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Protez enfeksiyonlarini bize kisaca
hatirlatabilir misiniz?

Artroplasti

* Yashlikta gelisen dejeneratif eklem hastaliklari,
* Travmalar,

 Maligniteler sonrasi

» Eklemlerde hareket ve fonksiyon kayiplarinin tedavisinde kullanilan,
» Hastalarin yasam kalitesini 6nemli derecede artiran tedavi bicimidir.
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Protez enfeksiyonlarini bize kisaca
hatirlatabilir misiniz?

Artroplasti; p " |
« Ozellikle diz ve kalcada daha yaygin olmak tizere i
m’.

i

* Omuz
e Dirsek
* Ayak bilegi

« Temporomandibular

 Metekarpophalangeal
* Interphalangeal eklemlerde de

Kullanilmaktadir. @

KLIMIK Ankara Toplantisi 2¢



Protez enfeksiyonlarini bize kisaca
hatirlatabilir misiniz?

ABD'de;
+2010'da Total Hip and Knee Replacement Procedures
*332.000 TKP  719.000 TDP Umted States1
800,000
Total knee
100,000
ABD'de; PE Yillik insidans artisi, i
e Kalca artroplastileri icin % 1.99'dan 2.18'e,
500,000
e Diz artroplastileri icin % 2.05'den 2.18'e
400,000
Buna gore; ' ,
Total h
*2030'da S p
e TKP 572.000 TDP 3.480.000 200000
100,000
0
1992 1995 1%8 2001 0 007 000
Year
Kurtz S, Ong K, Lau E, et al: Projections of primary and revision hip and knee arthroplasty in the United States from 2005 to 2030.
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Protez enfeksiyonlarini bize kisaca
hatirlatabilir misiniz?

Ekonomik Yiiku

* Gelisecek bir protez enfeksiyonu; 50.000- 60.000 dolar

Enfekte revizyonlarin yillik maliyeti

ABD; 2009 566 milyon dolar,
2020 1.62 milyar dolar

TandeAl, Patel R. Prosthetich Joint Infection. Clinical Microbiology Reviews. 2014
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Protez enfeksiyonlarini bize kisaca
hatirlatabilir misiniz?

Komplikasyonlar

* Kemik-cimento ara yuziinde gevseme,
* Periprostetik kirilma,

* Asinma,

* Dislokasyon

* Materyal yorgunlugu

* Enfeksiyonlar
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Epidemiyoloji

Protez Enfeksiyon Oranlari

Prosthetic Hip and Knee Infections: United States?

* Primer kalca protezinde % 0.5-1

* Sekonder cerrahide % 3.2 7000
60000 1
* Diz protezinde % 0.5-2 -
* Sekonder cerrahide % 5.6’dir - —rosec i
30000 + —F'r_n;thet.:Hn
* Omuz protez % 0.5-1 hiectons

= f_/_’//
Bejon et al. Antimicrob Chemother 2010;65(3):569

0 |

2001-2020
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Epidemiyoloji

e Kalca artroplastisinden sonra revizyon orani % 8-14

* Diz artroplastisinden sonra revizyon orani % 25 * 2 (En sik yapilan revizyon nedeni)
e Tekrarlayan enfeksiyonlar icin 4-7 yilda ortalama % 45 mortalite rapor edilmistir.

* Prostetik eklem enfeksiyonu, nadir olmasina ragmen en ciddi komplikasyondur.

Periprosthetic joint infection.Bhaveen et al Lancet 2016
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Risk Faktorleri

Onemli risk faktorleri

Eklemde aktif infeksiyonun
bulunmasi veya

Bu eklemin komsulugundaki
dokuda infeksiyonun bulunmasi
veya

Septisemi,

Bu maddelerin herhangi birinin
varliginda

Artroplasti kontrendikedir.

Potansiyel risk faktorleri

* Gegirilmis operasyon o6ykusu,

* Kontrolsliz diabetes mellitus (glukoz > 200 mg/L
veya HbA1C > %7),

* Malnutrisyon,

« Morbid obezite, beden kitle indeksi (BKi) > 40

* Aktif karaciger hastaligi,

* Kronik bobrek hastaligi,

* Sigara kullanimi (> 1 paket/gun),

* Alkol kullanimi (> 40 Unite/hafta),

* intravendz ilag bagimhhg,

* Hastanede yatis,

* Uzun sureli bir rehabilitasyon merkezinde kalma,
* Erkek cinsiyet,

* Posttravmatik artrit,

« inflamatuvar artropati,

* Agir immunyetmezlik,

*National Nosocomial Infections Survelliance (NNIS)
cerrahi hasta risk indeksi 2 ve 3 olan hastalar

Parvizi J, Gehrke T. Proceedings of the International Consensus Meeting on Periprosthetic Joint Infection.
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Enfeksiyon Etkenleri

3400 hastayi iceren 14 biiyiik ¢alismanin mikrobiyolojik sonuglari

Common causes of prosthetic joint infection

Infection % of patients with prosthetic joint infection Unknown Enterococci 5“'09'
e ¢ d e 1% T %
Hip and knee Hip Knee Shoulder Elbow GNR
- - Anaerobe 4%
All time periods  Early infection 6%
Staphylococces aueus 7 38 3 B 18 ) Mind Other 2%
Coagulase-negative Staphylococcus 27 22 3 41 41 IXe
. 12%
Streptococcus SpECies 8 + 6 b 4 4
Enterococcus Species 3 10 2 2 3 0
Aerobic Gram-negative bacilli 9 % 75 10 7 S aureus
Anaerobic bacteria 4 3 9 5 23%
Propionibacterium acnes 24 |
Other anaerobes 3 0
Culture negative 14 10 7 11 15 5
Coag neg Staph
Polymicrobial 15 3l 14 12 16 3 g 3:% p

