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I. AMAC ve HAZIRLAMA YONTEMI

Bu kilavuz Febril N6tropeni Calisma Grubu tarafindan Tiirkiye’de atesli nétropenik hastalarin izlemine
yardimci olmak amaci ile hazirlanmistir. Kilavuzun amaci; tilkemizde bu tiir hastalarin tani, izlem ve tedavisiy-
le ilgilenen tum disiplinlerdeki hekimlere kaynak bir belge saglamak ve izlemde yardimci olmaktir. Kilavuzun
hazirlanma siirecinde hematoloji, onkoloji, infeksiyon hastaliklari, g&gus hastaliklari ve mikrobiyoloji alaninda
deneyimli uzmanlar gérev almistir. Bu amagla 30-31 Mart 2002 tarihlerinde Ankara’da toplanan uzmanlar gru-
bu tarafindan hazirlanan taslak metin bu kilavuzun temelini olusturmaktadir. Calisma yontemi olarak, bes ana
basliga (tanimlar ve risk gruplari, tani ydntemleri, antibakteriyel tedavi, antifungal tedavi, infeksiyon kontrolii)
yonelik alt gruplar olusturulmus ve her gruptan bir taslak metin hazirlamasi istenmistir. Kilavuzun hazirlanma-
sinda halen var olan kilavuzlardan yararlanilmis, tlkemize 6zgii problemlere yonelik gerekli diizenlemeler el-
deki veriler ve uzman goérusii ile gerceklestirilmistir. Alt gruplarin hazirladigi taslak metinler tim grubun go-
rislerine sunulduktan sonra varilan uzlagi tek bir kilavuz haline getirilmistir. Bu kilavuz 20-23 Subat 2003 ta-
rihleri arasinda Antalya’da gergeklestirilen 5. Febril N&tropeni Simpozyumu sirasinda tartismaya agilmis, taki-
ben www.febrilnotropeni.net sitesinde taslak metin halinde elestirilere acik olarak yayinlanmistir. Bu siirecte
alinan elestiriler ve Aralik 2003 tarihine kadar gegen siirede literatiirde yayinlanan yeni arastirmalardan elde
edilen bilgiler kilavuz hazirlama grubunda yer alan alt grup baskanlari tarafindan metne eklenmis ve bu sekil-
de kilavuza son bigimi verilmistir. Kilavuzun bu haliyle yayimindan sonra ortaya ¢ikabilecek yeni bilgiler, belli
araliklarla ve ayni yéntemle kilavuz metnine eklenecektir. Bu kilavuzun giincellenmis metnine www.febrilnot-
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ropeni.net sitesinden de ulagsmak mimkundur.

2. ATESLi NOTROPENIK HASTALARDA
TANIMLAR ve RiSK BELIRLENMESi

2.1 Ates Tanim

Oral veya aksiller tek sefer 38.3°C ve iistii veya
bir saat siireyle 38.0-38.2°C arast sicakhk dlctimii
ates olarak tarmmlanmistir{1-3l,

2.2 Notropeni

Nétrofil sayisinin azalmasi infeksiyon riskini art-
tirmaktadir. Nétropeninin siddeti ve siiresi infeksi-
yon riskini belirgin olarak etkilemektedir(1-3].

Bu kilavuzda nétropeni;
o Notrofil diizeyi 500/mm3’iin altinda olan veya

o Nétrofil diizeyi 500-1000/mm3 arasinda olup,
48 saat icinde 500/mm3’{in altina diismesi bekle-
nen durumlar olarak tanmmlanmustir.

Ayrica, nétropenik hastada infeksiyon gelisme
olasihgini belirgin olarak arttiran faktorler;

e Derin nétropeni (nétrofil diizeyi < 100/mm3),
o Notrofil diizeyinin hizh diisiisi,

e Notropeni siiresinin > 10 giin olmasi olarak
belirlenmistir.

Buna ragmen geldiginde genel durumu bozuk,
titreme ile yiikselen atesi ve cok yiiksek 16kosit sayi-
st olan hastalar antibiyotik tedavisi baslanmasi aci-
sindan nétropenik kabul edilebilir. Hastalarin deger-
lendirilmesinde kullanilacak 6kosit ve nétrofil sayimi
dogrudan formiilden gézle sayilarak yapilmalidir. Bu
yaklasim &zellikle sinmir degerlere sahip hastalarda
6nem kazanmaktadir.

2.3 infeksiyon Kategorileri

Febril notropenik hastalann degerlendirilmesin-
de baslangic ve izlem sirasinda ataklar baslica iic
grupta degerlendirilmektedir. Bunlarla ilgili tammlar
asagida belirtilmistirl1-3],

FUO (Nedeni aciklanamayan ates): Gosteri-
lebilmis Kklinik ve laboratuvar infeksiyon bulgusu ol-
mayan, izole ates olarak tanimlanmustir.

Klinik olarak tammmlanms infeksiyon: Kli-
nik olarak belirlenmis ancak mikrobiyolojik patoje-
nin gosterilemedigi infeksiyon (6rnegin; pnémoni,
perianal infeksiyon gibi).

Mikrobiyolojik olarak tanimlanmis infeksi-
yon: Kan Kiiltiirti pozitif ancak klinik odak tanimlan-
mayan veya kan Kkiiltiirii pozitif/negatif olan ancak
klinik odakta mikrobiyolojik olarak etkenin belirlen-
digi infeksiyon.

2.4 Notropenik Atesli Hastada

Risk Degerlendirmesi

Febril nétropenik hastalarin izleminde tiim has-
talar gelisebilecek komplikasyonlar agisindan ayni
risk altinda degildir. Son yillarda, hastane izlemi ge-
reksinimi ve secilecek antibiyotiklerin cins ve verilis
yolu acisindan farkh yaklagimlara olanak verecek se-
kilde bu hastalar1 diisiik veya yiiksek risk gruplarina
ayirma egilimleri giiclenmistir. Var olan degisik risk
belirleme yaklasimlarn heniiz istenen duyarhhkta ol-
mamasina ve gelistirilmelerine gereksinim olmasina
ragmen, bu kilavuzda risk gruplarinin belirlenmesin-
de “The Multinational Association for Supportive
Care in Cancer (MASCC)” kriterlerinin uygulanmast
uygun gorilmiistiir4],
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Diisiik-yiiksek riskli febril nétropenik has-
ta tanmmm: MASCC skoru hasta febril atak gelistir-
diginde Tablo 1’deki kriterlere gére hesaplanmakta-
dir. Maksimum skor 26’dir. Skorun > 21 olmasi ko-
morbidite ve komplikasyonlar acisindan diisiik riski
belirler. MASCC skoru, nétrofil sayist 500,/mm3’tin
altinda olmak kosulu ile nétropeni derinligi ve siire-
sinden bagimsizdr.

Diisiik riskli febril nétropenik hastalarda ayaktan
oral tedavi veya kisa stireli hastane izleminde oral ve-
va parenteral tedaviyi takiben hastane disi izlem
onerilir. Ayaktan oral tedavi alacak hastalarda
MASCC skorunun > 21 olmast ve hastalarda;

¢ Bulanti-kusma, mukozid gibi oral ahmi engelle-
yen durum olmamast,

e Hastaneye yatis gerektiren komorbidite olma-
mas,

¢ Hastaneye her an ulasabilecek olanaklar bulun-
mas,

¢ Tedavi uyumlulugu acisindan gtivenilirlik gerek-
mektedir.

Febril nétropenide yatarak intravensz (IV) teda-
viyi takiben oral tedavi ile takip asagidaki durumlar-
da onerilir.

a. Dustik riskli iken IV tedavi baslanmis olan ve
¢ Atesi disen,

¢ Kilinik veya mikrobiyolojik olarak dokiiman-
te edilmis olan infeksiyonu oral antibiyotik-
le tedavi edilebilen,

e Qral tedavi alabilecek olan hastalar.

b. Yiiksek riskli iken IV tedavi baslanmis olan ve

e Tedaviyi takip eden ilk bes giin icerisinde
atesi diisen,

e Infeksiyon etkeni/odag: gosterilemeyen,

¢ Bu siire sonunda diisiik risk &zellikleri kaza-
nan hastalar.

Bunlar disindaki yiiksek riskli hastalar hastanede
parenteral tedavi ile izlenmelidir. Tedavi hasta nétro-
peniden cikincaya kadar stirdiiriilmelidir.

2.5 Kateter ile iliskili infeksiyon Tanimlar

Febril nétropeni seyrinde kateterle iliskili infeksi-
yonlara siklikla rastlanmaktadir. Bu hastalarin deger-
lendirilmesinde kullanilan kateter infeksiyonu ile ilgi-
li tanimlar asagida belirlenmistirl>].

Kolonize kateter: Klinik bulgu olmadan, kate-
ter ucu, subkiitan kateter segmentinden alinan kiil-
tiirlerde > 15 “colony-forming unit (cfu)” (semikanti-
tatif kiiltiir) veya > 103 cfu (kantitatif kiiltiir) {ireme
veya kateter birlesme yerinde anlamli tireme.

Cikis-yeri infeksiyonu: Kateter cikis yerinin
< 2 cm cevresindeki ciltte eritem, hassasiyet, endii-
rasyon veya plriilan akinti. Eslik eden ates ve kan
kiiltiiriinde iireme olabilir. Cikis yeri infeksiyonu kli-
nik veya mikrobiyolojik olarak dokiimante edilebilir.

Cep infeksiyonu: Portlu kateter rezervuari iize-
rindeki ciltte eritem ve nekroz veya port cevresinde
plriilan ekstida saptanmasi.

Tiinel infeksiyonu: Kateter cikis yerinden iti-
baren kateter boyunca > 2 cm uzaklhkta veya kate-

Tablo 1. Atesle basvuru esnasinda diisiik riskli nétropenik ates skorlama sistemi (MASCC kriterleri)

Ozellik Skor
Febril nétropeniye bagli semptomlarin yayginhigi*
Asemptomatik 5
Hafif semptom 5
Orta derecede semptom 3
Agir derecede semptom veya olimciil 0
Hipotansiyon olmamasi (sistolik kan basinci < 90 mmHg) 5
KOAH olmamasi 4
Solid timorli olmasi veya hematolojik hastaligi olup 6nceden fungal infeksiyon gecirmemis olmasi 4
intravenoz sivi gerektiren dehidratasyon olmamasi 3
Ates baslangicinda hastane disinda olma 3
Yas < 60** 2

* Sadece birini seginiz.
** 16 yas ve alti icin gecerli degildir.
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ter {izerindeki dokularda eritem, hassasiyet, endiiras-
yon saptanmasl.

Kateterle iliskili sistemik infeksiyon: Sepsis
bulgular1 olan ve baska klinik infeksiyon kaynagi
saptanmayan hastada periferik ven ve kateterden
ayni etkenin tiremesi. Mikrobiyolojik dokiimantas-
yon olmadigi durumda kateter cikarilmas ile sepsi-
sin diizelmesi kateterle iligkili sistemik infeksiyonun
dolayh bulgusu sayilabilir.

Kontamine infiizyon materyaline bagh sis-
temik infeksiyon: Infiizyon materyali ve periferik
kan kiiltiirtinde ayni etkenin izole edilmesi.

2.6 invaziv Fungal infeksiyon Tanimlar

Bu konuda 2002 yih icinde uluslararasi is birligi
ile ayrintili tanimlar yapilmstir. Ayrintih bilgi ilgili
kaynakta bulunabilirl6].

3. FEBRIL NOTROPENIK HASTADA
TANI YONTEMLERI

Nétropenik bir hastada inflamasyona ait belirti
ve bulgular silik olabilir. Febril nétropenik hastalarin
degerlendirilmesi esnasinda 6zellikle yapilmast gere-
kenler asagida belirtilmistir.

3.1 Ovkii ve Fizik inceleme

1. Noétropenik atesli hasta ile karsilasildiginda
oncelikle ates disinda baska bir yakinmasi olup ol-
madig1 dgrenilmeye cahsiimaldir. Ornegin; lokalize
agn (odinofaji, perineal agn), deri dékiintiisii, ishal
varh@i, okstirtik, ilac allerjisi sorgulanmasi gereken
semptom ve yakinmalar arasindadir.

2. Fizik incelemede asagidaki bolgeler 6zellikle
degerlendirilmelidir:

e Periodonteum,

e Farenks, oral mukoza,

¢ Akciger,

e Perine, anis,

e Deri (kateter giris bolgesi, kemik iligi aspiras-
yon bolgeleri, tirnak yataklar),

e Goz dibi.

3.2 Temel Laboratuvar Testleri

Febril nétropenik hasta izleminde asagidaki test-
lerin uygulanmasi énerilir.

e Tam kan sayimi,

¢ Rutin biyokimya testleri: BUN, kreatinin, elekt-
rolitler, SGOT, SGPT (BUN, kreatinin, elektrolitler
tedavi siiresince ti¢ giinde bir, 6zellikle de nefrotok-
sik ajanlar kullaniliyorsa, tekrarlanmalidir).

