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Diyaresi Olan Febril Notropenik Hastalarda Clostridium difficile
Toksin A ve B Pozitifligi Oranlari ve Epidemiyolojik Ozelliklerinin
Degerlendirilmesi

The Evaluation of Clostridium difficile Toxin A ve B Positivity Rates and Epidemiological
Characteristics in Febrile Neutropenic Patients with Diarrhea
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Giris: Clostridium difficile (C. difficile), antibiyotik ile iliskili ishallerin en sik nedenidir. Ozellikle immiinsiipresyon énemli bir risk faktorii oldugu icin diyare
yakinmasi olan febril notropenik hastalarda toksin A ve B arastirilmasi 6nerilir. Calismamizda febril ndtropenik dénemde ishal gelisen maligniteli hastalarin
diskilarinda C. difficile toksini sikigini arastirmayi ve toksin pozitif hastalarin epidemiyolojik 6zelliklerini irdelemeyi amacladik.

Gerec ve Yontem: Hastanemize bagvuran hematolojik maligniteli ve solid organ tlimdrlii hastalarda febril ndtropenik dénemde diyare gelisen olgularin diski
ornekleri incelendi. C. difficile toksin A ve B sikhigi kromatografik immiinoassay yontemi ile C. difficile toksin A ve B'nin ayni anda kalitatif olarak belirlenmesini
saglayan ticari kit (MonlabTest, Ispanya) ile calisilmistir.

Bulgular: Bir Ocak 2012 ile 15 Adustos 2015 arasindaki donemde febril n6tropenik hastalara ait toplam 197 diski 6rneginde (%4,6) C. difficile toksin A+B
pozitifligi saptandi. Ayrica 14 olguda Ascaris yumurtasi goriildi (%7) ve bir olgunun da diski kiiltiriinde Salmonella spp. tredi. Toksin olumlulugu bulunan
hastalarin altisi kadin, Tcl erkek, yas ortalamasi 63,5 olup, yedisi hematolojik maligniteli (%78), ikisi solid organ tiimorlii (%22) idi. Tim olgularda ¢oklu
antibiyotik kullanimi mevcuttu. Yedi olguda kinolon profilaksisi, iki olguda yogun bakim {nitesinde yatis 6ykiisii ve tiim olgularda daha 6nce uzun siireli
olarak, ortalama 46 glin hastanede yatis dykiisii mevcuttu.

Sonug: Diyaresi olan febril nétropenik olgularda C. difficile toksin A+B pozitifligi %4,6 oraninda saptanmistir. Kemoterapi almis olmak, kinolon profilaksisi,
karbapenem kullanimi, daha 6nceden uzun siireli hastanede yatis ve coklu antimikrobiyal kullanimi dykiisii ortak epidemiyolojik 6zellikler olarak goriilmektedir.
Anahtar kelimeler: Clostridium difficile, toksin, diyare, Ascaris, epidemiyoloji

Abstract

Introduction: Clostridium difficile (C. difficile) is the most commonly identified causative agent of antibiotic-associated diarrhea. Since immunosuppression
is a significant risk factor in febrile neutropenic patients who complain of diarrhea, investigation of toxin A/B is recommended. In this study we aimed at
investigating the frequency of C. difficile toxin A or B in stools of patients with malignancies who developed diarrhea during the febrile neutropenic period and
to analyze the epidemiological characteristics of toxin-positive patients.

Materials and Methods: We analyzed stool samples of patients who were admitted to our hospital. These patients either had hematological malignancies
or solid organ tumors and they had developed diarrhea during the febrile neutropenic period. The frequency of C. difficile toxin A and B was identified with
chromatographic immunoassay method by using a commercial kit (MonlabTest, Spain) that allowed for qualitative identification of C. difficile toxins A and B
at the same time.

