklar
nedeniyle yaygin kullanima uygun bir yontem degildir.

Klinik drneklerden izole edilen maya ve kiflerin daha hizli ve kolay bir
sekilde tanimlanmasi icin Matriks aracili lazer dezorpsiyon iyonizasyon-
ucus zamanli-kiitle spektrometresi (MALDI-TOF MS) tanimlama teknikleri
uygulanmaya baslamistir. MALDI-TOF MS'nin Candida, Cryptococcus,
Rhodotorula ve Saccharomyces tirleri dahil olmak Uzere birgok mayanin
tanimlanmasinda oldukca etkili oldugu kanitlanmisken filament6z
mantar tanimlamasinda etkene ait proteinin ekstrakte edilmesi icin
standartlastiriimis bir islemin olmamasi da dahil olmak tizere bazi zorluklar
olduguna dair ¢calismalar mevcuttur.

Tani igin kiltdr yapilmasini veya dokuda tanimlanmasini gerektirmeyen
laboratuvar teknikleri (6rnegin; serolojik testler ve niikleik asit tespiti),
klinik olarak tani koymada onemli rol oynamakla birlikte yaygin
bulunabilirlik, uygun kullanim ve klinik performans acisindan sinirlidir.
Etkene yonelik antikor cevabinin arastirildigr serolojik testler, invazif 6rnek
gerektirmemesi ve kolay uygulanabilmesi acisindan cazip gorlinmekle
birlikte imminosupressif hastalarin 6zgll antikor olusturmasindaki
yetersizlikler nedeniyle her zaman dogru sonuc elde edilememektedir.
Etkene yonelik antijenin arastirildigi testler de numunede fazla miktarda
antijen gerektirdigi icin duyarliliklarinda kisithliklar bulunmaktadir. Son
yillarda giincel testlerin duyarhliklarinin artirilmasina yonelik calismalar
devam etmektedir. Glinlimiizde invazif aspergillozun erken safhasinda
klinik belirti ve semptomlar olusmadan serumda galaktomannani
immiinoassay yontemi ile tespit edilebilen testler ticari olarak Gretilmis
ve kullanima sunulmustur. Zygomycetes'ler hari¢c Aspergillus, Candida,
Pneumocyctis jirovecii ve Trichosporon gibi bircok invazif enfeksiyon etkeni
mantar tarafindan (1-3)-B-D-glukan kana salinmaktadir ve bunun kandaki
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konsantrasyonunun belirlenmesinde kullanilan test bircok laboratuvar
tarafindan kullanilabilmektedir. Tanida arastirilan bir diger antijen mannandir.
Mannan invazif kandidiyazisi bulunan hastalarda dolasimdaki ana antijendir.
Ama kolonizasyon-etken ayriminin yapiimasinda katki saglayamamaktadir.
Cryptococcus neoformansin neden oldugu enfeksiyonlarda serumun yani
sira beyin omurilik sivisinda mikroorganizmaya yénelik kapsil antijenlerinin
arastirildigi testler meveuttur. Tim bu testlerin avantajlari yaninda hasta ile
veya o0 anki tedavi ile iliskili olarak yanlis pozitif veya negatif sonuc verme
gibi dezavantajlari bulunmaktadir.

Mantar enfeksiyonlarinin tanisini zamaninda ve dogru bir sekilde yapabilmek
icin tim bu parametrelerin g6z dnlinde bulundurulmasi, uygun yontemlerin
kullanilmasi ve duruma gore bunlarin kombine edilmesi gerekmektedir.

Saghkh Gruplarda Asilama: Gebeler, Yaslilar, Saglik
Calisanlan

Dr. Esra Zerdali

Saglik Bilimleri Universitesi, Haseki Eitim ve Arastirma Hastanesi, Enfeksiyon
Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Klinidi, istanbul

Asilama hem cocuklarda hem eriskinlerde enfeksiyon hastaliklarindan
korunmada en kolay ve en ekonomik yoldur. Yenidogan ddneminde
baslanan asilamanin yasa 6zqu asilarla devam etmesi bircok hastaligin
morbidite ve mortalitesinden korunmamizi saglayacaktir.

Gebelikte asilama ile hem anne hem dogacak cocuk hastaliklarindan
korunmus olur ama esas olan hamilelik 6ncesi donemde rutin asilamanin
devam etmesidir. Gebelikte canli asilar abort, erken veya sekelli doguma
yol acabilecegi icin tercih edilmemektedir. Glvenle kullanilabilecek, rutin
énerilen asilar; tetanoz-difteri (Td), influenza ve hepatit B asisidir. Td
icin asilamasi bilinmeyen veya eksik olan gebelere bir ay arayla en az 2
doz yapilmali (tercihen 16.-36. hafta arasinda, 2. doz dogumdan en az 2
hafta 6nce tamamlanacak sekilde ve birinin Tdap olmasi énerilmektedir),
2. dozdan 6 ay sonra 3. doz ve birer yil arayla 4. ve 5. doz yapilmalidir.
Grip sezonunda inaktive influenza asisi yapiimalidir. Bagisikhigi olmayan
gebelere 0., 1. ve 6. ayda olmak lzere hepatit B asisi uygulanmalidir. Gebe
yiksek riske sahipse hepatit A ve polisakkarit pnomokok (PPSV23) asisi
uygulanabilir. Konjuge pnémokok (PVC13) asisi hakkinda gebelikte yeterli
bilgi yoktur.

Asilarla olusan badisikligin zamanla azalmasi, rapel dozlarin atlanmasi ve
yasla birlikte bagisiklik sisteminin zayiflamasi yaslilari asi ile dnlenebilir
hastaliklar acisindan riskli konuma getirmektedir. Yashlik doneminde ézellikle
pnémokok, influenza ve herpes zoster asilarinin yapilmasi énerilmektedir.
Altmis bes yas tstiinde bir doz PVC13 sonrasinda bir doz PPSV23 yapiimasi
yeterlidir, rapele gerek yoktur. Her sene grip sezonunda bir doz inaktive
influenza asisi yapiimalidir. Altmis yas tzeri immunokompetan eriskinlere
bir doz herpes zoster asisi Onerilmektedir. Yaslilikta rapel dozlarin ve
bagisikhdr olmayan hastaliklar icin asilarinin yapiimasi 6nerilmektedir.

Saglk calisani hastayla temasi olan tlim personeli kapsamaktadir. Saghk
calisaninin asilanmasi hem kendisinin hastalanmamasi hem de diger
hastalara hastalik tasimamasi icin &nemlidir. Tim saglik calisanlarina yillik
influenza asisi, bagisikhigr yoksa hepatit B, kizamik-kizamikcik-kabakulak,
sucicegi ve hepatit A asisi onerilmektedir. Td icin 10 senede bir rapel
yapilmali, rapellerden birinin Tdap olmasi dnerilmektedir.

COVID-19 enfeksiyonu igin inaktif pandemik COVID-19 asisi veya COVID-19
mRNA asisi >18 yas tiim bireylere bir ay arayla 6nerilmektedir. Gebelik ve
emzirme donemindeki calismalari yeterli olmadigi icin ilk trimester hari¢
istekleri halinde gebelere ve emzirenlere yapilabilir denilmektedir. Her iki
asi da icindeki herhangi bir maddeye karsi allerjifanafilaksi dykisii olana
yapllmamalidir. Asi ile alevlenebilecek ndrolojik hastaligi olanlarda asi
karari Klinisyene birakilmalidir. inaktif pandemik COVID-19 asisi icin diger
inaktif asilarla arasinda en az 2 hafta siire, canli asilarla en az 4 hafta sire
birakiimasi dnerilirken COVID-19 mRNA asisi icin tim aslilarla 2 hafta siire
birakiimasi yeterlidir denilmektedir. Her 2 asi icin de kuduz, tetanoz gibi
temas sonrasi profilakside kullanilan asilarla arasinda zaman birakilmasina
gerek yoktur.

Sadece ¢ocuklarin ve riskli gruplarin asilanmasiyla toplumsal diizeyde bir
bagisikhda ulasmak mimkin degildir, bu nedenle yasam boyu bagisiklama
anlayistyla bagisiklama programlarinin  planlanmasi ve uygulanmasi
6nemlidir.
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Yara, Kronik Yara ve Degerlendirilmesi (Tiirkiye EKMUD

Platformu, Yara Bakim Kursu Sunumu)

Dr. Fatma Aybala Altay

Sagiik Bilimleri Universitesi, Diskapi Yildirm Beyazit Egitim ve Arastirma
Hastanesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Klinigi, Ankara

Yara, tibbin ilk ortaya ciktigi zamanlardan beri hekimlerin midahale
alanlarindan biridir ve cerrahinin ortaya ¢ikis sebebidir. Glinimiizde yara
tedavisi hem cerrahi hem medikal yonleriyle tibbin ugrastigi dnemli bir alan
olmaya devam etmektedir. Bu kurs sunumunda katilimcilara: Yara nedir,
akut ve kronik yara ayrimi, yara iyilesme fazlari, gecikmis yara iyilesmesi,
kronik yara tipleri, yara iyilesmesini etkileyen faktorler, bir yaranin klinik
degerlendirmesi gibi temel konularda bilgi verilmesi ve bir yaklasim
kazandirilmasi amaclanmistir.

Kronik Hastaliklarin Kaynagi Enfeksiyon Etkenleri Olabilir mi?

(Oturum 3)

Doc. Dr. Ferhat Arslan

Istanbul Medeniyet Universitesi, Goztepe Egitim ve Arastirma Hastanesi,
Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Klinigi, Istanbul

Hepatit B virtisii (HBV), revers transkriptaz enzim aktivitesine sahip kismen
cift sarmalli bir DNA virlisudir. Bu enzimin, hata diizeltme aktivitesinin zayif
olmasi replikasyon dongusi sirasinda mutasyon sikhiginin artmasina neden
olmaktadir. HBV'nin insan hepatositlerindeki onkojenik mekanizmalari
dogrudan ve dolayl olarak uyardigr diistinilmektedir. Virlisiin konakgl
hicrenin genomuna entegrasyonu, viral onkogenezin en c¢ok arastirilan
mekanizmasi olmustur. HBV bir DNA virisidir ve ters transkriptaz
enzimini kullanarak sitoplazmada mRNA'dan DNA sentezi yapar. DNA
sentezlendiginde, hiicre cekirdegine girebilir ve konak genomuna entegre
olabilir.

Kanser hiicrelerinin genomunu degerlendiren genis kapsamli bir viral
sekans calismasinda, karaciger kanseri hastalarin yaklasik %31'inin HBV
sekanslarini barindirdigi ve bunlarin arasinda sadece %59'unun entegre
bir HBV-DNA'ya sahip oldugu gdsterilmis. HBV'nin neden oldugu kronik
enflamasyona bagl protein iliskili onkogenez ve artan hepatosit dongsi
de hepatoselltler karsinom (HSK) gelisimi igin diger olasi mekanizmalardir.
Ayrica dlnyanin farkli bélgelerinde HBV enfeksiyonu ve HSK prevalansinin
esit olarak dagiimamis olmasi da HSK gelisimi igin virlsten bagimsiz
faktorlerin rol oynadigini géstermektedir.

Aslinda HBV, onkojenik faktorlerler ve hicresel enflamasyonun hepatit-
fibrozis déngusu gergevesinde nedensellik acisindan hala sorgulanabilir bir
etkendir. Karsinogenez ve virolojik replikasyon basamaklarinin girift yapisi
gizemini korumaktadir.

Diyabetik Ayakta Endokrinolojik Bakis Acisi ve Rolii

Doc. Dr. Ferit Kerim Kucukler

Memorial Atasehir Hastanesi, Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari
Klinigi, istanbul

Diyabetik hastalarda noropati ve vaskiler degisiklikler yara olusumunu
kolaylastirir. Bozulmus terleme, kuru ve catlak deri, tirnak enfeksiyonlari
ve ayak deformiteleri nedeniyle yaralarda enfeksiyon riski artmistir. Yara
bolgesinde blylme hormonlarinin ve kollajenin azalmasi, zayiflamis
deri ylzeyi ve yeni damar olusumunun azalmasi yara iyilesmesini
gliclestirmektedir.

Normal vyara iyilesmesinde hemostaz, enflamasyon, proliferasyon ve
matilirasyon evreleri vardir. Diyabetik hastalarda zayif vaskiler destek,
enfeksiyon ajanlarinin gecisinin artmasi, nétrofil kemotaksisinin yavaslamasi,
72 saat sonra hala yara bélgesinde notrofillerin bulunmasi, hiperglisemi
nedeniyle asiri bakteri cogalmasi, ndétrofil ve makrofajlarin fagositoz
aktivitesinin azalmasi, gerilme direnci, kollajen deposu ve fibroblast
aktivitesinin azalmasi nedeniyle yara iyilesmesi bozulmustur.

Kan akiminin azalmasi sonucu olusan hipoksi yaraya neden olabilecegi
gibi olusmus yaranin iyilesmesini de geciktirir. Bazal membran kalinlasmasi
ve gecirgenligin artmasi, kilcal damarlari cevreleyen dokulara oksijen
verilmesini azaltir.

Hiperglisemi bakteri cogalmasini artirirken notrofil fonksiyonlarinin
bozulmasina neden olur. Néropati ve iskemi klasik enflamatuvar bulgularin
ortaya c¢ikmasini dnleyebilir. Azalmis enfeksiyon bulgulari nedeniyle selllit,
apse ve osteomyelit daha geg fark edilir.

insiilin yolaginda yer alan kinazlardan birisi de ak strain déniistiirticiidir.
Akt, apopitoz, migrasyon, proliferasyon ve diger hiicresel aktivitelerin
diizenlenmesinde rol oynar. Akt, glukoneogenez ve enflamatuvar yanitta rol
oynayan FOXO1'in inaktivasyonunu saglar. insiilin direnci, artmis AGE'ler ve
enflamatuvar mediyatdrler nedeniyle artan FOXO1, apopitozisin artmasina
ve mikrovaskiiler fonksiyonlarin bozulmasina neden olur. Yiksek glukoz
seviyelerinde fibroblastlar ve keratinositlerin migrasyon, ve proliferasyonu
azalir, apoptozisi artar. Diyabetiklerde azalmis TGF-f, miyofibroblast
uyarisini azaltarak yara kasilmasini bozar. Yiiksek TNF-a ise fibroblast
apopitozunu yaklasik 5 kat artirir.

Kan glukoz dizeyi, kronik yara olusumu kadar akut yaralarin enfekte
olma riskini de artirnir. Bir calismada akut cerrahi yara sonrasi glukoz
seviyesinin <200 mg/dI'nin altinda tutulmasinin enfeksiyon riskini azalttigi
gosterilmistir.

Her ne kadar glukoz seviyelerinin normal tutulmasi yara iyilesmesini
etkilese de hangi antihiperglisemik tedavinin secilmesi gerektigi sorusunun
cevabi kesin degildir. Metformin ve insllin kullaniminin karsilastirildigi bir
calismada, insilinin ayni glukoz seviyelerinde daha distik enflamatuvar
infiltrasyon sagladigi gdsterilmistir.
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Literatiir Saati: Son Yilda One Gikanlar (Bakteriyel
Enfeksiyonlar)

Doc. Dr. Ferit Kusgu

Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik
Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Adana

Gectigimiz yil tim dlnyayr etkisi altina alan Koronavirlis hastaligi-2019
(COVID-19) salgini, milyonlarca insanin hastalanmasina ve élimiine neden
oldu. Bu hastaligin tedavisi ve oOnlenmesine yonelik ¢alismalar tibbi
literatliriin de &nemli bir kismini olusturdu. "COVID-19" baslig! ile yapilan bir
Pubmed aramasi sonucunda 126.418 gibi oldukga yiiksek bir sayi karsimiza
ctkmaktadir. Bu salgina ragmen literatiirde bakteriyel enfeksiyonlarla ilgili
oldukca 6nemli makaleler de yerini ald. Literatlire dnemli katki saglayan bu
makalelerden bazilari burada ézetlenecektir.

MRSA  bakteremili hastalarda vankomisin veya daptomisinin bir
antistafilokokal betalaktam (flucloxacillin, cloxacillin veya cefazolin)
ile kombine edilmesi veya tek basina kullaniimasinin, mortalite, tedavi
basarisizligl, relaps gibi durumlar Gzerine etkisinin arastirildigi randomize
kontrollli calisma JAMA'da yayimlandi. MRSA bakteremisi olan hastalarda,
vankomisin veya daptomisin ile standart antibiyotik tedavisine bir
antistafilokokal betalaktam eklenmesinin, mortalite, perzistan bakteremi,
relaps veya tedavi basarisizhdr gibi primer sonlanim noktasinda 6nemli
bir iyilesme ile sonuclanmadigi gésterildi. Ustelik betalaktam eklenen
hastalarda akut bébrek yetmezliginin daha sik gorilmesi nedeniyle calisma
erken sonlandiriimak zorunda kalmistir.

Son vyillarda antibakteriyel tedavi sirelerinin, geleneksel sirelerden daha
kisa verilmesi sik¢a glindeme gelen ve lzerine calisilan konulardan birisidir.
JAMA'da, komplike olmayan Gram olumsuz bakteremili hastalarda C-reaktif
protein (CRP) kilavuzlugunda tedavi siiresine karar verilen, 14 giinlik
tedavi verilen veya 7 glinllik tedavi verilen hastalarin 30. glinde basarisizlik
oranlarinin incelendigi randomize kontrollli bir calisma yayimlanmistir.
Calisma sonucunda CRP kilavuzlugunda tedavi siresinin belirlendigi
hastalar ve fiks 7 gunliik tedavi verilen hastalarin sonuclarinin fiks 14
glin tedavi verilenlere gore non-inferior olmadigr tespit edilmistir. CRP
kilavuzlugunda verilen tedavi strelerinin oldukga genis bir aralikta olmasi
nedeniyle bu sonucun limitasyonu olarak degerlendirilmektedir.

Debridman yapilan diyabetik ayak osteomiyeliti olan hastalarda, daha kisa
tedavi stireleri mumkiin olabilir mi sorusu ile yapilan randomize kontrolli
bir calisma CID'de yayimlandi. Uzun (6 hafta) sistemik antibiyotik tedavisine
kiyasla kisa stire (3 hafta) tedavinin, klinik remisyon ve yan etkiler agisindan
non-inferior olup olmadiginin arastirildigi bu calismada 3 haftalik tedavinin
6 haftaya gore hem remisyon hem de yan etkiler acisindan non-inferior
oldugu gosterilmistir.

Daha 6nce yapilan calismalar, oral antibiyotiklerle birlikte mekanik barsak
hazirliginin cerrahi alan enfeksiyonlarinin insidansini azaltabildigini
bulmustur, ancak hicbir randomize kontrollli calisma, mekanik barsak
hazirligr olmaksizin oral antibiyotikleri tek basina degerlendirmemistir.
Lancet Gastroenterology ve Hepatoloji Dergisi'nden yayimlanan calismada
elektif kolon cerrahisinden bir giin 6nce oral antibiyotiklerle (siprofloksasisin
2x750 mg+metronidazol 3x250 mg) profilaksinin postoperatif cerrahi alan
enfeksiyonu insidansini etkileyip etkilemedigi randomize kontrollli olarak
degerlendirilmistir. Calisma sonucunda elektif kolon cerrahisinden 6nceki
glin profilaksi olarak oral antibiyotiklerin uygulanmasinin, mekanik barsak
hazirligi olmaksizin cerrahi alan enfeksiyonlarinin insidansini énemli 6lclide
azalttigr bulunmustur ve elektif kolon cerrahisinden once rutin olarak
benimsenmesi gerektigi vurgulanmaktadir.

HIV Pozitif Hastalarda Sifiliz Koenfeksiyonu

Dr. Figen Sarigdl Yildirim

Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik
Mikrobiyoloji Klinigi, Antalya

Sifiliz: Etkeni Treponema pallidum'dur. inkiibasyon periyodu ortalama
21 (9-90) glndur. Enfeksiyon gelismesi icin 10 spiroket yeterlidir. Etken
epiteldeki kiictik bir siyriktan ya da mukozadan kolayca girebilir. Epitel
ylzeyi altinda cogalir, lenfatikler ve kan damarlari yolu ile viicuda yayilir.
Spiroketemi sirasinda santral sinir sistemi dahil olmak Gzere viicuttaki her
organa yayilr.

Bulas yollar Benzer; cinsel yolla, kan ve kan Grinleri ile, transplasental
yol ile bulas olur.

Sifilizin HIV'ye etkisi: CD4+ T lenfosit sayisinda azalma, plazma HIV-
RNA'da artisa, genital llserasyon ve enflamasyon HIV bulas riskini 2-5 kat
artirir. Norosifiliz tanisi alan hastalarda HIV bakilmalidir.

HIV'in sifilize etkisi: HIV enfeksiyonuna bagli olarak hiicresel ve hiimoral
imminitenin azalmasi sonucunda sifiliz inklibasyon stresini kisaltir,
lezyonlarin sayica daha fazla olmasi ve atipik lezyonlarin gorilmesi
gibi sifilizin dogal seyrinde ve klinik goriniiminde degisikliklere sebep
olabilir. HIV ile enfekte hastalarda daha fazla yalanci VDRL/RPR pozitifligi
goralar. HIV ile enfekte bireylerde non-treponemal testlerde (NTT) titre
daha vyiiksektir. Tedavi sonrasi yikseklik devam edebilir. BOS'ta hiicre
sayisi genellikle yiiksektir (>5 I6kosit/mm?®).Bu nedenle bu hastalarda
norosifiliz tanisini koymak icin BOS'de 16kosit sayisini daha ylksek gérmek
tani icin anlamhdir (>20 mm?). HIV+'lerde nérosifiliz atlanabilir, tedavi
basarisizliklarina sebep olabilir. CD4 sayisi 350 hiicre/mm? veya daha az ve
NTT test titresi 1:32'den biylk veya esit olanlarda lumbal ponksiyon (LP)
genelde dnerilir.

Yiiksek Riskli Grupta Hangi Siklikta Sifiliz Testi Olmali?

Erkeklerle seks yapan erkekler yilda bir kez, miimkiinse ¢ ayda bir, HIV
pozitiflerde ilk basvuruda ve vyilda bir kez, cok sayida cinsel partneri
olanlar, ila¢ kullananlar, metamfetamin kullananlar, damar ici uyusturucu
kullananlar her (g ile alti ayda bir ve temas 6ncesi profilaksi (TDF/TAF ve
FIC kombinasyonunun erkeklerle seks yapan erkekler ve heterosekstiel kadin
ve erkekler tarafindan her giin diizenli olarak kullaniimasi ile HIV bulasinin
énlenmesi) alanlarda tic ayda bir test olmasi gereklidir.

Sifiliz tani ve tedavisi; HIV negatif bireylerdeki gibidir.

Takip; HIV pozitif hastalar 3., 6., 9., 12, 24. aylarda NTT'ler acisindan
degerlendirilmelidirler. HIV pozitif hastada hastalik belirti ve semptomlarinin
devam etmesi, tekrar etmesi, titrede 4 kat artis (2 haftadan uzun sire)
durumlarinda tedavi yetersizligi durumunda LP yapilmasi ya da NNT'nin 24
ayda 4 kat dismezse LP yapilmasi ve yeniden tedavi dnerilir.
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Panel 2: Emek Uzmanlik Egitiminde Neredeyiz?

Dr. Gamze Kaya

Bilkent Sehir Hastanesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Klinigi,
Ankara

Saygideger Hocalarim, Degerli Meslektaslarim Hepiniz Hosgeldiniz,

Oncelikle béyle kiymetli bir platformda biz asistanlara séz hakki taniyarak
fikirlerimizi ifade etmemize olanak sagladiginiz icin basta EKMUD Baskani
Prof. Dr. Canan Adalar olmak tizere tim EKMUD ailesine tesekkiir ederim.

Ben Atatirk Egitim Arastirma Hastanesi'nde yeni adiyla Bilkent Sehir
Hastanesi'nde enfeksiyon hastaliklari asistani olarak 2 yildir gérev
yapmaktayim.

Bugin sizlere tlkemizin de dort bir yaninda gdrev yapan tim asistanlarimiz
adina EKMUD ailesi tarafindan kurulan WhatsApp grubundaki ¢ok degerli
meslektaslarimin da destekleri ve verdikleri 6nerileri ile daha iyi bir egitim
alabilmemiz igin asistanlik stirecinde nasil bir yol izleyebiliriz, hocalarimizdan
beklentilerimiz neler elimden geldigince aktarmaya calisacagim. Bu nedenle
birbirimizi tanimamamiza ragmen bana destek olan ve vyardimlarini
esirgemeyen degerli goriis ve Onerilerini benimle paylasan meslektaslarima
da tesekkirlerimi sunuyorum.

Hepimizin bildigi gibi hastane; hastasindan doktoruna hemsiresinden
temizlik personeline kadar bir bltln halinde hareket eden bir yapidir. Bu
yapinin ortak noktasinda yer alan ve doktorlugun yaninda yeri geldiginde
personel yeri geldiginde sekreter olarak gdrev yapan ve yikin biyik bir
kismini omuzlarinda tastyan biz asistan hekimlerin saghkl bir calisma
ortaminda bulunmasi icin hep birlikte cabalamaliyiz.

