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Ozet

Ortopedik protezlerin yaygin kullanimi nedeniyle bununla ilgili
komplikasyonlar karsimiza daha sik ¢ikmaktadir. Alinan infeksi-
yon kontrol dnlemleri, gelisen cerrahi infeksiyon oranlarini ne
kadar azaltsa da protez infeksiyonlari halen hem hasta hem de
hekim icin sikintili bir siirece neden olmaktadir. Bu derlemede,
ortopedik protez infeksiyonlarinin sikhgi, sikintili tani sureci
ve tedavi yaklasimlarindan ayrintili olarak bahsedilmektedir.
Mikroorganizmalarin yabanci cisme tutunmasini kolaylastiran
ve tedavide basarisizliklara neden olan biyofilm tabakasi pato-
genezde 6nemli bir rol oynar. Tanida henliz bir altin standard
olmamasi, klinik 6zelliklerin, goriintiileme ve diger laboratuvar
yontemlerinin birlikte kullanilmasini gerektirir. En uygun tedavi
yaklasimi hastanin Ozelliklerine gore belirlenmelidir. Tedavide
yaklasimlar, protez yerinde birakilarak debridman ve/veya hayat
boyu antibiyotik stipresyon tedavisi, tek veya iki asamali reviz-
yon ya da caresiz kalindigi durumlarda implantin ¢ikarilmasi,
artrodez ve amputasyondur. Antibiyotik tedavisinde secilecek
ajanlar ve tedavi sureleri tedavide degerlendirilmesi gereken
diger 6nemli konulardir.

Klimik Dergisi 2013; 26(3): 84-93.

Anahtar Sozciikler: Osteomyelit, biyofilmler, tedavi, revizyon cerrahisi.

Abstract

Due to the widespread use of prosthetic orthopedic devices, we
more often come across with related complications. Although,
surgical infection rates have decreased due to the infection
control measures, prosthetic infections still cause distress for
both patients and physicians. In this review article the incidence
of orthopedic implant infections, troublesome diagnostic pro-
cesses and treatment approaches are discussed in detail. Bio-
film layer on the prosthesis, which facilitates adhesion of the
microorganisms to a foreign body part, thereby leading to treat-
ment failure, plays an important role in pathogenesis. Lack of
a gold standard for diagnosis necessitates the combined use
of clinical features, imaging and other laboratory techniques.
Most appropriate treatment approach should be determined ac-
cording to characteristics of the patient. Treatment approaches
are debridement and retention of the prosthesis and/or lifelong
suppressive antibiotic therapy, single or two-stage revision, or
removal of the implant, arthrodesis or amputation in very des-
perate cases. Antibiotic agents of choice for treatment and du-
ration of treatment are other important issues that should be
considered in the treatment. Klimik Dergisi 2013; 26(3): 84-93.
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Giris

Tiptaki gelismeler sayesinde insanlarin yasam suresi
uzamis ve diinyadaki yash poplilasyon artmistir. Dogal
olarak ileri yasta goriilen hastaliklarin sayisi da onceki
yillara gore artis gostermektedir. Eklem ici protez yerles-
tirilmesi yaslilikta gelisen dejeneratif eklem hastaliklar
ya da travmalar sonrasi eklemlerde hareket ve fonksi-
yon kayiplarinin tedavisinde kullanilan ve eklemin tekrar
fonksiyon kazanmasini saglayan bir tedavi yaklagimidir.
Glinimiuzde total veya parsiyel kalga ve diz artroplastile-
ri oldukg¢a sik uygulanan ortopedik cerrahi girisimlerdir.
Fakat uygulama sonrasinda, protezin yabanci cisim ol-
mas! nedeniyle bazi komplikasyonlar gorilmektedir ki,

bunlarin arasinda en 6nemlisi infeksiyonlardir. Olusan
infeksiyonlar hem cerrahi hem de hastayi olumsuz yon-
de etkilemektedir. Cerrahi sirasinda steril bir prosediir
uygulanmasi ve gerekli durumlarda profilaksi veya an-
tibiyotik tedavilerine ragmen hayatin herhangi bir done-
minde protez lizerine bakteri yerlesmesi infeksiyona ne-
den olabilir. Ge¢gmis yillara gore protez infeksiyon oran-
lari azalma trendi gostermektedir. Primer kalga protezi
konulmasi sonrasinda infeksiyon orani iki yillik strede
%1'in altinda, diz replasmaninda %2'nin altindadir. Oysa
cerrahi revizyon yapilan eklemlerde bu oran %5-40'a ¢ik-
maktadir (1). Kirik sonrasi yerlestirilen internal fiksator
olan kemikte infeksiyon gelisme olasiligi %5'tir; fakat
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bunu kingin acgik veya kapali olmasi etkiler ve kapali kirikta
infeksiyon gelisme orani %0.5-2 arasinda degisirken, acik ki-
riklarda bu oran %30 civarindadir (2). implant kullaniminda
artis ve implant kalis suiresinin uzamasinin yani sira gelisen
infeksiyonlarin tani yontemlerinin standardize edilmesi calis-
malari 6nceki yillara gore protez infeksiyonlarina daha yuk-
sek oranlarda tani koymamiza olanak vermektedir.

Temiz ve kontamine pek c¢ok cerrahi girisimle karsilasti-
rildiginda daha diisik infeksiyon oranlari gézlenmesine rag-
men, gelisen komplikasyonlar, revizyon cerrahisi, eklem ve
ekstremite fonksiyon kaybi, hatta amplitasyon gibi sonuclara
neden olarak insan hayatinda ciddi is guclu kaybi ve yasam
kalitesinde azalmaya yol acar.

Yiksek enerjili travmayla meydana gelmis, cok parca-
I Derece lll acik kiriklarda yogun kontaminasyon nedeniyle
preemptif antibiyotik tedavisi kullanilmasi infeksiyon gelisme
olasiligini azaltir (3). infeksiyon gelisen durumlarda tedavi sii-
resinin oldukga uzun ve sikintili olmasi nedeniyle protez in-
feksiyonlarinin ekonomik acidan maliyeti de yiiksektir. infekte
bir protezin tedavi maliyeti yaklasik olarak 50 000 Amerikan
dolarini bulmaktadir (1). Aseptik gevseme gibi komplikasyon-
larda tek agsamali ve kisa sureli cerrahiyle revizyon ve bir gun-
Iik hastanede takip gerekirken, protez infeksiyonlari birden
fazla cerrahi prosedir ve uzun siireli takip ve tedavi gerektir-
mektedir. Uzun stireli antibiyoterapi sirasinda etkenin ve flora
bakterilerinin direng kazanmasi diger bir problemdir.

infeksiyon olus mekanizmasi ve etkeninin bilinmesi mor-
bidite, mortalite ve maliyeti azaltan en 6nemli faktorlerdir.
Tani, tedavi ve korunma asamalarinda hentiz bir altin stan-
dard ve tam bir fikir birligi olmamasina karsin her gecen yil
farkh yenilikler ve calismalarla bilgiler glincellenmekte, daha
basaril klinik yaklagimlara ulasilmaktadir.