3.3 Rutin Klinik Mikrobiyolojik Incelemeler

Febril nétropenik hastalarda Klinik semptom ve
bulgular silik ve nonspesifik olabilir. Etyolojik ajanlar
cesitlidir. izolasyonu ve iiretilmesi zor bakteriler de in-
feksiyon etkeni olabilir. Orneklerin alinmasi, hastala-
rin genel durumu ve altta yatan hastaliklar nedeniyle
zor olabilir. Hastalarin trombositopenik olmasi inva-
ziv tarusal yaklasimlan zorlastirabilir. Florada mevcut
mikroorganizmalar hastaha neden olabileceginden
klinik ve laboratuvar diyalogu énemlidirl7l. Laboratu-
var, notropenik olmasi beklenen hasta materyalleri-
ne, farkh &zelliklerini gbz &niine alarak yaklasmal,
drnegin; boyal preparatlarda polimorfoniikleer 16ko-
sit (PNL) goriilmemesi materyalin islem gérmemesi-
ne, ekim yapilmamasina neden olmamalidir.

Hastalarda onerilen rutin klinik mikrobiyolojik is-
lemler asagida belirtilmistir:

a. Hastanin 6zelliklerine bakilmaksizin;
1. Kan Kkiiltiirii (varsa es zamanh kateter kiiltiirii),
2. Idrar kiltiirt.

b. Hastanin semptom ve bulgularina gére Kklinik
mikrobiyolojik inceleme icin Kkiiltiir 6rnekleri [bal-
gam, kateter giris yeri, diski, beyin omurilik ssi

(BOS) vb.] alinmalidir.
3.4 Kan Kiiltiirleri

Tedavide gecikme olmamasi ve antibiyotik tedavi-
si éncesinde kiiltiirlerin alinabilmesi icin atesi yiiksel-
mis nétropenik hastanin anamnezi alinir ve fizik mu-
ayenesi yapilirken kan kiiltiirleri alinmaya baslanma-
lidir. Deri antisepsisi bu hasta grubunda cok 6nemili-
dir, zira cilt flora bakterisi kabul edilen koagiilaz-nega-
tif stafilokoklar, difteroidler, alfa-hemolitik strepto-
koklar da azimsanmayacak oranda etken olabilir.

Hastalardan bir defada mutlaka iki ayri damar-
dan kan Kiiltiirti alinmahdir. Kalici veya santral kate-
teri olan hastalarda bir kan Kkiiltiirii mutlaka kateter-
den olmahdir.

Kan miktan laboratuvarda kullanilan kan kiiltiirii
sistemine goére degisebilmekle birlikte genellikle
1/5-1/10 (kan/besiyeri) oranina bagh kalinarak ali-
nir. Laboratuvarlarda kullanilan 24 saatlik izlem ye-
tenegine sahip otomatize kan kiiltiirii sistemlerinde
eriskin hastalar icin alinacak miktar sise basina opti-
mum 8-10 mL’dir. Ancak her kurumda olabilecek
farkl uygulamalar nedeniyle laboratuvarla bu konu-
nun gorisiilmesi uygun olacaktir.

Notropenik hastada bir giinde kan kiiltiirii icin
alinacak kan miktar1 20 mL’den az olmamahdir. Kan
kiiltiirlerinden Candida izolasyonu icin lizis sentrifii-
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gasyon yonteminin uygulanmasinin etken mantarin
izolasyon olasihgini arttirdigina dair verilerin yani si-
ra, bu yontemin kullanimda olan diger gelismis yon-
temlerle kiyaslandiginda stiin olmadigini gésteren
bulgular da mevcuttur. Bugiin kullanilan en gelismis
sistemlerle bile, kan Kkiiltiirlerinin invaziv kandidiyazis
tanisindaki duyarlihgr ortalama %50-60"tir(8-11],

3.5 Kateter Kiiltiirleri

Standart kateter kiiltiir yontemi kateter ucunun
5-7 cm’lik segmentinin semikantitatif veya kantitatif
yontemlerle ekilmesi esasina dayanir. Bunun deza-
vantaj kateterin cikartilmasi nedeniyle kateter kaybi-
dir. Kateterleri cikartmadan tanwya gitmek icin yon-
temler gelistirilmektedir. Kateter liimeninden ve ven-
den alnan kan Kkiiltiirlerinde koloni sayimi sonucu
5/1 veya 10/1 oraninin saptanmasi katetere bagl
sepsis tanisinda anlamli bulunmustur. Bu oldukca zor
ve maliyeti yitksek bir yontemdir. Es zamanl olarak
kateter liimeninden ve periferik venden alinan kan
kiiltiirlerinde pozitiflik saptama zamaninin karsilasti-
rilmasimin  kriter alindigi calismalar gtindemdedir.
Hizh tanida kateterden alinan az miktardaki kan kil-
tirtiniin Gram ve akridin oranj boyamalari ile ince-
lenmesi de kullanilabilir{12,13],

3.6 Siirveyans Kiiltiirlerinin Onemi

Infeksiyondan sorumlu mikroorganizmalar daha
cok hastanin kendi florasindaki kolonizasyondan ko-
ken alir, bununla beraber rutin siirveyans kiiltiirleri
cok vararli bulunmarmustir.

3.7 Alt Solunum Yolu infeksiyonlan

Notropenik hastada pnémoni Klinigi cok silik ve
atipik olabilir. Erken dénemde akciger grafisi normal
olabilirse de baslangic postero-anterior (PA) akciger
grafisinin cekilmesi tarda yararh olabilir. Solunum
sistemini ilgilendiren herhangi bir semptom oldu-
gunda, fizik incelemede ral, ronkiis, frotman duyul-
dugunda, hastada hipoksemi gelistiginde PA akciger
grafisi mutlaka cekilmelidir. Radyolojik bulgular ve
klinik seyir infeksiyon etkeninin tahmini konusunda
ipuclan saglarl14-16],

Akciger grafisinin normal oldugu olgularda yiik-
sek rezoliisyonlu bilgisayarli tomografi (YRBT) nin
pnémoninin erken tanisinda degerini gésteren ¢alis-
malar vardir(17.18],

Laboratuvar tamsinda balgam érnekleri kullanila-
bilir. Balgam &rnegi alinirken agiz florasindaki mik-
roorganizmalarla bulas olasiligi etken tanisinda giic-
lik yaratir. Pnémoni varhginda dahi mikroskobik
olarak polimorfoniikleer 16kosit (PNL) gériilememe-
si tanida Kkarsilasilan diger sorunlardandir. Ayrica,
balgam érneklerinde Candida spp. lireyen olgularda
kolonizasyonun yani sira invaziv kandidiyaz agisindan
dikkatli olunmaldir. Aspergillus basta olmak tizere
kiif mantarlarimin balgamdan izole edilmesi halinde
bu bulgunun infeksiyon lehine degerlendirilebilmesi
icin en az iki ya da ii¢c balgam érneginde ayni tiir kiif
mantarinin izole edilmesi gerekmektir(19],

Balgam c¢ikaramayan ve 6zellikle difiiz lezyonlar
olan Pneumocystis carinii* pnémonisi (PCP) diisii-
niilen olgularda %3 NaCl solutularak elde edilen in-
diiklenmis balgam 6rnekleri kullanilabilir. PCP tani-
sinda Kklasik boyama yontemlerine ek olarak im-
miinfloresan incelemelerin tanisal degeri yiiksektir.

Plevral efiizyon varliginda plevra siisi inceleme-
leri unutulmamaldir.

Empirik antimikrobik tedaviye yanit vermeyen ve
ilk tanisal girisimlerle tamya ulasilamayan olgularda
YRBT 6nemli bilgiler saglayabilir. YRBT de halo be-
lirtisi ya da hava yarimawy: belirtisi (air crescent sign)
gosteren nodiiler lezyonlar aspergilloz lehine deger-
lendirilebilir.

Kosullar elverdiginde invaziv yontemler devreye
girmelidir. Bronkoskopi ile alinan brons lavaji, bron-
koalveoler lavaj, korumali firca veya transbronsiyal
biyopsi kullanilabilir. Tablo 2’de kullamim alanlan
g6sterilmistir(20-22],

3.8 Gastrointestinal Infeksiyonlar

3.8.1 Ozefaijit: Ozefajit diisiindiiren semptom-
lar varhginda miimkiinse &zefagoskopi ile alinacak
doku ve siirlintii érneklerinin mikrobiyolojik ve his-
topatolojik olarak incelenmesi uygundur.

3.8.2 Karin agnsi/ishal: Diskinin direkt mik-
roskobik incelemesi daha cok protozoa acisindan
onemlidir. Clostridium difficile toksini arastiriimasi
ve bakteriler icin (Salmonella spp., Shigella spp.
vb.) kiiltiir yapilmasi, bunlar icin sonu¢ negatifse vi-
risler [rotaviriis, sitomegaloviriis (CMV)] veya proto-
zoa (Cryptosporidium spp.) acisindan mikrobiyolo-
jik incelemelerin yapilmast uygun olur.

* Yapilan DNA analizlerinin sonucunda, Pneumocystis cinsi icerisinde, infekte ettigi konaga &zgiilliik gosteren farkl tiirler oldugu saptanmis-

tir. Bu verilerin elde edilmesini takiben, insanda pnémoni yapan Pneumocystis tiiriintin ismi Pneumocystis jiroveci olarak degistirilmistir. Bu

degisiklikle birlikte, Pneumocuystis carinii ismi, ratlarda infeksiyon yapan Pneumocystis tiirii icin kullanilmaya baslanmistir. Tiir ismi degisti-

rilmis olmasina karsin, “PCP” kisaltmasi degistirilmeden birakilmustir (Stringer JR, et al. Emerging Infectious Diseases 2002;8:891-6).
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Tablo 2. invaziv pulmoner islemler

Ornek tipi

islem

Brons lavaiji

Bronkoalveoler lavaj (BAL)

Korumali firca

Transbrongsiyal (TB) biyopsi

Sitoloji
ARB ve mantar icin kaltir

Sitoloji

ARB ve mantar kdlttri
Bakteriyel semikantitatif kaltiir
PCP incelemesi

Viral inceleme

Bakteriyel semikantitatif kiltir

Patolojik inceleme
ARB ve mantar klttri (nadir)

Ozellikle sag alt kadran agris1 varhginda tiflit dii-
stiniilerek oral kontrastli abdominal bilgisayarh to-
mografi (BT) cekilmelidir.

C. difficile’yve bagh Kkolit diisiiniilen olgularda,
mukozal hasar ve invaziv infeksiyona yol acma riski
tasidigindan endoskopik inceleme yapilmamalidir(14],

3.9 Santral Sinir Sistemi (SSS)
infeksiyonlan

SSS infeksiyonlan sik olmamakla birlikte tani
giicliigii olusturan infeksiyonlardir. Etken ajanlardan
bazilar1 Herpes simpleks viriisii, Cryptococcus ne-
oformans, Mycobacterium tuberculosis, Listeria
monocytogenes ve menenijit etkeni diger bakteriler-
dir. Etyolojik ajanlar BOS direkt incelemesi ve/veya
kiiltiir ile taranabilir. Rutin kiiltiir icin alinacak BOS
miktar1 en az 2 mL olmalidir. BOS’ta antijen tarana-
bilir veya molekiiler tani yéntemleri kullanilabilir. Ci-
ni miirekkebi preparati cok kisa siire icinden kripto-
kok menenjiti tanisi1 koydurabilir. Tani konulamayan
vakalarda beyin biyopsisi yapilarak histopatolojik in-
celemeler yapilmasi da énerilirl9,14],

3.10 Fungal infeksiyonlar ve Tam
Yontemleri

3.10.1 Rastlanan bashca fungal infeksi-
yonlar ve yaklasim modelleri: Bu hastalarda yi-
zeyel ve derin firsatci mantar infeksiyonlar siktir.
Orofarengeal kandidiyazis, &zefageal, sinopulmo-
ner, rinoserebral, hepatosplenik ve SSS infeksiyon-
lar1 bunlarin baslicalandir.

En sik Candida tiirleri etkendir. Bunu daha sey-
rek olarak ve ikinci sirada Aspergillus tiirleri izler.
Zygomycetes sinifinda bulunan mantarlar (Rhizo-
pus spp., Mucor spp.), C. neoformans ve son vil-
larda mantar olarak tanimlanan Pneumocuystis jiro-

veci daha seyrek olarak firsat¢i mikozlara yol acar.
Ancak dogada bulunan her tiirlit mantarin bu infek-
siyonlara neden olabilecedi unutulmamalidir(23],

Mantar infeksiyonlarinin laboratuvar tamsinda
mikroskobik inceleme, kiiltiir ve serolojinin rolii var-
dir. Klinik 6rnekler, bakteriyolojik incelemeler icin de
gecerli olan genel prensiplere uygun olarak alinma-
I1, laboratuvara steril kosullarda ulastirilmalidir. Ekiiv-
yon ile alinan orofarengeal érnekler ve doku biyop-
silerinin kurumadan laboratuvara en kisa zamanda
ulastirilmalart énemlidir. Klinik &rneklerin mantar
varligi yontinden mikroskobik incelemesi, baz1 man-
tar tiirlerinin izolasyon ve identifikasyonunun giinler-
ce siirebilmesi nedeniyle, olasi bir mantar infeksiyo-
nunun tanisini cabuk koydurabilmesi yoniinden bii-
yiik 6énem tasir. Mikroskobik incelemenin bir baska
avantaji, daha sonra kiiltiirde {ireyen mantarin ger-
cekten infeksiyon etkeni olup olmadigi konusunda
fikir vermesidir.