Other 3 50 = 60%

Erken baslangigch enfeksiyonlarda iti GOCG'
\Dats aggregated from 2435 joints (24,26, 5, 19, %3-102). *Ortalama % 60, S. Aureus ve Gram- Gram pOSItIVe I

: I negatif basil
“Data from 1,979 hip and 1,427 knee PJIs from the Mayo Clinic Prosthetic Joint Infection Database (E. F. Berbari, personal comm .. . . . .
P o { bar pe * Polimikrobiyal ve KNS’nin 6nemli

%Data aggregated from 199 shoulders (56, 110,-116). :
*Data aggregated from 110 elbows (13, 117,-120). patojenler olmaya devam
etmektedir

Sia, Berbari, Karchmer. Infect Dis Ciin N Am 19 (2005) 83 (SR %
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Patogenez

Yiiksek Molekiil Agirhikh (UHMW) Polietilen

Metal-metal eklemlesmesine gore cok daha distik bir strtinme saglanmaktadir
Polimetilmetakrilat (PMMA) Kemik Cimentosu

*Protez kompenentlerini kemige fikse etmek icin kullanilir.

* Bu madde ¢ok cabuk sertlesir

*Fakat zamanla lzerine binen yuklere bagli olarak bu ¢imento gevser ve kemikten
ayrilmaya baslar(protezin gevsemesi)

/ femoral komponent

polietilen eklem yuzu

.. tibial komponent
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%80’nin direkt yolla
%20’sinin hematojen
yolla olusur

Protez konak proteinleri kan hticreleri ile kaplanir

Patogenez

Granulosit

Protez implantasyonu =—=> |fonksiyonlarini

{

baskilar

Hucreler arasi sinyal

Bakterilerin tutunmasi =——) | iletimi (“quorum

|

sensing”)

Yapisan bakteriler cogalarak glikokaliks

Bakterileri
Fagositozdan

Korur

Antimikrobiyallerden = Biyofilm ——)

|

Derin i¢c kisimlarinda
PH,02 dusuk

Gen ekspresyonu
Direncg

|

Ortamdaki antibiyotik konsantrasyonu MiK’in

yuzlerce kat tstiinde olsa bile bakterilerin biyofilm

icinde yasayabilecegi gosterilmistir
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Protez Enfeksiyonlarinin Siniflandirilmasi

Gecikmis

3-12 ay
o S.aureus * Propionibacterium o S.aureus
« GNB « KNS e S.pyogenes
o Anaeroplar » Enterokoklar e GNB

* Enfeksiyonlar % 60-70 ilk 1 yil da ortaya cikar
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Klinik Yaklasim

Belirti %
Eklem agrisi 95
Ates 43
Periartikuler gislik 38
Yara ya da deriden sinus drenaji 32

Brause BD
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Protez Eklem Enfeksiyon Tanisini nasil koyariz?

* PE tanisi icin% 100 dogru olan tek bir test veya bulgu yoktur.
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Tanisal Yontemler

* Preoperatif

Intraoperatif
* Anamnez Doku Biyopsisi
* Fizik Muayene bulgulari
Klinik S | eDoku Kulturd * Molekdler veya diger
nik Semptomiari eHistopatoloji yontemler

* Biyobelirtecler
* Goruntuleme

* Sinoviyal sivi
degerlendirilmesi
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Tablo 1. Klinik enfek:ivon skorlamass

Agn
Yok
Onemsiz, ara siwra var
Tedavi gerektiren, siddetlx
Major agn

W KN =0

Yara
Kizarnkhk

Simmiis trakt: varsa

W -

Saicakhik
Tespit edilen <1°C
Tespit edilen=1"C

N

Endurasyon
Hafif (=2 cm®)
Siddetl: (=2 cm®)

—

N

CRP (mg db
<5

W

-10
1-20
1-50

=50

1
2

& WIN =0

>5 degeri enfeksiyon lehine

The MEW ENGLAND JOURNAL of MEDICINE

“ REVIEW ARTICLE

CURRENT CONCEPTS

Prosthetic-Joint Infections

erli, M.D., Andrej Trampuz, M.D., and Peter E. Ochsner, M.D.

Tani Kriterleri

Tablo 2 Diz protezlerinde enfolsivon puanlama tablosu’

Anamnez Son 3 yilda dizi ilzilendiren enfeksiyon 1
Muayene © Sishk, krzarkhk 151 artisy 1
A 1
Drene sinfis agz1, yara yermnden akumty 3
Laboratuar ESE=30 mm/saat 1
Lékosit=11000/mL formiilde sola kayma 1
CEP=20mg] 1
Fadyografi Drrek grafide gevseme bulgulan, osteolz 1
=> Fistiilografide smils agzmm eklemle ibigkismm varhgn 1
Smtigrafik bulgular 1
Baktertyoloj1 Aspirasyon ile pozitif kiliiir 4
Intraoperatif ya da artroskopik bivopside pozitif kiiltiir 4
Aspirasyon svismda =2500 hilcre, azalmg protemn, glikoz | 2
Intraoperat Eklem iginde piiriilan may1 4
degarh%me Inflamatuar sinovit, Gdemli skleroza kapsil 4
Hustopatolojt Akt mflamasyon 3

>15 degeri enfeksiyon lehine
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Guncel bilgiler 1siginda tani kriterlerinde
degisen bir sey var mi?

