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Ishal

® 36 saatte 6<s1vi diskilama

veya

* Arka arkaya 2giin<, 24 saatte 3< forme olmayan diskilama
veya

® 48 saatten uzun bir surede 8< forme olmayan diskilama
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" Saglik Hizmetleri ile lliskili Gastroenterit
Tanimi
o Kriter 1:

> Kusma veya atesle( 38° <) birlikte olsun veya olmasin akut
baslangicli diyare ( 12 saatten uzun siiren si1vi diskilama )
olmasi1 ve

> Infeksiyon dis1 bir nedene baglanmamasi
v Tanisal testler
v Tedavi rejimi
v Kronik bir durumun akut alevlenmesi

v Psikolojik stress




Sadlik Hizmetler ile lliskili Gastroenterit

Tanimi

o Kriter 2:

> Baska bir nedenle agiklanamayan Bulanti, kusma, karin agris1 ,
basagrisindan ikisi

Ve

» Asagidaki bulgulardan en az birisi

v QGaita kiiltiirii veya rektal siiriintiiden enterik bir patojenin izole edilmesi

v Rutin veya elektron mikroskopi incelemesinde enterik patojen saptanmasi

v Gaita veya kanda antijen veya antikor testiyle enterik patojenin saptanmasi
v Doku kiiltiirlerinde sitopatik degisikliklerle enterik patojenin gosterilmesi
v

Patojene 6zgli tanisal tek IgM antikor titresi veya iki serum 6rneginde IgG tipi
antikorlarda dort kati artis




* Hastaneye yattigr zaman infeksyon olmamali veya
inkiibasyon doneminde olmamali

* 3 glin? Etkene gore degiskenlik gosterir

* Bagisiklig1 baskilanmis hastada latent infeksyonun
reaktivasyonu olmamali

* Hastane personeli veya ziyaretgiler toplum kokenli
suslar1 tasiyabilir

* (Gida kaynakli bir salgin olabilir




feksiydz Gastroentert

etkenleri

® Saglik kuruluslarinda ve son derece duyarli hastalar
arasinda hizla yayilma yetenegi

® Salginlar
> Son derece yorucu
> Maliyetli
> Morbidite, bazen mortalite artisi

e
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Infeksiyoz etyoloji

° Ates
* Lokositoz
* Hastaligin seyri

* Spesifik risk faktorler: olan hastalar arasinda bulas
> Antibiyotik kullanimi —  C. Difficile

> Bir kacg giin siiren 1shal, bulant1, kusma + saglik personeline
bulas —  viral etyoloji, 6zellikle noroviriis?




llaclar

o Laksatifler » Kafein

e Kusturucular * Kolsisin

* Antasitler * Metildopa

® Tiroid hormonu ® Reserpin

* Digoksin ® Guanetidin

¢ Kinidin * Antibiyotikler

* Teofilin




Infeksiyon disi sebepler

* Mekanik
> Fekal sikisma

> Parsiyel barsak
obstriiksyonu

> Bakteriyel overgrowth
» Kor ans sendromu

> Postgastrektomi
sendromu

> Hirschsprung hastaligi
> Gastrokolik fistil

* Inflamatuar
» Ulseratif Kolit
> Crohn hastaligi
> Divertikiilit




Infeksiyon disi sebepler

* Malabsorbsyon * Endokrin
> Safra tuzu enteropatisi > Tirotoksikoz
> Pankreas yetmezligi > Diyabet
> Disakkarid yetmezligi > Adrenal yetmezlik

» Spru > Hipoparatiroidizm




feksiyon dig|
Tumorler

* Villoz adenom
e Gastrointestinal lenfoma
e Karsinoid

o Zollinger — Ellison
sendromu

e Mediller tiroid karsinomu
* Pankreatik kolera (VIP)
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Faktor Mekanizma
| Aklorhidri | Asiditede azalma |
Antasit/H blokerleri Asiditede azalma
Antimikrobiyal kullanimi Barsak florasinda bozulma \
Lavman Mukozal bariyerlerin bozulmasi
| GI sistem cerrahisi | Aklorhidri/Antibiyotikler |
Nazogastrik Entiibasyon Eksojen kontaminasyon
| Enteral beslenme | Eksojen kontaminasyon
Motilitede azalma *Bakteriyemi riskinde artma
*Patojenlerin atiminda uzama
*Antibiyotikle iligkili ishal komplikasyonlarinda artma
Toksik megakolon
Barsak perforasyonu
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" Risk Faktérleri Immunolojik

Faktor Mekanizma
| Immiin Yetmezlik | Defektif Barsak/Sistemik bagigiklik |

immiin Baskilayicl llaglar *Defektif Barsak/Sistemik bagigiklik
*Mukozal bariyer hasarl

HIV Infeksyonu *Barsak T hiicrelerinde azalma

*Enteroinvazif oportiinistik infeksiyonlar

Donor lenfositler: konak mukozasina zarar verir

Graft vs Host Hastalig!




