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1. UVOD

Clostridium difficile (Clostridioides, po Klasifikaciji iz 2016. godine) je jedan od
vodec¢ih uzro¢nika infekcija povezanih sa zdravstvenom zastitom, koje narocito pogadaju
starije i hospitalizovane. Infekcija kolona Gram pozitivhom bakterijom C. difficile (CDI)
moze biti opasna po zivot i gotovo 20% bolesnika je kolonizovano ovom bakterijom tokom

hospitalizacije, a medu njima vise od 30% dobije dijareju 31,

Nakon Sirenja
visokovirulentnih sojeva, ponajvise ribotipa 027 (engl. ribotype 027, North American
pulsed-field gel electrophoresis type 1 ili restriction endonuclease analysis group Bl,
NAP1/027/B1) primjeéen je porast teSkih slucajeva, $to su pokazale studije iz Evrope i
Sjeverne Amerike 31, Problem predstavljaju i recidivi infekcije koji se javljaju kod 25%
(6 + 42%) svih sluajeva CDI, doprinoseéi jo§ veéem ugrozavanju zdravlja pacijenata I,
Ove infekcije kod hospitalizovanih dovode do produzenog boravka u bolnici, nepovoljnih
ishoda i povecéanja troskova. CDI prisutna je u bolnickom okruzenju duze od 50 godina, ali
u posljednje dvije decenije u svijetu i u Republici Srpskoj ili Bosni i Hercegovini
predstavlja jedan od rastu¢ih javnozdravstvenih problema. Zbog toga je Centar za kontrolu
i prevenciju bolesti (engl. Centers for Disease Control and Prevention, CDC) u Sjedinjenim
Americkim Drzavama (SAD) opisuje kao ,,prijeteu infekciju zbog mogucnosti pojave

C. difficile visokootpornog na antibiotike* ["8l,

Istrazivanje prevalencije oboljenja
povezanih sa zdravstvenom zaStitom i1 upotrebom antibiotika Evropskog centara za
prevenciju i kontrolu infekcija (engl. European Centre for Disease Prevention and Control,
ECDC) u bolnicama za akutne poremecaje zdravlja prepoznao je C. difficile kao osmog
najéesceg prijavljenog mikroorganizma 1. Prepoznajuéi znadaj ovih infekcija, ECDC je
tokom 2016. godine razvio protokol i pokrenuo aktivni nadzor nad infekcijama povezanim
sa C. difficile. Republika Srbija je krajem 2018. godine pokrenula ovaj nadzor, dok se
Bosna i1 Hercegovina jo§ uvijek nije prikljucila. Ovaj nadzor bi omogucio da se procjeni
ucestalost infekcija u bolnicama za akutne poremecaje zdravlja, da se uporede stope sa
drugim bolnicama u zemlji 1 Evropi, procjene neZeljeni ishodi infekcija, ukljucujuéi i smrt,
1 promovise uvodenje dijagnostickih postupaka koji imaju visoku dijagnosticku tacnost,
kao 1 utvrdivanje novih ribotipova pomocu lanéane reakcije polimeraze (engl. Polymerase
Chain Reaction, PCR) [0,

S obzirom na visoku ucestalost CDI 1 nepostojanju primarne prevencije (imunizacije),

zdravstveni radnici bi trebalo da poznaju aktuelne smjernice za prevenciju CDI, kao i



prednosti i ograni¢enja zasnovanih na dokazima koje podupiru ove smjernice. Izazov za
prevenciju CDI u zdravstvenim ustanovama predstavlja i to $to se uglavnom radi o
pacijentima starije zivotne dobi (> 65 godina), sa kongnitivnim poremecajima, prisustvom
komorbiditeta, ¢estom inkontinencijom fecesa, ogranicenom broju jednokrevetnih soba i
nedostatku pogodnih sredstava za higijenu ruku 4. Asimptomatska kolonizacija prisutna
je kod 3-5% zdravih odraslih osoba i kod oko 50% pacijenata u bolnicama i ustanovama za
dugotrajnu njegu, Sto predstavlja veliki moguci rezervoar infekcije.

Nedavne epidemioloSke i molekularne studije navode na to da su znacajni putevi
prenoSenja bolnicke infekcije povezani sa asimptomatskim kliconosama C. difficile, a mali
procenat sa simptomatskim. Zato medicinske sestre imaju vaznu ulogu u upravljanju i
spreCavanju CDI i mogu da pomognu u smanjenju morbiditeta i morataliteta od ove
infekcije [12131,

Mnogobrojni ¢inioci doprinose nastanku bolni¢ke infekcije: 0sobine samih pacijenata
(tezina njihove osnovne bolesti i ukupni zdravstveni status), osobine njege i lijeCenja
pacijenata (koriS¢enje antibiotika, invazivnih medicinskih procedura), administrativni
aspekti (odnos broja medicinskih sestara i pacijenata, nivo obrazovanja medicinskih
sestara, rad medicinskih sestara sa punim ili dijelom radnog vremena, rad na odredeno ili
neodredeno vrijeme), kao 1 primjena asepticnih tehnika od strane zaposlenih u
zdravstvenim ustnovama (141,

Spore koje C. difficile stvara kao zastitni oblik tesko je unistiti i one doprinose
povecéanju stope ovih infekcije. Spore C. difficile su otporne na najcesce koriS¢ena sredstva
za CiS¢enje koja ne sadrze hlor. Na Sirenje CDI medu pacijentima utice i to Sto zdravstveno
osoblje ne primjenjuje odgovarajuée mjere prevencije [*°1.

Za provodenje prevencije infekcija neophodno je prepoznavanje podrucja na koja ¢e se
primjeniti praksa zasnovana na dokazima. U sljede¢em koraku je potrebno prepoznati Cetiri
do pet intervencija zasnovanih na dokazima, kao dio njege. Koncept paketa njege (engl.
care budnles) sastoji se od Cetiri do pet elemenata, od kojih su neki zasnovani na visokom
nivou dokaza, izvode se kolektivno i1 pouzdano radi poboljSanja kvaliteta njege.
Najpoznatiji model paketa njege je u prevenciji infekcije [®l. lako se primjena
antimikrobnih sredstava smatra glavnim ¢iniocem rizika za nastanak CDI (pozeljna ciljana
antibiotska terapija), primjena preventivnih mjera je neophodna za smanjenje Sirenja
infekcije u bolnicama.

Sprecavanje nastanka CDI zahtjeva multidisciplinarni pristup i stalnu komunikaciju sa

timom za intrahospitalne infekcije. Tim je odgovoran za razvoj, provodenje i upravljanje



strategijom prevencije CDI 1], Postoje dokazi da obrazovne intervencije poboljsavaju
znanje i praksu medicinskih sestara u vezi sa prevencijom infekcija kako u bolnicama, tako
i u domovima za njegu starijih osoba. Obrazovne intervencije za medicinsko osoblje
obuhvatale su informacije o etiologiji, epidemiologiji, dijagnostici, lijeCenju, putevima
prenoSenja i prevenciji CDI zasnovanih na dokazima, kao $to su higijena ruku, mjere
izolacije i upotreba antibiotika. Obrazovanje pacijenata provedeno je prvenstveno putem
brosura i letaka koji su naglasili vaznost higijene ruku u spre¢avanju prijenosa C. difficile
[18-20]

Fekalna ili crijevna inkontinencija (FI) predstavlja izazov za sigurnu i uspjeSnu
zdravstvenu njegu akutnih i kriticno oboljelih pacijenata sa CDI. Ovi pacijenti imaju
smanjen kvalitet zZivota zbog Stetnog uticaja na psihicko, socijalno i fizi€ko funkcionisanje.
Zdravstveni profesionalci koji rade sa ovim osobama moraju da budu svjesni njenih
fizi¢kih i emocionalnih posljedica . U ve¢ini slu¢ajeva, njega pacijenata sa Fl usmjerena
je na obezbjedivanje higijenskih potreba pacijenata. Medutim, kada jaka, nekontrolisana
dijareja predstavlja prijetnju oStecenju integriteta koZze nepokretnih pacijenata, onda bi
medicinske sestre trebalo da uzmu u razmatranje primjenu nekih od medicinskih sredstava
za prikupljanje fecesa. Nekontrolisana dijareja, takode povecava rizik od unakrsne
kontaminacije i infekcije patogenima kao $to je C. difficile 22, Bolnicama su dostupni
namjenski osmisljeni intrarektalni kateteri (Zassi®, Flexi-Seal®, InstaFlow® i ActiFlow®)
koji se mogu sigurno i uspjesno koristiti za sakupljanje fekalija, Stite perinealnu kozu od
kontakta sa fecesom, od djelovanja fekalnih enzima i vlage, i tako se izbjegava
kontaminacija rana. Ostale pogodnosti ukljuuju smanjen rizik od infekcije 1 poStovanje
dostojanstva pacijenta, ali 1 ukupnog smanjenja troskova u poredenju s tradicionalnim

naginima uklanjanja fecesa 21,

1.1.  Clostridium difficile

Clostridium difficile (C. difficile) je striktno anaerobna, Gram pozitivna bakterija, Stapi-
¢astog oblika koja stvara spore, preimenovana 2016. godine u Clostridioides difficile. Novi
naziv ukazuje na taksonomske razlike izmedu ove vrste i ostalih pripadnika roda
Clostridium 224, C. difficile je prvi put opisan 1935. kao Bacillus difficilis (lat. tezak) iz
razloga Sto bakteriju bilo tesko izolovati iz fekalne mikroflore zdrave novorodencadi. Kao
uzro¢nik infekcije ljudi, ova bakterija je ostala sve do 1977. godine neprepoznata, kada su

je povezali sa kolitisom i dugotrajnom primjenom antibiotika %1, Bakterija C. difficile je



Siroko rasprostranjena u prirodi, moze da se izoluje iz vode, zemljiSta, hrane, te fecesa ljudi

i domacih Zivotinja (pasa, svinja, goveda) [?°],

1.1.1. Toksini Clostridium difficile

Bolesti povezane s prisustvom C. difficile (engl. Clostridium difficile Associated
Disease, CDAD) su toksinima izazvane bolesti. Glavni ¢inilac virulencije bakterije su dva
velika egzotoksina: enterotoksin A (toksin A ili TcdA) i citotoksin B (toksin B ili TcdB).
Enterotoksin oStecuje aktin u ciljnim ¢elijama $to dovodi do infiltracije neutrofila, upale i
nekroze epitelnih Celija. Citotoksin B osStecuje epitelne celije, Sto povecava vaskularnu
propustljivost i dovodi do krvarenja #7281, Osim TcdA i TcdB, ograni¢en broj izolata
C. difficile kao $to su PCR ribotip 027 moze da proizvede i binarni toksin (engl. C. difficile
transferase, CDT). Patofizioloska uloga CDT u CDI jo$ uvijek nije dovoljno razjasnjena.
CDT moze ¢esto da se utvrdi kod sojeva C. difficile koji su povezani sa tezom klinickom
slikom i ve¢om stopom smrtnosti pacijenata. CDT pripada porodici binarnih ADP-
riboziliraju¢ih toksina, koji se sastoji od dvije odvojene komponente toksina: CDTa,
enzimske ADP-riboziltransferaze, koja mijenja aktin i CDTb koji se veze za celije

domacina i udestvuje u prenosu CDTa u citoplazmu 291,

Geni koji kodiraju enterotoksin A i citotoksin B (tcdA i tcdB), nalaze se na patogenskom
lokusu (PaLoc), hromozomski integrisanoj DNK sekvenci od 19,6 kb (Slika 1). PaLoc
sadrzi i tri druga gena: tcdR, kodirajuci alternativni sigma ¢inilac RNK polimeraze, koji je
odgovoran za ekspresiju tcdA i tcdB podjedinicu odgovornu za vezivanje binarnog toksina,
gen tcdE koji kodira holin neophodan za vancelijsko oslobadanje oba toksina i gen tcdC

koji negativno regulise ekspresiju TcdA i TcdB 031,

PaLOC region ATC(]R H TcdB H TedE H TcdA

19.6 kb 555 bp 7101 bp 501 bp 8133 bp 699 bp

Slika 1. Shematski prikaz PaLoc podrucja kod C. difficile, koji sadrzi sljedece gene: tcdR, tcdB,
tcdE, tcdC i tedA. Ispod svakog gena naveden je broj parova baza (bp)

Preuzeto i prilagodeno: Di Bella S, Ascenzi P, Siarakas S, Petrosillo N, di Masi A. Clostridium difficile
Toxins A and B: Insights into Pathogenic Properties and Extraintestinal Effects. Toxins (Basel). 2016;
8(5):134.

Ovi toksini pomocu glikoziltransferaze prenose glikozilne ostatke u male Ras

homologne GTPaze, sto dovodi do gubitka integriteta crijevne mukoze i smrti celije.



Dolazi do masovnog gubitka tecnosti u debelom crijevu, $to se ispoljava klinickom slikom

akutne dijareje 2.

1.1.1.1.  Visokovirulenti ili epidemijski sojevi Clostridium difficile

Nekoliko razli¢itih ribotipova C. difficile povezano je sa CDI. Istrazivanja su pokazala
da su ribotipovi 001, 002, 014, 046, 078, 126 i 140 rasprostranjeni na Bliskom istoku. U
Aziji su zastupljeniji ribotipovi 001, 002, 014, 017 i 018. Sojevi C. difficile u Evropi i
Sjevernoj Americi ukljuéuju ribotipove 001, 014, 020, 027 i 078 [*¥l. Nakon Sirenja
visokovirulentnih sojeva, ponajvise ribotipa 027, primjeéen je porast teskih slucajeva CDI,
veca stopa recidiva i povecan mortalitet. Visokovirulentni sojevi C. difficile, kao $to je
ribotip 027 (posebno njegove spore), lakse se Sire u bolnicama, jer su otporni na sredstva
za &iéenje i dezinficijense 4. Antimikrobna otpornost se navodi kao jedan od uzroka
epidemija, pa je i dokazano da je ribotip 027 smanjio osjetljivost na metronidazol,
rifampicin, moksifloksacin, klindamicin, imipenem i hloramfenikol 35361 Epidemijski
sojevi ribotipa 027 imaju deleciju unutar nukleotida 117 gena tcdC sto dovodi do gubitka
njegove funkcije i nemogucnost inhibicije transkripcije proteina odgovornih za
proizvodnju toksina A i B %71 Istrazivanje Warny i sar. (2005.) je pokazalo da
NAP1/027/B1 zbog ove mutacije proizvodi 16 puta vise toksina A, a 23 puta vise toksin B

od kontrolnih sojeva [,

1.1.2. Endospore Clostridium difficile

Zbog strogih anaerobnih uslova, infektivni i prenosivi morfotip C. difficile je endospora.
Kod osjetljivih pacijenata, endospore C. difficile klijaju u debelom crijevu u vegetativne
¢elije 1 uslov su za pojavu infekcije. Tokom CDI, C. difficile izaziva sporulaciju, kao
neophodan dio Zivotnog ciklusa ove bakterija. Endospore su odgovorne za postojanost
C. difficile kod pacijenata i horizontalno Sirenje infekcije medu hospitalizovanim
pacijentima. Sojevi C. difficile koji nemaju moguénost stvoranja endospora tokom CDI ne
mogu da opstanu u kolonu i da se §ire ¥, Posto su endospore metaboli¢ki uspavane,
endospore C. difficile su otporne na antibiotike, imunski sistem domacina na njih ne
djeluje, a nakon sto dospiju u spoljasnju sredinu, otporne su i na dezinfekciona sredstva
koja ne sadrze hlor, a koja se obi¢no koriste u bolnicama [“%*1. Signali koji pokreéu
sporulaciju C. difficile, in vivo ili in vitro nisu jo$ uvijek dovoljno istrazeni, ali mogu da
budu povezani s podrazajima iz spoljasnje sredine kao §to je nedostatak hranljivih materija,
postojanje kvorumskog signalnog sistema pomoénog regulatora gena i drugih

neprepoznatih  stresogenih ¢inilaca. Kod nekih drugih vrsta Clostridium spp. i



Bacillus spp., orfanske histidin kinaze (OhKa) upravljaju procesom sporulacije koje mogu
da fosforilidu glavni regulator transkripcije SpoOA 1244 Regulator SpoOA, takode sadrzi
gene koji su jedinstveni za C. difficile, kao $to su CD1352, CD1492, CD1579, CD1949 i
CD2492, koji kodiraju OhKa. Inaktivacija ovih gena koji kodiraju SpoOA dovodi do
asporogenog fenotipa, dok inaktivacija kinaze 3,5 puta smanjuje kapacitet sporulacije
C. difficile. Istrazivanje Underwood i sar. (2009.) pokazala je da inaktivacija SpoOA ili
kinaze dovodi do zna¢ajnog nedostatka u proizvodnji toksina C. difficile (1. Sli¢no, kao i
kod ostalih klostridija, spore C. difficile nastaju za oko 12 sati od pocetka sporulacije,
sporulacija C. difficile je heterogena i obi¢no od jedne vegetativne Celije nastaje jedna
endospora 8, Morfologija spora C. difficile sliéna je kao kod drugih bakterija, koje
stvaraju endospore (npr. B. subtilis). Proces sporulacije C. difficile prolazi kroz cetiri
morfogenetske faze: (I) nakon celijske diobe asimetri¢na septacija dijeli ¢eliju na prednji
manji odjeljak i veéu mati¢nu cCeliju; (II) zavrSetkom razdvajanja DNK, mati¢na éelija
obuhvata manji odjeljak (sada nazvan prospora) tokom procesa koji sli¢i fagocitozi, tako
da se prospora u potpunosti nade u citoplazmi mati¢ne ¢elije; (111) tokom metaboli¢kog
mirovanja stvara se korteks i slojevi spora, tako da iz prospore nastaje zrela spora; (IV)

mati¢na ¢elija lizira i oslobada zrele spore (Slika 2) 171,
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_ Slika 2. Faze procesa sporulacije i grada spore C. difficile.
(MC, maticna ¢elija; MP, manja pregrada; PS, prospora; ZS, zrela spora).

Preuzeto i prilagodeno: Zhu D, Sorg JA, Sun X. Clostridioides difficile Biology: Sporulation, Germination,
and Corresponding Therapies for C. difficile Infection. Front Cell Infect Microbiol. 2018;8:29.

lako se mehanizmi koji pokrecu stvaranje endospora razlikuju izmedu razlicitih vrsta
sporogenih bakterija, morfoloska grada endospora je slicna. Sredi$nji dio endospore
zauzima jezgro koji sadrzi genomsku DNK, mRNK, ribozome, proteine i vrlo je bogato

kalcijum piridin-2,6-dikarboksilnom kiselinom (CaDPA). Jezgro endospora okruzeno je



unutra$njom membranom, zametnim ¢elijskim zidom, koji sadrzi peptidoglikan, korteksom
iIspunjenim specijalnim peptidoglikanom, vanjskom membranom i slojevima proteinskog
omotaca. Kod nekih sojeva C. difficile, sloj egzosporija okruzuje omota¢ 181,

Spore C. difficile moraju klijati in vivo kako bi se razvile u vegetativne oblike bakterije
koji mogu da proizvde toksine neophodne za razvoj CDI. Za razliku od endospora nekih
dobro opisanih sporogenih bakterija, C. difficile endospore su jedinstvene po svojim
zahtjevima za klijanje, zato $to su jedine do sada poznate bakterijske vrste koje klijaju u
prisustvu zuénih soli i L-glicina ™. Ovo je ujedno i razlog prilagodavanja i §irenja
C. difficile preko gastrointestinalnog trakta sisara. Francis i sar. (2013.) su otkrili da je za
klijanje endospora C. difficile neophodan jedinstveni receptor, koji se razlikuje od GerA
receptora prisutnih u vecini endospora drugih bakterijskih vrsta. Klijanje endospora
C. difficile pokrece pseudoproteaza CspC, koja djeluje kao receptor za klijanje kod
C. difficile i dokazuje da je klijanje posredovano zuénim kiselinama vazno za rast
C. difficile. Zaustavljanje reakcije endospora C. difficile sa zu¢nim kiselinama moze da
bude osnova za nove terapijske nacine lije¢enja CDI [,

lako su istrazivanja prepoznala nekoliko vaznih komponenti za sporulaciju, odnosno
germinaciju C. difficile, jo$ uvijek nije poznato zaSto C. difficile pokre¢e proces
sporulacije. Takode, pseudoproteaze Csp vazne za klijanje, nacin njihove interakcije i

prijenos signala zuénih kiselina, jos§ uvijek nisu poznati (471,

2.1.  Clostridium difficile infekcija (CDI)

Infekcije debelog crijeva uzrokovane bakterijom C. difficile se javljaju kod pacijenata sa
poremecenom normalnom crijevnom florom, obi¢no zbog nedavne upotrebe antibiotika.
Infekcija se sti¢e uglavnom u zdravstvenim ustanovama, ali ima i slucajeva koji se javljaju
i u vanbolnickom okruZenju, tj. u opstoj populaciji. CDAD obi¢no pocinje sa akutnom
dijarejom, a recidivi su relativno esta pojava Y. Prvi opisani slu¢aj CDAD zabiljezen je
1892. godine na Univerzitetu Johns Hopkins kod pacijentice koja je podvrguta hirurskoj
resekciji Zeluca. Rano u postoperativnom periodu pacijentica je razvila tesku dijareju i
umrla 15. postoperativnog dana. Nakon obdukcije otkrivene su pseudomembrane u tankom

crijevu, koje su citoloski odgovarale upalnim karakteristikama CDAD 52531,

2.1.1. Odredenja sluc¢ajeva infekcije uzrokovane Clostridium difficile
Intrahospitalnom CDI ili slu¢ajevi CDI s nastankom u zdravstvenoj ustanovi, povezani
sa zdravstvenom ustanovom (engl. Healthcare Facility-Onset, Healthcare Facility-

Associated, HO-HCFA) smatraju se slucajevi ¢iji su simptomi nastali nakon 48 casova ili



kasnije od prijema u bolnicu. Slu¢ajevi CDI sa nastankom u vanbolni¢kim uslovima,
povezani sa zdravstvenom ustanovom (engl. Community-Conset, Healthcare Facility-
Associated, CO-HCFA) su slucajevi koji su nastali van bolnice tokom &etiri sedmice od
prethodnog otpusta iz zdravstvene ustanove. Uobicajno slu¢aj CDI ukljucuje najmanje
jedan od sljedecih nalaza:

1. Prisustvo dijareje, odredene kao javljanje tri ili viSe te¢nih stolica u posljednja 24 Casa;
2. Pozitivan laboratorijski test na toksigeni soj C. difficile, toksin A i/ili B ili binarni

toksin u fecesu ili dokaz bakterije C. difficile koja proizvodi toksin u kulturi fecesa ili

drugim laboratorijskim metodama, npr. PCR;

3. kolonoskopski/histopatoloski nalaz pseudomembranoznog kolitisa 451,

Rekurentni slu¢aj CDI odreduje se kao nova epizoda CDI, tj. imaju ponovnu pojavu
dijareje sa pozitivnim laboratorijskim testom, koja se javlja vise od dvije, a manje od 8
sedmica nakon pocetka prve epizode, pod uslovom da su simptomi prethodne epizode
povukli sa ili bez primjenjene terapije I,

Otprilike 18% do 35% pacijena lije¢enih od CDI ima ponovljenu najmanje jo$ jednu
epizodu infekcije u periodu od 2 do 8 sedmica od primoinfekcije sa C. difficile 51, Epizode
CDI koje se javljaju nakon primoinfekcije mogu da se oznace kao ,,recidiv® s istim sojem
ili kao ,rekurentna infekcija“ s novim sojem C. difficile. U svakodnevnoj praksi nije
moguce razlikovati rekurentni oblik bolesti zbog relapsa (ponovno javljanje simptoma u
jo§ uvijek prisutnoj CDI) od rekurentne infekcije kao posljedice reinfekcije ®8. Cinioci
rizika za rekurentni slu¢aj CDI su starija zivotna dob, kardiovaskularna oboljenja,
kolonizacija sa meticilin otpornim Staphylococcus aureus (MRSA), venska
tromboembolija, dugotrajna upotreba inhibitora protonske pumpe i antibiotika,
hipoalbuminemija, pojava CDI u populaciji, produZena hospitalizacija i laks$a klinicka slika
CDI. Takode, i ceste, ponovljene hospitalizacije pacijenata su u direktnoj vezi sa
rekurentnim CDI %1, U klini¢koj praksi je tedko razlikovati recidiv, koji ukljuduje isti soj i
ponovljenu infekciju drugim sojem. Istrazivanje Kim i sar. (2014.), koje je istrazivalo vrste
ribotipova uzastopnih epizoda CDI, otkrilo je da je 49% pacijenata imalo recidiv
uzrokovan istim ribotipom C. difficile, a 51% je bila reinfekcija uzrokovana drugim
ribotipom. Ukoliko je CDI bilo uzrokovano ribotipovima 017 i 018, recidiv je bio &es¢i (691,

Evropsko udruzenje za klinicku mikrobiologiju i infektivne bolesti (engl. European
Society of Clinical Microbiology and Infection, ESCMID) teski slu¢aj CDI odreduje kao
epizodu CDI sa jednim ili vise znakova i simptoma teskog kolitisa, a fulminantni (brzog i

ozbhiljnog toka) sluc¢aj CDI zbog sistemskog djelovanja toksina C. difficile sa razvojem



Soka, ileusa i/ili megakolona koji zahtijeva prijem u jedinicu intezivnog lijecenja (JIL) ili
kolektomiju zbog perforacije crijeva ili kada je krajni ishod smrt pacijenta *°!. Americko
udruzenje za infektivne bolesti i Ameri¢ko epidemiolos$ko udruzenje (engl. Infectious
Diseases Society of America and Society for Healthcare Epidemiology of America,
IDSA/SHEA) dalje odreduje teski CDI kao CDI sa povecanim vrijednostima leukocita
(> 15.000 po pL) ili serumskog kreatinina > 1,5 mg/dL Y, Kao pokazatelje teske CDI,
druge smjernice dodaju i groznicu, prijem u JIL, endoskopski uoc¢ene pseudomembrane,
bol u predjelu abdomena, hipoalbuminemiju (serumski albumin <3 g/dL) i bubrezna
oboljenja 72, Prema tome, ¢inioci rizika za razvoj teske i fulminantne CDI su starija
zivotna dob (> 70 godina), imunodeficijencije, prethodne hospitalizacije u bolni¢ku ili
rehabilitacijsku ustanovu, smjestaj u domu za starija lica, hipoalbuminemiju i poremecaj
bubrezne funkcije 581,

Vanbolnickim sluc¢ajem CDI ili slucajem infekcije uzokovane C. difficile u populaciji
(engl. Community-Associated CDI, CA-CDI) se smatra onaj, ako su se simptomi javili
prije ili tokom 48 ¢asova od hospitalizacije, a u prethodnih 12 sedmica nije bilo prijema u
zdravstvene ustanove B7. Uglavnom CDI se smatra bolni¢kom infekcijom, medutim
pojava simptomatske infekcije uzrokovane C. difficile medu prethodno zdravim, mladim
stanovni$tvom ukazivala je na povezanost CDI sa vanbolni¢kom sredinom, tj. zajednicom.
Vanbolni¢ki slucajevi CDI su posljednjih godina u porastu, tako da je tre¢ina americ¢kih
slucajeva CDI vanbolni¢ka. Osobe koji imaju vanbolnicku CDI su uglavnom srednje
zivotne dobi %3, Istrazivanja su pokazala da se upotreba antibiotika pokazala kao ¢inilac
rizika, tri Cetvrtine inficiranih osoba je uzimalo antibiotike 12 sedmica prije pocetka
infekcije 4% ali neka druga istrazivanja su navodila na to da su antibiotici u manjoj mjeri
povezani sa pojavom vanbolni¢ke CDI u odnosu na bolni¢ku €1, Dodatni ¢inioci rizika za
vanbolni¢ku CDI su hospitalizacija u prosloj godini, Zenski pol, blizina dojencadi, upotreba
inhibitora protonske pumpe ili blizina $tala domacéih Zivotinja 671,

Ne postoji jasno odredenje za asimptomatske slucajeve CDI zato $to se Kkriterijumi Koji
se koriste za odredenje asimptomatske CDI znatno razlikuju medu istrazivanjima. Pojmove
kao S$to su kolonizacija i prenosioci asimtomatske CDI autori istrazivanja Koriste
naizmjeni¢no. Furuya-Kanamori i sar. (2015.) odreduju asimptomatsku kolonizaciju
bakterijom C. difficile kao odsutstvo dijareje (ili ako je prisutna, onda se ne moze povezati
sa CDI) bez kolonoskopskog/histopatoloskog pseudomembranoznog kolitisa, testiranih
pozitivno na C. difficile i/ili njegove toksine [ Asimptomatski prenosnici CDI se

odreduju kao osobe, koje su pozitivne na toksigeni skrining test na C. difficile tokom



perioda ispitivanja, a mogu da budu trajni, prolazni ili neodredeni prenosnici CDI %%, Nije
dovoljno razjaSnjeno zaSto neki pacijenti ostanu asimptomatski, uprkos kolonizaciji
C. difficile, a kod drugih se razvije teska klinicka slika CDAD. Kyne i sar. (2009.) su
tokom odredivanja antitijela za toksine C. difficile otkrili pove¢an nivo IgG antitijela na

toksin A kod asimptomatskih prenosilaca C. difficile [,

2.1.2. Cinioci rizika

Najvazniji ¢inioci rizika za infekciju uzrokovanu C. difficile su starija zivotna dob (> 65
godina), upotreba laksativa, inhibitora protonske pumpe ili antagonista histaminskih H2
receptora, maligna oboljenja i hemoterapija, zatajenje bubrezne funkcije, operacije na
gastrointestinalnom traktu, ciroza jetre, dijabetes, postavljena nazogastricna sonda,
mehanicka ventilacija, produzena hospitalizacija i prethodna antimikrobna terapija. Mnogi
od ovih ¢inilaca rizika su prisutni kod pacijenata hospitalizovanih u JIL, tako da su vece
incidence CDI upravo na ovim odjelima "Y1, Skoro svi antimikrobni lijekovi su povezani sa
CDI, ukljucujudi i antibiotike koji se inace koriste u lije¢enju CDI, kao §to su metronidazol
i vankomicin. Penicilini i cefalosporini Sirokog spektra djelovanja, klindamicin i

fluorohinoloni imaju ve¢i rizik za razvoj CDI od ostalih antibiotika (Tabela 1) 2,

Tabela 1. Klase antibiotika i njihova povezanost sa C. difficile infekcijom.