Patogenez

Biyofilm Olusumu ve infeksiyondaki Rolii

Protez gibi yabanci cisimler lzerinde mikroorganizmanin
canliligini sirdirmesini kolaylastiran ve ayni zamanda dis et-
kilerden koruyan yapiya biyofilm denmektedir. Oncelikle kan
hicreleri (trombosit, plazma hcreleri, lenfosit, histiyositler
ve daha az sayida notrofiller) ve proteinler yabanci cisim lize-
rinde baglanma 6zelligi gésterir (4). lyilesme siirecinin dnem-
li bir komponenti olan bu tabaka, 6li doku, kemik ve diger
yapilarin yok edilmesi i¢in gereklidir. Olusan bu tabaka bakte-
rilerin yapismasini kolaylastirir. Bu bolgeye yapisan bakteriler
tarafindan salinan ve hiicreler arasi sinyal iletimi (“quorum
sensing”) saglayan maddeler, bakterinin gen ekspresyonu ve
biyofilm yapimini diizenlemekte, ¢cevreye adaptasyonunu ar-
tirmaktadir (2,4,5). Bu sinyal sistemi, hiicreler arasi iletisimi
saglarken, bakterilerin tireme hizi, toksin tretimi ve invazyon
yeteneklerini de kontrol eder. Bakteri cevreden gelen uyarilari
algilar; kosul degisiklikleri, metabolizmasindaki degisiklikle-
re kolayca uyum sadglar. Yabanci cismin veya 0li dokularin
mikrosirkiilasyonunun olmamasi nedeniyle konak defansi
ve antibiyotiklerin biyofilm icindeki bu mikroorganizmalara
ulasmasi zordur (4,5). Biyofilm tabakasindaki mikroorganiz-
malar, bol sivinin yani sira, hiicre disi polimerik maddeler,
DNA, RNA, protein ve lipidlerin olusturdugu matriks icinde
mikrokoloniler halinde bulunur (4,5) (Resim 1). Mikrokoloni-

Mikrokoloniler

N

Baglar

Sividan zengin hiicreler arasi
polimerik madde (matriks)

Resim 1. Az sayida bakteri yabanci cisim yuzeyiyle karsilastiktan
sonra birkag¢ dakika icinde fenotipik degisiklige ugrar ve ylizeye ya-
pisabilmesi icin gerekli proteinlerin ve polisakaridlerin sentezi baslar.
Mikrokoloniler sentezlenen “hiicreler arasi polimerik madde” iginde
yer alir ki bu organik yapinin %50-90'in1 olusturur. Bu yapinin da bi-
yuik kismini olusturan polisakaridler, kalsiyum ve magnezyum gibi iki
degerlikli katyonlarin icinde barinmasina izin verir ki bunlar da mat-
riks icindeki baglarin kurulmasinda rol alir (4,6).

ler bu ¢ boyutlu ortamda birbirlerine baglarla ve su kanalla-
riyla baglanir; kendi icinde beslenmeyi saglayan ve atiklarini
uzaklastiran basit bir sivi akisina sahiptir. Yapisma ve mikro-
koloniler icinde cogalma asamasindan sonra biyofilm iginde-
ki kolonilerden bakterilerin yayilimiyla, bakteriyemi ve/veya
yeni infeksiyon odaklari gelisir.

Biyofilmin gelistigi ortam ikiye ayrilabilir: konak dokulari
ve yabanci cisim yuzeyi. Konagin dolasim problemi olan ve
infeksiyon gelisimini kolaylastiran dokulari arasinda dogal
kapak endokarditindeki vejetasyon, kistik fibrozdaki akciger
dokusu, kronik sinuzit, prostatit ve osteomyelit gelismis ke-
mik dokusu sayilabilir. Steril dokular ve bosluklarda biyofilm
tabakasi gelismesini kolaylastiran yabanci cisimler, santral
venoz kateterler, periton diyaliz kateteri, enteral beslenme
tupleri gibi ciltle iligkili kateterler, kalp pili, ortopedik veya ek-
lem protezleri gibi implantlardir (4). Bunlar biyofilm gelisme-
sini kolaylastirici yluzeyi olustururlar ve genellikle nemli or-
tami seven oportlnistik patojenlerin (Pseudomonas aerugi-
nosa, Staphylococcus epidermidis gibi) kolayca yapismasini
saglarlar (4). Ozellikle polimerler {izerine S. epidermidis daha
fazla yapisirken, metal protezler lizerine S. aureus yapisma
potansiyeli gosterir (6).

Olusan biyofilm tabakasi immin sistem ve antibiyotikle-
rin mikroorganizmaya ulasimini engelleyen mekanik bir bari-
yer olusturur. Ayrica metabolik artiklarin ve toksik maddelerin
bu alanda birikmesi mikroorganizmalarin Gremesini yavasla-
tir veya durabilir. Biyofilmin dig yiizeyinde O, konsantrasyonu
yuksekken derin noktalarinda anaerop bir ortam s6z konusu
olur ve pH’si de oldukga duslktlr. Antibiyotiklerin 6ldirme
yetenegdi, biyofilm icindeki bakteriye karsi serbest yasayan
ve ¢cogalan bakterilere gore daha azdir (6,7). Bakterinin Ure-
me hizi ve ortamdaki bu tur degisiklikler antibiyotiklerin et-
kinliklerinin azalmasinin diger nedenleridir. In vitro biyofilm
modeli calismalarinda, ortamdaki antibiyotik konsantrasyonu
bakteri icin etkin minimum inhibitér konsantrasyonun (MiK)
yuzlerce kat Ustliinde olsa bile bakterilerin biyofilm i¢inde ya-
sayabilecegi gosterilmistir (7,8). Bu durumda yabanci cisim
uzaklastirilmazsa, tedavi altinda veya tedavi kesildikten sonra
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bakterinin ¢cogalma ve tekrar infeksiyon olusturma potansi-
yeli olacaktir.

McPherson ve arkadaslari (9)'na gore protezle iligkili in-
feksiyonlarda iic 6nemli faktériin etkisi vardir: [1] infeksiyon
tipi (etken ve klinik tablo), [2] hastanin medikal ve immiin du-
rumu, [3] etkilenen ekstremitenin lokal durumu ve cerrahi.

infeksiyon etkeni ve olusturdugu klinik tablolar protez
infeksiyonlarinin siniflandirmasi boliminde verilmistir. Ko-
nagin yasi, obez olmasi veya malnitrisyon, diyabet, kronik
bobrek yetmezligi, immunosupresif ilag kullanimi gibi 6zel-
liklerin yani sira eklem ve yara iyilesmesini etkileyen roma-
toid artrit gibi kronik inflamatuar hastaliklar ve daha once-
sinde gecirilmis artroplasti, infeksiyon gelisiminin patoge-
nezinde 6nemli rol oynamaktadir. Ozellikle cerrahiyle ilgili
olarak rekonstriksiyonun tipi, operasyon odasinda ortam-
daki mikroorganizmalarin uzaklastirilmis olmasi, operasyon
sliresi (>3 saat), cerrahin deneyimi, antibiyotik profilaksisi
yapilmamis olmasi operasyona ait infeksiyon gelisimini ko-
laylastiran risk faktorleridir (1). Aslam ve arkadaslar (10),
126 protez infeksiyonunu degerlendirdikleri bir ¢calismada,
bir 6nceki yil icinde bakteriyemi gegirmis olma (OR: 4.25),
protez olan eklemin travmaya maruz kalmasi (cerrahi disi)
(OR: 21.5) ve cerrahi alan infeksiyonunun olmasini (OR:
5.25) infeksiyon gelisimindeki tic nemli faktor olarak tespit
etmislerdir.

Protez Infeksiyonlarinin Siniflandirilmasi ve Infeksiyon
Etkenleri

Protez alanina mikroorganizmalar cerrahi prosediir sira-
sinda bulasabilecegi gibi sonrasinda baska bir odaktan he-
matojen olarak bu alana gelebilir. Ayrica komsu bir bolgenin
infeksiyonu veya penetran yaralanmayla lokal yayilim so6z
konusu olabilir. En sik izole edilen etkenler koagllaz-negatif
stafilokoklar (KNS) (%30-43) ve S. aureus'tur (%12-23) (1).
Ayrica daha az oranlarda streptokoklar, enterokoklar, Gram-
negatif basiller ve anaeroplar da infeksiyon etkeni olarak
kargimiza cikabilir. “Kuglk koloni varyantlar” gosteren sta-
filokoklar nadir de olsa infeksiyon etkeni olarak bildirilmek-
tedir ve antibiyotik tedavisine ragmen infeksiyonun kontrol
altina alinamamasi, bazen ikiden fazla revizyon gerekmesi,
iki cerrahi arasinda 4-6 hafta gibi uzun siire antibiyoterapiye
devam edilmek zorunda kalinmasi, kisacasi uzun ve yorucu
bir tedavi slireci gerektirerek protez infeksiyonlarinda ayri bir
yer tutarlar (11,12).