Results: From January 1, 2012 to August 15, 2015, 197 stool samples were analyzed. C. difficile toxin A+B positivity was identified in 9 samples (4.6%), Ascaris
eggs were detected in 14 samples (7%) and Salmonella spp. were found in one sample. The mean age of the toxin-positive patients (6 female, 3 male) was 63.5
years; seven had hematological malignancies (78%) and two had solid organ tumors (22%). All the cases had a history of multiple antibiotic treatments. Seven
patients had a history of quinolone prophylaxis, two patients had a history of intensive care admission and all the patients had long-term hospitalization with
a mean length of 46 days hospitalization.

Conclusion: In febrile neutropenic patients with diarrhea, the rate of C. difficile toxin A+B positivity was 4.6%. Having a history of chemotherapy, quinolone
prophylaxis, carbapenem use, long-term hospitalization, and use of multiple antimicrobials were found to be common epidemiological characteristics.
Keywords: Clostridium difficile, toxin, diarrhea, Ascaris, epidemiological properties
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Anaerob, sporlu, Gram-olumlu bir bakteri olan Clostridium
difficile (C. difficile) kokenlerinin antibiyotikle iliskili ishallere
neden olduklar ilk kez 1977 yilinda gosterilmistirll. Toksin
treten C. difficile kokenleri hafif ishalden, yasami tehdit
eden kolite kadar degisen agirlikta antibiyotikle iliskili ishal
tablolarina yol acmaktadir. Bu enfeksiyonlarin patogenezinde
de bakterinin Grettigi toksin A (enterotoksin) ve B (sitotoksin)
onemli rol oynamaktadir. Bu toksinlerin etki mekanizmalari
benzer olup endositozla barsak epitel hiicresine girerek hiicrede
aktin iskeletini etkilemekte ve hiicre 6liimiine neden olmaktadir.
Ayrica toksinler sitokin salgilanmasina yol agarak enflamatuvar
yanitt arttirmakta ve psddomembran olusumuna yol
acmaktadir?. C. difficile, antibiyotik ile iliskili ishallerin en sik
nedenidir, ayrica immiinsuipresif hastalarda antibiyotik kullanimi
olmaksizin da diyare nedeni olabilir. C. difficile koliti gelismesi
icin hastalarin enfeksiyona duyarh olmalar ve C. difficile ile
kolonize olmalari ya da eksojen yoldan etkeni almalari ve kolon
florasinin antibiyotik ya da antineoplastiklerle baskilanmasi
gerekmektedir. C. difficile ile olusan kolonizasyon bakterinin
cogalmasi ve toksin salgilamasina yol acmaktadir. C. difficile'ye
bagliishal gelisiminde en 6nemli risk faktorleri genis spektrumlu
antibiyotiklerin kullanimi, altta yatan hastahgin siddeti, ileri
yas, nazogastrik sonda uygulamasi, enteral beslenme, malignite
varligi, nétropeni, mukozit varhgi, hastanede uzun siire yatis
ve yogun bakim lnitesinde yatma olarak siralanabilir3-51. Bu
calismada irdelenen solid organ tiimorli ya da hematolojik
maligniteli ndtropenik ates hastalari 6nemli risk gruplarindan
birini olusturmaktadir. Bu nedenle febril notropenik hastalarda
ishal gelistiginde diger ishal etkenleri ile birlikte 6n planda C
difficile'nin distiniilmesi gerektigi ve toksin A ve B arastirilarak
gereginde tedavi verilmesi febril notropeni rehberlerinde
onerilmektedirlel,

C. difficile enfeksiyonu tanisi amaciyla antijen aranmasi,
kiiltlir, sitotoksisite testleri ve polimeraz zincir reaksiyonu
kullanilmaktadir. Kesin tani, diskidan C. difficile'nin uretilmesi
ve hiicre kiiltlirlinde sitopatik etkiyi saptayarak toksin yapiminin
gosterilmesi ile konurl7l. Ancak rutinde bu her zaman miimkiin
olmadigindan toksin saptamaya yonelik testlerle daha hizli
tani  konabilmektedir, bu amacla ELISA (enzyme-linked
immunosorbent assay) ve lateks agliitinasyon testleri rutin
pratikte siklikla kullaniimaktadir.