Klase antibiotika i rizik za kolonizaciju sa C. difficile

Visok rizik Umjeren rizik Nizak rizik
Klindamicin Makrolidi Aminoglikozidi
Ampicillin Drugi penicilini Rifampicin
Amoksicillin (Amoksicilin/klavulanska kiselina) Tetraciklin
Cefalosporini Sulfonamidi Hloramfenikol
Fluorohinoloni Trimetoprim-sulfametoksazol Vankomicin
Bacitracin
Metronidazol
Teikoplanin
Karbapenemi
Daptomicin

Rizik od CDI je 8 do 10 puta veci tokom i 4 sedmice nakon antimikrobne terapije, te 3
puta veéi u naredna 2 mjeseca od zavrietka lije¢enja ["3l,

Pacijenti stariji od 65 godina imaju 5 do 10 puta veéi rizik za pojavu CDI u poredenju sa
mladim pacijentima. Starija zivotna dob je znacajan Cinilac rizika za losiji klini¢ki ishod
CDI, teza je i klini¢ka slika i veéi je mortalitet [?l. Spore C. difficile opstaju u spoljasnjoj
sredini i do nekoliko mjeseci. Toaleti, bolnicki namjestaj, telefoni i medicinski uredaji

(termometri, stetoskopi) mogu da posluze kao rezervoari za spore C. difficile ['4],
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Upotreba inhibitora protonske pumpe i antagonista histaminskih H2 receptora povecava
pH Zeluca, Sto stvara pogodnu sredinu za kolonizaciju bakterija i proliferaciju u crijevnom
lumenu ["®1, Terapija inhibitorom protonske pumpe je mogu¢i promjenjivi ¢inilac rizika za
rekurentnu CDI. Ipak, ova pretpostavka ostaje protivrjecna, jer je nekoliko ispitivanja i
sistematskih pregleda literature pronaslo znacajnu povezanost, dok druga nisu uspjela
povezati upotrebu inhibitora protonske pumpe, kao &inioca rizika za razvoj CDI 76771,

Pacijenti sa hronicnom upalnom boles¢u crijeva (engl. Inflammatory bowel disease,
IBD) imaju poveéan rizik od CDI, losije prediktivne ishode infekcije, vece stope
kolektomije i mortaliteta, kao i vece stope recidiva. Medutim, jo§ uvijek nije jasno da li je
C. difficile uzrok I1BD ili posljedica upalnog procesa u crijevima. Pacijenti sa IBD koji
imaju infekciju uzrokovanu sa C. difficile obi¢no su mlade zivotne dobi, manje su izloZeni
antibioticima i veéina slucajeva CDI kod ovih pacijenata predstavljaju vanbolnicki stecene
infekcije. Zbog velike prevalencije CDI kod pacijenata hospitalizovanih s pogorSanim
IBD, preporucuje se testiranje svih pacijenata sa IBD, koji su hospitalizovani sa
pogorsanjem bolesti na C. difficile ['®],

O patologiji CDI kod djece zna se mnogo manje nego kod odraslih, zbog toga Sto
postoji varijabilnost u samoj prirodi infekcije u razli¢itim periodima pedijatrijskog uzrasta.
Stope asimptomatske kolonizacije CDI kod djece mlade od 2 godine uglavnom su > 10%,
ali za razliku kod odraslih i starije djece, kolonizacija C. difficile u ovoj mladoj dobi rijetko
prelazi u simptomatsku dijareju. Medutim, zbog velike zastupljenosti kolonizacije,
novoroden¢ad i mala djeca moguéi su rezervoar za $irenje C. difficile ", Kod djece starije
od 3 godine sastav gastrointestinalnog mikrobioma priblizano je slican onom kod odraslih,
pa je kolonizacija C. difficile u crijevima teza i stopa CDI kod ove djece sli¢cna kao kod
mladih i sredovje¢nih odraslih osoba [l Studije koje procjenjuju uticaj CDI na
hospitalizovanu djecu su ograni¢ene zato $to se vjerovalo se da C. difficile uzrokuje manje
znacajno oboljenje kod djece u odnosu na odrasle. Medutim, u nekoliko ispitivanja
prijavljeni su teski slucajevi CDI u pedijatrijskoj populaciju uzrokovani ribotipom

NAP1/027/B1 [82:84],

2.1.3. Epidemiologija

Infekcije uzrokovane C. difficile predstavljaju jedan od najces¢ih uzroka poveéanog
mortaliteta i morbidideta u nekim dijelovima svijeta, naroCito u Evropi i Sjevernoj
Americi. Sistematski pregled literature iz 2019. godine koji je obuhvatio 229 publikacija
pokazao je da se godisnja stopa incidencije CDI u svijetu krec¢e od 1,1 do 631,8 na 100.000
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stanovnika. Ukupna stopa bolnickih sluc¢ajeva CDI iznosila je 2,24 (95% CI = 1,66 - 3,03)
na 1.000 prijema/godinu i 3,54 (95% CI =3,19 - 3,92) na 10.000 pacijent-dana/godinu.
Procijenjene stope CDI na JIL 1 u hitnim sluzbama iznosile su 11,08
(95% Cl = 7,19 - 17,08) i 10,80 (95% CI = 3,15 - 37,06) na 1.000 prijema godisnje [,

ECDC je od 1. januara 2016. zapo¢eo koordinaciju nadzora nad CDI u bolnicama za
akutnu njegu u zemljama EU/EEA. ECDC protokol za nadzor pruza standardizovan alat za
mjerenje i pracenje stope incidencije CDI u bolnicama, povezujuéi epidemioloske i
mikrobioloSke podatke. Tokom 2016. godine 20 zemalja EU/EEA dostavilo je podatke o
CDI ECDC iz 556 bolnica. Tokom perioda nadzora, ukupno je prijavljeno 7.711 slucajeva
CDI, tako da je prosjecna stopa incidencije u Evropi iznosila je 2,6 na 10.000
pacijenata/dana i bila je slicna onoj iz 2013. godine (2,0 - 6,6 na 10.000 pacijenta/dana).
Od ukupno 5.756 slu¢ajeva (74,6%) CDI povezanih sa zdravstvenom zastitom u Evropi,
7,9% slucajeva je bilo rekurentnih, 16,7% slucajeva je imalo tezi oblik infekcije, a 3,9% je
zavrilo smrtnim ishodom (61,

CDI su vode¢i uzrok dijareje uzrokovane antibioticima i jedna od najces¢ih infekcija
povezana sa zdravstvenom njegom u SAD. Aktivni sistem nadzora nad CDI u SAD
zasnovan je na podacima o populaciji i laboratorijskim izvjeStajima, a provodi se kroz
CDC program za pojavu infekcija, koje su povezane sa zdravstvenom zastitom. Podaci iz
ovog programa Koriste se za mjerenje opterecenja CDI u populaciji, karakterizaciju sojeva
C. difficile koji mogu da izazovu infekciju i za pracenje trendova oboljenja tokom
vremena. Program nadzora CDI pomaze u istraZivanju javnog zdravlja, ukljucujuci
specijalne studije koje imaju za cilj prepoznavanje ¢inilaca rizika za pojavu infekcija
uzrokovanih sa C. difficile, ciljane populacije za vakcine i pracenje uspjeha strategija
prevencije. Po nedavnim procjenama CDC, C. difficile inficira oko pola miliona
Amerikanaca godisnje. Smrtni ishodi su utvrdeni kod oko 29.000 pacijenata u samo mjesec
dana od postavljanja pocetne dijagnoze CDI, a kod 15.000 od ovih smrtnih slu¢ajeva moze
da se direktno pripise CDI. Otprilike 83.000 pacijenata sa C. difficile imalo je bar jedan
recidiv. Suprotno misljenju da je C. difficile tipicno bolni¢ka infekcija, nedavna
istrazivanja su otkrila da je oko 41% infekcija uzrokovanih sa C. difficile steceno u
zajednici. Sto se ti¢e promjena u populaciji najées¢e oboljelih pacijenta, istraZivanja su
pokazala sve veéu incidencu infekcije sa C. difficile medu mladim pacijentima i
pacijentima koji prethodno nisu primali antibiotike 87881, Sve je vise dokaza o rastu¢em

znaéaju CDI u drugim dijelovima svijeta, kao $to su Azija i Latinska Amerika (8589,
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2.1.4. Patogeneza

Infekcije uzrokovane sa C. difficile se dijele na endogene, nastale od sojeva nosioca
(koje su dio normalne crijevne flore, ali su nastale zbog upotrebe antibiotika, koji su
unistili ostalu floru) i egzogene koji poti¢u iz bolnic¢kih izvora ili kontaminirane okoline.
Veéina infekcija uzrokovanih anaerobnim bakterijama poti¢u iz endogenog izvora,
medutim CDI uglavnom poti¢u iz egzogenog. Sposobnost stvaranja spora razlog je zbog
kojeg C. difficile, inace strogi anaerob u vegetativnom obliku, prezivljava u okolini i
predstavlja egzogeni izvor infekcije. Asporogeni sojevi C. difficile ne mogu da prezive u
spoljasnjoj sredini niti da se prenose izmedu domagina [°%%1,

Infekcije sa C. difficile uglavnom nastaju unosom spora. C. difficile se $iri horizontalno,
fekalno-oralnim putem. Najvaznija zaStitna barijera protiv CDI je normalna crijevna
mikroflora. Spore su otporne na toplotu, kiseline i antibiotike. Nakon §to dospiju u lumen
crijeva, dolazi do klijanja spora pod djelovanjem Zzu¢nih kiselina 2. Razlikujemo
primarne i sekundarne zu¢ne kiseline. Primarne zu¢ne kiseline, holna i henodeoksiholna
kiselina sintetiSu se u jetri iz holesterola i nakon jela izluuju u crijeva. Kao posljedica
aktivnog prenosa, oko 95% primarnih Zzu¢nih kiselina resorbuje se u debelom crijevu.
Preostale, neresorbovane zucne kiseline crijevne bakterije, koje ¢ine normalnu crijevnu
mikrofloru, 7a-dehidroksilacijom pretvaraju u sekundarne zuéne kiseline, deoksiholnu i
litoholnu kiselinu 31, In vitro, primarne Zuéne kiseline podsti¢u klijanje spora C. difficile,
a sekundarne koce ovaj proces. Pacijenti sa CDI imaju izmjenjen sadrzaj zu¢nih kiselina u
fecesu. Rezultati istrazivanja Allegretti i sar. (2016.) su pokazali vecu koncentraciju
sekundarnih Zu¢nih kiselina kod zdravih osoba u odnosu na osobe sa CDI. Koncentracija
primarnih Zuénih kiselina bila je ve¢a kod pacijenata sa rekurentnim CDI *¥l, Nakon sto se
poremeti crijevna mikroflora, dolazi do prevage i kolonizacije sa C. difficile u debelom
crijevu (prva faza u patogenezi). Proteoliticki enzimi razgraduju peptidoglikan spore,
dolazi do oslobadanja CaDPA i rehidracije spore, a krajni ishod je vegetativni oblik
bakterijske celije. C. difficile se intestinalno odrzava tako §to se priCvrstiti za epitelne
¢elije, zasticene slojem guste sluzi. Pomocu flagela i proteolit¢kih enzima (kolagenaze,
hijaluronidaze, hondroitin-sulfataze) bakterija prodire kroz mukus, a adhezini
omogucavaju pri¢vrS¢ivanje bakterije za enterocite. Drugu fazu patogenog procesa
predstavlja proizvodnja toksina. Postoji vise od 400 sojeva C. difficile, a samo sojevi koji
proizvode toksine mogu da izazovu CDI [95-971,

Toksini endocitozom ulaze u epitelne Celije kolona i oSte¢uju aktinski citoskelet

uzrokuju¢i nekrozu enterocita. Sojevi C. difficile koji uzrokuju postantibiotsku dijareju
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posjeduju najmanje dva toksina. Toksin A onemogucava prijanjanje ¢elija sluznice kolona
na bazalnu membranu crijeva i oSteCuje crijevne resice. Toksin B ulazi u ¢eliju
endocitozom i izaziva apoptozu. Za razliku od toksina A, toksin B ima 1.000 puta snaznije
citotoksi¢no dejstvo. TcdA i TcdB pripadaju porodici velikih klostridijskih glikozilirajuc¢ih
proteina (308 i 270 kDa) i glukozilacijom koce celijske GTP-aze, kao $to su Rho i ras,
vazne u regulaciji ¢elijskih signalnih puteva. Rho protein ucestvuje u polimerizaciji aktina,
koji je neophodan za stabilnost celijskog citoskeleta. Mehanizam celijske intoksikacije
moze da se prikaze u sljedeca Cetiri koraka: 1) vezivanje toksina za Celijske receptore i
endocitoza toksina; 2) stvaranje pora na endozomu i translokacija N-terminalnog domena
glukoziltransfe-raze (GTD) kroz vezikularnu membranu; 3) spontano cijepanje toksina i
oslobadanje GTD u citoplazmu i 4) glukozilacija Rho i ras GTPaza [¢l,

Kao posljedica inaktivacije Rho proteina, upalni proces se pojacava. Djelovanjem
toksina na zid kolona nastaje oStecenje sluznice, crvenilo, te pojava edema i ulceracija
sluznice. Kod tezih slu¢ajeva CDI, na povrsini crijevne sluznice javljaju se mikroulceracije
prekrivene blijedozuckastim naslagama (pseudomembrane). Pseudomembrane su nastale
od ostec¢enih enterocita, neutrofila i fibrina, veli¢ine su do 2 cm, izmedu kojih se nalazi
zdrava sluznica, a mogu da budu i u kontinuitetu (Slika 3). Histopatoloskim pregledom na
membranama se uocavaju nekroti¢ne celije i leukociti. Pseudomembranozne naslage se
najcesce stvaraju distalno u kolonu, ali se u nekim rijetkim sluc¢ajevima proces moze da

prosiri i na distalni ileum [,

Slika 3. Difuzne pseudomembrane koje prekrivaju edematoznu sluznicu u rektosigmoidnom
kolonu kod obolelog sa C. difficile infekcijom uocene tokom fleksibilne sigmoidoskopije.

Preuzeto i prilagodeno: Faroogq PD, Urrunaga NH, Tang DM, von Rosenvinge EC. Pseudomembranous
colitis. Dis Mon. 2015;61(5):181-206.
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2.1.4.1. Uloga imunskog odgovora u patofizologiji CDI

U pocetku infekcije (do 12 sati), patogenezu CDI uglavnom karakterise akutna crijevna
upala posredovana urodenim imunskim odgovorom. Nekroza ¢elija domacina, vaskularna
propustljivost i infiltracija neutrofila dovode do leukocitoze, obilne dijareje, a kod tezih
slu¢ajeva 1 do dehidratacije, hipoalbuminemije i toksi¢nog megakolona. Drugi ¢inioci
virulencije bakterija, kao §to su proteini povrSinskog sloja ¢éelije i proteini flagela, utvrduju
signalni molekuli ¢elije domacina, koji pokre¢u nishodno ¢elijsko posredovane imunske
puteve % Na samom podetku infekcije, prvi korak u odbrani domaéina od CDI
predstavlja sprecavanje vezivanja bakterije ili izlucenih toksina za crijevne epitelne celije.
Sloj sluzi koji prekriva epitel stvara odbrambenu barijeru protiv bakterija, medutim mnogi
patogeni, ukljucujuci C. difficile, razvili su nacine kako da smanje proizvodnju mucina
tokom infekcije (103,

Oba toksina podsticu monocite i makrofage, koji oslobadaju proinflamatorne
medijatore, kao $to su interleukin 8 (IL-8) i inflamatorni protein 2 makrofaga u laminu
propriju, te dolazi do nakupljanja neutrofila. Signalizacija izmedu Ccelija doprinosi
kolonizaciji i ispoljavanju ¢inilaca virulencije. Pomoc¢u receptora sliénih Tollu (engl.
Toll-like receptors, TLR) i to TLR4 i TLR5, ¢elije crijevnog epitela mogu da prepoznaju
proteine C. difficile, kao $to su proteini povrSinskog sloja (SLP), proteini ¢elijskog zida
(Cwp66 i Cwp84) i flagelarni proteini (FIiC i FliD) [1921%81 Nakon probijanja zastitne
epitelne barijere, TcdA, TcdB i drugi proteini C. difficile dolaze u kontakt sa submukoznim
makrofagima, monocitima i dentritskim ¢elijama i podsti¢u Sirenje upalne kaskade
dodatnim oslobadanjem proinflamatornih citokina IL-1a, IL-1B, IL-6, IL-8 i alfa ¢inioca
nekroze tumora (engl. Tumor Necrosis Factor, TNF) [1% Medutim, infekcija uzrokovana
toksinima ,,virulentnih* sojeva C. difficile moze da bude asimptomatska, sto navodi na to
da su i neki drugi ¢inioci ukljudeni u patogenezu CDI [*®, Jag¢ina klini¢kog ispoljavanja
zavisi od imunskog odgovora na C. difficile. Odredene klase imunoglobulina vazne su u
imunosti na C. difficile. Uloga IgA je da stiti crijevnu sluznicu od antigena C. difficile.
Istrazivanja su pokazala da je nizak nivo IgA u kolonu u direktnoj vezi sa duZinom trajanja
simptoma CDI i rekurentnim infekcijama. Pacijenti koji tre¢eg dana od pocetka dijareje
imaju visoke koncentracije serumskih IgM na TcdA, TcdB i netoksi¢ne antigene imaju
znacajno vecu vjerovatnocu da ¢e imati samo jednu epizodu infekcije. Za razliku od njih,
pacijenti sa niskim nivoom anti-SLP IgM imaju 25 puta veci rizik za pojavu recidiva u
poredenju sa onima kod kojih je ta vrijednost bila visa. Smatra se da visok nivo IgG za

toksine C. difficile i povrSinske proteine u vrijeme kolonizacije §titi od razvoja CDI.
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Pacijenti sa niskim nivoom IgG antitijela za toksin A imaju tezu klini¢ku sliku za razliku
od onih sa vi§im nivoima, koji se obi¢no spontano oporavljaju 104101,

Pojava leukocitoze u veéem dijelu populacije moze da zna¢i da je osoba postala
domacin C. difficile, dok kod odredenog dijela populacije (oboljeli od raka koji su na
hemoterapiji, primaoci hematopoetskih mati¢nih ¢elija) to nije tako. Takve osobe mogu da
imaju nizak broj leukocita, $to sprecava otkrivanje infekcije. Neutrofili su prvi leukociti
koji su usmjereni ka crijevu nakon kolonizacije sa C. difficile, te se zbog toga smatra da oni
odreduju tezinu bolesti. Jedan od mehanizama kojim neutrofilni granulociti kontrolisu CDI
je taj Sto se toksin ove bakterije veze na FPR-1 receptor (engl. Formyl Peptide Receptor-1,
FPR-1) neutrofila i uzrokuje proizvodnju reaktivnih vrsta kiseonika (ROS). Zbog toga je
C. difficile razvio nac¢in kojim se vrlo uspjesno $titi od djelovanja tog odgovora, tako §to
lu¢i enzim glutamat dehidrogenazu. Ovaj enzim omoguéava bakteriji da izbjegne
fagocitozu i neutrofilima izazvan oksidativni stres. Da bi neutrofili imali znacajniju ulogu
u borbi protiv C. difficile, njihov nastanak u organizmu mora da bude dobro uravnotezen i
kontrolisan, jer jedino na taj nacin nece do¢i do oStecenja tkiva domacina. Osim neutrofila,
i eozinofili imaju bitnu ulogu u odbrani od ove infekcije, ali ne kao Ccelije sa
antibakterijskom ulogom protiv C. difficile. Za sada se proucava samo na koji je nacin
sniZzena, normalna ili poviSena koncentracija eozinofila povezana sa ozbiljnos¢u bolesti.
Nedavna istrazivanja su pokazala da bi se kod inficiranih pacijenata sa niskom
koncentracijom eozinofila u krvi pouzdano mogla da predvidi dugotrajna dijareja i smrt u

prvih 12 dana terapije (1,

2.1.5. Klinicka slika

Klini¢ka slika CDI je vrlo raznolika i kre¢e se od asimptomatske infekcije, blage ili
umjerene dijareje, pa sve do zivotno ugroZavajuceg fulminantnog kolitisa. Ova podjela
oboljenja je neophoda kako bi se odredila vrsta antimikrobnog sredstva za lijecenje, da li je
uz to potrebna operacija, kako bi se infekcija suzbila ili je neohodna intezivna njega [,
Period inkubacije nije ta¢no odreden, prema nekim istrazivanjima krece se od 2 do 3 dana,
a novija govore da bi inkubacija mogla da bude i duza od 3 dana. Profuzne dijareje (3 do
20 dnevno) bez primjesa krvi se kod vecine slucajeva javlja tokom ili neposredno nakon
antimikrobne terapije, ali ima slucajeva da se javi i nakon nekoliko nedjelja. Veéina
obolelih sa CDI ima blazu klinicku sliku, koju karakterise dijareja bez znakova i simptoma

kolitisa koja spontano prolazi 5 do 10 dana nakon prestanka antimikrobne terapije.
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Najcesca klinicka manifestacija CDI je C. difficile kolitis. Simptomi i znaci umjerene
klinicke slike su ucestale te¢ne stolice, neprijatnog mirisa, zelenkaste boje sa ili bez
patoloskih primjesa (sluzave, krvave ili sluzavokrvave), povisena tjelesna temperatura i
groznica, te bolovi i gréevi u donjim kvadrantima abdomena. Kod blage i umjerene CDI
uocavaju se poviSene vrijednosti leukocita (> 15.000/puL) i nivoa serumskog kreatinina
(>1,5 puta) u odnosu na stanje prije bolesti. Tezi oblik bolesti manifestuje se kao
pseudomembranozni enterokolitis, visoka febrilnost (tjelesna temperatura do 40°C) i
hipoalbuminemija (nivo serumskih albumina < 2,5 g/dL). Kod teske klini¢ke slike javljaju
se znaci i simptomi opasni po zivot, kao §to su mucnina i povracanje, slabost, gubitak
apetita, izrazena dehidratacija, meteorizam, periferni edem i hipovolemijski ok [,
Najtezi oblik bolesti je fulminantni kolitis koji se javlja kod <5% slucajeva. Znacajniji
porast ucestalosti fulminantnog kolitisa posljednjih nekoliko godina je povezan s
visokovirulentnim sojevima C. difficile, kao $to je NAP1/027/BI. Simptomi i znaci kod
ovog oblika CDI su izrazito jaki bolovi u abdomenu, profuzna dijareja, meteorizmi,
hipovolemija (moze da se razvije i hipovolemijski $ok), hipoalbuminemija, acidoza, a
najopasnije mogucée komplikacije su ileus, toksi¢ni megakolon (kolon uvecan do 6 cm) i
postoji opasnost od perforacije crijeva. Ponekad kod ovih slu¢ajeva nije prisutna dijareja,
jer se ileus brzo razvija, pa je neophodna hitna hirurSka intervencija. Vrijednosti leukocita
mogu da budu i >50.000/uL, a ako je nivo serumskih laktata >5 mmol/L, to je lo$§
prognostéki znak (%1 Stopa mortaliteta od CDI procjenjuje se na 5%, kod CDI sa
komplikacijama na 15-25%, odnosno 34% u JIL. Komorbiditeti, kao §to su ishemijska
oboljenja jetre, bubrega i srca doprinose vecoj stopi mortaliteta narocito u starijoj zivotnoj
dobi (> 70 godina) 1%,

2.1.6. Dijagnostika

Dijagnoza CDI se postavlja na osnovu klinicke slike i laboratorijskih nalaza.
Laboratorijske metode koje su se koristile za otkrivanje C. difficile na pocetku ere CDI
trajale su dugo, $to je ograni¢avalo njihovu prakti¢nost u dijagnostici. Kada su se pojavili
enzimski imunoloski testovi (engl. Enzyme ImmunoAssay, EIA) za C. difficile, mnoge
laboratorije su pocele da ih koriste prije svega zbog brzine, prakti¢nosti i ekonomi¢nosti
ovih metoda. Medutim, kasnije se pokazalo da ove metode imaju nisku osjetljivost koja je
razli¢ita (60-81%), sto je dovelo do uvodenja tehnika zasnovanih na nukleinskim
kiselinama za otkrivanje C. difficile u klinickim uzorcima. Bitan je izbor reprezentativnog

uzorka fecesa, jer trenutno dostupni laboratorijski testovi ne razlikuju simptomatsku CDI
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od asimptomatske. Laboratorije mogu da primjene odgovarajuce kriterijume za
neodgovarajuce uzorke za testiranje. Stalna edukacija ljekara i medicinskih sestara, kao i
pracenje povratnih informacija, neophodni su kako bi se smanjio procenat nepotrebnih
testiranja (1'%, Tecna ili rijetka stolica, po Bristolskoj skali fecesa > 5, najbolji su uzorci za
testiranje kako bi se prepoznali asimptomatski nosioci. Bristol skalu za kategorizaciju
fecesa razvili su Lewis i Heaton za pracenje promjena u crijevnoj funkciji. ECCMID u
svojim najnovijim smjernicama za dijagnostiku i lijeCenje CDI Kkoristi Bristol skalu fecesa
za Kkategorizaciju dijareje povezane sa ovom infekcijom [*12 Rektalni uzorci nisu
pogodni za testiranje zbog malog volumena uzorka. Medutim, brisevi mogu da se testiraju
amplifikacijom nukleinske kiseline (engl. Nucleic Acid Amplification Test, NAAT) u
epidemioloskim studijama ili u slu¢aju da pacijent ima ileus. Uzorci fecesa trebalo bi da
budu svjezi i potrebno je izbjegavati njihovo zamrzavanje i zagrijavanje, jer moze da dode
do inaktivacije toksina. Preporuka je da se uzorci testiraju u roku dva sata od njihovog
uzimanja, jer nakon ovog vremena dolazi do znacajnog smanjenja broja vegetativnih éelija
bakterije iako postoje dokazi na neke spore mogu da prezive na 4°C. Za analizu na toksine
C. difficile, uzorci fecesa mogu se Cuvati na 4°C najvise 3 dana. Nakon toga, uzorci se
moraju zamrznuti na -80°C. Nikako ne bi trebalo da se uzorci vise puta odmrzavaju i
zamrzavaju, jer to moze negativno da uti¢e na titar toksina 13141 Uzorke fecesa djece
mlade od 3 godine trebalo bi testirati samo u posebnim slu¢ajevima (npr. novorodencad sa
Hirschsprungovom boles¢u ili u slucaju izbijanja epidemije), jer je asimptomatski prenos
uobicajen u ovoj populaciji 1%, Za analizu je dovoljna jedna stolica, jer vise stolica ne
poveéava vjerovatnocu otkrivanja C. difficile. Ponovljena testiranja povecavaju
vjerovatnocu lazno pozitivnih rezultata zbog nedostatka specificnih metoda. Ova praksa je
bila uobicajna kada se EIA na toksine koristio kao samostalni test za otkrivanje C. difficile
zbog nedovoljne osjetljivosti ovih testova M1, Kako bi se izbjegli lazno negativni rezultati,
neophodno je uzorke uzeti prije prije pocetka lijeCenja. Studija Sunkesula i sar. (2013.) je
pokazala da 14%, 35% i 45% PCR pozitivnih testova prelazi u negativne nakon prvog,
drugog i treéeg dana lije¢enja (12, Trenutno je na raspolaganju nekoliko laboratorijskih
testova za otkrivanje C. difficile: testovi za utvrdivanje toksina u stolici (EIA; test na
citotoksine /engl. Cell Culture Citotoxicity Assay, CCCA), testovi za zajednicki antigen
C. difficile, EIA za glutamat dehidrogenazu (GDH) ili dokazivanje toksi¢nog soja
C. difficile (toksigena kultura stolice; NAAT). Osetljivost ovih testova je razlicita i krece
se od 53 do 60% za EIA, do 95% za NAAT. Prosjecna specificnost je >90% za ove

metode. Medutim, pozitivna prediktivna vrijednost (PPV) zavisi od prevalencije bolesti,

18



Sto znaCi da su nize prijavljene stope CDI povezane Sa nizom PPV. Koprokultura za
dokazivanje samog C. difficile i dokazivanje C. difficile toksina se smatraju referentnim
metodama u dijagnostici CDI. Medutim, nijedna od ovih metoda se ne koristi u rutinskoj

laboratorijskoj dijagnostici zbog tehni¢kih problema i dugog vremena testiranja [+,

2.1.6.1. Koprokultura

Koprokultura je neophodna za pripremu izolata za molekularnu tipizaciju pri
epidemioloskim istrazivanjima. Smjernice IDSA/SHEA preporucuju toksigenu kulturu kao
standard prema kojem bi se trebali ravnati rezultati drugih klinickih testova. Toksigena
kultura je neophodna da bi se utvrdilo da izlovani soj C. difficile proizvodi toksine. Postoji
mnogo razli¢itih metoda kultivacije C. difficile, a sustina svih je upotreba anaerobnog
agara ili bujonske kulture sa selektivnim i diferencijalnim sredstvima, koji sprec¢avaju rast
ostale fekalne mikroflore, a pomazu rast C. difficile (28],

Prvi analiticki korak je oporavak spora C. difficile primjenom toplotnog ili alkoholnog
Soka prije inokulacije. Uzorci stolice se ili zagrijavaju na 80°C ili mijesaju sa jednakom
zapreminom apsolutnog etanola. Na ovaj nacin se uklanjaju mikroorganizmi crijevne
mikroflore, dok se spore C. difficile oporavljaju. Zatim se uzorak inokulise u diferencijalni
I selektivni medijum koji omogucava klijanje spora. Poznati medijum za oporavak
C. difficile iz uzoraka stolice je cikloserin-cefoksitin-fruktoza-agar (CCFA). Cikloserin i
cefoksitin su prisutni u koncentraciji koja ko¢i rast ve¢ine Gram negativnih i Gram
pozitivnih bakterija, bez uticaja na rast C. difficile. Fruktoza je vazan nutritivni sastojak
podloge jer C. difficile fermentuje fruktozu, a kao indikator za pH koristi se neutralna
crvena boja. Kulture se inkubiraju najmanje 48 sati na 36C°+ 1C° u atmosferi bez
Kiseonika, a ¢esto se drze i do 7 dana prije nego §to se oznace kao negativne. Kolonije
C. difficile izrasle na CCFA su ravne, sivkaste i sjajne sa Sirokim rubovima i tipi¢nim
mirisom koji podsjec¢a na miris konjskog dubriva. Pod ultraljubi¢astim svjetlom kolonije su
fluorescentno-zuto-zelene. Mikroskopskim posmatranjem preparata C. difficile iz kulture
uocavaju se Gram pozitivne, stapicaste celije C. difficile duzine 4-8 um i debljine 1-1,5 pm
sa subterminalnim ili terminalnim sporama. Odredivanje vrste moze da se wvrSi
biohemijskim testovima za anaerobne bakterije (119120,

lako toksigena kultura ima visoku osjetljivost >95% za otkrivanje C. difficile, kao
rutinska dijagnosticka metoda nije klinicki prihvatljiva zbog trajanja (traje 2-3 dana, a

rezultati se moraju cekati i do 9 dana). Osim toga, toksigena kultura Cesto je povezana sa
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lazno pozitivnim rezultatima zbog prisustva netoksigenih sojeva. Zbog ovih ogranicenja,

toksigena kultura obi¢no se koristi kao referentna metoda, a ne kao dijagnosticka 1211,