Etkenler, infeksiyon gelisim zamanina gore degisim gos-
termektedir ve protez infeksiyonlari esas olarak etkenin pro-
tez iceren bolgeye bulagsma yoluna ve infeksiyon semptomla-
rinin baglama zamanina gore siniflandiriimaktadir.

Etkenin bulagmasi, “perioperatif” (cerrahi prosedir sira-
sinda veya cerrahiden hemen sonra yara yeri bakimi sirasin-
da), “hematojen” (uzak bir infeksiyon odagindan kan veya
lenf dolagimi yoluyla) ya da “lokal” (agik bir yaralanma olma-
sl, komsu bolgede osteomyelit veya yumusak doku infeksi-
yonu) yayilim yoluyla olabilir (11). infeksiyon gelisme zamani
ve etkenler g6z onuine alindiginda dogru bir tedavi yaklagimi
icin protez infeksiyonlar li¢ baslik altinda toplanir (2):

Erken infeksiyon: Cerrahi sonrasi ilk (i¢ ayda gelisen pro-
tez infeksiyonlandir. Cogunlukla mikroorganizma perioperatif

olarak alinir ve etken S. aureus gibi virtlansi yiiksek mikroor-
ganizmalardir. Mikroorganizmna operasyon bolgesine cerrahi
ekibin cilt, sa¢, burun veya solunum sisteminden bulasabile-
cedi gibi kesi kenarindan, direkt konagin kendi florasindan da
bulasabilir. Cilde antiseptik uygulamayi takiben 30-180 dakika
icinde flora bakterileri yeniden kolonize olmaktadir. Cerrahi-
nin uzun strmesinin infeksiyon gelisimi agisindan risk olus-
turdugu bilinen bir gercektir. Klinik olarak ates, surekli agn,
kizariklik, 1s1 artigi, 0dem, yara yerinin iyilesmesinde gecikme,
hematom veya yara yerinden sizinti gibi guriltili semptom-
lar gozlenir.

Gecikmis (distik dereceli) infeksiyon: Genelde virlilansi
dusik bakterilerle (KNS, Propionibacterium acnes gibi) geli-
sen, 3-24 ay arasi slirede yavas ilerleyici infeksiyonlardir. De-
vam eden veya zamanla artan eklem agrisi, erken gevseme,
gecikmis infeksiyonun bulgularidir. Cogunlukla aseptik prob-
lemlerden ayirmak zordur.

Gec infeksiyon: Cogunlukla akut seyirli olan bu infeksi-
yonlar protez cerrahisini takiben iki yildan sonra gelisir ve
etken cogunlukla hematojen olarak bu bolgeye gelir. Kaynak,
butinligu bozulmus cilt, girisim yapilan dis ve dis eti, solu-
num sistemi ve uriner sistem olabilir.

Kalici protez yerine gecici sureyle yerlestirilmis internal
fiksatorli olan hastalarda gelisen infeksiyonlar biraz daha
farkli tanimlanmaktadir ve bunlar nadiren hematojen kay-
naklidir. “Erken infeksiyon” iki haftadan daha kisa slirede
gelisir, eklem protezinde oldugu gibi etken, virilansi yuk-
sek S. aureus ve Gram-negatif basillerdir. “Gecikmis infek-
siyon” 2-10 hafta arasinda, “ge¢ infeksiyon” 10 haftadan
daha sonra gelisir ve KNS gibi virtilansi disik mikroorga-
nizmalar etkendir.

Kullanilan biyomateryalin 6zelligine gore etkenler farkli-
lik gosterebilir. Polimer yapilara KNS daha kolay baglanirken,
S. aureus metal ve kemik greftlerine daha fazla yapisma 6zel-
ligi gostermektedir. Ayrica ylizeyin dlizensiz olmasi yapisma
potansiyelini artiran diger bir faktordur (1,13).

Tani

Tani icin klinik 6zellikler, laboratuvar testleri, mikrobiyo-
loji, histopatoloji ve gorintileme yontemlerinin birlikte de-
gerlendirilmesi gerekmektedir ve henliz tek bagina altin stan-
dard denebilecek bir tani metodu yoktur. Tani kriteri olarak
asagidaki dort durumdan birinin saptanmasi protez infeksi-
yonu tanisi koydurur (13): [1] Protez etrafindaki dokuda histo-
patolojik olarak akut inflamasyonun saptanmasi, [2] protezle
iliskili bir drenaj fisttllinin olmasi, [3] eklem araliginda bol
pu birikmesi, [4] eklem aspirasyonu veya ekleme tani ve teda-
vi amaciyla tekrar cerrahi uygulanirsa intraoperatif alinan en
az iki ornekten ayni mikroorganizmanin izole edilmesi veya
onemli miktarda mikroorganizmanin izole edilmis olmasi
(sonikasyon yapildiktan sonra 10 ml sivi igcinde en az 20 kolo-
ni varhgi gibi). Fakat bu kriterlerin saptanamadigi veya gerekli
tetkiklerin yapilamadigi durumlarda hastanin bir butin ola-
rak degerlendirilmesi gerekir.

Klinik Yaklasim
infeksiyon gelisme zamani ve etkene gére farkliliklar gos-
termesi, klinik agidan da farkli semptomlara yol agmaktadir.
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Ozellikle gecikmis infeksiyonlarda klinik oldukca silik oldugu
icin infeksiyon tanisini koymak zor olabilir. Israr eden agri,
eklemde gevseme ve subfebril ates, dislk dereceli infeksi-
yonu distindidrmelidir. Agrinin istirahat halinde (uykuda) de-
vam etmesi, mekanik gevsemeden ayirmada 6nemli bir kriter
olabilir. Cerrahi sonrasi yara yerinden Ui¢ aydan uzun siiren
ser0z sizinti infeksiyon agisindan degerlendirilmelidir. Geg in-
feksiyonlarda olasi bir primer odak sorgulanmali ve gerekirse
buna yonelik tetkik yapilmalidir.

Tanida Laboratuvar

Daha ¢cok akut seyirli tablolarda olmak tzere, hastalarin
ancak %20’sinde |okositoz saptanir. Bottner ve arkadaslari
(14) akut faz reaktanlarini degerlendirdikleri calismada de-
rin implant infeksiyonu olan hastalarin %67'sinde kan 16-
kosit sayisini normal (<6300/mm?) saptamiglardir. Eritrosit
sedimantasyon hizi (ESH) ve C-reaktif protein (CRP) dlizeyi
inflamasyonun nonspesifik bulgusudur ve bu testler siklik-
la infeksiyonu digslamada kullanilir. Ancak disik dereceli
infeksiyonlarda ve antibiyotik tedavisi altinda dederlerin
artmayacagi unutulmamalidir. Genelde protez cerrahisi
sonrasi CRP dederi artsa bile iki ay icinde cerrahi oncesi
degerine donmesi beklenir. Bu nedenle hem cerrahi 6ncesi
hem de sonrasinda izlenmesi gereklidir. Farkli calismalar-
da duyarhigr %73-91, 6zgulliglu %81-86 arasinda degistigi
bildirilmis ve 13.56 mg/dl tzerinde anlamli kabul edilmesi
onerilmistir (13,15). Bottner ve arkadaslari (14), calisma-
larinda esik deger olarak 3.2 mg/dl aldiklarinda 6zgulli-
gin %96’ya ciktigini bulmuslardir. Ayrica CRP ve ESH’'nin
birlikte degerlendirilmesi, infeksiyon nedeniyle revizyon
yapilan hastalarda infeksiyonu belirlemede tek tek deger-
lendirmeye gore daha degerli bulunmustur (14). Diz protez
infeksiyonu olan ve sinovyal sivida %80’den fazla notro-
fil saptanan hastalarin ESH ve CRP dederleri birlikte de-
gerlendirildiginde duyarliigi %87, 6zgulligli %90, pozitif
prediktif degeri %93, negatif prediktif dederi %82 olarak
saptanmistir (p<0.0001) (16).