Asistan hekimler olarak bizlerin gtin icindeki ruh halimiz duygu durumumuz
hasta ve hasta yakini dahil beraber calisma ortaminda bulundugumuz tiim
saglik personeline yansimaktadir. Bu nedenle bizlerin huzurlu bir calisma
ortaminda bulunmasinin hepimize olumlu bir sekilde geri déniisu olacagi
muhakkaktir.

Ben bugtin su anda burada bizimle bulunan/bulunamayan ancak bizimle
ayni fikirleri paylasan her daim 6zveriyle ve sabirla calisan, gecesi glindzii,
calisma saatleri olmayan bitin hekim arkadaslarim adina konusmak icin
bulunmaktayim.

Bu asistanlik stirecinin fiziksel ve ruhsal olarak ne kadar yipratici bir dénem
oldugunun zamaninda bu yollardan gecmis hatta donemin sartlari geregi
daha zor kosullarda calismis hocalarimiz da dahil olmak Gzere hepimiz
farkinda olmali ve ona gore hareket etmeliyiz.

Yogun calisma sartlari, artmis nobet sayilari ve saglk sistemindeki
cozllemeyen aksakliklar nedeniyle yasadigimiz sorunlar ve stresli ¢alisma
ortami ne vyazik ki gelecekte siz degerli hocalarimizin el verecegi biz
asistan hekimlerin sizler kadar yeterli bilgi donanimina sahip olmamiza izin
vermemektedir.

Bizler uzmanlik egitimimiz sirecinde bu kosullarda asil amacimiz olan
egitimimize yeteri kadar 6nem veremedigimiz gibi ¢ogu zaman bunun
farkina bile varamadan asistanlik stirecimizi yarilamis oluyoruz.

Bu egitim siirecinin daha iyi bir hale getirilebilmesi icin tabii ki en biyik
sorumluluk bizlere ait olmakla birlikte 6grenme siireci 6gretmen égrenci
iliskisiyle ilerleyen bir stirec oldugu icin siz saygideger hocalarimizdan da
yardimlarinizi ve desteginizi bekliyoruz.

Peki bu slrecte daha iyi bir egitim alabilmemiz ve daha donanimli doktorlar
olarak yetisebilmemiz icin taleplerimiz nelerdir?

Oncelikle klinik ici diizenli egitim saatleri belirlenmeli, bunlarin makale
ve seminer saatleri seklinde diizenlenmesinin yaninda olgu sunumlarinin

yapildigi ayri bir giin daha eklenmelidir. Olgu saatlerinin klinikte yatan veya
poliklinikte karsilastigimiz ilginc olgulardan derlenmelidir.

Bunun yaninda bu saatlerin en verimli sekilde gecebilmesi icin sizlerden
de bu egitim saatlerinde daha ¢ok konu dinlemek istiyoruz. Sizlerin de
cok yogun oldugunuzun farkindayiz ancak dgrenciler icin verilen destegin
bize de saglanmasini talep ediyoruz. Bu nedenle bu saatlerin de klinikteki
asistanlarin ihtiyaclarina yonelik olarak belirlenen konular Uzerinden
ogretim Uyelerimizin de egitim saatlerine aktif katihmi saglanarak
gerceklestirilebilmesi icin yardimlarinizi bekliyoruz.

Bizler enfeksiyon hastaliklari uzmani unvanini tasiyacagimiz kadar klinik
mikrobiyolog olarak da calisacagimiz ve yeri geldiginde periferde donanimli
bir laboratuvardan sorumlu tutulabilecegimizigin laboratuvar egitimlerimize
de gereken &nem verilmelidir. Tirkiye'deki ¢ogu enfeksiyon kliniginde
servislerde az da olsa islerimizi strdlirmeye gayret ettigimiz minyatir
laboratuvarlarimiz olsa da mikrobiyoloji acisindan egitimimiz oldukca
yarim kalmaktadir. Bu nedenle laboratuvari olmayan kliniklere en azindan
2 ay mikrobiyoloji rotasyonu getirilmelidir. Bu ¢odu asistan arkadasimizin
belirttigi bir sorundur ve aslinda ben burada 2 ay desem de belirtmeliyim ki
meslektaslarim bu slrenin 6 ay olmasi gerektigini savunmaktadir.

Her yil iki kez yapilan emek sinavlarinin daha efektif olmasi ve daha adil
yapilabilmesi igin ekran basinda yapilmak yerine sinav merkezlerinde
herkesin esit sartlarda girdigi bir sinav seklinde diizenlenmeli, sonuglarin
bdylece daha adil olacagina inanmaktayiz.

Emek sinavlarinin yaninda klinik icinde belirlenen tarihlerde konu dagilimlari
da belirlenerek yine yilda iki kez klinik ici sinavlarin diizenlenebilecegini ve
sinavin da bir 6grenme yeri oldugunu hatirlayarak sonuglara odaklanmak
yerine sinav sonrasinda hocalarimizla sorulari tartisarak degerlendirip
dogru sonuclara hep birlikte ulasabilecegimiz bir ortam saglanmalidir.

Hemen hemen tim kliniklerde dlzenlenen toplu vizite saatlerimizin
daha efektif olmasi icin hasta basinda hastanin tanisiyla ilgili ufak
bilgilendirmelerde bulunulmali ve vyine hastalarimizin tanilaryla ilgili
hocalarimizin daha dnceki tecrlibeleri bizlere aktariimalidir.

Yine tlim asistan arkadaslarimin geri bildirimlerinden yola cikarak bahsetmek
istedigim bir diger konu halihazirda miifredatta bulunan rotasyonlarimizdir.
Bu konuda bircok asistan arkadasimdan aldigim geri bildirimler lzerine
sdylemek isterim ki; rotasyonlarimizin kagit tzerinde kalmamasi icin her
asistanin mutlaka rotasyona gdnderilmesine dikkat edilmeli ve rotasyona
génderilme zamanlarinin en efektif olacagini diistindtiglimiiz zamanlar olan
asistanlik stirecinin ortalarinda olmasina dikkat edilmesini rica ediyoruz.

Yine hocalarimizdan takip ettikleri gtincel yayinlari, en son kilavuzlari ve
karsilastiklari ilging olgulari bizlerle de paylasmalarini talep ediyoruz.

Egitim slrecinde sizlerden bekledigimiz tim bu taleplerimizin yaninda
her ay asistan arkadaslarimizin ve tiim 6gretim Gyelerimizin katildigi; neyi
nasil daha iyi bir hale getirebilirizin konusuldugu ve karsilasilan sorunlarin
Ozgirce ifade edilebildigi bir platform olusturulabilir.

Tabii ki tum bunlari yaparken karsilikli sevgi-saygl cercevesinde klinik igi
huzuru koruyabilmek icin en biyiik cabayr sarf etmemiz gerektigini de
unutmamak lazim clinkii 6grenmenin yolu dnce saygidan sonra sevgiden
geciyor.

Bu zorlu sirecte hep yanimizda olan olmaya calisan siz saygideger
hocalarimiza her konuda glvenimiz sonsuzdur. Lutfen sizler de bize
inanmaktan asla vazgecmeyin ve elimizi hicbir zaman birakmayin.

Tum hekim arkadaslarima ve hocalarima meslegimizi en dogru sekilde
severek yapabilecegimiz, klinik sefimiz rahmet hocamizin da dedigi gibi
mesleki kaygilarimizin azaldigi ancak hasta kaygimizin hi¢ bitmedigi her
hastaya ayni 6zveriyle yaklasabildigimiz yillar diliyorum.

Beni dinlediginiz icin tesekkir ediyorum.
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Gebelik ve Enfeksiyonlar
Toxoplasma

Prof. Dr. Gllden Ersoz

Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hasatliklari ve Klinik Mikrobiyoloji
Anabilim Dali, Mersin

Toxoplasma gondii, insanlar da dahil olmak Uzere cogu sicakkanli hayvan
turtinl enfekte eden ve toksoplazmoz hastaligina neden olan protozoan
bir parazittir. T gondii icin bilinen tek kesin konakgl, kedigillerdir. Sporotif
olmayan ookistler kedinin diskisinda dokilur. Dis donglsiinde ookistlerin
spor formuna gecmesi dnemlidir bdylece bulasici hale gelir ve bu siire
1-5 gln strer. Dogadaki ara konakcilar (kuslar ve kemirgenler dahil),
ookistlerle kirlenmis toprak, su veya bitki materyalini yedikten sonra enfekte
olur. Ookistler, yutulduktan kisa bir siire sonra tasyzoitler dénusiirler. Bu
tasyzoitler, néral ve kas dokusunda lokalize olur ve doku kisti bradyzoitlerine
déntistir. insanlar birkac yoldan enfekte olabilir:

- Doku kistleri olan hayvanlarin az pismis veya pismemis etlerini yiyerek,
- Kedi diskisi veya kontamine olmus yiyecek veya su tiiketerek,

- Kan nakli veya organ nakli ile,

- Anneden fetlise transplasent olarak gecis ile.

insan konakcida parazitler, en yaygin olarak iskelet kasi, miyokardiyum,
beyin ve gozlerde doku kistleri olusturur; bu kistler, konagin émri boyunca
kalabilir. Tani genellikle seroloji ile konulur, ancak boyanmis biyopsi
drneklerinde doku kistleri gorilebilir. Perinatal enfeksiyonlarin teshisi,
PCR gibi molekiler yontemler ile amniyotik sivida T gondii DNA'sinin

saptanmasiyla konur.

Gebelikte toksoplazmoz: Fetlise bulasma, cogunlukla primer enfeksiyon
geciren kadinlardan meydana gelir. Bagisiklik sistemi baskilanmis durumlari
nedeniyle enfeksiyonu yeniden aktive oldugu kronik enfekte gebe kadinlarda
bazi nadir konjenital gecis tespit edilmistir. Maternal-fetal gecis, tasyzoitler
tarafindan plasental kolonizasyondan 1-4 aylar arasinda gerceklesir.
Plasenta, hamilelik stiresince enfekte kalir ve bu nedenle, hamilelik boyunca
fetlise canli organizmalar saglayan bir rezervuar gérevi gorebilir. Vertikal
bulas riski gebelik vyasiyla birlikte artar, en yiiksek oranlarin (%60-81)
lclincl trimesterde gorillr, bu oran ilk trimesterde %5-10 civarindadir.
Bununla birlikte, hastahigin siddeti, gebelik yasiyla birlikte azalr ve ilk
trimester enfeksiyonu, fetal kayip veya majér sekel orani cok daha yiksektir.
Gebelik sirasinda akut T. gondii enfeksiyonundan kaynaklanan konjenital
enfeksiyon riski, tedavi olmaksizin %20-50 arasinda degismektedir. Ayrica
enfeksiyon gelisme riskini arttiran diger faktorler; (1) yuksek parazit
yukd, (2) maternal parazit kaynagi [ookistlerde (kedi diskisi) sporozoitler
oldugunda doku kistlerinde (et) bradiyzoitlere gére daha yiksektir], (3)
yiiksek virtilansli T. gondii susu (4) annede immiin yetmezlik.

Klasik konjenital toksoplazmoz, 1942'de Sabin tarafindan tanimlanan tetrad
ile karakterize edilir: Korioretinit, hidrosefali, intrakraniyal kalsifikasyon ve
konvdilsiyon.

Serolojik testler kolay olmasi nedeniyle tanida ilk adimdir. Zor olan,
primer ve kronik enfeksiyon arasinda ayrim yapmaktir, IgG ve IgM testinin
sonuclarinin yorumlanmasi zor olabilir. Bu nedenle taniyr dogrularken
bu alanda bir uzmana danismak onemlidir. IgM antikor titreleri, akut
enfeksiyonu takiben bes glinden itibaren yiikselmeye baslar ve haftalarca
ylksek kalma egilimindedir, 1-2 ay sonra maksimuma ulasir ve lgG'ye gore
hizla diser. Beklenen IgM antikorlari tespit edilemeyen seviyelere inmesi
olmasina karsin akut enfeksiyonu takiben yillarca pozitifligi devam edebilir.
lgG antikorlari, IgM'den sonra ortaya ¢ikar ve genellikle enfeksiyondan
sonraki 1 ila 2 hafta icinde saptanabilir, zirveye akut enfeksiyondan 12

hafta ila alti ay sonra ulasilir. Edinilmis enfeksiyondan sonra yillarca tespit
edilebilirler ve genellikle yasam boyunca mevcut olurlar.

IgG ve IgM'nin her ikisi de negatifse, bu enfeksiyon olmadigini veya bir
haftadan daha yakin yeni akut enfeksiyonu gdsterir. Test pozitif IgG ve
negatif IgM eski bir enfeksiyonu gésterir (1 yildan daha eski enfeksiyon).
Hem IgG hem de IgM pozitifse, bu ya yeni bir enfeksiyonu ya da yanlis
pozitif test sonucunu gosterir. Akut enfeksiyon stiphesi varsa, testin 2 ila 3
hafta icinde tekrarlanmasi dnerilir. Testler arasinda IgG antikor titrelerindeki
4 kat artis, yeni bir enfeksiyonu gésterir.

Sabin-Feldman boya testi ve indirekt floresan antikor testi gibi antikor
seviyelerini daha dogru 6l¢tligu icin referans laboratuvarlarinda spesifik
testler kullanilir.

Enfeksiyonun zamanlamasinin belirlenmesinde yardimci olabilecek bir test
de IgG avidite testidir. IgG avidite testi, IgG'nin organizmaya baglanma
gliclini olcer. Avidite yaklasik bes ay sonra artar. Avidite yiiksekse, bu,
enfeksiyonun en az bes ay 6nce meydana geldigini distindrir.

Maternal ve fetal enfeksiyon yonetimi, tedavi veya korunma bashgr altinda
degerlendirilmelidir. Genel olarak spiramisin, enfeksiyonlari gebeligin 18
haftasindan 6nce edinilmis, fetlisiin enfeksiyonu tani konulmamis veya
sliphesi olmayan durumlarda anneye tani konulur konulmaz baslanmasi
Onerilir. Spiramisin, fetlise bulasmayi azaltir ve serokonversiyondan sonraki
8 hafta icinde baslanmasi durumunda en yiksek etkinlige sahiptir.
Recete ile eczanelerden alinabilir. Pirimetamin, siilfadiazin ve l6kovorin,
gebeligin 18. haftasinda veya sonrasinda edinilen enfeksiyonlar veya fetiiste
enfeksiyon tanisi konuldugu veya stiphelenildigi durumlarda 6nerilir.

- Pirimetamin 100 mg/gtin oral iki glin stireyle sonra ginde 50 mg,

- Siilfadiazin 75 mg/kg oral olarak ilk doz, ardindan gtinde 100 mg/kg oral
olarak iki doza boltinerek (maksimum siilfadiazin 4 g/giin),

- Pirimetamin tedavisi sirasinda ve bir hafta sonra oral 10-20 mg/
gtin folinik asit (I6kovorin) pirimetamin kaynakli hematolojik toksisiteyi
dnlemek icin.
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Hematolojik Maligniteli Hastalar ve Kok Hiicre Nakil Alicilarinda

Profilaksi Yaklasimlar (Oturum 16) Antifungal Profilaksi

Doc. Dr. Gilden Eser Karlidag

Elazig Fethi Sekin Sehir Hastanesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik
Mikrobiyoloji Klinigi, Elazig§

immiin sistemi baskilanmis, ézellikle de akut miyeloid I6semi veya
miyelodisplastik sendrom nedeniyle remisyon-indiiksiyon kemoterapisi
uygulanan hastalar ve allojenik hematopoietik kok hiicre transplant alicilari
yliksek invazif fungal enfeksiyonu riski altindadir. Bu enfeksiyonlarin insidansi
ve prevalansina iliskin tahminler buyiik 6lclide degisiklik gostermektedir.
Gectigimiz on yillarda yeni tedavi seceneklerinin gelistirilmesine ragmen,
invazif fungal enfeksiyonlar bu hasta populasyonlarindaki énemli morbidite
ve mortalite nedeniyle endise kaynagi olmaya devam etmektedir. invazif
fungal enfeksiyonlarin tanisinda maliyet etkin, duyarliigi ve 6zgullugi
ylksek bir testin olmamasi tanida gecikmeye neden olmaktadir. Yiiksek
mortalite orani, fungal enfeksiyonlar icin antifungal profilaksinin énemini
artirmaktadir.

Tanida, ylksek ¢ozlnUrlikli bilgisayarli tomografi, serum galaktomannan
ve beta-D-glukan testleri ve PCR uygulamalari gibi serolojik ve molekiler
biyolojik tani araglari kullaniimaktadir. Antifungal profilaksi icin flukonazol,
itrakonazol, posakonazol, vorikonazol, mikafungin, anidulafungin,
kaspofungin, amfoterisin B deoksikolat ve lipozomal amfoterisin B
dahil olmak (izere polien, azol ve ekinokandin sinifi antifungal ajanlar
kullaniimistir. Profilaksi ile birlikte ortaya ¢ikan en 6nemli kaygilar maliyet,
antifungal kullanimina bagli istenmeyen yan etkiler ve bir hastada
fungal enfeksiyona bagli mortaliteyi 6nlemek icin bircok hastada gereksiz
antifungal kullanimina bagh direnc gelismesidir.

Son arastirmalar, farkli hasta gruplari arasinda bazi ayrimlarin yapilmasina
izin vermis ve cesitli rehberler ile profilaktik protokoller gelistirilmistir.
Antifungal profilaksi ve kullanilacak ilag¢ hakkinda karar verildikten sonra
secilen ilacin etkinligi ve yan etkileri, direnc gelisimi izlenmelidir. Oncelikle
ilacin gida ve diger ilaclarla etkilesimi dederlendirilmelidir. Yan etkiler
gorlldigunde ilacin kesilmesi ya da baska bir ilaca gegis yapilmasi
diistintilmelidir. invazif fungal enfeksiyonlarda profilaksi, son yillarda daha
cok kanita dayali hale gelmesine ragmen hala gri alanlar ve cevaplanmasi
gereken sorular vardir.

Pnomonide Tedavi Siiresi Ne Kadar Olmali?

Prof. Dr. Giirdal Yilmaz

Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik
Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Trabzon

Ventilatér iliskili pnomoni (VIP) yogun bakim tinitesi (YBU) hastalarinda
yaklasik 915-20 arasinda degisen siklikta gorllen saghk bakimi ile
iliskili enfeksiyonlardan biridir. Yogun bakim hastalarindaki pnémoni,
hastalarin mekanik ventilatére (MV) destek siiresini ve hastanede kalma
sresini uzatmakta, morbidite ve mortaliteye yol ag¢makta, maliyeti
artirmaktadir. ViP'de erken tani ve etkin tedavi ile mortalitenin azalmas
saglanabileceginden, etiyolojiye yonelik drnekler alindiktan sonra uygun
ampirik antimikrobiyal tedavinin baslanmasi gereklidir.

VIP tanisi konulan hastalar cogunlukla 14 giin antibimikrobiyal
tedavi almaktadir. Antimikrobiyallerin uzun streli kullanimlari direngli
mikroorganizmalarin ve ilag yan etkisinin ortaya cikmasindaki en énemli
faktorlerden biridir. YBU'lerde direncli suslarin ortaya cikmasini azaltmak
icin en iyi yol antimikrobiyallerin akiler kullanimidir. Bunun icin tani
ve tedavide kilavuzlarin kullaniimasi, antimikrobiyal de-eskalasyonun
uygulamasi, kolonizasyonlarin tedavisinden kaginiimasi, antimikrobiyallerin
serum diizeyinin takibi ve uygun antibiyotik tedavi slresinin belirlenmesi
gerekmektedir. Tedavi siresinin kisaltilmasina yonelik calismalarda bir
haftalik tedavinin yeterli olabilecegi, ancak A. baumannii ve P. aeruginosa
gibi patojenlerde 14 gline uzatilabilecedi belirtilmektedir. Son yillarda
enfeksiyon hastaliklarinda kisa siireli antimikrobiyal ajan kullanimi 6ne
cikmaya baslamis olup VIP tanisi alan hastalar icin rehberlerde de kisa
stireli tedavi dnerileri yer almaktadir. Ancak hangi parametreler ve kriterler
ile tedavi siiresinin bireysellestirilerek kisaltilabilecegi konusu acik degildir.
Hastanemizde yapilan bir tez calismasinda ViP nedeniyle uygun ampirik
tedavi baslanilan ve bakteriyemisi olmayan hastalarda tedavinin 5. guni
ates, prokalsitonin, CRP, Pa0,/Fi0, orani, CPIS degerleri takip edilerek
erken klinik ve laboratuvar cevabi alinan hastalarda kisa sireli tedavi
yapilabilecedi ortaya konulmustur. Ozellikle de 5. giin Pa0,/Fi0, oraninin
>300 mmHg olmasinin kisa streli tedavi vermek igin en gucli kriter oldugu
distinilmektedir. Hastalarin bireysel 6zelliklerine gore yapilacak kisa sireli
tedavi ile hastalarin YBU'de kaldigi siirece antibiyotiksiz giinleri artacak,
direncli mikroorganizmalarla karsilasma riskleri azalacak, MV ve YBU'den
erken ayrilmasi saglanabilecektir. Boylece hastalarin morbidite-mortalite
riski ve maliyetleri de azalacaktir.
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Olasi Zoonotik Salginlar

Prof. Dr. Hakan Erdem
ID-IRI, Ankara

Zoonozlar tanim olarak hayvanlardan insanlara aktarilan enfeksiyonlardir.
Endemik zoonozlar, epidemik zoonozlar, yeni veya yeniden ortaya cikan
zoonozlar olarak tce ayrilirlar. ID-IRI tarafindan 24 (lkede yuritilen ve
zoonozlarin analiz edildigi prospektif bir calismada basi ¢eken zoonotik
enfeksiyon Bruselloz olarak karsimiza cikmaktadir. Katiimer bolgeler
incelendiginde Hint alt-kitasinda daha ¢ok tropikal zoonozlar, Orta-
Bati Asya'da hayvancilikla iliskili zoonozlar, Ortadogu'da barsak kaynakli
zoonotik hastaliklar, Bati Afrika'da kanamali atesler, Dogu ve Giineydogu
Avrupa'da kene kaynakli hastaliklar, Kuzey Akdeniz'de ise bolgesel zoonozlar
one cikmaktadir. Diinya Saghk Orgiitii verilerine gore siddetli akut solunum
sendromu Koronavirlis-2, Ebola viriis enfeksiyonu (Guinea), Marburg viriis
enfeksiyonu, Rift vadisi atesi (Kenya), Kirm-Kongo kanamalr atesi, varyant
influenza (H3N2), influenza [A(HTN2)v], influenza A(H5N1), Orta Dogu
solunum sendromu-CoV, Zika enfeksiyonu, Mayora virlis enfeksiyonu ve
Nipah virus enfeksiyonlari gibi salgina donlisme potansiyeli olan zoonotik
enfeksiyonlar 6ne ¢cikmaktadir.

Legionella

Prof. Dr. Haluk Erdogan

Alanya Egitim ve Arastirma Hastanesi, Enfeksiyon Hastaliklar ve Klinik
Mikrobiyoloji Klinigi, Antalya

Legionellatlri bakterilerin yaptigi enfeksiyon lejyonelloz olarak isimlendirilir
ve iki major formu vardir: Pnémoni ile seyreden Lejyoner hastaligi (LH) ve
tedavisiz iyilesen, akciger tutulumu olmayan Pontiak atesi. Legionella
bakterisinin habitati dogal su kaynaklaridir, fakat hastalik olusturmak icin
genellikle yeterli sayida bulunmaz. Legionella bakterileri toprakta da izole
edilmistir. Su sistemlerin kolonizasyonunda suyun durgunlugu, sicakligi,
kommensal mikroflora, sediment birikimi ve biyofilm tabaka &nemli
rol oynar. Avrupa ve Amerika'da LH'nin 9%90-95'inde L pneumophila
sorumludur ve prevelansi ortalama bir milyonda 9-11,5 olgu olarak
bildiriimektedir. LH yil boyunca gorilebilir, yaz ve sonbaharin ilk aylarinda pik
yapmaktadir. Sporadik olgularin %10'undan azinin tanisi konulabilmektedir.
Ulkemizde yapilan sinirli sayidaki arastirmalarda Legionella kolonizasyon
oranlari otel su sistemlerinde %10-76,2, hastane su sistemlerinde %7-27,2
olarak bildirilmistir. Bakterinin inhalasyonu veya mikroaspirasyonu esas
bulas yoludur. Legionella bakterisine maruz kalanlarin %o0,1-6,4'lnde LH
gelismektedir. Inkiibasyon siiresi 2-14 (ortalama 6-7) gln arasindadir.
LH hafif pnémoniden yodun bakim Unitesi tedavisi gerektiren ciddi
pndmoni tablosuna kadar genis bir yelpazede kendini gosterir. LH icin
ileri yas, sigara iciciligi, diabetes mellitus, KOAH gibi eslik eden komorbid
hastaliklar risk faktoriidir. LH'nin yaklasik %20'si seyahat iliskili ve 9%5-10"u
hastane kaynaklidir. Tanisinda idrar antijen testi ve solunum yolu drnekleri
kilttrtnln birlikte kullaniimasi 6nerilmektedir. Serolojik testlerin hizli tanida
yarari sinirhdir. Polimeraz zincir reaksiyon bazl testlerin alt solunum yolu
6rneklerinde duyarlihgr ve 6zgilligu %95'in lzerindedir. Bununla birlikte
standardizasyonunun saglanamamasi, pahali olmasi, deneyimli personel
ve laboratuvar ekipman gerektirmesi dezavantajidir. Tedavide florokinolon,
makrolid, tetrasiklin gibi akciger dokusuna ve alveolar makrofajlara gegisi
iyi, Legionella bakterisine karsi in vitro aktivitesi olan antibiyotikler tercih
edilmelidir. LH olasi kaynagin tespiti ve dekolonizasyonu sonucu yeni
olgularin 6nlenebilmesi nedeniyle epidemiyolojik dnemi olan bir hastaliktir.
Su sisteminde Legionella kolonizasyonunu 6nlemek icin temel strateji “sicak
su sicak, soguk su soguk” olmalidir. Bina su sistemlerinde sicaklik 25-50
°C araligin disinda tutulmalidir. Biyofilm tabaka olusumu engellenmelidir.
Depolar dizenli temizlenmeli, sularin akimini engelleyen durgun alanlar
sistemden kaldiriimalidir.
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Yoijun Bakim Unitesinde Uriner Sistem Enfeksiyonlarinin

Yonetimi

Dr. Hasip Kahraman

Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik
Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Eskisehir

Uriner sistem enfeksiyonlari (USE) saglk bakimi iliskili enfeksiyonlarin
(SBIE) en sik nedenlerindendir. SBiE'lerin 9%20-50'si, yogun bakimdaki
enfeksiyonlarin ise yaklasik %30'u dUriner sistem kaynaklidir. Yogun
bakimdaki USE'lerin %80-95'i tiriner kateterizasyon ile iliskilidir.