' Risk Faktdrleri: Demografik

Faktor Mekanizma

Yaslilik *Debilite;
*Yasa bagli aklorhidri

6 ay — 6 yas *Maternal antikor kaybl;
*Koti hijyen




Risk Faktorleri: Cevresel

Faktor Mekanizma

YoGun Bakim Unitesi *Nazogastrik entiibasyon,

* Antibiyotik kullanimi,
*Debilite,
* Aklorhidri

Alt bezi *K6tii hijyen,

*Capraz infeksyonda artig

| Odadaki hasta sayisi fazla | Capraz infeksyonda artig |

Hastanede kalma siiresi Multifaktoryel

Hasta saylsina gore az personel (Capraz infeksyonda artig




Bulasma Yollar

* Hastadan hastaya direkt temas

» Hastane personelinin eller1 araciligiyla bulas
> Kolonize hasta — %359 bulas

® Cevre kontaminasyonu
> C. difficile

Pozitif Ortam Kulturu

| Infekte olmayan hasta odasi | %8 |
Asemptomatik hasta odasl %29

o Kontamine tibbi ekipmanin ortak kullanimi




Bakteriyel etkenler
Etken SHi/Hastalar SHi/Saghk Toplumdan
Personeli Kazanilmig/
Hastalar
R T
Campylobacter spp. 0 0 AR
e
Clostridium pW +— 0 gz
| E.coli I ++ l - I =
Salmonella spp. s + TEE
o
Toksijenik S.aureus +:—____ ()_—____ +:___
| Yersinia enterocolitica I - | + I i |
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Viral ve Fungal Etkenler

Etken SHi/Hastalar SHi/Saghk Toplumdan
Personeli Kazanilmig/
Hastalar
e e
Adenovirus 2 ok e
Norovirus ++++ 25 S
Coxsackievirus -+ =+ b
Rotavirus +H++ ++ ++

Fungal

+
Cryptococcus ot
neoformans
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Parazitler

SHi/Hastalar SHi/Saglik Toplumdan
Personeli Kazanilmis/
Hastalar

Cryptosporidium +
_|_

Cyclospora

Giardia lamblia +

- b
E il

histolytica
- .
s
e

Strongyloides




® Salmonella spp.
> (G1da kaynakl1

» (G1da kaynakli olmayan ¢oklu antibiyotik direncli nontyphi
Salmonella spp.

v Saglik personellerinin elleriyle

v Uriner infeksiyondan, kan dolasimi infeksiyonuna kadar cesitli
infeksiyonlar

v Bazen de hastalar ve saglik personeli arasinda gastroenterit

> Yash bakimevlerinde ve yenidogan tinitelerinde ve ¢ocuk
kliniklerinde

> Infekte saglik personeli!!!




Nadir etkenler

o Shigella spp.
» Ozellikle giindiiz bakim evlerinde
> Bulas

v Direkt temas
v Saglik personelinin elleri

o Campylobacter jejuni
e Yersinia enterocolitica

° E.coli
» EHEC serotip O157:H7
> Yasli bakimevlerinde




* Candida spp.
» Saglikli insanlarin ~%65’inin diski1 6rneklerinde

» GIS tutulumu
v Invazif enterik hastalik
» Notropenik hastalar
» Kortikosteroid, kemoterapi, genis spektrumlu antibiyotikler
v Noninvazif asir1 gogalma sendromu

® Protozoa
» Cryptosporidium
v Hastalardan hastalara
v Hastalardan saglik personeline
» Entamoeba histolytica

> Giardia lamblia




Antibiyotik iligkili ishaller

Antibiyotik kullaniminin yan etkisi

Genellikle 4-9 giin sonra ortaya ¢ikar
%70-80’inde bir mikrobiyal patojen saptanmaz