Biz de calismamizda kemoterapi sonrasi notropeniye giren ve
ishal gelisen hematolojik maligniteli ve solid organ tlimorli
hastalarimizda toksin A ve B pozitifligi oranlarinin kilavuzlarin
dikkat cektigi gibi yiiksek olup olmadigini arastirmayi ve C
difficile tamisi dncesi 6ngorii saglayabilmek icin pozitiflik
saptanan hastalarin ortak ozelliklerini, febril ndétropeni,
malignite ve kemoterapiye ilaveten hangi riskli ozellikleri
tasidiklarini arastirmayr amagladik.

Gereg ve Yontem

Bu calismada 1 Ocak 2012-15 Agustos 2015 arasindaki donemde
istanbul  Bilim Universitesi, Avrupa Florence Nightingale
Hastanesi Arastirma ve Uygulama Merkezi, Sishane Kampdsii
Hastanesi'nde yatirilarak ya da poliklinikten izlenen hematolojik
maligniteli ve solid organ timorlii hastalarda febril notropenik
donemde diyare gelisen olgular ¢alismaya alindi. Hastanemizde
tlim hastalar tek kisilik odalarda interne edilmektedir. N6tropenik
ates, notrofil sayisinin <500 /mms3 olmasi, ates, viicut sicakhiginin
bir saat boyunca 38 °C olmasi veya bir defada 38,3 °C dlclilmesi
olarak tanimlandi. Gilinde Ul¢ kezden fazla sulu diskilamasi
olan hastalar ishalli olarak kabul edildi. ishalli hastalarin diski
ornekleri laboratuvara ulastinildiktan sonra makroskopik ve
mikroskobik incelemeleri yapilmistir. Makroskobik incelemede
diskilarin kivamina, kan ve mukus olup olmadigina bakilmistir.
Sadece sulu diski 6rnekleri calismaya alinmistir. Diski 6rnekleri
I6kosit, eritrosit ve parazit varligr acisindan lugol inceleme ile
1stk mikroskobunda degerlendirilmistir. Parazitolojik inceleme
konsantrasyon ve c¢oktiirme yontemi ile yapilmistir (Mini
Parasep SF, Apacor, ingiltere). Daha sonra diski kiiltiirleri ile
patojen bakteri varligi arastirilmistir. Kultur icin drnekler eozin-
metilen mavisi (EMB), Salmonella-Shigella agara ekilmistir.
C. difficile toksin A/B hemen calisilamayacaksa 6rnekler testten
dnce 24 saat 4 0C'de buzdolabinda saklanmistir. Daha uzun siire
saklanmasi gerekenler -2 0C'de derin dondurucuda bekletilmistir.
Diski 6rneklerinde C. difficile toksin A ve B sikhgi kromatografik
imminoassay yontemi ile C. difficile toksin A ve B'nin ayni anda
kalitatif olarak belirlenmesini saglayan ticari kit (MonlabTest,
ispanya) ile iiretici firmanin énerileri dogrultusunda caligiimistir.

Testin Prensibi

insan diski 6rneklerinde toksin A ve B'nin saptanmasini
saglayan kalitatif yatay akis (Immiinolateral) immiinoassay
testidir. Bu kitte strip lizerinde test A ve test B membranlan
vardir. Test A'nin membrani toksin A'ya karsi gelistirilmis
monoklonal antikorlarla, test B'nin membrani da toksin B'ye
karsi gelistirilmis monoklonal antikorlarla kaplidir. Test sirasinda
ornek karisim hazirlanir, ekiivyon ile alinan digki rnegi (yaklasik
125 mg) 1 mL buffer iceren test tiipiine konularak karistirihr
ve hazirlanan karnisimdan 4 damla alinarak test kiti Uzerine
damlatilir. Ornekte bulunan toksin A anti-toksin A antikorlari
ile, toksin B de antitoksin B antikorlari ile reaksiyona girer ve
karisim kapiller hareketle yukari dogru cikarak olumlu sonug
durumunda membranda bulunan spesifik antikor, karisimdaki
konjugatla reaksiyona girerek renkli cizgiler olusturur. Yani
test monoklonal antikorlarla kaph lateks partikiillerine toksinin
tutunmasi esasina dayanir, 10 dakika icinde sonuclar okunur.
Olumlu sonuglarda ilgili alanlarda kirmizi renkli cizgiler olusur.
Hastalarin epidemiyolojik verilerinin degerlendirilmesi amaciyla
calisma sonrasinda hastalarin yaslar, cinsiyetleri, malign