Kateter iliskili USE (Ki-USE) enfeksiyonlarinin tanisinda asemptomatik
bakteriliri ve semptomatik bakteritri ayrimi olduk¢a dnemlidir.
Asemptomatik bakteritiri, triner kateteri olan olgularda, USE ile uyumlu
semptom ve bulgular olmadan idrar kiiltlirinde en fazla iki Uropatojen
bakterinin >10° CFU/ml Gremesidir. Semptomatik bakteritiri ise Uriner
kateteri olan, USE ile uyumlu semptom ve bulgulari olan ve idrar kiilttiriinde
en fazla iki Gropatojen bakterinin >10° CFU/ml Gremesi olarak tanimlanir.

Kateterizasyon suresi, kadin cinsiyet, ileri yas, diyabet, asepsi kurallarina
uyulmamasi ve kapali drenaj sisteminin bozulmasi Ki-USE olusumu
acisindan risk faktorleridir. Bakteriler intraliminal veya ekstraluminal
yolla mesaneye ulasabilir. Ki-USE'lerde E. coli ve diger Enterobacteriaceae
turleri yaygindir bunlara ek olarak Pseudomonas aeruginosa, enterokoklar,
stafilokoklar ve mantarlar da etiyolojide énemli yer tutmaktadir.

Tanimlanmis baska enfeksiyon odagi olmaksizin, ates, suprapubik hassasiyet,
kostovertebral acl hassasiyeti olan ve kiltirde anlamh diizeyde Uremesi
olan olgular USE olarak tanimlanir. Tedavi kiiltiir sonuclarina gére planlanir,
septik veya ciddi hastalik tablosundaki olgulara ampirik tedavi planlanir.
Tedaviye olgunun klinik durumuna gére 7-14 gln sireyle devam edilir.
Gerekli olmayan durumlarda idrar kiltlrl alinmamali ve asemptomatik
bakteritri tanisi alan olgulara antibiyotik tedavisi diizenlenmemelidir.

Ki-USE &nlemenin temel yolu gereksiz Griner kateter kullaniminin
onlenmesidir. Uriner kateteri olan olgular giinlik olarak degerlendirilmeli
ve kateterin mimkiin olan en kisa stire icinde cikarilmasi planlanmalidir.
Hastaya ve uygulamaya 0Ozel olarak en uygun capli kateter secilmeli,
kateter takilmasi sirasinda asepsi kurallarina dikkat edilmeli ve kapali drenaj
sisteminin butlinligd bozulmamalidir. Enfeksiyon hizlarinin ve Uriner
kateter kullanim oranlarinin diizenli takibi, Uriner kateterlerin takilmasi,
bakimi ve takibi agisindan uygulanacak koruyucu demet programlarinin
olusturulmasi ve kullanimi Ki-USE'lerin sikhgini azaltmada etkinligi
kanitlanmis yontemlerdir.

HIV/AIDS: Giincel Tedavi Yaklasimi

Prof. Dr. Hayat Kumbasar Karaosmanoglu

Bakirkdy Dr. Sadi Konuk Egitim ve Arastirma Hastanesi, Enfeksiyon Hastaliklari
ve Klinik Mikrobiyoloji Klinigi, Istanbul

insan immiin yetmezlik viriisti (HIV) enfeksiyonunda erken tani ve tedavi
hem hastaligin progresyonunu 6nlemek hem de bulas riskini azaltmak icin
son derece dnemlidir. Buglin erken tani, diizenli tedavi ve takip ile HIV ile
yasayan bireylerin yasam slresi ve kalitesi genel popilasyonla benzerdir.

Gecmisten farkli olarak antiretroviral tedavi (ART) CD4 hiicre sayisindan
bagimsiz olarak herkese 6nerilmektedir. Son yillarda ayni gin de dahil
olmak Uzere hizli tedavi baslangici gibi yeni yaklasimlar da glindeme
gelmistir. Bazi 6zel durumlarda ise tedaviyi ertelemek gerekebilir. Firsatc
enfeksiyon varliginda ART iki hafta icinde baslaniimali, tiiberkiiloz varliginda
CD4 hiicre sayisi <50 hiicre/mm? ise iki hafta icinde baslanmali, >50 hiicre/
mm?® ise 8 hafta siireyle ertelenmelidir. Hastanin tedaviye hazir hissetmesi
ve psikososyal problemlerin varhidi da tedavi baslama kararinda dnemlidir.

ART'nin hedefleri;

- VirGstn replikasyonunu maksimum dizeyde ve uzun streli baskilamak,
- immiinolojik fonksiyonlari korumak ve iyilestirmek,

- Yasam kalitesini arttirmak, HIV'ye bagh 6lumU azaltmak,

- HIV bulasini engellemektir (Toplum saghgini korumak).

Antiretroviral tedavide, replikasyonun farkli asamalarinda etkili 6 ilag
sinifinda Amerikan Gida ve llag Idaresi tarafindan onayli cok sayida
antiretroviral ajan (ARV) yer almaktadir.

Tedavide en az iki ya da daha fazla ilag sinifindan en az iki veya daha fazla
ARV kullanilmalidir. Bunun amaci, replikasyonu farkli asamalarda bloke
ederek ilaclarin additif + sinerjistik etkilerinden faydalanmak ve direngli
mutantlarin secimini azaltmaktir.

Ulusal ve uluslararasi ART kilavuzlari her yil glincellenmekte ve énerileri
bazi farkliliklar disinda birbirine benzemektedir. Son glncellemelerde
ilk secenek tedavide INSTI (DTG, BIC veya RAL) ile 2 NRTI veya 3TC/DTG
onerilmektedir. Tercih edilecek tedavi rejimi hastanin klinik ozelliklerine,
koenfeksiyonlarina, komorbiditelerine, gebelik durumuna, kullandigi diger
ilaglara, hastanin tercihine, baslanacak ilacin oOzelliklerine vb. faktorlere
bagli olarak degisebilmekte ve bu nedenle hasta 6zelinde karar verilmelidir.
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Problematic Bone Infections

Prof. Dr. ilker Uckay

Balgrist University Hospital, Clinic of Infectious Disease, Zurich, Switzerland

Osteoarticular infections (OAI) are associated with substantial morbidity,
frequent and prolonged hospitalizations, and a high proportion of clinical
recurrences after the combined surgical and medical treatment. The
absolute number of OAls, including for the diabetic foot, will rise in a world
with an increasingly older orthopedic patient population. Presented with
an OAl, surgeons and physician want to reduce the risk of poor clinical
outcomes. This often leads them to overprescribing antibiotic therapy. This
can take the form of prescribing an unnecessarily broad-spectrum regimen,
administering parenteral rather than oral therapy, or continuing therapy for
a longer duration than necessary. While the clinicians concern about failing
to adequately treat infection is understandable, is not only ineffective but
associated with risks of adverse events, costs and promoting antibiotic
resistance.

After several decades of antibiotic therapy and prevention programs for
OAl based on expert opinion rather than on evidence, we now see dozens
of retrospective publications and some prospective trials advocating that
postsurgical antibiotic administration can be oral and reduced to six
weeks; if not even less (except for one multicenter trial). Evidence-based
infectiology and evidence-based prevention found their way into the
long-neglected field of OAL In this session, we briefly discuss the current
state-of-the-knowledge regarding antibiotic policies for OAI, which is an
emerging field of research in future infectiology.

Tiirkiye’de Vektdr Kaynakh Viral Enfeksiyonlarda Degisen

Epidemiyoloji ve Giincel Sorunlar

Dr. Koray Erglinay

Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Viroloji
Unitesi, Ankara

Eklem bacaklilar araciligi ile duyarli omurgalilar arasinda tasinan viriisler
vektor kaynakli virisler olarak tanimlanir ve glinimuzde yiizl askin viris
insan ve hayvanlar agisindan tibbi neme sahiptir. Tirkiye'de yaygin olarak
izlenen ve endemik Ozellik g6steren etkenler, kene kaynakl Kirim-Kongo
kanamali atesi virlsl, sivrisinek kaynakl Bati Nil virlisi ve kum sinegi
kaynakli Toskana ve diger flebovirlslerdir. Bu virlslerde son yillarda ortaya
konulan genetik cesitlilik, etkenlerin bdlgesel dagiimi ve klinik belirtiler
ile iliskili olabilmektedir. Ayrica son yillarda tilkemiz eklem bacaklilarinda
cesitli yeni virusler saptanmistir. Bunlarin arasinda sivrisineklerde flaviviriis
ve rabdovirlsler, kum sineklerinde Flebovirlsler, kenelerde ise bunya,
flebo, flavi-benzeri ve yeni tanimlanan cesitli virusler dikkati cekmektedir.
Bu virlslerin insan ya da hayvan saghgi agisindan onemleri ve ortak
vektorler Uzerinden bilinen patojenler ile etkilesimleri agisindan bilgiler
sinirlidir. Farkli virslerle meydana gelen enfeksiyonlarda klinik belirti ve
rutin laboratuvar bulgularinin codu kez ayirt ettirici olmamasi, yaygin
izlenen etkenler disinda tani imkanlarinin kisith olmasi gibi faktorler, yeni
virtslerle ortaya ¢ikabilecek enfeksiyonlarda etiyolojinin agiklanabilmesini
gliclestirmektedir. Ayrica iklim degisiklikleri, globallesen ticaret ve artan
seyahat, bilinen vektdr kaynakli diger patojenlerin tlkemize girisi acisindan
riskleri de beraberinde getirmektedir. Bu nedenle importe olgularin hizli
sekilde saptanmasi, vektorlerde tarama ve sero-siirveyans c¢alismalarinin
dizenli hale getirilmesi, muhtemel patojenlerin bir salgin olusmadan
tanimlanabilmesi acisindan 6nemlidir. Yeni yontemlere dayanan nukleik
asit testleri ve serolojik test yaklasimlari, bu calismalarin gerceklestirilmesi
acisindan 6nemli katki saglama potansiyeline sahiptir.
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Kronik Hastaliklarin Kaynagi Enfeksiyon Etkenleri Olabilir mi?

Periodontal Hastaliklar-Alzheimer

Doc. Dr. Nazan Tuna

Sakarya Universitesi Eitim ve Arastirma Hastanesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve
Klinik Mikrobiyoloji Klinigi, Sakarya

Alzheimer hastaligi (AH) demansin en yaygin formlarindan birisidir. AH
iliskili demans global halk sagligi sorunu olarak artmaya devam etmektedir.
Son zamandaki istatistiklere gore diinyada yaklasik olarak 50 milyon kiside
AH iliskili demans saptanmistir ve her yil 10 milyon yeni olgu eklenmektedir.
Bu sayinin 2050 yilina dek ozellikle dlstk ve orta gelirli tilkelerde 152
milyona ulasacagi tahmin edilmektedir.

AH bilissel bozuklukla seyreden mikroglial aktivasyon, kompleman
aktivasyonu, sitokin degisikliklerinin gozlendigi enfeksiyonlarla iliskili de
oldugu dustinulen néroenflamatuvar bir hastaliktir. AH'nin etiyolojisi tam
olarak aydinlatilmamistir. AH'nin en sik gorilen risk faktorleri yaslilik ve
aile dykustdir. Mikroskobik olarak beyin dokusunda amiloid-beta (Ap)
plaklar ve Tau norofibriller digtimler ile karekterizedir. Néronlarda anormal
fosforile olmus Tau protein ve ekstraselliler AR birikimi gézlenmekte,
AH'nin patolojisinde bu proteinlerinin dnemli rol oynadigi dlstntlmektedir.
Amiloid ve Tau proteinlerinin beyinde birikmesi ndron kaybina neden
olurken néronlar arasindaki baglantilarda da kopmalara neden oldugu
diisiintilmektedir. Bu proteinleri hedef alan molekiller gelistirilmis fakat
tedavideki etkileri yetersiz olmustur.

Diger bir taraftan AH'nin patogenezinde enfeksiyonlarin ve kronik
enflamasyonun roli olabilecegi distintilmektedir. Etiyolojisindeki bilinmezlik
nedeniyle yapilan bircok arastirmada Alzheimer hastalarinin ¢ogunda
gingivitis, periodontal enfeksiyonlarin hastaliga eslik ettigi saptanmistir.
Bu problemin bilissel bozukluklari olan Alzheimer hastalarinin agiz hijyen
sartlarina uyum sorunundan kaynaklanmis olacagr distinilmisse de
periodontal patojenlerin, hastali§in baslaticilari mi yoksa hastaligin sonucu
mu oldugu sorusunu da sordurmustur. Periodontal hastaliklar gingivanin
enflamasyonuna, periodontal doku yikimina ve kemik kaybina neden
olan kronik enfeksiyéz hastalklardir. Primer etiyolojik ajanlar &zellikle
subgingival biofilmde bulunan Gram-olumsuz anaerob ve fakiltatif
bakteriler olmaktadir. Dizenli dis fircalama, ¢igneme sonucu oral kavitede
kanamalar ve bunun sonucu bakteriyemi sik goriilmekte bu durum oral
enfeksiyon ajanlarinin sistemik dolasima katilmalarini kolaylastirmaktadir.

Stregelen arastirmalarda Alzheimer hastalariyla Alzheimer olmayan
hastalarinin  post-mortem beyin dokulari incelenmistir. Gingivitis,
periodontitis etkeni olan mikroorganizmalar sadece AH olanlarin beyin
dokusunda izole edilmistir. Bu calismalar gingival ve periodontal hastaliklarin
AH ile iliskili olabilecegini desteklemistir.

Son zamanlarda yapilan ¢alismalarda kronik periodontal enfeksiyonlarin ana
etkeni olan Porphyromonas gingivalis ve bu bakterinin salgiladig toksinler
AH olan hastalarin beyin dokusunda daha yiiksek oranda tespit edilmistir.
Farelerde yapilan deneylerde bu bakterinin salgiladigi toksik “gingipain”
proteininin beyinde ndronlari tahrip ettigi ayrica Ap Uretimini de artirarak
amiloid plaklara yol actigi ileri stirGlmustir. P. gingivalis tarafindan salinan
"gingipain” proteini endotel hiicreleri, fibroblastlar ve epitel hiicrelerine de
toksik etkili bu bakterinin majér viriilans faktoridur.

Deneysel calismalarda bir grup farenin oral kavitesine P. gingivalis
enjekte edilerek deneysel periodontal enfeksiyon olusturulmustur
ve sonrasi P. gingivalis  verilen verilmeyen fare gruplarina kognitif
testler uygulanmistir. P. gingivalis  enjekte edilen farelerde anlamli

olarak ylksek oranda kognitif fonksiyon bozuklugu gozlenmistir.
Ayni zamanda beyinde AP protein depolanmasinda artis timor
nekroz faktéri-alfa and IL-1p Gretiminde artis gozlenmistir.
Belkide P. gingivalisin toksinlerini hedefleyen molekiller ile P. gingivalis
enfeksiyonunun tetikledigi AH patolojisi kontrol altina alabilecektir.
Gingipain molekilini inhibe eden bircok molekll gelistirilmistir, bu
inhibitdr molekdllerin kullanimi gelecekte belkide AH tedavisinde umut
olacaktir. AH'nin patogenezinde sadece periodontal patogenler sorumlu
tutulmasa da oral hijyenin iyilestirilmesi periodontal hastaliklari dnleyerek
bazi bireylerde belki de AH icin riski ortadan kaldiracaktir.

Periodontal hastaliklarin énlenmesi ve oral saghgin strdirilmesi 6zellikle
yashlikta ¢cok daha 6nem kazanmaktadir.
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Yarasa Kaynakh Tehlikeli Hastaliklar ve Yarasa Ekolojisi ile
lliskisi

Diyaliz Unitesinde Enfeksiyon Kontrolii: Viral Enfeksiyonlar

Dr. Nedim Cakir

Yakin Dogu Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik
Mikrobiyoloji Anabilim Dal, Lefkosa

Son 50 yildir giderek sik rastlanan ve kesin konaklari yarasa olan salgin
karakterindeki viral enfeksiyonlar toplum saghdini giderek daha cok tehdit
eden bir gorlinime donlstiler. Son bir yili askin siredir bir cevre ve
saglik felaketi haline gelen siddetli akut solunum yetmezli§i sendromu-
koronavirlis-2 enfeksiyonu ise hemen birkac ayda tim Dinya'ya yayilarak
pandemi karakteri kazand.

Yarasalar yaklasik 55-60 milyon yil once Erken Eosen cagda diger
memelilerden ayrilarak kendi evrimlerini tek baslarina sirdirdiler. Bu
evrimleri sirasinda insanlar icin bircok tehlikeli viral hastalik etkenlerini
tasidilar. Olagan Ustli adaptatif fizyolojilerinin de etkisiyle bu virlslerle
milyonlarca yil kommensal bir yasam strdirdiler. Ancak tasidiklar
bu viruslarin basta insanlar olmak Uzere diger memeliler icin patojen
karakterleri degismedi ve sabit kaldi.

Rodentlerden sonra en blylk memeli cinsi olan yarasalar pestisid gorevleri
ve ormanlasmayla bircok meyvenin tozlasmalarina yaptigr katkilar nedeniyle
ekosistemin vazgecilmez canlilaridir. Son yizyillarda ne yazik ki bu canlilar
insanoglunun cevreye ve ekosisteme duyarsizligi ve sosyo-ekonomik
cikarlari nedeniyle ekolojik habitat ve nislerini degistirmek zorunda
kalmis ve tasidiklari tehlikeli viral etkenleri insanlara bulastirmislardir.
Bu olumsuzluktan sadece insanlar zarar gormemis, yabanil ve domestik
bircok hayvan tirlerini de enfekte ederek onlari hem insanlar icin ara
konak haline getirmis, hem de bu hayvanlarin da hastalanmasina yol
acmislardir. Yarasalarin tehlikeli zoonotik hastaliklara yol acabildikleri
gectigimiz yuzyihin ilk yarisinda Glney ve Orta Amerika'da saptanan
yarasa kaynakli kuduz olgularindan sonra dikkat ¢ekti. Son otuz yil iginde
Paramiksovirls, Henipavirls, Filoviris, Ebola ve Marburg virisleri, son
olarak da Koronaviriisler degisik olgu/fatalite oranli salginlara yol agtilar.
Bu bilinen tehlikeli viral etkenler disinda da potansiyel tehlike iceren
bircok yarasa kaynakli virls tirQi kendi epidemilerini olusturmak icin sirada
beklemektedir.

Bu sunumumuzda geg¢miste yarasa kaynakl tehlikeli viral hastaliklar ile
yarasalarin tasidigi bilinen diger olasi viral etkenleri ve bunlarin oko-
cografyasindan soz edecek dogurduklari tehlikeleri ve alinmasi gereken
Onlemleri irdelemeye calisacagiz.

Doc. Dr. Ozgiir Dagl

Saglik Bilimleri Universitesi, Bursa Yiiksek ihtisas Egitim ve Arastirma
Hastanesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Klinigi, Bursa

Diyaliz, yari gecirgen bir membran araciligr ile hastanin kani ve uygun
diyaliz soliisyonu arasinda sivi-sollt degisimini temel alan bir tedavi seklidir.
Hemodiyaliz hastalarinda enfeksiyon, hastaneye yatisin ilk ve mortalitenin
ise ikinci en sik gorllen nedenidir. Mortalitenin yani sira maliyet artar
ve hastalarin yasam kalitesi diiser. Hastalar hemodiyaliz Unitelerinde cok
sayida hastanin es zamanli olarak hemodiyalize alinmasi sebebiyle de risk
altindadir. Enfeksiyon kaynaklari olarak; kirli su, ekipman, cevresel yizeyler
ve enfekte hastalar sayilabilir. Hemodiyaliz makineleri ve parcalari virislerin
hastadan hastaya bulasinda 6nemli rol oynar. Ozellikle diyaliz ortamindaki
ylzeylerde, diyaliz koltuklari ve makineleri Uzerinde gériiniir kan olmadan
da bir suire yasayabilen etkenler saglik calisanlari araciligi ile de bulasa neden
olabilir. Bu ylzden yulzeylerin temizlik ve dezenfeksiyonu cok dnemlidir.
Saglik calisanlarinin kirli elleri enfeksiyonlarin en yaygin bulasma yollari
arasindadir. EI hijyeni bu enfeksiyonlarin 6nlenmesinde en énemli basamagi
olusturmaktadir. Diyaliz Unitelerinde enfeksiyon kontroll; saghkli bir ortam
saglamak ve badgisikhk yetersizligi olan hastalar arasinda enfeksiyonun
yayllmasini énlemek icin en énemli kosuldur ve ilgili kilavuzlar ile dneriler
belirlenmistir. Bu kilavuzlar nefrologlar ve enfeksiyon uzmanlari tarafindan
uygulanmasi gerekli enfeksiyon kontroliniin 6nemli yonlerini icerir. Bu
Onlemler; standart dnlemler, izolasyon stratejisi, vaskiler erisim, su aritma,
temizleme prosedrleri, dezenfeksiyon ve sterilizasyon, atik yonetimi, cevre
kontroli ve asilamadir. Son dénem bdbrek yetmezligi nedeniyle kronik
diyaliz tedavisi alan hastalarin hepatotropik virlis enfeksiyonu riskinin
arttigr uzun suredir bilinmektedir. Bunlar arasinda en iyi tanimlananlari,
hepatit B viriisti (HBV) ve hepatit C virGsleridir (HCV). Parenteral yolla
bulasan ve kronik hepatite neden olan HBV ve HCV enfeksiyonlarinin
orani, kan Uriinleriyle siklikla temas eden hemodiyaliz hastalarinda normal
popiilasyondan daha yuksektir. HIV ve HDV enfeksiyonlarina ek olarak
hemodiyaliz hastalari; sik kan transfiizyonu, parenteral enjeksiyon, kateter
takilmasi gibi invaziv girisimler yapilmasi nedeniyle &zellikle parenteral yolla
bulasan transflizyon transmitted viriis ve HGV acgisindan da risk tasir. Yeterli
temizlik ve dezenfeksiyon yapilmamasi durumunda HEV ve diger hepatit
virlsleri acisindan da bulas olasidir.
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HIV Pozitif Hastalarda Pneumocystis (Jiroveci) Pnomonisi

Prof. Dr. Ozgiir Giinal

Saglik Bilimleri Universitesi, Samsun Egitim ve Arastirma Hastanesi, Enfeksiyon
Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Klinigi, Samsun

Pneumocystis carinii pndmonisi (PCP), yeni adlandirmasi ile Pneumocystis
Jiroveci pnémonisi ézellikle HIV pozitif olmak Uzere imminokompremize
hastalarda ciddi enfeksiyona sebep olan firsat¢l bir mantar enfeksiyonudur.
Glnumizde etkenle ilgili isim degisikligi olmasina karsin PCP kisaltmasi
Pneumocystis pnémonisi anlaminda kullaniimaktadir.

Patogenez

Yillarca PCP  olusumunda latent Pneumocystis enfeksiyonunun
reaktivasyonu teorisi kabul gérmis ancak giinimuzde PCP gelisiminde
cevreden bulasin yani sira insandan insana hava yoluyla bulas ile gelisen
reenfeksiyon sonucunda olduguna dair kanitlar bulunmaktadir. En sik
akcigerler (PCP) olmak tizere kemik iligi, lenf bezleri, karaciger, kalp, dalak,
g6z, kulak, mastoid, tiroid bezi ve genitouriner sistem organlarinda da
enfeksiyon saptanabilmektedir.

PCP icin risk faktorleri en basta HIV pozitif olmak, solid organ nakli,
kék hiicre nakli, hemotolojik maligniteler, imminostpresif tedavi alan
enflamatuvar ya da otoimmiin hastaliklardir.