> Fekal floranin karbonhidratlar1 katabolize edememesi — Osmotik ishal
Etkenler
> C. difficile — Antibiyotik iligkili ishallerin %15-251
> Nadir etkenler
v S.aureus

v Enterotoksin tireten C.perfringens suslari
v Salmonella spp.

v Klebsiella oxytoca




C.difficile’ye bagli ishal ile diger etkenlere bagl

et
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antibiyotik iligkili ishal arasindaki klinik farklhliklar

Ozellikler

C.difficile

Diger etkenler

Belirtiler

*Genellikle kolit bulgulari
(karin agrisl, ateg, fekal
l6kositler)

*Genellikle hafif veya orta
siddette
*Kolit bulgusu yok

Tomografi veya Endoskopi

Genellikle kolit bulgusu

Genellikle normal

vankomisin

Digki toksin taramasi Pozitif Negatif

Epidemiyolojik patern Epidemik veya Endemik Sporadik

Tedavi

Antibiyotigin kesilmesi Diizelebilir, genellikle 1srar | Genellikle diizelir
eder veya ilerler

Oral metronidazol veya Genellikle cevap verir Endikasyonu yoktur




C.difficile: Tarihce

1935 - Hall ve O’Toole

> Yeni doganlarin normal barsak florasinin bir eleman1 ve toksin iiretme yetenegine sahip

L.D.S. Smith

» Ekstraintestinal infeksiyonlarda biyolojik 6nemi yok

1950’ler

» Psodomembrandz enterokolit antibiyotik kullaniminin bilinen bir komplikasyonu — Etken
S.aureus?

1974 Tedesco et al.
» C.difficile ¢cag1 Klindamisin koliti (%21)
1978 Bartlett JG, Chang T-W, Gurwith M, Gorbach SL, Onderdonk AB.

> Antibiotic — associated pseudomembranous colitis due to toxin producing clostridia N
Engl J Med 1978; 298:531-4
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® Gram (+), Spor olusturan, Anaerob basil

® Virulans faktorleri
» Toksin A

v Inflamasyon

v S1vi ve mukus sekresyonu

> Toksin B
v Mukoza hasari
® 2005°ten 1tibaren yeni hipervirulan sus (BI/NAPI)
> Toksin A sentezi 16 kat
> Toksin B sentezi 23 kat
» Uciincii toksin Binary toksin (Ikili toksin)
» Florokinolon direnci




C. difficile infeksiyonu

¢ Klinik tablo
» Asemptomatik kolonizasyon
> Hafif [shal
> Siddetli ishal
» Psddomembranoz enterokolit
>
>

Toksik megakolon
Barsak perforasyonu
> Oliim
* Diyaresi olan
» 72 saat< hastanede yatmakta olan ,
> Antibiyotik almakta olan hastalarin
C.difficile ile infekte olma olasilig1 diger enterik patojenlere gore daha fazladir.

* Hastaligin siddeti arttik¢a, C.difficile’nin etken olma olasiligi %95-100" lere
ulasir.




Faktorleri
Major Risk Faktorleri

* Antibiyotik maruziyeti
> Antibiyotikler

v Klindamisin

v Sefalosporinler

v B — laktam antibiyotikler
v Son yillarda kinolonlar
v Diger antibiyotikler

> Kombine antibiyotik tedavileri

» Uzun stireli antibiyotik kullanimi
¢ Hospitalizasyon
o lleri yas

> 65 Yas< :Risk 20 kat?

"C’”HTfflClb infeEsiy;Fu: Risk

e e ey

Diger Risk Faktorleri

o Altta yatan hastaligin agirlhigi

® Cerrahi dis1 gastrointestinal
1slemler

* Anti tlser ilaclar?

* Bagisiklik sistemi baskilanmis
hastalar veya C.difficile
toksinlerine zayif bagisik cevabi
olanlar

.......
----------
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C.difficile infeksiyonu: Patogenez

Risk faktorlerine maruziyet ve

gastrointestinal florada bozulma

!
C.difficile’nin fekal-oral bulas1

!

C. difficile basilleri midede oldiirilir

Sporlar i rsaga geger

Toksin iiretmeyen suglar Toksin iireten suslar,
Asemptomatik tastyici Toksin A ve B serbestlesmesi
!