Mediterr J Infect Microb Antimicrob
2015;4:14

Efe iris ve ark.
Diyareli Febril N6tropenik Hastalarda Clostridium Difficile Toksin Oranlari

hastalik tanilari, kullandiklari antibiyotikler, kinolon profilaksisi
alip almadiklari, bu yatislarinda ve son bir yilda hastanede yatis
stireleri, yogun bakima yatis 6ykileri, mukozit veya graft versus
host hastahdi (GVHH) varligi, enteral beslenme, nazogastrik
sonda varhg, invazif aspergilloz ve antifungal ila¢ kullanim
durumlari belirlenip kaydedilmistir.

Bulgular

Bir Ocak 2012 ile 15 Agustos 2015 arasindaki dénemde
ishali olan febril notropenik hastalara ait toplam 197 diski
orneginin dokuzunda (%4,6) C. difficile toksin A+B pozitifligi
saptandi. Toksin pozitif hastalarin hepsi antibiyoterapi amach
olarak interne edilmis hastalardi, poliklinik hastalarinda toksin
pozitifligine rastlanmadi. Toksin pozitif diski drneklerinin
hicbirinde Salmonella spp. ya da  Shigella spp. Uremedi,
mikroskobik incelemelerinde de parazit saptanmamistir. Toksin
saptanmayan olgularin parazitolojik incelemesinde 14 olguda
Ascaris yumurtasi goriilmis (14/197, %7) bir olgunun diski
kiiltiiriinde de Salmonella spp. Gremistir (1/197, %0,5). Toksin
pozitif olgularin tiimiinde diskida 16kosit gorilmis olup sayilari
4 ile 10 arasi degismektedir, ayni sekilde tiim olgularda diskida
eritrosit saptanmis olup 2 ile 10 arasi degismektedir. Toksin
saptanan olgularin yedisi hematolojik maligniteli (%78), ikisi de
solid organ timorli hastalardi (%22). Toksin pozitif olgularin
timi hastanede yatirilarak tedavi edilen febril notropenik
hastalardan olusuyordu, hastalarimizin tiimiinde hastaneye
yatistan 3 ile 14 glin sonra ishal gelismisti. Toksin pozitif bulunan
hastalarin hepsi kemoterapi rejimlerini minimum iki hafta dnce
almislardi. Toksin pozitifligi bulunan hastalarin altisi kadin, ticu
erkek, yas ortalamasi 63,5, ikisi lenfoma, ikisi akut miyeloid
[6semi, biri miyelodisplastik sendrom, biri kolanjiokarsinom, biri
kronik lenfositer 16semi, biri akut lenfoblastik |16semi, birisi de
pankreas kanseri tanili olup olgularin hepsi kemoterapi sonrasi
gelisen febril notropeni tanisiyla interne edilip parenteral
karbapenem baslanmis olgulardi. Olgularin besinde glikopeptid
kullanimi da mevcut olup, hepsinde coklu antibiyotik kullanimi
mevcuttu. Yedi olgunun kinolon profilaksisi aldi§i 6grenildi.
Bu hastalarin ikisi iki hafta 6nce, digerleri ise son alti ay
icinde kinolon profilaksisi almislard. iki olgunun yogun bakim
Unitesinde yatis oykusi vardi ama bu yatislari birinde son iki
ayda iken diger hastada bir yil 6nceydi. Ek olarak tiim olgularin
daha 6nce uzun sireli olarak, ortalama 46 giin (son bir yil icinde
toplam yatis sireleri), hastanede yatis 6ykiileri meveuttu (Tablo
1). Toksin pozitifligi saptanan olgular oral metronidazol 4x500
mg ile tedavi edildi, olgularin hepsi bu tedaviye klinik yanit verdi.