Proceedings of thhe Seconadd

Imternational Consensus Meetimss
o Musculoskeletal Infection ( - i
Chairrraen:
AT Javad Parvizi, MID, Flaos
--r; St o et R
. = | AT B -
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(e s Z [re—— e
i e O T =
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-
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Tani Kriterleri

(Musculoskeletal Infection Society (MSIS-2011)

Protez ile iliskili sinUs traktlis

> 2 kialtarde ayni mo Gremesi

(]
(~]

Protez cevresinde piriilans

Periprostetik dokuda enflamasyon

OO

Tek kulttirde herhangi mo. Gremesi

0

Tek kultirde virtilan mo. Gremesi

Sinovyal sivida l6kosit artisl

Sinovyal sivida noétrofil % artisi

Serum CRP ve ESR artisi

01040

KLiIMIK Ankara Toplantisi 24.04.2019




Tani Kriterleri
IDSA-2012

MSIS-2011 IDSA-2012

Major Minor

Protez ile iliskili sintis

[~
traktlsi
[~

> 2 kialtirde ayni mo Gremesi

Protez cevresinde plrilans

Periprostetik dokuda
enflamasyon

Tek kiltirde herhangi mo.

000

uremesi

Tek kalttrde virtlan mo.
uremesi

Sinovyal sivida l6kosit artisi

Sinovyal sivida notrofil %
artigi
Serum CRP ve ESR artisi

000
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Tani Kriterleri

International Consensus Meeting on Musculoskeletal Infection(ICM-2013)

MSIS-2011 IDSA-2012 ICM-2013 ||

Major Minér Major Minér Major { 'Minbr

Protez ile iliskili sintis
traktlsu Q

> 2 kiltirde ayni mo

0|0

uremesi

Protez cevresinde
purilans

Periprostetik dokuda

[~
[~

enflamasyon

Tek kiltirde herhangi

010/0

mo. Uremesi

Tek kultturde viralan mo. o
uremesi

Sinovyal sivida I6kosit
artis
Sinovyal sivida notrofil %

artisi
Serum CRP ve ESR artisl

000
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Tani Kriterleri

» Intraoperatif piiriilans
* Subjektif, cerrahtan cerraha fark?

* Pirilana benzer sinovyal sivi
* Enfeksiyon
* Kristal depo hastalig
* Partikil hastalig
* Metallozis
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1CM 2013

Statistics

Delegates Delegates Countries Socities
Invited

ICM 2018

98 Ulke, 200'den fazla dernek ve topluluktan 98 temsilci ve 650 Delege
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Selection of Delegates Collection of Questions from Dele
Phase | Phase |l
December 2016
Assignment
of Questions Evaluation of Questions
PhaseV Phase IV
December 2017 November 2017 August 312017
Literature Review Inter-Delegate DocumentMerging  Document Evaluation Fre¢

& Initial Write up Discussion by Delegates

Phase VI Phase VI Phase VI Phase IX
March 2018 April 2018 May 2018 June 18



Tani Kriterleri
ICM 11-2018

MSIS -2011 ICM-2013 018
Kesin Destek Kesin Destek : De

Protez ile iliskili sintis o o Q

trakttist

> 2 kiltirde ayni mo ° ° Q

dremesi

Protez cevresinde

plrilans

D! (~]
Periprostetik dokuda ° o °
S (]

enflamasyon

Tek kiltirde herhangi mo.
Uremesi

Tek kalttrde virtlan mo. Alfa
uremesi

Sinovyal sivida I6kosit
artis

Sinovyal sivida notrofil %
artisi
Serum CRP ve ESR artisi

000
000
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Tani Kriterleri
ICM 11-2018

Major criteria (at least one of the following) Decision

Two positive cultures of the same organism

Sinus tract with evidence of communication to the joint or visualization Infected
of the prosthesis

Minor Criteria Decision

"

- = Elevated CRP or D-Dimer 2

= =

E & Elevated ESR 1 =6 Infected

ok

o Elevated synowvial WBC count or LE 3

= . Ld or 2-5 Possibly Infected ®

s =2 Positive alpha-defensin 3

=1 =]

2l = | Elevated synovial PMN (%) 2 O EEEE s D ow oA
Elevated synowial CRP 1

Inconclusive pre-op score our Decision
(%)
;E 2 Preoperative score - =6 Infected
% % T RIS RO = 4-5 Inconclusive ©
= = Positive purulence 3
- Single positive culture 2 =3 Not Infected
Sekil 1

Periprostetik eklem enfeksivonu (PJI1) icin veni skor temelli tanim. Olumiu yverel doku reaksivonu, kristal biriktirmme hastahd,
yvawvasg bayiuyen organizmalar konusunda dikkatl olun. CRP, C-reakiif protein; ESR, erirosit sedimantasyon hizi; LE, Iokosit
aesteraz; PMMN, polimorionlkieer; WEBC., beyaz kan hiicresi. = Yetersiz kicak kriterleri olan hastalar icin, PJI tammim yerine
getirmek icin operatif kriterler de kullanilabilir. P Gelecek nesil dizilimi gibi baska molekiiler tamilan da goz oninde bulundurun.
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Tani Kriterleri

Performance of the New Definition Compare With the Traditionally Used Musculoskeletal Infection Society (MSIS) and International Consensus Meeting [1CM) Criteria.

Sensitivity (95% C1)  Specificity (95% (1)

Criteria PJl Cohort (n = 222) Aseptic Cohort (n = 200)
True Positives  False Megatives  Inconclusive  True Megative  False Positives  Inconclusive
MSIS (2011) 176 (793%)  46(20.7%) - 199 (995%)  1(05%) - 79,38\ 73.4-844)
IEM (2013) 193 (BEOY)  29(13.1%) - 199 (995%)  1(05%) - 86.9% |81.8-91.1)
Mew definition (2018) 212 [95.5%) 3 [ 4.3%) 5(2.3%) 1895 [97.3%) 1 (0.5 dq [ 20%) O B -04.3)
D

€1, confidence interval; FJl, periprosthetic joint infection.
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Hastalarin tanisinda kullanilan en iyi serum
testleri nelerdir? Bunlari en dogru sekilde nasil
yorumlayabiliriz?

