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Neden onemli?

e Mortalite #

e Maliyet #

e Yasam kalitesi ¥



e KBY hastalarinda total mortalite hizi: 176/1000 hasta yili

Septisemi ve pulmoner infeksiyona bagli mortalite hizi:
26/1000 hasta yili

e 65-74 yas grubunda mortalite oranlari;
epndmonide 10 kat #
esepsiste 100-300 kat A

Jaber BL, Kidney Int 2005; 67: 2508-19.

e ABD ulusal verileri;
enfeksiyon en sik ikinci 6lium nedeni
Kaysen GA. Clin J Am Soc Nephrol 2009; 4: S56-S63,



Enfeksiyonlar neden daha sik?

Konagin immun sistemi
Bakteriyel virulans ||‘ Enfeksiyon
Diyaliz proseduru

Jaber BL, Kidney Int 2005; 67: 2508-19.



Enfeksiyonlarin TANISI:

Tani ZOR!

Inflamatuvar yanit yetersiz!

Kronik inflamasyon var!

Arayan Giren Olaylar (cerrahi, malignite, KKY, artrit vb)
Komorbidite (ateroskleroz, diyabet, obezite)

Diyaliz prosediiri (sik diyaliz, yuksek akim diyaliz, diyaliz yeri vb)
Azalmis bobrek fonksiyonlari

Diger Nedenler (depresyon, genetik vb)



LABORATUVAR PARAMETRELERI

CRP (C-Reaktif Protein)

e Saglkli popiilasyonda 1-3 mg/L
e ABD poplilasyonun 2/3’tGinde 3 mg/L’nin altinda
e Sistemik inflamasyonda 1000-2000 kat artabilir

 Komplikasyonlar ve prognozla iliskili
 Hemodiyaliz hastalarinin %35-65’inde artmis (>30 mg/L)
* Hemodiyaliz hastalarinda medyan CRP: 8 mg/L

e Hastalar arasinda ve ayni hastada farkli zamanlarda degisken

Chawla LS. Hemodialysis International 2009; 13:222-234
Keysen GA Clin J Am Soc Nephrol 4: S56-S63, 2009.



PROKALSITONIN (PCT)
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e Tiroid bezindeki C hiicrelerinde sentezlenen PCT'nin
tamami kalsitonine donusuir ve dolasima hic¢ ¢cikmaz

Inflamasyonda KAYNAK:
e Monositler

e Karaciger, akciger ve barsaklarda bulunan néroendokrin
hiicreler

Inflamatuvar olaylar yiikselmesine neden olur.
Endotoksemiden 4-6 saat sonra “tepe” yapar



Diyaliz hastalarinda esik deger: 1.5 ng/mL
Yuksek akim diyalizle temizlenir.
Diyaliz dncesinde bakilmali

PCT 39 81 34 87

CRP 84 48 68 78
WBC 58 75 59 67

Herget-Rosenthal S. Nephrol Dial Transplant 2001;16:975-8



PCT

Procalcitonin (PCT)-guided Antibiotic Treatment
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Lab parametreleri:

Lokosit Sayist:
SD-KBY hastalarinda distik

Sayidan gok dagilim onemll Sola kayma, toksik graniilasyon

ey




Laboratuvardan 6nce KLINIK

Ayrintil Anamnez:
Atesin seyri, 6zellikleri
Eslik eden belirtiler

Epidemiyolojik maruziyetler (hayvan, ilag, gida, seyahat vb)

Ayrintili Fizik Muayene:
Orofarenks
Akcigerler
Kalp (endokardit?)
Cilt, Perianal bolge

Kateter giris yeri, fistul yeri



Hemodiyaliz hastalarinda gorulen bakteriyel
enfeksiyonlar

e Kateter iliskili bakteremi/septisemi

Saghk calisanlarinuin elleri

Hastanin cilt o —
mikroflorast

Takilma sirasinda kontaminasyon Hematojen yayilim




Kateter iliskili bakteremi-I|

e Bakteremiler, HD hastalarinda
tum olumlerin %10’undan,
enfeksiyona bagl élimlerin %75’inden sorumlu
Manian FA. Am J Med Sci 2003; 325: 243-50.

eBakteremilerin
% 15.2’sinde AV fistul
% 84.8’inde Santral Ven6z Kateter (SVK)

Olgularin 2/3’linde etken gram-pozitif bakteriler
(S.epidermidis, S.aureus)

Katneni R. Nature Clinical Practice Nephrology 2007; 3: 256-66.