2.1.6.2. Test na citotoksine

Referentne metode za otkrivanje toksina C. difficile su test neutralizacije u celijskoj
kulturi (CCCA) i EIA. CCCA sluzi za otkrivanje slobodnih toksina (uglavnom toksina B) u
fecesu. Izvodi se pripremom i inokulacijom filtrata fecesa na sloj odredene ¢elijske linije,
te uoCavanjem citopatogenog dejstva. Za CCCA Koristi se nekoliko razli¢itih Celijskih
linija (humani diploidni fibroblasti, Vero ¢elije, McCoy ¢elije, MRC-5 plu¢ni fibroblasti i
Hep2 celije). Nakon 24 do 48 sati inkubacije, ako se primijeti citopatogeno dejstvo na
¢elijama izvodi se test neutralizacije, kako bi se potvrdilo da je izazvan toksinima
C. difficile, a ne nespecificnom toksi¢no$c¢u. Test neutralizacije provodi sa C. sordellii ili
antiserumom C. difficile. CCCA uprkos visokoj osjetljivosti (90%) i specifi¢nosti (92%),
trenutno Koristi ograni¢en broj laboratorija zbog nedostatka standardizacije (vrste celija
koje se koriste, razrjedivanje uzoraka stolice, period inkubacije), duzine trajanja testa i
neophodne laboratorijskske opreme [,

EIA uglavnom dokazuju oba toksina A i B (sa ili bez razlikovanja), koriste¢i
monoklonska ili poliklonska antitijela. Dostupni su mnogi komercijalni EIA, kao §to su
ELISA (engl. Enzyme-Linked ImmunoSorbent Assay, ELISA) za dokazivanje toksina A ili
A i B i imunohromatografski test za dokazivanje toksina A i/ili B. Ova metoda je brza (1-2
sata), laksa i jednostavnija za upotrebu od CCCA. Zbog niske cijene i jednostavnosti ovo je
najée$¢e koris¢ena metoda u svim laboratorijama 1%, Granice odredivanja ove metode
kre¢u se od 100 do 1.000 pg toksina. Ove granice su mnogo vece od donje granice
utvrdivanja kod CCCA (< 10 pg) i vjerovatno obja$njavaju relativno losu osjetljivost EIA.
Osjetljivost se razlijuje u razlic¢itim izvjestajima: od 85% do 95% u ranim studijama, a
nedavna istrazivanja izvjestavaju osjetljivost od 33,3% do 59,4% za toksin A i ¢ak 38% za
toksine A i B. Mnoga istrazivanja zbog niske osjetljivosti iskljuc¢uju njihovu upotrebu kao

samostalnih testova u dijagnostici CDI [106.122],

2.1.6.3. Testovi za glutamat dehidrogenazu (GDH)

Glutamat dehidrogenaza je enzim, koji je prisutan i kod toksigenih i kod netoksigenih
sojeva C. difficile. Moze da se utvrdi pomo¢u EIA (ELISA ili imunohromatografski
testovi; GDH EIA), gdje se rezultati obi¢no prikazuju kao promjena boje, Sto se otkriva
vizuelno ili fotospektrometrijski ili vizuelno na membrani 2%, Pozitivan rezultat samo

ukazuje na prisustvo C. difficile, bez mogucnosti utvrdivanja da li soj ima sposobnost da
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proizvodi toksine. Ovi testovi pokazuju osjetljivost 85-95%, te specifi¢nost 89-99%.
Razli¢ite smjernice sada predlazu GDH EIA kao metodu skrininga CDI. Zbog visoke
negativne prediktivne vrijednosti (80,0-100%), negativan test na GDH iskljucuje infekciju.
Medutim, ovaj test bi trebalo da se oprezno tumaci jer negativna prediktivna vrijednost
zavisi od prevalencije bolesti. Pozitivan rezultat GDH mora da se potvrdi drugim

specifi¢nijim testom za utvrdivanje toksina [**3,

2.1.6.4. Test amplifikacije nukleinske kiseline (NAAT)

Amplifikacija DNK C. difficile vrsi se pomo¢u PCR, Kkoji utvrduje gene koji kodiraju
toksine, tcdA gen za toksin A i tcdB gen za toksin B. NAAT i geni binarnog toksina (cdt) i
delecija na nukleotidu 117 na tcdC, tako da predstavljaju mogucu prednost otkrivanja PCR
ribotipa 027. Medutim, ovaj test ne moze da razlikuje prisustvo patogena od aktivne
proizvodnje toksina ili infekcije. Iako je NAAT skuplji od ostalih metoda, Siroko je
prihvacen kao laboratorijski dijagnosticki alat zbog visoke osjetljivosti koja iznosi oko
100% i brzine obrade uzoraka [*?%l. Nakon $to su u SAD &iroko poceli da koriste NAAT za
dijagnostikovanje CDI, primje¢eno je znacajno povecanje slucajeva C. difficile u
bolnicama. Istrazivanja koja su retrospektivno usporedivala ukupnu ucestalost CDI prije i
nakon uvodenja NAAT, otkrile su za > 50% povecanje stope bolnickih CDI. Detaljna
analiza NAAT otkrila je da iako je vrlo osjetljiva u otkrivanju prisustva toksigenog
C. difficile, nije dovoljno specifi¢na za razlikovanje kolonizacije C. difficile od aktivne
infekcije 171, U istrazivanju Polage i sar. (2015.) otkriveno je da je od svih pozitivnih PCR
testiranih na C. difficile samo 44,7% imalo pozitivan EIA za toksine C. difficile. Daljom
analizom ovih grupa pacijenata, gotovo sve komplikacije ili smrti povezane sa CDI u roku
od 30 dana desile su se kod pacijenata sa rezultatima pozitivnim na toksine. Oni pacijenti
koji su imali pozitivn PCR, a bili negativni na toksine imali su sli¢ne ishode kao i pacijenti

bez infekcije uzrokovane C. difficile (4],

2.1.7. Lijecenje

Prvi korak u lije¢enju je prekid uzimanja antibiotika koji je uzrokovao infekciju zato $to
produZeno lije¢enje antibioticima moze da uti¢e na rizik od recidiva CDI. Empirijska
antibiotska terapija CDI moze da se ukljuci samo u slucajevima kada se ocekuje znacajno
kasnjenje u laboratorijskoj potvrdi dijagnoze ili u sluc¢aju fulminantne CDI. Vankomicin ili
fidaksomicin su lijekovi izbora za lijeCenje prve epizode CDI. Preporucuje se davanje
vankomicina oralno u dozi od 125 mg ¢etiri puta dnevno ili 200 mg fidaksomicina dva

puta dnevno. Terapija bi trebalo da traje 10 dana. Ako vankomicin ili fidaksomicin nisu
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dostupni, a pacijent ima blazi oblik infekcije moze da se koristi metronidazol 500 mg tri
puta dnevno per os 10 dana. Dugotrajna terapija metronidazolom se ne preporucuje zbog
neurotoksi¢nosti. Primjena oralnog vankomicina je terapija izbora kod fulminantnog oblika
CDI i to u dozi od 500 mg &etiri puta dnevno %],

Ako je prisutna crijevna opstrukcija, onda se metronidazol u dozi od 500 mg i.v. daje
zajedno sa oralnim ili rektalnim vankomicinom svakih 8 sati. Fulminantnu infekciju sa
razvijenim komplikacijama, kao §to su toksi¢ni megakolon, ileus ili Sok trebalo bi lijeciti
oralnim vankomicinom u dozi od 500 mg cetiri puta dnevno. U slucaju da je CDI
komplikovan sa ileusom, vankomicin moze da se primijeni rektalno. Preporuc¢ena doza
vankomicina od 500 mg u 100 mL 0,9% NacCl daje se kao klizma svakih 6 sati. Terapija
vankomicinom trebalo bi da se pojaca primjenom metronidazola 500 mg i.v. tri puta
dnevno. Subtotalna rektalna kolektomija, kao hirur§ka metoda lijeCenja, primjenjuje se kod
teskih oblika CDI sa toksi¢nim megakolonom, perforacijom ili prijetecom perforacijom
crijeva i nekrotiziraju¢im kolitisom. Drugi pristup koji moze da dovede do boljih rezultata
lije¢enja je ispiranje debelog crijeva kroz ileostomu, nakon kojeg slijedi ispiranje sa
vankomicinom 261, Preporuka je da se za prvi recidiv CDI primjenjuje produZena oralna
terapija vankomicinom sa pulsnim ili postepenim smanjivanjem doza: 125 mg Cetiri puta
dnevno 10-14 dana, nakon Cega se smanjuje na dva puta dnevno tokom jedne sedmice,
zatim jednom dnevno tokom jedne sedmice i na kraju jednom na dva ili tri dana u trajanju
2-8 sedmica. Prvi recidiv CDI moze da se lijec¢i i fidaksomicinom 10 dana umjesto
standardnim 10-dnevnim reZzimom vankomicina ako se vankomicin koristio na samom
pocetku lije¢enja. Ako se metronidazol koristio kao pocetna terapija prve epizode CDI,
onda se za lijeCenje prvog recidiva koristi vankomicin u standardnom 10-dnevnom rezimu.
Lijecenje metronidazolom ne smije da se ponavlja. Za lijeenje viSestruko ponavljajucih
CDI preporucuje se produzena primjena vankomicina sa pulsnim ili postepenim
smanjivanjem doza. Umjesto vankomicina moze da se koristi i 200 mg fidaksomicina dva
puta 10 dana ili rifaksimin o 400 mg tri puta dnevno 20 dana nakon standardnog

10-dnevnog rezima primjene vankomicina (Tabela 2) (1251,
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Tabela 2.

Lijecenje odraslih sa C. difficile infekcijom prema IDSA/SHEA smjernicama

Vrsta
infekcije

Dodatne
informacije

Preporucena terapija

Prva epizoda

Leukocitoza

Vankomicin 125 mg per os 4x dnevno tokom 10 dana ili

CDI:blaga | <15.000/uL, | fidaksomicin 200 mg per os 2x dnevno tokom 10 dana;
dq umjereno | kreatinin ako nisu dostupni: metronidazol 500 mg per os 3x dnevno tokom
teska < 1,5 mg/dL
10 dana.
Prva epizoda | Leukocitoza | Vankomicin 125 mg per os 4x dnevno tokom 10 dana ili
CDI: teska >15.000/uL, | fidaksomicin 200 mg per os 2x dnevno tokom 10 dana
kreatinin
>1,5 mg/dL
Prva epizoda | Sok, ileus, Vankomicin 500 mg 4x dnevno per os ili preko nazogastri¢ne
CDl: toksi¢ni sonde, kod ileusa, razmisliti o dodavanju vankomicina rektalno i
fulminantni | megakolon | metronidazol 500 mg i.v. svakih 8 sati treba zajedno sa
kolitis vankomicinom.
Prvi relaps Ako je prva epizoda CDI lijeCena sa metronidazolom:
vankomicin 125 mg per os 4x dnevno tokom 10 dana;
ako je prva epizoda CDI lijeena standardnom dozom
vankomicina:
vankomicin, produzeno lijeCenje sa postepeno smanjivanim
dozama: 125 mg 4x dnevno tokom 10-14 dana, 2x dnevno tokom
jedne sedmice, 1x dnevno tokom jedne sedmice, a zatim svaka 2
do 3 dana tokom 2-8 sedmica, ili 200 mg fidaksomicina 2x
dnevno tokom 10 dana.
Recidivi CDI Vankomicin, produzeno lijeCenje sa postepeno smanjivanim

dozama, ili

vankomicin 125 mg 4x dnevno tokom 10 dana, nakon Cega
slijedi rifaksimin a 400 mg 3x dnevno 20 dana ili 200 mg
fidaksomicina 2x dnevno 10 dana, ili

fekalna mikrobna transplantacija

Preuzeto i prilagodeno: McDonald LC, Gerding DN, Johnson S, Bakken JS, Carroll KC, Coffin SE, et al.
Clinical Practice Guidelines for Clostridium difficile Infection in Adults and Children: 2017 Update by the
Infectious Diseases Society of America (IDSA) and Society for Healthcare Epidemiology of America
(SHEA). Clin Infect Dis. 2018;66(7): el—e48.

2.1.7.1. Transplatacija fekalnih mikrobiota

Metoda transplatacije fekalnih mikrobiota (engl. Fecal Microbiota Transplantation,
FMT), nazvana jo$ i kao transplantacija fecesa ili fekalna bakterioterapija, jedan je od
vaznijih, novijih pristupa lijeCenju CDI. FMT predstavlja infuziju suspenzije fecesa
zdravog donora u debelo crijevo pacijenta. FMT se postize obnavljanje crijevne flore
oboljele osobe prenosenjem bakterija crijevne flore zdravog donora 1271281, Kod pacijenata
sa CDI postoje tri primarna razloga za FMT: (1) viSestruka ponovljena CDI, (2) umjerena
CDI bez odgovora na standardnu terapiju (vankomicin ili fidaksomicin) najmanje jednu
sedmicu, i (3) teska ili fulminantna CDI bez odgovora na standardnu terapiju tokom 48

asova [121, Crijevni komenzali spre¢avaju kolonizaciju patogenim mikroorganizmima, ne
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samo zauzimanjem zivotnog prostora i preuzimanjem hrane, ve¢ i na brojne posredne
nacine, kao §to je podsticanje lokalnog imunskog odgovora ili proizvodnjom raznih
jedinjenja s antimikrobnim dejstvom. Tako, na primjer, vrste roda Lactobacillus stvaraju
mlije¢nu kiselinu koja ucestvuje u razgradnji bakterijskog zida, a sastav zucnih kiselina,
koji je odraz ukupnog metabolizma crijevne mikrobiote, bitno utice na klijanje spora
C. difficile ™%, Brojna istrazivanja su pokazala povezanost infekcije i disbioze. Sirenjem
nekih oportunisti¢kih (Enterococcus faecalis, Enterococcus faecium i bakterija porodice
Enterobacteriaceae) i patogenih bakterija (Salmonella enterica, C. difficile), dolazi do
snaznog upalnog odgovora, nakon &ega slijedi promjena crijevne mikrobiote 31132, Da bi
se izvela FMT neophodno je da se obezbjedi zdrav donor, neophodna laboratorijska
oprema za obradu i ¢uvanje fecesa, kao i medicinska oprema za prenos fecesa u tanko ili
debelo crijevo pacijenta. Istrazivanja su pokazala da se izbor davaoca, obrada 1 skladiStenje
fecesa donekle razlikuju, ali ve¢ postoje i standardizovani postupci. Davaoci za FMT mogu
da budu stariji od 18 godina, pacijentu poznati (¢lanovi porodice ili prijatelji) ili nepoznati,
tj. oni koji Zele da daju feces (volonteri). Clanovi porodice, posebno rodaci prvog reda po
majci, sa primaocem dijele najve¢i broj mikroorganizama [?’l. Na koji na¢in ¢e da se
izvede FMT zavisi od klinic¢ke slike, ali i zahtjeva pacijenta. Trenutne metode FMT, koje
se koriste su: a) za gornji dio gastrointestinalnog trakta to je endoskopija, preko
nazoduodenalne sonde ili gutanjem zelatinozne kapsule, b) za pocetni dio debelog crijeva
to je kolonoskopija, ¢) za zavr$ni dio debelog crijeva to je klizma, rektalna sonda ili
sigmoidoskopija. Kombinovani nacin primjene je pozeljan u sloZenijim slucajevima, kao
$to je ileus ili anatomski poremedéaj gastrointestinalnog trakta [*33. Studija Reigadas i sar.
(2020.) pokazala je da je korisc¢enje zelatinoznih kapsula tokom procedure FMT siguran,
dobro podnosljiv i veoma uspjesan postupak kod rekurentnih slu¢ajeva CDI. Primarno
izljeCenje postignuto je kod 81,3% pacijenata, a ukupna stopa izljecenja iznosila je 87,5%
[134] Pacijenti koji su podvrgnuti FMT &esto su vezani za krevet i neophodna im je posebna
njega. Medicinske sestre imaju vaznu ulogu u njezi pacijenata sa CDI kojima je uradena
FMT, narocito ako su ti pacijenti smjeSteni u JIL. Entericne preventivne mjere i pravilna
izolacija pacijenata sa CDI neki su od najvaznijih postupaka njege ovih pacijenata.
Smanjenjem broja spora C. difficile poboljsava se uspjeh primjene FMT kod pacijenata sa
CDI. Pacijent bi trebalo da bude zamoljen da ne vr$i nuzdu najmanje 4 Casa nakon
izvodenja FMT, a ako moze da izdrZi i duze, mora da se postavi u polusjedeci polozaj 24

¢asa i da mu se daju lijekove protiv dijareje [1%],
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2.1.8. Troskovi lije¢enja CDI

Ekonomski uticaj infekcija uzrokovanih C. difficile moze da bude direktan ili
indirektan, tj. i na zdravstveni sistem i na pacijente. Troskovi lijeCenja i njege bolnickih
pacijenata sa CDI su veéi zbog duzeg trajanja hospitalizacije, boravka u JIL, dodatnih
laboratorijskih testiranja, upotrebe skupih lijekova i lije¢enja sekundarnih komplikacija
hirurskim metodama. Ovaj ekonomski teret CDI dodatno otezavaju i rekurentne infekcije
dovode¢i do ponovljenih hospitalizacija. Indirektni ekonomski uticaj se odnosi na pacijente
i drustvo i moze da bude povezan sa gubitkom radne sposobnosti, izostankom sa posla ili
manjim li¢nim primanjima. Pored veéih troskova lijecenja pacijenata, epizode CDI imaju i
negativan ekonomski uticaj kroz optereéenje medicinskih sestara i njegovatelja 361,

Stopa CDI povezanih sa zdravstvenom zastitom je u stalnom porastu, procjenjuje se da
pacijenti sa dijagnostikovanom CDI povecéavaju troskove bolnickog lijecenja za 54%. U
Evropi se direktni troskovi lije¢enja CDI procjenjuju na 3 milijarde € godisnje i razlikuju
se medu drzavama: 9.575 € po slu¢aju u Francuskoj, 7.147-7.654 € u Njemackoj, 13.958-
14.023 € u ltaliji, 4.396 € u Spaniji, 2.860 € u Irskoj i 4.000 £ u UK. Zbog produzene
hospitalizacije pacijenata sa CDI odnosno 3-20 dodatnih bolni¢kih dana u SAD, godisnji
troskovi lije¢enja su veéi za oko 1 milijardu US$ [*37],

U istrazivanjima opisani dodatni bolnicki tro§kovi, koji se mogu pripisati CDI razlikuju
se prema koris¢enim odrednicama i metodologijama. Procjene ekonomskog i klini¢kog
opterecenja CDI mogu da pomognu U procjeni moguc¢ih Koristi u odnosu na zdravstvene
izdatke i prezivljavanje, primjenu novih terapija ili preventivnih mjera za kontrolu Sirenja
infekcije i smanjenje rizik od recidiva (%,

Novi nadini lijeCenja CDI, kao $to su upotreba fidaksomicina i FMT postepeno
zamjenjuju dosadasnje standardno lijeGenje metronidazolom i vankomicinom. Iako su
skuplje, nove terapije mogu da budu isplativije zbog uspjeha u prevenciji recidiva. Analiza
ekonomskog proracuna u Kanadi je pokazala da bi primjena FMT za lijeCenje rekurentnog
CDI ustedjela 1,5 miliona kanadskih dolara (CAD$) nakon prve godine, a 2,9 miliona
CADS$ nakon 3 godine od primjene. Ako bi se umjesto vankomicina, primjenjivala FMT,
kao standardno lijeCenje za rekurentne slucajeve CDI u Australiji, procijenjena nacionalna
usteda u zdravstvenoj zastiti bi bila preko 4.000 AUS$ po lije¢enoj osobi, uz znacajno
poveéanje kvaliteta Zivota [3%140 [strazivanje Rubio-Terrés (2019.), pokazalo je da
lijeenje fidaksomicinom smanjuje troSkove lijeCenja u poredenju sa vankomicinom, $to je

dovelo do ustede od 647 € po slucaju (141,
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2.1.9. Prevencija Clostridium difficile infekcija

Bolnicke dijareje najéeS¢e su posljedice infekcija sa C. difficile, a prevencija ovih
infekcija predstavlja javnozdravstveni znacaj. Medutim, smanjenje stope CDI je izazovno
zbog slozene patogeneze, Velikih rezervoara kolonizovanih pacijenata i prisustva
infektivnih spora. U trenutno dostupnoj literaturi nedostaju visokokvalitetni dokazi za
evaluaciju intervencija zato $to su mnoge bolnice u svijetu uvele skupne intervencije, kako
bi smanjile stope CDI sa promjenljivim rezultatima %, Sirenje CDI posljedica je
nekontrolisane upotrebe antibiotika i neodgovaraju¢e kontrole bolnic¢kih infekcija. Zbog
toga, prevencija i kontrola infekcija sa C. difficile u zdravstvenim ustanovama danas
zahtjeva dva osnovna pristupa: sprecavanje horizontalnog Sirenja C. difficile i smanjenje
rizika od CDI, ako dode do Sirenja infekcije. Prvi pristup kontrole CDI podrazumjeva
izolaciju inficiranog pacijenta i ¢iS¢enje i dezinfekciju bolni¢ke sredine u skladu sa
smjernicama. Drugi pristup postize se kontrolom primjene antibiotika. Manja je
vjerovatnoca da ¢e se razviti CDI nakon izloZenosti C. difficile ukoliko je manje pacijenata
kojima su nepotrebno propisani antibiotici i/ili onih pacijenata koji su na antibiotskoj
terapiji sa antibioticima visokog rizika za razvoj CDI [42, Syjetska zdravstvena
organizacije (SZO) je pokrenula globalni akcioni plan za borbu protiv antimikrobne
otpornosti podizanjem znanja i svijesti o racionalnoj upotrebi antimikrobnih sredstava, a
sve zbog toga kako bi se smanjila incidencija infektivnih bolesti. Programi upravljanja
antibioticima zahtjevaju velike resurse tako da se intervencijski napori mogu da razlikuju
izmedu zemalja sa razvijenim ekonomijama i zemalja sa niskim 1 srednjim prihodima.
Klju¢ni ogranic¢avaju¢i faktori podrazumjevaju nedostatak jasne politiCke prosvjecenosti,
neodgovarajuce finansiranje, preopterecenost sistema zdravstvene zastite, slab zakonski 1
regulatorni okvir, neujednacen pristup dijagnostici, nepostojanje sistema elektronskih
zdravstvenih kartona, ogranieno znanje i svijest o antibioticima sa Sirokim spektrom
djelovanja, problemi sa pristupom antibioticima i nedostatkom obuéene radne snage 1431,

Infekcije uzrokovane sa C. difficile svake godine dovode do znacajanog morbiditeta i
mortaliteta u SAD. Kako bi se olaksali napori za prevenciju bolnickih infekcija, CDC je
razvio protokol za procjenu prevencije. To je okvir za poboljsanje kvaliteta, koji pruza
usmjeren pristup prevenciji infekcija u zdravstvu. Pored protokola za procjenu prevencije
CDI, postoje jo§ i1 protokoli za procjenu prevencije infekcija krvotoka povezanih sa
centralnim venskim kateterom i infekcija urinarnog trakta povezanih sa urinarnim
kateterom. Protokol za procjenu prevencije sastoji se od 3 primarne komponente: (1) izbor

zdravstvenih ustanova i/ili specifi¢nih jedinica s prekomjernim opterecenjem bolnickim
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infekcijama, (2) procjene ciljanih mjesta kako bi se utvrdili nedostaci u politikama i
praksama prevencije infekcija koris¢enjem standardnih alata za procjenu, i (3 ) prevencija
infekcija provodenjem intervencija za rjeSavanje utvrdenih nedostataka. Koriste¢i ovu
metodologiju, partneri u prevenciji mogu da upotrebe raspoloziva sredstva, kako bi
uspjesnije postigli ciljeve smanjenja broja bolnickih infekcija, usmjeravajuci svoje napore
na mjesta i nedostatke kojima je najpotrebnije poboljsanje [144],

Dodatnom smanjenju CDI u bolnicama doprinosi i rano postavljanje dijagnoze, jer se
mjere prevencije primjenjuju na samom pocetku infekcije, ¢ime Se spreava prenosenje
C. difficile sa inficiranih pacijenata. Moguci razlozi za kasnjenje u dijagnostikovanju CDI
SuU neprepoznavanje pacijenata sa dijarejom, kaSnjenje u prikupljanju uzorka stolice za
laboratorijsko testiranje na C. difficile ili kaSnjenje sa testiranjem nakon $to se uzorak
prikupi. Rezultati istrazivanja Kundrapu i sar. (2013.) su pokazali da prosje¢no vrijeme od
pojave dijareje do postavljanja dijagnoze infekcije iznosi oko 2 dana u bolnicama za
akutnu njegu i Cetiri dana u ustanovama za dugotrajnu njegu. Cinioci Koji su doprinijeli
kasnjenju postavljanja dijagnoze su uglavnom bili da se uzorak stolice ne uzima na
vrijeme, te odbacivanje uzoraka zbog nepropisnog obiljeZavanja ili curenja iz flakona. Sve
ovo dovelo je do kasnjenja u lijeCenjju ili do toga da su laksi slu¢ajevi primali empirijsku

terapiju, a laboratorijski rezultati su pokazali da su bili negativni na C. difficile testu [14°],

2.1.9.1. Model paketa njege

Mnoge profesionalne organizacije, kao $to su IDSA/SHEA, preporucuju skup mjera,
odnosno model paketa njege (engl. care bundle) u prevenciji infekcija uzrokovanih sa
C. difficile kao niz mjera i postupaka u zdravstvenoj njezi za odredenog pacijenta, koje
kada su izvedene zajedno daju znatno bolje rezultate nego kada se provode pojedina¢no
(61 Koncept paketa njege u savremenoj klini¢koj praksi podrazumjeva sredstvo za
pruzanje dosljedne klinicke njege najviseg kvaliteta, tako $to je svaki element potvrden
opseznim klinickim istrazivanjem. Paket njege je u sustini proces tokom kojeg se za
pojedini postupak svakom pacijentu pristupa na isti nacin, a takode sluzi i kao podsjetnik u
svakodnevnom radu. Medu prvim razvijenim paketima njege bili su paket njege za
spreavanje: ,infekcija povezanih sa upotrebom centralnog venskog katetera®, ,,infekcija
operativnog polja“, ,,pneumonija povezanih sa mehanickom ventilacijom* i ,,urinarnih
infekcija povezanih sa upotrebom urinarnog katetera“. Usvajanje paketa njege moze da se
posmatra kao temeljna promjena u razmisljanju od prihvatanja nekih Stetnih ishoda kao dio

neizbjeznog rezultata pruzene njege na koncept znacajnog smanjenja ili ¢ak uklanjanja
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takvih Stetnih ishoda. Filozofija same zamisli paketa njege dobro je uskladena sa procesom
»Planiraj, uradi, provjeri, djeluj (engl. ,,Plan, Do, Check, Act“, PDCA), gdje postoji
pracenje uskladenosti provodenja komponenti paketa, kao i ishoda za pacijenata [1461,

Paketi njege podrazumjevaju skup mjera zasnovanih na dokazima (dokazi
randomizovanih kontrolisanih istrazivanja), koji su pokazali da primjenjivani zajedno daju
bolje rezultate i imaju veéi uticaj od provodenja pojedina¢nih mjera. Upotrebom paketa
standardizuju se pojedine procedure njege u bolni¢kim ustanovama, jer su oni jednostavni
(sastoje se od tri do pet djelova), jasni i sazeti. Zdravstveno osoblje je bolje edukovano,
ima jasna upustva, $to ¢ini njegu sigurnijom. Osim stvaranja sigurnog okruzenja njege
pacijenta, uvodenja paketa podsti¢e i multidisciplinarnu saradnju, jer bi paket njege trebalo
da se razvija uz podrsku klinic¢ara. Da bi uvodenje paketa bilo uspjesno, bez obzira na vrstu
i broj intervencija, svaki nezavisni element mora da se provodi kolektivno sa potpunom
dosljednoscu kako bi se postigli najpovoljniji ishodi (pristup ,,sve ili nista®). Uspjesno
uvodenje paketa njege zahtjeva da mjere budu prilagodene lokalno i kulturoloski, na
odgovarajuci nacin pracen i zapisan u kontrolne liste, kako bi se osigurala uskladenost svih
ukljucenih ¢lanova zdravstvenog tima. Multidisciplinarni pristup u kombinaciji sa
multimodalnom strategijom na nivou cijele institucije koji podrazumjeva: motivaciju,
podizanje svijesti, obuku, edukaciju, mjerenje i povratne informacije potrebni su za
podsticanje i odrzavanje uvodenja paketa njege u bolni¢kim sredinama [*47],