Sonyillarda C. difficile enfeksiyonlarinin sikli§ginin, morbiditesinin
ve mortalitesinin artmasi dolayisiyla giderek énem kazandig
goriilmektedir[8]. immiinsiipresyon da 6nemli risk faktorlerinden

biridir. Nozokomiyal ishalde en sik karsilasilan mikroorganizma da
C. difficile'dirl8l. C. difficile patogenezinde ilk sart antibiyotikler
ya da antineoplastik ilaglarla kolon florasinin baskilanmasidir.
Bunu takiben C. difficile kolonize olur, cogalr ve toksin
salgilayarak diyareye neden olur.. Ayrica ileri yas (65 ve lzeri),
hastanede yatis suresinin uzunlugu, Gremi, nazogastrik sonda
veya endotrakeal tiip varligi, gastrointestinal sisteme operasyon,
altta yatan hastaligin siddeti, mide asiditesini azaltan ilaclar da
diger risk faktorleri arasindadirB4. Rehberler febril nétropenik
hastalarin ishallerinde hizlica toksin A ve B arastirilmasini ve
pozitiflik saptandiginda ilk secenek olarak metronidazol ile
tedavi edilmesini dnermektedirlel.

C. difficile tamsinda cesitli ydntemler kullaniimaktadir.
Mikroskobik incelemede diskida l6kosit, eritrosit gorilip Gram
boyamada da baskin olarak subterminal sporlu Gram-olumlu
comaklar saptanabilir, ancak tanisal degeri yoktur. Floresan
mikroskobu ile C. difficile antijenlerine karsi isaretlenmis
antikorlar kullanilabilir, ancak 6zgllligu dustktar. Selektif
anaerob kiiltlir sikloserin sefoksitin fruktoz agar besiyerinde
tipik kokulu sari koloniler goriilir, kiltir en duyarli yontemdir,
ancak toksin dreten suslara 6zgiil olmayip rutin uygulamasi
kolay degildir ve pahahdir, ancak tiplendirme avantaji vardir ve
salginlarda epidemiyolojik arastirmalarin temelini olusturur. C.
difficiletanisinda altin standart hiicre kiiltiirinde toksin tayinidir,
duyarlihgi ve 6zqiilliigii yiiksektir, ancak test 3-9 giin siirer. EIA
ile C. difficile glutamat dehidrogenaz saptanmasinin duyarhhgi
0085-95, Ozgllligu 089-99'dur. Test olumsuzsa C. difficile
yoktur, olumluysa hiicre kiltlriinde toksin konfirmasyonu
ya da polimeraz zincir reaksiyonu gereklidir. EIA ile C. difficile
toksin A ve B saptanmasi ise en sik kullanilan tani metodu olup,
duyarhligr %75, 6zgulligli %99'dur, ucuz ve pratiktir, 1 saat
icinde sonuc verirldl. Ayrica calismamizda kullandigimiz metod
olan immiinokromatografik yontemlerle toksin A+B bakilabilir.
Monoklonal antikorlarla kaph lateks partikiillerine toksinin
tutunmasi esasina dayanan bu test pratik olmasi dolayisiyla rutin
uygulamada sik olarak kullanihr, duyarliligi %89, 6zgiilltigii %89
olarak bildirilmistir(10], Test negatif bulundugunda eger hastanin
klinigi C. difficile kolitini yiiksek oranda diisiindirliyorsa daha
duyarh diger testlere de basvurulmasi 6nerilmektedirl10. ABD'de
2008 yilinda laboratuvarda kullanilan testlerin degerlendirildigi
bir arastirmada %43 oraninda EiA, %40 oraninda da hizl
immiinokromatografik yontemin kullanildigi bildirilmistir(11],