Preoperatif Serum Biyobelirtegleri
* Crp

* Esr

* D-dimer

* Interlokin-6

e Whc

* Pct
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Tanida Laboratuvar

Serum CRP, ESR

Mevcut dnerilen esikler

* Serum C-reaktif protein (CRP) :10 mg /L

*  Eritrosit sedimantasyon hizi (ESR) :30 mm / s'dir.

23 calismada 3225 hastanin meta-analizinde;
* CRPicin 10mg /L duyarhlik ve 6zgillik % 88 ve% 74
* ESRicin 30 mm /s duyarhlik ve 6zgullik % 75 ve% 70

Avantajlari
* Her ikisi de, hizl erisilebilir ve ucuz olma avantajina sahiptir.
* Genelde, bu testler birlikte kullanihr

*  CRP ve ESR birlikte normal oldugunda NPD %96 duyarl, Herikisi de pozitif oldugunda PPD
duyarhlik %56 kadar dusuktur.

Tanisal algoritmanin bir parcasidir.

Dezavantajlari

*  Cerrahi, romatoid artrit gibi altta yatan inflamatuar eklem hastaligina sahip hastalar icin
ozgulluk eksikligi ile sinirhdirlar.

*Berbari E, Mabry T, Tsaras G, Spangehl M, Erwin PJ, Murad MH, et al. In-flammatory blood laboratory levels as markers of prosthetic joint infection.) Bone Joint Surg Am 2010;
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Clinical Orthopaedics and Related Research®
October 2013, Volume 471, |ssue 10, pp 2186-3195 | Cite as

Diagnosis of Periprosthetic Joint Infection: The
Threshold for Serological Markers

PJavad Parvizi Et All

MnIetlhiods

N e rret s e tivelns reie el Ao Gs patiernts wvith resvision arrthroplastas for asegptic fmiliare noos
hips=, So-a lknee=) or first onsct of PJIL (208 hip=,. 1565 kneoc=3 bhoetvwe =ooo and =ooo. The PO
AdimpEmricosi=s vwas rmade independent of ESE and RP asings criteria 1l P roposaecl bhar thie
MMMusculoskeletal Infection Socicety. Paticents with comorbidities that confound ESE and R P

vere not included. Receiver operatings characteristic (FOC) analiysis was perforrmed to

Acsterrmiimne threshoaolds.

Re=swanlt=

.S anacd R lewverls i late—choroarmic PO vwenre haighes dm lkrmees thar i hdges. O tirmmnmal threshhholads
For FESE axnd SR vweares 8.5 rruran S Theuis armc 153 om sy T e Ihipes ;s 405 .m mraree S Taowasr arvedd so.m swne T
i B s, essgeamctaseeslss. Din s e i — e cmta e mtives 0T, S mimadd IR e sirmm il Srm Teoetls faoodmmts st

common thresholds of S4.5 mrm o hous and 255 e s L. respoectisels-.

Gecikmeli / gec baslangicli icin optimal esik
kalca;

.. . . . i CRP 13.5 mg/ litre
Erken baslangi¢h icin optimal esik degerleri, ESR 48.5mm /s

Her iki eklem igin
CRP 23.5mg/ L duyarlihk % 87 o6zgullik 94
ESR 54.5 mm /S duyarlilik% 93 6zgiillik % 80

108 kalca 165 diz, retrospektif bir calisma

Diz;
CRP 23.5 mg/ litre
ESR 46.5mm/s
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Tanida Laboratuvar

Serum WBC sayisi ve notrofil

e Duyarlilik ve 6zgulligu dusik oldugundan PEE icin tanisal bir test olarak
onerilmemistir

Serum Prokalsitonin
» Spesifik % 98 fakat duyarsiz % 33 oldugu bulundu.
e Onerilmeden énce daha fazla veri gereklidir.

Serum D-dimer

* Post-op erken donemde CRP ve ESR’e gore hizli yukselip, 2. glinde normale
donmesi

* Tarama araci olarak yaygin, erisebilir bir test olmasi nedeniyle ICM-2018 tarafindan
algoritmaya dahil edilmistir.

e 245 hastayi kapsayan prospektif bir calismada, D-dimerin,
850ng/ml esik seviyesinde duyarliik % 89 ve 6zgiilliik % 93

Shahi A, Kheir MM, Tarabichi M, Hosseinzadeh HR, Tan TL, Parvizi J. SerumD-dimer test is promising for the
diagnosis of periprosthetic joint infectionand timing of reimplantation. J Bone Joint Surg Am 2017,
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Tanida Laboratuvar

Serum interlokin-6

Artroplastiden kisa bir slire sonra zirve yapmasi hizla normale donmesi, (yart mri 15 saat).
Onemli bir avantajdir

e Uc calismaya dayanan 432 hastanin dahil oldugu bir meta-analizde, hastalarda iL-6, CRP, ESR ve
WBC calisiimis. Serum IL-6 icin duyarlilik ve 6zgillik degerleri, 10 - 12 pg / ml arasinda
sirasiyla% 97 ve 91'dir.

* Protez eklem enfeksiyonu icin tanisal dogrulukta interlékin-6 icin en iyisiydi, bunu CRP, ESR ve
WABC takip etti

Berbari E, Mabry T, Tsaras G, Spangehl M, Erwin PJ, Murad MH, Steckelberg J, Osmon D. 2010.Inflammatory blood laboratory levels as markers of prosthetic joint infection:
a systematic review and meta-analysis. J. Bone Joint Surg. Am.