Invaziv fungal infeksiyonlarin varligimi kanitlama-
da siniis hassasiyeti veya radyolojik bulgular varhigin-
da nazal endoskopik inceleme sonucu alinan kazin-
t1/biyopsi seklinde doku érnekleri ve varsa deri lez-
yonlarindan biyopsi ile alinacak doku &rneklerinin
de vararl oldugu bildirilmektedir,24-261,

3.10.2 Firsatci fungal infeksiyonlarin tam-
sinda serolojik testler: Bu testler icinde en yay-
g kullarulanm BOS ve serumda C. neoformans’in
kapstil polisakkarid antijeninin tayinidir. Bu testin
duyarhhg: ve 6zgiilligii %90"1n {izerinde olup, hem
tan1 hem de tedaviye yamtin izlenmesi icin basariyla
kullanilmaktadur.

Serumda Aspergillus’un galaktomannan antije-
ninin saptanmasi, son yillarda invaziv aspergilloz er-
ken tanisinda énem kazanmus bir serolojik testtir. Bu
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testin bircok calismada %85-90 duyarli ve %80-98
6zgtil oldugu bildirilmistir. Ardarda alinan iki serum
ornedinin pozitif sonuc vermesi kriter olarak alindi-
ginda, testin dzgiillik orani yiikselmektedir. Tanida
titre artisimin saptanmasi yol géstericidir27-311. Ga-
laktomannan antijen testi baz1 olgularda yalanci ne-
gatif veya valanc1 pozitif sonuclar verebilmektedir.
Galaktomannanin kandan cabuk elimine edilen bir
polisakkarid olusu ve anti-Aspergillus antikorlarimn
kanda bulunma olasiligi yalanci negatif sonuclara yol
acabilmektedir. Ote yandan, besinlerde bulunan ga-
laktomannanin, intestinal mukozanin hasar gérmiis
olmasi nedeniyle bagirsaklardan translokasyon yo-
luyla kana gecmesi, hastanin, testin yapildigi sirada
mantar kokenli bir antibiyotik kullaniyor olmasi
(amoksisilin, piperasilin vb.) ve diger mantarlarla
capraz reaksiyon, yalanci pozitif test sonuclarina yol
acabilmektedir(32]. Galaktomannan antijen testi ile il-
gili bir diger énemli sorun, testte kullanilacak olan
“cut-off” degerinin heniiz kesinlik kazanmams ol-
masidir. Sonug olarak bu test invaziv aspergilloz ta-
nisinda yardime bir testtir. Ancak sonuclar dikkatle
degerlendirilmelidir.

Son villarda, serum ya da plazmada (1,3)-R-D-
glukan diizeyinin saptanmasinin, invaziv mantar in-
feksiyonlarinin serolojik tamsindaki yeri de arastiril-
maktadir. Glukan, zygomycetes simfi hari¢ diger
mantarlarin ve bazi bakterilerin duvarinda bulunan
bir glikoz polimeridir. Fungal glukanin saptanmasi
amacwyla gelistirilmis hazir kit ile yapilan bazi calis-
malarda, bu testin invaziv mantar infeksiyonlarinin
tanisina yardimci olabilecek, negatif prediktif degeri
yliksek bir test olduguna iliskin veriler elde edilmistir.
Ote yandan bir calismada, bu kit ile mantar infeksi-
yonlarinin yam sira bakteriyel infeksiyonlarda da se-
rum glukan diizeyinin yiiksek saptanabildigi gosteril-
mistir. Glukan testi ile ilgili cok merkezli calismalar
devam etmektedir(33.34],

3.11 Atesli Notropenik Hastalarda Tanida
En Sik Kullanilan Radyolojik incelemeler

Hastalarin semptom, bulgu ve biyokimyasal tet-
kiklerinin yonlendirdigi dogrultuda tercih edilecek
olan PA ve lateral akciger grafileri, siniis grafileri,
gogtis, batin, pelvis ve beyin tomografileri, abdomi-
nal ultrasonografi ve cesitli manyetik rezonans go-
riintiileme  tetkikleri infeksiyon lokalizasyonu icin
kullarlabilir(141,

3.12 Molekiiler Yontemlerin Tanida Yeri

Molekiiler yontemler 21. yiizyihn basinda gide-
rek énem kazanmustir. Ozellikle viral ajanlarin, atipik
pnémoni etkenlerinin ve mikobakterilerin tanisinda
yeri vardir. Tercih edilen 6rnekler steril viicut swilar

ve doku drnekleridir. Ancak mevcut verilere gére, bu
yontemlerin tek basina tanisal énemi tartismalidir.
Klasik yéntemlerle es zamanl kullanilmalari énerilir.

3.13 Atesi Diismeyen Hastalarda
Mikrobiyolojik Yaklasim

Yetmisiki saat icinde atesi diismeyen hastalarda
baslangictaki tiim degerlendirmeler tekrarlanir. Ates
devam ettigi siirece giinliik fizik muayene ve kan Kkiil-
tiirli izlemleri ile infeksiyon diisiindiiren bélgelerden
mikrobiyolojik ve histopatolojik incelemeler icin 6r-
nekler alinir. Fizik muayene bulgularina gére gériin-
tiileme yontemlerine basvurulur.

4. EMPIRIK ANTIBAKTERIYEL TEDAVI

Nétropenik hastalarda infeksiyonun tek belirtisi
codu kere ates olmaktadir. Bir baska deyisle febril
notropenik hastalarda atesin nedeni olarak infeksi-
y6z ve infeksiyon dist nedenleri giivenilir bir bicimde
birbirinden ayirt etmek miimkiin degildir. Bu hasta-
larda infeksiyonun seyri son derece hizli olabilir ve
yiiksek mortalite ile seyredebilir. Bu gerekeelerle
notropenik hastalarda ates saptanmasi halinde, in-
feksiyon kaynagini saptamaya yénelik muayene ve
islemler tamamlandiktan sonra derhal empirik anti-
biyotik tedavisi baslanmahdir. Infeksiyona isaret
eden bulgularin varhginda ates olmasa da nétrope-
nik hastalar empirik olarak tedavi edilmelidirl35.36l,

Empirik tedavinin secimi her merkezin kendi ve-
rilerine gore, en sik infeksiyon etkeni bakterilerin
antibiyotik duyarliliklan dikkate alinarak belirlenme-
lidir. Ote yandan tedavideki tiim gelismelere karsin
baslangicta septik sokla hastaneye basvuran hasta-

larda prognoz hala oldukca kotli seyretmekte-
dir37.38],

4.1 Etken Bakteriler

Nétropenik hastalardaki éliimciil infeksiyonlarin
varidan cogu bakteriyel kokenlidir. 1970°li yillarda
gram-negatif bakteriler asil etken olarak saptanr-
ken, 1980’li yillarin ortalarindan baslayarak gram-
pozitif mikroorganizmalarin infeksiyon etkeni olma
sikhig giderek artmaktadir39l. Gram-pozitif infeksi-
yonlarin sikliginin artis nedenleri prospektif calisma-
larda gosterilememistir. Ancak yiiksek olasihikla bu
durumdan hastalarda kalici [V kateterlerin artan kul-
larim, baslangictaki empirik tedavi rejimlerindeki
antibiyotiklerin cogunun gram-pozitiflere zayif etki
gostermesi ve ciddi oral mukozid ve diyareye yol
acan kemoterapétik ajanlarin kullammi sorumlu tu-
tulmaktadir(38]. Gram-pozitif bakteremilerin yaklasik
olarak %80-85’ine koagiilaz-negatif stafilokoklar, vi-
ridans streptokoklar, Staphylococcus aureus, ente-
rokok tiirleri neden olmaktadir. Kalan %15-20’lik ki-
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simdan ise Streptococcus pneumoniae, Coryne-
bacterium tiirleri ve bazi anaerobik bakteriler so-
rumludur. Ozellikle sitozin arabinozid ile tedavi edi-
len ve ciddi mukozidi olan hastalarda alfa-hemolitik
streptokoklara bagh bakteremi ve bazen bu tabloya
eslik eden akut solunum sikintis1 sendromu gézlene-
bilir.

Son vyillarda yapilan baz calismalarda gram-ne-
gatif bakterilerin infeksiyon etkeni olma sikhginda
yeniden bir artis gdzlendigi de bildiriimektedirl40-44],
En 6nemli etkenler arasinda Escherichia coli, Kleb-
siella pneumoniae ve Pseudomonas aeruginosa
gelmektedir. Ozellikle E. coli ve K. pneumoniae’da
genislemis spektrumlu beta-laktamaz (GSBL) sentezi
bazi penisilin ve sefalosporin tiirevlerine karsi direnc
gelistirmesi nedeniyle bu antibiyotiklerin empirik te-
davide kullaimini kisitlamaktadir. Kinolon profilak-
sisinin yaygin olarak kullanildigi merkezlerde bu ilac-
lara direncli E. coli ile infeksiyonlarin sikhginda artis
gézlenmektedir. Ayrica, kinolon profilaksisi hic kul-
lanilmayan merkezlerde de gram-negatif bakteriler-
de kinolon direncinin arttigimi gésteren yayimnlar
mevcutturl4d]. Yukarida siralanan veriler, kanserli
hastalarin tedavilerinin yapildigi pek cok merkezde-
ki genel egilimi yansitmakla birlikte, bu egilimin fark-
I olarak ortaya cikh@i yerler de stz konusudur. Bu
nedenle empirik tedavi protokollerinin belirlenme-
sinde o hastaneye 6zgii lokal 6zelliklerin yansitilma-
st mutlak gereklidir.

4.2 Basvuruda Tedavi Planlamasi

Nétropenik atesli bir hastamin hastaneye basvu-
rusunda empirik tedavi planlanirken ilk yapilmasi ge-
reken islem hastanin risk grubunun belirlenmesidir.
Bu siniflamaya iliskin ayrintilar yukarnda belirtilmistir.
Uygun kosullarda secilmis hastalarda baslangictaki
empirik tedaviye oral antibiyotiklerle baslanp, has-
tanmin hastane disinda izlenmesi miimkiindiir. Ancak
{ilkemiz kosullarinda, oral tedavi icin aday olmakla
birlikte, hastane disinda izlendiginde doktora basvur-
mas sosyal acidan zor olan (6zellikle kirsal kesimden
gelen) hastalar, hastaneye yatinlarak oral antibiyotik-
lerle tedavi edilebilir.

4.2.1 Baslangicta empirik, IV antibakteri-
vel tedavi: Bu tiir tedavi yiiksek risk grubundaki
hastalara uygulanir. Bu nedenle verilecek antibiyo-
tik(ler)in antipsédomonal etkisinin olmasi gereKlidir.
Baslangictaki empirik antibakteriyel tedavi i¢in genel
olarak ti¢ alternatif rejim sz konusudurl3l:

a. Tek ilacla tedavi (monoterapi): Bu amac-
la tek basma antipsédomonal etkili bir beta-laktam
(seftazidim, sefepim, imipenem veya meropenem)
veya beta-laktam/beta-laktamaz inhibitér kombinas-

yonu (sefoperazon-sulbaktam veya piperasilin-tazo-
baktam) kullanlabilir. GSBL sentezleyen mikroorga-
nizmalarin sikhginda artma seftazidim kullanimini ki-
sitlamaktadir. Sayilan diger antibiyotiklerin aksine
seftazidimin gram-pozitif bakterilere etkinligi de yok-
tur. Monoterapi uygulanacak hasta grubunda bekle-
nen noétropeni siiresinin on giinden az olmasi ve
hastanin parcali nétrofil sayisinin 100/mm3’{in alti-
na diismemesi 6nerilir. GSBL sentezleyen bakteri in-
feksiyonlarina sik rastlanan merkezlerde empirik
monoteparide karbapenem tiirevlerinin secilmesi
daha uygun olabilir.