Strategije i smjernice za prevenciju infekcija uzrokovanih sa C. difficile zasnivaju se na
paketu mjera ili skupu podataka koji vode do najboljeg moguceg ishoda. Paket njege za
prevenciju CDI se sastoji od pojedinac¢nih elemetana, tj. intervencija i to: dijagnostickog
testiranja, empirijske kontrole, kontaktne izolacije, higijene ruku i dezinfekcije bolnicke
sredine. Uspjesno uvodenje CDI paketa njege zavisi od vise osoba: ljekara, medicinskih
sestara, njegovatelja, osoblja zaduzenog za provodenje higijene, ¢lanova porodice i ostalih

koji su u kontaktu sa pacijentima (48],

2.1.9.2. lzolacija pacijenta sa CDI
Da bi se sprijecilo Sirenje C. difficile, neophodno je pacijente sa CDI brzo prepoznati
kako bi se zapocelo lijecenje i primjena mjera kontaktne izolacije. Rezultati studije Gase i
sar. (2013.) su pokazali da je 10% pacijenata koji su ispunjavali kriterijum za nadzor CDI u
bolnici (dijagnostifikovani nakon >4 dana), ve¢ na samom prijemu u bolnicu imali

prisutnu dijareju (49,
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Smjernice za prevenciju infekcija uzrokovanih sa C. difficile, ESCMID i IDSA/SHEA
preporucuju kontaktne mjere prevencije sa sumnjivom ili potvrdenom CDI, kako bi se
smanjilo Sirenje C. difficile. Posebna paznja trebalo bi da se posveti dezinfekciji okoline,
jer su spore C. difficile otporne na vec¢inu sredstava koja se koriste za dezinfekciju bolnicke
sredine i mogu da prezive duzi period na bolnickim povr§inama. Kontaktne mjere preven-
cije ukljucuju smjestaj u jednokreventnu sobu, ako je dostupna, i koris¢enje namjenske
opreme koja ostaje u prostoriji kad god je to moguce, npr. stetoskopi, termometri i manzete
aparata za mjerenje krvnog pritiska. Oprema koja ne moze da se dodjeli svakom
pojedinac¢nom pacijentu, pravilno se Ccisti, neposredno prije koris¢enja na drugom
pacijentu. Zdravstveni radnici moraju da oblace i skidaju zastitne ogrtace i rukavice pri
ulasku i izlasku iz sobe, kao i da obavezno obavljaju higijenu ruku na izlasku iz sobe.
Ukoliko nisu dostupne jednokrevetne sobe, onda se primjenjuje kohortiranje pacijenta sa
CDI, a odluku i nacin izvodenja donosi stru¢no lice iz tima za kontrolu infekcija. Ako
kohortiranje pacijenata sa potvrdenom dijagnozom CDI nije moguce i ako se u bolesnickoj
sobi Kkoristi kabina ili poseban prostor za krevet, onda bi paravani koji sluze za privatnost
pacijenata trebalo uvijek da su postavljeni izmedu kreveta. Na ulazu u bolesni¢ku sobu,
kabinu ili ograni¢en prostor za krevet mora da bude postavljen znak za kontrolu infekcije,
koji oznacava da su potrebne mjere prevencije pri ulasku. Temperaturna lista ili istorija
bolesti za pacijenta, za koga se sumnja ili je potvrdeno da ima infekciju sa C. difficile, ne

smije da se unosi u pacijentovu sobu, kabinu ili poseban prostor za krevet 62151,

2.1.9.3. Dezinfekcija bolnicke sredine

Preporucuje se posebna paznja na ¢iS¢enje i dezinfekciju bolnicke sredine, jer su spore
C. difficile otporne na vecinu trenutno dostupnih dezinficijensa koji se koriste u bolnicama
(alkoholi, jodofori, hlorheksidin) i zbog toga mogu dugo da preZive na bolni¢kim
povrSinama. Preporuka dosadasnjih smjernica spreavanje Sirenja C. difficile u
zdravstvenim ustanovama je pridrzavanje smjernica za dezinfekciju i sterilizaciju. Za
dezinfekciju bolnicke sredine koja je kontaminirana sporama C. difficile savjetuje se
upotreba 1:10 razrjedenog rastvora hipohlorita sa odgovaraju¢im vremenom izlaganja
(najmanje 10 minuta). Poznato je da hipohlorit sprecava sporulaciju i kada se Koristi za
dezinfekciju bolnicke sredine dovodi do znacajnog smanjenja CDI. Medutim, da bi
hipoklorit bio uspjesan trebalo bi da se koristi u visokim koncentracijama, ¢ime se
povecava njegova toksi¢nost i korozivnost. U studiji u bonicama Holandiji testirana su

Cetiri proizvoda, koja se najceS¢e koriste za CiS¢enje 1 dezinfekciju, kako bi se pronasla
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druga moguca sredstva za uniStavanje spora C. difficile. Testirano je dejstvo ovih
proizvoda na tri razlicita ribotipa C. difficile: epidemijski ribotip 027, endemski ribotip 014
i netoksigeni ribotip 010. Rezultati ove studije pokazali su da su dezinfekcione maramice
bile uspjesnije od sprejeva, a maramice natopljene sa 1,5% vodonik peroksidom (H202) su
pokazale najjac¢e baktericidno dejstvo [, Meta-analiza 12 studija i 2 sistematska pregleda
literature iz 2020. godine je pokazala da znacajno smanjenje CDI nakon upotrebe hlornih
dezificijensa (u odnosu na kvaternarna amonijum jedinjenja) i dekontaminacije H20:
nakon standardnog ¢iS¢enja hlornim dezificijnsima (u odnosu na samo ¢is¢enje H20y).
Cetiri od 8est studija su otkrile znacajno smanjenje CDI nakon primjene dekontaminacije
ultraljubic¢astim (UV) zracima nakon standardnog c¢is¢enja hlornim dezificijensima.
Ruénim ¢is¢enjem ne mogu da se dekontaminiraju sve potrebne povrSine u bolnickim
sobama gdje su bili smjesteni pacijenti sa CDI. Zbog toga su razvijene i uvedene
automatizovane metode bez dodira, kako bi se uklonile spore C. difficile i drugi patogeni
koji uzrokuju bolnic¢ke infekcije. Dvije najces¢e proucavane metode za dekontaminaciju
C. difficile bez dodira su dekontaminacija: H2O2 i UV zracima. U kontrolisanim
laboratorijskim istrazivanjima, obe metode su pokazale skoro potpuno uklanjanje
C. difficile. Preporucuje se da se povrSine oCiste prije upotrebe UV zraka i H202, jer se

smatra da organske supstance smanjuju dejstvo ovih metoda [,

2.1.9.4. Prevencija kod asimptomatski slu¢ajeva CDI

Veéina bolnickih sluc¢ajeva CDI otkriva se kao primoinfekcija. Podaci iz nekoliko
novijih istrazivanja ukazuju da je asimptomatska infekcija sa C. difficile otkrivena pri
prijemu u bolnicu ¢inilac rizika za razvoj CDI kod tih pacijenata. Medutim, u ovim
istrazivanjima se obi¢no koristio PCR kao dijagnosticki test. PCR ¢e otkriti asimptomatsko
klicono$tvo prije nego testovi za utvrdivanje toksina. Sto je veca analiti¢ka osjetljivost
testa, veca je vjerovatnoca da ¢e se otkriti asimptomatski nosioci C. difficile u grupi
pacijenata koji imaju dijareju iz nekog drugog razloga (npr. laksativi).

Smjernice za prevenciju infekcija uzrokovanih sa C. difficile, ESCMID i IDSA/SHEA
preporucuju izolaciju pacijenata sa sumnjivom ili potvrdenom CDI, primjenu mjera
prevencije (zaStitnih ogrtaca i rukavica) tokom njege ovih pacijenata i higijenu ruku prije i
nakon kontakta sa pacijentima sa CDI, po moguénosti sapunom i vodom . Nijedna od ovih
smjernica ne preporucuje mjere prevencije kod asimptomatskih nosioca [62:1501,

Prevencija CDI moze da bude bezuspjeSna ako je incidencija CDI u bolnici lazno

povisena zbog otkrivanja asimptomatskog nosioca, koji je bio prisutan pri prijemu.
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U skladu sa podacima koji ukazuju na kratak period inkubacije, u studijama koje je
obuhvatila meta-analiza iz 2018. godine vecina pacijenata s dijagnozom CDI nisu bili
asimptomatski nosioci pri prijemu, Sto pokazuje da se u vecini sluc¢ajeva radi o bolnicki

ste¢enoj CDI. Stoga je spre¢avanje Sirenja C. difficile najvaznije za prevenciju CDI 142,

2.1.9.5. Ishrana pacijenta putem enteralnih sondi

Epidemiologija infekcije sa C. difficile se vremenom mijenjala. Zato je neophodno
pratiti karakteristike pacijenata sa rizikom od infekcije i ¢inioce koji su povezani sa loSom
prognozom CDI. Hospitalizovani pacijenti koji su hranjenjeni preko enteralne sonde ¢esto
imaju dijareju, ali C. difficile nije dobro proucen kao etioloski uzro¢nik ovih slucajeva
bolni¢ke dijareje. Istrazivanja su pokazali da je prethodna upotreba antibiotika,
abdominalna distenzija, poviSene vrijednosti leukocita i enteralno hranjenje putem sonde
kod pacijenata sa bolni¢kom dijarejom povezani sa ishodom kolitisa. Istrazivanje Wang i
sar. (2020.) je pokazalo da pacijenti koji su smjesteni u JIL, a hrane se preko enteralne
sonde imaju visoku prevalenciju CDI i poremeéenu crijevhu mikrobiotu. Takode,
primjecen je povecan broj bakterija iz roda Bacteroides kod CDI pacijenata, koji su imali
postavljenu enteralnu sondu, i da su povezane sa pojavom i razvojem CDI 1531,

Dijareja zbog C. difficile kod pacijenata koji su hranjeni enteralnom sondom moze da
bude uzrokovana prenosom bakterija sa ruku medicinskog osoblja tokom rutinske
manipulacije sistemom za hranjenje sondom, iz kontaminiranih enteralnih preparata ili
zbog nedostatka dijetalnih vlakana. Hranjenje nazoduedalnom i nazojejunalnom sondom
neposredno je povezano sa vecom ucestalos¢éu CDI, jer hranjenje ispod Zelucane kisele
barijere moze da olakSa prezivljavanje organizma. Pacijente sa dijarejama, koji se hrane

preko enteralnih sondi potrebno je rutinski testirati na C. difficile 54,

2.1.9.6. Fekalna inkontinencija

Pojam FI odnosi se na nekontrolisani gubitak te¢ne ili ¢vrste stolice koji predstavlja
socijalni, ali i higijenski problem. Neugodno je stanje i ima znac¢ajan uticaj i na pacijente i
na medicinske sestre. Moguce posljedice FI su:

— Dblaga iritacija koze,

— perianalni dermatitis,

— smanjena apsorpcija vode u digestivnom traktu,

— Sirenje infekcija (C. difficile, Norovirus),

—  sepsa.
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FI je veliki profesionalni izazov za medicinske sestre i njegovatelje. Cest je problem
kod hospitalizovanih, odraslih pacijenata. Procjene prevalencije inkontinencije variraju, pa
se krecu od 2,2% do 2,5% 1%, Istrazivanje iz Amerike, Stokes i sar. (2016.), otkrilo je
visoku prevalenciju Fl kod starijih pacijenata na intenzivnoj njezi i starijih pacijenata. Vise
od 10% imalo je C. difficile infekciju [*°0. Sli¢no je bilo i u istrazivanju Garcia i sar.
(2012.) gdje se prevalencija FI sa dijarejom kretala od 9% do 37% kod pacijenata u JIL.
Ovi pacijenti obi¢no su imali naruSen integritet koze, kao $to je perinealni dermatitis ili
dekubitus sakralne regije. Najvazniji klini¢ki izazov bili su smanjenje rizika od unakrsne

infekcije i zastita integriteta koze 1571,

2.1.9.6.1. GLOBIAD skala

Jaka, nekontrolisana dijareja predstavlja prijetnju integritetu koze. OStecenje perianalne
koze nastaje zbog prisustva bakterija i enzima u fekalijama (proteaze i lipaze). Dolazi do
nastanka fekalnog dermatitisa, gubitka integriteta koze, dekubitusa, infekcija mekih tkiva i
urinarnog sistema. Povecava se i rizik za unakrsnu kontaminaciju i infekciju patogenima,
kao $to je C. difficile.

Dermatitis povezan sa inkotinencijom (engl. Incontinence-Associated Dermatitis, I1AD)
je specificna vrsta nadrazajnog, kontaktnog dermatitisa. IAD se javlja kod osoba sa
nekontrolisanim oticanjem urina ili feces. Glavni simptom IAD je eritem i edem perianalne
i/ili genitalne koze. Osim toga, mogu da se pojave i bule, erozije i sekundarne infekcije
koze. IAD pogada jednu do pet od 10 osoba s inkontinecijom i rizi¢ni je Cinilac za pojavu
dekubitusa. GLOBIAD (engl. Ghent GLOBal IAD, GLOBIAD) skala odreduje ozbiljnost
IAD na osnovu vizuelnog pregleda zahvacenih podruc¢ja koze. Skala za procjenu IAD je
rezultat dvogodi$njeg projekta, koji je ukljucio 22 medunarodna struénjaka i 823 kliniCara
iz 30 zemalja. Cilj je bio da se predloze medunarodno dogovorene odrednice ozbiljnosti
IAD, te da se standardizuje dokumentacija ovog stanja u klini¢koj praksi i istraZivanju.
GLOBIAD skala svrstava IAD na osnovu tezine lezije koze i razlike u prisutnosti trajnog
crvenila (kategorija 1) i prisutnosti gubitka koze (kategorija 2), a obe kategorije su
podijeljene na osnovu odsustva (kategorija A) i prisutnosti (kategorija B) Klini¢kih
znakova infekcije [58:1%9],

Prepoznavanje rizika od TAD stecenog u bolnici moze da sprije¢i komplikacije, kao §to
su dekubitus i unakrsne infekcije, ali i povecane troskove lijeCenja ovih pacijenata.

Pravovremeno preduzete mjere prevencije IAD poboljsavaju kvalitet Zivota pacijenata i
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smanjuju duzinu boravka u bolnici, tako da su prevencija i lijeCenje IAD vazne sestrinske

intervencije 169,

2.1.9.6.2. Intrarektalni kateter Flexi-Seal® FMS

Nova medicinska sredstva za privremeno zbrinjavanje fecesa mogu znacajno da
pomognu smanjenju rizika od prenoSenja infekcije. Ova sredstva Sprecavaju kontakt
medicinskog osoblja sa fecesom pacijenta, izbjegava se kontaminacija okoline pacijenta i
osigurava stalno i sigurno preusmjeravanje fecesa. Finansijska korist zbog primjene ovih
sredstava je narocito znacajna, jer se smanjuje nastanak 1AD i dekubitusa, sprecava Sirenje
bolnic¢kih infekcija, @ manji su troskovi potrosnog materijala. Intrarektalni kateteri (tj.
mekani silikonski kateteri velikog otvora s retencijskim balonom namijenjenim za
stabilizaciju katetera u rektumu) mogu da se koriste za privremeno lije¢enje dijareje i Fl,
za zastitu perinealne koZe i rana i kako bi se sprije¢ila unakrsna infekcija (%1,

Osim $to su jednostavni za primjenu, predstavljaju odli¢nu zamjenu za tradicionalne
nacine zbrinjavanja Fl, kao S§to su umeci, pelene, fekalne vre¢ice i1 rektalne sonde.
Istrazivanja su pokazala da koris¢enje inovativnih sredstava u njezi pacijenata sa Fl utice
na smanjenje broja promjena postaljine, epizoda zaprljanja zavojnog materijala i troskova
osoblja koje je uklju¢eno u njegu 164,

Flexi-Seal® medicinsko sredstvo za zbrinjavanje fecesa (engl: Fecal Management
System, FMS) je intrarektalni kateter (Slika 4), namijenjen za inkontinentne pacijente, koji
su nepokretni ili lezeéi, sa vise te¢nih ili polute¢nih stolica (Bristol skala 6 ili 7). Sigurno
zadrzava stolicu, Stiti rane pacijenta od fekalne kontaminacije 1 smanjuje rizik od oStec¢enja
koze i Sirenja infekcije (C. difficile). Mekani silikonski kateter se ubacuje u rektum i tamo
ga zadrZava balon niskog pritiska. Dovoljno je Sirok, otprilike 22 mm kako bi se omogucio
nesmetan protok fecesa. Na kateteru postoji 1 otvor za ispiranje kako bi se odrzala
prohodnost katetera, ali i primjenila ljekovita klizma. Na drugom kraju spojena je vreéica
za prikupljanje fecesa za jednokratnu upotrebu. Znacaj koris¢enja ovog medicinskog
sredstva za privremeno zbrinjavanje je i u tome da se odrzava dostojanstvo pacijenta (62,

Flexi-Seal® FMS je zatvoreni sistem, osmi$ljen tako da znafajno smanji Sirenje
infekcije zadrzavanjem fecesa [, Zatvoreni sistem moze da pomogne i u spre¢avanju
Sirenja bakerija fecesom, koje proizvode beta-laktamaze prosirenog spektra (engl.
Extended Spectrum Beta-Lactamases, ESBL) i MRSA, a ne samo spora C. difficile $to je i
potvrdeno u in vitro istrazi-vanju Jones i sar. (2011.). Otvor za uzimanje uzorka

omogucava pristup kateteru za sigurno i lako sakupljanje fecesa. Osmisljen je tako da
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smanji rizik od izloZenosti zarazavanju fecesom (%4, Smatra se sigurnim i prijavljene su
manje komplikacije, kao Sto su previse naduvan retencioni balon, privremena analna
atonija i curenje fecesa oko katetera.

Primjena lijekova za antitromboliticku terapiju, npr. aspirina moze da dovede do
rektalnog krvarenja kod pacijenata dok je Flexi-Seal® FMS in situ 81, Butts i sar. (2019.)
su u svom izvjestaju prijavili rijetke komplikacije, kao Sto je nastanak retrovaginalne
fistule kod 18-godisnje Zene, mjesec dana nakon postavljanja intrarektalnog katetera [*66],
Da ne bi doslo do nepredvidenih komplikacija, Flexi-Seal® FMS ne smije da se postavlja
pacijentima koji su mladi od 18 godina, kao i kod onih koji su osjetljivi na silikon, imaju
¢vrstu ili poluévrstu stolicu, koji su u prethodnih godinu dana imali operaciju u donjem
dijelu digestivnog trakta ili povredu rektuma ili anusa, koji imaju stenozu rektuma ili
anusa, kao i oStecenje rektalne sluznice (laceracije, fisure, proktitis, ishemijski proktitis,

radijacijska osteéenja, oziljci) 121,

Retencioni,
silikonski balon
Otvor za ispiranje
katetera
A3
/!’
Otvor za punjenje balona
M :

Slika 4. Intrarektalni kateter Flexi-Seal® FMS

Preuzeto i prilagodeno: Goh M, Chew MH, Au-Yong PS, Ong CE, Tang CL. Nonsurgical faecal diversion in
the management of severe perianal sepsis: a retrospective evaluation of the flexible faecal management
system. Singapore Med J. 2014;55(12):635-9.

Odluku o postavljanju Flexi-Seal® FMS donosi ljekar. Postavljanju Flexi-Seal® FMS
mora da prethoditi digitalni rektalni pregled kako bi se utvrdilo da je rektum prazan, sto
obavlja zdravstveni radnik koji je obucen za izvodenje pregleda (ljekar ili u najboljem
slu¢aju medicinska sestra, koja ¢e da izvrsi postavljanje Flexi-Seal® FMS). Postavljanje
izvodi medicinska sestra koja je prosla edukaciju za Flexi-Seal® FMS. Medicinske sestre

moraju da pokazu da su prosle edukaciju i da su odgovorne i sposobne da opravdaju svoje
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postupke i odluke 671, Pacijenti moraju da budu upoznati sa razlogom upotrebe Flexi-
Seal® FMS i moguc¢im komlikacijama. Ako postoje poteskoce u komunikaciji, pacijentu bi
trebalo da se pomogne da donese i saopsti svoju odluku. Taj pristanak mora da bude

dokumentovan u medicinskoj evidenciji pacijenta, pored informacija koje su date 631,
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2. CILJ ISTRAZIVANJA

Cilj istrazivanja:

e Razvijanje, provodenje i procjena protokola za prevenciju infekcija uzrokovanih sa
C. difficile u bolni¢koj sredini kroz obrazovanje medicinskih sestara s ciljem postizanja
boljeg ishoda lijecenja i smanjenja stope incidencije infekcija uzrokovanih sa

C. difficile u bolni¢koj sredini.

Hospitalizovani pacijenti imaju povecan rizik za nastanak infekcija uzrokovanih
C. difficile. I1zmjenjena virulencija sojeva C. difficile i povecana upotreba antimikrobnih
lijekova poslednjih godina predstavljaju izazov za lijeenje ovih infekcija u zdravstvenim
ustanovama. Do Sirenja CDI medu hospitalizovanim dolazi i zato $to se zdravstveni
radnici, ukljucuju¢i medicinske sestre, ¢esto ne pridrzavaju pravilne higijene ruku, ¢is¢enja
opreme i bolesnickih soba.

Zbog promjenljive epidemiologije C. difficile, potrebno je obrazovati medicinske sestre
0 provodenju mjera prevencije prilikom kontakta sa pacijentima koji imaju CDI, ali i o
kriterijumima za dobijanje odgovarajuc¢eg uzorka fecesa, kako bi se sprijecilo Sirenje
C. difficile kod hospitalizovanih, na njihovu porodicu i same medicinske sestre i
blagovremeno postavila etioloska dijagnoza CDI. Svrha ovog istrazivanja je bila usvajanje
sveobuhvatnog znanja medicinskih sestara o prevenciji i kontroli CDI.

Iz gore navedenog postavljeno je istrazivacko pitanje: ,,Da li ¢e protokol mjera
usmjerenih na njegu bolesnika sa CDI zasnovanu na dokazima, pobolj$anje mjera za
higijenu ruku medu medicinskim sestrama, provodenje preporucenog ¢iS¢enja opreme i
povrsina U bolesnickim sobama i postovanje mjera kontaktne izolacije, uzimanje uzoraka

fecesa dovesti do smanjenja incidencije CDI kod hospitalizovanih?*
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3. HIPOTEZA ISTRAZIVANJA

H1: Nakon provedenog obrazovanja, znanje medicinskih sestara o prevenciji i kontroli
C. difficile infekcija u bolnickoj sredini bi¢e znacajno vece od 0snovnog znanja, sto ¢e da
dovede do uspjesnijeg provodenja preventivnin mjera i smanjenja stope incidencije

infekcija sa C. difficile u bolni¢koj sredini.
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4. MATERIJAL | METODE

4.1. Oblik istrazivanja
Radi se o kvazi-eksperimentalnom, intervencijskom istrazivanju (istrazivanje

preventabilnih mjera).

PICO (engl. Population/Patient/Problem, Intervention, Comparison, Outcome, PICO)
proces rjesavanja nau¢nog problema:

1. ,,P“-populacija od interesa: Univerzitetski klinicki centar Republike Srpske

2. ,I“-intervencija od interesa: razvoj i1 provodenje protokola zasnovanog na
dokazima za poboljsanje uskladenosti preventibilnih mjera (higijena ruku, kontaktna
izolacija, ¢is€enje opreme i povrina, njega bolesnika — postavljanje Flexi-Seal®
sistema za zbrinjavanje fecesa (FMS), uzimanje uzorka fecesa)

3. ,,C*-komparacija: Sestomjesecni vremenski period u odnosu na period od Sest
mjeseci prije intervencije

4. ,,0“-mjeraishoda: incidencija CDI nakon intervencije

4.1.1. Definicija infekcije uzrokovane sa C. difficile (CDI)

Intrahospitalnom CDI smatra se slucaj ¢iji su simptomi nastali nakon 48 casova ili
kasnije od prijema u bolnicu ili ako je slucaj nastao van bolnice tokom cetiri nedjelje od
prethodnog otpusta iz zdravstvene ustanove.

Slucaj CDI je ukljucivao sljedece nalaze:

1. Prisustvo dijareje, odredene kao postojanje tri ili vise te¢nih stolica u posljednja 24
¢asa;

2. Pozitivan laboratorijski test na toksigeni soj C. difficile, toksin A i/ili B ili binarni
toksin u fecesu ili dokaz C. difficile da proizvodi toksin u kulturi fecesa ili drugim
laboratorijskim metodama, npr. PCR.

3. kolonoskopski/histopatoloski nalaz pseudomembranoznog kolitisa [*¢81,

Ponovljeni slu¢ajevi CDI su ispunjavali definiciju slucaja, tj. da su pacijenti imali
ponovnu dijareju nakon zavrSetka terapije, sa pozitivnim laboratorijskim nalazom, koja je
nastala vise od dvije, a manje od osam nedjelja nakon pocetka prethodne epizode (bez
obzira na mjesto nastanka epizode). Termin ,,ponovljeni slucaj* koristio se da se oznaci 1
recidiv bolesti izazvan istim sojem C. difficile i reinfekcija nekim drugim sojem.

Slucajevi CDI sa pojavom simptoma vise od osam nedjelja nakon pocetka prethodne

epizode su smatrani novim slucajevima CDI.

38



Smatralo se da je smrtni ishod lijecenja pacijenata povezan sa CDI kada nije bilo drugih
uzroka ili se dogodila unutar 10 dana nakon postavljanja dijagnoze CDI ili je bila

posljedica poznatih komplikacija povezanih sa CDI [16°],
4.1.2. Porijeklo CDI

Prema Kriterijumima ECDC pacijenti su podijeljeni u tri kategorije prema porijeklu

CDI:

— Bolnicka CDI: slucaj sa pojavom simptoma tre¢eg dana ili kasnije od prijema u bolnicu
(dan prijema se ra¢unao kao prvi), odnosno u roku od ¢etiri nedjelje od otpusta iz bilo
koje zdravstvene ustanove;

— Vanbolni¢ka CDI: pacijenta sa simptomima nastalim van zdravstvenih ustanova (bez
otpusta iz zdravstvene ustanove u prethodnih 12 nedjelja) ili simptomima nastali na dan
prijema u zdravstvenu ustanovu ili narednog dana (pacijent nije bio u zdravstvenim
ustanovama u prethodnih 12 nedjelja);

— Nepoznata veza: CDI prisutna pri prijemu na Kliniku i pacijent koji je otpusten iz

zdravstvene ustanove 4-12. nedjelje prije pojave simptoma.

Prema porijeklu 7%, CDI moze da bude povezana sa zdravstvenom zaititom, da nastane
u populaciji ili je nepoznatog porijekla, prema mjestu i vremenu nastanka simptoma (Slika
5).

Prijem Otpust
48h 4 nedelje 8 nedelja
vrijeme
e ——— . — - L - >
} Pocetak u bolnici | Poletak van bolnice
. " Nije povezana sa
fe (%) Povezana sa zdr. zastitom |«——Nepoznato } zdravstvenom zastitom

*Infekcija moze biti bolni¢ka (povezana sa zdravstvenom zastitom) ili vanbolnicka

Slika 5. Epidemiolo$ka definicija slu¢ajeva CDI

Preuzeto i prilagodeno: Kuijper EJ, Coignard B, Tull P; ESCMID Study Group for Clostridium difficile; EU
Member States; European Centre for Disease Prevention and Control. Emergence of Clostridium difficile-
associated disease in North America and Europe. Clin Microbiol Infect. 2006 Oct;12 Suppl 6:2-18.
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4.2. Mjesto i vrijeme provodenja istraZivanja

Istrazivanje je provedeno u Univerzitetskom klinickom centru Republike Srpske (UKC
RS) na Klinici za anesteziju i intezivno lije¢enje (KAIL), Klinici intezivne medicine za
nehiruske grane (KIM), Klinici za opstu i abdominalnu hirurgiju (KOAH), Klinici za
unutras$nje bolesti (KUB), Klinici za onkologiju (KO) i Klinici za infektivne bolesti (KIB),
u periodu od maja do decembra 2020. godine. Ove Klinike su izabrane za studiju zbog toga
Sto predstavljaju rizicna mjesta za nastanak intrahospitalnih infekcija, odnosno
organizacione jedinice zdravstvene ustanove na kojima se lijeCe pacijenti sa pove¢anim
rizikom za intrahospitalne infekcije (Pravilnik o mjerama za sprecavanje 1 suzbijanje
infekcija povezanih sa pruzanjem usluga zdravstvene zastite / broj: 11/08-020-23/18) 174,

Za potrebe istrazivanja dobijena je saglasnost Etickog odbora UKC RS (broj odluke:
01-19-612-2/19) i Etickog odbora za istrazivanje na ljudima i bioloskom materijalu
Medicinskog fakulteta Univerziteta u Banjoj Luci (broj odluke: 18/4.4/20).

4.3. lIspitanici / pacijenti
Sve potrebne varijable prikupljene su iz izvorne laboratorijske i medicinske

dokumentacije svih pacijenata sa CDI za predintervencijski i intervncijski period. U

istrazivanje je ukljucena evidencija pacijenata koji su zadovoljili kriterijume uklju¢ivanja

izmedu jula i decembra 2019. godine (prije intervencije) i jula i decembra 2020. godine

(poslije intervencijskog perioda).

Kriterijumi za ukljucivanje u istrazivanje bili su:

— pacijenti stariji od 18 godina;

— pacijenti na KAIL, KIM, KOAH, KUB, KIB, i KO UKC RS koji zadovoljavaju
definiciju CDI; da je datum pojave simptoma CDI bio u periodu istrazivanja, ¢ak i ako
je pacijent primljen prije pocetka istrazivanja;

— da je pacijent primljen u bolnicu tokom perioda istrazivanja sa znacima i simptomima
CDI prisutnim prilikom prijema, iako je ova epizoda CDI ve¢ dijagnostikovana prije
prijema (npr. u prijemnoj ambulanti);

— da se radilo o ponovljenim sluc¢ajevima CDI.

Kriterijumi za neukljuc¢ivanje u istrazivanje bili su:

— pacijenti mladi od 18 godina;

— pacijenti dnevnih bolnica, npr. jednodnevna hirurgija, pacijenti na hemodijalizi i
ambulantni pacijenti;

— pacijenti sa CDI ste¢enom u zajednici.
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Etioloska dijagnoza CDI je u Zavodu za klini¢ku mikrobiologiju UKC RS postavljana
imunohromatografskim testom za dokazivanje toksina A i toksina B iz uzoraka stolice
pomoc¢u VEDA LAB Toxin A+B (Clostridium difficile) DUO (ZAT du Londeau - Rue de
I'expansion, Cerisé - BP 181 - 61006 Alencon, Francuska) i PCR metodom za dokazivanje
binarnog toksina kod ribotipa 027 C. difficile (Cefeid Xpert® C. difficile BT,
Rontgenvagen 5, SE-17154, Solna, Svedska).