* Baska calismalarda 1.89 pg / ml'lik bir esik degeri kullanildiginda % 46.7'lik duyarhlik

. Gollwitzer H, Dombrowski Y, Prodinger PM, Peric M, Summer B, Hapfelmeier A, Saldamli B, Pankow F, von Eisenhart-Rothe R, Imhoff AB, Schauber J,
Thomas P, Burgkart R, Banke 1J. 2013.Antimicrobial peptides and proinflammatory cytokines in periprosthetic joint infection. J. Bone Joint Surg.

e Taniaraliginin belli olmamasi nedeniyle standart klinik uygulamanin bir pargasi
degildir
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Enflamatuar artriti olan hastaliklarda hangi belirtecler
kullanilmalidir?

Enflamatuar artriti olan hastalarda;PE tanisi icin

Alfa-defensin

Lokosit esteraz onerilmistir

Antibiyotik kullanarak gelmis hastalarda;PE tanisi icin

Alfa-defensin onerilmistir
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Sinovyal Sivi Analizi

e Lokosit sayisi

* Notrofil yuzdesi

* Lokosit esteraz

* Sinoviyal sivi kalturu

e Biyokimya ve kristal

* Diger biyobelirtecler (CRP, IL-6, IL-1beta,
alfa ve beta-defensin..)
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Sinovyal Sivi Analizi

. Tamsal
Eklem Esik Deger Duyarhihk Ozgiillik +LR -LR “Odds”
Test (%) (%) Orani
Hilcre sayis1  Diz 1 100/l 90.7 881 76 01 72.2 )
MNétrofil oram Diz Yalbid 95.0 4.7 179 01 3395
_ 429 hasta,
Hilcre sayis1  Kalca 4 200/ul 84 .0 93.0 120 02 698 |
Notrofil orami Kalga %80 84 0 820 4.7 0.2 239
Tande&Patel
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Sinovyal Sivi Analizi

Lokosit esteraz

Notrofillerde bulunan bir enzimdir.

“++” okumasi yapilan ¢alismada LE hem intraoperatif hem de preoperatif 6rnekler
icin % 81 duyarhlik ve% 100 6zgulliik saglamistir.

Bu ¢alisma ayni zamanda lokosit esteraz seridinin sonuglari ile nétrofillerin ylzdesi
arasinda kuvvetli bir iliski bulmustur. Algoritmaya dahil edilmistir.

WettersNG, BerendKR, LombardiAV, MorrisMJ, TuckerTL, DellaValleCJ. 2012. Leukocyteesterasereagentstripsfortherapiddiagnosisof
periprostheticjoint infection. J. Arthroplasty

Cok kanli aspirasyona uygun degil

KLIMIK Ankara Toplantisi 24.04.2019




Sinovyal Sivi Analizi

Alfa-Defensin

* Patojenlere karsi dogal immuin yanitin bir parcasi olarak aktif notrofillerden salinan bir
antimikrobiyal peptittir

* Dusuk virGlansl organizmalara yanit olarak yikseldigi

«  Onceki antibiyotik uygulamalarindan etkilenmedigi

* PE tanisinda ozglllik % 96 duyarlilik % 100 bulunmus

* Laboratuar cihazinda ve lateral flow testle degerlendirilebilir

* Dikkat!

*  Cok kanli aspirasyona uygun degil

* Metalloziste %30 yanlis pozitif

* Spacer varliginda kullanimi valide edilmemis

Javad Parvizi .Hip and Knee—Cell Counts, Alpha-Defensin, Leukocyte Esterase,Next-generation Sequencing.
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Sinovyal Sivi Analizi

Diger sinovyal sivi belirtegleri

Sinovyal sivida CRP: Serum CRP testi ile esdeger duyarlilik, 6zgullik,
ICM-2018 de algoritmaya dahil edildi

e Sinovyal sivi IL-6 seviyelerinin belirlenmesi degisken duyarlilik (% 69 ila 100) ve
yuksek 6zgulluk (% 93 ila 100) gostermistir.

* Sinovyal sivi IL-1p, diistuk hassasiyet ve 6zgullik gostermistir.

* Sinoviyal sivi prokalsitonin de degerlendirildi, ancak yayinlanan tek ¢alisma protez
eklemleri olan sadece 14 kisiyi iceriyordu

* Ave B-defensinler. Bu belirtecleri degerlendiren sadece bir kiigiik tarama
calismasi hakemli literattirde yayinlanmistir

Daha fazla ¢alismaya ihtiyacg var A6
Ul e
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Sinovyal Sivi Analizi

Sinovyal sivi kiiltiirdi
* Sinovyal sivi dogrudan kan kultaru siselerine konulmali,
 Mimkin oldugunda aspirasyondan en az 2 hafta dnce antibiyotikler kesilmeli,

* 34 calismanin incelendigi 3332 hastanin degerlendirildigi metaanalizde sinoviyal
sivi kltturG duyarhlik %72, 6zgullik %95

. QuX, ZhaiZ, et all. 2013. Preoperativeaspirationcultureforpreoperativediagnosisof infectionin total hiporkneearthroplasty. J.
Clin. Microbiol.
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Periprostetik doku kulturd

Preoperatif doku kiltiirii

PE'nin rutin mikrobiyolojik tanisinda en degerli bilesenlerden biridir

* Yapilan bir calismada; biyopsi orneklerinde duyarlilik ve 6zgllik sirasiyla% 78 ve% 98
iken, aspire edilen siviicin sirasiyla% 73 ve% 95'tir.

e Diger bircok calisma % 79 ile 88 arasinda degisen doku biyopsisinin duyarliliklarini
bildirmistir.

e @Gosterilen Gstunlugin olmamasi ve ilgili prosedurin ek masraf ve olasi
komplikasyonlari g6z 6niine alindiginda, preoperatif biyopsi rutin olarak
onerilmemektedir.