IL-6, operasyon sonrasi erken donemde infeksiyonu belir-
lemede ve tedavi yanitini izlemede kullanilabilir. Protez infek-
siyonlarinin tanisinda 12 pg/ml esik deger oldukc¢a duyarlidir
(infeksiyon nedeniyle revizyon artroplasti yapilan hastalarla,
aseptik nedenlerle yapilanlar karsilastirildiginda p<0.0001
olarak saptanmistir) (14). Beraberinde CRP ylksekligi oldu-
gunda duyarlihgin %95’e ¢iktigi saptanmistir. Sepsis ve agir
infeksiyonlarda daha spesifik olarak ylkselen prokalsitoninin
ve infeksiyon hastaliklarinin tanisinda degeri tartismali olan
TNF-a'nin protez infeksiyonunda aseptik hastalara gore daha
yuksek saptanmasina karsin (sirasiyla p=0.0033 ve p=0.0011)
Bottner ve arkadaslan (14)'nin calismasinda prokalsitonin
duyarhhgi %33, TNF-a %43 bulunmustur.

Mikrobiyolojik Degerlendirme

Cerrahi oncesi eklem sivisi aspirasyonu: Hiicre sayimi,
Gram boyamasi ve kultir yapilmalidir. Hlicre sayisi normal-
de 200/mm? altinda, septik artritte 50 000/mm?® (%90 ve Uzeri
notrofil) tGzerindedir. Protez varliginda diz eklemi sivisinda
I6kositin 1.7x10%/mm?® olmasi ve %65 notrofil bulunmasi in-
feksiyon lehine degderlendirilir. Kalgca eklemindeyse sinovyal

sivida I6kosit sayisinin 4.27x10%/mm?® ve notrofil oraninin
%80’den fazla olmasi infeksiyonu dusindirir ve tanida
hiicre sayiminin duyarlihdi %94 ve o6zgulligu %88, hiicre
tipinin duyarhhgi ve 6zgilligiyse sirasiyla %97 ve %98'dir
(16,17). Cerrahi dncesinde aspirasyonla alinan sinovyal si-
vinin Gram boyamasi ve kiltlri revizyon cerrahisi oncesi
tedaviye baslamada ya da operasyon sirasinda uygulana-
cak antibiyotik emdirilmis ¢cimentoya eklenecek uygun an-
tibiyotigi se¢cmek acisindan 6nemlidir. Fakat dusuk dereceli
infeksiyonlarda, 6ncesinde antibiyotik kullanilmissa ya da
zor Ureyen mikroorganizmalarin etken oldugu durumlar goz
onine alindiginda basarisi degiskendir (%45-100). Ayrica
fistllle cilt ve infeksiyon bolgesi arasinda baglanti varsa, in-
feksiyon etkeni olmadigi halde kiiltiirde cilt florasi bakterile-
ri Ureyebilir. Aspirasyonun saglam cilt ve cilt alti dokulardan
gecilerek eklemden yapilmasi, intraoperatif 6rnek alinirken
de fistlil boyunca kolonizasyon riski olan boélgeden 6rnek al-
maktan kaginilmasi gerekir.

Revizyon cerrahisinde alinan doku, kemik ornekleri ve ¢i-
karilan protezler (Sonikasyon): Altin standard, steril bir cer-
rahi prosediir sirasinda alinan bes veya alti 6rnekten en az
Ugtinde ayni mikroorganizmanin lremesidir (pozitiflik orani
farkli yayinlarda %65-94 arasinda degisir) (1-3). Sadece si-
rintl yapilmasinin pozitiflik orani ¢cok dustktir; diger taraf-
tan revizyon cerrahisinin 15 gliin 6ncesinde antibiyotik teda-
visinin kesilmesi etken mikroorganizmanin treme olasiligini
artirir.

Kemik ve protez pargalari, triptik soya buyyonu veya ti-
yoglikolatl besiyeri icinde 48-72 saat inkUlibe edilip, bulaniklik
olustugunda veya bulaniklik olusmazsa inkiibasyonun sonun-
da, kanl ve cikolatamsi agara pasaj yapilmasi 6nerilir. Fakat
cerrahi prosedur sirasinda kontaminasyon riskinin ytksek ol-
masinin yani sira biyofilm olusumu nedeniyle, biyofilm igin-
deki bakterilerin izole edilememe riski vardir. Dezenfeksiyon
ve sterilizasyon 0Oncesinde cerrahi malzemenin Uzerindeki
biyofilm tabakanin uzaklastiriimasi icin ultrasonik dalgalarin
kullanilmasi bilinen bir yontemdir. Bu islem sirasinda ortam-
daki mikroorganizmalarin canhhigini korudugu gosterilmistir.
Bu mantikla ultrasonik dalgalarla (sonikasyon) infekte mater-
yallerin Uzerlerindeki biyofilm tabakasinin parcalanmasi ve
aciga cikan bakterilerin kiltlirde Uretilmesi yeni bir yaklagsim-
dir (18). Sonikasyon uygulamasi kiltir metodunun duyarli-
ligin1 ve 6zgullugunu artirmaktadir. Trampuz ve arkadaslari
(18)'nin kalga ve diz eklem protez infeksiyonlarinin tanisin-
da sonikasyonu degerlendirdigi calismada, rutin kiltur yon-
temlerinin duyarhhidi %60.8, sonikasyonun duyarlihgr %78.5
(p<0.001), 6zgulligu sirasiyla %99.2 ve %98.8 olarak saptan-
mistir. Farkh implantlarla yapilan pek cok calisma o6zellikle
duyarlihigin artmasi yontunden bu verileri desteklemektedir
(19-22).

Islem icin gerekli olan malzemeler 40+2 kHz dalga boyu
yayan ultrasonik yikama cihazi, 50 mL kapasitesi olan steril,
agz kilitli plastik kap, fosfat tamponu veya Ringer soliisyo-
nudur. Revizyon cerrahisi sirasinda c¢ikartilan, uzunlugu 10
cm’yi gecmeyen kemik veya protez parcasi plastik kap icine
konulur ve lzerine 5 mL fosfat tamponu eklenir. Otuz saniye
vortekslendikten sonra steril kap icindeki materyalin kapagi-
na kadar su bulunan cihazin igine yerlestirilir ve 40 kHz dalga
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Resim 2. Sonikasyon yontemi. A. Sonikasyon uygulanacak kemik veya implant aseptik sartlarda cikarilir. B. Steril plastik kaba konulur. C. 5 ml
fosfat tamponu icinde 5 dakika 40+2 kHz dalga boyunda sonikasyona maruz birakilir. D-E. Sonikasyon Oncesi ve sonrasi kap icinden yapilan
ekimlerde lireyen koloni sayisi acisindan istatistiksel olarak anlaml fark vardir (22).

boyunda 5 dakika sonikasyona maruz birakilir. Islem sonrasi
kap icindeki sividan 100 pL alinarak standard besiyerlerine
ekim yapilir. 24-48 saatlik inkiibasyonu takiben lireyen koloni
sayisi 10 ile carpilarak koloni olugturan birim (KOB) cinsinden
sonug verilir (19) Septik nedenlerle revizyon cerrahisi yapilan
14 hastalik serimizde normal kiltir yontemiyle %28.6 (n=4),
sonikasyon sonrasindaysa %71.4 (n=10) pozitiflik saptanir-
ken (p=0.031); standard kiltliriinde Gireme olan 6rneklerdeki
koloni sayisi, islem sonrasinda islem Oncesine gore 32 kat
artis gostermistir (p=0.004). Daha once kontaminasyon ola-
rak dustundurecek az sayidaki koloni yerine, bakterilerin yo-
gun UGremesiyle daha kesin tani konulmasi saglanmistir (22)
(Resim 2). Yapilan islemde eger plastik torba kullanilirsa, ufak
yirtiilmalar meydana gelebilir ve igine ortamdan su kacarak
kontaminasyona neden olabilir. Bu nedenle daha sert yapiya
sahip olan steril plastik kap kullanilmasi 6nerilmektedir (23).