Inflamatuar sitokin sentezi,
Intestinal vaskiiler permeabilitede artis
%25 Hastada psddomembran epitelyal hiicre kavsaklarinda genisleme

!

Kolon mukozasinda hasar ve inflamasyon

ik
Klinik hastalik, ishal

%1-3 Hastada fulminan kolit




C.difficile: Klinik Tablo

e Kolit

* Antibiyotik kullanim anamnezi
» Antibiyotik kullanimi sirasinda
» Tedavi bitiminde — 8 hafta
sonrasina kadar
e Hafif ve orta siddette hastalik
» Genellikle giinde 10> sulu digskilama
» Kot koku
» Makroskopik kan nadir

* Diger klinik bulgular
» Abdominal kramplar
> Ates
» Lokositoz
> Hipoalbliminemi

>

vV V V V V VY

Ates

Abdominal kramplar

Lokositoz

Diskida 16kosit

Diskida kan

Endoskopide psodomembranlar

Tomografide barsak duvari
kalinlasmasi

e Paralitik 1leus




= difficile Psddomembrandz koliti:
Patolojik ozellikler

* Hemen her zaman kolonla smirlidir.
> %20 — 30 olguda lezyonlar proksimal kolon ile sinirlidir

» Sigmoidoskopi tanida yetersiz kalabilir

» Lezyonlar tomografi ile de gosterilebilir

» Toksinin digkida saptanabilmesi nedeniyle goriintiilleme yontemlerine nadiren gerek
duyulur.

* Psodomembran
» Fibrin
» Miisin
» Mukoza epitel hiicreleri

» Akut inflamatuar hiicreler




FE difficlle Psbdomembranéz koliti
Patolojik ozellikler

* Lezyonlar

» Hastadan hastaya farklilik
gosterebilir

» Ayni kiside ayni tiptir

> 11k lezyon

v Fokal bir nekroz alani ve
inflamasyon

v Karakteristik tepe goriintiisii

> Ileri evrede

» Uzeri kalm bir
psodomembranla kaplh

» Lamina proprianin yaygin
tutulumuyla birlikte nekroz

"l

™!
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Dsddomembran
nedenler

* Barsak obstriiksyonu
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¢ Kolon kanseri

* Losemi

* Agir yaniklar

* Sok

* Uremi

* Agir metal zehirlenmeleri
* Hemolitik tiremik sendrom
® Crohn hastaligi

o Shigella spp. infeksiyonlari
* Neonatal nekrotizan enterokolit
o Iskemik kolit

* Hirschprung hastaligi




C.difficile: Tani

Test

Endoskopi

Anaerob kiltir

Doku sitotoksisitesi

Ortak Antijen

Sire

72 saat

48 saat

0.25-0.75 saat

Duyarhhk

%89-100

%94-100

Avantajlari

Desavantajlari

PMK i¢in diagnostik

Molekiiler tipleme igin

uygun

*A" B" Suslarl saptar ,
* “Altin Standart”

Diigiik duyarlilik

Toksin iireten suglari
aylrt etmez

*Yalancl pozitiflik
*Deneyim sonuglarl
etkiler

*A" B* Suslari saptar ,
*Kolay

*Toksin iireten suglari
aylirt etmez

*Di@er anaeroblarla
capraz reaksyon

I ELISA — Toksin A

ELISA — Toksin A+B

Immiinokromatografik
Toksin A

%80-95

%60-85

*Kolay

A" B Suslar! saptamaz \

*Kolay
*A" B* Suslari saptar ,

Kolay ve hizli

Az miktarda toksin
aclsindan yiiksek
duyarlilik

A" B Suslarl saptamaz




difficile infeks

Tedavi

e Sartlar uygunsa antibiyotik tedavisi kesilir.

>

>

Gegmiste bu strateji ile 48-72 saatte, hastalarin %20-25 inde semptomlar gerilerken,
giiniimiizde spesifik tedavinin geciktirilmesi 6nerilmez.