Yiiksek dozda parenteral siprofloksasinin empi-
rik tedavide etkili olabilecegini gdsteren bir calisma
mevcut olmakla birlikte, genel kam kinolon tiirevle-
rinin monoterapide kullamlamayacag: yéniinde-
dirl40],

Ote yandan, viiksek riskli hastalarin da katildigs,
vapilan cok sayidaki kontrollti klinik calismada tekli
antibiyotik tedavisinin kombinasyon tedavisi kadar
etkili oldugu gdsterilmistir(39,47-511,

b. Ikili kombinasyon tedavisi: Bir aminogli-
kozid antibiyotikle (amikasin, tobramisin, netilmisin
veya gentamisin) yukarida sayilan beta-laktam antibi-
yotiklerden biri veya tikarsilin-klavulanik asitin kom-
bine halde kullanilmas: diger tedavi alternatifini olus-
tururl52,53], Bu kombinasyondaki aminoglikozid anti-
biyotigin giinliik toplam dozu bir defada verilebilir.
Kombinasyon tedavisi uygulanacak hasta grubunda
agir nétropeninin (PNL < 100/mm3) on giin veya
daha uzun siire devam etmesi beklenir. Kombinas-
yon tedavisi P. aeruginosa’nin etken olma olasih@i-
nin yiiksek oldugu hastaneler icin de iyi bir secenek-
tir. Bu tiir bir tedaviyle gram-negatif bakterilere kar-
s1 sinerjistik antibakteriyel etki elde edildigi ve tedavi
sirasinda direnc gelisme olasihginin diisiik oldugu
varsayilir.

c. Glikopeptidli kombinasyonlar: Beklenen
agir notropeni siiresi on giinden fazla olan hastalar-
da ek olarak agir mukozid, énceden uygulanms ki-
nolon profilaksisi, belirgin kateter infeksiyonu ve hi-
potansiyon varsa empirik tedaviye bir glikopeptid
antibiyotigin (vankomisin veya teikoplanin) eklenme-
si &nerilmektedirl3.54.55], Hastalarmn atesli atak énce-
si metisiline direncli S. aureus (MRSA) veya penisi-
line direngli S. pneumoniae ile kolonize olduklarimn
saptanmasi veya kan Kkiiltiirlerinde tiplendirilmesi he-
niiz yapilmamis gram-pozitif bakteri {iremesi de em-
pirik tedaviye glikopeptid eklenmesi icin bir endikas-
yon sayilmalidir. Bu tiir bir yaklasim 6zellikle ciddi
mortalite (vaklasik %20) ile seyreden streptokokal
infeksiyonlarin énlenmesi acgisindan yararhdir. An-
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cak glikopeptid antibiyotiklerin kullamminda sayilan
endikasyonlara siki sikiya bagh kalinmasi ve uygun-
suz, asin kullammdan kacinilmas: gereklidir. Bu sa-
yede gerek streptokoklarda gerekse stafilokoklarda
glikopeptid direncli suslarin seleksiyonu engellenmis
olacaktir. Gram-pozitif bakteriler etkili iki yeni antibi-
yotik olan linezolid ve kinupristin-dalfopristinin bu
endikasyonda kullanimi konusunda heniiz yeterli ve-
ri yoktur.

4.2.2 Baslangicta empirik, oral antibakte-
riyel tedavi: Baslangicta diisiik riskli olarak kabul
edilen eriskin hastalara, oral yoldan antibiyotigi tole-
re etmeleri durumunda siprofloksasin ve amoksisilin-
klavulanik asit kombinasyonu tedavisi baslanabilirl3].
Bu endikasyonda gram-pozitif bakterilere karst da
etkili yeni kinolon tiirevlerinin (levofloksasin ve mok-
sifloksasin) tek basina kullanmimi konusunda yeterli
veri yoktur.

4.3 Tedavi Modifikasyonlan

Baslangictaki empirik tedavinin basarsi ilk 72
saatin sonunda degerlendirilmelidir. Bu siirede eger
infeksiyon etkeni mikroorganizma izole edilirse, te-
davi uygun sekilde modifiye edilebilir. Ancak duyarh
bir bakteri elde edilmesi durumunda bile baslangicta-
ki genis spektrumlu, antipsddomonal tedavinin
spektrumu daraltlmamahdir. Bunun gerekeesi, has-
talarda diisiik oranda da olsa, birden fazla etkenle
bakteremi gelisme olasiliginin var olmasidir.

4.3.1 ilk 72 saatte atesi diisen hastalarda
tedavi: Etkenin izole edilemedigi, ancak hastanin
atesinin dustip, genel durumunda diizelme saptanan
ve notropenisi diizelme yolunda olan, diger bir de-
visle diistik risk kategorisine gecen hastalarda paren-
teral antibiyotikler kesilerek yerine oral siprofloksa-
sin ve amoksisilin-klavulanik asit tedavisine baslana-
bilirl3]. Pediatrik yas grubunda bu iki antibiyotik yeri-
ne bir tictincii kusak sefalosporin olan sefiksim kul-
lanilabilir. Bu dénemde hasta hastaneden taburcu da
edilebilir. Ancak bu hastalarin gerekli oldugunda ko-
layca hastaneye ulasabilecek durumda olmalarina
dikkat edilmelidir. Eger atessiz olan hasta hala yiik-
sek risk grubunun &zelliklerini tasiyorsa genel duru-
munun iyi olmasi halinde bu hastalarda toplam yedi-
on giin olacak sekilde baslangictaki parenteral teda-
vi stirdiiriiliir. Genel durumu bozuk olan hastalarda
ise parenteral tedavinin siiresi hasta nétropeniden
cikincaya kadar (> 500/mm3) uzatilr.

4.3.2 Yetmisikinci saatte atesi devam
eden hastalarda tedavi: Ik 72 saatin sonunda
atesi siiren ve atese neden olabilecek olasi bir infek-
siyon etkeninin saptanamadigi hastalarda, genel du-
rumun iyi olmasi halinde ayni tedavi yedinci giine

kadar siirdiiriiliir. Bu dénemde hasta olasi infeksiyon
etkenlerini saptamak acisindan yeniden degerlendi-
rilmelidir. Genel durumunda bozulma saptanan has-
talarda tic-besinci giinde baslangictaki empirik teda-
vide degisiklik yapilmasi planlanmahdir. Bu degisiklik
aminoglikozid almayan hastalarda tedaviye bu anti-
biyotigin eklenmesi, eger baslangicta bir sefalospo-
rin kullanildiysa bunun yerine bir karbapenem tiirevi
verilmesi seklinde de olabilir. Baslangi¢ tedavisinde
empirik glikopeptid baslanmis ve kiiltiirlerinde gram-
pozitif bakteri {iretilememis hastalarda, glikopeptid-
ler bu asamada kesilmelidir. Ote yandan 72. saatin
sonunda gram-pozitif bir etken saptanmadan, sade-
ce atesin devam etmesi gerekcesiyle, tedaviye empi-
rik glikopeptid antibiyotik ilavesinin yapilan kontrol-
lti Klinik calismalarda plaseboya iistiinliigi gosterile-
memistirl>1,56],

4.4 Antibakteriyel Profilaksi

Notropenik hastalarda rutin antibakteriyel profi-
laksi 6nerilmemektedir. Bu amacla en sik kullanilan
ajanlar trimetoprim-siilfametoksazol (TMP-SMZ) ve
kinolon tiirevleridir. Her iki ajanmin da yaygin kullanil-
dig1 durumlarda direncli mikroorganizmalarla infek-
sivon sikhiginda artma bildirilmistir. TMP-SMZ,
PCP’nin risk olusturdugu hasta grubunda (cocukluk
cag1 ALL gibi) profilaktik olarak kullanilabilir(3l.

5. EMPIRIK ANTIFUNGAL TEDAVI ve
PROFILAKSI

Febril nétropenik hastalarda invaziv fungal infek-
siyonlarin morbidite ve mortalitesi yiiksektir. Bu in-
feksiyonlarin erken tanisinda karsilasilan giicliikler
nedeni ile tedavi geciktigi zaman genellikle etkisiz
kalmaktadir. Empirik antifungal tedavinin kime uy-
gulanmas gerektigine karar verilirken, invaziv fungal
infeksiyon riskinin biiyiikliigii, hedeflenen fungal pa-
tojenler ve hastanin daha dénceden antifungal profi-
laksi alip almadig: gibi faktorler gbz éniine alinmali-
dir. Hematolojik malignitesi icin indiiksiyon tedavisi
almis, allojeneik hematopoietik kék hiicre nakli ya-
pilmis, uzun siireli (> 1 hafta) ve derin (€ 100/mm3)
notropenisi olan, agir mukozid gelisen, primer has-
tah@: tedaviye direncli veya relaps gésteren hastalar-
da invaziv bir fungal infeksiyon gelisme riski daha
yiiksektir.

Empirik antifungal tedaviye hangi hastalarda, ne
zaman baslanmast gerektigi konusunda kesin bir go-
riis birligi olmamakla birlikte > 5 giinliik antibakteri-
yel tedaviye yanit vermeyen, baska bir infeksiyon
odagi saptanmayan febril nétropenik hastalar empi-
rik antifungal tedavi almaya adaydir. Invaziv fungal
infeksiyon siiphesi olan hastalarda empirik antifun-
gal tedaviye daha erken dénemde baslanabilir. Buna
karsilik hicbir infeksiyon odagi saptanmayan, Kklinigi
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stabil olan ve birkac giin icinde nétropeniden ¢ikma-
s1 beklenen hastalarda antifungal tedavi geciktirilebi-
lir. Empirik antifungal tedaviye baslamadan &nce
fungal infeksiyonun tanisina yonelik tiim tetkiklerin
vapilmasi gerekir. Bu, tedavi kararim degil, secilecek
ilac1 ve tedavi siiresini etkileyecegi icin énemlidir.

5.1 Empirik Antifungal ilacin Secimi

Empirik antifungal tedavide ilk secenek genellik-
le amfoterisin B deoksikolattir (amB-d). Ik olarak
1982 yilinda tedaviye amB-d eklenen hasta grubun-
da invaziv fungal infeksiyon riskinin azaldigi gésteril-
mis, 1989 vyilinda bu sonuclar daha genis bir hasta

sayis1 iceren randomize bir calismada dogrulanmis-
tirl57.58],

AmB-d'nin toksisitesi nedeniyle son yillarda bas-
ka antifungal ilaclar empirik tedavide amB-d'ye al-
ternatif olarak degerlendirilmistir. Lipid formiilas-
yonlarin etkinliginin genel olarak amB-d ile ayni, an-
cak nefrotoksisite riskinin daha diisiik oldugu géste-
rilmistirl59-611. [ki randomize klinik arastirmada teda-
vi altinda fungal infeksiyon gelisme riski liposomal
amfoterisin B (amBisome®) ile amB-d’'ve gére daha
ditsiik bulunmusturl®9-61],  Amfoterisin B kolloidal
dispersiyon’u (ABCD, Amphocil®) amB-d ile karsi-
lastiran randomize bir ¢alismada yamt oranlar ben-
zer bulunmus, nefrotoksisite amB-d'ye gére daha
diisiik oranda gelismistirl62l. Ancak infiizyonla iliskili
yan etkiler ABCD alan grupta amB-d alanlara goére
daha sik izlenmistir. Empirik antifungal tedavide am-
foterisin B lipid kompleksini (Abelcet®) amB-d ile
karsilastiran randomize klinik calisma yoktur. Lipid
formiilasyonlarin optimal tedavi dozu bilinmemekte-
dir. Empirik tedavide az sayida hastada daha diisiik
dozlarda verilen lipid formiilasyonlariyla basarili so-
nuclar bildirilmekle birlikte, randomize cift-kér calis-
malarda Ambisome® 3-5 mg/kg/giin, Abelcet® 5
mg/kg/giin dozunda kullanilmigtir!59,61,63-65],

Miligram bazinda amfoterisin B'nin lipid formii-
lasyonlar1 konvansiyonel formuna oranla 15-25 kat
daha pahahdir. Bu bilesiklerin amB-d'ye gére daha
yiiksek dozlarda kullanildigi dikkate alindiginda mali-
yet daha da artacaktir. Bu nedenle lipid formiilas-
yonlarin asagida belirtilen endikasyonlarda kullanil-
mas1 uygundur:

¢ Baslangic serum kreatinin degerinin > 2.0
mg/dL veya kreatinin klerensinin < 40 mL/dakika
olmast ve tedavi sirasinda serum kreatininde artma
(2.0 mg/dLl’ve kadar) veya kreatinin klerensinde
azalma (< 40 mL/dakika),

e Birlikte birden fazla sayida nefrotoksik ajanin
kullanilmasi,

¢ 500 mg kiimiilatif amB-d’'ye yamt alinamama-
s1 (invaziv aspergillozis icin),

e Kullanim sirasinda kontrol edilemeyen ve tole-
re edilemeyen ciddi reaksiyonlar olmasi (maksimum
premedikasyona karsin kontrol edilemeyen ve ilacin
verilmesini engelleyen infiizyonla iliskili yan etkiler,
maksimum elektrolit replasmanina karsin agir hipo-
kalemi ve/veya hipomagnezemi vb.).