Tande&Patel
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Goruntuleme Yontemleri

* Direkt Eklem Grafisi (X-Ray)

* Sintigrafik yontemler (Tc99m, Gallium67)
e Lokosit isaretli sintigrafi

* Pozitron emisyon tomografi (PET)

* Bilgisayarli tomografi (BT)

* Magnetik rezonans goriintiileme (MR)

« USG

Rutinde yok sadece, tani yontemlerini destekler
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Goruntuleme Yontemleri

&/ otez ve kemik arasind
; liisens artig1
Direkt radyografi
infEkSiyOn Periostal yeni kémik ‘,
olusumu ‘ ‘
* En 6nemli bulgu kemik protez arasinda £ ——

liisens artis1

2 mm’den daha fazla bosluk bulunmasi
veya infeksiyona bagl litik goriintilerin olmasi
e Bitisik yumusak dokuda gaz ya da sivi koleksiyonu

Erken infeksiyon: Aseptik gevsemeyle infeksiyon bulgulari cok benzer oldugu igin
duyarhligi oldukca dusuktar.

Kronik protez eklem infeksiyonu: Seri radyografiyle takibin duyarhhgi %84, 6zgulligi
%57dir.
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Goruntuleme Yontemleri

Bilgisayarli tomografi

e Eklem eflizyonunu, sints varhgini, yumusak dokuda apseyi, kemik erozyonunu,
periprostetik kemik kaybini belirlemede faydalidir.

* Cekim alaniicinde metal implantlarin varligi, artefaktlar olusmasina ve gorinti
kalitesinde azalmaya neden olur.

Manyetik rezonans
* Yumusak dokuyu daha iyi degerlendirmeye olanak saglar.

* Protez infeksiyonuna eslik eden ¢evre doku infeksiyonu ve inflamasyonunu (6dem gibi),
periost reaksiyonlarini gortuintilemede yardimcidir.

* Fakat metal varligi burada da gorintide artefaktlara neden olarak kalitenin diismesine
neden olmaktadir.

Ultrasonografi

* Protez ¢cevresindeki siviyl, yumusak dokuda 6dem ve apseleri belirler; eklem
aspirasyonu ve drenaj proseddrlerine rehberlik eder.
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Goruntuleme Yontemleri

Ug fazli kemik sintigrafisi

Bu genelde aseptik gevsemelerde bolgesel bir tutulum (kemikte heterojen
tutulum) gozlenirken, infeksiyonlarda daha yaygin bir tutulum s6z konusudur.

Fakat boyle bir ayrimi her zaman yapmak kolay olmamakta, infeksiyonlarin
tanisinda 6zgulligu oldukca dastktur.

Sintigrafinin infeksiyon olmadigi durumlarda eklemin degerlendirilmesinde daha
degerli oldugu bildirilmektedir.

Ardisik kemik/galyum goriintilemesinde Ga 67 tutulumunun Tc 99m
tutulumundan fazla oldugu durumlar da infeksiyon lehine degerlendirilir. Bu
kombinasyonun duyarliliginin daha az olmasina karsin (yaklasik %70), 6zgulltgu
onemli oranda yuksektir (yaklasik %90)

Love C, Marwin SE, Palestro CJ. Nuclear medicine and the infected joint replacement. Semin Nucl Med. 2009
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Goruntuleme Yontemleri

Lokosit isaretli Goriintiileme

e Lokositler 99mTc ya da indiyum ile isaretlenir,
 |saretli I6kositlerin protez etrafinda birikimi nedeniyle yogun tutulum gésterir,
 infeksiyon taniminda duyarhhgi %100, 6zgilligi %89.5 bulunmustur,

* Tanida diger yaklasimlar “lokosit/kemik” ve “lokosit/ilik” sintigrafisiyle
karsilastirmali degerlendirmelerde, 6zgllluigun arttigi, fakat duyarhligin bir miktar
azaldig1 saptanmistir

* Yeni bir yaklasim da radyoaktif madde isaretli antibiyotik kullanimidir. Bu yontemde
99mTc- siprofloksasin prototip maddedir; artmis madde tutulumu mikroorganizma
varligini yansitir.

KLIMIK Ankara Toplantisi 24.04.2019 m




Goruntuleme Yontemleri

Florodeoksiglukoz (FDG)-pozitron emisyon tomografisi (PET)

Sintigrafiye gore uygulama kolayligi ve zararl etkileri daha duisiiktur
Fakat implant varhginda 11 farkli calismanin degerlendirildigi bir meta-
analizde, duyarhhgin %28-91, ozgilligiin %9-97 arasinda degistigi
saptanmistir.

implant infeksiyonuyla birlikte yumusak doku tutulumunu da gosterir ve her
zaman aseptik gevsemeden ayirmak kolay olmamaktadir.

Henlz protez infeksiyonu tanisi koyabilmek icin standard kriterlerin
olusturulmasi icin daha fazla klinik deneyime ihtiyac vardir
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Periprostetik doku kultaru alinirken nelere
dikkat edilmelidir?

Intraoperatif doku kiiltiirii

iki hafta dnce antibiyotikler kesilmeli,

* Her bir doku numunesi ayri steril aletler kullanilarak toplanmali

*  Minimum UG¢ ve maksimum alti kilttr ornegi alinmali,

*  Numunelerin mimkin oldugunda implant-kemik arayliziinden alinmali,

* Tek bir pozitif kiltur, 6zellikle dusik virtlansli bir organizmanin varhginda
kontamine olarak kabul edilir,

« Ogzellikle viriilan organizmalar ( S. aureus , beta-hemolitik streptokoklar veya Gram-
negatif basiller) tek bir pozitif kiltir 6nemlidir

e Aerobik kultirler 4 gline kadar, anaerobik kulturler ise 7 gline kadar inktbe edilir.
* Yavas Ureyen bakteriler icin 14 giin bekletilmesi gerekir.