Zbog uporedivanja varijabli koje su mogle da doprinesu razlikama ucestalosti CDI,
uzeli su se i podaci 0 pacijentima koji ukljucuju: starosnu dob, pol, datum i trajanje
hospitalizacije, primarna dijagnoza, komorbiditeti, antibiotici koji su davani prije i tokom
hospitalizacije, ali prije laboratorijskog testiranja na C. difficile, upotreba antacida,
probiotika i kortikosteroida tokom hospitalizacije, prethodna anamneza o CDI, datum
laboratorijskog testiranja na C. difficile, prethodni prijem u zdravstvene ustanove u
poslednja tri mjeseca u odnosu na pojavu CD (bolnica ili druga zdravstvena ustanova npr.
ustanova za dugotrajno lijeCenje (staracki dom, rehabilitacioni centar, dom za dugotrajnu
njugu, itd.), broj stolica tokom 24 casa, broj leukocita u perifernoj krvi, vrijednost
serumskog kreatinina i albumina, vrijednost C-reaktivnog proteina, primjena terapije za
CDI (metronidazol per os, vankomicin per os, metronidazol i.v., vankomicin i.v., fidakso-
micin per 0s), kao i finansijski okviri lije¢enja pacijenata za navedene periode istrazivanja.

Za procjenu tezine hroni¢ne bolesti i zdravstvenog stanja, koris¢en je McCabe skor
prema kojem se pacijenti rasporeduju u Cetiri kategorije:

1. nefatalna bolest (ofekuje se prezivljavanje najmanje pet godina, npr.: dijabetes;
karcinom ili hematoloski malignitet sa >80% petogodisnjeg prezivljavanja;
inflamatorni poremecaji (npr. reumatski artritisi); hroni¢na stanja: gastrointestinalna,
genito-urinarna; akuserska stanja; infekcije (virus humane imunodeficijencije, hepatitis
C virus, hepatitis B virus); sve ostale bolesti;

2. fatalna bolest (o¢ekivano prezivljavanje 1-5 godina npr.: hroni¢ne leukemije, mijelomi,
limfomi, metastatski karcinomi, bolesti bubrega krajnjeg stadijuma (bez
transplantacije); bolesti motornih neurona, multipla skleroza koja ne odgovara na
lijeCenje; Alchajmerova bolest / demencija, dijabetes koji zahtijeva amputaciju ili
postamputaciju;

3. Dbrza fatalna bolest (oc¢ekivano prezivljavanje < 1 godine: krajni stadijum hematoloskih
malignih bolesti (neodgovaraju¢i za transplantaciju ili u fazi recidiva), sr¢ana

insuficijencija (EF < 25%), bolesti jetre u krajnjem stadijumu (neodgovarajuéi za
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transplantaciju sa ascitesom koji ne odgovara na terapiju, encefalopatija ili
varikoziteti); viSestruko otkazivanje organa u JIL; plu¢na bolest sa cor pulmonale;
4. nepoznato.

Ishod lijeCenja: status pacijenta pri otpustanju iz bolnice ili na kraju prac¢enja u bolnici:

otpusten Ziv: pacijent je otpusten ziv; ili pacijent je i dalje u bolnici, a Ziv na kraju

prac¢enja tokom ove hospitalizacije;

smrt, CDI sigurno ili vjerovatno doprinijela smrti, veza sa CDI nepovezana ili

nepoznata;

nepoznat ishod po pacijenta.

4.4. Ispitanici / medicinske sestre

Ispitanici su bili medicinske sestre/tehnicari, svih obrazovnih profila, zaposleni na
KAIL, KIM, KOAH, KUB, KIB i KO UKC RS, starosti 18-65 godina, koji su imali
polozen drzavni ispit i radili smjene od 8 ili 12 ¢asova. Koriste¢i program G*Power
3.1.9.4. program, a da bi se postigla snagu studije od 95%; pri a 0,05 na osnovu sli¢nih
istrazivanja, za ovu studiju bile je potrebno 47 ispitanika. Uzimaju¢i u obzir uobicajnu
stopu odustajanja od 10% za kori$¢eni eksperimentalni dizajn studije, minimalan uzorak je
iznosio 57 ispitanika. Studijom je prvobitno obuhvaéeno 75 ispitanika, ali je 15 iskljuceno
zbog nepotpunih odgovora. Dobijeni konaéni uzorak je iznosio 60 ispitanika/medicinskih
sestara koje su u potpunosti zavrsile program edukacije, pred-testiranje i post-testiranje
nakon obrazovnih modula. Za izbor uzorka ispitanika iz ukupne popolacije medicinskih
sestara zaposlenih na pomenutim klinikama koristila se metoda sluc¢ajnog uzorka. I svim
drugim zdravstvenim profesionalcima, koji su izrazili zelju za obrazovanjem, omoguceno
je da prisustvuju obrazovnim modulima, ali validacija njihovog znanja nije usla u rezultate
istraZivanja.

4.4.1. Instrumenti

4.4.1.1. Anketni upitnik za ciljanu procjenu prevencije CDI

Anketni upitnik namjenjen je za procjenu znanja, stavova i shvatanja o postupcima
prevencije infekcije sa C. difficile, medicinske sestre koje su ukljucene u istrazivanje su
popunjavale prije pocetka edukacije. Orginalni anketni upitnik osmisljen je od strane CDC,
kao standardizovani metod za procjenu bolnica, kako bi se prepoznali nedostaci u
procedurama prevencije CDI. Anketni upitnik namjenjen je za procjenu postupaka

prevencije infekcije sa C. difficile se sastoji od 5 domena:
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— Opsta infrastruktura, kapaciteti 1 procesi;

— upotreba antibiotika;

— rano otkrivanje i izolacija, odgovarajuce testiranje;
— mjere opreza pri kontaktu/higijena ruku,

— CiS¢enje/dezinfekcija bolnicke sredine.
Ova procjena pomaze u usmjeravanju preventivnih napora na podrucja gdje su oni

neophodni (441,

4.4.1.2. Interaktivni obrazovni moduli za sprecavanje i kontrolu CDI

Obrazovni moduli sadrzavali su detaljno opisane mjere prevencije za sprecavanje
Sirenja C. difficile u bolni¢kim uslovima u skladu sa smjernicama 62150163 3 &ija primjena
uti¢e na sigurnost bolesnika tokom hospitalizacije i na ishod lijecenja. Primjenjena
strategija za sprecavanje CDI zasnivala se na uvodenju koncepta ,paket njege*
zasnovanom na nauc¢nim dokazima i u skladu sa Pravilnikom o sadrzaju programa i
mjerama za spreCavanje i Suzbijanje intrahospitalnih infekcija (,,Sluzbeni glasnik
Republike Srpske* broj 22/13), Pravilnikom o0 mjerama za spreCavanje i Suzbijanje
infekcija povezanih sa pruzanjem usluga zdravstvene zastite (broj: 11/08-020-23/18) i
Programom mjera za sprecavanje i suzbijanje, uklanjanje i iskorjenjivanje zaraznih bolesti
za podrucje Republike Srpske za 2019. godinu (,,Sluzbeni glasnik Republike Srpske* broj
7/19) kao i Poslovnikom o radu Odjeljenja za kontrolu sredine i prevenciju intrahospitalnih
infekcija UKC RS 171731,

Svaki obrazovni modul je uklju¢ivao teorije uéenja odraslih osoba 174! za interaktivno,
samousmjereno ucenje pomocu koje se razvijala interaktivna nastava, povecavala
motivacija i zanimanje medicinskih sestara, a istovremeno je omogucavala lakse pracenje i
pamcenje Ssame problematike. Za uspjesnije ucenje Koristio se Sirok obim nastavnih
sredstava (tabla, flipcart, racunari i LCD projektor, moderacijske kartice, modeli i makete,
set za FI kod nepokretnih bolesnika, model za primjenu klizme i sl.). Svaka didakticka
sednica pocela je sa unapred pripremljenim Microsoft Office PowerPoint izlaganjem nakon
Cega je slijedilo interaktivno ucenje u grupi (rasprave, prikaz slucajeva, primjeri iz prakse).
Usvajanje planiranih znanja i vjestina bila je osnova za vrednovanje uspjeha svakog

obrazovnog modula.
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Modul 1: C. difficile uzro¢nik intrahospitalne infekcije
Ciljevi obrazovanja: omoguciti medicinskim sestrama znanja kako bi se uspostavila
standardizovana sestrinska praksa za upravljanje hospitalizovanim, sa rizikom od CDI,
ukljucujuéi:
— patogenezu CDI,
— prepoznavanje i procjenu pacijenata u riziku od CDI,
— taksonomija stolice pomocu klasifikacijske tablice fecesa kako bi se pomoglo u
procjeni simptoma pacijenta.
Ishodi: medicinske sestre ¢e biti u stanju/sposobne da:
— razumiju znacaj CDI,
— nabroje rizi¢ne faktore za nastanak CDI,
— prepoznaju znake i simptome CDI,
— primjene Bristol skalu prilikom prikupljanja uzoraka fecesa,

— tumace rezultate laboratorijskih testova za C. difficile.

Modul 2: Prevencija CDI

Cilj obrazovanja: upoznavanje medicinskih sestara sa mjerama prevencije kod
pacijenata za koje se sumnja ili su pozitivni na C. difficile zasnovanim na nau¢nim
dokazima.

Ishodi: medicinske sestre ¢e biti u stanju/sposobne da:

objasne razloge za provodenje prevencije,

— razumiju znacaj prevencije CDI,

— nabroje strategije prevencije CDI,

— objasne nacine provodenja mjera prevencije,

— primjenjuju specifi€éne mjere prevencije tokom njege pacijenata sa CDI.

Modul 3: FLEXY SEAL, set za FI kod nepokretnih bolesnika, kako se ne bi stvarao
aerosol od te¢nih stolica.

Cilj obrazovanja: osposobljavanje medicinskih sestara za primjenu medicinskog
sredstva za privremeno zbrinjavanje fecesa Flexi-Seal™SIGNAL™(Convatec Inc, SAD)
1631 kao i za samotehniku ubacivanja i uklanjanja ove rektalne sonde.

Ishodi: medicinske sestre ¢e biti u stanju/sposobne da:

— prepoznaju znacaj medicinskih sredstva za privremeno zbrinjavanje fecesa,
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— navedu prednosti Flexi-Seal "'SIGNAL™(Convatec Inc, SAD) u odnosu na
tradicionalne metode njege pacijenata sa Fl,
— nabroje indikacije i kontraindikacije za primjenu rektalnih sondi,

— razviju vjestine postavljanja i uklanjanja Flexi-Seal™SIGNAL"™(Convatec Inc, SAD).

4.4.1.3. Anketni upitnici u obliku testa za medicinske sestre
Anonimni anketni upitnici u obliku testa za ispitivanje znanja i stavova medicinskih
sestara 0 CDI i prevenciji iste, osmiSljeni su za potrebe ovog istrazivanja na 0snovu
sadrzaja obrazovnih modula. Ispitivanje znanja procjenjivalo se sa upitnicima sa
viSestrukim izborom uradenim tako da je samo jedan odgovor tac¢an.
Ovi testovi su sadrzavali 10-15 pitanja podjeljenih u dva dijela:
— prvi dio: ukljucuje pitanja o sociodemografskim obiljezjima ispitanika,

— drugi dio: uklju€uje pitanja vezana za procjenu znanja o CDI i prevenciji iste.

Testovi koji su se ponudili ispitanicima na poc¢etku obrazovnih modula (pred-test za
procjenu osnovnog znanja) i na kraju sesije (post-test za procjenu naucenog) su bili isti.
Tacan odgovor na svako pitanje ocjenjivao se sa 1, a netac¢an sa 0. Kona¢na ocjena znanja
dobila se tako sto se zbir ta¢nih odgovora podjelio s brojem pitanja, te se koli¢nik ova dva

broja pomnozio sa brojem 10. Na ovaj na¢in omogucéio Se raspon ocjena izmedu 0 i 10.

4.4.1.4. Intrarektalni kateter za zbrinjavanje fecesa

Tokom obrazovanja medicinske sestre su bile upoznate sa medinskim sredstvom za
priviemeno zbrinjavanje fecesa Flexi-Seal"'SIGNAL™(Convatec Inc, SAD). Ovo
medicinsko sredstvo se koristi kod pacijenata sa nekonstrolisanom dijarejom koja
povecava rizik od unakrsne kontaminacije i CDI. Obrazovanje medicinskih sestara za
sticanja vjestina postavljanja i uklanjanja Flexi-Seal "SIGNAL™ izvodio se na modelu za
primjenu klizme (Enema Administration Simulator LFO0957U Instruction Manual, Life
form®, Nasco, SAD).

Flexi-Seal "SIGNAL™ je bez lateksa i koristi se za svakog pojedina¢nog pacijenta, $to
zna¢i da moze da se ukloni i ponovo postavi u sluc¢aju pomjeranja katetera ili u malo vjero-
vatnom slucaju ispadanja katetera. Osnovni, sastavni dio Flexi-Seal "SIGNAL™ kompleta
je mekani, silikonski kateter koji se ubacuje u rektum i tamo ga zadrzava balon niskog
pritiska. Na drugi kraj spaja se vrecica za jednokratnu upotrebu za prikupljanje fecesa.

Fabric¢ki upakovan komplet sadrzi: 1 silikonski kateter, 1 Luer Spricu i 3 vreice za

prikupljanje fecesa i naljepnice za biljezenje detalja 0 ubacivanju. Uz komlet je bilo
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potrebno jos da se obezbjede rukavice za jednokratnu upotrebu, hidrosolubilni lubrikant,
stetoskop, zastitne podloge za posteljinu (pamucne i/ili gumene komprese), flaster.

Flexi-Seal "'SIGNAL™ kao medicinsko sredstvo se ne koristi za lije¢enje dijareje.
Medicinski tim mora da utvrdi uzrok dijareje i lijeci je. Flexi-Seal™"SIGNAL™ se ne smije
koristiti duze od 29 dana uzastopno. Dok je Flexi-Seal "SIGNAL™ in situ ne smije se nista
ubacivati u analni kanal.

Postavljanju Flexi-Seal ™"SIGNAL™ mora da predhodi digitalni rektalni pregled, kako bi
se utvrdilo da je rektum prazan, koji ¢e da obavi zdravstveni radnik koji je obucen za
obavljanje ovog pregleda (ljekar ili u najboljem sluc¢aju medicinska sestra koja ¢e vrsiti
postavljanje FMS).

Odluku o primjeni Flexi-Seal™"'SIGNAL™ donosi ljekar, a postavlja ga medicinska
sestra koja je prosla obrazovanje za Flexi-Seal® FMS, pa ja zbog toga bilo vazno da

medicinske sestre dobiju potrebna znanja i vjestine 0 ovom medicinskom uredaju.

4.5. Faze istrazivanja

Istrazivanje se odvijalo kroz 7 faza prilagodenih razvoju i implementaciji protokola za
smanjenje CDI.

Faza 1. Osmisljavanje i razvijanje interaktivnih obrazovnih modula (3) za prevenciju i
kontrolu CDI namjenjenih medicinskim sestrama. Interaktivni edukacijski moduli su
osmiSljeni na osnovu detaljnog pregleda literature u medunarodnim bazama podataka o
prevenciji CDI zasnovanih na dokazima pomocu klju¢nih pojmova za pretrazivanje. SadZaj
obrazovnih modula i testova za procjenu znanja o CDI i prevenciji istih osmisljavao je i
razvijao istraziva¢ i mentor zajedno sa ¢lanovima tima za Kontrolu sredine i prevenciju
intrahospitalnih infekcija UKC RS koga ¢ine mikrobiolog, diplomirane medicinske sestre 1
diplomirani sanitarni inZenjeri.

Faza 2. Retrospektivni pregled podataka o stopi incidencije CDI prije primjene
protokola (1. jula do 31. decembar 2019. godine) kao i finansijski aspekti kostanja lijeCenja
pacijenata sa CDI za nevedeni period.

Faza 3. Informisanje ispitanika i uklju¢ivanje u studiju. Svi ispitanici prije ukljucivanja
u studiju su jasno, pismeno i usmeno informisani o cilju i protokolu istrazivanja. Tom
prilikom su im se detaljno opisale sve faze istrazivanja i proc€italo pripremljeno pismeno
obavjestenje o naCinu provodenja studije. Nakon toga su svoj pristanak za ucesc¢e u

istrazivanju potvrdili potpisivanjem Informisanog pristanka za ucesnike u istrazivanju.
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Zatim su svi ispitanici popunili anketni upitnik namjenjen je za procjenu znanja, stavova i
shvatanja o postupcima prevencije infekcije sa C. difficile.

Faza 4. Intervencijska faza. Izvodenje obrazovnih sesija koje su trajale oko 45 minuta u
popodnevnim satima ili vikendom kako se ne bi ometao proces rada medicinskih sestara.
Kako bi sve medicinske sestre bile obrazovane o CDI i preventivnim mjerama, svi moduli
su bili prezentovani u sve 4 radne smjene. Na pocetku svake sesije istrazivac je sprovedio
desetominutni pred-test procjene znanja za odredivanje osnovnog znanja o CDI i
prevenciji, a isti test se koristio i nakon obrazovanja za procjenu dobijenog znanja. Svim
ucesnicima na obrazovnim sesijama podjelio se obrazovni materijal kako bi se sa temama
koje su se obradivale na obrazovnim modulima upoznale i medicinske sestre koje nisu bile
u mogucénosti da prisustvuju (odsutne sa posla zbog bolovanja, godisnjeg odmora ili iz
nekih drugih razloga).

Faza 5. Retrospektivni pregled podataka o stopi incidencije CDI, a nakon primjene
protokola (1. jula do 31. decembra 2020. godine) kao i finansijski aspekti lijeCenja
pacijenata sa CDI za navedeni period.

Faza 6. Formiranje baze podataka. Obrasci sa svim podacima spajali su se u jedan
dokument u softverskom programu Microsoft Excel 2013. (engl. Spreadsheet .xIs) koji je
sastavni dio Protokola istrazivanja, kako bi se obezbjedila zastita podataka u obradi
rezultata istrazivanja.

Faza 7. Nakon obrade podataka, uz saglasnost mentora, pristupilo se pisanju i objavlji-

vanju naucnih radova i izradi doktorske disertacije.

4.6. Statisticka analiza rezultata

Za statisticku obradu podataka koris¢en je softverski paket SPSS, verzija 25.0 uz 95%
interval povjerenja statisticke znacajnosti (engl. confidence interval, Cl). Stopa incidencije
intrahospitalnih CDI izra¢unata je kao odnos broja infekcija/10.000 pacijent dana.

Nominalne varijable su predstavljene kao broj (procenat), dok su konstantne varijable
prikazane kao srednja vrijednost (SV), standardna devijacija (SD), medijana (Md),
interkvartilni raspon (IQR), minimalni i maksimalni skor. Za prikazivanje normalnosti
distribucije koris¢en je Shapiro-Wilkov test i histogram.

Za testiranje statisticke znacajnosti kategorijskih varijabli koriS¢eni su Pearsonov y2 test

kontigencije za nezavisne varijable i McNemar test za dihotomne varijable.
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Prema potrebi, za poredenje istrazivackih grupa koris¢eni su Studentov t-test za
nezavisne varijable, ako su posmatrana obiljezja imala normalnu raspodjelu i Mann-
Whitney U test, ako su obiljeZja odstupala od normalne raspodjele.

Za poredenje srednjih vrijednosti obiljezja iste grupe CDI pacijenata mjerenog u dva
navrata koristio se t-test zavisnih (uparenih) uzoraka. Vilkoksonov test se primjenjivao kao
alternativa t-testu ponovljenih mjerenja za testiranje razlika izmedu grupa mjerenim u dva
navrata ili pod dva razlicita uslova.

U cilju utvrdivanja statisticke zna¢ajnosti izmedu rezultata tri ili vise grupa kori$éen je
neparametrijski Kruskal-Wallis H test. Uradena je i dodatna analiza (multivarijabilna
logisticka regresija) kako bi se utvrdila kombinacija parametara koji predvidaju CDI kod
pacijenata sa smrtnim ishodom. Vrijednosti p < 0,05 se smatrala statisticki zna¢ajnom.

Svi rezultati su predstavljeni tabelarno i graficki.
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5. REZULTATI

5.1. Sociodemografske karakteristike medicinskih sestara

Od ukupno 60 ispitanih medicinskih sestara 51 (85%) ih je bilo Zenskog pola, dok je
preostalin 9 (15%) bilo muskog pola (Slika 6).

m Muskarci

= Zene

Slika 6. Distribucija ispitanika prema polu

Prosje¢na starost ispitanika je bila 31,06 + 10,74 godina, najmladi ispitanik je imao 19
godina, dok je najstariji ispitanik imao 60 godina. Ispitanike smo podijelili na dvije
starosne kategorije. Grupu mladih ispitanika (od 19 do 30 godina) kojih je bilo 37 (61,7%)
i grupu starijih ispitanika od 31 do 60 godina, kojih je bilo 23 (38,3%) (Slika 7).

HOd 19 do 30
godina

m0d 31do60
godina

Slika 7. Distribucija ispitanika prema starosti
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Slika 8 prikazuje da je radni staz od 3 mjeseca do 15 godina imalo 46 (76,7%) ispitanih
medicinskih sestara, dok je radni staz od 16 do 37 godina imalo 14 (23,3%) ispitanika.
Najkra¢i radni staz je bio 3 mjeseca, dok je najduzi radni staz iznosio 37 godina. Prosje¢an

radni staZ ispitanika je bio 9,00 £ 10,63 godina (Slika 8).

B Od 3 mjeseca do 15
godina

= 0d 16 do 37 godina

Slika 8. Distribucija ispitanika prema duzini radnog staza

Srednju medicinsku skolu je =zavrSilo 42 zdravstvenih radnika (70%), fakultet
zdravstvene njege I ciklus 14 (23,3%), dok je fakultet zdravstvene njege II ciklus zavrsilo 4

(6,7%) medicinskih sestara (Tabela 3).

Tabela 3. Distribucija ispitanika prema nivoima obrazovanja

Nivo obrazovanja Broj (%)
Srednja medicinska Skola 42 (70,0)
Fakultet zdravstvene njege I ciklus 14 (23,3)
Fakultet zdravstvene njege Il ciklus 4(6,7)

U Tabeli 4 prikazana je distribucija ispitanika prema klinikama na kojima su zaposleni.
U JIL, KUB, KOAH, KIB i KO radi po 12 (20%) medicinskih sestara (Tabela 4).

Tabela 4. Distribucija ispitanika prema mjestu zaposlenja

Klinika Broj (%)
Jedinica za intenzivno lijecenje 12 (20,0)
Klinika za unutra$nje bolesti 12 (20,0)
Klinika za opstu i abdominalnu hirurgiju 12 (20,0)
Klinika za infektivne bolesti 12 (20,0)
Klinika za onkologiju 12 (20,0)
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5.2. Procjena znanja i shvatanja medicinskih sestara o prevenciji CDI

Tabela 5 prikazuje informisanost ispitanika o prevenciji CDI i vrijeme dobijanja
informacija o prevenciji. Svi ispitanici (100%) su naveli da su usmeno ili pismeno bili
nekada informisani o prevenciji CDI. Trideset Cetiri ispitanika (56,7%) je navelo da je o
prevenciji CDI informisano tokom Skolovanja za medicinsku sestru, 21 (35%) tokom
obavljanja svog posla, dok je 5 (8,3%) ispitanika navelo da je o prevenciji CDI

informisano tokom posjete medicinske sestre iz tima za kontrolu infekcija (Tabela 5).

Tabela 5. Informisanost o prevenciji CDI i i vrijeme dobijanja informacija

Informisanost i vrijeme dobijanja informacija o prevenciji CDI Broj (%)

Informisanost (usmena ili pismena) o prevenciji CDI

Da 60 (100)

Ne 0(0,0)
Vrijeme dobijenih informacija o prevenciji CDI

Tokom Skolovanja za medicinsku sestru 34 (56,7)

Tokom obavljanja svog posla 21 (35,0)

Tokom posjete medicinske sestre tima za kontrolu infekcija 5(8,3)

CDl, Clostridium difficile infekcija

5.2.1. Infrastrukturni kapaciteti u provodenju prevencije CDI

Dvadeset pet ispitanika (41,7%) navelo je da zna da se na klinici na kojoj rade provodi
ili provodila stalna edukacija o prevenciji CDI, 27 (45%) je navelo da se ovakva edukacija
ne provodi ili nije provodila, dok je 8 (13,3%) ispitanika navelo da ne zna odgovor na ovo
pitanje.

Dvadeset tri (38,3%) ispitanika je navelo da na klinici na kojoj rade postoji tim/radna
grupa koja se bavi prevencijom CDI, 30 (50%) ispitanika navodi da ovakav tim ne postoji,
dok je 7 (11,7%) ispitanika navelo da ne zna odgovor na ovo pitanje. Sest (10%) ispitanika
je navelo da na Klinici postoje medicinske sestre koje su angazovane na aktivnostima
prevencije CDI, 44 (73,3%) ih je navelo da na njihovoj klinici nema medicinskih sestara sa
ovakvim angazovanjem, dok 10 (16,7%) ispitanika navodi da ne zna odgovor na ovo
pitanje. Sest (10%) ispitanika je navelo da na klinici postoje ljekari koji su angazovani na
aktivnostima prevencije CDI, 42 (70%) ih je navelo da na njihovoj Kklinici nema ljekara sa
ovakvim angazovanjem, dok 12 (20%) ispitanika navodi da ne zna odgovor na ovo pitanje
(Tabela 6).
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Tabela 6. Znanje ispitanika o infrastrukturnim kapacitetima u provodenju prevencije CDI

Znanje o infrastrukturnim kapacitetima Broj (%)

Provodenje stalne edukacije na klinici o prevenciji infekcija uzrokovanih sa
C. difficile

Da 25 (41,7)

Ne 27 (45,0)

Ne znam 8 (13,3)
Postojanje tima/radne grupe na klinici koja se bavi prevencijom CDI

Da 23 (38,3)

Ne 30 (50,0)

Ne znam 7(11,7)

Postojanje medicinskih sestara na Klinici koje su angaZovane na aktivnostima
prevencije CDI

Da 6 (10,0)

Ne 44 (73,3)

Ne znam 10 (16,7)
Postojanje ljekara na Klinici koji je angaZovan na aktivnostima prevencije CDI

Da 6 (10,0)

Ne 42 (70,0)

Ne znam 12 (20,0)

CDI, Clostridium difficile infekcija

5.2.2. Znanje ispitanika o edukaciji u cilju prevencije CDI

Tabela 7 pokazuje znanje ispitanika o edukaciji u cilju prevencije CDI. Vecina
ispitanika, njih 56 (93,3%) navodi da se povremeno provode stalne edukacije na klinici o
pravilnoj higijeni ruku zaposlenom osoblju, jedan ispitanik (1,7%) navodi da se takve
edukacije ne provode, dok 3 (5%) ispitanika ne zna da li se ovakve edukacije provode.

Vecina ispitanika, njih 43 (71,7%) navodi da se redovno provode stalne edukacije na
Klinici o pravilnoj higijeni ruku zaposlenom osoblju, 7 ispitanika (11,7%) navodi da se
takve edukacije ne provode, dok 10 (16,7%) ispitanika ne zna da li se ovakve edukacije
provode. Vecina ispitanika, njih 51 (85%) navodi da se povremeno provode stalne
edukacije na klinici o pravilnoj upotrebi li¢ne zastitne opreme (LZO), 5 ispitanika (8,3%)
navodi da se takve edukacije ne provode, dok 4 (6,7%) ispitanika ne zna da li se ovakve
edukacije provode. Trideset devet ispitanika (65%) navodi da se redovno provode stalne
edukacije na Klinici o pravilnoj upotrebi LZO, 12 ispitanika (20%) navodi da se takve
edukacije ne provode, dok 9 (15%) ispitanika ne zna da li se ovakve edukacije provode
(Tabela 7).
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Tabela 7. Znanje ispitanika o edukaciji u cilju prevencije CDI

Znanje o edukaciji Broj (%)

Povremeno provodenje stalne edukacije na klinici o pravilnoj higijeni ruku
zaposlenom osoblju

Da 56 (93,3)
Ne 1(1,7)
Ne znam 3(5,0)

Redovno provodenje stalne edukacije na klinici o pravilnoj higijeni ruku
zaposlenom osoblju

Da 43 (71,7)

Ne 7(11,7)

Ne znam 10 (16,7)
Povremeno provodenje stalne edukacije na klinici o pravilnoj upotrebi LZO

Da 51 (85,0)

Ne 5(8,3)

Ne znam 4 (6,7)
Redovno provodenje stalne edukacije na klinici o pravilnoj upotrebi LZO

Da 39 (65,0)

Ne 12 (20,0)

Ne znam 9 (15,0)

LZO, li¢na zastitna oprema

Ispitanici koji su na prethodno pitanje, o povremenom ili redovnom provodenju stalne
edukacije o pravilnoj upotrebi LZO odgovorili potvrdno, postavljena su dodatna pitanja.
Trideset pet (58,3%) ispitanika je odgovorilo potvrdno na pitanje da li je edukacija o
pravilnoj upotrebi LZO obuhvatila koji su to djelovi LZO, cetiri ispitanika (6,7%) je
odgovorilo odri¢no, dok je 21 (35%) ispitanika odgovorilo sa ne ili ne znam na prethodno
pitanje.

Trideset pet (58,3%) ispitanika je odgovorilo potvrdno na pitanje da li je edukacija o
pravilnoj upotrebi LZO obuhvatila kako obu¢i LZO, Cetiri ispitanika (6,7%) je odgovorilo
odricno, dok je 21 (35%) ispitanika odgovorilo sa ne ili ne znam na prethodno pitanje.
Trideset Cetiri (56,7%) ispitanika je odgovorilo potvrdno na pitanje da li je edukacija o
pravilnoj upotrebi LZO obuhvatila kako skinuti LZO, 5 ispitanika (8,3%) je odgovorilo
odricno, dok je 21 (35%) ispitanika odgovorilo sa ne ili ne znam na prethodno pitanje

(Tabela 8).
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Tabela 8. Znanje ispitanika o provodenju stalne edukacije o pravilnoj upotrebi LZO

Znanje ispitanika o pravilnoj upotrebi LZO Broj (%)
Da li je edukacija o pravilnoj upotrebi LZO obuhvatila koji su to dijelovi LZO?
Da 35 (58,3)
Ne 4(6,7)
Odgovor Ne ili Ne znam na prethodno pitanje 21 (35,0)

Da li je edukacija o pravilnoj upotrebi LZO obuhvatila kako obuéi LZO?

Da 35(58,3)
Ne 4 (6,7)
Odgovor Ne ili Ne znam na prethodno pitanje 21 (35,0)

Da li je edukacija o pravilnoj upotrebi LZO obuhvatila kako skinuti LZO?