Calismamizda ishal yakinmasi olan febril notropenik hasta
grubunda C. difficile sikhgi imminokromatografik yontemle
%4,6 olarak saptandi. Lale ve ark/ninl'2] calismasinda ishalli
hastalarda C. difficile sikigi ELISA yéntemi ile %24, hematoloji-
onkoloji ve kemik iligi nakil Unitelerinde %38 bulunmustur.
Deniz ve ark.[13l Marmara Universitesi Hastanesi'nde yatan, ishali
olan 633 hastanin diski drneklerinde EIA ile toksin pozitiflik
oranini %4,7 olarak bildirmislerdir. Aygiin ve ark.'4 antibiyotik
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ile iliskili ishal olgularinda C. difficile toksin A ve B pozitifligini
%4,3 olarak bildirmislerdir. Biiyiikbaba Boral C. difficile &n
tanisiyla laboratuvara gonderilen 6rneklerde sadece toksin A
varligini belirleyen kit ile %4,7 olarak belirlerken daha sonraki
yillarda g6énderilen 400 diski 6rneginde toksin A/B varligini %12
olarak belirlemistirl'sl. Bu durum her iki toksini de arastiran
kitlerle duyarliigin daha da arttigini gostermektedir. Cesitli
merkezlerden bildirilen oranlar arasindaki farkliliklar, calismada
kullanilan yontem ve kitlerle, &rneklerin saklanmasinda
kullanilan yontemlerin, hasta popllasyonu ile hastalarin
hastanede yatis siirelerinin, antibiyotik kullanim politikalarinin
ve hastanelerin enfeksiyon kontrol dnlemlerinin farkliigindan
kaynaklaniyor olabilir.

Kemoterapi

bakimda
yatis

Karbapenem Yogun

kullanimi

Kinolon
prof.

Toksin arastirilmasinda hizli sonu¢ alinmasi ve uygulama
kolayligi nedeniyle toksin A ve B'yi birlikte saptayan ELISA
yontemi kullanilmaktadirl6l. Sadece toksin A'yr arastiran kitlerle
bazi olgular gdzden kacabilmektedir, bu ylzden ikisini birden
saptayan kitler daha glivenilirdir. Biz de ¢calismamizda C. difficile
toksin A ve B'nin ayni anda kalitatif olarak belirlenmesini
saglayan ticari kiti (MonlabTest, ispanya) kullandik. Ancak
cahsmamizda kullandigimiz  yontemin  duyarliigr  diger
yontemlere goére diisik oldugundan oranlarimiz nispeten
diistik cikmis olabilir. Ayrica hafif ve erken olgularda toksin
saptanmiyor olabilir. Olgularimizin cogu da mevcut risk
faktorleri ve hassas immiin durumlari nedeniyle yakin takipte
olduklarindan erken dénemde &rnek alinmasina bagl olarak
toksin sonuclari negatif sonuglanmis olabilir. Vanpoucke ve
ark-10] ticari ELISA kitlerini kiiltiir ve kromatografik yontem ile
karsilastirmislar ve kromatografik yéntemin ELISA'dan daha
duyarli oldugunu saptamislardir. Olgularin klinik bulgulariyla
birlikte degerlendirilmesinin ve farkl yontemlerle ¢alisiimasinin
gerektigini vurgulamislardir. Yapilan calismalarda antibiyotik
kullanimi C. difficile iliskili ishal icin d&nemli bir risk faktdri
olup beta-laktam grubu antibiyotik kullaniminin (penisilin,
sefalosporin, imipenem, meropenem) daha 6n planda oldugu
gorilmektedirl13.17.18], Bizim calismamizda da toksin pozitif
olgularin hepsi karbapenem, cogu glikopeptid grubu antibiyotik
ve hepsi coklu antibiyotik kullanmaktaydi. C. difficile'ye bagh
ishalde en 6nemli risk faktorlerinden birisi de hastanede yatis
stiresidir. Bu sebeple C. difficile ishalinin hastane enfeksiyonu
oldugu distiniilmektedir. Bir calismada predispozan faktor
tanimlamayan 37 kisinin 910,8'inin diskisindan hastaneye
yattiktan 30 giin sonra C. difficile izole edilmistir®l. Ayrica
enfekte hasta ile ayni odanin paylasilmasi da énemli bir risk
faktoridiir19.201. Calismamiza alinan hastalarin hastanede yatis
siireleri uzun olup (7-90 giin) ortalama 46 giin olarak belirlendi.