Tanida Molekiiler Yontemler

Polimeraz zincir reaksiyonu (PZR) ile etken mikroorganiz-
manin saptanmasinin duyarlihgr ve 6zgulligu rutin kultir
yontemine gore daha ylksektir (PZR ile %91.2 ve 92.3, kultur-
le %64.7 ve %71.4) (24,25). Sonikasyonla karsilastirildiginda,
benzer duyarlilikta (PZR %92.3; sonikasyon %92.9) olmasina
karsin, daha zor (PZR, farkli mikroorganizmalarin etken olma-
sI nedeniyle kontrol referans standardlar acisindan hetero-

jenite gosterir) ve maliyeti yiksektir. Bu nedenle taninin zor
konuldugu infeksiyonlarda ya da deneysel calismalarda diger
yontemlerin degerlendirilmesi amaciyla kullanilmasi tercih
edilmektedir.

Histopatolojik Degerlendirme

Her alanda bes nétrofil olmasinin infeksiyon varligi igin
duyarhhgr %80, ozgulligu %90; her alanda 10 noétrofil olma-
sinin duyarlihgr %80, 6zgllligli %99 olarak bildirilmektedir.
Ortalama sayi icin en fazla inflamasyon olan bolgedeki en az
10 alan incelenmelidir. En 6nemli avantaji, 6rneklerde mik-
roorganizma Uremese de histopatolojik olarak inflamatuar
hicrelerin varliginin akut infeksiyon agisindan pozitif predik-
tif degere sahip olmasidir (1,17).

Goriintiileme Yontemleri

Direkt radyografi: Aseptik gevsemeyle infeksiyon bulgu-
lari gok benzer oldugu icin duyarhligi oldukga diistktir. Dina-
mik seri grafilerle takip yoluyla kisa donem icinde gelisen de-
gisikliklerin saptanmasi infeksiyon lehine olabilir. En 6nemli
bulgu kemik protez arasinda 2 mm’den daha fazla bosluk
bulunmasi veya infeksiyona bagl litik gorintilerin olmasi-
dir (1) (Resim 3). Seri radyografiyle takibin duyarhligi %84,
ozgullugu %57'dir.



Erséz G. Ortopedik Protez Infeksiyonlari 89

Resim 3. Direkt radyografi. A. Diz AP grafisinde protez infeksiyonuna bagl gevseme nedeniyle tibia ve protez arasinda 3 mm’lik bosluk. B. Yan
grafide femur alt ucuyla protez arasinda gevseme.

Artrografi ve fistiilografi: Gevsemenin tanisi direkt rad-
yografiden cok artrografiyle konulur. implant stabilitesini de-
gerlendirmede dogruluk oranini artirir (1,2). Fistul varhdinda
eklem arahgiyla iliskisini gostermek icin fistiilografide kont-
rast maddenin eklem araligina dolmasi veya protez etrafinda
birikmesi beklenir.

Ultrasonografi: Protez cevresindeki siviyr, yumusak do-
kuda odem ve apseleri belirler; eklem aspirasyonu ve drenaj
prosediirlerine rehberlik eder. Ozellikle prostetik kalga infek-
siyonlarinda faydalidir (1).

Bilgisayarli tomografi: Eklem araliginin degerlendiriime-
sinde diiz grafiye gore daha basarilidir. Ayrica eklem sivisi
aspirasyonuna rehberlik etmede, cerrahi yaklasim seciminde
yardimci olabilir. Eklem eflizyonunu, sinis varhigini, yumusak
dokuda apseyi, kemik erozyonunu, periprostetik kemik kay-
bini belirlemede faydalidir. Ancak ¢ekim alani icinde metal
implantlarin varhgi, artefaktlar olugsmasina ve gorinti kalite-
sinde azalmaya neden olur (1,13).

Manyetik rezonans goriintiileme: Yumusak dokuyu rad-
yografi ve tomografiye gore daha iyi degerlendirmeye olanak
saglar. Protez ve eklem infeksiyonuna eslik eden cevre doku
infeksiyonu ve inflamasyonunu (6dem gibi), periost reaksiyon-
larini goruntilemede yardimcidir. Fakat metal varligi burada
da gorintiide artefaktlara neden olarak kalitenin diigmesine
neden olmaktadir. Ayrica nonspesifik sinyal degisikliklerinin
protez tutulmaksizin, sadece komsu yumusak dokularin etki-
lendigi durumlarda da goriilebilecedi unutulmamalhdir (1,13).

Sintigrafi: Agrili protez olan eklemde meydana gelen pa-
tolojileri gostermede olduk¢a duyarli olmasina karsin nede-
nini degerlendirmede yetersiz bir metoddur. Kemik yapim ve
yikiminda artig, protez etrafinda aktivite artigsina neden olur.

Degerlendirmede kullanilan kriterler, lokal veya yaygin olarak
eklemde madde tutulumudur ki genelde aseptik gevsemeler-
de bolgesel bir tutulum (kemikte heterojen tutulum) gozlenir-
ken, infeksiyonlarda daha yaygin bir tutulum s6z konusudur.
Fakat boyle bir ayrimi her zaman yapmak kolay olmamakta,
infeksiyonlarin tanisinda 6zgllligiu oldukca duisiik oldugu
icin, sintigrafinin infeksiyon olmadigi durumlarda eklemin
degerlendiriimesinde daha degerli oldugu bildirilmektedir
(26,27). Diger bir problem, asemptomatik hastalarda cerrahi
sonrasi ilk 12 ay veya daha sonrasinda bile kalga eklemi ve
femurda %60, dizde %90 aktivite artisi saptanmasidir. Bu ne-
denle sintigrafinin kalga eklemi infeksiyonu acisindan degeri
dastktir (27,28). Alt ekstremite eklem replasmani yapilmis
hastalarin dahil edildigi pek ¢ok ¢alismada ¢ fazli kemik sin-
tigrafisinin duyarlihdr ve 6zgullugu acisindan c¢ok farkh de-
gerler bildirilmis; hata oranlarinin %50’ler civarinda oldugu
gorulmustdar.