Tande&Patel

KLIMIK Ankara Toplantisi 24.04.2019 \ﬂl




Sonikasyon nedir, doku kultlrinden ustin mudar?

e Ultrasonik ses dalgalari ile hiicreleri fiziksel olarak parcalamak icin kullantlir;
 PE mikroorganizmanin saptanabilirliginin artirilmasi icin kullanilan bir yontemdir.

Doku direkt ekim Sonikasyon ile ekim
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Add 400 ml
Ringer’'s
Solution

(laboratory)

" . 0.5 mi

Aerobic &

Culture
Plates

Prosthesis
Placed in

Container
(operating room)

Doku Direkt Ekim:

Duyarlihik %61
Ozgillik %99
Sonikasyonla Ekim:

Duyarhlik %79
Ozgullik %99

Sonicate
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Sonication of Removed Hip and Knee
Prostheses for Diagnosis of Infection

Aormndre)] Trampu=, MDD ., Kerryl E. Piper, .S, MMelissa J. Jacobson, ALS.,
Arlen Do Hamssern, MDD ., Krishmam K. Urnmi, MDD, Douglas R, Osrmoarn, .,
Jayawrarmnt FRN_. Mandrekar, Ph_.D>_., Framklimn R. Cockerill, r_L[>_,

Jarmes M. Steckelberg. MDD, James F. Greenleaf, Ph.D., and Robin Patel., D

e 2003-2005 vyillarr arasinda 404 hasta degerlendirildigi bir calismada ve Calismaya
331 hasta alinmis, 207’si TDP ve 124°G TKP. 331 hastanin 252’sinde aseptik
yvetmezlik, 79’unda protez enfeksiyonu

e Cerrahi 6ncesi 14 giin once antibiyotikler kesilmis
* Doku konvansiyonel kultir pozitiflik orani %45 iken
e Sonikasyon sivisi kiltur pozitiflik orani %75’tir

e Sonug olarak; sonikasyon yontemi ile etkeni saptayabilme orani konvansiyonel
kiiltire gore anlaml diizeyde yuksektir.
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Histopatolojik Degerlendirme

e Buyuk buyitmede 5 ayri alanda
* Her sahada 5-10 notrofil sayilmasinin duyarhiligi %50-93 ve 6zgulligl %77-100
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Tanida molekuler Yontemler

* Hibridizasyon
— Floresan ‘in-situ’ hibridizasyon (FISH)
— Peptid nikleik asit—floresan ‘in-situ’

Uremesi giic olan etkenlerin
tanimlanmasi

Konvansiyonel sonuglarin hibridizasyon (PNAFISH)
dogrulanmasi.  Niikleik asit cogaltma
Antimikrobiyal direng — Etkene 6zgu PCR

— Multipleks PCR

— Nested/seminested PCR
— Broad-range PCR

— RT-PCR

— ‘Real-time’ PCR

— Dizi analizi

— ‘Microarray’

Epidemiyolojik analiz
Patogenez calismalarinda
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Tanida molekuler Yontemler

Yeni Nesil Siralama yontemi(NGS)

 Cok daha fazla numuneyi,

* Daha disik maliyetle,
 Daha kisa siirede

 Daha az manuel mudahale ile

e Belirli 6rnek icinde mevcut olan tiim mikrobiyal DNA'y1 tanimlar bu da onu PCR'ye
ustln bir alternatif haline getirir

e Olasi sorumlu patojenin mikrobiyal profilini tam olarak ortaya cikarir.

* NGS, ek testlere gerek kalmadan bakteri, viris, maya, mantar ve parazitler dahil
bilinen tim mikrobiyal tanimlari yapabillir.

* NGS, bilinen direng¢ genlerinin tanimlanmasi yoluyla antimikrobiyal direnc tespit
etme potansiyeline de sahiptir

* Yapilan calismalarda; NGS'nin preoperatif ortamda PE'leri degerlendirmek icin
degerli bir arac¢ olabilecegini, ancak ayni zamanda yanlis pozitifler icin risk
barindirdigini ileri stGrdlmuastur.

 Umut verici bir yontemdir
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Tanida molekuler Yontemler

Floresan in situ hibridizasyon (FISH)
* FISH ile ayni anda multipl mikroorganizmanin rRNA analizi yapilabilecegi icin
polimikrobial enfeksiyonlarin tanisinda faydali olacaktir

e Bu teknik biofilm igindeki mikroorganizmanin da yapisal 6zelliklerinin tespit edilmesine
ve kontaminasyon ile enfeksiyonun ayriminin yapilmasina yardimci olabilir.
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Tanida molekuler Yontemler

Polimeraz zincir reaksiyonu (PCR):

Protez ¢evresi dokularda veya sinovial sivida PCR yontemi ile bakteriyel ribozomal-
RNA tespiti enfeksiyon tanisinda yuksek duyarliliga sahip bir yontemdir.

Farkli mikroorganizmalarin etken olmasi nedeniyle kontrol referans standartlar agi
sindan heterojenite gosterir ve maliyeti yuksektir.

PCR teknolojisinin kullanimi, hizli bir geri donus siresinin teorik avantajina ve
kiltir-negatif vakalari saptama yetenegine sahiptir.
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Tanida molekiler Yontemler

MALDI-TOF
e Bakteri virulans faktorleri veya antibiyotik direncini de tanimlayabilme 6zelligine
sahiptir.

* Birkag dakika icinde izole edilen mikroorganizmanin tanimlanmasi veya tiplendirmesi
gerceklesebilmektedir.

e Kultir sonrasi bakteri tanimlanmasinda %95.4 oraninda duyarhlik gostermektedir.