IA ve Amf B
kullanimi

Glikopeptid
beslenme kullanimi

WTF Enteral

GVHH

Mukozit

Hastanede yatis

siiresi
33 giin
15 giin
74 giin
85 giin
15 giin
90 giin
60 glin
7 gun
39 giin

Kolanjio CA
AML
Lenfoma
Lenfoma
MDS

KLL
Pankreas
CA

ALL

K: Kadin, E: Erkek, AML: Akut miyeloid [6semi, MDS: Miyelodisplastik sendrom, KLL: Kronik lenfositer I6semi, ALL: Akut lenfoblastik 16semi, GVHH: Graft versus host hastaligi, YND: Yeni nesil dizileme

Tani
AML

Yag/cinsiyet
25/K
54/K
62/E
84/K
78/K
71/K

C. difficile enfeksiyonlarinin gelismesinde altta yatan ciddi
bir hastaligin varhgi, hastalarin yasli olmasi, kanser varligi,
kemoterapi aliyor olmak diger 6nemli risk faktorlerindendirf21l.
Calismamizda toksin pozitifli§i saptanan olgular risk faktorleri

90/E
43[E
65/K

Tablo 1. Hastalarin demografik ozellikleri

Olgu
1
2
3
4
5
6
7
8
9
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acisindan  degerlendirildiginde  hastalarimizin  ikisi  hari¢
digerlerinin yasli olmasi, hepsinin kemoterapi almis olmasi ve
sonrasinda notropeni gelismesi, febril n6tropeni tanisiyla interne
edilip karbapenem baslanmis olmalari ortak ozellikleriydi.
Olgularin besinde glikopeptid kullanimi da mevcut olup
hepsi coklu antibiyotik kullanmaktaydi. Yedi olgunun kinolon
profilaksisi aldigi 6grenildi. iki olgunun yogun bakim iinitesinde
yatis oykiisii ve tiim olgularin daha 6nce uzun siireli olarak,
ortalama 46 giin, hastanede yatis oykileri mevcuttu. Ayrica
enteral beslenme toksin pozitif hastalarin yaklasik yarisinda
mevcuttu. Baslica diger risk faktorlerinden olan mukozit, GVHH
varligi, nazogastrik sonda varligi ve invazif aspergillozis varhgi
az sayida toksin pozitif hastada bulunuyordu.

Calismamizdaki  toksin pozitif olgularin  sayisinin  azlig
kolaylastirici faktorlerin degerlendirilmesinde bir sinirlandirma
olusturmaktadir, olgu sayisi arttiginda daha saglkh bir istatistiki
degerlendirmeye olanak saglayacaktir.

Febril ndtropenik hastalarimizda ishal etiyolojisi arastirildiginda
sadece bir hastada 1/197 (%0,5) Sa/monella spp. Uremis,
parazitolojik incelemede o7 (14/197) oraninda Ascaris
gorilmis ve %4,6 (9/197) oraninda C. difficile toksin A+B
olumlulugu saptanmistir. Toksin pozitif olgularin epidemiyolojik
ozellikleri  degerlendirildiginde malignite ve kemoterapi
dolayisiyla imminsipresif olmalarinin yani sira yash olmalari,
hastanede uzun siireli yatislari, coklu antibiyotik, 6zellikle de
beta laktam grubundan karbapenem kullaniyor olmalari da
ortak epidemiyolojik dzellikleri olarak goriilmektedir.

Etik

Etik Kurul Onayi: Hastanemizde retrospektif calismalarda etik
kurul onayi istenmemektedir.
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