Da 34 (56,7)
Ne 5(8,3)
Odgovor Ne ili Ne znam na prethodno pitanje 21 (35,0)

LZO, li¢na zastitna oprema

U Tabeli 9 je prikazano znanje ispitanika o provodenju edukacije o protokolima za
kontaktne mjere zastite CDI i znanje ispitanika koji su odgovorili potvrdno na ovo pitanje
o tome da li edukacija o protokolima kontaktnih mjera zastite ukljucuje upotrebu brosura,
opreme ili izolaciju pacijenta. Trideset Cetiri ispitanika (56,7%) je navelo da se povremeno
provode edukacije o protokolima za kontatne mjere zasStite svom zaposlenom osoblju, 15
(25%) ispitanika je navelo da se ovakve edukacije ne provode povremeno, dok 11 (18,3%)
ispitanika nije znalo odgovor na ovo pitanje. Dvadeset tri ispitanika (38,3%) je navelo da
se redovno provode edukacije o protokolima za kontatne mjere zastite svom zaposlenom
osoblju, 22 (36,7%) ispitanika je navelo da se ovakve edukacije ne provode redovno, dok
15 (25%) ispitanika nije znalo odgovor na ovo pitanje. Za ispitanike koji su odgovorili
potvrdno na prethodno pitanje o povremenom ili redovnom provodenju edukacije o
protokolima za kontaktne mjere zasStite postavljena su dodatna pitanja.

Na pitanje da li je edukacija o kontaktnim mjerama zastite ukljucila koriS¢enje broSura
19 (31,7%) ispitanika je odgovorilo potvrdno, 4 (6,7%) je odgovorilo odri¢no, dok je 37
(61,7%) ispitanika na prethodno pitanje odgovorilo sa ne ili ne znam. Na pitanje da li je
edukacija o kontaktnim mjerama zastite ukljucila koris¢enje namjenske ili jednokratne
opreme 19 (31,7%) ispitanika je odgovorilo potvrdno, 4 (6,7%) je odgovorilo odri¢no, dok
je 37 (61,7%) ispitanika na prethodno pitanje odgovorilo sa ne ili ne znam.

Dvadeset tri (38,3%) ispitanika je na pitanje da li je edukacija o kontaktnim mjerama

zaStite ukljucila izolaciju pacijenta odgovorilo potvrdno, 4 (6,7%) je odgovorilo odri¢no,
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dok preostalih 37 (61,7%) ispitanika nije ni odgovaralo na ovo pitanje, jer je na
prethodnom pitanju odgovor bio ne ili ne znam (Tabela 9).

Tabela 9. Znanje ispitanika o provodenju edukacije o kontaktnim mjerama zastite od CDI

Znanje ispitanika o edukaciji o protokolima za kontaktne mjere zastite Broj (%0)

Povremeno provodenje edukacije o protokolima za kontaktne mjere zastite svom
zaposlenom osoblju

Da 34 (56,7)
Ne 15 (25,0)
Ne znam 11 (18,3)

Redovno provodenje edukacije o protokolima za kontaktne mjere zastite svom
zaposlenom osoblju

Da 23 (38,3)
Ne 22 (36,7)
Ne znam 15 (25,0)

Da li je edukacija o protokolima kontaktnih mjera zaStite ukljucila kori§¢enje
broSura o prevenciji CDI?

Da 19 (31,7)
Ne 4(6,7)
Odgovor Ne ili Ne znam na prethodno pitanje 37 (61,7)

Da li je edukacija o protokolima kontaktnih mjera zaStite ukljucila kori§¢enje
namjenske ili jednokratne opreme?

Da 19 (31,7)
Ne 4(6,7)
Odgovor Ne ili Ne znam na prethodno pitanje 37 (61,7)

Da li je edukacija o protokolima kontaktnih mjera zastite ukljucila izolaciju
pacijenta?

Da 23 (38,3)
Ne 0(0,0)
Odgovor Ne ili Ne znam na prethodno pitanje 37 (61,7)

CDl, Clostridium difficile infekcija

Cetrdeset jedan ispitanik (68,3%) je naveo da se po potrebi (npr. za vrijeme epidemije)
provode edukacije o dezinfekciji bolesnickih soba u kojima su smjesteni pacijenti sa CDI,
14 (23,3%) ispitanika je navelo da se ovakve edukacije ne provode povremeno. Cetrdeset
dva ispitanika (70%) je navelo da se redovno (npr. najmanje jednom godis$nje) provode
edukacije o dezinfekciji bolesni¢kih soba u kojima su smjeSteni pacijenti sa CDI, 11
(18,3%) ispitanika je navelo da se ovakve edukacije ne provode redovno, dok 7 (11,7%)
ispitanika nije znalo odgovor na ovo pitanje. Za ispitanike koji su odgovorili potvrdno na
prethodno pitanje o povremenom ili redovnom provodenju edukacije o dezinfekciji
bolesnickih soba u kojima su smjesteni pacijenti sa CDI postavljena su dodatna pitanja. Na
pitanje da li je edukacija o dezinfekciji bolesnic¢kih soba u kojima su smjesteni pacijenti sa
CDI ukljucila dezinfekciju povrsina neposredne okoline pacijenta 39 (65%) ispitanika je

odgovorilo potvrdno, dok je 18 (30%) ispitanika na prethodno pitanje odgovorilo sa ne ili
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ne znam. Na pitanje da li je edukacija 0 dezinfekciji bolesni¢kih soba u kojima su
smjeSteni pacijenti sa CDI ukljucila dezinfekciju medicinske opreme koju koristi vise
pacijenata samo 33 (55%) ispitanika je odgovorilo potvrdno. Na pitanje da li je edukacija o
dezinfekciji bolesni¢kih soba ukljucila upotrebu dezinfekcionih sredstava Koji su uspjesni
protiv spora C. difficile 31 (51,7%) ispitanika je odgovorilo potvrdno, 2 (3,3%) ispitanika
je navelo da ne zna odgovor, dok je 18 (30%) ispitanika na prethodno pitanje odgovorilo sa
ne ili ne znam. Na pitanje da li je edukacija 0 dezinfekciji bolesni¢kih soba u kojima su
smjesteni pacijenti sa CDI ukljucila pridrzavanje uputstava za upotrebu dezinfekcionih

sredstava 32 (53,3%) ispitanika je odgovorilo potvrdno (Tabela 10).

Tabela 10. Znanje ispitanika o provodenju edukacije o dezinfekciji
bolesnickih soba u kojima su smjesteni pacijenti sa CDI

Znanje ispitanika o edukaciji o dezinfekciji bolesnic¢kih soba u kojima borave

pacijenti sa CDI Broj (%)
Povremeno provodenje edukacije o dezinfekciji bolesnickih soba u kojima su
smjeSteni pacijenti sa CDI
Da 41 (68,3)
Ne 14 (23,3)
Ne znam 5(8,3)
Redovno provodenje edukacije o dezinfekciji bolesni¢kih soba u kojima su
smjesteni pacijenti sa CDI
Da 42 (70,0)
Ne 11 (18,3)
Ne znam 7(11,7)
Da li je edukacija o dezinfekciji ukljucila dezinfekciju povrSina neposredne
okoline pacijenta?
Da 39 (65,0)
Ne 3(5,0)
Odgovor Ne ili Ne znam na prethodno pitanje 18 (30,0)
Da li je edukacija o dezinfekciji ukljucila dezinfekciju medicinske opreme koju
koristi viSe pacijenata?
Da 33 (55,0)
Ne 9 (15,0)
Odgovor Ne ili Ne znam na prethodno pitanje 18 (30,0)
Da li je edukacija o dezinfekciji ukljucila upotrebu dezinfekcionih sredstava koji
su uspjesni protiv spora C. difficile?
Da 31 (51,7)
Ne 9 (15,0)
Ne znam 2(3,3)
Odgovor Ne ili Ne znam na prethodno pitanje 18 (30,0)
Da li je edukacija o dezinfekciji ukljucila pridrZavanje uputstava za upotrebu
dezinfekcionih sredstava?
Da 32 (53,3)
Ne 9 (15,0)
Ne znam 1(1,7)
Odgovor Ne ili Ne znam na prethodno pitanje 18 (30,0)

CDlI, Clostridium difficile infekcija
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5.2.3. Procjena kompetencija medicinskog osoblja

Tabela 11 prikazuje znanje ispitanika 0 procjeni kompetencija pridrzavanja
medicinskog osoblja mjera pravilne higijene ruku i koris¢enja LZO u skladu sa
standardima i pravilima. Trideset dva (53,3%) ispitanika je navelo da se procjena
pridrzavanja mjera pravilne higijene ruku provodi po potrebi (npr. za vrijeme epidemije),
23 (38,3%) je navelo da se ovakva procjena ne provodi, dok je 5 (8,3%) ispitanika navelo
da ne zna odgovor na ovo pitanje.

Dvadeset sedam (45%) ispitanika je navelo da se procjena pridrzavanja mjera pravilne
higijene ruku provodi redovno (najmanje jednom godisnje), 26 (43,3%) je navelo da se
ovakva procjena ne provodi, dok je 7 (11,7%) ispitanika navelo da ne zna odgovor na ovo
pitanje. Trideset (50%) ispitanika je navelo da se procjena pridrZzavanja mjera koris¢enja
LZO provodi povremeno, 22 (36,7%) je navelo da se ovakva procjena ne provodi, dok je 8
(13,3%) ispitanika navelo da ne zna odgovor na ovo pitanje. Dvadeset devet (50%)
ispitanika je navelo da se procjena pridrzavanja mjera koriS¢enja LZO provodi redovno, 22
(36,7%) je navelo da se ovakva procjena ne provodi, dok je 9 (15%) ispitanika navelo da

ne zna odgovor na ovo pitanje (Tabela 11).

Tabela 11. Znanje ispitanika o procjeni pridrzavanja medicinskog osoblja mjera
pravilne higijene ruku i korisé¢enja LZO

Znanje ispitanika o procjeni pridrZavanja mjera higijene ruku i koriséenja LZO Broj (%)
Povremeno provodenje procjene pridrzavanja mjera pravilne higijene ruku
Da 32 (53,3)
Ne 23 (38,3)
Ne znam 5(8,3)
Redovno provodenje procjene pridrzavanja mjera pravilne higijene ruku
Da 27 (45,0)
Ne 26 (43,3)
Ne znam 7(11,7)
Povremeno provodenje procjene pridrzavanja mjera koriséenja LZO
Da 30 (50,0)
Ne 22 (36,7)
Ne znam 8 (13,3)
Redovno provedenje procjene pridrzavanja mjera koriS§¢enja LZO
Da 29 (48,3)
Ne 22 (36,7)
Ne znam 9 (15,0)

LZO, li¢na zastitna oprema

Za ispitanike koji su potvrdno odgovorili na prethodno pitanje da li se povremeno ili
redovno provodi procjena pridrzavanja mjera koris¢enja LZO, postavljena su dodatna

podpitanja. Na pitanje da li procjena o pravilnoj upotrebi LZO obuhvata koji su djelovi
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LZO, 24 (40%) ispitanika je odgovorilo potvrdno, 10 (16,7%) odri¢no, dok 26 (43,3%)
Ispitanika nije odgovorilo potvrdno na prethodno pitanje.

Na pitanje da li procjena o pravilnoj upotrebi LZO obuhvata kako obu¢i LZO, 23
(38,3%) ispitanika je odgovorilo potvrdno, 9 (15%) odri¢no, dok 28 (46,7%) ispitanika nije
odgovorilo potvrdno na prethodno pitanje. Na pitanje da li procjena o pravilnoj upotrebi
LZO obuhvata kako skinuti LZO, 26 (43,3%) ispitanika je odgovorilo potvrdno, 10
(16,7%) odri¢no, dok 24 (40%) ispitanika nije odgovorilo potvrdno na prethodno pitanje
(Tabela 12).

Tabela 12. Znanje ispitanika o pridrzavanju mjera medicinskog osoblja koris¢enja LZO,
za ispitanike koji su potvrdno odgovorili na prethodno pitanje

Znanje ispitanika o pridrZavanju mjera kori§¢enja LZO Broj (%)

Da li procjena o pravilnoj upotrebi LZO obuhvata koji su djelovi LZO?

Da 24 (40,0)

Ne 10 (16,7)

Odgovor Ne ili Ne znam na prethodno pitanje 26 (43,3)
Da li procjena o pravilnoj upotrebi LZO obuhvata kako obuéi LZO?

Da 23 (38,3)

Ne 9 (15,0)

Odgovor Ne ili Ne znam na prethodno pitanje 28 (46,7)
Da li procjena o pravilnoj upotrebi LZO obuhvata kako skinuti LZO?

Da 26 (43,3)

Ne 10 (16,7)

Odgovor Ne ili Ne znam na prethodno pitanje 24 (40,0)

LZO, li¢na zastitna oprema

Trideset dva ispitanika (53,3%) je navelo da se povremeno provodi kontrola
dezinfekcije bolesnickih soba u kojima su smjeSteni pacijenti sa CDI, 14 (23,3%)
ispitanika je navelo da se ovakve kontrole ne provode povremeno, dok 14 (23,3%)
ispitanika nije znalo odgovor na ovo pitanje. Trideset ispitanika (50%) je navelo da se
redovno provodi kontrola dezinfekcije bolesnickih soba u kojima su smjesteni pacijenti sa
CDI, 14 (23,3%) ispitanika je navelo da se ovakve kontrole ne provode redovno, dok 16
(26,7%) ispitanika nije znalo odgovor na ovo pitanje. Za ispitanike koji su odgovorili
potvrdno na prethodno pitanje o povremenom ili redovnom provodenju kontrole
dezinfekcije bolesnickih soba u kojima su smjesteni pacijenti sa CDI postavljena su
dodatna pitanja. Na pitanje da li je procjena dezinfekcije bolesnickih soba u kojima su
smjesteni pacijenti sa CDI ukljucila kontrolu dezinfekciju povrSina neposredne okoline
pacijenta 30 (50%) ispitanika je odgovorilo potvrdno, ni jedan ispitanik nije odgovorio
odri¢no (0%), dok je 30 (50%) ispitanika na prethodno pitanje odgovorilo sa ne ili ne

znam. Na pitanje da li je kontrola dezinfekcije bolesni¢kih soba u kojima su smjesSteni
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pacijenti sa CDI ukljucila dezinfekciju medicinske opreme koju koristi vise pacijenata 29
(48,3%) ispitanika je odgovorilo potvrdno, a 30 (50%) ispitanika odgovorilo sa ne ili ne
znam. Na pitanje da li je kontrola dezinfekcije bolesnickih soba u kojima su smjeSteni
pacijenti sa CDI ukljucila upotrebu dezinfekcionih sredstava Koji su uspjesni protiv spora
C. difficile 30 (50%) ispitanika je odgovorilo potvrdno. Na pitanje da li je kontrola
dezinfekcije bolesnickih soba u kojima su smjesteni pacijenti sa CDI ukljuéila pridrzavanje
uputstava za upotrebu dezinfekcionih sredstava 20 (33,3%) ispitanika je odgovorilo
potvrdno, 5 (8,3%) je odgovorilo odri¢no, 5 (8,3%) je odgovorilo da ne zna, dok je 30

(50%) ispitanika na prethodno pitanje odgovorilo sa ne ili ne znam (Tabela 13).

Tabela 13. Znanje ispitanika o kontroli provodenja dezinfekcije bolesnic¢kih soba
u kojima su smjesteni pacijenti sa CDI

Znanje ispitanika o kontroli dezinfekcije bolesni¢kih soba

u kojima borave pacijenti sa CDI Broj (%)
Povremeno provodenje kontrole dezinfekcije bolesnickih soba u kojima su
smjesteni pacijenti sa CDI
Da 32 (53,3)
Ne 14 (23,3)
Ne znam 14 (23,3)
Redovno provodenje kontrole dezinfekcije bolesnickih soba u kojima su
smjesSteni pacijenti sa CDI
Da 30 (50,0)
Ne 14 (23,3)
Ne znam 16 (26,7)
Da li je kontrola dezinfekcije ukljucila dezinfekciju povrSina neposredne okoline
pacijenta?
Da 30 (50,0)
Ne 0(0,0)
Odgovor Ne ili Ne znam na prethodno pitanje 30 (50,0)
Da li je kontrola dezinfekcije ukljucila dezinfekciju medicinske opreme koju
koristi viSe pacijenata?
Da 29 (48,3)
Ne 1(1,7)
Odgovor Ne ili Ne znam na prethodno pitanje 30 (50,0)
Da li je kontrola dezinfekcije ukljucila upotrebu dezinfekcionih sredstava koji su
uspjesni protiv spora C. difficile?
Da 30 (50,0)
Ne 0 (O’O)
Odgovor Ne ili Ne znam na prethodno pitanje 30 (50,0)
Da li je kontrola dezinfekcije ukljudila pridrZavanje uputstava za upotrebu
dezinfekcionih sredstava?
Da 20 (33,3)
Ne 5(8,3)
Ne znam 5(83)
Odgovor Ne ili Ne znam na prethodno pitanje 30 (50,0)

CDlI, Clostridium difficile infekcija
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5.2.4. Rano otkrivanje i izolacija, odgovarajuce testiranje

Tabela 14 pokazuje znanje ispitanika o uzimanju uzorka i testiranju fecesa na
C. difficile. Od ukupnog broja ispitanika 24 (40%) navodi da na uputnici za laboratorijskog
testiranje stoje jasno naznacene indikacije za testiranje na C. difficile, 26 (43,3%) navodi
da se ove informacije ne navode na uputnici, dok 10 (16,7%) ne zna odgovor na ovo
pitanje. Dvadeset devet (48,3%) ispitanika navodi da se na njihovoj klinici izbjegava
uzimanje uzorka fecesa za testiranje na C. difficile ako pacijent ima neki drugi poznati
uzrok dijareje (npr. primjena laksativa), 21 (35%) navodi da se u ovim slucajevima
uzorkuje feces, dok 10 (16,7%) navodi da ne zna odgovor na ovo pitanje. Trideset pet
(58,3%) ispitanika navodi da se kod izlije¢enih CDI pacijenata izbjegava uzimanje uzorka
fecesa na C. difficile, 16 (26,7%) navodi da ne izbjegava uzimanje uzorka fecesa u ovom
slucaju, dok 9 (15%) ne zna odgovor na ovo pitanje. Trideset tri (55%) ispitanika je
potvrdilo da se se laboratorijski testovi na za dokazivanje C. difficile narucuju u roku od
24 sata za pacijente sa sumnjom na CDI, 18 (30%) je odgovorilo odri¢no, dok 9 (15%)
ispitanika ne zna odgovor na ovo pitanje. Trideset dva (53,3%) ispitanika je navelo da se
feces uzorkuje odmah nakon $to ljekar napiSe uputnicu za testiranje na C. difficile, 19
(31,7%) je odgovorilo odri¢no, dok 9 (15%) ispitanika ne zna odgovor na ovo pitanje.
Trideset Cetiri (56,7%) ispitanika je potvrdilo da medicinske sestre dobijaju izvestaje o
pozitivnim rezultatima testa na CDI, 17 (28,3%) je odgovorilo odri¢no, dok 9 (15%)

ispitanika ne zna odgovor na ovo pitanje (Tabela 14).
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Tabela 14. Znanje ispitanika o uzimanju uzorka i testiranju fecesa na C. difficile

Znanje ispitanika o uzimanju uzorka i testiranju fecesa na C. difficile Broj (%)

Da li se na uputnici za laboratoriju navode indikacije za testiranje fecesa na

C. difficile? 24 (40,0)
Da 26 (43,3)
Ne 10 (16,7)
Ne

Da li se na vaSoj klinici izbjegava uzimanja uzorka fecesa za testiranje na C. difficile

kada pacijent ima poznat uzrok dijareje (npr. primjena laksativa)? 29 (48,3)
Da 21 (35,0)
Ne 10 (16,7)
Ne znam

Da li na vasoj Klinici izbjegava uzimanja uzorka fecesa za testiranje na C. difficile kod

izlije¢enih CDI pacijenata? 35 (58,3)
Da 16 (26,7)
Ne 9 (15,0)
Ne znam

Da li se testovi na C. difficile naru¢uju u roku od 24 sata za pacijente sa sumnjom na

CDI? 33 (55,0)
Da 18 (30,0)
Ne 9 (15,0)
Ne znam

Da li se feces uzorkuje odmah nakon $to ljekar napiSe uputnicu za testiranje na

C. difficile? 32 (53,3)
Da 19 (31,7)
Ne 9 (15,0)
Ne znam

Da li medicinske sestre dobijaju izveStaje o pozitivnim rezultatima testa na CDI?
Da 34 (56,7)
Ne 17 (28,3)
Ne znam 9 (15,0)

CDI, Clostridium difficile infekcija
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Trideset Sest ispitanika (60%) je navelo da se kontaktne mjere za prevenciju CDI
primjenjuju kod pacijenata odmah od momenta samog pocetka akutne dijareje i/ili od
naru¢ivanja laboratorijskog testa, 13 (21,7%) ispitanika je navelo da se ove mjere ne
primjenjuju odmah, dok 11 (18,3%) ispitanika nije znalo odgovor na ovo pitanje. Trideset
devet ispitanika (65%) je potvrdilo da se za CDI pacijente primjenjuju kontaktne mjere
prevencije najmanje jos 48 casova nakon prestanka dijareje, 9 (15%) ispitanika je
odgovorilo odri¢no, dok 12 (20%) ispitanika nije znalo odgovor na ovo pitanje. Trideset
sedam ispitanika (61,7%) je potvrdilo da su na njihovim klinikama CDI pacijenti smjeSteni
u jednokrevetne sobe ili sa drugim CDI pacijentima (“kohortirani”’), 11 (18,3%) ispitanika
je navelo da se ne provodi izolacija CDI pacijenata, dok 12 (20%) ispitanika nije znalo
odgovor na ovo pitanje.

Sedamnaest ispitanika (28,3%) je navelo da za pacijente sa sumnjivom ili potvrdenom
CDI koristite medicinsko opremu za jednokratnu upotrebu ili opremu koja je namenjena
samo ovim pacijentima (stetoskopi, termometri, manzetne za sfingomanometre), 31
(51,7%) ispitanika je odgovorilo odri¢no, dok 12 (20%) ispitanika nije znalo odgovor na
ovo pitanje. Devet ispitanika (15%) je potvrdilo da na njihovim klinikama na vratima
bolesnicke sobe u kojoj je smjesten CDI pacijent stoje jasno oznacene mjere opreza, 48
(80%) je navelo da ovakve oznake se ne stavljaju na bolesnicke sobe, dok 3 (5%)

ispitanika nije znalo odgovor na ovo pitanje. (Tabela 15).
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Tabela 15. Znanje ispitanika o kontaktnim mjerama prevencije i izolacije CDI pacijenata

Znanje ispitanika o kontaktnim mjerama prevencije i izolacije CDI pacijenata Broj (%)

Da li se kontaktne mjere za prevenciju CDI primjenjuju kod pacijenata odmah od
momenta samog pocetka akutne dijareje i/ili od momenta narucivanja

laboratorijskog testa? 36 (60,0)
Da 13 (21,7)
Ne 11 (18,3)
Ne znam

Da li se na vasoj Klinici za CDI pacijente primjenjuju kontaktne mjere prevencije
najmanje 48 ¢asova nakon prestanka dijareje?

Da 39 (65,0)
Ne 9 (15,0)
Ne znam 12 (20,0)

Da li su na va$oj klinici CDI pacijenti smjeSteni u jednokrevetne sobe ili sa drugim
CDI pacijentima (“kohortirani”)?

Da 37 (61,7)
Ne 11 (18,3)
Ne znam 12 (20,0)

Da li za pacijente sa sumnjivom ili potvrdenom CDI Kkoristite medicinsko opremu za

jednokratnu upotrebu ili namenjena samo ovim pacijentima (stetoskopi,

termometri, manZetne za sfingomanometre)? 17 (28,3)
Da 31 (51,7)
Ne 12 (20,0)
Ne znam

Da li na vratima bolesnicke sobe u kojoj je smjeSten CDI pacijent stoje jasno
oznacene mjere opreza?

Da 9 (15,0)
Ne 48 (80,0)
Ne znam 3(5,0)

CDl, Clostridium difficile infekcija

U Tabeli 16 je prikazano znanje ispitanika o provodenju edukacije CDI pacijenata i
njihovih porodica/posjete o pravilnoj higijeni ruku i koriS¢enju LZO. Trideset tri ispitanika
(55%) je navelo da se na njihovoj klinici CDI pacijenti edukovani o pravilnoj higijeni ruku,
9 (15%) ispitanika je navelo da CDI pacijenti nisu edukovani, dok 18 (30%) ispitanika nije
znalo odgovor na ovo pitanje. Dvadeset tri ispitanika (38,3%) je navelo da je
porodica/posjeta CDI pacijenata edukovana o koristenju LZO prilikom kontakta sa ovim
pacijentima, 15 (25%) ispitanika je odgovorilo odri¢no, dok 22 (36,7%) ispitanika nije
znalo odgovor na ovo pitanje. Na pitanje da li je porodica/posjeta CDI pacijenata
edukovana o pravilnoj higijeni ruku 30 (50%) ispitanika je odgovorilo potvrdno, 22
(36,7%) je odgovorilo odricno, dok je 8 (13,3%) ispitanika na prethodno pitanje
odgovorilo sa ne znam. (Tabela 16).
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Tabela 16. Znanje ispitanika o edukaciji pacijenata i porodice/posjete o higijeni ruku i LZO

Znanije ispitanika o edukaciji pacijenata i porodice/posjete o higijeni ruku i LZO Broj (%)

Da li su na va$oj klinici CDI pacijenti edukovani o pravilnoj higijeni ruku?
Da 33 (55,0)
Ne 9 (15,0)
Ne znam 18 (30,0)

Da li je porodica/posjeta CDI pacijenata edukovana o koriStenju LZO prilikom

kontakta sa ovim pacijentima? 23 (38,3)
Da 15 (25,0)
Ne 22 (36,7)
Ne znam

Da li je porodica/posjeta CDI pacijenata edukovana o pravilnoj higijeni ruku?
Da 30 (50,0)
Ne 22 (36,7)
Ne znam 8 (13,3)

CDI, Clostridium difficile infekcija; LZO, li¢na zastitna oprema

Dvanaest ispitanika (20%) je navelo da na svojoj klinici dobijaju redovne izvjestaje o
podacima CDI za cijelu bolnicu, 31 (51,7%) ispitanika je navelo da ne dobija ove
informacije, dok 17 (28,3%) ispitanika nije znalo odgovor na ovo pitanje. Sedamnaest
ispitanika (28,3%) je navelo da dobija redovne izvjestaje o podacima CDI (npr. stope,
standardne omjere infekcije, broj CDI) za svoju kliniku, 28 (46,7%) ispitanika je navelo da
ne dobija ove informacije, dok 15 (25%) ispitanika nije znalo odgovor na ovo pitanje.
Sedamnaest ispitanika (28,3%) je navelo da dobija redovne izvjeStaje o podacima 0
upotrebi antibiotika (npr. odgovaraju¢i antibiotik, doza, trajanje, indikacija), 28 (46,7%)
ispitanika je navelo da ne dobija ove informacije, dok 17 (28,3%) ispitanika nije znalo

odgovor na ovo pitanje (Tabela 17).

Tabela 17. Dobijanje redovnih izvje$taja o podacima za bolnicu i/ili Kliniku o slu¢ajevima CDI i
upotrebi antibiotika

Dobijanje redovnih izvjestaja o podacima za bolnicu i/ili Kliniku o

slu¢ajevima CDI i upotrebi antibiotika. Broj (%)
Da li dobijate redovne izvjestaje o podacima CDI za cijelu bolnicu?
Da 12 (20,0)
Ne 31 (51,7)
Ne 17 (28,3)
Da li dobijate redovne izvjestaje o podacima CDI za vasu kliniku?
Da 17 (28,3)
Ne 28 (46,7)
Ne znam 15 (25,0)
Da li dobijate redovne izvjeStaje o podacima o upotrebi antibiotika?
Da 17 (28,3)
Ne 28 (46,7)
Ne znam 15 (25,0)

CDI, Clostridium difficile infekcija
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5.3. Znanje medicinskih sestara o C. difficile, Modul 1

Tabela 18 pokazuje da je na pitanje koji je tip mikroorganizma C. difficile prije
edukacije 35 (58,3%) ispitanika znalo tacan odgovor da je C. difficile anaerobni bacil, dok
je nakon edukacije taj broj statistiCki znacajno porastao na 56 (93,3%) ispitanika
(p <0,001). Na pitanje koji postotak zdravih odraslih osoba u svojoj crijevnoj mikroflori
ima C. difficile prije edukacije da je to 5% je odgovorilo 39 (65%) ispitanika, da bi nakon
edukacije taj broj bio visoko statisticki znacajno visi (p <0,001). Da su svi ponudeni
odgovori tacni (produzena hospitalizacija, nedavna izlozenost antibioticima, starija zZivotna
dob, imunosupresivna terapija i upotreba antacida i laksativa) ¢inioci rizika za CDI prije
edukacije je znalo 22 (36,7%) ispitanika, da bi nakon edukacije taj broj visoko statisticki
znacajno (p < 0,001) porastao na 53 (88,3%) ispitanika. Prije edukacije je samo 13 (21,7%)
ispitanika znalo koji su antibiotici najée$¢e povezuju sa nastankom CDI, da bi nakon
edukacije taj broj statisticki znacajno porastao na 46 (76,7%) ispitanika (p < 0,001). Na
pitanje da li samo C. difficile uzrokuje postantibiotsku dijareju, nakon edukacije broj
ispitanika koji je znao tacan odgovor na ovo pitanje bio statistiCki znacajno veci
(p <0,001). Na pitanje koja je razlika izmedu C. difficile odgovornog za intrahospitalne
infekcije danas i soja odgovornog za infekcije tokom 1980-ih i 1990-ih godina, prije
edukacije je samo 28 (46,7%) ispitanika znalo da su svi ponudeni odgovori tacni
(proizvodi vece koli¢ine citotoksina A 1 B, sadrZi dodatni klostridijalni toksin, ima povecan
kapacitet sporulacije i otpornost na fluorohinolone). Nakon edukacije, broj ispitanika koji
je znao ta¢an odgovor na ovo pitanje je bio statisticki znacajno (p < 0,001) veci (Tabela

18).
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Tabela 18. Razlike u znanju medicinskih sestara prije i poslije edukacije o
C. difficile i ¢iniocima rizika za nastanak CDI

Poslije edukacije

Prije edukacije Neta¢no Taéno Ukupno p
Br % Br % Br % (MN)
Tip mikroorganizma C. difficile
Neta¢no 4 16,0 21 84,0 25 41,7 < 0,001
Tacéno 0 0,0 35 100,0 35 58,3
Ukupno 4 6,7 56 93,3 60 100,0
Crijevna mikroflora zdravih
osoba i C. difficile
Neta¢no 5 238 16 76,2 21 35,0 < 0,001
Tacéno 0 0,0 39 100,0 39 65,0
Ukupno 5 8,3 55 91,7 60 100,0
Cinioci rizika za CDI
Netac¢no 7 184 31 81,6 38 63,3 < 0,001
Tacéno 0 0,0 22 100,0 22 36,7
Ukupno 7 117 53 88,3 60 100,0
Antibiotici se povezani sa
nastankom CDI
Netac¢no 12 255 35 74,5 47 78,3 < 0,001
Tacéno 2 154 11 84,6 13 21,7
Ukupno 14 233 46 76,7 60 100,0
C. difficile i postantibiotska
dijareja
Netacno 4 20,0 16 80,0 20 33,3 < 0,001
Taéno 0 0,0 40  100,0 40 66,7
Ukupno 4 6,7 56 93,3 60 100,0
Razlika izmedu soja C. difficile
danas i soja iz 1980. i 1990.?
Neta¢no 11 344 21 65,6 32 53,3 < 0,001
Taéno 1 3,6 27 96,4 28 46,7
Ukupno 12 20,0 48 80,0 60 100,0

CDlI, Clostridium difficile infekciji; MN, McNemar test; p, statisticka znacajnost
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Da je period inkubacije C. difficile od dva dana do 8 nedjelja je prije edukacije znalo 50
(83,3%) ispitanika, a nakon edukacije je taj broj porastao na 56 (93,3%), medutim, nije
uocena znacajna razlika. Prije i poslije edukacije nije uofena znacajna razlika u znanju
ispitanika o0 naj¢es¢em simptomu CDI, svi ispitanici su i prije i poslije edukacije znali da je
to dijareja. Medutim, prije edukacije samo je 17 (28,3%) ispitanika znalo da sva ponudena
stanja (pseudomembranozni kolitis, kolitis povezan sa antibioticima, slucajevi dijareje
povezani sa primjenom antibiotika i toksi¢ni megakolon) mogu biti posljedice CDI,
medutim, nakon edukacije taj broj je bio statisticki znac¢ajno veci (p < 0,001), pri cemu je
tacan odgovor na ovo pitanje nakon edukacije dalo 44 (73,3%) medicinskih sestara. Na
pitanje koji je zlatni standardni test za utvrdivanje CDI, prije edukacije je znalo samo 10
(16,7%) ispitanika da je to koprokultura prac¢ena testom na citokine, da bi nakon edukacije
znanje o zlatnom standard za dijagnostiku CDI poraslo, pri ¢emu je tacan odgovor znalo 32

(53,3%) ispitanika (p < 0,001) (Tabela 19).