Klinik

PCP'nin ana semptomlari dispne, okstiriik, ates ve siyanozdur. Okstiriik
non-prodiktiftir, nadiren balgam, gogls agrisi gorllir. Hastanin fizik
muayenesinde akcigerde raller duyulabilmekle beraber %50 hastada
tamamen normalde olabilir. Dispne, ates (cogunlukla 38,1'den yiiksek)
ve tasikardi diger sik gérilen fizik muayene bulgularidir. HIV pozitif
hastalarda sik sik oral kandidiyazis koenfeksiyonu gériiliir. Radyolojik olarak
intersitisyel pndmoni gortinim vardir.

Tani

PCP tanisi klinik bulgular, hastanin risk faktorleri, BAL, balgam incelemesi,
akciger biyopsisi, g6gls radyografisi, toraks bilgisayarli tomografi gibi
bulgular degerlendirilerek konur.

Solunumla iliskili sikayetleri, atesi ve anormal gdgis radyografisi olan ve
bagisikhdr baskilanmis hastada PCP akla gelmelidir.

PCP kesin tanisini koymak icin etkenin gésterilmesi sarttir. Pneumocystis
kiltirde Uretilemediginden kesin tani alinan Orneklerde mantarin
mikroskobik olarak g6sterilmesi, florasan monoklonal antikorlari ile
antijenin veya molekiler yontemlerle spesifik DNA'nin saptanmasiyla (PCR
yéntemi) konulabilmektedir.

Tedavi

PCP tedavisinde ilk secenek trimetoprim-sulfometaksazol'diir (TMP-SMX).
Tum anti-Pneumocystis ilaclari icinde en hizli klinik yanit olusturan ilactir.
Alternatif ilaclar primakin + klindamisin, pentamidin, dapson + TMP,
atovokuan, trimetreksat + ldkovorindir. Orta ve siddetli PCP olgularinda
kortikosteroid kullanilmasi gerekebilir.

Profilaksi

Primer profilaksi: CD4 <200/mm? veya <14% olan hastalarda,

Sekonder profilaksi: PCP geciren hastada PCP tedavisi tamamlandiktan
hemen sonra,

Secilecek ilaclar: TMP-SMX fort tb 1x1/giin PO veya TMP-SMX tb 1x1/
gtin PO,

CD4 ART ile >3 ay >200/mm? ise veya CD4 100-200/mm? ve HIV-RNA 3-6
ay saptanamaz diizeyde ise profilaksi kesilmesi diistintilebilir. Eger PCP ART
almakta iken ve CD4 >200/mm? iken gelismisse sekonder profilaksiye 6mur
boyu devam edilir.

Kronik Yarada Enfeksiyon Etkenleri, Nasil Tammlanmal,

Mikrobiyolojisi ve Tedavi

Prof. Dr. Oznur Ak

Kutahya Saglik Bilimleri Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve
Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Kiitahya

Yara fiziksel, kimyasal, termal, radyasyon, cerrahi gibi cesitli nedenlerle deri
veya baska bir organda doku biitiinliigiiniin bozulmasidir. lyilesme siiresine
gore akut ve kronik yara olarak ayrilir. Akut varalar genellikle travma
veya cerrahi sonrasi gelisir ve dort hafta icerisinde iyilesirken, alti-sekiz
haftada iyilesmeyen dort hafta igerisinde iyilesme belirtisi gdstermeyen
yaralara kronik yara denir. Kronik yara gelisimi agisindan diyabetik kisiler,
obezler ve yasl hastalar risk grubundadir. Basi yaralari, diyabetik ayak,
venoz Ulser, arteriyel yetmezlik ve radyasyona bagl yaralar baslica kronik
yara cesitleridir. Kronik yara gelisiminde hastanin risk faktorleri yani sira
yetersiz doku oksijenasyonu, doku hasari ve bakteriyel enfeksiyonlar
onemli rol oynamaktadir. Kronik yaralarda enfeksiyon bulgusu olmaksizin
bakterilerle kolonizasyon siktir. Kritik kolonizasyon diizeyi asildiginda
dokuda enflamasyon bulgulari olusur.

Kronik yaralarda enfeksiyona yol acan bakteriler yaranin derinligine ve
enfeksiyonun ciddiyetine gore degisir. Yiizeyel hafif enfeksiyonlarinda en
sik Staphylococcus aureus, koagllaz negatif stafilokoklar, streptokoklar gibi
Gram-olumlu bakteriler etken iken, iskemik, nekrozlu yara enfeksiyonlari
polimikrobiyaldir. Gram-olumlu bakterilere ilaveten Escherichia coli,
Klebsiella spp., Pseudomonas aeruginosa, Enterobacter spp. gibi aerob
Gram-olumsuz bakteriler ve anaerob bakteriler enfeksiyon etkenidir.

Kronik yaralarda antibiyotik tedavi karari verilirken kolonizasyon ve
enfeksiyon ayrimi yapiimali ve enfekte olmayan yaralarda antibiyotik
baslanmamalidir. Kizariklik, isi artisi, agri, sislik akinti gibi lokal enfeksiyon
ve/veya sistemik enfeksiyon bulgulari varliginda antibiyotik baslanmalidir.

Antibiyotik dncesiyaratemizlenipdebride edildiktensonra uygunsekilde derin
doku biyopsisi veya aspirasyon ile kiltlr alinmaldir. Kiltlr sonucu c¢ikana
kadar hastanin, yaranin &zelliklerine, olasi patojenlere ve epidemiyolojik
direnc oranlari g6z énline alinarak empirik antibiyotik baslanmal, etken ve
antibiyotik duyarlilik sonucuna gore tedavi diizenlenmelidir. Hafif ylzeyel
enfeksiyonlarda genellikle Gram-olumlu koklar en sik etken olmasi nedeni
ile oral amoksisilin klavulanik asit, sefaleksin, klindamisin, kotrimoksazol,
doksisiklin, levofloksasin veya parenteral sefazolinden biri tercih edilmeli
ve tedavi slresi 7-10 giine tamamlanmalidir. MRSA risk faktorii varsa
veya MRSA izole edidi ise oral linezolid, doksisiklin, klindamisin, TMP-SMX
kullanilabilir.

Osteomiyelit ve sepsis bulgusu olmayan deri alti dokularin etkilendigi
orta dlzey enfeksiyonlarda Gram-olumlu, Gram-olumsuz ve anaerob
bakterilere etkili antibiyotikler baslangicta parenteral baslanarak, klinik
yanit alindiginda oral tedavi ile devam edilmelidir. Ampisilin sulbaktam,
siprofloksasin/levofloksasin/sefriakson + klindamisin kombinasyonu
seklinde veya ertapenem, tigesiklin, piperasilin tazobaktam monoterapi
olarak kullanilabili. MRSA risk faktorli varsa veya etken izole edildi ise
MRSA etkili antibiyotikler tedaviye eklenmelidir. Tedavi slresi 2-3 hafta
olmalidir.

Sepsis klinigi olan ciddi enfeksiyonlarda, nekrotizan yumusak doku
enfeksiyonlarinda genis spektrumlu antibiyotikler meropenem/imipenem/
piperasilin  tazobaktam + MRSA etkili antibiyotikler (vankomisin,
daptomisin, teikoplanin gibi) parenteral kullaniimalidir. Osteomiyelit
varliginda baslangicta en az iki hafta parenteral olmak Uzere tedavi
sliresi 4-6 haftaya tamamlanmalidir. Kronik osteomiyelit ve cerrahi
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uygulanamadigr durumlarda tedavi siresi daha uzun olmalidir. Kronik
yara enfeksiyonlarinda iyilesmeyi etkileyen 6nemli bir faktérde biyofilmdir.
Biyofilm icerisine antibiyotiklerin gecisi zordur. Bu yiizden bu tip kronik
yaralarda biofilm etkinligi iyi olan antibiyotikler tercih edilmelidir. Kronik
yara enfeksiyonlarinda cerrahi, antibiyotik tedavisine ek olarak uygun
hastalarda hiperbarik oksijen ve negatif basincli yara tedavisi gibi yardimel
tedavi yontemleri de tedavide kullanilabilir.

Zika Viriis Enfeksiyonu

Dr. Riza Aytag Cetinkaya

[stanbul Sultan 2. Abdilhamid Han Egitim ve Arastirma Hastanesi, Enfeksiyon
Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Klinidi, istanbul

Zika virusU, sivrisineklerle bulasan artropod kékenli bir flavivirlistir. Zika
virtis enfeksiyonunun akut baslangich dustik dereceli ates ile makilopapuler
kasintil dokuntd, artralji veya konjunktiviti icerir. Zika virlislin ayrica
norotropizmi in vivo/vitro olarak gdsterilmistir ve dogustan mikrosefali,
Guillain-Barré sendromu (GBS), miyelit ve meningoensefaliti gibi nérolojik
komplikasyonlarla iliskilendirilmistir.

Epidemiyoloji

Zika virisu adini ilk kez 1947'de bir Rhesus maymundan izole edildigi
Uganda ormanindan almistir. Afrika, Glineydogu Asya, Pasifik Adalari,
Amerika ve Karayipler'de Zika virlsi enfeksiyonu salginlari meydana
gelmistir.

Bulagsma

Zika virlisti insanlara asagidaki yollarla bulasabilir;

- Enfekte bir sivrisinek isirigi,

- Maternal-fetal gegis,

- Seks (vajinal, anal ve oral seks dahil),

- Kan Griind transfiizyonu,

- Organ nakli,

- Laboratuvar maruziyeti.

Klinik Bulgular

Sivrisinek 1singr ile klinik belirtilerin baslangici arasindaki kulucka dénemi
tipik olarak 2 ila 14 glndur. Hastalk genellikle hafiftir; semptomlar iki ila
yedi glin icinde duzelir.

Belirtiler ve Bulgular

Yetiskinler

Zika virls enfeksiyonunun klinik belirtileri, enfekte olan bireylerin ylizde 20
ila 25'inde gérdllr. Zika virlsl enfeksiyonunun semptomlari ve bulgulari
arasinda tipik olarak akut baslangigl disuk dereceli ates (37,8 ila 38,5 °C);
ylz, govde, ekstremiteler, avug ici ve ayak tabanlarinda eritemli makiller
ve papuller kasintili dokiintli bulunabilir. 6zellikle ellerin ve ayaklarin kiiclk
eklemlerinde artralji, plrtlan olmayan konjunktivit gibi semptomlardan iki
veya daha fazlasinin mevcudiyeti Zika virisii hastaligi ile uyumludur.

Cocuklar

Artraljinin bebeklerde ve kiglk cocuklarda tespit edilmesi zordur ve
sinirlilik, topallayarak yirime, hareket etmede glglik, palpasyonda agri
veya etkilenen eklemin aktif veya pasif hareketi ile agri olarak kendini
gosterebilir.

Guillain-Barré Sendromu
Zika virlis enfeksiyonu ile iliskili olarak GBS'nin birka¢ tanimi vardir.

Diger Norolojik Komplikasyonlar

- Ensefalit,

- Transvers miyelit,

- Ensefalomiyelit,

- Meningoensefalit,

- Kronik enflamatuvar demiyelinizan polinéropati,

- Beyin iskemisi,

- Néropsikiyatrik ve bilissel semptomlar.

Teshis

Teshis yaklasimi, asagidaki gibi klinik sunumun zamanlamasina baglidir:

Semptomlarin baslamasindan <7 giin sonra basvuran bireyler icin, serumun
(veya tam kanin) rRT-PCR'si ve Zika viriis RNA'sinin tespiti icin ileri testler
yapilmalidir. Herhangi bir pozitif rRT-PCR sonucu, Zika virlis enfeksiyonu
tanisi koyar ve bu gibi durumlarda baska test endike degildir. Negatif rRT-
PCR sonuglari Zika viriis enfeksiyonunu dislamaz ve Zika viriis IgM serolojik
testini ve notralizasyon testi gerektirir. Zika virls IgM test sonuglari pozitif,
stipheli veya sonucsuz ise, Zika virlisii IgM'nin son Zika virls enfeksiyonunu
mu yoksa yanlis pozitif sonucu mu yansitti§ini belirlemek icin nétralizasyon
antikorlari yapilmalidir. Ondan biyiik bir ndtrolizasyon titresi, test edilen
diger viruslerin PRNT'si 10'dan az oldugunda belirli bir flaviviris ile
enfeksiyonun kaniti olarak yorumlanmalidir.

Semptomlarin baslamasindan >7 giin sonra basvuran bireyler icin, Zika
virlis enfeksiyonu igin teshis testi, Zika virls serolojik testini Zika virlst IgM
ve notrolizasyon testlerini icermelidir.

Tedavi

Spesifik bir tedavi yoktur. Yénetim, dehidrasyonu 6nlemek igin sivi icme
ve ates ve agriyl hafifletmek icin asetaminofen verilmesini iceren mutlak
istirahat ve semptomatik tedaviden olusur. Zika viriis enfeksiyonuna bagli
trombositopeninin yonetiminde dikkat edilmesi gereken konulardan biridir.
Kanama riskini azaltmak icin dang enfeksiyonu dislanana kadar aspirin ve
diger non-steroid anti-enflamatuvar ilaclardan kacmiimalidir. Reye
sendromu ile iliskisi nedeniyle akut viral hastaligi olan cocuklarda aspirin
kullaniilmamalidir.
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Literatiirde Son Yilda One Gikanlar

Dr. Sabahat Ceken

Saglik Bilimleri Universitesi, Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Onkoloji
Egitim ve Arastirma Hastanesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji
Klinigi, Ankara

“Revision and Update of the Consensus Definitions of Invasive Fungal
Disease From the European Organization for Research and Treatment of
Cancer and the Mycoses Study Group Education and Research Consortium”

Avrupa Kanser Arastirma ve Tedavi Organizasyonu ve Mikoz Calisma Grubu
Egitim ve Arastirma Konsorsiyumu'ndan (EORTC/MSGERC) invaziv fungal
hastaliklarin (IFH) tani kriterlerinin revizyonu ve giincellenmesi:

IFH 6nemli morbidite ve mortalite nedenleri olmaya devam etmektedir.
EORTC/MSGERC'nin IFH tani kriterleri fungal enfeksiyonlarla ilgili
epidemiyolojik arastirmalar yapan, tani testleri ve antifungal tedavi ile
ilgili klinik calisma yapan arastirmacilar icin cok degerli olmustur. Bu
tanimlarin amaci kanser hastalari ve hematopoetik kok hiicre nakli (HSCT)
veya solid organ nakli (SOT) alicilari ile ilgili arastirmalardaki bulgularin
karsilastirifabilir olmasini saglamak ve arastiricilarin iletisimini  tesvik
etmekti. Bu tanimlar hasta bakimini yénlendirmekten ziyade bilimsel
calismalar yirtitmek icin tasarlanmisti.

Tanimlarin eksiklikleri vardi. Yogun bakim (nitesindeki hastalar ve cocuk
hastalar icin kullanilamiyordu. Galaktomannan (GM) igin uygun esik
degeri belirlenmemisti. Tanida (1,3)-beta-D glucanin (BDG) rolilyle ilgili
net bir veri yoktu. Nlkleer asit amplifikasyon testleri, standardize ve valide
edilmedigi icin, dislanmisti. Kriptokokkoz ve endemik mikoz tanimlarinin
da netlestirilmesi gerekiyordu ve Pneumocystis jiroveci pndmonisi (PCP)
icin tanim yoktu. Mevcut daha yeni tani yontemleri ile bu tanimlarin
glincellenmesinin gerekli oldugu agikti.

On farkli calisma grubu gorlntileme, laboratuvar tani ve IFH riski tasiyan
6zel popllasyonlari inceledi. Gruplarin bulgulari bilimsel bir sempozyumda
sunuldu ve 3 aylik bir stire kamuoyu yorumuna acik birakildi. Makalenin son
hali onaylanmadan dnce birkac defa tartisildi.

Kanitlanmis, “probable” ve "possible” IFH siniflandiriimasinda degisiklik
yoktu. "Probable” tanimi genisletildi, “"possible” kategorisinin kapsami
daraltildi. Kanitlanmis IFH kategorisi, hastanin immiin yetmezligi olup
olmadigina bakilmaksizin herhangi bir hastaya uygulanabilir olarak
belirlendi. Endemik mikozlar haric, “probable” ve "possible” kategorileri
sadece bagisikligi baskilanmis hastalar igin 6nerilmekte idi. "Possible" IFH;
konak faktori ve klinik ozellik kriterlerini karsilayan ancak mikolojik kanit
bulunmayan olgular, "probable" IFH; en az bir konak faktord, klinik 6zellik ve
mikolojik kanit bulunan olgular olarak tanimlandi. IFH'lerin bu glincellenmis
tanimlari, klinik, tani ve epidemiyolojik arastirmalarda ylksek risk altindaki
daha genis bir hasta grubunda uygulanmak tzere glincellendi.

Uydu Sempozyumu

HIV-1 Enfeksiyonu Olan Antiretroviral Tedavi-Naif Erigkin

Hastalarda Dolutegravir Arti Lamivudinin (3TC) Uzun Siireli
Etkisi-GEMINI Galismalarimin 3 Yillik Sonuglan

Dr. Sabri Atalay

Saglik Bilimleri Universitesi, [zmir Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi,
Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, izmir

ikili tedavi rejimleri (2DR), HIV-1 ile enfekte olmus kisilerde yasam
boyu antiretroviral tedavi sirasinda kiimulatif ilac maruziyetini azaltma
potansiyeline sahiptirler. GEMINI-1 ve GEMINI-2'de (ClinicalTrials.gov:
NCT02831673/NCT02831764), DTG+3TC seklindeki 2DR, tedavi-naif
eriskinlerde 48. ve 96. haftalarda DTG + TDF/FTC ile kiyaslandiginda es etkili
bulunmustur.

GEMINI-1 ve 2, 6zdes cift-kor, cok merkezli faz 3 ¢alismalaridir. Baslangicta
HIV-1 RNA <500,000 k/ml olan katilimcilar, 1:1 oraninda (plazma HIV-1
RNA ve CD4+ hiicre sayisina gére siniflanmis) giinde bir kez DTG + 3TC
ya da DTG + TDF/FTC kollarina randomize edilmistir. Primer sonlanim
noktasi 48. haftada plazma HIV-1 RNA <50 k/ml olan katiimcilarin orani
olmustur (Snapshot algoritma). Bu uydu sempozyumunda, baslangicta
belirlenen sekonder analizlerden biri olan 144. hafta etkililik ve glivenlilik
verileri sunulmaktadir. Hesaplamalar ve giiven araliklari, Cochran-Mantel-
Haenszel agirliklarinin kullanildigi tabakalandirilmis bir istatistiksel analize
dayanmaktadir.

GEMINI-1 ve 2'de sirasiyla 714 ve 719 eriskin randomize edilerek calismaya
dahil edilmistir. Baslangicta %20'sinde HIV-1 RNA >100,000 k/ml, %8'inde
CD4+ <200 hicre/mm? saptanmistir. 144, haftada DTG+3TC, GEMINI-1
ve 2'nin her ikisinde ve birlesik analizde DTG+TDF/FTC'ye kiyasla es
etkili bulunmustur (%10'luk bir es-etkililik siniri kullanilarak). Baslangicta
HIV-1 RNA >100,000 k/ml olan katilimcilardaki yanit oranlari yiiksek ve
kollar arasinda benzer olmustur. 48. ve 96. hafta sonuclariyla uyumlu
olarak, baslangigta CD4+ <200 hiicre/mm?® olan ve DTG+3TC kullanan
katihmcilarda yanit orani distik kalmistir. Her iki calismada, 144 hafta
boyunca DTG+3TC ile 12 katilimci (96. haftadan itibaren 1) ve DTG+TDF/FTC
ile 9 katilimer (96. haftadan itibaren 2) protokolde tanimlanan dogrulanmis
virolojik basarisizlik (CVW) kriterlerini karsilamistir. Bunlarin hicbirinde
tedaviyle ortaya ¢ikan integraz inhibitorl ya da NRTI direnci mutasyonlari
gelismemistir. DTG + 3TC grubunda tedavi uyumsuziugu bildirilen 1 non-
CVW katilimcida M184V direng mutasyonu gelismis (132. hafta; HIV-1 RNA
61,927 k/ml) ve 144. haftada buna R263R/K eklenmistir (135 k/ml). Bu
durum DTG'ye duyarllikta 1,8-kat degisim gdstermistir. Genel AE oranlari
benzerdir. Her iki kolda da AE'ler nedeniyle calismadan ayrilma orani duisiik
bulunmustur. DTG+TDF/FTC'ye kiyasla DTG+3TC ile anlamli bicimde daha
dustk ilacla iliskili AE orani olmustur (%27'ye karsi %20; bagil risk orani
0,76; %95 GA: 0,63-0,92). 144 hafta boyunca kemik ve bobrek fonksiyonu
belirteclerinde baslangica gére degisimler DTG+3TC lehine olmustur.

Tedavi-naif eriskinlerde, DTG+3TC 144. haftada DTG+TDF/FTC'ye kiyasla
es etkili bulunmustur. Her iki tedavi de iyi tolere edilmistir. Sonuglar,
DTG+3TC'nin uzun sireli etkililik ve potensini ortaya koymakta, boylece HIV
tedavisinde ilk basamakta tercih edilebilecek bir segenek olmasini daha da
desteklemektedir.
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HIV Pozitif Kisilerde HIV Enfeksiyonu

Dr. Sabri Atalay

Saglik Bilimleri Universitesi, [zmir Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi,
Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, izmir

Human papilloma virtsti (HPV), kiiciik bir DNA virGsudir. Temel olarak deri
ve mukozalari enfekte eder. Diinyada en yaygin gériilen cinsel yolla bulasan
enfeksiyonlardan (CYBE) biridir. Bulas en sik penetran cinsel iliski ile olur,
ancak non-penetran iliskiyle de bulas mimkindur. Tek bir cinsel temasla
bulasma riski %50'dir. Kadinlar arasindaki prevalansi %10,4'tlir ve yaklasik
300 milyon kadin HPV ile enfektedir. Ulkemizde HIV negatif kadinlarda HPV
sikligr bolgelere, risk durumuna, gebelik varhigi, servikal smear durumuna
gore degisir ve %6,1-80 arasindadir. Prevalansi 35 yasin altindaki kadinlar
arasinda en yuksektir, yasin artmasiyla beraber risk azalmaktadir.

Cogu HPV enfeksiyonu asemptomatik ve kendini sinirlayicidir. Persistans
ve rekirrensler prekanserdz lezyonlar ve kanser gelisiminden sorumludur.
Servikal kanserlerin gelisiminde baslica etiyolojik ajandir. HPV'nin 100'den
fazla tipi mevcut olup, 40'tan fazla tlirii serviksi enfekte eder ve 15'i de serviks
kanserine neden olur. Serviks kanseri, AIDS tanimlayici hastaliklardan biridir.
Dilinyada kadinlar arasinda 4. en sik, tlkemizde 9. en sik kanserdir. HPV 16
servikal kanserlerin %50'sinden, HPV 18'de %710-15'inden sorumludur. HPV
6 ve 11 genital sigillerin %90'inin nedenidir. HIV pozitif kisilerde 16 ve 18
disindaki tipler daha sik goriliir. HPV enfeksiyonu sonrasi kansere ilerleme
stresi genellikle 10 yil veya daha uzundur. Bazi durumlarda progresyon
daha hizlidir; enfeksiyona neden olan HPV tipi, HIV gibi kisinin bagisiklik
durumunu etkileyen kosullar, diger CYBE, ilk dogum yasl, sigara bunda etkili
olan faktdrlerdendir.

HPV enfeksiyonu tiim insanlari etkilemekle beraber en sik HIV pozitif
kadinlar etkilenmektedir. Bu nedenle HIV pozitif kadinlarda servikal kanser
taramalari yapiimali, anormal tarama sonuclari titizlikle takip edilmeli ve
histolojik olarak gosterilmis prekanserdz lezyonlar tedavi edilmelidir.

Korunmak icin tek eslilik, asilama, kondom kullanimi, erkek slinneti ve rutin
tarama dnerilmektedir.

Diyaliz Unitelerinde Enfeksiyon Kontrolii Bakteriyel

Enfeksiyonlar

Prof. Dr. Selma Ates

Kahramanmaras Siitci imam Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari
ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Kohramanmaras

Hemodiyaliz hastalarinda enfeksiyonlar, morbidite ve hastaneye yatislarin
baslica nedeni olup, kardiyovaskiiler hastaliklardan sonra mortalitenin ikinci
en yaygin sebebidir.

Hemodiyaliz de invaziv tibbi cihazlara maruz kalma, imminosipresyon,
tesisindeki diger hastalarla yakin temas ve sik hastane yatisi gibi faktérler
hemodiyaliz hastalarinin Staphylococcus aureus enfeksiyonlari, metisiline
direncli Staphylococcus aureus, pnémokokal pndmoni, Clostridium difficile,
hepatit B ve C ve tiberkiiloz (TB) gibi enfeksiyonlara karsi duyarliligini
arttirir.

Diyaliz hastalari arasinda bakteriyel enfeksiyon ozellikle vaskiler erisim
araclarinin stk kullanildigi diyaliz prosedirinin kendisi ile yakindan
iliskilidir.