* Kisitlayici 6zelligi dogrudan klinik 6rneklere uygulanamamasi ve analiz icin bakterinin
kltirine ihtiyac duyulmasidir.
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Protez eklem enfeksiyonunda korunma
vollari nelerdir?

Hastaya spesifik risk faktorlerinin optimizasyonu mutlaka saglanmalidir.

Konsensus Raporunda;

Tum hastalarin elektif artroplasti operasyonundan en az bir gece dnce klorheksidin
glukonatla,

Bu yoksa antiseptikli sabunla banyo sonrasi
Temiz kiyafetler ve carsaflarda geceyi gecirmesi 6nerilmektedir

Taylerin Temizlenmesi ameliyathanede elektrikli aletler yardimiyla yapilmalidir.
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Protez Enfeksiyolari Korunma

S. aureus taranmasi ve dekolonizasyonu

Pek cok calismada cerrahi alan infeksiyonlarini azalttigi gosterilmisse de, bunun
karsiti olan calismalar da goz 6nline alindiginda tim hastalara protez operasyonu
oncesi rutin tarama yapilmasi konusunda Ulniversal degil selektif yaklasim ve
hastaya gore degerlendirme onerilmistir.

Nazal dekolonizasyon yapilacaksa en ¢ok tercih edilen yontem

Kisa streli nazal mupirosin (Bactroban® nazal) burun deliklerine giinde ¢ kez, bes
gln sureyle uygulanmasidir

Bunun yani sira operasyon oncesi klorheksidin glukonat ile tiim viicut yikama veya
silme de uygulamalar arasindadir.

Saglik personelinin rutin taranmasi 6nerilmemektedir

Cerrahi alan cilt temizliginde kesin onerilen bir antiseptik yoktur.

Klorheksidin glukonat veya iyotlu soltisyonlar da kullanilsa icerisinde ek olarak alkol
iceren urunlerin tercih edilmesi 6nerilmektedir.
vl Y
Ul &
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Protez Enfeksiyolari Korunma

* Hastada aktif Uriner sistem infeksiyonu semptomlari yoksa, rutin Uriner infeksiyon
taramasi 6nerilmemektedir

* Rutin dis kontrolu kilavuzlarda yer almasa da aktif dis infeksiyonunun sorgulanmasi
yapilmali ve varsa tedavi edilmesi 6nerilmektedir

* Laminar akimin cerrahi alan infeksiyonunu azalttigina dair net veri olmadigindan
Konsensus Raporunda rutin kullanim énerisi bulunmamaktadir.

* Bunun yerine oda hareketliliginin azaltilmasi, odada bulunan kisi sayisinin
minimumda olmasi ve kapilarin kapali tutulmasi 6nerilmektedir.

* Uzak ya da yakin bolgede aktif cilt enfeksiyonu varsa, bu lezyonlar tedavi edilinceye
kadar operasyon ertelenmelidir
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Protez Enfeksiyolari Korunma

Profilaktik antibiyotik ve Zamanlamasi

* Preoperatif antibiyotik verilmesi 30-60 dakika 6ncesi yapilmalidir,

e Vankomisin ve florokinolonlarin ise operasyondan iki saat 6ncesi verilmesi
onerilmektedir.

* Proksimal turnike uygulanacaksa turnike uygulamasi dncesi tim antibiyotik
dozunun verilmis olmasi gerekir

* Profilaksi icin verilen tek dozdan sonra kultir alinirsa sonucu olumsuz yonde
etkilenmedigi gosterilmistir

* Profilaktik antibiyotik olarak sefazolin ya da sefuroksim gibi sefalosporin
onerilmektedir.

» Sefalosporin kullanilamayan olgularda veya penisiline karsi anafilaksi 6ykusu
olanlarda teikoplanin, vankomisin veya klindamisin kullanilabilir
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Protez Enfeksiyolari Korunma

Profilaksi, 6zellikle temiz-elektif operasyonlarda 24 saati gegmemelidir.

Operasyonun, antibiyotigin yarilanma suresini iki kat gececek sekilde uzadigi veya
2000 cc kan kaybi veya 2000 cc mayi verildigi durumlarda ek doz yapilir

Hastanin kilosuna gore de doz ayarlanmalidir (6rn. sefazolin i¢in, 80 kg’dan daha
fazla ise 2 gr, daha dusulk ise 1 gr

idrar kateteri veya cerrahi drenajin bulunmasi profilaksinin uzatilmasini
gerektirmez. Cerrahi drenajin en kisa siirede ¢ekilmesi onerilir
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Sonuc

* Artroplasti yasam kalitesini 6nemli derecede artirmaktadir

* Protez infeksiyonlari ginumuizde oldugu gibi, gelecekte de
onemli bir saglik sorunu olmaya devam edecektir.

* Erken tani; mortalite, morbidite ve maliyeti azaltan, tedaviyi
dogru yonlendiren en temel yaklasimdir.

* Dogru taniicin, klinik siphe ve multidisipliner yaklasim son
derece dnemlidir.
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Protez Enfeksiyolari Korunma

 Hematojen enfeksiyon riskinin en yliksek oldugu zaman dilimi,
cerrahi sonrasi ilk iki yildir.

« Ozellikle dis girisimlerinde ve Urolojik girisimlerde, hastalara
antibiyotik profilaksisi onerileri mevcuttur.

Profilaksi gereken durumlar;
Uriner sistem;

* Yiksek bakteriyel kolonizasyon riski tasiyan, Uriner sisteme girilen
her tarlu girisim (transuretral kateterizasyon disinda)

Dental girisimler;

 Tum dis cekimleri,

 Tum periodontal girisimler,
* Dental implant girisimleri,
* Kanal tedavileri