Empirik antifungal tedavide flukonazol kullanimi
ile ilgili prospektif randomize kontrollii calismalar
vardirl66-68l. Ancak Candida krusei’de intrensek flu-
konazol direncinin bulunmasi, basta Candida glab-
rata olmak iizere cesitli Candida suslarinda flukona-
zole direnc saptanmasi ve Aspergillus gibi kiif man-
tarlarina etkili olmamasi empirik tedavinin planlan-
masinda g6z éniinde bulundurulmalidir. Antifungal
profilakside flukonazol kullamlmus ise, hasta C. kru-
sei, C. glabrata ya da flukonazole direncli oldugu
saptanmus bir mava ile kolonize ise, ilgili merkezde
flukonazole direnc orani yiiksek ise, kiif mantarlari-
na bagl siniis veya pulmoner infeksiyonu diistindii-
ren belirti ve/veya bulgular varsa empirik tedavide
flukonazol 6nerilmez. Hastada invaziv pulmoner as-
pergillozis olup olmadiginin belirlenmesinde klinik
ipuclan cok énemli ve yol gostericidir. Bu amacla
Gerson diskriminan skor kart1 kullanilabilir/69],

Empirik tedavide itrakonazol-siklodekstrin kulla-
mimu ile ilgili tek bir randomize kontrollii calisma ya-
pilmis, amB-d ile aym etkinlikte ve daha az toksik ol-
dugu bildirilmistir70l. Bu calismada tedavi sirasinda
fungal infeksiyon gelisme riski ve mortalite her iki te-
davi grubunda da aymi saptanmistir. Randomize,
kontrollii bir calismada empirik vorikonazoliin etkin-
ligi AmBisome® ile ayni, tedavi altinda fungal infek-
siyon gelisme riski ise daha diisiik bulunmusturl71l,
Vorikonazol alan hastalarda infiizyonla iliskili yan et-
kiler, hipokalemi ve birlikte en az iki nefrotoksik ilac
kullanildiginda nefrotoksisite daha diisiik; buna kar-
sihik, inflizyonla iliskili gecici gérme bozukluklar ve
inflizgondan bagimsiz gérme haliisinasyonlar1 daha
yiiksek oranda izlenmistir. Kaspofunginin AmBiso-
me® ile karsilastinldigi bir baska randomize, cift-kér
ve cok merkezli calismada kaspofungin basarili yamt
icin kabul edilen bes alt grupta da noninferiorite kri-
terini saglamus, altta yatan fungal infeksiyonun teda-
visi ve istenmeyen etkiler konusunda AmBiso-
me®’dan daha tistiin bulunmusturl72],

5.2 Tedavi Siiresi

Sistemik fungal infeksiyon saptanan hastalarda
antifungal tedavi siiresi etkene, saptanan infeksiyo-
na ve klinik duruma gore belirlenir. Sistemik fungal
infeksiyonu olmayan hastalarda ise empirik antifun-
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gal tedavi siiresi konusunda gériis birligi yoktur. Has-
ta notropeniden ¢ikmus, Klinik olarak stabil ve tora-
koabdominal bilgisayarli tomografi (BT) normal ise
antifungal tedavi kesilebilir. Nétropeniden ¢cikmayan
hastada iki hafta sonunda Kklinik degerlendirme ve
goriintiileme yontemlerinde fungal infeksiyon lehine
bulgu yoksa antifungal tedavi sonlandirilabilir. Ancak
inditksiyon tedavisi alan akut l8semili hastalarda,
empirik antifungal tedavi altinda klinik durumu dii-
zelmeyen hastalarda, allojeneik kemik iligi nakli ali-
cilarinda ve nétropeninin > 4 hafta siirmesi bekle-
nen durumlarda tedaviye hasta nétropeniden ¢ikana
kadar devam edilmesi énerilir.

5.3 Antifungal Profilaksi

Biitiin notropenik hastalar icin rutin antifungal
profilaksi énerilmez. Allojeneik hematopoietik kok
hiicre nakli ahcilarinda 400 mg/giin dozunda fluko-
nazol profilaksisinin sistemik fungal infeksiyon gelis-
me riskini ve mortaliteyi azalth@g gésterilmistir73-761,
Bu nedenle, allojeneik hematopoietik kok hiicre
nakli alicilarina transplant giiniinden engraftmana
kadar 400 mg/giin dozunda oral veya IV flukonazol
onerilir. Daha uzun siireli profilaksi (transplant son-
rast 75. giine kadar) postengraftman “graft-versus-
host” riskini azaltabilirl76l.

Otolog hematopoietik kék hiicre nakli alicilarin-
da sistemik fungal infeksiyon riski daha diistiktiir. Bu
nedenle rutin antifungal profilaksi gerekli degildir.
Ancak altta yatan hastaligi lenfoma veya l6semi gibi
hematolojik bir malignite olan, uzun siireli nétrope-
ni ve agir mukozid beklenenlerde veya yakin dénem-
de fludarabin veya 2-CDA kullananlarda antifungal
profilaksi &nerilebilir. Bu amacla flukonazol 400
mg/giin dozunda hasta nétropeniden ¢ikana dek
kullanilabilir.

Flukonazol profilaksisinin arastinldigi 16 klinik
calismay1 iceren bir meta-analizde, kemik iligi
transplantasyonu disinda profilaktik flukonazoliin
mantara bagh oliimleri veya kamitlanmis sistemik
fungal infeksiyonlarn azaltmadigi belirlenmistir(77].

[trakonazol kapsiilleri veya siklodekstrin ile kom-
bine oral soltisyonuyla hematolojik malignitesi olan
hasta grubunda yapilan randomize klinik calismalar-
da sistemik fungal infeksiyon riskinde anlamh bir
azalma izlenmemistir(78-81], Diisiik doz amB-d ile ya-
pilan profilaksi calismalarinda toksisitesinin yiiksek
oldugu ve flukonazole iistiinliigiiniin olmadigi géste-
rilmistirl82.83]. Amfoterisin B'nin lipid formiilasyon-
lannin profilakside kullanimu ile ilgili yeterli veri yok-
turl84l. Schwartz ve arkadaslan inhalasyon amB-d

formunun plaseboya {istiin olmadigini saptamis-
t1rl85],

Daha onceki sitotoksik kemoterapi sonrasinda
invaziv fungal infeksiyon saptanan ve tedavi edilen
hastalarda sonraki kemoterapi veya hematopoietik
kok hiicre nakli sirasinda uygun sistemik antifungal
ilacin baslanmasi ve nétropeni diizelene veya eng-
raftmana dek devam edilmesi &nerilir.

6. ANTIVIRAL ILACLARIN KULLANIMI

Atesli nétropenik hastalarda antiviral antibiyotik-
lerin empirik olarak kullanimi énerilmemektedir. An-
cak klinik olarak dokiimante edilmis Herpes simp-
leks veya varisella zoster infeksiyonlarinin tedavisi
asiklovir veya valasiklovir kullanilarak yapilabilir. Ke-
mik iligi nakli yapilanlar disinda febril nétropenik
hastalarda sistemik CMV infeksiyonu goriilme olasi-
g1 cok diistiktiir(3l.

7. NOTROPENIK HASTALARDA
INFEKSiYON KONTROLU

Nétropenik hastalarda infeksiyon kontrolii ile
iliskili yayinlanmis bir kilavuz yoktur. Bu hasta grubu
ile iliskili 6neriler, “Centers for Disease Control and
Prevention (CDC)”, “Infectious Diseases Society of
America (IDSA)” ve “American Society of Blood
and Bone Marrow Transplantation” tarafindan al-
diklar1 kemoterapi nedeniyle nétropenik olan hema-
topoietik kok hiicre nakli ahcilar i¢in hazirlanan ki-
lavuzdan vararlanilarak olusturulmustur(8el.

7.1 izolasyon ve Bariyer Onlemleri

Nétropenik olan ve olmayan tiim hastalar icin
CDC tarafindan 6nerilen izolasyon ilkelerine uyul-
maldir. Tim nétropenik hastalarin tek kisilik odalar-
da izlenmesi 6nerilir. Hastanin viicut swilariyla temas
edilmesi beklenen her durumda standart énlemlere
uygun olarak eldiven takilmal, eldiven cikarildiktan
sonra eller yikanmalidir (Ek 1). Kan ya da diger vii-
cut s ve salgilarinin sicramasi ihtimali olan her du-
rumda standart énlemler geregince énliik giyilmeli,
cerrahi maske ve gozlikk takilmahdir. Bunlar esas
olarak hastaya infeksiyon bulasini degil, saghk per-
sonelini korumaya yonelik énlemlerdir. Standart 6n-
lemler her hasta icin mutlaka uygulanmahdir. Bunla-
ra ek olarak gerekli gériilen durumlarda solunum,
damlacik veya temas izolasyonu uygulanmasi gere-
kebilir. Ozel izolasyon gerektiren durumlarin Infeksi-
yon Kontrol Unitesi'ne danisilarak belirlenmesi ¢ne-
rilir. Izolasyon kurallarina uyulmasi nozokomiyal bu-
lasin énlenmesinde biiyiik énem tasir.

Kemik iligi ahcilarinin engraftman gerceklesene
kadar oda disina cikmalari gereken durumlarda cer-
rahi maske ve eldiven takmalar1 6nerilir. Immiinsiip-
rese durumda olan tiim kemik iligi alicilan (faz I-I)
ve “conditioning” tedavisi alan nakil adaylari hasta-
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nenin kalabalik alanlarinda (bekleme alanlari, asan-
sorler vb.) miimkiin oldugu kadar az bulunmahdir.

7.2 El Hijyeni

El yikama hastane infeksiyonlarinin énlenmesin-
de en etkili yontemdir. Hasta odalarina girmeden
once ve ciktiktan sonra (hastalarla temas 6ncesinde
ve sonrasinda) tim saglik calisanlari ellerini yikama-
lidir. Notropenik hastalar da el hijyeninin énemi ko-
nusunda bilgilendirilmelidir (yemek &ncesinde, tuva-
let sonrasinda, yaralarla temas 6ncesinde ve sonra-
sinda el yikanmas). El yikama amaciyla antimikrobi-
yal soltisyonlar kullarnlmahdir (klorheksidin glukonat
vb.). Su kullanilmasini gerektirmeyen alkollii el anti-
septikleri bu soliisyonlar yerine gtivenle kullanilabile-
cek bir alternatiftir. Ancak ellerde gaita, idrar veya
diger viicut s ya da salgilanyla gézle gortilebilir bir
kontaminasyonun varhiginda eller mutlaka antimik-
robiyal soliisyonla yikanmalidir. Bu durumlarda al-
kollii el antiseptiklerinin tek basina kullanimi yeterli
degildir (ancak normal su ve sabunla el yikanmasini
takiben kullanilirsa dezenfeksiyon saglar). Gerekli
goriilen durumlarda eldivenler eller yikanp odaya gi-
rildikten sonra giyilmeli, oda disina cikmadan énce
cikarilip atilmali ve yeniden el dezenfeksiyonu uygu-
lanmalidir. Hastadan hastaya gecerken ya da ayni
hastada kirli bir bélgeden (6rnegin; perine) sonra te-
miz bir bolge ile temas gerekiyorsa eldivenler degis-
tirilmelidir. Ellerde ya da parmaklarda bulunan akse-
suarlar (yiiziikler, suni tirnaklar vb)., yapiskan bantlar
patojen mikroorganizmalarin kolaylikla yerlesebildi-
gi ve temizlenmesi glic odaklar olusturur. Notrope-
nik hastalara bakim veren saglik personelinin bu
noktaya 6zel dikkat géstermesi gereklidir.

7.3 Odadaki Tibbi Aletler

Hasta odasinda bulunan tiim tibbi aletler uygun
bir dezenfektan soliisyon kullanilarak her giin dezen-
fekte edilmelidir. Bu amagcla kullanilacak dezenfek-
tan soliisyonun infeksiyon kontrol ekibi tarafindan
belirlenmesi uygundur. Secilen dezenfektanin nasil
kullanilacagi konusunda gerekli egitim infeksiyon
kontrol ekibi tarafindan verilmeli, denetim ise infek-
siyon kontrol hemsireleri ve sorumlu hemsire tara-
findan yapilmalidir. Yara bakiminda kullanilan steril
olan ve steril olmayan her tiirlii materyal kontrol
edilmeli, ambalaj biitiinliigii bozulmus, son kullamim
tarihi gecmis, gozle goriilebilir bir sekilde kirlenmis
malzemeler kullammdan kaldirilmalidir. IV giris yer-
lerine destek saglanmasim gerektiren durumlarda
kol tahtasinin tespiti mutlaka steril materyal kullani-
larak yapilmali, kol tahtalari her giin degistirilmeli ve
dezenfekte edilmelidir. Steril olmayan dil basacakla-
rimin [V veya arteryel kateter bolgelerinde destek

olarak kullanilmasi sonucunda gelisen fatal invaziv
Rhizopus microsporus infeksiyonlari bildirilmistir. Bu
nedenle steril olmayan dil basacaklan kesinlikle des-
tek olarak kullanilmamalidir. Hasta odalarinda ve oda
disindaki koridorlarda Aspergillus salgnlarina kay-
nak olusturabilecegi icin hali kullanilmamahdir.

7.4 Cicekler ve Oyuncaklar

Notropenik hastalarin odalarinda fungal infeksi-
yonlara kaynak olusturabilecegi icin kuru veya taze
cicek bulundurulmas: sakincalidir. Yikanma, dezen-
fekte edilme sansi olmayan oyuncaklar (6zellikle tiiy-
lti, pelus veya kumas olanlar) hasta odalarinda bu-
lundurulmamaldr.

7.5 Saghk Personeli

Solunum, damlacik veya direkt temas yoluyla bu-
lasabilecek herhangi bir infeksiyon hastaligi (varisel-
la zoster, infeksiyéz gastroenterit, dudakta veya par-
maklarda herpetik lezyonlar, {ist solunum yolu infek-
siyonu gibi) olan saghk personelinin nétropenik has-
talara bakim vermesi gecici bir siire icin engellenme-
lidir. HIV ve hepatit C ile infekte olan ya da hepatit
B taswyicist olan saglk personelinin nétropenik has-
talara bakim vermesinde sakinca yoktur.

7.6 Ziyaretciler

Bulasici hastaligi olan (veya olma ihtimali bulu-
nan) Kisilerin nétropenik hastalar ziyaret etmesine
kesinlikle izin verilmemelidir (iist solunum yolu infek-
siyonu gecirenler, kisa bir siire énce herhangi bula-
sic1 hastalikla temas 6ykiisii olanlar, canl varisella
zoster viriis asisini takiben alti hafta icinde varisella
zoster benzeri dokiintiisii olanlar, su cicedi veya zos-
ter lezyonlari olanlar, son tic-alti hafta icinde oral po-
lio asist Gykiisii olanlar vb.). Ziyaretci olabilmek icin
kesin tanimlanmus bir alt yas simnir1 yoktur. Ancak zi-
varetcilerin el yikama ve izolasyonla ilgili kurallarn
anlayip uygulayabilecek yasta olmasi gereklidir. Ziya-
retci sayisi, ilgili boliime bakan saglik personelinin zi-
varetcileri bulasic1 hastaliklar acisindan gézden gecir-
mesine izin verecek say ile kisitlanmahdir.