Hemodiyaliz de gecici veya kalici damar yolu igin yaygin olarak kullanilan
santral venoz kateterler hemodiyaliz Unitelerindeki nozokomiyal
septisemilerin en sik nedenidir. Kateterle iliskili bakteriyemiler yiiksek
oranda mortalite ve komplikasyon riski tasir. Arterioven6z fistlli olanlara
gore kateterle hemodiyalize giren hastalarda bakteriyemi riski 7 kat daha
ylksek bulunmustur.

Hemodiyaliz hastalari icin 0Onerilen enfeksiyon kontrol onlemleri,
antimikrobiyal direncli suslar dahil olmak Uzere patojenik bakterilerle
enfekte veya kolonize olan hastalarin cogunun bulasmasini dnlemek igin
gereklidir. Hemodiyaliz hastalarinda enfeksiyonu 6nlemek igin gevresel
dekontaminasyonun saglanmasi, el hijyeni protokollerine uyum, personel ve
hastalarin asilanmasi, TB taramasi, ilag/enjeksiyon giivenligi uygulamalari,
invaziv girisim oncesi ve sonrasi enfeksiyon onleme prosedirlerine
uyulmasl, standart ve bulasmaya dayali dnlem kullanimi, vaskiler erisim
protokollerinin uygulanmasi, su aritma, hasta ve calisan egitimi gereklidir.

Hemodiyaliz hastalari arasinda enfeksiyonlarin onlenmesine yoénelik
mudahaleler saglik kurulusunun enfeksiyon &nleme politikalari ve
protokollerine dahil edilmelidir; personel, bu prosedirler konusunda
egitilmeli ve enfeksiyon oranlarini élgmek icin siirveyans yapiimalidir.
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Yogun Bakim Unitesinde Diren¢ Sorunu MDR Gram-
olumsuzlar

Doc. Dr. Seniha Senbayrak

Saglik Bilimleri Universitesi, Hamidiye Tip Fakiiltesi; Haydarpasa Numune
Egitim ve Arastirma Hastanesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji
Klinigi, istanbul

Antibiyotik direncindeki artis kiiresel bir tehdit olmaya devam etmektedir.
Antibiyotige direncli Gram-olumsuz bakterilerin 6zellikle YBU'de yatan
hastalarda siddetli enfeksiyonlarin yaklasik 9%60-70'ine neden oldugu
bilinmektedir. Genis spektrumlu antibiyotiklerin yogun olarak kullanilmasi,
uygulanan invaziv girisimler, hastalarin hastanede yatis sliresinin uzamasi
ve intestinal floralarindaki degisiklikler gibi bircok faktdr yogun bakim
Unitesinde antibiyotik direncinin artisina yardimer olmaktadir. Uygun
olmayan veya gecikmis uygun ampirik tedavi, suboptimal antibiyotik dozu,
antibiyotiklerin yan etkileri, hastanin sepsis ve/veya septik sokta olusu ve
altta yatan hastaliginin ciddiyeti gibi nedenler de antibiyotige direncli
Gram-olumsuz enfeksiyonlarin kot prognozuna katkida bulunmaktadir.

Coklu ilaca direncli en sik karsilasilan Gram-olumsuz patojenler
Acinetobacter baumannii, Pseudomonas aeruginosa ve Klebsiella
pneumoniaé'dir. Gram-olumsuz bakterilerin plazmid veya kromozomal
aracili B-laktamaz dretimi, porin mutasyonlari ve efluks pompalari dahil
olmak Uzere B-laktam antibiyotik direncine yol agabilecek ok cgesitli
mekanizmalari vardir. Plazmidlerin veya hareketli genetik unsurlarin aracilik
ettigi direng, hizli ve yaygin bulasma kabiliyetleri, coklu direng zelliklerini
bir arada barindirmalar ve &zellikle YBU'lerinde salginlara yatkinliklari
nedeniyle endise yaratmaktadirlar.

B-laktamazlar, hidrolize ettikleri antibiyotik spektrumuna gére kategorilere
ayrilir. Genisletilmis spektrumlu p-laktamazlar (ESBL) en ¢ok rastlanan
direng fenotipi olup; en yaygin olanlari CTX-M, SHV, TEM ve OXA'dr.
Karbapenemleri hidrolize eden karbapenemazlar ESBLlere gére daha az
siklikta rastlanmakla birlikte endise vericidirler. Clinkl karbapenemler dustik
toksisiteye sahip etkili antibiyotiklerin son segenegidir. Karbapenemazlarin
diinya capindaki dagiimi degisiklik gostermekle birlikte; en yaygin olanlari
KPC, NDM, OXA-48, VIM ve IMP'dir. Plazmid aracili karbapenemaz Ureten
bakterilerin cogu, aminoglikozid modifiye edici enzim ve ribozomal
mutasyonlar ile aminoglikozitlere ve florokinolonlara karsi ortak direnc
gelistirerek coklu dirence neden olmaktadirlar.

Coklu ilaca direncli Gram-olumsuz patojenlere bagl enfeksiyonlarin tedavisi
oldukca glic ve karmasik olup; lokal ve bolgesel epidemiyoloji ile direng
mekanizmalari hakkinda bilgi sahibi olmayi gerektirmektedir. Karbapenem
direnci sorununa ¢6zlim olabilmesi igin kolistin ve polimiksin B gibi eski
antibiyotikler kullanilmaya baslanmistir. Kolistin, polimiksin B, tigesiklin
ve aminoglikozidlerin yiiksek toksisiteleri ve stipheli etkinliklerinden dolayi
yeni antibiyotik arayisi olusmustur. 2014'ten beri seftolozan-tazobaktam,
seftazidim-avibaktam, meropenem-vaborbaktam, eravasiklin ve plazomisin
adlarinda Gram-olumsuzlara etkili bes antibiyotik gelistirilmistir.

ESBL treten veya sefalosporine direncli Gram-olumsuz enfeksiyonlarin
tedavisi icin karbapenemler &nerilmektedir. Karbapenem direncli
Enterobacterales'ler igin kolistin baz temelli aminoglikozid veya tigesiklinin
eklendigi tedavi secilirken; yiiksek toksisite ve etkinlik distkligtinden
dolayi seftazidim-avibaktam ve meropenem-vaborbaktam kolistinin yerini
almaya baslamistir. Seftazidim-avibaktam KPC ve OXA-48'e etkiliyken
metallo [-laktamazlara etkisiz; meropenem-vaborbaktam ise CTX-M,
SHV ve TEM'ye etkiliyken B ve D grubu karbapenemazlara etkisizdirler.
Karbapenemlere direncli P. aeruginosa enfeksiyonlarinda kolistin bazli

rejimlere gdre seftolozan-tazobaktam ve seftazidim-avibaktam gibi

yeni ilaglar tercih edilmektedir. Karbapenem direncli A. baumannii
enfeksiyonlarin da ampisilin-sulbaktam, polimiksinler, tigesiklin ve
aminoglikozid kombinasyonlari kullanilirken; kolistin-fosfomisin ya da
minosiklinin eklendigi kombinasyon tedavileri de uygulanmaktadir.

YBU'de Gram-olumsuz patojenlerin etken oldugu tedavi edilmesi zor
enfeksiyonlar kritik hastalar icin stirekli tehdit olusturmakta ve mortaliteyi
artirmaktadir. Coklu ilaca direncli Gram-olumsuz bakterilerin direng
gelistirme mekanizmalarini anlar, epidemiyolojisini ve risk faktorlerini
dikkate alirsak optimal tedaviyi saglayabiliriz.
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Gebelik ve Enfeksiyonlar/Sifiliz

Dr. Serdar Gl

Kirikkale Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik
Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Kirikkale

Sifiliz, bir spiroket olan Treponema pallidum'un etken oldugu sistemik bir
enfeksiyondur. Esas olarak cinsel yolla bulasan hastalik, diger cinsel yolla
bulasan hastaligi olanlarda, IV ilac kullananlarda, seks iscilerinde ve son bir
yil icinde birden fazla yeni cinsel partneri olan hastalarda daha sik gorilir.

Hastalik, primer, sekonder ve tersiyer olmak tizere {i¢ evreye ayriimistir.

Primer sifiliz: Etkenin giris yerinde 1-2 cm capinda agrisiz bir Ulser
olan sankr ile karakterizedir. Sankr tedavi edilmese dahi 3-6 hafta icinde
kaybolur.

Sekonder sifiliz: Tedavi edilmeyen hastalarin yaklasik %25'inde gelisen
dissemine bir strectir. El ayasi, ayak tabanin ve mukozalarin tutuldugu
yaygin makilopaptler dokiintl tipiktir. Generalize lenfadenopati, ates, kilo
kaybr ve kondiloma lata siklikla tabloya eslik eder.

Tersiyer sifiliz: Sekonder hastaliktan 5-20 yil sonra ender olarak gelisen
gom formasyonu ve kardiyovaskiler tutulumla seyreden dénemdir.

Sekonder ve tersiyer sifiliz arasinda asemptomatik latent dénem mevcuttur.
[k bir yillik donem erken latent, sonraki donem ise ge¢ latent dénem olarak
adlandirilir.

Gebelik sirasinda gelisen enfeksiyon, fetlistin transplasental enfeksiyonuna
ve perinatal 6lim dahil énemli sonuglara yol acabilir. Etkili bir tedavi ile
fetal enfeksiyon ve olumsuz sonuclari énlenebilecedi icin tlim gebelerin
sifiliz acisindan taranmasi énerilmektedir.

Tanida direkt olarak organizmayi tespit eden yéntemler (karanlik alan
mikroskopisi) genellikle mtimkiin olmadigr icin yaygin olarak serolojik testler
kullanilir. Serolojik testler treponemal ve non-treponemal testleri igerir.

Treponemal testler: Floresan treponemal antikor absorption,
mikrohemagglutinasyon antikor en sik kullanilan testlerdir. Tedavi ile
degismediginden hastali§in takibinde kullaniimazlar.

Non-treponemal testler: Rapid plazma reagin ve veneral hastaliklar
arastirma laboratuvari testlerini igerir. Test titreleri efektif tedavi ile
geriledigi icin tedavi takibinde kullanilabilirler.

Gebelikte tespit edilen tiim hastalar tedavi edilmelidir. Tedavide etkinligi
ve givenilirligi kanitlanmis tek ajan penisilindir ve hastaligin evresine gore
uygun olarak verilen penisilin tedavisi, maternal hastaligi, fetusa gegisi
onlemekte, gelismisse fetal enfeksiyonu tedavi etmektedir. Penisilin alerjisi
olan hastalar desensitize edilerek yine penisilinle tedavi edilmelidir.

Tartismal Oturum

Toplum Kokenli Sepsiste Genis Spektrumlu Antibiyotik

Tedavisi: Gerekli Degil

Prof. Dr. A. Sesin Kocagdz

Acibadem Mehmet Ali Aydinlar Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon
Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali; Acibadem Altunizade
Hastanesi, [stanbul

Sepsis kisaca enfeksiyon stiphesi veya odagi bilinen bir enfeksiyon varliginda
organ yetmezligi bulgularinin eslik etmesi durumudur. Bu surecte biling
degisiklikleri, solunum gli¢liigt, dustk oksijen satlirasyonu, azalmis idrar
cikisl, kreatinin artisi, artmis kalp hizi, zayif nabiz, soguk ekstremiteler veya
diistik kan basinci, koagiilopati bulgulari, trombositopeni, asidoz, artmis
laktat dlzeyi veya hiperbilirubinemi bulgulari saptanir. Mortalite oranlari
%025 ila %50 arasinda degismekte olup her yil diinyada milyonlarca insani
etkilemektedir. Mortaliteyi diistirecek ¢6ziim dncelikli olarak 6nleme, erken
tani ve etkin tedavi ile gerceklesmektedir.

Enfeksiyona karsi diizensiz ve kontrol disi bir immiin yanit oldugu icin
olusan organ sistem bozukluklarinin desteklenmesi ile birlikte antibiyotikler,
tedavisinin temel tasidir. Burada dikkat edilmesi gereken noktalar vardir.
Oncelikli olarak sepsisin onlenmesi ile 6ncesinde gelisimini tetikleyecek
risklerin erken tanimlanip engellenmesi ardindan da stipheli sepsis
durumunda antimikrobiyal tedavi zamani ve tipleri kararini kritiktir. lyi
ylrltllmis birka¢ gozlemsel calismada, sepsiste gecikmis antibiyotik
uygulamasinin  mortalite riskini ylkselttigini bildirmektedir. Giincel
kilavuzlar, sepsis veya septik soklu hastalar icin 1 saat icinde intravendz yol
ile genis spektrumlu antimikrobiyal kombinasyonlarinin (en olasi bakteriyel
ve fungal etkenlere karsi) ampirik olarak baslanmasini 6nermektedir. Bu ne
yazik ki orta kalitede kanita dayali olan fakat glicli yiksek bir dneridir. Bu
tip orta kalite kanith Onerinin riski hem standardize kalip tedavi plani ile
ozellikle yenidogan ile yasli hasta grubunda yan etki gelisimi yarari daha
fazla olabilecedi gibi antimikrobiyal direnc riskinin de hizini artirmaktadir.
Clostridium difficile'ye bagl kolit durumu ile birlikte direncli mikrobiyata
ile kolonizasyon riskleri sonrasi panresistan etkenler ile olusan ikincil
enfeksiyonlarin riskleri g6z ardi edilmemelidir. Bu tip tedavi hastanin alt
sorunlarina gére olusturulmalidir (6rnegin; immiin yetmezlik, diyabet, kalp
yetmezligi vs. varlign).

Septik sokta baslangicta kombinasyon yapilmissa, klinik iyilesmeye ve/veya
enfeksiyonun rezollsyonuna bagli olarak, ilk birkag giin icinde de-eskalasyon
ile birlikte baslanmis kombinasyon tedavisinden vazgegilmelidir. Hem
hedeflenmis hem de ampirik tedavi i¢in bu &neri yapilmistir. Ancak
de-eskalasyon kararini olusturmak cok kolay olmamaktadir.

Kuskusuz, uygun antibiyotik kullanimi sepsisin tedavisinde cok énemlidir.
Ancak uygunsuz baslanmis genis spektrumlu antimikrobiyal tedavi ne
yazik ki antimikrobiyalsiz tedavi ile es anlamlidir. Uygun antimikrobiyal
tedavinin sepsiste hizlica baslanabilmesini saglamak amaci ile hastalarin
septik sok baslangicindan ve sepsisle iliskili organ disfonksiyonunun
baslamasindan énce, daha erken klinik degerlendirmelerin, tanisal testlerin,
terapdtik midahalelerin yapilmasi gereklidir. Enfeksiyon riskini diistirmek
icin onceden enfeksiyon kaynaklarini belirlemeye yénelik erken kiiltir ve
gorlintlleme takip calismalarini iceren rehberler olusturulabilir. Bakim
demeti (“Bundle”) programlarinin daha aktif kullanimi, santral kateterler
ve "Foley" tipi idrar kateter kullaniminin denetimi ile ilgili calismalar
mevcuttur. Ayrica 6zellikle yogun bakim ortamlarinda skorlama sistemleri
gelistirilerek saatler once septik sok gelisme riski yliksek olan hastalari
tahmin edebilecegi sistemler gelistiriimektedir. Bu sistemler, hastanede
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gunlik rutinde kullanilan hasta bakim verilerinin elektronik sistemde
toplanip "bilgi sistemlerinin akilli 6§renme” modellemesi ile septik sok
gelisme riski en ylksek olan hastalar, herhangi bir organ disfonksiyonu
gelisiminden cok daha 6nce saptamayi hedeflemektedir. Ornegin; skoru
ylksek olan hastalarin yogun bakim tnitesinde takibi daha uzatilabilir veya
diistik olanlar ara yogun bakim Unitelerine transfer edilebilir. Bu tip sistem
ile hastanelerde etkin yatak yonetimi de olusturulabilir.

Sonug olarak sepsiste kullaniimasi gereken antimikrobiyaller ampirik genis
spektrumdan ziyade, epidemiyolojik, mikrobiyolojik ve konakgl faktérler
dikkate alinarak hastaya gére ayarlanmalidir.

Lyme ve Multipl Skleroz

Dr. Stiheyla Komiir

Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik
Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Adana

Lyme borreliyozu (LB), nérotropik bir spiroket olan Borrelia burgdorferi
sensu latonun neden oldugu multisistemik kene kaynakh bir hastaliktir.
Hastaligin ¢ doneminden ikisinde santral sinir sistemi tutulumu
goriilmektedir. ikinci evrede menenjit, kraniyal norit gériiliirken tctincii
evrede parankimal tutulumun oldugu kronik néroborreliyoz mevcuttur.
Uciincii dénemdeki giicsiizliik, gorme sorunlari, konfiizyon ve kognitif
bozukluklar gibi semptomlar multipl sklerozu (MS) ve polin6ropati, viral
ensefalit, timdr, vaskilit, psikiyatrik hastaliklar gibi diger bazi santral sinir
sistemi bozukluklarini taklit edebilir. LB ve MS arasindaki olasi iliski LB etkeni
Borrelia burgdorferi sensu latonun kesfinden bu yana tartisiimaktadir.

Her iki hastalik da beynin beyaz cevherini etkilemektedir ve radyolojik
bulgular ile de ayrim mumkiin degildir. Patolojik stire¢ her iki hastalikta
da benzer Ozelliktedir. LB'de lenfositik sistem aktivasyonu, otoantikor
uretimi ve gec donemde MS'ye benzer olarak santral sinir sisteminde
demiyelinizasyon olustugu gorilmustar.

Polonya'da 1997-2000 vyillari arasinda 769 ndroloji hastasinda ELISA
yéntemi ile B. burgdorferi antikorlar arastiriimis, MS'li hastalarda Borrelia
seropozitifligi %38,5 iken diger hastalarda iki kat daha az tespit edilmistir.
Yine pek cok calismada kesin bir iliski tespit edilememis ancak MS gibi
etiyolojisi bilinmeyen hastaliklarin ayirici tanisinda Lyme hastahginin g6z
oniinde tutulmasinin énemine vurgu yapilmistir.

Dang Atesi

Dr. Slimeyye Kazancioglu

Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve
Klinik Mikrobiyoloji Klinigi, Ankara

Dang atesi, Dang virisi'niin neden oldugu ve insanlara Aedes cinsi (A.
aegypti ve A. albopictus) sivrisineklerle bulasan, akut febril bir hastaliktir.
En hizli yayilan vektor kaynakh viral hastaliktir ve 100'den fazla (lkede
endemiktir. Diinya niifusunun 940"t Dang atesi acisindan riskli bir bolgede
yasamaktadir. Hastalik; Amerika, Glineydogu Asya, Bati Pasifik, Afrika, Dogu
Akdeniz Ulkeleri gibi tropikal ve subtropikal bélgelerde yasayanlar ve bu
iilkelere seyahat eden kisilerde karsimiza cikmaktadir. Ulkemiz kaynakli
olgu bildirimi bulunmamaktadir, tlkemizden bildirilen olgular importe
olgulardir. Bununla birlikte, seroepidemiyolojik calismalar ile Glkemizde
Dang virlisi varhigini dustindGriir bulgular elde edilmistir. Dang virlsi
Flaviviridae ailesi, Flavivirls cinsinde yer alan, zarfli, 40-50 nm capinda
sferik yapili tek zincirli bir RNA virlstdir. Virisin dort farkli serotipi
mevcuttur. Herhangi bir serotip ile enfeksiyon gelistijinde kiside bu
serotipe karsi bagisiklik gelisir. Ancak serotipler arasinda ¢apraz koruyucu
bagisiklik yoktur. inkiibasyon donemi 3-15 giindiir. Hastalik genellikle bas,
eklem agrilari ve dokilnti ile karakterizedir. Hastalarin az bir kisminda ciddi
trombositopeni ve vaskiiler permeabilite artisi ile karakterize Dang kanamali
atesi tablosu gelismektedir. Sekonder enfeksiyonda ciddi hastalik tablosu
primer enfeksiyondan daha sik gbézlenmektedir. Ani baslangich yiksek
ates ile birlikte endemik bdlgeye seyahat Oykiisu ve siddetli bas agrisi,
ylizde kizarma, retroorbital agri, bulanti, kusma, dokiinti, kas ve eklem
agrilari, bogaz agrisi ve konjunktivit gibi semptomlar mevcut ise tanida
Dang atesi distintlmelidir. Tani yontemleri; viral niikleik asit, antijen ya da
antikor saptanmasini igerir. Viruse karsi etkili bir tedavi bulunmamaktadr,
destek tedavi yaklasimlari uygulanmaktadir. Dang virlsi seroprevalansinin
yiiksek oldugu (>70) tlkelerde kullanimi énerilen tetravalan rekombinant
asi (Dengvaxia) mevcuttur. Asinin toplam etkinligi %60 olmakla birlikte 4
serotipe gore farklilik gdstermektedir. Seroprevalansin %50'den az oldugu
bélgelerde asi kullanimi &nerilmemektedir. Son vyillarda artan uluslararasi
seyahatler nedeni ile sivrisinek isingr ile kolayca bulasabilen Dang atesi,
Zika viriis ve Chikungunya enfeksiyonu gibi hastaliklar acisindan dikkatli
olunmalidir. Seyahat plani olanlarin bilgilendirilmesi ve sivrisinekten
korunma yollarinin hatirlatiimasi 6nem arz etmektedir.
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Dr. Safak Kaya

Diyarbakir Gazi Yasargil Egitim ve Arastirma Hastanesi, Enfeksiyon Hastaliklari
ve Klinik Mikrobiyoloji Klinigi, Diyarbakir

Leishmaniasis, deride kendiliginden iyilesen bir yaradan (kutantz form),
tedavi edilmediginde 6lime yol agan sistemik hastaliga (visseral form) kadar
uzanabilen genis bir spektrumda seyredebilmektedir. Leishmania tirleri
tarafindan olusturulan visseral leishmaniasis (VL) ve kutanéz leishmaniasis
(KL) Tarkiye'nin de igerisinde yer aldigi Akdeniz'e kiyisi olan dlkelerde ve
Ortadogu (lkelerinde ciddi bir saglik problemi olarak 6nemini korumaktadir.
Leishmania infantum'un neden oldugu VL, zoonotik bir hastaliktir ve ana
rezervuarl kopek olup, insanlara gecis Phlebotominae grubundaki kum
sinekleri tarafindan olmaktadir. Leishmaniasis, kirsal alanlarda kentsel
alanlara gore daha fazla goriilmektedir. Diinya Saghk Orgiitii verilerine gore
tum diinyada toplam 98 (ilkede yaklasik 12 milyon insan leishmaniasise
yakalanmis durumda olup, 350 milyon kisinin ise risk altinda yasadig
bildiriimektedir. Her yil bu rakamlara 2 milyon yeni olgunun katildigi, bu
olgularin yaklasik 1,5 milyonunun KL oldugu tahmin edilmektedir. Tiirkiye
KL'nin endemik oldugu Glkelerden biridir. Trkiye'nin bulundugu bolgede,
ozellikle iran ve Suriye gibi komsularinda KL halen dnemli bir halk sagligi
sorunudur. Tlrkiye'de 2013 yilinda 2,268 yerli ve 2,000'den fazla Suriyeli
KL olgusu rapor edilmistir. KL lezyonu enfekte disi kum sineginin isirdig
yliz, boyun ve ekstremiteler gibi giysiyle ortiilmeyen alanlarinda eritemli
bir papll olarak baslar. Yavas bir sekilde blylyerek haftalar-aylar sonra
merkezinde sikica yapisik kabukla kapli Glser bulunan nodiil veya plaga
doniisiir. Ulsere lezyon iizerindeki sikica yapisik sert kabuk kaldirildiginda
kabugun alt ylzinde civiye benzer cikintilar goriltr, bunlara Hulusi
Behcet'in "civi belirtisi" adi verilir. Ozellikle immiinosiiprese kisilerde kutanéz
hastalik dissemine (diffiiz KL) olabilir. KL tanisi igin endemik bdlgelerde
yasama veya endemik bolgeye seyahat 6ykisii olan ve hastaligi diisiindiiren
klinik bulguya sahip hastalarda parazitolojik dogrulamanin yapilmasi
gerekmektedir. Kronik olgularda amastigotlar cok az sayida oldugundan,
saptamak zordur. KL tedavisinde en fazla tercih edilen ilaglar pentavalent
antimon (SbV) bilesikleridir. Pentavalent antimon bilesikleri arasinda en iyi
bilinenler; meglumine antimonate ve sodium stibogluconatedir.

Hematolojik Maligniteli Hastalar ve Kok Hiicre Nakil

Alicilarinda Profilaksi Yaklasimlari
Antibakteriyel Profilaksi

Dog. Dr. Safak Ozer Balin

Firat Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji
Anabilim Dali, Elazig

Sitotoksik kemoterapi ve hematopoietik kdék hicre transplantasyonu
(HSCT) yapilmis hastalar, 6zellikle notropeni déneminde enfeksiyon igin
risk altindadir. Notrofiller enfeksiyona karsi konakgr savunmasi saglamak
icin hayati rol oynamaktadir. Enfeksiyon riski, notropeninin derinligi ve
stresiyle dogru orantili olarak artarken, en fazla HSCT sirasinda pre-
engrafman donemde ve akut I6semi icin indiksiyon kemoterapisinden
sonraki dénemde meydana gelir. Nétropeninin derinligi ve slresine ek
olarak, imminoslpresyon, mukokitandz bariyer bitlinliglnin bozulmasi,
tedavi tird, diyabet veya tremi gibi metabolik bozukluklar, Graft-versus-
host hastaliginin varligi ve mikrobiyomun bozulmasi da enfeksiyon riskine
katkida bulunan diger faktorler arasinda yer almaktadir.