Tabela 19. Razlike u znanju medicinskih sestara prije i poslije edukacije o
klinickoj slici i dijagnostici CDI

Poslije edukacije

Prije edukacije Neta¢no Taéno Ukupno p
Br % Br % Br % (MN)
Period inkubacije CDI
Netac¢no 3 300 7 70,0 10 16,7 0,070
Taéno 1 2,0 49 98,0 50 833
Ukupno 4 6,7 56 93,3 60 100,0
Najces¢i simptom CDI
Neta¢no 0 0,0 0 0,0 0 0,0 1,000
Taéno 0 0,0 0 0,0 60 100,0
Ukupno 0 0,0 60  100,0 60 100,0
Posljedica CDI
Netac¢no 16 37,2 27 62,8 43 71,7 < 0,001
Taéno 0 0,0 17 100,0 17 28,3
Ukupno 16 26,7 44 73,3 60 100,0
Zlatni test za utvrdivanje CDI
Neta¢no 27 54,0 23 46,0 50 83,3 < 0,001
Tacéno 1 10,0 9 90,0 10 16,7
Ukupno 28 46,7 32 53,3 60 100,0

CDlI, Clostridium difficile infekciji; MN, McNemar test; p, statisticka znac¢ajnost
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Tabela 20 pokazuje da je na pitanje da li je potrebno lijeciti sve slucajeve dijareje
povezane sa C. difficile prije edukacije 23 (38,3%) ispitanika znalo tacan odgovor, dok je
nakon edukacije broj ispitanika koji su dali tacan odgovor da nije potrebno lijeciti sve
slu¢ajeve dijareje statisticki znacajno (p < 0,001) porastao na 51 (85%) ispitanika. Koji je
antibiotik prvog reda za lijeCenje dijareje uzrokovane C. difficile 36 (60%) ispitanika je
prije edukacije znalo da je to peroralni vankomicin, da bi nakon edukacije taj broj bio
visoko statisti¢ki znacajno visi (p < 0,001). Da lijeenje sa metronidazolom ne smije da se
ponavlja, prije edukacije je znalo 27 (45%), da bi nakon edukacije taj broj bio visoko
statisticki znacajno (p <0,001) visi 1 porastao na 47 (78,3%) ispitanika sa ta¢nim
odgovorom. Prije edukacije je samo 21 (35%) ispitanika znalo da se rekurentni sluc¢ajevi
bolesnika sa CDI tretiraju sa peroralnim fidaksomicinom i FMT, da bi nakon edukacije
broj ispitanika sa taénim odgovorom statisticki znacajno porastao na 39 (65%) ispitanika
(p <0,001) (Tabela 20).

Tabela 20. Razlike u znanju medicinskih sestara o lije¢enju slu¢ajeva dijareje
povezane sa C. difficile

Poslije edukacije

Prije edukacije Neta¢no Taéno Ukupno p
Br % Br % Br % (MN)

Lijecenje svih slu¢ajeva CDI

Netacno 8 21,6 29 78,4 37 61,7 < 0,001

Tatno 1 4,3 22 95,7 23 383

Ukupno 9 150 51 85,0 60 100,0
Antibiotik prvog reda

Neta¢no 6 250 18 75,0 24 40,0 < 0,001

Tacno 0 0,0 36 66,7 36 60,0

Ukupno 6 10,0 54 90,0 60 100,0

Ponavljanje lije€enja
oralnim metronidazol

Netaéno 11 333 22 66,7 33 550 <0,001
Taéno 2 74 25 92,6 27 450
Ukupno 13 217 47 78,3 60 100,0

Lijecenje rekurentnih slucajeva
Netaéno 17 436 22 56,4 39 650 0,001
Taéno 4 190 17 81,0 21 350
Ukupno 21 350 39 65,0 60 100,0

CDI, Clostridium difficile infekciji; MN, McNemar test; p, statisticka znacajnost
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Slika 9 prikazuje da su medicinske sestre pokazale statisticki ViSOKO znacajno
(p < 0,001) bolje znanje o C. difficile i CDI na testu Modula 1 nakon edukacije. Prosje¢na
vrijednost ukupnog skora na testu znanja o C. difficile i CDI je bila znacajno veéa nakon
izvrSene edukacije (8,29  1,18) u odnosu na prosjeéne vrijednosti ukupnog skora na testu

prije izvrSene edukacije (5,01 = 2,00) (Slika 9).
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Slika 9. Prosjeéne vrijednosti ukupnog skora testa Modula 1 prije i poslije edukacije
SV, srednja vrijednost; SD, standardna devijacija; ***, p < 0,001; Vilkoksonov test ekvivalentnih parova
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5.4. Znanje medicinskih sestara o prevenciji CDI, Modul 2

Od ukupnog broja ispitanika prije edukacije samo je 31 (51,7%) znalo da C. difficile,
MRSA, vankomicin rezistentni enterokok (VRE) mogu da opstaju u neposrednoj okolini
pacijenta danima i sedmicama, dok je nakon edukacije znanje o ovome pokazao statisti¢ki
znacajno (p < 0,001) veci broj ispitanika (57, 97%).

Prije edukacije je samo 15 (25%) ispitanika znalo da su tipovi 5, 6 i 7 prihvatljivi uzorci
za dijagnosticko testiranje fecesa po Bristolskoj skali, medutim, nakon edukacije znacajno
(p <0,001) veci broj ispitanika je znao koji tipovi fecesa su prihvatljivi za testiranje, njih
43 (71,7%). Samo 19 (31,7%) ispitanika je prije edukacije znalo u kojim sluc¢ajevima nije
neophodno testiranje fecesa na C. difficile. Nakon edukacije 51 (85%) ispitanika je znalo
da indikacija za testiranje nije ukoliko je negativan test na C. difficile u poslednjih 7 dana,
ukoliko je dijareja nastala kao posljedica primjene laksativa u predhodnih 48 casova i
ukoliko postoji nalaz koji potvrduje da je pacijent izlijeCen u prethodnih 7 dana. Uocena je
statisticki znacajna razlika prije i poslije edukacije (p < 0,001).

Prije edukacije 35 (58,3%) ispitanika je znalo da je 20-50% bolesnicke sobe u kojoj je
smjesten pacijent sa CDI kontaminiran sa sporama C. difficile, medutim, nakon edukacije
znacajno (p < 0,001) veéi broj ispitanika je znao procenat kontaminacije, njih 49 (81,7%).
Cetrnaest (23,3%) ispitanika je znalo da procedura obavljanja analne higijene ili hranjenja
pacijenta povecava rizik od CDI, medutim, nakon edukacije statisticki znacajno
(p <0,001) veci broj ispitanika je pokazalo znanje o tome koja procedura povecava rizik

od dobijanja CDI, njih 49 (81,7%) (Tabela 21).
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Tabela 21. Razlike u znanju medicinskih sestara prije i poslije edukacije
0 kontaminaciji bolesnicke sobe sa sporama C. difficile

Poslije edukacije

Prije edukacije Neta¢no Tacno Ukupno o
(MN)
Br % Br % Br %
Vrijeme preZivljavanja bakterija
u neposrednoj okolini pacijenta
Netaéno 3 10,3 26 89,7 29 48,3 <0,001
Taéno 0 0,0 31  100,0 31 517
Ukupno 3 5,0 57 95,0 60 100,0
Uzimanje uzoraka fecesa po
Bristolskoj skali
Neta¢no 16 356 29 64,4 45 75,0 <0,001
Tacno 1 6,7 14 93,3 15 25,0
Ukupno 17 283 43 71,7 60 100,0
Slué¢ajevi kada nije neophodno
testiranje fecesa na C. difficile
Neta¢no 9 220 32 78,0 41 68,3 <0,001
Taéno 0 0,0 19  100,0 19 31,7
Ukupno 9 150 51 85,0 60 100,0
Kontaminacija sporama
C. difficile bolesni¢ke sobe
Neta¢no 11 440 14 56,0 25 417 <0,001
Tacno 0 0,0 35 71,4 35 58,3
Ukupno 11 183 49 81,7 60 100,0
Procedure njege pacijenta i rizik
od CDI
Neta¢no 9 196 37 80,4 46 76,7 <0,001
Tacno 2 14,3 12 85,7 14 23,3
Ukupno 11 183 49 81,7 60 100,0

CDI, Clostridium difficile infekciji; MN, McNemar test; p, statisti¢ka zna¢ajnost
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Prije edukacije 8 (13,3%) ispitanika je znalo da je racionalna primjena antibiotika u
odnosu na upotrebu rukavica tokom njege, higijenu ruku i profilakticku upotrebu
metronidazola najuspjeSnija mjera za prevenciju pojave simptomatske infekcije sa C.
difficile, dok je nakon edukacije taj broj bio statisti¢ki zna¢ajno manji (p = 0,039), pri cemu
je 1 (1,7%) ispitanik pokazao znanje o najuspjes$nijoj mjeri prevencije CDI. Da je pranje
ruku sapunom i vodom najuspjesniji nacin sprecavanja prenosa C. difficile kontaminiranim
rukama znalo je prije edukacije 9 (15%) ispitanika, nakon edukacije je 53 (83,3%) znalo
koji je najuspjesniji nacin prevencije, $to je bila statisti¢ki znacajna razlika (p < 0,001).

Zanje o redosledu postupaka tokom izvodenja planirane procedure sa pacijentom koji
ima CDI prije edukacije pokazalo je 47 (78,3%) ispitanika, da bi nakon edukacije
statisticki znacajno (p =0,003) veci broj ispitanika pokazalo znanje o redosljedu
postupaka, njih 58 (96,7%). Da povrSine kontaminirane sa C. difficile trebaju da se
dezinfikuju sa 10% hipohloritom i vodom prije edukacije je znalo 37 (61,7%) ispitanika,
da bi nakon edukacije statisticki znacajno (p < 0,001) veci broj ispitanika, njih 57 (95%)
pokazalo znanje o odgovarajué¢em preparatu za dezinfekciju. Sesnaest ispitanika (26,7%) je
prije edukacije znalo da ¢vrste povrSine koje su tretirane sa preporucenim rastvorom za
¢is¢enje povrsina kontaminiranih sa C. difficile treba da ostanu vlazne najmanje 1 minut,
nakon edukacije 49 (81,7%) ispitanika je znalo ovu informaciju, statisticki znac¢ajno veci
broj (p <0,001). Da nakon ¢is¢enja rastvorom sa sporocidnim dejstvom, vlaznu povrsinu
treba ostaviti da se osusi prije edukacije je znalo znacajno (p < 0,001) vise ispitanika prije
edukacije u odnosu na period poslije edukacije, kada je samo 1 (1,7%) ispitanika pokazo
znanje iz ove oblasti (Tabela 22).
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Tabela 22. Razlike u znanju medicinskih sestara prije i poslije edukacije
0 mjerama prevencije CDI

Poslije edukacije

Prije edukacije Neta¢no Taéno Ukupno p
Br % Br % Br % (MN)
Najuspjesnija mjera za
prevenciju CDI
Neta¢no 51 98,1 1 1,9 52 86,7 0,039
Taéno 8 13,6 0 0,0 8 13,3
Ukupno 59 98,3 1 1,7 60 100,0
Najbolji nacin sprecavanja
prenosa C. difficile
kontaminiranim rukama
Neta¢no 4 7,8 47 92,2 51 85,0 < 0,001
Taéno 3 333 6 66,7 9 15,0
Ukupno 7117 53 83,3 60 100,0
Redoslijed postupaka tokom
izvodenja procedure sa CDI
pacijentom
Neta¢no 1 7,7 12 92,3 13 217 0,003
Tacno 1 2,1 46 97,9 47 78,3
Ukupno 2 3,3 58 96,7 60 100,0
Rastvor za dezinfekciju
kontaminiranih povrsine sa C.
difficile
Netaéno 1 4,3 22 95,7 23 38,3 <0,001
Taéno 2 54 35 94,6 37 6.7
Ukupno 3 5,0 57 95,0 60 100,0
Povrsine tretirane sa rastvorom
treba da ostanu vlaZane
Netacno 11 25,0 33 75,0 44 73,3 <0,001
Taéno 0 0,0 16  100,0 16 26,7
Ukupno 11 183 49 81,7 60 100,0
Rastvorom sa sporocidnim
dejstvom i vlazna povrsina
Netacno 41 69,5 0 0,0 41 68,3 <0,001
Taéno 18 94,7 1 53 19 31,7
Ukupno 59 98,3 1 1,7 60 100,0

CDI, Clostridium difficile infekciji; MN, McNemar test; p, statisti¢ka zna¢ajnost

73



Pri prikazu slucaja ispitanicima u kome se navelo da je 79-godi$nji pacijent sa
urinarnom infekcijom prije 14 dana je lije¢en od mozdanog udara na klinici za neurologiju
i primljen je na njihovu kliniku i pitanja S$ta su faktori rizika za nastanak CDI, prije
edukacije je znalo 25 (41,7%) ispitanika da je to lijeCenje antibioticima 1 zivotna dob, a
nakon edukacije je ovo znalo 57 (95%) ispitanika, pri ¢emu je uoCena visoka statisticki
znacajna razlika prije i poslije edukacije (p < 0,001). Da ukoliko pacijent ima Ceste, te¢ne
stolice i zali se na bolove u stomaku procedure koje bi medicinska sestra trebalo da
preuzme podrazumijevaju obavjeStavanje ljekara, slanje uzorka fecesa na laboratorijsko
testiranje, primjena mjera prevencije CDI, izolacija i edukacija pacijenta, znalo je prije
edukacije 35 (58,3%), a nakon edukacije 58 (96,7%) ispitanika (p > 0,001). Da su glavne
procedure koje medicinska sestra treba da preuzme kada sazna da je pacijent pozitivan na
C. difficile podrazumijevaju obavjestavanje ljekara 0 rezultatima laboratorijskog testiranja,
primjena mjera prevencije CDI, izolacija i potvrditi da je pacijent edukovan, prije
edukacije je znalo 37 (61,7%) ispitanika, a nakon edukacije njih statisticki znacajno vise
(p <0,001), 57 (95%). Znanje da rano otkrivanje simptomatskog pacijenta sa ¢iniocima
rizika za pojavu CDI dovodi do pravovremenog lijeenja, sprecavanja Sirenja infekcije,
brze izolacije pacijenta i spreCavanja kontaminacije bolesnicke sredine, prije edukacije je
znao 31 (51,7%) pacijent, a nakon edukacije njih 58 (96,7%) (Tabela 23).
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Tabela 23. Razlike u znanju medicinskih sestara prije i poslije edukacije
o studiju slucaja pacijenta sa CDI

Poslije edukacije

Prije edukacije Neta¢no Taéno Ukupno o
Br % Br % Br % (MN)
Faktori rizika za CDI kod
pacijenta sa IUT koji je lije¢en
od moZdanog udara
Netaéno 3 8,6 32 91,4 35 583 <0,001
Tacno 0 0,0 25 43,9 25 41,7
Ukupno 3 5,0 57 95,0 60 100,0
Procedure bi medicinska sestra
trebala preduzeti u odnosu na
simptome
Neta¢no 1 4,0 24 96,0 25 41,7 < 0,001
Tacno 1 2,9 34 97,1 35 583
Ukupno 2 3,3 58 96,7 60 100,0
Procedure bi trebalo preduzeti u
odnosu pozitivan test na C.
difficile
Neta¢no 3 13,0 20 87,0 23 38,3 < 0,001
Tacno 0 0,0 37 100,0 37 61,7
Ukupno 3 5,0 57 95,0 60 100,0
Rano otkrivanje simptomatskog
pacijenta sa faktorima rizika
za CDI
Neta¢no 2 6,9 27 93,1 29 48,3 <0,001
Taéno 0 0,0 31 1000 31 517
Ukupno 2 3,3 58 96,7 60 100,0

CDI, Clostridium difficile infekcija; IUT, infekcija urinarnog trakta; MN, McNemar test; p, statisti¢ka

znacajnost
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Slika 10 pokazuje da su medicinske sestre pokazale visoko statisticki znacajno
(p < 0,001) bolje znanje o prevenciji CDI na testu Modula 2 nakon edukacije. Prosje¢na
vrijednost ukupnog skora na testu znanja o prevenciji CDI je bila zna¢ajno veca nakon
izvrSene edukacije (8,70 = 0,67) u odnosu na prosje¢ne vrijednosti ukupnog skora na testu

prije izvrSene edukacije (4,5 + 2,13) (Slika 10).
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5.5. Znanje medicinskih sestara o fekalnoj inkontinenciji i Flexi-Seal®FMS,
Modul 3

Prije i poslije edukacije nije uocena znacajna razlika u znanju ispitanika o tome da li je
IAD naziv za oStecenje koze nastalo zbog kontakta sa urinom ili fecesom. Medutim, da je
jedan od glavnih razloga za nastanak IAD prekomjerna hidratacija koze i1 povecanje
propusnosti stratum corneum prije edukacije znalo je 35 (64,8%) ispitanika, da bi nakon
edukacije taj broj bio znacajno veci (p <0,001) i iznosio 54 (90%). Prije edukacije samo
41 (68,3%) ispitanika znalo da bakterije u kozi doprinose nastanku IAD pretvarajuci ureu
iz urina i fecesa u bazu, pa je pH koze alkalan i koza kao takva postaje propusnija,
medutim, nakon edukacije broj ispitanika koji je znao ovu informaciju je bio statitisticki
znacajno (p <0,001) vedi, pri cemu je 58 (96,7%) ispitanika znalo ovu informaciju.
Takode, i da feces sadrzi enzime koji moze da o$teti stratum corneum je prije edukacije
znao 41 (68,3%) ispitanik, a nakon edukacije je ovu informaciju znao znacajno (p < 0,001)
veci broj ispitanika, njih 58 (96,7%) (Tabela 24).

Tabela 24. Razlike u znanju medicinskih sestara prije i poslije edukacije
o definiciji i etiologiji IAD

Poslije edukacije

Prije edukacije Neta¢no Taéno Ukupno p
Br % Br % Br % (MN)

IAD je naziv za oStecenje koZe
zbog kontakta sa urinom ili

fecesom
Neta¢no 0 0,0 7 100,0 7 11,7 0,07
Tacno 1 1,7 52 86,7 53 883
Ukupno 1 1,7 59 98,3 60 100,0

Razlog za nastanak IAD je

prekomjerena hidracija koZe
Netaéno 6 240 19 76,0 25 417 < 0,001
Tacno 0 0,0 35 64,8 35 583
Ukupno 6 10,0 54 90,0 60 100,0

Bakterije u koZi doprinose

nastanku IAD, koZa postaje

propusnija
Neta¢no 0 0,0 19 100,0 19 31,7 < 0,001
Tacno 2 4,9 39 95,1 41 68,3
Ukupno 2 3,3 58 96,7 60 100,0

Feces sadrzi enzime koji mogu da

oStete stratum corneum
Neta¢no 0 0,0 19 100,0 19 31,7 < 0,001
Tacno 2 4,9 39 95,1 41 68,3
Ukupno 2 3,3 58 96,7 60 100,0

IAD, dermatitis povezan sa inkontinencijom; MN, McNemar test; p, statisti¢ka znaCajnost
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Uoceno je visoko statisticki znacajno vece znanje ispitanika o tome da kod IAD na
mjestu oStecenja koze nema nekroti¢nog tkiva (p < 0,001), pri ¢emu je ovo prije edukacije
znalo 28 (46,7%) ispitanika, da bi nakon edukacije taj broj porastao na 52 (86,7%).
Takode, da se IAD ¢esto mijeSa sa stadijumima 3 i 4 dekubitusa, prije edukacije je
pogresno odgovor dalo znacajno (p < 0,001) vise ispitanika, njih 46 (76,7%), da bi nakon
edukacije taj broj iznosio 25 (41,7%). Da, kada se IAD razvije, lezije nemaju papule ili
pustule je prije edukacije znalo 23 (38,3%) ispitanika, da bi nakon edukacije taj broj bio
statisti¢ki znacajno (p = 0,001) veci. Prije i posle edukacije uocena je razlika i u znanju
ispitanika o tome da su sekundarne kozne infekcije poput kandidijaze ¢este kod pacijenata
sa IAD (p = 0,002) (Tabela 25).

Tabela 25. Razlike u znanju medicinskih sestara prije i poslije edukacije o
dijagnostici IAD

Poslije edukacije

Prije edukacije Neta¢no Taéno Ukupno p
Br % Br % Br % (MN)

Kod IAD na mjestu oSte¢enja
koZe nema nekroti¢nog tkiva

Neta¢no 5 156 27 84,4 32 533 < 0,001
Tacno 3 10,7 25 89,3 28 46,7
Ukupno 8 133 52 86,7 60  100,0

IAD se ¢esto mijesa sa
stadijumima 3. i 4. dekubitusa

Netacno 10 714 4 28,6 14 23,3 < 0,001
Tacno 25 543 21 45,7 46 76,7
Ukupno 35 58,3 25 41,7 60  100,0

Kod IAD razvije, lezije nemaju
papule ili pustule.

Netacno 7 304 16 69,9 23 383 0,001
Tacno 11 29,7 26 70,3 37 61,7
Ukupno 18 30,0 42 70,70 60  100,0

Sekundarne infekcije koZe poput
kandidijaze ¢este su kod 1AD

Netacno 0 0,0 49 81,7 49 81,7 0,002
Tacno 1 1,7 10 16,7 11 18,3
Ukupno 1 1,7 59 98,3 60  100,0

IAD, dermatitis povezan sa inkontinencijom; MN, McNemar test; p, statisti¢ka znacajnost

Tabela 26 pokazuje da je prije edukacije samo 37 (61,7%) ispitanika znalo da su ¢inioci
rizika za nastanak IAD neodgovarajuca ishrana, losa licna higijena i nedovoljna fizicka
aktivnost, dok je nakon edukacije taj broj znacajno (p < 0,001) porastao na 59 (98,3%)
ispitanika. Prije edukacije je samo 31 (51,7%) ispitanik znao da je starija zivotna dob

nezavisni faktor rizika za nastanak IAD, da bi nakon edukacije taj broj bio znacajno veéi i
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iznosio 57 (95%). Da je ucestalost IAD veca kod FI nego kod urinarne inkontinencije je

prije edukacije znalo 49 (81,7%) ispitanika, da bi nakon edukacije taj broj bio znacajno

(p < 0,001) vedi . Prije i poslije edukacije nije uo¢ena razlika u znanju ispitanika o tome da

steroidna i hemoterapeutska sredstva koja se izluCuju urinom i fecesom ne uticu na

nastanak IAD, da neodgovarajuce tretiranje urinarne i FI doprinosi razvoju IAD, kao i da

nekontrolisana dijareja povecava rizik od unakrsne kontaminacije i infekcije sa C. difficile

(Tabela 26).

Tabela 26. Razlike u znanju medicinskih sestara prije i posle edukacije o

¢iniocima rizika za nastanak |IAD

Poslije edukacije

Prije edukacije Neta¢no Taéno Ukupno p
Br % Br % Br % (MN)
Cinioci rizika za nastanak 1AD
Neta¢no 1 4,3 22 95,7 23 38,3 <0,001
Tacéno 0 0,0 37 62,7 37 61,7
Ukupno 1 1,7 59 98,3 60 100,0
Starija zivotna dob nezavisni je
¢inilac rizika za nastanak 1AD
Neta¢no 3 103 26 89,7 29 48,3 <0,001
Taéno 0 0,0 31 54,4 31 51,7
Ukupno 3 5,0 57 95,0 60 100,0
Steroidni i hemoterapeutski
lijekovi koji se izluéuju urinom
i fecesom nemaju uticaja na
nastanak IAD
Neta¢no 21 75,0 7 25,0 28 46,7 0,129
Tacno 19 594 13 40,6 32 53,3
Ukupno 40 66,7 20 33,3 60 100,0
Neodgovarajuce tretiranje
urinarne i fekalne inkontinencije
doprinosi razvoju IAD
Neta¢no 0 0,0 15  100,0 15 25,0 1,000
Taéno 0 0,0 45  100,0 45 75,0
Ukupno 0 0,0 60  100,0 60 100,0
Ucestalost IAD ve¢a je kod
fekalne inkontinencije nego kod
urinarne
Neta¢no 1 91 10 90,9 11 18,3 0,002
Taéno 0 0,0 49  100,0 49 81,7
Ukupno 1 1,7 59 98,3 60 100,0
Nekontrolisana dijareja
povecava rizik od unakrsne
kontaminacije sa C. difficile
Neta¢no 0 0,0 11 100,0 11 18,3 1,000
Taéno 0 0,0 49  100,0 49 81,7
Ukupno 0 0,0 60 100,0 60 100,0

IAD, dermatitis povezan sa inkontinencijom; MN, McNemar test; p, statisticka znacajnost
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Prije i poslije edukacije uocena je razlika u znanju ispitanika o tome da upotreba
katetera za sakupljanje urina i fecesa sprecava stvaranje IAD, kao i da se medicinsko
sredstvo Flexi-Seal® sistem za zbrinjavanje fecesa (FMS) koristi kod pacijenata sa
nemogucéno$c¢u kontrolisanja praznjenja crijeva i/ili koji imaju viSe te¢nih stolica (< 0,001).
Uoceno je da je prije edukacije samo 39 (65%) ispitanika znalo da je FMS zatvoreni
sistem, osmisljen tako da minimizira Sirenje infekcije sa C. difficile zadrzavanjem fecesa,
da bi nakon edukacije znacajno (p < 0,001) veci broj ispitanika znao da je ova informacija
tacna, njih 59 (98,3%). Takode, prije edukacije 38 (63,3%) ispitanika je znalo da treba biti
oprezan sa upotrebom FMS kod pacijenata sa trombocitopenijom, da bi nakon edukacije
broj ispitanika sa znanjem ove tvrdnje bio znacajno (p < 0,001) veci i iznosio 58 (96,7%).
Prije edukacije je 20 (33,3%) ispitanika znalo da se FMS smije Koristiti na pacijentima koji
su imali operaciju donjeg dijela digestivnog trakta <12 mjeseci, da bi nakon edukacije
znacajno (p <0,001) veci broj ispitanika znalo ovu informaciju, njih 53 (88,3%). Uoceno
je da je prije edukacije samo 49 (81,7%) ispitanika znalo da je u lijeCenju inkontinencije
potrebna procjena pacijenta kako bi se utvrdili uzroci i utvrdio plan njege, da bi nakon
edukacije ovu informaciju znao znacajno (p = 0,002) veci broj ispitanika, njih 59 (98,3%)
(Tabela 27).
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Tabela 27. Razlike u znanju medicinskih sestara i prije i poslije edukacije 0 FMS

Poslije edukacije

Prije edukacije Neta¢no Tacno Ukupno p
Br % Br % Br % (MN)

Upotreba katetera za sakupljanje
urina i fecesa sprecava stvaranje IAD

Neta¢no 3 10,3 26 89,7 29 48,3 < 0,001
Ta¢no 0 0,0 31 100,0 31 51,7
Ukupno 3 5,0 57 95,5 60 100,0

FMS se koristi kod pacijenata sa

nemogucnosti kontrolisanja crijeva

i/ili koji imaju viSe tecnih stolica
Netaéno 4 0,0 41 91,1 45 75,0 <0,001
Tacno 0 0,0 15  100,0 15 250
Ukupno 4 6,67 56 93,3 60 100,0

FMS je zatvoreni sistem, osmisljen

tako da minimizira Sirenje CDI

zadrZavanjem fecesa
Neta¢no 1 4,8 20 95,2 21 350 <0,001
Tacno 0 0,0 39  100,0 39 650
Ukupno 1 1,7 59 98,3 60 100,0

FMS se smije koristiti kod pacijenata

koji su imali operaciju donjeg dijela

digestivnog trakta < 12 mjeseci
Neta¢no 7 100,0 0 0,0 7 11,7 < 0,001
Tacno 33 62,3 20 37,7 53 88,3
Ukupno 40 66,7 20 33,3 60 100,0

Treba biti oprezan sa upotrebom

FMS kod pacijenata sa

trombocitopenijom
Neta¢no 2 9,1 20 90,9 22 36,7 < 0,001
Tacno 0 0,0 38 65,5 38 633
Ukupno 2 33 58 96,7 60 100,0

U lijecenju inkontinencije potrebna

je procjena pacijenta kako bi se

utvrdili uzroci i utvrdio plan njege
Neta¢no 1 91 10 90,9 11 183 0,002
Tacno 0 0,0 49  100,0 49 81,7
Ukupno 1 1,7 59 98,3 60 100,0

FMS, medicinsko sredstvo Flexi-Seal® sistem za zbrinjavanje fecesa; IAD, dermatitis povezan sa
inkontinencijom; MN, McNemar test; p, statisticka znacajnost
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Slika 11 pokazuje da su medicinske sestre pokazale visoko statisticki znacajno
(p < 0,001) bolje znanje o Fl i njenom uticaju na pojavu IAD kao i mogucnosti prevencije
Sirenja C. difficile pomocéu primjene intrarektalnog Kkatetera, Flexi-Seal® FMS na testu
Modula 3 nakon edukacije. Prosje¢na vrijednost ukupnog skora na testu znanja o FI, IAD i
FMS je bila znacajno veca nakon izvrSene edukacije (8,66 £ 1,50) u odnosu na prosjecne

vrijednosti ukupnog skora na testu prije izvrSene edukacije (6,82 = 1,50) (Slika 11).
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Slika 11. Prosje¢ne vrijednosti ukupnog skora testa Modula 3 prije i poslije edukacije
SV, srednja vrijednost; SD, standardna devijacija; ***p<0,001; Vilkoksonov test ekvivalentnih parova.
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5.6. Nadzor nad infekcijama uzrokovanim bakterijom C. difficile

Prije edukacije, u periodu od 01.07. do 31.12.2019. u UKC RS lije¢eno je 74 pacijenata
sa dijagnostikovanom CDI, dok je nakon edukacije medicinskih sestara o prevenciji CDI, u
periodu od 01.07. do 31.12.2020. u UKC RS hospitalizovano 42 pacijenata sa
dijagnostikovanom CDI. Prije edukacije medicinskih sestara 0 mjerama prevencije CDI
incidencija CDI je iznosila 11,04 na 10 000 pacijent bolni¢kih dana. Nakon edukacije o
mjerama prevencije CDI incidencija je iznosila 6,49. Intervencija (edukacija) je smanjila
rizik za 0,42, odnosno 42% (Tabela 28).