7.7 Cilt ve Agiz Bakimi

Kemik iligi alicllannin ya da adaylarnin cilt bii-
tiinliigiinii korumak ve infeksiyon riskini azaltmak
icin perine temizligine biiyiikk 6nem vermesi gerekli-
dir. Her diskilama sonrasinda perine bolgesi cilde za-
rar vermeyecek bir sekilde dikkatle temizlenmeli (yi-
kanmali ve yumusak tuvalet kagidi ya da kagit pece-
te ile kurulanmali), her idrar cikisini takiben perine
bolgesi mutlaka yumusak tuvalet kagidi ya da kagit
pecete ile kurulanmaldir. Kadin hastalarda fekal
kontaminasyonu ve {iriner sistem infeksiyonlarini
onlemek icin perine temizligi mutlaka énden arkaya
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dogru yapilmalidir. Vajinal irritasyonu, servikal ve va-
jinal abrazyonu énlemek icin menstriiasyon déne-
minde tampon kullanilmamaldir. Cilt ve mukoza ha-
sarina neden olabilecegi icin kemik iligi alicilarinda
rektal termometre, lavman, fitil kullanimi ve rektal
muayene kontrendikedir.

Kemik iligi nakli sonrasinda en az bir yil siireyle
oral ve dental infeksiyonlarin énlenmesinde agiz-dis
saghg: biiyiik 6nem tagir. Tim kemik iligi alicilar1 ve
bakimlarina yardimci olan Kisiler, agiz-dis saghgimmn
6nemi konusunda egitilmelidir. Nakil sonrasi erken
ve gec dénemde gelisebilecek infeksiyonlarin énlen-
mesi icin tiim kemik iligi nakli adaylarindan nakil 6n-
cesinde dis hekimligi konstiltasyonu istenmeli, agiz-
dis saghgi en ideal diizeye ulastinlmalidir. Ciiriik dis-
ler doldurulmal, iyi oturmayan protezler onarilmal,
onarilamayacak durumda olan disler cekilmeli, her
tiir potansiyel dental infeksiyon odagi ortadan kaldi-
rilmaldir. Yeterli iyilesmenin saglanmasi ve cerrahi
sonrasinda ¢ikabilecek komplikasyonlarin monitéri-
zasyonu acisindan invaziv oral girisimlerin tamam-
lanmast ile “conditioning” tedavi protokoliiniin bas-
langici arasinda 10-14 giinliik bir siire gecmelidir.

Kemik iligi alicilart ve “conditioning” rejimi alan
hastalar agiz hijyenini korumak amaciyla giinde
dort-alt1 kez steril su, serum fizyolojik veya sodyum
bikarbonat soliisyonu ile gargara yapmalidir. Disler
giinde en az iki kez yumusak bir dis fircasi ile firca-
lanmalidir. Dis macununun kullanimi hastanin terci-
hine birakilmistir. Travmaya neden olmaksizin dis ipi
kullanabilen hastalarin her giin dis ipi ile diglerini te-
mizlemeleri 6nerilir. Hastalar agiz-dis saghg: yonin-
den siirekli izlenmelidir. Mekanik travma ve oral mu-
kozada infeksiyon riskini azaltmak icin ortodontik ci-
hazlarin “conditioning” tedavisinden baslayarak
engraftman &ncesi dénemde mukozid diizelene ka-
dar ve daha sonraki dénemde gelisebilecek mukozid
periyodlarinda kullanilmamasi énerilir. Takihp cikari-
labilen dental protezi olan hastalar baglanti noktala-
rindaki doku biitiinligii ve hastalarin giinliik protez
temizligini saglayabilme durumu dikkate alinmak ko-
suluyla “conditioning” éncesinde ve mukozid déne-
mi boyunca dis protezlerini kullanabilirler.

7.8 Havalandirma

Allojeneik kemik iligi ahcilart disinda diger nétro-
penik hastalar i¢cin 6zel bir havalandirmaya ihtiyac
yoktur. Allojeneik kemik iligi alicilar1 i¢in hazirlanan
odalardaki havalandirma sisteminde > 0.3 p biiyiik-
liigtindeki partikiilleri filtre edebilen “High-Efficiency
Particulate Air (HEPA)” filtreleri bulunmalidir. Ozel-
likle hastanede yapim-onarim calismalarinin yiiriitiil-
diigii dénemlerde uygun filtrasyon daha biiyiik

6nem tastr. Primer ventilasyon sistemine ek olarak
tasinabilir HEPA filtreleri kullaniliyorsa tim yiizeyler
etrafinda serbest hava dolasimi saglamak amaci ile
HEPA filtresi hasta odasinin ortasina yerlestirilmeli-
dir. Otolog kemik iligi alicilar icin HEPA filtrelerinin
gerekliligi, allojeneik kemik iligi ahcilanminki kadar
iyi tarmmlanmamustir. Uzun stireli nétropeniye gir-
mesi beklenen otolog kemik iligi alicilarinin bu yén-
den degerlendirilmesi dnerilir.

Laminer hava akimi (LAF)'nin hastanelerdeki ya-
pim-onarim cahsmalari nedeniyle ortaya cikan as-
pergillozis salginlar1 sirasinda hastalar fungal infek-
siyonlara karsi korudugu gésterilmistir. Ancak tim
allojeneik kemik iligi ahcilar igin rutin LAF kullani-
minin yarar tartismalidir, sagkahm tizerine olumlu
bir etkisi bildirilmemistir. Allojeneik kemik iligi nakli
merkezlerinde her hasta icin LAF’li odalarin insa
edilmesi sart degildir. Var olan LAF’li odalarin kulla-
nimi istege birakilmustir.

Hava hasta odasina bir yandan girmeli ve bunun
tam Karsisindaki taraftan terk etmelidir. Odalarin
pencere ve elekirik girisleri etrafindaki izolasyonu
tam olmalidir. Hasta odasinda stirekli pozitif basing
saglanmali, odayla koridor ya da giris odasi arasin-
daki basing farki (> 2.5 Pa) korunmalidir. Giris oda-
sinda koridora oranla pozitif basin¢ olmalidir. Bunun
tek istisnas1 kemik iligi alicisinda solunum izolasyonu
uygulanmasini gerektiren bir durumun varhigidir (pul-
moner veya larengeal tiiberkiiloz, kizamik gibi). Bu
durumda hastalar negatif basincl odalarda izole edil-
melidir.

Basinc farkinin korunmasi icin hasta odasinin (ve
varsa giris odasmnin) kapisinin kendiliginden kapanir
ozellikte olmast tercih edilir. Saglik personelinin has-
tayr kapilar kapaliyken de rahatca gozleyebilmesi
icin kapida ya da odamin duvarinda camh bdlmeler
olmalidir.

Devamli giic kaynagi bulunmal, elektrik kesintisi-
ne bagl olarak meydana gelebilecek havalandirma ve
basing degisiklikleri 6nlenmelidir. Havalandirma sis-
teminin rutin bakimi sonrasinda sistem yeniden calis-
tinldiginda infekte partikiil sayisinda ani bir artis mey-
dana gelebilecegi icin infeksiyon kontrol ekibi ve so-
rumlu personel arasinda stirekli iletisim saglanmalidir.

7.9 Yapim-Onarim Cahsmalan

Hastanelerde yiiriitiilen yapim-onarim calismala-
r1 agir immiinsiipresyonu olan hastalarda nozokomi-
val invaziv fungal infeksiyon riskini arttirmaktadir.
Bu calismalardan sorumlu personel mutlaka infeksi-
yon kontrol tinitesi ile temasa gecmeli ve konu ile il-
qgili yayinlanmis oneriler dogrultusunda gerekli 6n-
lemler alinmalidhr.
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Imkanlar elverdigi Slctide kemik iligi nakli alicila-
1, saglik calisanlart ve ziyaretciler yapim-onarim
alanlarindan uzak tutulmalidir. Ay kural kemik iligi
nakli alicilari veya alicilara bakim veren saglik perso-
neli tarafindan kullanilan her tiirlii alet ve malzeme
icin de gecerlidir. Kemik iligi nakli merkezlerinde ya-
pim-onarimla ilgili planlar yapilirken, aspergillozise
karsi mevcut olandan daha siki kontrol énlemleri de
plan kapsamina alinmahdir. Yapim-onarim sirasin-
daki infeksiyon kontrol aktivitelerinin planlanmasi
icin mimarlar, mithendisler, ev idaresi koordinatérii,
infeksiyon kontroliinden sorumlu doktor, infeksiyon
kontrol hemsiresi, kemik iligi nakli merkezi direkto-
rii ve hastane idaresi temsilcisinden olusan ayri bir
komite olusturulmalidir.

Asma tavan kullanilmamali, asma tavan kullani-
mi kacimlmaz ise tavanda olusan bosluga rutin va-
kum uygulanarak hastalarin maruz kaldigi partikiil
sayisl minimuma indirilmelidir.

Yapim-onarim calismalarimn yapildigi bolgeler
hastalara bakim verilen alanlardan tavandan tabana
kadar uzanan toz gecirmez bir bariyerle ayrilmali, bu
bariyerin hava gecirmeyecek sekilde izolasyonu sag-
lanmalidir. Eger bu tarz bariyerlerin olusturulmasi
muimkiin degilse hastalarin yapim-onarim cahsmala-
1 tamamlanana ve sonrasinda gerekli temizlik yapi-
lana kadar o bolgeden uzaklastirilmasi gereklidir. Ka-
pilarin acilip kapanmasin ve toz yayilimini minimum
diizeyde tutabilmek icin yapim-onarim ¢alismalarinin
yurtitildigi yerlerden gecisler kisitlanmalidir. Miim-
kiinse bu calismalar sirasinda kullanilmasi gereken
koridorlar, asansoérler, giris ve cikiglar digerlerinden
tamamen ayrilmahdir. Yapim-onarimda gérev alan
kisilerin giysileri Aspergillus sporlan ile kontamine
olabilecegi icin hasta ile temaslari, hasta bakim alan-
larina ve diger alanlara girisleri, ortak asansorleri
kullanmalar engellenmelidir.

Hastane icinde veya cevresinde yapim-onarim
calismalar1 devam ettigi siirece kemik iligi nakli alici-
lan oda disina ¢ikarken N95 tipi (%95’in tizerinde
koruma saglayan tiiberkiiloz maskeleri) maske tak-
maldir. Dogru kullanildigi takdirde N95 maskeleri ile
havadaki partikiillere maruziyet %90 oraninda azal-
tilabilir. Bu nedenle maskelerin dogru kullanimi ko-
nusunda hastalar infeksiyon kontrol ekibi tarafindan
egitilmelidir. Standart cerrahi maskelerin Aspergil-
lus sporlarina karsi yeterli korunma saglamadigi icin
kullanilmasi 6nerilmez.

Yapim-onarnm cahsmalari tamamlanan bolgeler
kemik iligi nakli hastalarinin girisine izin verilmeden
once temizlenmelidir. Yapim-onarim calismalarinin
yurtitildiigi alanda ve yakinindaki asma tavanlarin
tizerindeki 6lii bosluklara vakum uygulanmahdir.

7.10 Temizlik

Nétropenik hastalarin odasinda diger hasta oda-
larindakine benzer sekilde giinliik temizlik yapilmali-
dir. Kemik iligi alicilarinin yattigi odalar gtinde en az
bir kez toz kaldirmamaya ¢cok dikkat edilerek temiz-
lenmelidir. Odadaki tiim yiizeyler (pencere kenarlari,
havalandirma cikislar, tiim horizontal yiizeyler, her
tiir tibbi alet dahil) yiizeyin 6zelligine gore toz birak-
mayan bir bezle (ver disinda kalan yiizeyler) veya
mopla (yerler) uygun bir dezenfektan soliisyon kulla-
nilarak temizlenmelidir. Bu amacla hangi dezenfek-
tan soliisyonun kullanilacag: infeksiyon kontrol ekibi
tarafindan belirlenecektir. Secilen dezenfektan soliis-
yonun kullanim semasi (nasil sulandirilmasi ve kulla-
nilmasi gerektigi) infeksiyon kontrol ekibi tarafindan
hazirlanarak temizlik elemanlarina dagitilacak, oda-
nin temizliginin nasil yapilmasi gerektigi konusunda
egitim verilecek ve gerekli denetimler bolimiin so-
rumlu hemsiresi ve infeksiyon kontrol hemsireleri ta-
rafindan yapilacaktir. Hasta odast icin belirlenen te-
mizlik kurallar, giris odasi icin de aynen uygulana-
caktir. Oda disinda kuru vakum (elektrik siipiirgesi)
uygulanmasi gereken durumlarda hasta ve giris oda-
lanmin kapilart kapali tutulmalidir. Islak vakum uygu-
lanmasi gereken durumlarda uygun bir dezenfektan
solitisyon kullanilmalidir.