%mTc-metilendifosfonat (**™Tc-MDP) osteoblastik aktiviteyi
gosterir. Osteomyelit oldugunda da osteoblastik aktivite artti-
g1 icin tani koymada duyarlligi %90'dan fazladir (27). Travma,
cerrahi sonrasi gibi durumlarda bu oran dramatik olarak diiser.
8Ga-sitratin akut ve kronik infeksiyon ve inflamasyonun deger-
lendirilmesinde duyarlilidi ylksektir; fakat gortintlileme icin 48
saatten uzun sureye ihtiya¢ vardir ve 6zgullugu dusuktur. Vi-
cuttan yavas temizlenir ve ylksek radyasyona maruz kalinmasi
s6z konusudur. Ardisik kemik/galyum goriintiilemesinde Ga
tutulumunun *"Tc tutulumundan fazla oldugu durumlar da in-
feksiyon lehine degerlendirilir. Bu kombinasyonun duyarliligi-
nin daha az olmasina karsin (yaklasik %70), 6zgillugi onemli
oranda ylksektir (yaklasik %90) (27,29).
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isaretli 16kosit goriintilemesi nétrofil aracih infla-
matuar slreci saptamada faydalidir. Lokositler mTc-
heksametilpropilen amin (*"Tc-isaretli) ya da daha karakteris-
tik gorinim saglamak icin indiyum oksikinolin ("""In-isaretli)
ile isaretlenir (29). Akut osteomyelit tanisinda kronik infek-
siyona goére cok daha duyarl ve 6zgildir. isaretli I16kositler
ayni zamanda kemik iliginde de benzer aktivite goriilmesine
neden olur. infeksiyon durumunda isaretli I6kositlerin protez
etrafinda birikimi nedeniyle en az kemik iligi kadar yogun
tutulum gosterir ve infeksiyon taniminda duyarliligi %100,
0zgulligl %89.5 bulunmustur (27). Yabanci cisim olmasi ne-
deniyle protez etrafinda infeksiyon olmaksizin aktivite artigi
gorulirken, hemopoetik aktivitenin arttigi durumlarda (orak
hicreli anemi, kemik iligi maligniteleri gibi) jeneralize bir ak-
tivite artisi; kirik, protez varligi ve noropatik eklem degisiklik-
leri oldugunda lokal farklihiklar gorilebilir. Onemli olan atipik
tutulumlarla infeksiyon varliginda artmis tutulumun ayrimini
yapabilmektir. Ayrica zahmetli, uzun siiren, maliyeti yliksek ve
kan Grtnlerinin kullaniilmasi nedeniyle buna ait risklerin oldu-
Ju bir islemdir. isaretli antigraniilosit antikorlari in vivo olarak
I6kositlerin isaretlenmesini saglar ve vaskiiler permeabilite-
nin arttigi inflamasyon boélgesinde birikirler. IgG infeksiyon
bolgesinde karacigerden daha az, dalaktan daha fazla tutu-
lur. Genel olarak infeksiyonlarda duyarliligi %80-90 arasinda
degisir (30). Fakat vertebra infeksiyonlarinda (spondilit gibi)
duyarhhgi diser. Kullanilmasi 6nerilen niikleer isaretlemeler
Mn-1gG, *"Tc-HYNIC-IgG, *®*™Tc-anti-CD15-IgM ve ®™Tc-anti-
NCA-95-1gG'dir. Tanida diger yaklagimlar “lI6kosit/kemik” ve
“16kosit/ilik” sintigrafisiyle karsilastirmali degerlendirmedir.
Farkli calismalarda her iki yontem isaretli 16kosit sintigrafi-
sine gore tani koymada daha basarili bulunurken; 6zellikle
ozgulligun arttigi, fakat duyarhligin bir miktar azaldigi sap-
tanmistir. Lokosit/ilik sintigrafisinde (""'In-16kosit/**™Tc-sulfur
kolloid) isaretli sulfur kolloid, retikiiloendotelyal sistem, mak-
rofajlar ve kemik iliginde birikir (27). Protez etrafinda tutulum
arttiginda, bu durumu kemik iligi hiperplazisinden ayirmak
icin I6kosit/ilik sintigrafisi kullanilir. Yeni bir yaklasim da rad-
yoaktif madde isaretli antibiyotik kullanimidir. Bu yontemde
9mTc- siprofloksasin prototip maddedir; artmis madde tutulu-
mu mikroorganizma varligini yansitir.

'8F-florodeoksiglukoz (FDG)-pozitron emisyon tomogra-
fisi (PET): infeksiyon bélgesinde aktivitesi ve glikoz kullanimi,
artmis l6kosit, makrofaj ve diger inflamatuar hiicrelerin var-
ligini gostermektedir. Sintigrafiye gore uygulama kolayhgi ve
zararl etkilerin daha disiik oldugu FDG-PET'in osteomyelit
tanisinda hem duyarlihgr hem de 6zgilligu %95’in lzerin-
dedir (31,32). Fakat implant varliginda 11 farkli ¢alismanin
degerlendirildigi bir meta-analizde, calismalarda farkh tani
kriterleri kullanilmasindan dolayi duyarlihgin %28-91, 6zgil-
ligiin %9-97 arasinda degistigi saptanmistir (33). implant in-
feksiyonuyla birlikte yumusak doku tutulumunu da g0sterir ve
her zaman aseptik gevsemeden ayirmak kolay olmamaktadir.
Henliz protez infeksiyonu tanisi koyabilmek icin standard kri-
terler olusturulmasina karsin, 6zellikle pozitif prediktif degeri
oldukga yuksektir (33). Kriterlerin olusturulmasi icin daha faz-
la klinik deneyime ihtiya¢ vardir.

Tedavi

Revizyon cerrahisi 6ncesinde mutlaka infeksiyonun ta-
nimlanmasi veya digslanmasi gereklidir. Bu nedenle preope-
ratif olarak eklem sivisinin alinmasi hem cerrahi tedavinin
planlanmasinda hem de etkene yoOnelik antibiyoterapinin
baslanmasinda yol gosterici olacaktir.

Tedavinin amaci infeksiyonun eradikasyonu ve eklemin
agrisiz, fonksiyonel olmasini saglamaktir. Tedavi iki kompo-
nentten olusur: [1] cerrahi yaklasim, [2] antibiyoterapi. Erken
tani konulmasi invazif girisimleri azaltacagi gibi antibiyotera-
pinin basarisini da artiracaktir. Etkenin ne oldugunun bilin-
mesi de, dogru ve yeterli stirede antibiyotik kullanimini sag-
layacaktir.

Cerrahi secim, patojenin virtlansi ve duyarlihigi, semp-
tomlarin siresi, implantin stabilitesi, cevre dokunun durumu
(kemik stogu), epidemiyolojik veriler (cerrahi uygulanan yer,
islem ve cerrahi ekip ya da merkezin relaps oranlari, etken-
ler ve mortalite acisindan) ve cerrahin deneyimiyle belirlenir
(1,13,34).

Cerrahi Yaklasim

Geleneksel yaklagim, iki asamali protez degisimiyle bir-
likte uygun antimikrobiyal tedavidir. iki asamali revizyonda,
protez yerlestirme 6ncesinde antibiyoterapinin baslanmasi,
sonraki iki haftalik antibiyotiksiz donemde infeksiyon bulgu-
larinin olmamasi durumunda son agsamaya gecilmesi gerekir.
Bu nedenle zaman alici ve sonugta fonksiyonel yetenegin her
zaman tam kazanilamadigi bir yaklasimdir. Burada hasta se-
¢imi cok dnemlidir. Genelde tek veya iki asamali girisimlerin
basarisi benzer (sirasiyla %88 ve %85) gibi gortlmekle bir-
likte iki yontemin karsilastinldigr bir seride tek asamali pro-
sedurlerin uygulandigi hastalarin diislik ve orta derecede in-
feksiyonu olanlardan secildigi ve bu seride metisiline direncli
S. aureus (MRSA)'un etken olma oraninin %24 oldugu ve bu
durumun yaniltici olabilecegi belirtilmistir (2). iki asamali yak-
lasimlarda galigmaya dahil edilen olgular, yumusak doku in-
feksiyonlarinin siddetli oldugu, fisttil agzi olan ve MRSA'nin
%68 oraninda etken oldugu olgulardir (2).