S.aureus bakteremisi- Komplikasyonlar

Damaryolu kaynakli, S.aureus’a bagl 72 bakteremi olgusu

e 54’Ginde kateter, 18’inde fistul mevcut

e 15’inde (%23.6) infeksiyoz komplikasyon gelismis;
4’Unde endokardit

7’sinde metastatik enfeksiyon
3’lGinde diskit, 1'inde miyokardiyal abse

Troidle L. Hemodialysis Int 2007, 11: 72-5.



S.aureus bakteremisi

Staphylococcus aureus bakteremisi olan hastalarda

mutlaka yapilmalidir;

Ekokardiyografi (TEE)
Ust abdominal USG incelemesi

IDSA Guideline, Clinical Infectious Diseases 2011;1-38



Hemodiyaliz hastalarinda gorulen bakteriyel
enfeksiyonlar

Endokardit

e HD hastalarinda gorilen endokarditlerin
%40-80'inde etken S.aureus

5} wawnw il ausine. com

e Mortalite;
hastanedeki izlem doneminde %25-45
taburcu olduktan sonraki 1 yil icinde %46-75

Doulton T. Kidney Int 2003; 64: 720-7.
Maraj S. Am J Med Sci 2002; 324: 254-60.



Antibakteriyel Profilaksi (Kemoprofilaksi)

Santral venoz kateter takarken;

cilt antisepsisinde klorhekzidin kullanilmali
maksimum bariyer édnlemlerine uymak yeterli
profilaktik antibiyotik kullanilmamali

cikmis kateter yenilenirken antibiyotik verilebilir.

Periton diyaliz kateteri takilirken;

sefazolin veya vankomisin? kullaniimali.

Salman L, Semin Dial. 2009 May-Jun;22(3):297-9



Stafilokok Asisi

e S.aureus tip 5 ve tip 8’in kapsul polisakkaritleri,
konjuge asl

e 1998-1999, ABD

e73 diyaliz merkezi, 1804 eriskin hasta

e S.aureus bakteriyemi atagi yoninden takip
e Asi; 40 hafta boyunca koruyucu

Shinefield H. N Engl J Med 2002; 346: 491-6.



Staphylococcus aureus asisi: Hedef Bakteriyel Yapilar

Table1

Staphylococcus aureus molecules that contribute to immune evasion or alter host immune function

Function/Effect

Gene(s) Protein or Molecule on Immune System

ahpC, ahpF Alkyl hydroperoxide Promotes resistance to
reductase subunits reactive oxygen species
C and F, AhpC and AhpF (ROS)

aur Zinc metalloproteinase Degrades LL-37

aureolysin, Aur

cap5 or cap8 genes

Capsular polysaccharide

Inhibits phagocytosis

katA

Catalase, KatA

Detoxifies hydrogen

peroxide
chp Chemotaxis inhibitory Inhibits chemotaxis
protein of Staphylococcus
aureus, chemotaxis
inhibitory protein
of S aureus
clfA Clumping factor A, CIfA Inhibits phagocytosis, causes
platelet activation
crtM, crtiN Carotenoid pigment, Promotes resistance to ROS
staphyloxanthin
dit operon DIt operon, DItABCD Promotes resistance to

