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KLINIK LABORATUVARI

Clostridium difficile (toksijenik) laboratuvar tanisi

Gram pozitif, anaerop ve sporlu olan bu bakteri, hastane ortami, toprak, hayvan ve insan
diskilarinda izole edilebilir. Eriskinlerin bagirsak florasi, Clostfridium difficile’nin  bagirsaklara
yerlesmesine (kolonizasyona) engel oimaktadir. Ancak, toplumun % 1-3'0 Clostridium difficile
tastyicisidir. Bagirsak florasi degistiginde bakteri kolonizasyonuna karsi direng kaybolmaktadir.
Floranin degismesinin en énemli nedeni tedavide kullanilan antibiyotikler ve kullanim sureleridir.
Bu nedenle ortaya cikan klinik tablo “Antibiyotik iliskili ishal” (Antibiotic-associated diarrhea)
olarak adlandinimaktadir.

Yenidoganlarnn yaklasik % 50'sinde ilk aylarda kolonizasyon gorulUr fakat nadiren hastalik yapar.
Bu nedenle 2 yasin altindaki cocuklarda test yapiimasi uygun degildir.

Hastane kaynakli enfeksiyonlarnn &dnemli etkenlerinden biri olan bu bakteri, dzellikle genel
cerrahi, onkoloji hastalarn ile kronik bdbrek hastalidr olan yasllarda, enfeksiyon riski acisindan
dikkatle izlenmelidir.

Normal barsak florasinin antibiyotiklerle baskilanmasi ile predominant hale gelen C. difficile,
diyare, ciddi kolon inflamasyonu ile gelisen psédomembrandz kolit gibi olusumlara neden olur.
Hastaligin patogenezinden toksin A (enterotoksin) ve toksin B (sitotoksin) sorumludur. Diger
bir virulan faktér olan ve enterotoksin 6zelligine sahip binary toksin'in patogenezdeki rolG tam
olarak bilinmemektedir, ancak toksin A ve toksin B nin etkisini artirdigi dusinilmektedir.

Patojen Clostridium difficile suslannin cogu toksin-A ve foksin-B, diger bazi suslar ise sadece
toksin-B Uretmektedirler. Toksin sentezi, bakterinin tedC geni tarafindan kontrol edilmektedir. Bu
gende meydana gelen bir delesyon, asirn toksin yapimina neden olmaktadir. Son yillarda siklikla,
florokinolon antibiyotiklere direncli “hipervirulan” Clostridium difficile salginlan gérilmektedir. Bu
bakteri “Hipervirulan Clostridium difficile” (027-NAP1-B1) olarak adlandinimis ve toksin sentezini
kontrol eden tcdC geninde delesyon oldugu saptanmustir.

KOItorG  zor olan Clostridium  difficile’'nin - olusturdugu enfeksiyonlann tanisinda, sitotoksin
notrolizasyonu altin standarttir. Ancak, bu yéntemin her laboratuvarda uygulanmasi mUmkin
degildir.

Rutin laboratuvar uygulamalarinda diskida, enzimimmunassay (ELISA) yontemi ile Clostridium
difficile toksin A&B tani testi tercih ediimektedir, bu testin duyarliiginin gdérece dUsuk olmasi
sorundur, ancak ik basamakl tani algoritmasi kullanilirak ¢ézime daha guvenli yaklasmak
mMUmkondur,

Buna gore diski drneginde dnce, duyarligr yUksek bir test olan GDH (Glutamat dehidrogenez)
ELISA tarama testi yapilir. GDH, C.dDifficile'nin tUm riboftiplerinde bulunan metabolik bir enzimdir.
Sonuc “porzitif” ise dogrulama testi yapiimalidir. Dogrulama testi olarak 6zgUlltgu daha yUksek
olan iki basamakl flouresan ile isaretli (ELFA) Toksin A&B ELISA testi kullanilir. Bu yontemde,
Olculen floresanin yogunlugu &rnekteki A ve B toksinlerinin miktarina gére artar.

Testlerin her ikisi de pozitif ise sonuc¢ "“pozitif”’ olarak degerlendirilir.

Son yillarda molekUler test yontemlerinin rutin kullonma girmesiyle bakterinin, toksin ile ilgili
genlerini hasta diskisinda géstermek mimkin olmaktadir.

Laboratuvanmizda da calisian Genexpert® Clostridium difficile “reverse franskriptase PCR" (RT-
PCR) yontemi ile diskida, bakterinin “tcdB”, “binary toksin” ve “tcdC delesyon nt 117" genleri
arastinimaktadir. Kullanilan bu RT-PCR testinin C. difficile tanisindaki duyarlihgr; % 100,
6zgilligu; % 93 gibi oldukga yUksek degerlerdedir.

Bu festin (PCR), sadece akut hastalik evresinde (ishalli digki) kullanilmasi dnerilmektedir.

Laboratuvardan rutin C.difficile testi istendiginde, farkl bir talep olmadid takdirde asagida
belirtilen algoritma uygulanacaktir.
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