Hangi tedavi secenegine karar verilirse verilsin, agresif bir
debridman, eger yabanci cisim tekrar konulacak olursa o6l
bosluk birakilmadan iyi bir fiksasyon, mikrokoloni kontaminas-
yonlarini ve sonrasinda yuzeyler lizerinde biyofilm olugsmasini
engelleyecektir. Cerrahinin basarisini artiran diger bir etken,
antibiyotikli cimento kullanimidir (tedavi basarisi, antibiyotik-
siz cimento kullaniimayanlarda %86; antibiyotikli cimento kul-
lanilanlarda %93) (34). Fakat kullanilan ¢imentonun biyofilm
olusmasit igin uygun bir ylizey oldugu da unutulmamalidir (35).

Yabanci cisim varligi devam ettigi surece agresif tedavi
yaklagimlarina ragmen klinik semptomlar tekrarlayabilir. Cer-
rahinin kontrindike oldugu durumlarda fonksiyonel protez
gerekli degdilse (yataga bagiml hastalar) veya ikinci asama
cerrahiyi reddeden olgularda protez ¢ikarilir.

Kalici protezlerin aksine implantla kirik fiksasyonu ya-
pilmasinda primer amag, kirigin birlesmesidir. Bu nedenle
implant infeksiyonlarinda mikroorganizmanin tamamen era-
dikasyonu her zaman gerekli olmayabilir. Kolonize implant,
kemik iyilesmesi tamamlanir tamamlanmaz ¢ikarilir ve riskin
ortadan kalkmasiyla antibiyoterapi cok daha basarili olur.
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implant cikarilmadan debridman/hayat boyu siipresyon
tedavisi: Eklemin fonksiyon kazanmasinin 6nemli olmadigi
yataga bagimh ve stlirekli bakim isteyen hastalarda ve cer-
rahiyi reddeden veya anestezi almasi kontrindike hastalar-
da cerrahi girisim yapilmaksizin uygulanan bir yaklagimdir.
Klinik tablo kontrol altina alinabilir; fakat infeksiyon eradike
edilemez ve klinik semptomlar antibiyotik kesildikten sonra
%80’in Ustlinde tekrarlar (1).

Protezin yerinde kalip debridman yapilmasi belli hasta
gruplarinda secilir. U¢ haftadan daha kisa siireli semptomlari
olan, implanti stabil, yumusak dokuda infeksiyon bulgusu ol-
mayanlarda ya da sinirh infeksiyon bulgular varhiginda (fistdl
ve apsesi olmayanlar) ve biyofilm iretmeyen mikroorganizma-
lar etkense veya etken mikroorganizmaya karsi etkin uygun an-
tibiyotik secenegi varsa tercih edilmelidir (1,13). Bu kosullarin
hepsi mevcutsa bu yaklasimin basari orani %50-70'tir. Tedavi
basarisizligina etki eden risk faktorleri semptomlarin baslangi-
cindan bu yana gecen siire (sekiz giinden uzun) ve fistiil olma-
sidir. Gecikmis olgularda (ii¢ aydan beri devam eden) protezin
cikarilldigi tedavi secenekleri onerilmelidir.

Tek asamali revizyon: Ayni seansta eski implantin cika-
rilip gerekli debridman yapildiktan sonra yenisinin yerlesti-
rilmesidir. Bu yaklasim komsu yumusak dokularin durumu
iyiyse, fistll yoksa, etken tedavisi zor bir mikroorganizma de-
gilse, hastanin ciddi bir komorbiditesi yoksa disunulmelidir.
Basari orani antibiyotikli cimento-boncuk uygulanmamissa
%55-60, uygulanmissa %80-85tir (34). Hasta ikinci bir cerrahi
prosedire maruz kalmaz; daha kisa streli hastane yatigi sag-
lanir ve tedavi maliyeti dusurulur.

Gentamisin, vankomisin ve teikoplanin ¢cimento igerisine
en sik eklenen antibiyotiklerdir (36). Kemik ¢imentosunun
hazirlik asamasinda toz ve sivi komponentleri karistirilirken
yuksek 1si olusturmasi nedeniyle antibiyotigin bu isida stabil
kalmasi, iyi baglanmasi ve ¢cimentonun mekanik 6zellikleri-
nin bozulmasina (kolay kirilganlk gibi) neden olmamasi ge-
rekir (37). Antibiyotikli cimentonun kullanilmasi orta siddette
infeksiyonda tek asamali revizyona izin verir. Bu uygulama
iki asamali prosediirden daha az fonksiyon kaybi ve daha az
riske maruz kalma acisindan avantajl fakat infeksiyon kontro-
linde daha basarisizdir.

iki asamal revizyon: Protezin cikarilip antibiyoterapi ta-
mamlandiktan sonra ikinci bir cerrahi prosediirle yenisinin
implante edilmesidir. Tedavisi zor etkenlerle infeksiyon, fis-
tul, genis yumusak doku tutulumu, apse varhigi ve iyi kemik
rezervinin olmamasi gibi durumlarda uygulanir. Basari orani
antibiyotikli cimento kullanilmazsa %71-85, kullanilirsa %88-
93'tlir (35). Fakat zahmetli, maliyeti ylksek iki cerrahi girisim
gecirmesi nedeniyle hasta morbidite ve mortalitesinin yuk-
sek oldugu bir yaklagimdir. iki prosediir arasinda gegen siire
mikroorganizmanin tedavi suresine gore belirlenir. Etken zor
tedavi edilen bir mikroorganizma degilse 2-4 hafta gibi kisa
sureli antibiyotik verilir ve gecici bir stre antimikrobiyal em-
dirilmis kemik ¢imentosuyla stabilite saglanir veya ekstremi-
te uzunlugunu korumak icin eksternal fiksator kullanilir. Eger
tedavisi zor bir mikroorganizmaysa (MRSA, P aeruginosa,
cok ilaca direncli Gram-negatif basiller, enterokok veya man-
tar gibi) sekiz hafta gibi daha uzun sireli antibiyotik uygulan-
masi gerekir ve yabanci cisim varligini ortadan kaldirmak icin

cimento kullanilmamasi tedavi basarisini artiracaktir (35).
Ikinci cerrahi asamada alinacak 6rneklerde Gremeyi baskila-
mamak i¢in antibiyotik tedavisi reimplantasyondan iki hafta
once kesilir. Mikrobiyolojik inceleme icin acilan bolgeden en
az U¢ doku 6rnegi alinmalidir. Revizyon cerrahisinde periope-
ratif profilaksi, 6rnekler alinmadan baslanmamalidir. Reimp-
lantasyon sonrasi tedavi tekrar baslanir ve eger kiltir sonug-
lar negatif olursa tedavi kesilir. Aksi halde kalca icin ¢ ay, diz
icin alti ay tedaviye devam edilir (1,13).

Protezin cikarilmasi: implant degisimiyle fonksiyonel dii-
zelme beklenmiyorsa veya ikinci operasyon igin bir kontrin-
dikasyon varsa, direncli mikroorganizmalarin etken olmasi,
konagin ciddi immun yetmezligi, baska bir hastalik nedeniyle
yasam beklentisinin kisa (malignite) veya damar i¢i madde ba-
gimlilarinda oldugu gibi tedaviye uyumun disuik olacagi du-
rumlarda uygulanan bir yontemdir. Yabanci cisim tamamen
uzaklastinldigi icin tedavi basarisi %90 civarindadir (1,13).

Artrodez: Protez eklem cikarildiktan sonra eklemin don-
durulmasi islemidir. Antibiyotik direnci ylksek patojen, eks-
tensor mekanizmanin destriksiyonu ve tek eklem hastaligin-
da uygulanabilir. infeksiyonla miicadelede basari orani %56-
81'dir (1). Basariy! artiran faktorlerden biri bu islemin de iki
asamali olmasidir. Agrili eklemin rahatlatiimasi ve fonksiyon
kazanmasi agisindan kotu bir yaklasimdir.