cationic antimicrobial
peptides (AMPs) and group
1A phospholipase A,




eap Extracellular adherence Inhibits leukocyte adhesion
protein, Eap

ecb Extracellular complement- Inhibits C5a generation
binding protein, Ecb

efb Extracellular fibrinogen- Inhibits C5a generation
binding protein, Efb

fnbA, fnbB Fibronectin-binding proteins Cause platelet activation
A and B, FnbA and FnbB

hla, hly Alpha-hemolysin Causes host cell lysis
(a-hemolysin), Hla

hid Delta-hemolysin, Hld Causes host cell lysis

higA, hilgB, higC

Gamma-hemolysin subunits
A, B, and C; HIgA, HlgB,
HIgC; two-component
leukocidin

Causes leukocyte and
erythrocyte lysis

icaA, icaD, icaB, icaC, icaR

Polysaccharide intercellular
adhesin, PIA

Resistance to cationic AMPs

isdA, isdB

Iron-regulated surface
determinants of S aureus,
IsdA and IsdB

Resistance to AMPs, skin fatty
acids, and neutrophil ROS

lukS-PV, lukF-PV

Leukocidin S-PV and F-PV
subunits: LukS/F-PV: PVL:
two-component leukocidin

Causes phagocyte lysis

lukD, lukE

Leukocidin D and E; LukD
and LukE; two-component
leukocidin

Causes leukocyte lysis



Function/Effect

Gene(s) Protein or Molecule on Immune System

mprF Multiple peptide resistance Promotes resistance to
factor, MprF cationic AMPs

psm Phenol-soluble modulin- Cause leukocyte lysis
like peptides, PSMs

sak Staphylokinase Inhibits host a-defensins

sbi lgG-binding protein, Sbi Sequesters host IgG

scn Staphylococcal inhibitor of Inhibits complement

complement, SCIN

sea, seb, sec,, sed, see, seq,

seh, sei, sej, sek, sel, sep

Staphylococcal enterotoxins;
SEA, SEB, SEC,, SED, SEE, SEG,
SEH, SEI, SEJ, SEK, SEL, and SEP

Activate T-cells

sodA, sodM Superoxide dismutase, Promotes resistance to ROS
SodA, SodM

spa Protein A Sequesters host IgG,

inhibits phagocytosis

ssi5 Staphylococcal Binds PSGL-1 and inhibits
superantigen-like 5, SSL5 neutrophil rolling

ssi7 Staphylococcal Binds to C5a and IgA
superantigen-like 7, SSL7

tst Toxic shock syndrome Activates T-cells

toxin-1, TSST1




Stafilokok Asisi

1. Asi birden fazla molekult icermeli
ekzotoksin, baglanma proteini, kapsuler yapi vb

2. Secilecek antijen:
Suslarin cogunda bulunmali
Serolojik varyasyon gostermemeli

Bakteri yuzeyinde yer almali, ulasilabilir olmali

3. Calismalarda
Asi farkh klinik tablolarda denenmis olmali
Konak immun sistemi dikkate alinmali

Hayvan modelleri hatali sonucg verebilir



Diyaliz hastalarinda ampirik antibiyotik tedavisi ??7?

Yeterli kanit olmadan baslama

Gerekli kaltarleri almadan baslama

Enfeksiyon etkeni/yeri ‘ne uygun antibiyotigi sec
Dar spektrumlu/maliyet-etkin/givenli

Antibiyotik basladiktan sonra takip et
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BAGISIKLAMA

Yetmezligin erken evresinde bagisiklama daha etkili
Nakil adayi olduklari unutulmamali
Ev halki ve Saglik Calisanlari asilanmali:
Influenza, Hepatit A ve B, Tdap, KKK, sucicegi? OPV?

American Journal of Transplantation 2009; 9 (Suppl 4): S258-5262

Kronik Bobrek Yetmezligi'nde;
Kontrendike: Canli-atenue Influenza Asisi (LAIV)

Onerilen: Pnémokok asisi

Hepatit B asisi
ACIP Onerileri, MMWR 2011;60(2)



Tesekkdrler...