Miimkiinse C. difficile infeksyonuna katkida bulunmayan bir antibiyotik se¢ilmelidir.

o Ilk se¢ilecek antibiyotik tedavisi hastaligin siddetine gdre degisir

e IV Vankomisin kullanimi1 bir tedavi secenegi degildir.

e Birinci ve ikinci ataklarda

>

) AT AT, ARIED, A4S0, AR T4

Metronidazol

Vankomisin

Teikoplanin

Fusidik asit

Basitrasin

Nitazoxanid

Yiiksek doz tolevamerin etkili oldugu randomize c¢alismalarda gosterilmistir.
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Tedavi
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difficile infeks

Uzerinde en ¢ok ¢alisilmis ve denenmis antibiyotikler:

> Oral Vankomisin (Giinde 4 kez 125 mg, 10-14 giin)

> Oral Metronidazol (Giinde 4 kez 250 mg veya Giinde 3 kez 500 mg, 10-14 giin)
Metronidazol

> Daha ucuz

» Vankomisin direncli enterokok kolonizasyonuna yol agmaz
Birinci atagin basariyla tedavi edilmesinden sonra, ikinci bir atak gecirilirse
birinci atakta kullanilan i1lacin kullanilmasi onerilir.

» Tedavi cevabinda bir farklilik yok
Ikinci atak daha siddetli gegiriliyorsa

> Vankomisin

» Ileus veya Toksik megakolon varsa diger alternatif ler
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—difficile infek
Tedavi

» Rekiirrens (3’ten fazla atak)
> Reinfeksyon

v Kontamine ¢evre
v Koti el hijyeni

» Relaps ( Tedavinin tamamlanmasindan sonra 7 — 14 giin iginde )
v Endojen kaynak

> Yetersiz bagisik yanit

v Toksin A’ya karsi1 yeterli IgM ve/veya IgG tipinde antikor iiretilememesi
« Ileri yas

* Vankomisin tedavisi tercih edilir

» Uzun siireli metronidazol tedavisi — Periferik noropati




—difficile infek
Tedavi

° IVIG
> As1?

* Probiotikler???
> Lactobacillus rhamnosus GG
» Lactobacillus acidophilus
» Lactobacillus bulgaricus
> Lactobacillus plantarum 299v
» Saccharomycces boulardii

> Karisimlar
* Digkr aktarimi

® Cerrahi
» Total kolektomi
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' C. difficile infeksiyonu: izlem

* Giunlik 1zlem
> Kandaki 16kosit sayisi
> Ates
> Batin muayenesi
> Glnliik diskilama sayis1
> Hastanin genel durumu

* Hastalarin belirtiler1 tedavi baslandiktan 1-2 giin sonra , ishal
3-6 giinde diizelmeye baslamali
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 C. difficile infeksiyonu: izlem

* Metronidazol tedavisi sirasinda diizelme saptaniyorsa
> Gilnlik digkilama sayisinda azalma
> Lokositozun diizelmesi
> Atesin diismesi
> Batin bulgularinda gerileme

tedaviye devam edilmelidir.

¢ Hasta diizeldikten sonra
> C. difficile kiiltiri
> Toksin arastirmasi1 Onerilmez.

> Hasta tedavi kesildikten sonra haftalarca bakteriyi veya toksinini ¢ikartmaya
devam eder.




' C. difficile: Agir Hastalik

o Hastaligin agirlik indeksi >2 puan
> 60 yasindan biiyiik =

> Ates >38.3° C

> Albumin diizey1 <2.5mg/dl

» Lokosit sayis1 >15 000/mm?

> Psodomembrandz kolit varlig:

—
|1 er puan

—_

> Yogun bakimda yatma — 2 ser puan
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veya fulminan C. difficile infeksiyonu:
Izlem ve Tedavi

* Anamnez ve fizik muayeneden sonra
* Radyolojik goriintiileme yontemleri
> Batin ve pelvisin bilgisayarli tomografisi
v 1leus?
Obstriiksyon?
Perforasyon?
Toksik megakolon?
Kolon duvar1 kalinlasmasi1?
Asit?
* Erken cerrahi konsiiltasyon

SRpi R

> Kolektomi hayat kurtarici olabilir
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veya fulminan C. difficile infeksiyonu:

lzlem ve Tedavi

* Agir hastaligin ek bulgular ( baska bir gortiniir neden yoksa)
> Sepsis bulgulari

» Hipotansyon

> Cok yiiksek (> 50 000/mm? ) veya diisiik ( <2000/mm? ) 16kosit sayis1
» Bant sayisinda artis (>%20 )

* Gastrointestinal sistem ¢alisir durumdaysa oral vankomisin tercih edilir.