Febril ndtropeninin énlenmesi ve uygun yoénetimi ¢ok dnemlidir. Clinki
febril ndtropenide majér komplikasyonlarin orani yaklasik %25-30 olup,
6lim orani %11'e kadar ¢ikmaktadir. Enfeksiydz komplikasyonlari azaltmaya
yonelik, enfeksiyon acisindan onemli risk tasiyan hastalarda profilaktik
antibakteriyel, antiviral ve antifungal ajanlarin kullanimi 6nerilir. Bu nedenle
atesi olan kemoterapiye bagl nétropenili hastalarda ciddi komplikasyon
riskinin degerlendirilmesi gerekmektedir. Yuiksek riskli hastalar; en az 7 giin
boyunca nétropenik (<500 hiicre/mikrol) olmasi beklenen hastalardir. Ayrica
komorbiditeleri olan ya da dnemli hepatik veya renal disfonksiyon kaniti
olan notropenik hastalar, notropeni siiresine bakilmaksizin yiksek riskli
olarak degerlendirilmelidir. Bu grup hastalarda profilaksi icin Pseudomonas
aeruginosa'yl ve diger Gram-olumsuz basilleri hedef alan antibakteriyel
rejimler secilmelidir. Bu baglamda florokinolonlardan &zellikle levofloksasin
ve siprofloksasin en kapsamli sekilde calisiimis ilaglardir. Ancak toksisite
ve antimikrobiyal direnc konusundaki endiseler ise devam etmektedir.
Florokinolonlara tolerans gostermeyen veya alerjisi olan hastalar icin
sefpodoksim, profilaksi icin alternatif bir ajan olarak tavsiye edilmektedir.
Kemoterapiye bagl ndtropeninin kisa stireli olmasi beklenen hastalar
icin (cogu solid tiimor/lenfoma) antibakteriyel profilaksi kullanim
Onerilmemektedir. Ayrica koloni stimilan faktor profilaksisi nétropeninin
derinligini ve siresini etkili bir sekilde azalttiginda, antibakteriyel ve
antifungal profilaksi genellikle endike degildir.
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Toplumda Akilci Antibiyotik Yonetimi

Dr. Sebnem Senol Akar

Manisa Celal Bayar Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik
Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Manisa

Antibiyotiklerin tiiketimi ile antibiyotik direncinin ortaya cikisi arasinda
glicli bir baglanti vardir. Antibiyotiklerin iyilestirme potansiyelini korumak
icin, akiler antibiyotik tedavisinin kurallarina uyulmasi gerekmektedir
ve birinci basamak saglk kuruluslari hekimlerin antibiyotik direncinin
gelismesi ya da duyarhliginin korunmasi noktasinda 6nemli 6lclide katkida
bulunabilecegi bir alandir.

Akiler antibiyotik kullanimini saglamak sadece hekim veya hastanin gérevi
degildir, eczac, diger saglik personelleri, ilag Uretim sekt6rd, Glkenin saghk
otoritesi de dahil olmak lzere uygun kullanimda sorumluluk sahibidir.

Birinci  basamakta antibiyotik  kullanimini  azaltmada basarili
olunamamasinin en blylk nedenleri; viral ve bakteriyel enfeksiyonlarinin
ayiricl tanisinin yapilmasindaki gticliikler ve hastalarin yanhs bilgiler
nedeniyle hekimlere karsi israrci tutumudur. Ayrica hekimlerimiz birinci
basamakta direnc riskini kiiclik bir ayrinti olarak gorebilmektedir.

Ulkemizde Saglhk Bakanhigi biinyesinde akiler ilag kullanimi ile ilgili
calismalar, 2010 yilindan bu yana siirmektedir. Yillar icerisinde glincellenen
egitim faaliyetleri, tanida kullanilan testlerin yayginlastiriimasi ve rehberler
sayesinde oOzellikle birinci basamakta karsilasilan uygunsuz antibiyotik
kullaniminiarttiran gerekceler acisindan hekimlerin sorumlulugunu
azaltmistir. Tiirkiye flac ve Tibbi Cihaz Kurumu Akiler ilac Kullanim
Dairesi'nin yurittigl calismalar basarili sonuclar vermis ve antibiyotikler,
birinci basamakta kutu satisina gore en cok tlketilen ikinci grup iken 4.
siraya dismustur.

Strecin 6nemli paydasi olan toplumda da akiler antibiyotik kullanimi
bilincini gelistirmek su anda en &nemli hedeflerden biridir. Asagidaki
sloganlari toplumumuzda icsellestirmek koruyucu hekimligin en &nemli
gorevlerinden biri olmalidir.

- Antibiyotikler yalnizca bakterilere etkilidir, virlisleri tedavi edemez.
- Antibiyotik ates dislirmez.

- Onceden antibiyotik kullanimi soguk alginhigi veya grip olmanizi
engellemez.

- Soguk algiligi ve grip cogunlukla kendi kendine iyilesebilir, antibiyotik,
sizin grip ve soguk alginhigini atlatmaniza yardimel olmaz.

- Antibiyotik agriyi, burun akintisini, 6kstirigi kesmez.

- Hekim onerisi olmadan kullandigimiz antibiyotikler etkisizdir. Yaygin ve
yanlis kullanildiginda hizla direnc gelisir.

- Antibiyotiklere karsi direnc gelistiginde, esas etki bekledigimiz bakterilerin
neden oldugu enfeksiyonlarin tedavisinde bu antibiyotikler etkili olamaz.

invaziv Fungal Enfeksiyonlarda Risk Gruplari

Dr. Semsi Nur Karabela

Hamidiye Saglik Hizmetleri Meslek Yiiksekokulu, Istanbul

Tibbi gelisime bagl olarak malignitelerde uygulanan gliclii kemoterapi
protokolleri, transplantasyon hastalarina verilen imminosupresif rejimler,
giderek uzayan hastane ve yogun bakim yatislari, yasli populasyon ve kronik
hastaliklarda artis, uygulanan invaziv girisimler ve destekleyici tedavideki
gelismeler nedeniyle immiin hassas kisi sayisi artmaktadir. Herhangi bir
nedenle immin sisteminde yetmezlik gelisen kisilerde ek problemlerin
varligi, tanida gecikme durumunda mortalitenin yikselmesine yol acar.
Hizli tani icin duyarlilik ve 6zglllugl yuksek, kolay uygulanabilir bir test
olmadigindan risk gruplari tanimlanmalidir. Clinki risk diizeyi fungal tedavi
stratejisini belirler.

immiin yetmezlikli hastalarin biiyiik bir kismi; hematolojik veya solid
organ malignitesi olan ve organ transplantasyon alicilaridir. Kollajen
bag doku hastaligi, kronik bdbrek veya karaciger yetmezligi, kronik
obstriktif akciger hastalig, HIV tasiyiciligr bulunan ve herhangi bir
nedenle immuinoslpresif tedavi alan hastalar da risk altindadir. Yeni
kemoterapétik ve imminmodilator ilaclar, genis spektrumlu antibiyotikler,
fungal kolonizasyon, diyabet, ileri yas, major travma, nétropeni invaziv
fungal enfeksiyon riskini artirmaktadir.

invaziv aspergilloz (IA) icin derin ve uzun siiren ndtropeni en dnemli risk
faktoridur. Yiksek doz kortikosteroid veya immiinosipresif tedaviler,
sitotoksik kemoterapiye bagli mukozal hasar ve genis spektrumlu antibiyotik
kullanimina baglh mikrobiyal florada bozulma diger risk faktorleridir.
Kemik iligi transplantasyonu sonrasi 1A gelisimi icin en &nemli risk
faktorl notropeni ve "graft versus host" hastaligidir. Diger risk faktérleri;
epitel bariyerlerin bozulmasi, monosit fonksiyonlarin zayiflamasi, hasta
ve hastalikla ilgili ozellikler ve cevresel kosullardir. Otolog kék hiicre
alicilarinda, allojenik kok hiicre alicilarina gére 1A daha az gériilmektedir ve
cogunlukla nétropenik dénemde ortaya cikmaktadir.

Solid organ transplantasyonu (SOT) yapilan hastalarda fungal enfeksiyonlar
dnemli bir mortalite ve morbidite nedenidir. immiinosiipresyonun
yogunlugu, SOT'li hastalarda transplantasyon tipinden bagimsiz olarak 1A
gelisimini belirleyen major risk faktorudir. Karaciger (%07-42), kalp (%5-
21), akciger (%15-35) ve pankreas (%18-35) transplant alicilari, bébrek
transplant alicilarina (%1-14) gére daha yiiksek risk tasimaktadirlar. CMV
enfeksiyonu tiim transplantasyonlar icin ortak risk faktoridiir.
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Ventilator iliskili Pndmoni Yonetimi

Prof. Dr. Tuba Turung

Saglik Bilimleri Universitesi, Adana Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi;
Adana Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim
Dali, Adana

Ventilatdrle iliskili pnémoni (VIP); entiibasyon sirasinda pnémonisi olmayan,
invazif mekanik ventilasyon destegindeki hastada entiibasyondan 48 saat
sonra gelisen pnédmonidir.

Mekanik ventilasyon tek basina HGP riskini 6-21 kat artirmaktadir. Ulkemizin
de icinde bulundugu Uluslararasi Nozokomial Enfeksiyon Kontrol Birligi'ne
(INICC) dahil gelismekte olan 36 Glkenin cerrahi ve dahili yogun bakim
unitelerindeki VIP verileri degerlendirildiginde, 2004-2009 vyillari arasi
ortalama VIP hizi 1000 ventilatér glninde 18,4 (17,9-18,8), 2007-2012
arasi ise 16,5 (16,1-16,8) olarak bildirilmistir. VP ile iliskili mortalite oranlari,
gerek tlkemizde gerekse son kilavuzlarda %20-50 arasinda bildirilmektedir.
Dogrudan VIP'ye bagh mortalitenin tahmin edilmesi zor olmakla birlikte, bu
konuda yayinlanan bir meta-analizde oran %13 olarak bildirilmistir.

Hastanede gelisen pndmonide cogunlukla hastanin endojen florasina ait
mikroorganizmalar etkendir. Genel olarak, hastaneye yatistan 48 saat sonra
hastane florasi ile kolonizasyon oranlari belirgin olarak artmaktadir. Bu
nedenle, coklu direncli bakteriler icin risk faktérii tasimayan hastalarda da,
geg dénemde (>4 giin) gelisen pnémonilerde direncli bakteri kolonizasyonu
dikkate alinmalhdir.

Orofarengeal kolonizasyon, endotrakeal tipe bagh Ust solunum yollarinin
ve diger savunma sistemlerinin etkinliginin ortadan kaldiriimasi,
Oksirtik refleksinin azalmasi, siliyer fonksiyonlarin bozulmasi, makrofaj
fonksiyonlarin azalmasi, hipoksi, tremi, malnitrisyon, ventilasyon ve
perfizyon dengesizligi, endotrakeal aspirasyonlarin yetersiz yapilmasi
ve ventilatér tedavisinde kullanilan cihazlar yogun bakimlarda VIP
patogenezinde rol oynamaktadir. Diger enfeksiyon giris yollari; hematojen
yayilim, enfekte aerosellerin inhalasyonu ve ekstra pulmoner enfeksiyon
odaklarindan eksojen yayilim olarak kabul edilmektedir.

vip etiyolojide cogunlukla bakteriler, virsler ve nadiren fungal ajanlar akla
gelmelidir. VIP gelismesinde hastaya ait ve uygulanan girisim ve tedaviler
ile iliskili risk faktorleri g6z dnlinde tutulmalidir.

ViP icin altin standart tani yéntemi akciger dokusunda histopatolojik olarak
pndmoninin gdsterilmesi olsa da, pratikte uygulanabilecek altin standart bir
tani ydntemi ne yazik ki yoktur. Tani hastanin klinik bulgulari, akciger grafisi
ve mikrobiyolojik etken degerlendirmesi basamaklarini igerir. VIP tanisinda
biyobelirteclerin roli sinirhdir. Ideal biyobelirte¢ erken tanida ve tedavi
basarisini takipte yardimei olmalidir. VIP tanisinda giiniimiizde siklikla
kullanilan baslica biyobelirtecler, prokalsitonin ve C-reaktif proteindir.

Hastanede gelisen pndmoni stiphesi oldugu anda, uygun kiltiirler alindiktan
sonra antimikrobiyal tedavinin bir an 6nce baslanmasi &nemlidir. Tedavinin
geciktirilmesi veya etken patojene yonelik tedavi verilememesi durumunda
mortalite artar. Ampirik tedavi protokolleri her merkezin kendi glincellenmis
"Hastane Enfeksiyonlari Surveyans Raporlari"ndaki kiimdlatif antibiyotik
duyarlilik paternlerine gore belirlenmelidir. Cok ilaca direng yoksa tek ajan
tedavide yeterlidir. VIP'de; ATS/IDSA 2016 rehberi dogrultusunda, etkeni
izole edilen ve antibiyotik direnc sorunu bulunmayan duyarh patojenlerle
gelisen enfeksiyonlarda &nerilen optimal tedavi siiresi ortalama vyedi
gunddr. Burada belirleyici olan ana unsurlar, hastanin klinigi, radyolojik
ve laboratuvar parametrelerin diizelme durumudur. Hastanede gelisen
pndmonide etken MRSA ise, dnerilen optimal antibiyotik tedavi siresi 14
glindir. Benzer sekilde Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter baumannii
ve Stenotrophomonas spp. gibi non-fermentatif bakterilerin neden oldugu
HGP'li hastalarda da tedavi siiresi 14 gline uzatilabilir.
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Dr. Tugba Sari

Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik
Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Denizli

Sifiliz etkeni; T. pallidum subsp. pallidium, cinsel yolla, anneden bebege
veya kan transflizyonu yolu ile bulasarak birkac saat iginde bélgesel lenf
nodlarina gider ve hizla viicuda yayihr. Cinsel yolla bulasmasi, latent seyri,
tedavi edilmediginde ciddi komplikasyonlara neden olmasi ve konjenital
olgulara yol agmasi nedeniyle sifiliz toplum saghgini yakindan ilgilendirir.
Kolay ve ulasilabilir testlere ve basit tedavisine ragmen, gelismekte
olan ulkelerde, dislk sosyo-ekonomik bdlgelerde, cinsel aktif genclerde,
MSM'lerde (Gzellikle HIV+ olan) sifiliz insidansi artmaktadir. Diinya'da
15-49 yas, 17,7 milyon olgu bulunmaktadir ve her yil alti milyon yeni tani
sifiliz saptanmaktadir. Her yil 1,5 milyon gebe kadin enfekte olmakta ve bu
enfeksiyonlarin yaklasik tgte birinde 61t dogum veya anomaliler meydana
gelmektedir.

Ulkemizde bildirimi zorunlu hastalik grubunda yer almasina ragmen
ozellikle sifilizli hastalarin hastaneye basvurmamasi ve bildirim sistemindeki
yetersizlikler nedeniyle hastaligin gercek sikligini tahmin etmek giictir.
Son vyillarda kiresel HIV epidemisinin Tirkiye'de de artista oldugu
dikkate alindiginda, HIV ve sifilizin benzer risk gruplarina sahip olmasi
ve koenfeksiyonun sik olmasi nedeniyle, Glkemizde konjenital sifiliz dahil
olmak tzere sifilizin tim klinik evreleriyle karsilasilabilecegi géz onlinde
bulundurulmalidir.

Sifilizli hastalarin %?50'sinde semptom bulunmayip, tani sadece serolojik
testler ile konulmaktadir. Semptomlari olan hastalara test yapildigi gibi
bulastiricihgin dnlenmesi acisindan asemptomatik hastalarin da taranmasi
6nemlidir. Sifilizin tanisi hastaligin evresine bagldir, klinik ve laboratuvar
kriterlerinin kombinasyonu gereklidir. Tani konulan olgularin hepsi tedavi
edilmeli ve diger cinsel yolla bulasan hastaliklar (CYBH) acisindan da
taranmalidir.

Sonug olarak; diinyada ve Ulkemizde sifiliz dahil CYBH sayisindaki artislarin
engellenmesi 6nemlidir. Bu nedenle tim diinyada epidemiyolojik verilerin
iy bilinmesi, etkin ve uygulanabilir strveyans ve bildirim sistemleri,
kanunlar tarafinda desteklenen antenatal ve risk grubu taramalari, tani ve
tedavide yeniliklerin kesfi, korunma ve kontrol stratejilerinin gelistirilmesi,
HIV koenfeksiyonuyla ilgili arastirmalar ve riskli gruba ulasma calismalari,
HIV; hepatit, sifiliz ve CYBH programlarinin entegrasyonu, toplumun
hastalik, hastalarin ise takip ve korunma yéntemleri konusunda egitim
diizeyinin artirllmasi hastalikla miicadeleye katki saglayacaktir.

izlemde Sorunlar (EKMUD HIV/AIDS Kursu)

Diisiik Diizey Viremi: Anlami, Yonetimi

Doc. Dr. Uluhan Sili

Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik
Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Istanbul

Antiretroviral tedavinin (ART) hedefi virolojik baskilamayi basarip
imminolojik derlenmeyi saglamaktir. Virolojik baskilama, viral yuki alti
ay icerisinde saptama duzeyinin altina indirip o dlzeyde tutmak olarak
tanimlanir. Saptama diizeyi genelde 50 kopya/ml olarak kabul edilmektedir.
Baslangig viriis yiikii >100,000 kopya/ml olanlarda virolojik baskilama alti
aydan daha uzun sirebilir; viral yik dists egiliminde oldugu siirece sorun
yoktur.

Glnumizde kullanilan etkin ART rejimleri ile cogu hastada viral yiik 50
kopya/ml altina indirilip orada tutulur. Ancak bazi hastalarda virolojik
baskilama saglanamaz ya da baskilama sonrasi kacis olur. Kagis demeden
dnce beklenmeyen virolojik sonuglar teyit edilmelidir. Genel yaklasim olarak
virolojik kacis oldugunda ila¢ uyumu, ilac-ilac ve ilag-besin etkilesimleri
degerlendirilmelidir. Viremi diizeyine gére farkli yaklasimlar nerilir.

Viral yiik >1000 kopya/ml olarak saptanmissa direng analizi yapiimali
ve sonucuna gore yeni rejim belirlenmelidir. Eger diren¢ saptanmamissa
kacis cogu zaman ila¢c uyumsuzlugu ile ilgilidir ve uyum ile ilgili iyilesme
saglanarak ayni rejim ile devam edilebilir.

Viral yiik >200 ile <1000 kopya/ml| arasinda saptanmissa direng analizi
yapilmaldir. Direng saptanirsa sonucuna gore yeni rejim belirlenir. Ancak
bu araliktaki kopya sayilarinda direnc analizi ¢alismayabilir. Bu durumda
ART degisikligi yapip yapmamaya olgu bazinda karar verilmelidir. Virls ylki
>200 kopya/ml, 6zellikle de >500 kopya/ml diizeyinde devam ettikce ilag
direnci ile iliskili mutasyonlarin birikme olasiligi artar. Yeni gecilecek rejim
yliksek genetik bariyerli olmalidir.

Viral yukiin >50 ile <200 kopya/ml arasinda saptandiginda ne yapiimasi
gerektigi henlz acikhda kavusmamistir. Bu araliktaki kopya sayisi "dustik
diizey viremi (DDV)" olarak da adlandirilir. Tekrar 6lgiimde <50 kopya/ml
saptanmigsa buna blip (ziplama) denilir ve virolojik kagisi 6ngordirdigu
dustuntlmemektedir. Ancak DDV siirekli (poliklinik takip 6l¢timlerinin
>0025'inde) saptaniyorsa virolojik kacisi 6ngdrdirdigi ile ilgili sonuclar
vardir. ilac uyumu, ilag-ilac ve ilac-besin etkilesimleri kontrol edilmelidir.
Bu degerlendirmelerden sonug¢ alinamaz ise kanda ila¢ diizeyine bakilabilir.
DDV'nin somut bir nedeni bulunamadiginda empirik ART degisikligine gidip
gitmemek olgu bazinda degerlendirilmelidir. Yeni gegilecek rejim ylksek
genetik bariyerli olmalidir.

flac uyumu yerinde olan ve farmakokinetik calismalar sonucunda
kanda tedavi edici dizeyde ila¢c saptanan hastalarda DDV'nin aktif
viral replikasyondan ziyade proviriis tasiyan klonal T lenfositlerden
kaynaklandigina isaret eden arastirma sonuglari bildirildi. ART yeterli olsa
da rezervin cogunlugunu olusturan bu hicrelerdeki proviral DNA'dan
viryonlar Uretilmeye devam eder; ancak etkin ART nedeniyle yeni hiicreleri
enfekte edemez. Bu durumda ART degisikli§i veya kuvvetlendiriimesi de
ise yaramayacaktir. Tam boy proviral genom tasiyan bu T-hiicre klonlarinin
nasil bertaraf edilecedi ile ilgili calismalara ihtiyag vardir.
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Sitomegaloviriis Tani, Tedavi Uzlasi Raporu

Doc. Dr. Yasemin Cag

Istanbul Medeniyet Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastasliklari ve Klinik
Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Istanbul

Sitomegaloviris (CMV), Herpesviridae ailesinin Gyelerinden bir DNA
virlisudir; tikirlk bezlerine olan tropizmi, hicre kiltirinde geg
Uremesi ve sinirh tlr spesifitesinden dolayr beta herpes alt ailesinde yer
almaktadir. Bilinen tek enfeksiyon kaynagi insandir. Tim dinyada ve
tim vyas gruplarinda gorilmektedir. CMV enfeksiyonu dogrudan klinik
hastalik tablosu olusturabildigi gibi cogu zaman latent enfeksiyon olarak
kalmaktadir. Genellikle immiin sistemin heniiz gelismemis oldugu fetiiste
yeni enfeksiyon veya immin sistemin zarar gordigu hastaliklar ya da ilag
tedavileri sirasinda reaktive olarak hastalik tablosu olusturmakta ya da
mevcut klinik tabloyu kotllestirebilmektedir.

Gunlmizde CMV enfeksiyonlarinin tanisinda seroloji, molekiler testler
(kantitatif polimeraz zincir reaksiyonu), pp65 antijenemi testi, viral kilttr
ve histopatolojik yéntemler kullaniimaktadir. CMV enfeksiyonlarinin
tanisinda kullanilan mikrobiyolojik testlerin hasta gruplarina 6zel avantaj
ve dezavantajlari bulunmaktadir. immiinitesi tam konaklarda, immin
yetmezligi olanlarda ve yenidoganlar gibi farkli hasta gruplarinda taniya
yonelik ilk test secimleri farklilik gdstermektedir. CMV enfeksiyonunun
patolojik olarak karakteristik bulgusu, viral inkllizyon cisimciklerine sahip
irilesmis (sitomegalik) (25-35 um) hiicrelerdir. Bu hiicreler baykus goziine
benzetilir.

CMV enfeksiyonlari solid organ nakil alicilarinda ya primer hastalik tablosu
(genellikle tGlkemizde cocuk alicilarda gorilir) ya da latent enfeksiyonun
reaktivasyonu seklinde karsimiza cikmakta ve invazif hastalik yaparak veya
konak bagisiklik sistemi tizerine olan immiinmodiilator etkisi nedeniyle ciddi
bir morbidite ve mortaliteye sebep olmaktadir. Allojeneik hematopoietik kék
hicre nakli sonrasi CMV reaktivasyonu CMV seropozitif hastalarda %30-60,
seronegatif hastalarda ise %0-12 oraninda gdzlenmektedir. Hematopoietik
kok hicre nakli yapilmayan hematolojik maligniteli hastalarda CMV
enfeksiyon/reaktivasyonu ile ilgili ne yazik ki az sayida veri bulunmaktadir.

Romatizma hastalarinda var olan immin sistemde dizensizlik yaninda
immunosupresif ajanlarin kullanimi ile CMV reaktivasyonu gorilmektedir.
Malnttrisyon, uygulanan imminosipresif tedaviler, immin fonksiyon
bozuklugu sonucu enflamatuvar barsak hastalarinda latent CMV
enfeksiyonu reaktive olabilir. CMV koliti tanisi icin altin standart patolojik
tanidir. CMV enfeksiyonu AIDS hastalarinda en sik gorilen firsatgl
enfeksiyon ve korliik nedenidir. CD4+ hiicre diizeyinin <50 hiicre/mm3
olmasi riski arttirir.

Kan ve kan bilesenlerinin transfiizyonu yolu ile CMV bulasi ozellikle

immiinkompromize CMV seronegatif hastalar icin &nemini halen
korumaktadir.

Mukormikoz Yonetimi

Doc. Dr. Yasemin Cag

[stanbul Medeniyet Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklar ve Klinik
Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Istanbul

Mukormikoz tiim dlinyada invaziv kif enfeksiyonlarinin aspergillozdan
sonraki en yaygin ikinci ve hematopoetik kok hiicre nakli (HKHN) alicilarinda
invaziv fungal enfeksiyonlarin en sik Ggiinct nedenidir.