Odadaki su sisteminde ortaya ¢ikabilecek tikanik-
lik ya da kacak gibi sorunlar kiiflerin proliferasyonu-
na engel olmak icin en kisa zamanda (mutlaka 72
saat icinde) ¢cdziimlenmelidir. Duvarlan etkileyen bu
tiir bir s1izint1 sonrasinda nem 6lcen 6zel cihazlar kul-
lanilmal, onanmu takiben 72. saat sonunda duvar-
daki nem orani %30’un altina inmis olmaldir. Oda-
daki mobilyalar toz tutmayacak ozellikte, diger yii-
zeyler ise gdzeneksiz, kolayca silinebilen ve dezen-
fekte edilebilen nitelikte olmaldir.

7.11 Intravaskiiler Kateterlerle iliskili
Bakteriyel Infeksiyonlarin Onlenmesi

Intravaskiiler kateter bakimi icin bu konu ile ilgi-
li “Hospital Infection Control Practices Advisory
Committee” onerilerine uyulmahdir. Santral venéz
kateter giris noktalarinin musluk suyu ile temas et-
mesi engellenmelidir. Antibiyotik kapl kateterlerin
kemik iligi ahcilarindaki kullamimu ile ilgili yeterli veri
yoktur.

7.12 Spesifik Nozokomiyal Patojenlerle

ilgili Oneriler

e MRSA, vankomisine duyarlih@ azalmis S. au-
reus (VISA), P. aeruginosa ve Acinetobacter spp.
ile infekte veya kolonize olan hastalara temas izolas-
yonu uygulanmalidir (Ek 1).
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e Vankomisine direncli enterokokla (VRE) kolo-
nize veya infekte olan hastalar icin siki temas izolas-
yonu uygulanmahdir (Ek 1).

¢ Dokiimante edilmis C. difficile’'ye bagh ishal
olgularina temas izolasyonu uygulanmalidir (Ek 1).

e Antibiyotik almakta olan ishalli hastalara ishali
azaltmak amacyla profilaktik liyofilize Saccharomy-
ces boulardii verilmesi 6nerilmez. Bu uygulamanin
ishal miktarinda énemli bir azalma saglamadigi ve S.
boulardii fungemisine neden oldugu bildirilmistir.

e VISA ve VRE basta olmak iizere her tiir direnc-
li mikroorganizmanin seleksiyonunu &nlemek icin
rasyonel antibiyotik kullanim kurallarina uyulmahdir.
Yogun glikopeptid antibiyotik (vankomisin, teikopla-
nin) kullanimmin hem VISA hem de VRE icin, tictin-
cii kusak sefalosporinler ve antianaerobik etkinligi
olan tiim antibiyotiklerin (metronidazol, klindamisin,
karbapenemler vb.) VRE icin risk faktérii oldugu
unutulmamalidir.

e Ust veya alt solunum yolu infeksiyonu geciren
kemik iligi alicilar1 izole edilmelidir. izolasyonun tiirii-
ne gecirilen infeksiyona gére karar verilmeli, kesin
tani belli degilse solunum veya damlacik izolasyonu
ile birlikte temas izolasyonu uygulanmalidir. Solu-
num sekresyonlarinin aspirasyonu gerekli ise saghk
personeli 6nliik, eldiven, cerrahi maske ve gézlitkten
olusan bariyer 6nlemlerine tam olarak uymali, bu
malzemeler hasta odasindan ¢cikmadan mutlaka ci-
karilmali ve eller dezenfekte edilmeli, aym malzeme-
ler kullanilarak bir baska hastaya kesinlikle bakim ve-
rilmemelidir.

e Ust solunum yolu infeksiyonu geciren saglik ca-
lisanlart semptomlan diizelene kadar kemik iligi ali-
cilarina bakim vermemelidir. Infeksiyéz konjunktiviti
olan saglik personelinin ve ziyaretcilerin drenaj bite-
ne ve infeksiyon bulgularinin diizeldigi bir oftalmolog
tarafindan onaylanana kadar hasta ile direkt temasi
engellenmelidir.

¢ Balgamda aside direncli basil (ARB)-pozitif ak-
ciger ve larenks tiiberkiilozu olgularina solunum izo-
lasyonu uygulanmalidir. Bu hastalarin odasina girer-
ken N95 tipi maske takilmasi saglik personelinin ko-
runmasi acisindan biiyiik 6nem tasir. Saglk perso-
neli bu maskelerin dogru kullanimi konusunda infek-
siyon kontrol hemsireleri tarafindan egitilir. Bu mas-
keler yirtilmadigt siirece tekrar tekrar kullanilabilir.
Bir odadan digerine gecerken N95 maskesinin de-
gistirilmesi gerekli degildir.

o Nebiilizatorler ve oksijen kaplan icin steril dis-
tile su kullanilmali, su azaldigi zaman tizerine ekleme
yapimamali, kaplar 1/30’luk savlon soliisyonu ile
dezenfekte edilmelidir.

7.13 Siirveyans

Asemptomatik nétropenik hastalardan rutin bak-
teriyel veya fungal kiiltiir ahinmasi gerekli degildir.
Epidemiyolojik yénden dikkati ceken bir nozokomi-
val infeksiyon kiimelesmesi saptanmadig: siirece ru-
tin ortam Kiltiirti alinmasi 6nerilmez. Yapim-onarim
calismalarn sirasinda veya Klinik siirveyans sonuclari
invaziv fungal infeksiyonlarda muhtemel bir artisa
isaret ediyorsa, havalandirma kanallarindan, asma
tavanlarin 6lii bosluklarindan ve havadan funguslara
yonelik kiiltiir alinabilir. Nozokomiyal fungal bir epi-
demi veya siiphesi yoksa bu tiir rutin Kiiltiirlere ge-
rek yoktur. Nozokomiyal infeksiyonlarin stirveyansi
bu hasta grubunda da cok énemlidir. Bazal aspergil-
lozis hizinda alt1 aylik bir dénemde iki kat veya daha
fazla artis saptanmasi, iki veya daha fazla kesin lej-
yonella pnémonisi tamst konmasi durumunda ayrin-
til epidemiyolojik inceleme yapilmalidir.

7.14 Su, Diger icecek ve Yiyecekler

Kemik iligi alicilar1 Cryptosporidium ve E. coli
0157:H7, lagim sular, insan veya hayvan atiklari
ile kontamine olma ihtimali bulunan durgun sularda
(yapay gol ve goletler gibi) yiizme vb. aktivitelerde
bulunmamalidir (yiirtimek dahil). Notropenik hasta-
lar direkt olarak irmak ya da gollerden gelen sular ve
kuyu sulart icmemelidir. icme veya dis fircalama
amaciyla musluk suyu kullanlacaksa en az bir daki-
ka siireyle kaynatilmalidir. Kaynatma yerine &zel filt-
reler kullanilabilir. Evde kullanilacak filtrelerin > 1
buyiikligiindeki partikiilleri siizebilme 6zelligine sa-
hip olmasi gerekir. Sise sularinin giivenle kullanilabil-
mesi icin su ti¢ ydntemden birine tabi tutulmus olma-
s1 gerekir: “Reverse osmosis”, distilasyon veya > 1 n
biiyiikliigiindeki partikiillerin filtrasyonu.

Musluk suyundan elde edilen buz (restorant ve
barlar) veya buzlu meyve konsantreleri, buzlu cay ve-
va kahve icilmemelidir. Sise veya kutu icinde satilan
mesrubatlar, meyve sulari, soda, sicak cay veya kah-
ve ve pastorize edilmis her tiirlii tirtintin igilmesinde
sakinca yoktur.

Yiyeceklerle ilgili énlemler iki bashk altinda top-
lanabilir:

1. Yiyeceklerin hazirlanmasi sirasinda uyulmasi
gereken genel kurallar (herkes icin gecerli),
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2. Kemik iligi alicilan icin gerekli olan ek énlemler.

Kemik iligi alicilarinin ve aile fertlerinin (ya da ba-
kicilarin) her iki konuda da egitilmesi gerekir. Bu egi-
tim “conditioning” tedavisine baslamadan 6nce ve-
rilmis olmaldir.

1. Yiyeceklerin hazirlanmasi1 sirasinda
uyulmasi gereken genel kurallar: Pisirilmemis
kiimes hayvanlari, kirmizi et, balik ve diger deniz
irlinleri diger yiyeceklerden ayri tutulmali, ayni yi-
zey lizerine konulmamalidir. Etlerle sebzeler ve diger
yiyecekler icin her zaman iki farkli kesme tahtas: kul-
lanilmalidir (biri etler, digeri sebzeler icin). Campylo-
bacter jejuni ve Salmonella enteritidis’in immiin-
kompromize hastalarda neden olabilecegi ciddi ve
invaziv infeksiyonlarin énlenmesi icin pisirilmemis
etlerin diger gidalarla temas ettirilmemesi gerekir.
Cig etlerle ilgili hazirhklar tamamlandiktan sonra el-
ler su ve sabunla iyice yikanmah ve daha sonra seb-
zelere gecilmelidir. Kullanilan kesme tahtasi, bicak
ve diger mutfak aletleri de su ve sabunla yikanmali-
dir. Raflar, tezgah {izerleri, buzdolabi, dondurucular
ve tiim mutfak aletleri temiz tutulmalidir. Her tiir ta-
ze sebze ve meyve akan su altinda iyice yikanmahdir.
Yemek hazirlayanlar su kurallara uymalidir:

¢ Yemek hazirlanmadan énce ve sonra eller yi-
kanmalidir (kalan yemeklerin 1sitilmasi dahil).

e Tiim mutfak aletleri ve yemek hazirlamada kul-
lanilan yiizeyler temiz tutulmalidir.

e Yemeklerin artan boliimii cabuk sogutulmasi
miimkiin olan kiiciik kaplara konularak saklanmalidir.

¢ Yemegin yenmeyen boliimii pisirilmeyi takiben
iki saat icinde buzdolabina kaldirilmaldir.

e [ki saatten uzun stire oda sicakhginda beklemis
yemekler atilmahdir.

¢ Buzdolabindan cikarilan pismis yiyecekler 1siti-
larak sunulmali, tam pisirilmemis yemekler ise
74°C’ye kadar 1sitilarak pisirilmelidir.

¢ Buzdolabindan cikarilan corbalar ve soslar ye-
niden sunulmadan 6énce kaynatilmalidir.

2. Kemik iligi alicilan icin gerekli olan ek
onlemler: Bakteri, fungus, viriis ve parazitlere ma-
ruz kalinmasinm engellemek icin kemik iligi alicilari-
nin diyetlerine bazi kisitlamalar getirilmelidir (diisiik
mikrobiyal diyet). Otolog kemik iligi ahcilar icin bu
kisith diyete tic ay siireyle devam edilmelidir. Alloje-
neik kemik iligi alicilarinda ise bu diyet immiinsiipre-
sif ilaclara (siklosporin, steroid, takrolimus vb.) de-

vam edildigi siirece uygulanmahdir. Kisith diyete ne
zaman son verilebilecedi konusunda son karar dok-
tora aittir. Kemik iligi ahcilan kesinlikle ¢ig veya az
pismis et (kirmizi et, kiimes hayvani, balik, diger de-
niz {iriinleri vb.) yememelidir. Ayri sekilde ¢ig veya
az pismis yumurta ya da iyi pismemis yumurta ice-
ren yiyecekler (ev yapimi mayonez, salata soslari
vb.) tiiketilmemelidir.

8. KOLONI-STIMULAN FAKTOR (KSF)
UYGULANMASINA iLiSKIN ONERILER

8.1 Primer Profilaksi

Solid tiimér veya lenfoma tedavisinde uygulana-
cak olan kemoterapiden beklenen febril nétropeni
sikhgmnin %40’tan fazla oldugu durumlarda kemote-
rapi ardindan profilaktik KSF uygulamasi febril nét-
ropeni oranini %50 azaltmaktadir. Beklenen febril
nétropeni oranimin daha diisiik oldugu durumlarda
KSF kullanimmin faydasi gosterilememistir. Ancak
tedavi amacinin palyatif oldugu durumlarda profilak-
tik KSF esliginde kemoterapi uygulamasi yerine doz
azaltilmasi daha uygun bir yaklasimdir. Akut l6semi-
lerde ise primer profilaksi 60 yas {izerinde gecerli-
dirl3.871

8.2 Sekonder Profilaksi

Kemoterapi uygulamasindan sonra febril nétro-
peni gelisen veya nétropeni nedeniyle tedavi gecik-
mesi olan ve tedavinin kiiratif amach oldugu durum-
larda takip eden kemoterapi Kkiirlerinin ardindan
KSF profilaksisi endikedir. Tedavinin palyatif oldugu
durumda ise KSF eklenmesi yerine doz azaltilmasi
daha uygundurl87l,

8.3 Afebril Notropenide KSF Tedavisi
Endike degildir[87!,
8.4 Febril Notropenide KSF Kullanimi

Febril notropeni tedavisinde KSF'lerin tedaviye
eklenmesinin nétropeni  siiresini  kisalttigi, ancak
morbidite, ates stiresi, [V antibiyotik kullanimi ve te-
davi maliyetine olumlu etkisi olmadigi gosterilmistir.