Amplitasyon: Hayati tehdit eden infeksiyon, ciddi yumu-
sak doku ve kemik stogu kaybi, vaskiiler yaralanma, ciddi
dolasim bozuklugu, multipl revizyon yapilmasina ragmen
infeksiyonun kontrol altina alinamamasi gibi durumlarda
indikasyonu vardir. Tim primer diz artroplastilerinin %0.02-
0.18'inde, infekte diz operasyonlarinin %6’sinda bu tedavi se-
cenegdi uygulanmak zorunda kalinabilir (1).

Antibiyoterapi

Protez infeksiyonlarinin tedavisi uygun cerrahi ve uzun
sureli antibiyotik tedavisini gerektirir. Antibiyotik sec¢imi in-
feksiyonun siiresi, patogenezi, implantin stabilitesi, patojenin
duyarhhgi ve ¢cevre yumusak dokunun durumuna baghdir.

p-laktam veya glikopeptid bir antibiyotikle kinolon, rifam-
pisin, minosiklin, klindamisin, fusidik asid, trimetoprim-siilfa-
metoksazol kombinasyonlari tercih edilebilir. Etkenler ve segi-
lecek antibiyotik segenekleri Tablo 1'de verilmistir. Antibiyotik
seciminde kritik noktayi, etken ve duyarhhgi olusturur. Protezi
kalacak hastalarda tedavi suresi, kalca icin U¢ ay, diz i¢in alti
aydir. Reimplantasyon yapilmadan en az iki hafta 6nce antibi-
yotikler kesilmelidir. Tedavi ilk 2-4 hafta parenteral, sonra oral
olarak planlanabilir. Pre-peri-post-operatif drneklerde tireme
yoksa tiim tedavi sliresi alti haftaya tamamlanir (38). Periope-
ratif olarak alinan kiltiirde Gireme devam ediyorsa tedavi, diz
icin alti ay, kalca icin U¢ ay olarak belirlenmelidir.

Linezolid, MRSA ve vankomisine direncgli enterokoklar
(VRE) dahil Gram-pozitif koklara etkin bir antibiyotiktir. Bir
caligmada linezolid 20 olguda 276 giin izlenmis ve %55 kli-
nik kiir gézlenmistir. Dort haftadan daha uzun sireli kulla-
nimi sonrasinda geri dontusimli myelosipresyon ve geri
donusiimsuz periferik néropati en 6nemli yan etkileridir (13).

Daptomisin, benzer etkinlige sahip, fakat avantaj olarak
bakteriyemilerde bakterisid etkinligi nedeniyle dne ¢ikmis bir
siklik lipopeptiddir. Yavas cogalan stafilokoklara in vitro et-
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Tablo 1. Protez infeksiyonlarinda Antibiyotik Secenekleri

Mikroorganizma

Antibiyotik

Doz

S. aureus veya koagiilaz-negatif stafilokoklar

Metisiline duyarh

Metisiline direncli

Streptokoklar

Enterokoklar

Penisiline duyarh

Penisiline direncli

Vankomisine direncli

Enterik basiller
ESBL™-negatif

ESBL-pozitif

P aeruginosa ve diger nonfermentatifler

Baslangi¢ tedavisi en az 2 hafta:

Sefazolin + rifampisin

Tedavinin devaminda:
Rifampisin + levofloksasin

Vankomisin + rifampisin
Teikoplanin + rifampisin
Penisilin G

Ampisilin

Seftriakson

Penisilin G
Ampisilin
Kombinasyon:
Aminoglikozid

Vankomisin + rifampisin
Teikoplanin + rifampisin

Daptomisin
Linezolid*
Tigesiklin*

Siprofloksasin

Seftriakson

Ertapenem*

Tigesiklin*

Seftazidim
Piperasilin-tazobaktam
imipenem/meropenem
Kombinasyon:
Siprofloksasin/amikasin

4x2 gr IV + 600 mg PO

600 mg PO + 2x500 mg PO

4x500 mg IV + 600 mg PO
1x400 mg IV + 600 mg PO

4x6 milyon (inite IV
4x2 gr IV
2x1 gr iV

4x6 milyon (inite IV
4x2 gr IV

Gentamisin 1x160 mg iV

4x500 mg iV + 600 mg PO
1x400 mg IV + 600 mg PO

1x4 mg/kg IV
2x600 mg IV
2x50 mg IV

2x400 mg IV
Idame: 750 mg PO
2x1 gr IV

1x1griv
2x50 mg IV
3x2 gr iV

3x4.5 gr iV
4x500 mg iV /3x1 gr iV

2x400 mg IV / 1x1 gr IV

*Klinik caligmalarla desteklenmemistir ve ruhsatlandirilmamistir. 'Geniglemis spektrumlu g-laktamaz.

kinligi dusuktur ve protez infeksiyonlarinda vankomisin veya
teikoplaninle benzer etkinlikte oldugu gosterilmistir (13).

Tigesiklin, glisilsiklin yapisinda, hem Gram-pozitif hem
de Gram-negatif etkinligi olan genis spektrumlu bir antibiyo-
tiktir. MRSA, VRE, Acinetobacter ve geniglemis spektrumlu
B-laktamaz (ESBL) lireten enterik basillere etkin olmasi, yu-
musak doku infeksiyonlarinda ve intra-abdominal infeksiyon-
larda kullanilmasina karsin bakteriyostatik etkili olmasi nede-
niyle bakteriyemiyle seyreden ciddi infeksiyonlarda kullanimi
kisithidir.

Rifampisin, yavas lireyen ve biyofilm igindeki mikroorga-
nizmalara etkin olmasina karsin, kolay direng gelisimi nede-
niyle tek basina kullanilmamali, kombinasyon tedavisinde
yer almalidir. Iimplant varliginda iyi bir secenek olmakla bir-
likte implant olmadiginda kullanimi tartismalidir.

Kinolonlar iyi biyoyararlanimlari, aktivite ve glvenilirligi
nedeniyle idealdir; ancak MRSA'nin etken oldugu durumlar-
da etkin degildirler. Rifampisin ve lgtinci ve dordiincli kusak
kinolonlar intraseliiler alana iyi gecerler ve buradaki metisi-
line duyarli stafilokoklarin tedavisinde kullanilir. MRSA infek-

siyonlarinin tedavisinde halen en sik kullanilan antibiyotikler
vankomisin ve teikoplanindir. Ozellikle teikoplanin ayaktan
parenteral tedaviye olanak vermesi nedeniyle uzun sireli
kullanim icin iyi bir segenektir.

Sonuc olarak, protez eklem infeksiyonlarinin tani ve teda-
visi zor, uzun bir surectir. Tek basina klinik ve laboratuvar ola-
rak kullanilan testlerin hicbiri ideal tani yontemi degildir. En
iyi yaklagim icin tani koyma asamasinda, hastaya goére plan-
lanmig gorintileme yontemlerini takiben mikrobiyolojik ve
histolojik degerlendirme i¢cin 6rnek almak amaciyla aspiras-
yon veya cerrahi girisim yapilmasidir. Tedavi yaklagsimi has-
taya gore secilmeli, degerlendirme yapilirken eklem iglevi,
hastanin komorbiditeleri ve tedaviden beklentiler goz 6ntline
alinmalidir. Uygun antibiyoterapi etkenin izole edilmesini ta-
kiben hassasiyet testlerine gore verilecek olandir. Bu da her
zaman mumkin olmadigi icin ampirik tedavi epidemiyolojik
veriler ve risk faktorleri degerlendirilerek planlanmalidir.

Cikar Catismasi
Yazar herhangi bir ¢cikar catismasi bildirmemistir.
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