Mukoraleslerin kiside hastalik olusturmasi igin ortam hazirlayan baslica
risk faktorleri arasinda hematolojik maligniteler, HKHN, diabetes mellitus,
diyabetik ketoasidoz, solid organ maligniteleri, solid organ transplantasyonu,
notropeni, kortikosteroid kullanimi, kronik bobrek yetmezligi ve intravenoz
ilag bagimhhdi sayilabilir. Mukormikozda en sik bildirilen patojenler Rhizopus
spp., Mucor spp., Lichtheimia spp. (eski adi Absidia spp.), Rhizomucor
spp., daha nadir olarak da Cunninghamella spp., Apophysomyces spp. ve
Saksenaea tirleridir. Anatomik lokalizasyona gére mukormikoz rino-orbito-
serebral, pulmoner, kutanéz ve yumusak doku, gastrointestinal, dissemine ve
diger formlar basliklari altinda siniflandirilabilir. Hematolojik maligniteli ve
solid organ transplantasyonu yapilan hastalarda pulmoner form en yaygin
form iken, rino-orbital form diyabetik hastalardaki en yaygin formdur.
Mukormikozda semptomlar ve klinik bulgular non-spesifik oldugundan
duyarli hasta gruplarinda klinik olarak mukormikozu ayirici tanida
diistinmek cok énemlidir. Tanida klinik, gériintileme, mikolojik ve patolojik
yontemler birlikte kullaniimaktadir. Mukormikozun laboratuvar tanisinda
kullanilan standart yéntemler direkt mikroskopi, kiiltlr ve histopatolojidir.
Hastalik sinirlarini ve yayilimini tespit etmek icin en kisa siirede uygun
gorlintlleme yapilmaldir. Mukormikozda basarili bir tedavi erken tani,
altta yatan risk faktorlerinin dizeltilmesi, antifungal tedavinin mimkin
oldugunca erken baslanmasi ve miimkinse tim nekrotik dokularin cerrahi
olarak temizlenmesiyle mimkiindir. Rino-orbito-serebral mukormikozda
enfeksiyonun lokal kontrolli igin genis cerrahi rezeksiyon ve gerekliyse
tekrarlayan cerrahi girisimler 6nerilmektedir. Lipozomal-amfoterisin B veya
amfoterisin B lipid kompleks ilk tercih olarak énerilen antifungal ajanlardir.

Gunlimizde tiptaki tlim gelismelere ragmen mukormikoz enfeksiyonlari
halen yuksek mortalite oranlariyla seyretmektedir. Sagkalimi artirmak igin
hastaligin hizlica taninmasi ve erken tedavisi cok 6nemlidir. Bu da ancak
tibbi, cerrahi, radyoloji ve laboratuvar calisanlarindan olusan ekiplerin
multidisipliner calismasiyla mimkindr.
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Gram-olumlularda Etkili Yeni Antibiyotikler

Yasemin Ersoy

[nénii Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji
Anabilim Dali; Turgut Ozal Tip Merkezi, Malatya

Bakterilerde artan diren¢ ve tedavi seceneklerinin daralmasi endise
verici boyutta devam etmektedir. Gram-olumlulardan metisilin direncli
Staphylococcus aureus (MRSA) ve vankomisin direncli Enterococcus spp.
(VRE) en cok tizerinde durulan direngli patojenlerden olup yeni ilag kesifleri
Uzerinde baski olusturmaktadir. Toplum kaynaklilarda Streptococcus
pneumoniae ve MRSA tedavisinde daha etkili ilag beklentisi baskin iken
hastane kokenlilerde MRSA ve VRE'nin neden oldugu sepsis, pndmoni
ve endokardit gibi mortalitesi ylksek olabilen etkenlerin tedavisi énem
kazanmaktadir. Mortalite, hastanede kalis, yan etki ve diren¢ sorunlarina
daha iyi ¢dzlim arayislari sirmektedir.

Gram-olumlu bakterilere etkili yeni antibiyotikleri sefalosporinler,
lipoglikopeptidler, kinolonlar, tetrasiklinler, oksazolidinonlar, pleuromutilinler
ve diaminopirimidin dihidrofolat-redliktaz inhibitdrleri ve antibiyotik disi
olarak monoklonal antikor ve bakteriyofaj tedavileri olarak ana gruplar
altinda toplayabiliriz.

Sefalosporinler: Besinci jenerasyon olarak da bilinen seftarolin ve
seftobiprol MRSA'ya etkili ilk sefalosporinlerdir. Penisilin baglayan protein
2a vya diger beta-laktamlara g6re daha ylksek afinite ile baglanirlar. Bazi
Gram-olumsuz bakterilere etkinlikleri olsa da onaylarini Gram-olumlu
etkinlik icin almislardir. Seftarolin genis spektrumlu bir antibiyotiktir.
MRSA suslarinda diisik dizey direng ve yiksek diizey direng cografik
dagilim gosteren MRSA suslarinda gozlenmistir. Ancak ekolojik etkileri
hakkinda bilgiler az olsa da diskiyla atilmadigr icin cok az olacagr tahmin
edilmektedir. Amerika ve Avrupa'da kullanim onayr almistir. Seftobiprol ise
heniiz Avrupa'da onay almis ancak Amerika Gida ve ilac Kurumu 'US Food
and Drug Administration’ (FDA) onayi almamis olup deri ve yumusak doku
enfeksiyonlarinin tedavisinde arastirma asamasinda olan bir antibiyotiktir.
Toplum kékenli pnémoni ve hastane kokenli pnomoni (ventilator iliskili
harig) tedavisinde Avrupa'da kullanim onayini almistir. Pseudomonas
aeruginosa icin degisken etkinlie sahiptir ancak ESBL ve AMP C beta-
laktamazlar ile hidrolize olur. Tecrtibeler sinirl olmakla birlikte iyi tolere
edilmektedir.

Lipoglikopeptidler: Dalbavansin, telavansin ve oritavansin yeni
antibiyotikler olmamakla birlikte yeni kullanima girmis antibiyotiklerdir.
Etkinliklerini vankomisina benzer sekilde D-alanyl-D-alanine ucuna
baglanarak transpeptidasyonu Onleyerek sonucta hiicre duvar yapisini
bozarak etki gosterirler. Ancak vankomisinden daha farkli farmakokinetige
sahiptirler. Plazma proteinlerine yiiksek oranda baglanirlar ve giinde tek doz
kullanima uygundur. MRSA, koagiilaz negatif stafilokoklara ve vankomisin
duyarli Enterococcus faecium'a etkilidirler fakat VRE suslarina etkinlikleri
yoktur. Dalbavansin (Xydalba®) teikoplanin kimyasal yapisinda degisiklik
yapilarak gelistirilmistir. FDA ve Avrupa ilac Kurumu tarafindan deri ve
yumusak doku enfeksiyonlarinin tedavisi icin onaylanmistir. Iyi tolere edilir
ancak karaciger enzim yiksekligi vankomisin tedavisine gore daha sik
g6rulmustir. Oritavastatin bir vankomisin derivesidir. Amerika ve Avrupa'da
deri ve yumusak doku enfeksiyonlarinin tedavisinde onaylanmistir. Sitokrom
P450 Uzerinde zayif aktivitesi olup varfarin ile kullanildiginda kanama riski
artabilir. llave olarak unfraksiyone heparin ile birlikte verilmesi kontrendike
olup protrombin zamanini uzatir. MRSA ve VRE dahil E. faecium'a etkilidir.
Telavansin bu gruptan bir diger antibiyotik olup hicre duvar sentezini
inhibe eder ve aerobik ve anaerobik Gram-olumlu bakterilere etkilidir. Deri
ve yumusak doku enfeksiyonlari yani sira MRSA ve metisilin duyarli S.

aureus'un neden oldugu ventilator iliskili pndmoni tedavisinde de onay
almistir.

Kinolonlar: Bu gruptaki ilaclarin cogu arastirma asamasinda olup
delafloksasin FDA tarafinda onaylanmistir. Delafloksasin akut deri ve
yumusak doku enfeksiyonlarinin tedavisinde onaylanmasinin yani sira
toplum kokenli pndmoni tedavisinde de yeri vardir. MRSA, Enterococcus
faecalis ve hicre ici patogenler Chlamydophila pneumoniae, Mycoplasma
spp. ve Legionella spplye etkilidir. Gram-olumsuzlara da etkinligi olup
Escherichia coli, Enterobacter cloacae, Klebsiella pneumoniae ve P
aeruginosa tedavisinde de onay almistir. Bakteriler Uzerinde iki hedefe
etki eder; DNA ile ve topoizomeraz 4 veya DNA giraz ile parcalanabilir
kompleksler yapar, bu enzimleri inhibe eder. Oral ve intravendz formu vardir.
Zabofloksasin Kore'de onay almis bir kinolondur. Aspartat ve hidroklorid
seklinde iki formu vardir. Her ikisininde farmakokinetigi benzerdir.
Gram-olumlulara moksifloksasinden daha iyi in vitro etkinligi vardir.
Nemonoksasin ise genis spektrumlu ve bakterisidaldir. ilacin gtivenligi ile
ilgili bilgiler sinirhidir. Uzamis QT intervali ve miyelotoksisite bildirilmistir.
Tetrasiklinler: Omadasiklin bir aminometilsiklin antibiyotiktir. Genis
spektrumlu olup Gram-olumlu ve Gram-olumsuzlara etkinligi vardir.
Protein sentezini 30S alt birimine bagdlanarak inhibe eder. Bakteriyostatiktir.
Heniiz FDA tarafindan onaylanmamustir. Etkinlikle ilgili faz 3 calismalari
devam etmektedir.

Oksazolidinonlar: Bu grupta tek ilac tedizolid fosfat (Sivextro®) vardir. FDA
ve Avrupa ilac Kurumu tarafindan akut deri ve yumusak doku enfeksiyonlari
icin onaylanmistir. Protein sentezini 50S ribozomal alt birimeine baglanarak
inhibe eder. MRSA, linozolid direncli MRSA, VRE'ye etkilidir. in vitro MRSA
etinligi linezolidden 2-8 kat iyi olmasina karsin klinik kullanimda bunun
dengelendigi gorilmustir. Diskida bir miktar atilimindan dolayr ekolojik
etkisi heniiz bilinmemektedir. Genel olarak iyi tolere edilir. Linezolide benzer
karaciger toksisitesi bildirilmekle birlikte ciddi karaciger toksisitesi nadirdir.

Pleuromutilinler: Lefamulin semisentetik bir pleuromutilin olup protein
sentezini inhibe eder (50S ribozomal alt birim). MRSA, VRE ve penisilin
direngli S. pneumoniae suslarina etkindir. Atipik mikroorganizmalara da in
vitro etkinlik gosterir. ilging olarak vankomisin direncli £ faecium suslarinda
duyarlilara gére daha dustik MIC'ye sahiptir.

Diaminopirimidin  dihidrofolat-rediiktaz  inhibitérleri:  Bu
gruptan Iclaprim  Gram-olumlu bakterilere bakterisidal etkinlik
gosterir. Henliz Avrupa ve Amerika'da henlz onay almamistir. QT
intervalinde uzama nedeniyle glvenlik yonuyle calismalar strmektedir.
Monoklonal antikor tedavisi ile ilgili calismalar yogunlasmis olup, Gram-
olumlular bakterilerden 6zellikle toksin notralizasyonu (Bacillus anthracis,
Clostridium difficile) amaciyla kullanima iliskin basarili veriler vardir. S.
aureus biyofilmine monoklonal antikorlarin etkinligi ile ilgili calismalar da
stirddrtlmektedir.

Bakteriyofaj tedavi yaklasimi 1900'1i yillarin basinda bakterileri dldtren
bazi virUslerin kesfiyle baslamistir. Ancak direng sorunlarinin artmasi ve
yeni tedavi arayislari ile tekrar 6nem kazanmistir. Bakterilere penetre
olarak cok sayida bakteriyi 6ldUrebilir ancak ékaryotik hiicrelere giremezler.
Biyofilme etki etme Ozelligi vardir. Antibiyotikler ile birlikte kullanilarak S.
aureus biyofilmine antibiyotigin daha etkili oldugunu gdsteren calismalar
mevcuttur. Bakteriyofaj tedavisiyle ilgili az sayida hastada calisma mevcut
olup cift kér randomize calisma yoktur.

Sonuc¢ olarak; Gram-olumlu bakterilere daha iyi etkinlik, daha iyi
farmakokinetik dzellikler ve hastane kalisini azaltacak tedavi yaklasimlari
saglayacak yeni tedavi arayislari devam etmektedir. Heniiz faz ¢alismalarina
baslanmamis arastirilan bircok molekiilde arastirmalar devam etmektedir.
Yeni antibiyotikler in vitro calismalari Umit vadetmekle birlikte klinik
kullanimlariyla ilgili siirecler oldukca yavas ilerlemektedir.
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Saghk Galisanlarinin Saghgi: Asilanma

Doc. Dr. Yesim Caglar

Balikesir Universitesi Tip Fakdiltesi, Balikesir

Saglik calisanlari ciddi ve bazen hayati tehdit eden hastaliklara maruz
kalma riski altindadir. Asi ile dnlenebilir hastaliklar acisindan, &zellikle
kan ve solunum yoluyla bulasan etkenler bakimindan yuksek riskli kabul
edilmektedir. Saglik calisanlarinin enfeksiyonlardan korunmasi; calisan
saghginin korunmasi, is glict kaybinin onlenmesi, hastane kaynakli
enfeksiyonlarin dnlenmesini amaclar. Calisanin kendisi, ailesi ve duyarli
hasta gruplari acisindan ylksek riskli duruma girmeden, bagisiklanmasi
O6nem tasimaktadir.

Tum saglik calisanlari igin énerilen asilar:
- influenza asisi: Tiim saglik calisanlari yillik olarak asilanmalidir.

- Hepatit B asisi: Bagisik olmayan tim saglik calisanlari icin endikedir. 0., 1.
ve 6. aylarda U¢ doz &nerilmektedir.

- Kizamik-kizamikcik-kabakulak (KKK) asisi: Bagisik olmayan tiim saglik
calisanlarr icin endikedir. KKK'ye karsi bagisiklik kaniti olmayan butiin saghk
personeli, en az 28 glin ara ile iki doz KKK asisi olmalidir.

- Tetanoz-difteri asisi (Td/Tdap): Daha énce Td-aseliiler bogmaca (Tdap)
uygulanmamis saglhk calisanlarina bir doz asi onerilmektedir. Her 10
yilda bir Td asisinin tekrari dnerilmektedir. On yilda bir Td rapeli 6nerilir.
Bunlardan birinin Tdap olmasi énerilir.

- Sucicegi asisi: Sucicegine karsi bagisikhgl olmayan tiim saglk personeli
4-8 hafta arayla iki kez asilanmalidir.

- Hepatit A asisi: Seronegatif saglik calisanlarina iki doz olarak
uygulanmaktadir. Asi dozu 0-6 ay seklindedir.

- Polio, meningokok, tifo, kuduz asilari sadece mikroorganizma ile temas

riski olan saglik calisanlarina (mikrobiyolog, laboratuvar calisanlari gibi)
onerilmektedir.

Eslik Eden Enfeksiyonlarin Yonetimi (HIV/AIDS Kursu: Oturum 1)

ishaller

Doc. Dr. Zehra Karacaer

Etimesgut Askeri Hastanesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji
Klinigi, Ankara

Giris: Ishal hem akut hem de ileri evre insan immiin yetmezlik virlisii
‘human immunodeficiency virus' (HIV) enfeksiyonunda en sik yasanan
gastrointestinal sorundur. Cok etkin antiretroviral tedavi ‘highly active
antiretroviral therapy’ (HAART) déneminin baslamasi ile ishal nedenleri
degismis, giinimuzde enfeksiyoz ishallerin ilk siradaki yerini non-enfeksiyoz
ishaller almistir.

Enfeksiyoz ishaller: intestinal normal flora immiin yetmezlik nedeni ile
kimyasal mediyatorlerin, sitokinlerin ve intestinal mukoza enflamasyonunun
olusmasina yol agan patojenler ile yer degistirir. Bu durum intestinal
sekresyon ve emilim bozukluklarina neden olur. ishal etkenlerinin
sikhigi CD4+ T-lenfosit dlizeyine gore degismektedir. Bakterilerden en
sik Mycobacterium avium complex, Salmonella, E. coli Campylobacter,
Shigella ve C. difficile gérilirken virlislerden Sitomegaloviriis, Herpes
simpleks virlis ve Adenovirlis ile karsilasilmaktadir. HIV pozitiflerde
ishale neden olan tipik parazitler Cryptosporidium, Cyclospora, Giardia
lamblia, Entamoeba histolitica ve Isospora belli olmaktadir. Mantarlardan
Microsporidia, Histoplasma capsulatum kolite neden olabilir, ileri evre HIV
enfeksiyonlarinda Cryptococcus ve Aspergillus kaynakli ishaller olusabilir.

Non-enfeksiyoz ishaller: HAART uygulanan HIV (+) bireylerde enfeksiyon
kaynakli olmayan ishallerin baslica nedeni antiviral ajanlarin yan etkileridir.
ishaller ayrica HIV virlisiiniin gastrointestinal sistemde hiicre ve immiin
sistem Uzerine patolojik etkilerine bagh olarak da ortaya cikabilmektedir.
HIV enteropatisi her evrede gorilebilmektedir. Otonomik néropati, kronik
pankreatit ve endokrin yetersizlik, Kaposi sarkomu, lenfoma gibi maligniteler
de ishale yol acabilen diger nedenlerdir. Bunlarin disinda HIV negatif
bireylerde de gdrilebilen enflamatuvar barsak hastahdi, irritabl barsak
sendromu, fonksiyonel ishaler de HIV (+) bireylerde ortaya ¢ikabilmektedir.

Tani: ishalin nedeni belirleyebilmek icin anamnez, fizik muayene, CD4+
T-lenfosit sayisi ve HIV-RNA dizeyi, gaitanin mikrobiyolojik analizlerinin
yani sira biyopsi dahil edilerek endoskopi ve kolonoskopi, gerektiginde
radyolojik incelemelerin yapilmasi gerekir.

Tedavi: Enfeksiydz ishallerde tedavi belirlenen etkene gére planlanmaktadir.
Non-enfeksiydz ishallerin tedavisinde gerektiginde sorumlu antiviral
ajanin  degistirilmesi, destekleyici uygulamalarla birlikte diyetin
diizenlenmesi &nerilmektedir. Ayrica semptomlari dizeltmek icin kar-
zarar degerlendirmesini dikkatli yapmak kosulu ile absorban, antimotilitik
veya antisekretuar tedaviler de kullanilabilir. Crofelemer non-enfeksiydz
ishallerin tedavisinde Amerikan Gida ve ilac Dairesi tarafindan onay almis
bir ajandir.
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Pnomonide Tedavi Siiresi Ne Kadar Olmahi? (Oturum 1)

Dr. Zerrin Yulugkural

Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji
Anabilim Dali, Edirne

Pnémoni tedavisinde toplum ya da hastane kaynakli olgularda, etken
mikroorganizmalar, direnc, altta yatan durum, hastaligin ciddiyeti gibi
faktorler tedavi stresinin Uzerindeki tartismalarda konusulan yonlendirici
konular olmustur. Son kilavuz giincellemelerinde ozellikle kisa stireli
tedavileri destekleyen yayinlarin da yonlendirdigi bir dogrultuda tedavi
stiresini kisaltmak yénlinde egilim ortaya ¢ikmistir. Tedavide kullanilan
antibakteriyellerin yan etki riskleri ve oOzellikle etken mikroorganizmalar
uzerinde ortaya cikabilecek direnc gelisimini duslindigumiizde
bu hakh bir distinis ve yonelim olmaktadir. Ancak bazi durumlar ki,
Pseudomonas, metisilin direncli stafilokoklar, Acinetobacter, Klebsiella
gibi direncli mikroorganizmalar ile enfeksiyonun ortaya ¢ikmis olmasi,
hastaligin ciddiyeti, metastatik enfeksiyon, tedaviye yanitin yavashgl,
imminoslpresyon gibi altta yatan bir durum varliginda ise kisa siireli
tedaviye ydnelim beraberinde relaps riskini de getirmesi gdz oniline
alindiginda uygun olmamaktadir. Pnémoni tedavisinde kisa sireli tedavi ve
uzun sureli tedavi ayriminin kesin hatlari yerine yukarida érneklendirilen
bu ve baska tedaviyi zorlayicr durumlarin degerlendirilmesi esliginde hasta
bazli olarak slrenin tamamlanmasi ve hatta tedavi slirecinde sonlanim
zamaninin belirlenmesi daha uygun gorilmektedir.

Yogun Bakim Unitesinde Direng Sorunu Gram-olumlular

Prof. Dr. Alper Sener

[zmir Katip Celebi Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklar ve Klinik
Mikrobiyoloji Anabilim Dali, izmir

Diinya Saglik Orgiiti'niin 6ncelikli ve yeni antibiyotik tedavi stratejisi
gelistirilmesi ivedi gériilen mikroorganizmalar listesinde Gram-olumlular
arasinda vankomisin direngli enterokok (VRE) ve metisiline direncli S.
aureus yer alir. Her ne kadar bu listede yer almasa da metisilin direnci
hastane enfeksiyonlari icinde koagiilaz negatif stafilokoklarda da gtincel bir
sorundur. Tlrkiye acisindan bakildiginda ise, direncli Gram-olumlular yogun
bakimda epidemiyolojik goriilme sikliginda Gram-olumsuzlardan geridedir.
Saglik Bakanligi ulusal stirveyans agi 2020 raporuna gére MR-KNS orani
MRSA'dan yiiksektir. En sik kateter iliskili kan dolasimi enfeksiyonlari
ve ViP'de etken olarak goriilmiislerdir. Avrupa Birligi ECDC raporlarina
bakildiginda ise; 2015-2019 arasinda MRSA azalirken, MR-KNS listede
yoktur ve E. faecium'da vankomisin direnci artmaktadir. MRSA tedavisinde
halen altin standart vankomisin ve teikoplanindir. IDSA konsensus raporuna
gore, vankomisin tedavide artik mutlaka kan diizeyi takibi ile verilmelidir.
Komplike deri ve YDE'de ise daptomisin tedavide yerini korumaktadir. VRE'ye
bagli bakteriyemi veya yaygin enfeksiyon durumunda duyarhlik durumuna
gore linezolid veya daptomisin secenekler arasindadir. Daptomisin MIC
diizeyine gore dozu artiriimalidir. Endokarditte ise mutlaka bir beta-laktam
ile kombine verilmelidir.

Sepsiste Giincel Tanisal Yaklagimlar

Prof. Dr. Hande Aydemir

Zonguldak Biilent Fcevit Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve
Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Zonguldak

Sepsis, bilindigi tzere konak immiin sistemde olusan birtakim bozukluklar
sonucunda gelisen fizyolojik, biyolojik, biyokimyasal anormalliklerle
karakterize bir klinik sendromdur. Bu klinik tablo, zamaninda tani konulup
tedavi edilmedigi durumda coklu organ yetmezligiyle ve 6limle sonlanir.

Enfekte tlim hastalarda sepsis gelisebileceginden sepsis iliskili mortalitenin
azaltilmasinda erken taninin &nemi sepsisle ilgili rehberlerde de
vurgulanmaktadir. Tanisal yaklasimlardan en cok kabul gdren iki skorlama
sistemi kullanilir.

Bunlardan ilki Hizli Sepsis iliskili Organ Yetmezligi Skorlamasi (qSOFA),
ikincisi ise Ulusal Erken Uyari Skorlama sistemidir (NEWS).

qSOFA kriterlerinin hesaplanmasi oldukca kolaydir. Asagidaki kriterler
kullanilir:

- Solunum sayisi >22/dakika,

- Biling durumunda degisiklik,

- Sistolik kan basinci <100 mmHg.

Bu kriterlerden iki ve fazlasinin mevcudiyeti durumunda sepsise bagh klinik
seyrin ciddiyeti daha belirgindir.

NEWS ise alti fizyolojik parametre esas alinarak hesaplanan toplu bir
skorlama sistemidir:

- Solunum sayisi,

- Oksijen satiirasyonu,

- Sistolik kan basinci,

- Nabiz sayis|,

- Suur durumu ve yeni gelisen konflizyon,

- Vicut isisi.

Bu parametrelerle elde edilen toplam skor 6lim riskini belirler.

- 0 to 4 - dusuk risk,

- 5t0 6 - orta risk,

- 7 or more - yliksek risk.

qSOFA skorunun yodun bakim dnitesi disindaki hastalarda daha yararh
oldugu konusu 2016 vyilinda dogrulanmistir. Daha sonra yapilan birkag
prospektif calismada acil servis ve yogun bakim (initelerindeki sepsisli
hastalarda da ollm riskini tahmin etmede basarili oldugu gdzlenmistir.
Ancak yine de gSOFA'nin performansinin sistemik enflamatuvar yanit
sendromu kriterleri ve NEWS skorlamalariyla performansi karsilastirildiginda
celiskili sonuclar ortaya cikmaktadir. Aslinda gSOFA, tani yénteminden daha
cok bir sepsiste kétiiye gidisat acisindan bir tahmin araci gibi goériinmektedir.
Her enfeksiyonu olan hastada sepsis gelisebileceginden vicutta herhangi
bir enfeksiydz odaga ait asagida yer alan belirti ve bulgularin olmasi erken
tanii¢in onemlidir:

- Arteriyel hipotansiyon (sistolik kan basinci <90 mmHg, ortalama arteriyel
kan basinci <70 mmHg, sistolik kan basincinda >40 mmHg azalma olmasi,
veya <2 SD dismesi,

- Viicut 1sisi >38,3 °C veya <36 °C,

- Kalp hizi >90/dakika,

- Takipne, solunum sayisi >20/dakika,
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- Kapiller dolum defekti, siyanoz,
- Hipoperfiizyon bulgulari (mental durum degisikligi, oligtiri, antiri),
- ileus.