Genel durumu bozulan, nétropeninin uzamast
beklenen hastalarda asagidaki 6zel durumlardan her-
hangi birinin varliginda kullarlabilir!87!:

e Yasl hastalar (60 yas {izeri),

e Agir doku infeksiyonu (pnémoni, seliilit, sintizit
vb.),

¢ Dokiimante mantar infeksiyonu,
¢ Hipotansiyon,

e Sepsise bagl multi-organ yetmezIigi.
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EK 1. iZOLASYON YONTEMLERI
1. STANDART ONLEMLER

Standart 6nlemler daha 6nceden Universal 6nlemler ve viicut sivisi izolasyonu (body substance isolation) olarak ta-
nimlanan iki farkli izolasyon kategorisinin birlestirilmis seklidir.

Standart onlemlere gore;
e Kanla, her tiir viicut sivisi ve ter disinda her tir viicut salgsi ile,
e Mukoza ile,

e Bitiinliigl bozulmus ciltle temas sirasinda, steril olmayan ELDIVEN giyilmelidir. Eldiven cikarildiktan sonra eller
mutlaka su ve sabunla yikanmalidir. Ayni hasta tizerinde kirli bir bélge (6rnegin; perine) ile temas sonrasinda temiz bir
alana gecerken ve hastadan hastaya gecerken eldiven cikarilip, eller yikanmalidir. Kan veya diger viicut sivi ya da sal-
gilarinin sicramasi ihtimali bulunan durumlarda maske ve goézIik takiimali, 6nlik giyilmelidir. Gozle gériilebilir bir se-
kilde kirlenen onliikler baska hastalara bakim vermeden 6nce mutlaka cikarilmali ve eller su-sabunla yikanmalidir.

2. TEMAS iZOLASYONU

Epidemiyolojik 6nem tasiyan, hasta ya da cevresiyle direkt (hastanin cildiyle temas) veya indirekt temas (hasta oda-
sindaki ylizeylere, tibbi cihazlara dokunulmasi) yoluyla bulasabilen mikroorganizmalarla kolonize ve/veya infekte olan
hastalar icin standart 6nlemlere ek olarak temas izolasyonu uygulanmasi gereklidir.

a. Hastanin Yerlestirilmesi

Temas izolasyonu gereken hastalarin tek kisilik odalara yerlestiriimesi uygundur. Bu miimkiin degilse ayni mikroor-
ganizma ile kolonize ve/veya infekte olan hastalarin ayni odaya yerlestirilmesi 6nerilir (cohorting). Tek kisilik oda veya
hastalarin gruplandiriimasinin miimkin olmadigr durumlarda temas izolasyonu gereken hastalara yaklasim konusun-
da infeksiyon kontrol bélimiinden yardim istenmesi uygundur.

b. Eldiven ve El Dezenfeksiyonu

Temas izolasyonu uygulanan hastalarin odasina girerken, hastayla ya da hasta cevresindeki her tirll ylizeyle temas
oncesinde temiz, steril olmayan eldiven giyilmelidir. Hastanin odasini terk etmeden hemen 6nce eldivenlerin ¢ikaril-
masl ve ellerin antimikrobiyal bir ajanla yikanarak ya da su icermeyen alkollii el antiseptikleri kullanilarak dezenfekte
edilmesi gerekir. Hasta bakimi sirasinda yogun kontaminasyona neden olabilecek islemleri takiben (gaita ve infekte ya-
ralarin drenaiji ile direkt temas) eldivenler degistirilmelidir.

c. Onliik
Hasta ile veya odasindaki ylizeylerle temasin fazla olmasinin beklendigi durumlarda, hastada idrar veya gaita in-
kontinansinin olmasi, ileostomi, kolostomi veya acik drenaj varliginda hasta odasina girerken ya da hastaya bakim ve-

rilmesi sirasinda eldivene ek olarak steril olmayan temiz bir énliik giyilmesi gereklidir. Onliik hasta odasini terk etme-
den hemen 6nce cikariimalidir.

d. Tibbi Cihazlar

Temas izolasyonu uygulanan hastalar icin kullanilan her tiirlt tibbi cihazin diger hastalarla ortak kullanimindan ka-
¢inilmali, ortak kullanim gerekiyorsa bu aletlerin diger hastalar icin kullanilmadan 6nce temizlenmesi ve dezenfekte
edilmesi gereklidir.

Temas izolasyonu Uygulanmasi Gereken Durumlar

1. Epidemiyolojik 6nem tasiyan, hasta ya da cevresiyle direkt (hastanin cildiyle temas) veya indirekt temas (hasta
odasindaki yiizeylere, tibbi cihazlara dokunulmasi) yoluyla bulasabilen mikroorganizmalarla kolonize ya da infekte ol-
dugu bilinen (veya siiphelenilen) hastalar,

2. Bu gruba giren ve temas izolasyonu uygulanmasi gereken mikroorganizmalar ve 6zel durumlar asagida siralan-
mistir:

e Coklu antibiyotik direnci tasiyan bakteriler: MRSA, VRE, Acinetobacter, P. aeruginosa.
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e Cansiz ylizeyler lizerinde uzun sire yasayabilen ve infeksiydz dozu dislk (az sayida mikroorganizma ile infeksi-
yon olusturabilen) olan mikroorganizmalarla meydana gelen enterik infeksiyonlar:

- C. difficile,

- Gaita inkontinansi olan hastalarda enterohemorajik E. coli O157:H7, Shigella, hepatit A veya rotaviris.
e Kuru cilt Gzerinde meydana gelebilecek veya bulasiciligi yliksek olan cilt infeksiyonlari:

- Kitanoz difteri,

- Herpes simpleks (neonatal veya mukokiitanoz),

- Impetigo,

- Uzeri kapali olmayan ve drenaji olan apseler, seliilit veya dekiibitler,

- Pediculosis (bit),

- Scabies (uyuz),

- Bebeklerde ve ¢ocuklarda stafilokokal furonkdlozis,

- Zoster (dissemine veya immiuinstiprese konakgida).
¢ Bebeklerde ve cocuklarda respiratuar sinsityal viris, parainfluenza viris infeksiyonlari veya enteroviral infeksiyonlar,
e Viral/hemorajik konjunktivit,
e Viral/hemoraijik infeksiyonlar (Ebola, Lassa vb.).
3. SIKI TEMAS iZOLASYONU (VRE'LER ICiN)

VRE ile infekte veya kolonize oldugu gosterilen (ya da siiphesi bulunan) hastalar icin asagida belirtilen 6nlemlere
uyulmasi gerekmektedir:

e Hastalar, tek kisilik odalara yerlestirilmelidir. Bu mimkiin olmuyorsa ayni mikroorganizma ile kolonize ve/veya in-
fekte olan hastalar ayni odaya yerlestiriimelidir (cohorting). Tek kisilik oda veya hastalarin gruplandirilmasinin mim-
kiin olmadigi durumlarda temas izolasyonu gereken hastalara yaklasim konusunda infeksiyon kontrol boélimiinden
yardim istenmelidir.

e Siki temas izolasyonu uygulanan hastalarin odasina girerken temiz, steril olmayan 6nlik ve eldiven giyilmelidir.
Hastanin odasini terk etmeden hemen 6nce 6nliigiin ve eldivenlerin cikariimasi, ellerin antimikrobiyal bir ajanla yika-
narak ya da su icermeyen alkolli el antiseptikleri kullanilarak dezenfekte edilmesi gerekir. Hasta bakimi sirasinda yogun
kontaminasyona neden olabilecek islemleri takiben (gaita ve infekte yaralarin drenaiji ile direkt temas) eldivenler degis-
tirilmelidir.

e Siki temas izolasyonu uygulanan hastalar icin kullanilan her tiirli tibbi cihazin diger hastalarla ortak kullanimin-
dan kaginilmali, ortak kullanim gerekiyorsa bu aletlerin diger hastalar icin kullaniimadan 6nce temizlenmesi ve dezen-
fekte edilmesi gereklidir.

e Siki temas izolasyonu uygulanan hastalarin odalarindaki tiim ylzeyler her giin infeksiyon kontrol komitesi 6neri-
lerine uygun olarak dezenfekte edilmelidir.

¢ VRE ile kolonize veya infekte olan hastalarin taburculugunu takiben hasta odalarindaki tim ytizeyler dezenfekte
edilecek ve infeksiyon kontrol ekibi tarafindan bu odalardan ortam kiilturleri alinacaktir. Ortam kdiltirlerinin sonuglari
belli olana kadar bu odalara yeni hasta yatirlmamasi ve odadaki malzemelerin bagka hastalar icin kullanilmamasi ter-
cih edilir. Eger yeni hasta yatisi zorunlu ise dezenfeksiyon isleminin (ortam ytizeyleri ve aletler) infeksiyon kontrol hem-
sirelerinden biri veya servis sorumlu hemsiresinin denetiminde iki kez uygulanmasi zorunludur.

4. SOLUNUM iZOLASYONU

Solunum izolasyonu, solunum yoluyla bulasan, 5 um‘den kiiciik partikiillerle olusacak infeksiyonlari 6nlemek ama-
ayla uygulanir. Bu buyuklikteki partikiller havada asili kalarak ya da toz partikiillerine yapisarak ortamda yayilabilir ve
ortamdaki aktiviteye bagli olarak infeksiyon kaynagindan uzak noktalara ulasabilir. Bu nedenle solunum yoluyla bula-
sin onlenmesi icin ortamin havalandirilmasina ve 6zel havalandirma sistemlerine ihtiyac duyulur.
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Solunum yoluyla bulasan, epidemiyolojik 6nem tasiyan patojenlerle infekte oldugu bilinen veya siiphelenilen kisi-
lere standart 6nlemlere ek olarak solunum izolasyonu uygulanmalidir.

1. Solunum izolasyonu gerektiren bir durum saptandiginda ya da siiphelenildiginde hasta tek kisilik bir odaya yer-
lestirilmelidir. Odada surekli olarak negatif basin¢ ve saatte alti-oniki kez hava degisimi saglanmali, bu sartlarin yerine
gelip gelmedigi monitdrize edilebilmelidir. Hasta odadayken kapi kapali tutulmalidir. Tek kisilik negatif basingli oda im-
kani yoksa ayni mikroorganizma ile aktif infeksiyonu olan (ya da stiphelenilen) hastalarin ayni odaya yerlestirilmesi 6ne-
rilir (cohorting).

2. Hasta odasina giren herkes N95 tipi maske takmalidir.

3. Hastanin transportunun gerekli oldugu durumlarda hastaya maske taktirimalidir.
Solunum izolasyonu Uygulanmasi Gereken Durumlar

1. Kizamik,

2. Su cicegi (dissemine zoster dahil),

3. Akciger tlberkilozu.

5. DAMLACIK IZOLASYONU

Damlacik 6nlemleri 5 pm’den buiylk partikiiller yoluyla bulasan infeksiyonlarin riskini azaltmaya yoneliktir. Bu bu-
yuklikteki partikiller havada asili kalamaz ve 1 m’den uzak mesafelere gidemez. Bulas, oksurik, hapsirik, konusma ve-
ya bronkoskopi, aspirasyon gibi islemler sirasinda yakin temas sonucu mikroorganizmalari tasiyan damlaciklarin infek-
te kisiden duyarli kisiye gecip konjunktiva, oral veya nazal mukozaya yerlesmesiyle olusur. Damlaciklar havada dagil-
madigi ve asili kalmadig icin ortamin havalandiriimasi veya 6zel havalandirma islemleri bu yolla bulasi 6nlemede et-
kisizdir.

infekte partikillerle bulasabilen, epidemiyolojik 6nem tasiyan patojenlerle infekte oldugu bilinen veya siipheleni-
len hastalara standart 6nlemlere ek olarak damlacik izolasyonu uygulanmaldir:

1. Damlacik izolasyonu gerektiren bir durum saptandiginda ya da sliphelenildiginde hasta tek kisilik bir odaya yer-
lestirilmelidir. Bu mimkiin degilse ayni mikroorganizma ile aktif infeksiyonu olan (ya da siiphelenilen) hastalarin ayni
odaya yerlestirilmesi onerilir (cohorting). Her iki secenegin de uygulanmasi miimkiin degilse infekte hasta ile diger has-
talar ve ziyaretciler arasinda en az 1 m mesafe kalacak sekilde yerlestirme yapiimahdir.

2. Hastanin 1 m yakinina (veya daha yakinina) yaklasmasi gereken herkesin maske takmasi gereklidir.
3. Hastanin transportunun gerekli oldugu durumlarda hastaya maske taktirilmalidir.
Damlacik izolasyonu Uygulanmasi Gereken Durumlar

1. invaziv Haemophilus influenzae tip b infeksiyonlari (menenijit, pnémoni, epiglottit, sepsis),
2. invaziv Neisseria meningitidis infeksiyonlari (menenijit, pnémoni, sepsis),

3. Damlacik yoluyla bulasan diger ciddi bakteriyel solunum yolu infeksiyonlari:

e Difteri (farengeal),

® Mycoplasma pneumoniae,

e Pertussis (bogmaca),

e Pneumonic plague (veba).

4. Damlacik yoluyla bulasan ciddi viral solunum yolu infeksiyonlar::

e Adenovirls,

e influenza,

e Kabakulak,

e Parvoviriis B19,

e Kizamikgik (Rubella).
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