¢ @Giinlik yakin 1zlem 6nemli
» Hayati tehdit edicidir
» Uygun tedavi kararlarinin verilmesi ( kolektomi?) gerekir
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|r veya fulminan C. difficile infeksiyonu:
Izlem ve Tedavi

* Gastrointestinal sistem fonksyonlar1 diizgiin degilse optimum
medikal tedavi net degil

> Oral Vankomisin + IV Metronidazol?
» Adinamik ileus varsa intraluminal Vankomisin

» Tedavi basarisizligi devam ederse ve hastanin durumu kotiilesirse
kolektomi tek hayat kurtarici alternatiftir.
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"C. difficile infeksiyonu: Arastirma
asamasindaki tedaviler

Tolevamer: polymer Fhase 3
Farmoplanin; antibiotic Fhase 3
OPT-80 (Difimicin); antibiotic® Fhaze 2k/3
Rifalazil; antibiotic® Unknown
Rifaximin; antibiotic® Phase 3
Tinidazole; antibictic LInknaown
Mitazoxanice, antibiotic Fhase 3
Maonoclenal antibody Fhase 2

C. difficiie vaccine Fhase 2




C. difficile infeksiyonu: Kontrol ve onlem

o C. difficile infeksiyonlarinin moniterizasyon

> Hastaligin oram

> Agirlig

» Dogru tanim — Tamimlanmis klinik bulgular +pozitif C.
difficile toksin testi

® Cevre dezenfeksyonu
> Sporlar ¢evrede uzun siire varligini stirdiiriir

» Sporisidal olmayan temizlik malzemeleri etkisiz ( Or:
Quaterner ammonium tiirevleri ve deterjanlar )

> 1:10 Sodyum Hipoklorit etkili
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C. difficile infeksiyonu: Kontrol ve onlem
* El hijyeni

> Cevre kontaminasyonut — Saglik calisani el tasiyiciligi]
> Alkol bazh jeller etkili degil
» Klorheksidin veya su ve sabun etkili
* Ek Onlemler
» Endoskoplarin ve ekipmanin dezenfeksyonu
» Kohortlama, temas 1zolasyonu

* Kurumda antimikrobiyal kullanim kontrolii

* Personel egitimi
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Norovirus

* 1968’de Norwalk, Ohio’dan alinan digki d6rneklerinde
1972’de Kapikian ve ark. tarafindan saptandi

® Calicivirdae ailesinden tek iplikli RNA virisi
o Zarfsiz, ikosahedral ve kii¢iik
* Bulas yollar

> Kontamine gida/su

> Cevresel ylizey ve cikartilar

» Direkt temas
> Aerosoller?
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Norovirus

* 100> partikul infekte edici
® Cevrede uzun siire kalabilme
® Cevre temizliginde camasir suyu kullanilmali (1:50)

® Quaterner amonyum tiirevi ve fenolli dezenfektanlara
direnclhi

!
Yiiksek atak hizi
Salgin

* Avrupa ve Avustralya’da en sik karsilasilan saglik
hizmeti 1lskili salgin etkeni
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Norovirus

* Kulucka siiresi 24-48 saat

* Ani baslangich kusma, kansiz diyare + ates
» 3-7 giinde kendini sinirlayan klinik tablo

* Reinfeksyonlar

® Uzun stirel1 bagisiklik olusmaz
® Tanm1 — Viral RNA’nin saptanmasi (PCR)
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Rotavirus

* 1973’te Bishop ve ark. tarafindan saptandi
* Reoviridae ailesinden RNA virtisi
o Zarfsiz
* Bulas yollar
» Kontamine gida/su
> Cevresel ylizey ve cikartilar
> Direkt temas
> Aerosoller?
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Rotavirus

* Hastaneler
> Yeni dogan yogun bakim tiniteleri
> Pediatrik onkoloji klinikleri
> Glindiiz bakim evleri

> Bakim evleri
» Hastanede kalis siiresinde ve maliyette artig
o Ziyaretcilere bulas
o Altta yatan hastalig1 olanlara bulas

® Tani
» Diskida viral antijen tayini
» Serumda antikor titresi artisi




Rotavirus

¢ Korunma
> Asi
* Onlem
> Hastalar1 1zole etme ya da kohortlama
> Yluzeylerin temizlenmesi ve dezenfeksyonu
> El hijjyeni
> Egitim