Sepsiste tanida yardimecr olabilecek ancak sepsise spesifik olmayan
laboratuvar anormallikleri de gorilir. Asagida yer alan bu anormal
laboratuvar bulgulari sepsise neden olan esas nedene, doku
hipoperflizyonuna veya organ disfonksiyonuna bagli gelisebilir:

- Lokositoz (beyaz kiire >12,000 microl™") veya I6kopeni (beyaz kiire <4000
microlL),

- Periferik yaymada >10 band formasyonu,

- Diabetes mellitus olmayan hastada hiperglisemi (plazma glikoz >140 mg/
dl),

- Plasma C-reactive proteinin normal degerinden iki standart deviasyonun
tizerinde olmasi,

- Arteriyel hipoksemi [arteriyel oksijen basincinin (Pa0,)/fraksiyonel oksijen
(Fi0,) <300],

- Akut oligtirinin olmasi (en az iki saatlik yeterli sivi tedavisine ragmen idrar
cikisinin <0,5 ml/kg/saat olmasi),

- Kreatinin artisi (bazal degerden >0,5 mg/dl),

- Koagtilasyon anormallikleri (INR >1,5 veya aPTT >60 saniye),

- Trombositopeni (platelet <100,000 microl™"),

- Hiperbilirubinemi (plazma total bilirubin >4 mg/dl),

- Adrenal yetmezlik (hiponatremi, hiperpotasemi),

- Hiperlaktatemi,

- Plazma prokalsitonin seviyesinde iki standart deviasyondan fazla artis
olmasi,

- Mid-regional pro-Adrenomedullin (MR-proADM) kritik sepsisli hastalarda
organ yetmezligini 6nceden tahmin etmede kullanilabilecegi 6ne sirilen
glincel bir parametredir. Bu parametrenin seviyesinin monitdrizasyonu,
bakteriyel enfeksiyon tanisini iyilestirebilir.

- Testican-1, kondroitin silfat ve heparan stlfat halkalar igeren bir
proteoglikandir. Sepsis ciddiyetini tahmin etmede kullanilabilecek bir
laboratuvar parametresi olarak bildirilse de ileri calismalara ihtiyag vardir.

- Literatiirde sSTREM-1, IL-27, suPAR, neutrophil CD64, presepsin, cfDNA and
miRNA gibi belirteglerin sepsisin erken tanisinda faydali olabilecegine dair
yayinlar da mevcuttur.

COVID-19 pandemi sireci tedavi ederken erken tani icin COVID-19 PCR
testi de mutlaka istenmelidir.

Hastanede Salgin Yonetimi

Dr. ilkay Bozkurt

Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik
Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Samsun

Salgin belirli bir zamanda hastanede nozokomiyal enfeksiyonun beklenenden
fazla gorilmesidir.

Hastanede gelisen salginlar kaygi ve endiseye yol acabilecegi gibi rutin
hastane hizmetlerinin aksamasina, hem saglik hem de medikal destek
rezervlerinin zamanla tikenmesine, salgin etkeni disindaki nedenlerle
medikal destege ihtiya¢ durumunda saglik hizmetinin yetersiz kalmasina,
morbidite ve mortaliteye yol acabilmektedir.

Salginin kaynagi hasta, medikal ekipmanlar, cevre, personel, kontamine
ilaglar veya besinler olabilmektedir. Bulas ise temasla, invaziv olarak,
inhalasyonla veya oral yolla olabilmektedir.

Hastanede gelisen veya gelisebilecek bir salgin ancak rutin stirveyans ve
rutin tanisal yontemlerin kullaniimasi ile karsilasilacak hastalik oranlarinin
karsilastiriimasi ile tespit edilebilir.

Slrveyans bulasici hastaliklardan korunmak ve bunlarin kontroll igin
diizenli olarak verilerin toplanmasi, analizi, yorumlanmasi ve verilerin
ilgili birimlere dagitimidir ve salgin yonetiminde anahtar role sahiptir.
Boylece hastaliklarin kontroll, onlardan korunma saglanabilir 6llimlerin
oniine gegilebilir. Enfeksiyon zincirinin kirilabilmesi icin &zellikle salgin
baslangicinda alinmasi gereken en 6nemli énlemler enfekte kisi ve hastalarin
izolasyonu ile temaslilara uygulanacak karantinadir. izolasyon bir salgini
kontrol etmenin en etkili yoludur. Olgularin hastaligin bulasicilik stresince
saglikli kisilerden temasinin kesilmesi saglanir. Salgin yénetiminde en
6nemli basamaklardan biri ilgili birim, enfeksiyon hastaliklari, epidemiyolog
ve enfeksiyon kontrol komitesince olusturulacak ekip tarafindan salgin
izleminin yapilmasi uygun koordinasyonun saglanmasidir. Amac etkenin
belirlenmesi, kaynadin saptanmasi, bulas yolunun belirlenmesi ve sonuc
olarak etkenin tedavi edilmesi, bulas zincirinin kiriimasi ve kaynagin
eliminasyonudur. Olusturulacak salgin kontrol listesi ile basamak basamak
salgin tanimlanir, incelenir ve kontrol edilir. Boylece olasi salgilarin da
6niine gecilmis olur.
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Hizh Baslangig: Artilan/Eksileri

Dr. Ozlem Altuntas Aydin

Saglik Bilimleri Universitesi, Basaksehir Cam ve Sakura Sehir Hastanes|,
Istanbul

Hizli tedavi baslama programlari, hastaya tani kondugu giin ya da tani
konmay! takip eden birka¢ glin icerisinde, baslangicta istenen testlerin
sonuclarini beklemeden tedavi baslamayi ifade etmektedir. Bu tedavi
modellerinin amaci, daha fazla sayida hastayr tedavi programinin iginde
tutmak, virolojik baskilanmayi daha hizli bir sekilde saglamak ve bu sekilde
HIV enfeksiyonuna bagli morbidite-mortaliyeti ve bulasi azaltmaktir.
Diinya Saglik Orgtiti'ntin hizli ART Rehberi, HIV ile enfekte tiim hastalara
hizli tedavinin (HIV enfeksiyonu tanisini takiben 7 giin icinde) 6nerilmesi
gerektigini ve tedavi baslamaya hazir olanlara, ayni giin tedavi baslanmasinin
teklif edilmesi gerektigini vurgulamaktadir.

Hizli tedavi baslangici ile;

- ART'siz donem daha kisa oldugundan daha iyi klinik sonuclar,
- Hastanin saglk bakimina uyumunda artis,

- Daha az direnc gelisim riski,

- Immiin yetersizlikte azalma, progresyondan koruma,

- Azalmis anksiyete ve artmis giiven hissi,

- Azalmis bulas riski,

- Akut HIV enfeksiyonu doneminde baslanirsa rezervuarda azalma
saglanacaktir.

Ancak;

- HLA, hepatit B belirtecleri, renal fonksiyonu degerlendirmek icin istenen
testlerin kisa sirede sonuglanamamasi nedeniyle ART seceneklerinde
limitasyon,

- Distik direng bariyeri olan rejimlerde direng gelisme riski,

- Firsatgi durumlarin (kriptokok enfeksiyonu, tiiberkiiloz, PMLE) her zaman
dislanamamas,

- Hastanin tedavi ve tedaviye uyum hakkinda bilgilendirmesi icin daha kisith
zaman olmasl,

- Hizli tedavi baslangici icin gerekli olabilecek is akisinda degisikliklere
ihtiyag olmasi hizli ART baslanabilmesinin dniindeki engellerdir.

Hizli tedavi stratejisinin artilari ve eksileri degerlendirildiginde, ézellikle ileri
evre hastalar, evsizler, uyusturucu kullanicilari ve cinsel acidan aktif olan

daha geng bireyler gibi zor hasta popdllasyonlari igin yararli olabilecegi
distintlmektedir.

Tartismal Oturum

Toplum Kakenli Sepsiste Genis Spektrumlu Antibiyotik

Tedavisi: Gerekli!

Prof. Dr. Serap Gencer

Acibadem Mehmet Ali Aydinlar Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon
Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali; Acibadem Maslak Hastanesi,
[stanbul

Sepsis, enfeksiyona konadin verdigi diizensiz yanit sonucu ortaya ¢ikan
hayati tehdit eden organ yetmezligi seklinde tanimlanir. Erken tani ve tedavi
hayati 6nem tasimaktadir. Diinya Saghk Orgiitii verilerine gore 2017'de 48,9
milyon olgu ve 11 milyon sepsis iliskili 6limle tim 6lim nedenleri arasinda
0%20'sini sepsis ve septik sokun olusturdugu tahmin edilmektedir.

Uygun antibiyotigin gecikmesi mortalitiyi arttirir. Antibiyotik baslamadan
Onceki her bir saatte sepsisden septik soka %8 ilerleme riski vardir. “The
Surviving Sepsis Campaign" miimkin oldugunca hemen, 6zellikle ilk bir
saatte antimikrobiyal baslanmasini dnermektedir. Baslangic antimikrobiyal
tedavinin uygunsuz olmasi mortalitede 5 kat artisa yol agmaktadir. Giincel
rehberler orta diizey kanitla glgll Oneri seklinde ilk bir saatte genis
spektrumlu antibiyotik baslanmasini énermektedir. Ancak bu yaklasim
antibiyotiklere bagl istenmeyen etkileri de beraberinde getirmektedir. Genis
spektrumlu antibiyotik tedavisi olasi patojenlerin tamamini kapsayacak
sekilde bir veya daha fazla antimikrobiyalin verilmesini kapsamaktadir.
Ancak bu yaklasim tiim hastalara ayni antibiyotik kombinasyonlarinin
verilmesi degil en potansiyel patojenleri kapsayacak sekilde distinllmus
daha odakli antimikrobiyal secimi anlamina gelir. Bu ylizden hastaya ait
faktorler, 6ngorulen etken patojen ve lokal mikrobiyal direnc paternleri
g6z dniine alinmalidir. Ozellikle coklu ilaca direncli organizma gecmisi olan
kisilerde 6nemlidir. Erken genis spektrum baslamaya alternatif; hastanin
klinik kotlilesmesine kadar veya kiltlr sonuclanincaya kadar beklemek
olabilir fakat klinik kotiilesmeyi beklemek mortaliteyi arttirir. Ayrica, kultir
sonuglarini beklemek riskli olabilir ¢linkli sepsisli hastalarin %28-89'unda
etken patojen ortaya konamamaktadir.

Yatan hastalarda uygunsuz antibiyotik kullanimi %40'a kadar cikmaktadir.
Baslangicta genis spektrumlu antibiyotik kullaniimasi giinlerce genis
spektrumlu olarak devam edilmesi anlamina gelmemektedir. Kiiltir ve
duyarlilik sonuglarina veya 48.-72. saatte hastanin klinik ve laboratuvar
degerlerine gore spektrumu daraltmak (de-escalation), hatta, enfeksiyon
kaniti ortaya konamazsa antimikrobiyallerin tamamen kesilmesi en uygun
yaklasim olacaktir. Boylece, istenmeyen etkiler ve antibiyotik direncinin
yayilmasi énlenmis olabilir.

Antimikrobiyallerin slresi de hastaligin ciddiyetine, enfeksiyon tipine ve
kaynak kontrolliniin yapilip yapilmamasina gore belirlenir. Genel olarak
7-10 glinliik suire tedavi icin yeterlidir.
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Bati Nil Viriis Enfeksiyonu

Dr. Ugur Kostakoglu

Recep Tayyip Erdogan Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve
Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Rize

Bati Nil virtisti (BNV), Flaviviridae ailesinden Flavivirus genusunun Japonca
ensefalit virlisli serogrubunun norotropik bir Gyesidir. BNV, tek zincirli
bir RNA virlisii olup yasam siklusunda &zellikle Culex cinsi sivrisinekler
ile kuslar vardir. Virls, enfekte sivri sinekte yasami boyu kalicidir ve diger
kanatllarda da yiiksek prevalansa sahiptirler. insanlar ve diger memeliler
rastlantisal ve son konaktir. BNV'nin aktivasyonunu ve insan epidemilerinin
takibinde atlarda gorilen BNV enfeksiyonlari, ani kus élimleri ve sivrisinek
popllasyonundaki artis yol gostericidir.

BNV enfeksiyonu diinyada Avrupa, Orta Asya, Afrika, Asya, Avustralya ve
Kuzey Amerika'da endemiktir. Ulkemizin Bati, Orta, Giiney ve Giineydogu
bolgelerinde goriimektedir.

insanlara bulas en sik enfekte sivrisinekler araciligiyla ya da viremik
donemde alinan kan drlinleri, organ nakilleri ve anneden bebede gecis
seklindedir.

VirGstin santral sinir sistemine (MSS) gecis mekanizmasi bilinmemekle
birlikte kabul goren goris; olfaktor sinir boyunca aksonal tasinim veya
endotel replikasyonu ile kan-beyin bariyerini gecerek santral sinir sistemine
ulastigi seklindedir.

BNV enfeksiyonlarinin 9%80'i subklinik ya da asemptomatikken 0020'si
semptomatiktir. Sikhikla BNV denilen grip benzeri bir tablo ile seyreder.
Semptomatik olgularin %71'inden azinda néroinvaziv hastalik olarak BNV
menenjiti ve ensefaliti ya da akut flask paralizi gorilir. Mortalitesi %10'dur.

BNV enfeksiyonlarini tanisi, klinik bulgulara, serum veya beyin omurilik
sivisinda virlsiin  gosterilmesine ve/veya imminoglobulin M (IgM)
antikorlarinin saptanmasina dayanir. Ozellikle BNV IgM tipi antikorlar kan
beyin bariyerini gecemediginden MSS disi enfeksiyonlardan etkilenmezler.
Manyetik rezonans goriintiileme beyin tutulumu ve flaks paralizi
olgularinda taniya yardimeidir.

BNV enfeksiyonunun spesifik bir tedavisi yoktur. Destek tedavisi; sivi
elektrolit tedavisi, solunum destegdi ve sekonder enfeksiyonlarin gelismesini
onlemek seklindedir. Literaturde interferon, ribavirin, immunoglobulin, IFN
gama ve ETAR [1-B-D-ribofuranosyl-3-ethynyl-(1,2,4) triazole] gibi ilag
uygulamalari bildirilmektedir.

BNV enfeksiyonunda korunmada birinci basamak tedbirler sivrisineklerden
korunmak ve cevrede sivrisineklerin barinmasini engellemektir. insanlar
icin etkin bir asi yoktur. Asi calismalari arasinda ChimeriVax-WN02, rWWN/
DEN4A30 ve VRC WNV yer almaktadir.

Organ Nakli Hastasinda Tiiberkiiloz Tani ve Yonetimi

Prof. Dr. Vildan Avkan-Oguz

Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik
Mikrobiyoloji Anabilim Dali, zmir

Aktif tiberkiloz (TB) solid organ nakli (SON) alicilarinin énemli bir firsatci
enfeksiyonudur. SON yapilanlarda TB insidansi 20-74 kat daha fazla ve TB
iliskili mortalite %40 daha yiiksektir. Ulkemizde, SON yapilan olgularda TB
sikiginin 9%1,2-6,7 oldugu gdsterilmistir. Ulkemizden yapilan derlemede
1975-2018 yillari arasinda 4553 SON (4031 bébrek, 522 karaciger) olgusunda
TB orani 9%3,2 olarak belirlenmistir. Bu orani, tilke genelindeki TB gorilme
sikligi, kronik hastalik varligi (kronik bébrek yetmezligi, diabetes mellitus,
kronik karaciger yetmezligi vb.), nakil yapilan organ tipi (akciger naklinde
en sik), alicinin bagisiklik durumu ve greft rejeksiyonu etkiler. Hastalarda
klinik bulgular 6zgiin degildir. SON olgularinin cogunda TB, nakil sonrasi ilk
bir yil icinde gelisir. Ancak ikinci yildan sonrada TB gorilme sikhginin arttigi
ve bi-modal dagilim gérilebilecedi de bildiriimektedir. Organ alicilarinin
buytk bir kisminda akciger TB goriilmekle birlikte, akciger disi TB ve/veya
dissemine TB insidansi alti kat daha fazladir.

Nakil sonrasi TB tanisinda kullanilan yontemler saglikl eriskin hastalardan
farkli degildir. Tanida temel yaklasim;

1. Anamnez verileri; temas hikayesi, tiberkilin deri testi (TDT) yaptirip
yaptirmadigi, BCG asisi varligi, daha 6nce TB gecirip gecirmedigi vb.

2. Fizik baki bulgulari ve TDT ve/veya interferon gama salinim testleri (IGRA)
planlanmasi,

3. Mikrobiyolojik incelemeler; balgam, derin trakeal aspirat vb. solunum
yolu &rnekleri ve solunum disi alinabilecek her tiirlti 6rnekten ARB boyama,
klltlr, nukleik asit amplifikasyon teknikleri, DNA dizi analizi vb.,

4. Radyolojik tetkikler; akciger grafisi, ilgili organ tutulumuna 0©zgi
gdruntiileme yéntemleri, tomografi, MR vb.,,

5. Histopatolojik degerlendirme; nekrotizan granilomatdz kazeifikasyon
nekrozunun ve/veya ayni histopatolojik kesitte ARB varliginin arastiriimasi
temel yaklasimdir. Ozellikle akciger disi TB diistiniilen ve cerrahi girisim
uygulanan hastalardan alinan doku/aspirasyon/biyopsi vb. 6rneklerin hem
mikobakteriyoloji hem de patoloji laboratuvarina gdnderilmesi tani koyma
olasiligini artirir.

TB tanisi alan tim SON olgularinda tedavi hizla planlanmalidir. Nakil
hastalarinda TB olgu tanimlari, tedavi prensibi, secenekleri, sliresi ve
izlemi, bagisikhgr baskilanmamis saglikli eriskin hastalardaki ile benzerdir.
Latent TB enfeksiyonu tanisinda IGRA'nin TDT yerine kullanilmasina iliskin
glicll bir kanit yoktur. Ancak son calismalarda éncesinde TB gegirildigine
ait radyolojik bulgusu olanlarda IGRA pozitifliginin daha fazla oldugu
bildirilmektedir. Ek olarak 6ncesinde BCG asisi yapilanlar, son ddnem bobrek
yetmezligi olanlar ve kronik karaciger hastaliklarinda glgli 6neri dlstk
kanit duzeyi ile IGRA yapilmasi avantaj saglayabilir. Nakil dncesi alici ve
vericinin latent TB enfeksiyonu ve TB hastali§i agisindan degerlendirilmesi,
gerekirse tedavi planlanmasi ve nakil sonrasi alicilarin izlenmesi nakil
basarisini arttirir.
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EGF intralezyonel Uygulamasi

Dr. Hasan Murat Arslan

[stanbul Fatih Sultan Mehmet Egitim ve Arastirma Hastanesi, Kalp ve Damar
Cerrahisi Klinigi, istanbul

Yara iyilesmesi ile ilgisi agisindan tizerinde belki de en fazla calisma yapilan
grup epidermal bilyiime faktéri (EGF) grubudur.

Bu grubun Uyeleri:

EGF, heparin baslayan EGF (HB-EGF), donstiriict blyume faktorii-alfa,
epiregulin, amphiregulin, betacellulin, epigen, neuregulinlerdir (NRG-1,
NRG-2, NRG-3, NRG-4, NRG-5 ve NRG-6).

Bu 13 alt lye bir tirozin kinaz transmembran proteini olan reseptor ile
(EGFR) birlesirler. Tim epidermiste ve bilhassa bazal membranda meydana
gelen bu birlesme reseptdriin dimerizasyonuna ve otofosforizasyonuna yol
acar. Bu stire¢ ¢ok cesitli yollarla mitojenik etki gosterir; DNA sentezini,
hiicre boltinmesini ve proliferasyonunu arttirir.

Elli Gic aminoasit zincirinden olusan bir polipeptid olan EGF ayni zamanda
ilk kez bulunan blytme faktérlerindendir.

1960'li yillardan 1980'lere kadar az sayida akut yarada kullanim; 1984'te
rekombinant EGF sentezi ile birlikte 1990'lara dogru hizla kronik yarada
kullanima ait calismalar izlemis kronik yarada intralezyoner kullanimi birgcok
ulkede kullanima baslanmistir.

Diyabetik hastalarda meydana gelen periferik dolasim bozukluklarina
bagl olusan diyabetik ayak yaralarinda klasik yara tedavisine ek olarak
osteomiyeliti olmayan veya ampitasyon uygulanan ekstremitedeki gudik
yerinde standart yara tedavileri ile iyilesmesi yavas veya gec olan yaralarda
intralezyonel olarak EGF uygulamasi hizla kullanimi yayginlasmistir. Amag
yara iyilesmesini hizlandiracak yara dokusunda az bulunan buylime
faktdrlini disaridan saglamak ve kanlanmasi saglanan ekstremitede yara
iyilesmesini hizlandirmaktir.

Ulkemizde bu alandaki ilk yayin Adnan Menderes Universitesi'nde tedavi
edilen ¢ diyabetik ayak hastasi ile ilgili olarak cikmistir. Hastalarin timi
haftada lc¢ kez uygulanan 75 pgr intralezyonel EGFden fayda gérmislerdir.
istanbul Tip Fakiltesi, Kronik Yara Konseyi'nde (ITF-KYK) takip edilen ii¢
hastaya da intralezyonel EGF uygulanmistir.

Uygun hastada ve uygun yontem ile kullanilan EGFnin oldukca etkili
oldugu bircok calismada gosterilmistir.

immiinsiipresif llaglarin Etki Mekanizmalari

Organ Nakli Hastasinda Kullanilan immiinsiipresif Ilaglarin
Etkileri

Dr. Veysel Ersan
inénii Universitesi Tip Fakiiltesi, inénii Universitesi Karaciger Nakli Enstitiisi,
Malatya
1. Giris
immiinsiipresif ilaclarin amaci donor antijenlerine karsi gelisen alloimmiin
yanitr énlemektir.
2. Glukokortikoidler

IL-1,1L-2, IL-6, IFN-Y ve TNF-a Gretimini azaltan proinflamatuar sitokinlerin
transkripsiyonunu baslatir. Her (¢ sinyali de etkiledigi dlstintlmektedir.

3. Kalsinorin inhibitorleri
3.1. Siklosporin

Siklofiline baglanarak kalsinorin ve dolayisiyla NFAT aktivasyonunu engeller.
[L-2'nin olusmasini ve sinyal-1'i bloke eder.

3.2. Takrolimus (FK506)

FK506-baglayici proteine baglanarak, siklosporin gibi ama ¢ok daha guclu
sinyal-1 blokaji yapar.

4. Mechanistic Target of Rapamycin (mTOR) inhibitorleri

4.1. Sirolimus - Everolimus

FKBP-12'ye baglanir ve mTOR ve sinyal-3 yolagi lzerinde etkisini gosterir.
T-hicre proliferasyonunu, B-hticrelerinin immiinglobulin sentezlemesini ve
antikor bagimli hiicresel sitotoksisiteyi ve natural killer hiicreleri inhibe eder.

5. Antimetabolitler
5.1. Mikofenolat Mofetil (MMF) - Mikofenolat Sodyum

Tip-2 inozin monofostat dehidrogenazi (IMPDH) inhibe ederek de novo
purin sentezini bloke eder ve bu hicreler siklusun S fazinda kalirlar.
Boylelikle hem hiicresel imminite hem de antikor Uretimi sinyal-3
uzerindeki etki ile baskilanmis olur.

5.2. Azatiyoprin (imuran)

IMPDH inhibisyonu yaparak pirin sentezini engeller. Sinyal-3 yolagi
tizerinden etki ederek DNA ve RNA sentezini inhibe eder.

6. Antikor Terapileri

6.1. rATG (Tavsan Antitimosit Globulin)

Poliklonal olmasi nedeniyle birgok T-hiicre (CD2, CD3, CD4, CD8, CD11a,
CD25, CD44, ve CD45) ve B-hiicre antijeni (CD19, CD20, CD21 ve CD40)
uzerinden etkisini gosterir. Bu antikorlar T-hiicrelerini opsonize ederek
sitoliz, apoptosiz ve kompleman aracili hiicre lizisine yol acarlar. Sinyal-1,
2 ve 3'l inhibe eder.

6.2. Alemtuzumab

Humanize rekombinant anti-CD52 monoklonal antikorudur.
6.3. Rituksimab

Selektif olarak CD20'ye baglanarak B-hiicre yikimina yol acar.
6.4. Basiliksimab

Aktive T-hiicrelerinin yiizeyinde bulunan IL-2 reseptoriiniin o zinciri (CD25)
Uzerinden etkisini gosterir.
6.4. Belatacept

CD80/CD86'ya baglanarak selektif olarak T-hlcre kostimilasyonunu
(sinyal-2) bloke eder. Anerjiye ve T-hiicresinin apoptozisine yol agar.