Tabela 28. Incidencija CDI prije i poslije edukacije medicinskih sestara o
mjerama prevencije CDI

Vrijeme ispitivanja

Klinika Prije edukacije Poslije edukacije
(01.07.- 31.12.2019.) (01.07. - 31.12.2020.)

b.o.dani Broj % b.o.dani Broj %

Jedinica za intezivno lijeCenje 2.666 7 9,5 5.782 7 16,7

Klinika za unutrasnje bolesti 33.994 29 39,2 30.486 18 429

Klinika za opstu i abdominalnu 9.069 1 1,4 8.718 4 9,5

hirurgiju

Klinika za infektivne bolesti 8.133 31 41,9 9.859 8 19,0

Klinika za onkologiju 13.144 6 8,1 9.896 5 9,5

Ukupno 67.006 74 100,0 64.741 42 100,0

Incidencija 11,04/10.000 6,49/10.000

RR 0,42 (42%)

CDl, Clostridium difficile infekcija; RR, relativni rizik

Na vecini posmatranih klinika doslo je do znacajnog pada incidencije u periodu poslije
edukacije, osim na KO gdje je zabiljezeno blago povecanje incidencije (4,6/10.00; 5,1/
10.000) (Slika 12).
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Slika 12. Incidencija CDI na posmatranim klinikama prije i poslije edukacije

medicinskih sestara 0 mjerama prevencije CDI

JIL, Jedinica za intezivno lijecenje; INT, Klinika za unutrasnje bolesti; KAOH, Klinika za opstu i

abdominalnu hirurgiju; INF, Klinika za infektivne bolesti; ONK, Klinika za onkologiju

Tabela 29 pokazuje klinike na kojima su pacijenti sa CDI prije i poslije edukacije bili

smjesteni 1 lije¢eni. Nakon edukacije je statisticki znacajno (p = 0,041) viSe pacijenata

lijeceno u JIL u odnosu na period prije edukacije (16,7%:9,5%), takode, prije edukacije je

znacajno veci broj pacijenata lijecen na KIB (41,9%), dok je nakon edukacije taj procenat

iznosio 19% (Tabela 29).

Tabela 29. Razlike u klinikama na kojima su pacijenti sa CDI smjesteni prije i poslije edukacije
medicinskih sestara o prevenciji CDI

Vrijeme ispitivanja

Prije

Poslije

Klinika edukacije edukacije (g k:uf?g) p

(n=74) (n=42) 0d)
Br % Br % Br %

Klinika

Jedinica za intenzivno lijeenje 7 9,5 7 16,7 14 12,1 0,041

Klinika za unutrasnje bolesti 29 39,2 18 42,9 47 47,0

Klinika za opstu i abd. hirurgiju 1 1,4 4 9,5 5 40,5

Klinika za infektivne bolesti 31 41,9 8 19,0 39 33,6

Klinika za onkologiju 6 8,1 5 11,9 11 9,5

Ukupno 74 63,8 42 36,2 116 100,0

2, hi kvadrat test; p, statisticka zna¢ajnost.
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Koronavirusnu bolest 2019 (engl. Coronavirus disease 2019, COVID-19) kao primarno
oboljenje, zbog koga su bili hospitalizovani CDI pacijenti u drugoj polovini 2020. godine
je imalo 17 (40,5%) pacijenata. Vecinom su to bili pacijenti hospitalizovani na KUB 8

(44,4%), zatim u KIM 6 (85,7%) i na KIB 3 (37,5%).

Slika 13 pokazuje da je postojala statisticki znacajna razlika u distribuciji CDI po
mjesecima u posmatranom periodu istrazivanja (p =0,021). U drugoj polovini 2019.
godine najveci broj slu¢ajeva CDI zabiljeZen je tokom mjeseca septembra (17) 1 novembra
(16), dok su u drugoj polovini 2020. godine to bili mjeseci jul (11) i decembar (12) (Slika
13).

Broj slucajeva CDI*
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Slika 13. Distribucija slu¢ajeva CDI po mjesecima od 1.7.-31.12.2019. i 1.7.-31.12.2020. godine
* 42 hi kvadrat test; p = 0,021
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Od ukupno 116 pacijenata sa dijagnostikovanom CDI 74 (63,8%) ih je hospitalizovano
prije edukacije, a 42 (36,2%) poslije edukacije. Tabela 30 pokazuje da je uocena visoka
statisticki znacajna razlika (p = 0,008) u polu izmedu pacijenata prije 1 poslije edukacije.
Tokom posmatranog perioda ukupno je inficirano sa C. difficile 64 (55,2%) muskih osoba i
52 (44,8) zenskih. Prije edukacije su muskarci (45,9%) znacajno rjede bili oboljeli od CDI
u odnosu na period poslije edukacije (71,4%), dok su zene prije edukacije ¢esc¢e oboljevale

(54,1%) u odnosu na period poslije edukacije (28,6%) (Tabela 30).

Tabela 30. Razlike u polu pacijenata sa CDI prije i poslije edukacije medicinskih sestara

Vrijeme ispitivanja

) B Prije__ Poslijg_ Ukupno

Prije edukacije edukacije edukacije (n = 116) p
(n=74) (n=42) %)
Br % Br % Br %

Pol

Muskarci 34 459 30 71,4 64 55,2 0,008

Zene 40 541 12 28,6 52 448

Ukupno 74 638 42 36,2 116  100,0

* 42 hi kvadrat test; p, statisti¢ka znacajnost

Tabela 31 pokazuje da je prosjecna vrijednost starosti pacijenata sa CDI prije
(66,25 £ 13,12) i poslije (66,14 + 12,56) edukacije bila sli¢na, bez statisticki znacajne

razlike u starosti prije i poslije edukacije (Tabela 31).

Tabela 31. Prosjecne vrijednosti starosti pacijenata sa CDI prije i poslije edukacije
medicinskih sestara o prevenciji CDI

Vrijeme ispitivanja

Starost Prije edukacije Poslije edukacje p
(n=74) (n=42)
sV SD Y, SD (W)
Starost (u godinama) 66,25 13,12 66,14 12,56 0,717

SV, srednja vrijednost; SD, standardna devijacija; W, Vilkoksonov test; p, statisticka znac¢ajnost
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Slika 14 pokazuje da je najces¢i Cinilac rizika za CDI u populaciji u odnosu na period
prije i poslije ispitivanja bila starost > 65 godina (Slika 14).
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Slika 14. Razlike u godinama starosti pacijenata sa CDI prije i poslije edukacije medicinskih
sestara o prevenciji CDI

5.6.1. Porijeklo slu¢aja CDI

Tokom perioda nadzora, prethodni prijem u ustanove zdravstvene zastite u poslednja tri
mjeseca u odnosu na pojavu CDI je bio kod 66 (56,9%) pacijenata, a u najve¢em broju to
su bile bolnice za akutne poremecaje zdravlja 59 (50,9%). Prethodna hospitalizacija u
ustanove za odrasle i sa stacionarnim dijelom (UDL) je zabiljeZzena kod samo 2 (1,7%)
pacijenata sa CDI. Tabela 32 prikazuje da nisu uoéene razlike u ucestalosti prethodnog
prijema i u mjestu prijema pacijenta u zdravstvenu ustanovu u poslednja 3 mjeseca prije i

poslije edukacije medicinskih sestara o prevenciji CDI (Tabela 32).
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Tabela 32. Razlike u ucestalosti prethodnog prijema i mjestu prijema pacijenta u zdravstvenu
ustanovu u poslednja 3 mjeseca prije i poslije edukacije medicinskih sestara

Vrijeme ispitivanja

Prethodni prijem i mjesto Prije Poslije Ukupno
prijema u zadnja 3 mjeseca edulfacue edulfacue (n=116)
(n=74) (n=42) 0
Br % Br % Br %
Prethodni prijem
Da 45 60,8 21 50,0 66 56,9 0,358
Ne 28 37,8 21 50,0 49 42,2
Ne znam 1 1,4 0 0,0 1 0,9
Ukupno 74 638 42 36,2 116  100,0
Mjesto prijema bilo je
BOLNICA 37 50,0 22 52,4 59 50,9 0,170
UDL 2 2,7 0 0,0 2 1,7
UDL i BOLNICA 6 8,1 0 0,0 6 5,2
Drugo 29 39,2 20 47,6 49 42,2
Ukupno 74 63,8 42 36,2 116  100,0

UDL, ustanova za odrasle i starije sa stacionarnim djelom; BOLNICA, bolnica za akutne poremecaje
zdravlja; %%, hi kvadrat test; p, statisti¢ka znacajnost

lako je prije edukacije porijeklo slucaja CDI bilo bolnicko kod 83,6% pacijenata, a

nakon edukacije kod 71,4%, nije uoc¢ena znacajna razlika u odnosu na vrijeme ispitivanja.

Medutim, uoceno je da znacajno veci broj pacijenata prije edukacije navodi drugu bolnicu

kao porijeklo infekcije (6,8%) u odnosu na period poslije edukacije (0%), takode, 8,1% ih

prije edukacije kao porijeklo bolnicke infekcije navodi ustanovu za odrasle i starije sa

stacionarnim djelom (UDL), dok nakon edukacije ni jedan ispitanik ne navodi UDL kao

porijeklo infekcije, dok pacijenti poslije edukacije u znacajno ve¢em procentu (28,6%)

navode da im je nepoznato porijeklo infekcije, za razliku od 16,2% pacijenata ispitivanih
prije edukacije (p=0,041). Porijeklo bolnicke CDI i prije (83,6%) i poslije (71,4%)

edukacije medicinski sestara zabiljezeno je iz trenutne bolnice (Tabela 33).
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Tabela 33. Razlike u ucestalosti porijekla slu¢aja CDI i porijekla bolnicke infekcije prije i poslije

edukacije medicinskih sestara o prevenciji CDI

Vrijeme ispitivanja

Porijeklo sluc¢aja CDI i porijeklo

Prije

Poslije

bolnitke infekeije edukacije edukacije (g kzuﬂg) p
(n=74) (n=42) 0d)

Br % Br % Br %

Porijeklo slu¢aja CDI

Bolni¢ka CDI 62 836 30 71,4 92 793 0,163

Vanbolni¢ka CDI 11 149 12 28,6 23 198

Nepoznata veza 1 14 0 0,0 1 0,9

Ukupno 74 63,8 42 36,2 116  100,0

Porijeklo bolnicke CDI

Trenutna bolnica 51 68,9 30 71,4 81 69,8 0,041

Druga bolnica 5 6,8 0 0,0 5 4,3

uUDL 6 8,1 0 0,0 6 5,2

Porijeklo infekcije nepoznato 12 16,2 12 28,6 24 20,7

Ukupno 74 63,8 42 36,2 116 100,0

CDI, Clostridium difficile infekcija; UDL, ustanova za odrasle i starije sa stacionarnim djelom; %2, hi kvadrat

test; p, statisti¢ka znac¢ajnost

Od ukupnog broja CDI slucajeva, kod 62 (53,4%) pacijenata simptomi su bili prisutni

na prijemu, a ponovljena CDI je zabiljeZena kod 27 (23,3%) pacijenata. Tabela 33

prikazuje da nisu uocene razlike u ucestalosti simptoma CDI prisutnih na prijemu, kao niti

u pojavi ponovljene CDI prije i poslije edukacije medicinskih sestara o prevenciji CDI

(Tabela 34).
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Tabela 34. Razlike u simptomima prsutnim na prijemu i ponovljenim slu¢ajevima CDI prije i

poslije edukacije medicinskih sestara o prevenciji CDI

Vrijeme ispitivanja

Ucestalost simptoma prisutnih Prije_. POS“J_?_ Ukupno
na prijemu i rekurentne CDI edukacije edukacije (n = 116) p
(n=74) (n=42) )
Br % Br % Br %
Simptomi CDI prisutni na
prijemu
Da 42 56,8 20 47,6 62 534 0,442
Ne 31 419 22 52,4 53 457
Nepoznato 1 1,4 0 0,0 1 0,9
Ukupno 74 638 42 36,2 116 100,0
Ponovljena CDI
Da 16 21,6 11 26,2 27 233 0,576
Ne 58 784 31 73,8 89 76,7
Ukupno 74 638 42 36,2 116 100,0

CDlI, Clostridium difficile infekcija; y2, hi kvadrat test; p, statisti¢ka znacajnost.

Klasifikacija tezine osnovne bolesti (McCabe skor) odredena je za 115/116 (99%)

pacijenata. Tabela 31 prikazuje da nisu uocene razlike u ucestalosti tezine CDI prema

McCabe skoru prije i poslije edukacije medicinskih sestara o prevenciji CDI (Tabela 35).

Tabela 35. Razlike u ucestalosti tezine osnovne bolesti prema McCabe skoru prije i poslije

edukacije medicinskih sestara o prevenciji CDI

Vrijeme ispitivanja

Klasifikacija teZine bolesti prema Prije Poslije Ukupno
McCabe skoru edukacije edukacije (n = 116) P
(n=74) (n=42) o)
Br % Br % Br %
McCabe skor

Nefatalna bolest
Fatalna bolest

Brza fatalna bolest

Nepoznato

Ukupno

33 4406 24 57,1 57 49,1 0,506
31 419 15 35,7 46 39,7

9 12,2 3 7,1 12 10,3

1 1,4 0 0,0 1 09

74 63,8 42 36,2 116  100,0

2, hi kvadrat test; p, statisticka zna¢ajnost
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Tabela 36 pokazuje da nije uocena statisticki znacajna razlika u trajanju tekuce
hospitalizacije u danima izmedu pacijenata sa CDI ispitivanih prije (16,11 £ 12,46) i
poslije (16,88 + 12,27) edukacije o prevenciji CDI (Tabela 36).

Tabela 36. Prosje¢ne vrijednosti trajanja hospitalizacije u danima pacijenata sa CDI prije i poslije
edukacije medicinskih sestara o prevenciji CDI

Vrijeme ispitivanja

Prije edukacije Poslije edukacje

Trajanje hospitalizacije (n =74) (n = 42) p
(W)
SV SD SV SD
Trajanje hospitalizacije (u danima) 16,11 12,46 16,88 12,27 0,767

SV, srednja vrijednost; SD, standardna devijacija; W, Vilkoksonov test; p, statisticka znacajnost.

Tokom perioda istraZzivanja u Zavodu za klinicku mikrobiologiju UKC RS sa KIB,
KUB, KOAH i KIM ukupno je laboratorijski testirano 724 uzoraka stolice za dokazivanje
antigen pozitivnih na C. difficile. Pozitivnih pacijenata na toksin A i/ili B je bilo 116.
Primjeéena je dominacija toksina A C. difficile pozitivnih pacijenata (62,9%) u odnosu na
toksin AB C. difficile (31,1%) odnosno toksin B C. difficile (6%). Medutim, nisu uocene
razlike u rezultatatu mikrobioloskog testiranja na prisustvo i toksina A i toksina B u
uzorcima stolice prije i poslije edukacije medicinskih sestara o prevenciji CDI (Tabela 37).
Izolati C. difficile iz 45 uzoraka stolice poslati su na ribotipizaciju, a u populaciji
analiziranih pacijenata ribotip 027 je dokazan kod 8 (10,8%) u 2019. godini i kod 11
(26,2%) u 2020. godini.

Tabela 37. Razlike u ucestalosti rezultatatu mikrobioloSkog testiranja prije i poslije edukacije
medicinskih sestara o prevenciji CDI

Vrijeme ispitivanja

Rezultat mikrobioloskog Prije Poslije

testiranja edukacije edukacije akgqu]g)
(n=74) (n=42) 0O
Br % Br % Br %

Rezultat mikrobioloskog

testiranja

Toksin A 49 66,2 24 57,1 73 629 0,250

Toksin B 6 8,1 1 2,4 7 6,0

Toksin A + Toksin B 19 25,7 17 40,5, 36 31,1

Ukupno 74 63,8 42 36,2 116  100,0

2, hi kvadrat test; p, statisticka zna¢ajnost
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Tabela 38 pokazuje da nije uocena statisticki znacajna razlika u broju stolica u danima
izmedu pacijenata sa CDI ispitivanih prije (9,67 = 5,36) i poslije (11,47 £ 6,46) edukacije o
prevenciji CDI (Tabela 38).

Tabela 38. Prosje¢ne vrijednosti broja stolica pacijenata sa CDI prije i poslije edukacije
medicinskih sestara o prevenciji CDI

Vrijeme ispitivanja

Broj stolica Prije edukacije Poslije edukacje p
(n=74) (n=42)
sV SD sV SD (W)
Broj stolica (u danima) 9,67 5,36 11,47 6,46 0,181

SV, srednja vrijednost; SD, standardna devijacija; W, Vilkoksonov test; p, statisticka znacajnost

Laboratorijske vrijednosti leukocita, C-reaktivnog proteina (CRP), albumina i kreatinina
u serumu kod pacijenata sa CDI prikazani su u Tabeli 39. Analiza podataka je pokazala da
su pacijenti sa CDI imali znacajno ve¢i broj leukocita u perifernoj krvi, znatno povisene
vrijednosti CRP, nize vrijednosti albumina u serumu i vece vrijednosti kreatinina u serumu
u odnosu na bazalne vrijednosti. Medutim nije uocena statisticki znacajna razlika u
prosje¢nim vrijednostima leukocita, CRP, albumina i kreatinina izmedu pacijenata sa CDI
ispitivanih prije i poslije edukacije o prevenciji CDI (Tabela 39).

Tabela 39. Laboratorijski nalazi kod pacijenata sa CDI prije i poslije edukacije medicinskih sestara
o prevenciji CDI

Vrijeme ispitivanja

Laboratorijski nalazi Prije edukacije Poslije edukacje p
(n=74) (n=42)
sV SD sV SD (Wi
Broj leukocita u KKS (x10°/L) 14,02 9,24 14,91 16,46 0,694*
C-reaktivni protein (mg/L) 114,83 114,28 123,71 126,91 0,745**
Albumini u serumu (g/U) 35,46 9,01 34,21 8,24 0,822**
Kreatinin u serumu (umol/L) 17554 163,81 140,21 156,38 0,608*

KKS, kompletna krvna slika; SV, srednja vrijednost; SD, standardna devijacija; *W, Vilkoksonov test; **t,
t-test zavisnih uzoraka; p, statisti¢ka znacajnost.

Poslije edukacije pantoprazol je znacajno ¢esce koriséen kod pacijenata sa CDI (57,1%)
u odnosu na pacijente ispitivane prije edukacije (47,3%) (p = 0,020). Razlika u upotrebi
probiotika prije o poslije edukacije nije uocena. Pronizon je nakon edukacije znacajno

cesce koriscen (40,5%) u odnosu na period prije edukacije (5,4%), takode, prije edukacije

92



bez kortikosteroida u terapiji je bilo 90,5% pacijenata, da bi nakon edukacije taj procenat

bio visoko statisti¢ki znac¢ajno manji (p < 0,001) i iznosio 54,8% (Tabela 40).

Tabela 40. Razlike u ucestalosti upotrebe antacida, probiotika i kortikosteroida prije i poslije
edukacije medicinskih sestara o prevenciji CDI

Vrijeme ispitivanja

Upotreba antacida, probiotika i

Prije

Poslije

kortikosteroida edukacije edukacije (gk:ui)?g)
(n=74) (n=42) 0
Br % Br % Br %

Antacidi
Pantoprazol 35 473 24 57,1 59 509 0,020
Famotidin 1 14 1 2,4 2 1,7
Pantaza 0 0,0 3 7,1 3 2,6
Ranital 11 149 0 0,0 11 95
Nolpaza 2 2,7 0 0,0 2 1,7
Bez antacida 25 33,8 14 33,3 39 33,6
Probiotici
Bulardi 58 784 31 73,8 89 76,7 0,821
Lineks 1 14 1 2,4 2 1,7
Bez probiotika 15 203 10 238 25 21,6
Kortikosteroidi
Pronizon 54 17 405 21 181 < 0,001
Deksametazon 2,7 2 4,8 4 34
Hidrokortizon 2,4 0 0,0 1 0,9
Bez kortikosteroida 67 90,5 23 54,8 90 77,6
Ukupno 74 638 42 362 116  100,0

2, hi kvadrat test; p, statisticka znadajnost
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5.6.2. Antibiotici i CDI

Tabela 41 pokazuje da je prije postavljanja dijagnoze CDI 49 (42,2%) pacijenta
koristilo u terapiji jedan antibiotik, 30 (25,9%) je koristilo dva antibiotika, 13 (11,2%) je
lijeCeno sa tri i viSe antibiotika, dok 24 (20,7%) pacijenata nije koristilo antibiotike u
terapiji. Skoro polovina primjenjivanih antibiotika (46,6%) bila je u grupi koja predstavlja
visok rizik na nastanak CDI (Tabela 41).

Tabela 41. Broj koriséenih antibiotika i rizik za CDI kod pacijenata prije postavljanja dijagnoze

Broj koriséenih antibiotika i rizik za CDI Broj (%)
prije postavljanja dijagnoze

Broj koriséenih antibiotika

Jedan antibiotik 49 (42,2)
Dva antibiotika 30 (25,9)
Tri antibiotika i vise 13 (11,2)
Bez terapije antibioticima 24 (20,7)
Nivo rizika za CDI

Visok rizik 54 (46,6)
Umijereni rizik 17 (14,7)
Nizak rizik 21 (18,1)
Bez terapije antibioticima 24 (20,7)

CDI, Clostridium difficile infekcija
Kod pacijenata koji su Koristili antibiotike prije postavljanja laboratorijske dijagnoze

CDI utvrdeno je da su to veé¢inom bili antibiotici iz grupe beta (B)-laktamskih antibiotika
(55%), a zatim iz grupe hinolona (15,2%). Samo kod jednog pacijenta su korisceni

antibiotici iz grupe linkozamina i to klindamicin (0,7%) (Slika 15).

Grupe antibiotika
0.7
20{“

v

= (B-laktamski antibiotici
= Aminoglikozidi

= Sulfonamidi

= Tetraciklini

= Makrolidi

= Hinoloni

= Glikopeptidi

Metronidazol

= Polimiksini

1.3 - = Linkozamini

Slika 15. Antibiotici korisceni za prije postavljanja laboratorijske dijagnoze CDI
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Na Slici 16 su prikazani vrste naj¢eSée koris¢enih antibiotika prije postavljanja
laboratorijske dijagnoze CDI i uoceno je da su cefalosporini trece genaracije (27,2%)
najcesce bili koriséeni antibiotici, a zatim ciprofloksacin (18,4%) i imipenem (10,4%)
(Slika 16).

Vrste antibiotika

Kolistin m— 7 )

Meropenen SEE—————————— F 3

Imipenem ——— 0.4

Ciprofloksacin EEEEEE— ]84

Arzitromicin F—— 56

Gentamicin —m—3 2

Amikacin m—— 48

IV generacija cefalosporina 3 2

IIT generacija cefal oSporina o — )7 D

Piperacilin/Tazobaktam e 2 4

Amoksicilin/klavulanska kiselina —————— 3 8

0.0 5.0 10.0 15.0 20.0 25.0 30.0

Slika 16. Vrste najéesce koriS¢enih antibiotika prije postavljanja dijagnoze CDI

Od cefalosporina koji su koriséeni u terapiji prije dijagnoze, kod 73,2% pacijenata je
koris¢en cefriakson, 9,8% cefepim, po 4,9% cefuroksim, cefiksim i cefotaksim i kod 2,4%

pacijenata cefaleksim (Slika 17).

Cefalosporini

2,4% 4 9%

4,9%

m Cefaleksin  m Cefuroksim m Ceftriakson m Cefiksim = Cefotaksim m Cefepim

Slika 17. Ucestalost upotrebe cefalosporina prije postavljanja dijagnoze CDI
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Tabela 42 pokazuje da je uoCena visoka statisticki znacajna razlika u ucestalosti

primjene metronidazola i vankomicina prije i poslije dijagnoze CDI. Metronidazol

(p <0,001) i vankomicin (p <0,001) su visoko statisticki znacajno ¢esc¢e koriS¢eni poslije

postavljanja dijagnoze CDI u odnosu na period prije postavljanja dijagnoze CDI.

Metronidazol je poslije dijagnoze koris¢en kod 76,7%, a vankomicin kod 39,7%

pacijenata, dok je metronidazol prije postavljanja dijagnoze koris¢en kod 8,6%, a

vankomicin kod 2,6% pacijenata sa CDI (Tabela 42).

Tabela 42. Razlike u ucestalosti primjene metronidazola i vankomicina kod pacijenata prije i

poslije postavljanja dijagnoze CDI

Poslije dijagnoze

Prije dijagnoze

Da Ne Ukupno p

Br % Br % Br % (MN)
Metronidazol
Da 4 40,0 6 60,0 10 8,6 <0,001
Ne 85 802 21 19,8 106 91,4
Ukupno 89 76,7 27 23,3 116 100,0
Vankomicin
Da 1 333 2 66,7 3 2,6 < 0,001
Ne 45 398 68 60,2 113 974
Ukupno 46 39,7 70 60,3 116 100,0

CDl, Clostridium difficile infekcija,;

MN, McNemar test; p, statisticka znacajnost
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Tabela 43 pokazuje da je prije dijagnoze oralni unos metronidazola bio visoko
statisticki znacajno (p > 0,001) manji (6,9%), da bi poslije postavljanja dijagnoze bio veéi
(64,7%), parenteralni unos metronidazola je poslije dijagnoze bio ve¢i (12,9%) u odnosu
na parenteralni unos prije postavljanja dijagnoze (1,7%). Vankomicin je oralno prije
dijagnoze unosen kod 1,7% pacijenata, a parenteralno kod 0,9%, da bi nakon postavljanja

dijagnoze bio oralno unosen kod 16,4%, a parenteralno kod 23,3% (p < 0,001) (Tabela 43).

Tabela 43. Razlike u nac¢inu unosa metronidazola i vankomicina kod pacijenata prije i poslije
postavljanja dijagnoze CDI

Poslije dijagnoze

Prije dijagnoze Oralni Parenteral Bez
unos ni unos vakomicina Ukupno p
(MN)
Br % Br % Br % Br %

Metronidazol
Oralni unos 4 50,0 0 0,0 4 50,0 8 6,9 < 0,001
Parenteralni unos 0 0,0 1 50,0 1 50,0 2 1,7
Bez metronidazola 71 67,0 14 1372 21 80,8 106 914
Ukupno 75 64,7 15 12,9 26 22,4 116  100,0
Vankomicin
Oralni unos 0 0.0 0 0.0 9 1(())0, 2 1,7 < 0,001
Parenteralni unos 0 0,0 1 3,7 0 0,0 1 0,9
Bez vankomicina 19 16,8 26 23,0 68 60,2 113 97,4

Ukupno 19 16,4 27 233 70 60,3 116  100,0

CDI, Clostridium difficile infekcija; MN, McNemar test; p, statisticka znacajnost

Tabela 44 prikazuje razlike izmedu grupa pacijenata podijeljenih na grupe prema tome
da li je u pitanju primarna ili ponovljena CDI u odnosu na nacin unosa metronidazola i
vankomicina kod pacijenata prije i poslije postavljanja dijagnoze CDI. Uoceno je da je
prije postavljanja dijagnoze CDI metronidazolom oralnim putem visoko statisticki
znacajno ¢esc¢e (p = 0,005) lijecena primarna (14,8%) od rekurentne CDI (4,5%), dok je
parenteralnim putem lijeceno 7,4% pacijenata sa primarnom CDI, a ni jedan (0%) pacijent
sa rekurentnom CDI. Poslije postavljanja dijagnoze CDI nije uocena statisticki znacajna
razlika u primjeni metronidazola oralnim ili parenteralnim putem izmedu grupa pacijenata
podijeljenih prema tome da li je bila u pitanju primarna ili ponovljena CDI. Uoceno je da je
prije postavljanja dijagnoze CDI vankomicinom oralnim putem visoko statisticki znac¢ajno

¢esce (p = 0,006) lijecena primarna (7,4%) od ponovljene CDI (0%), takode, parenteralnim
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putem lijeCeno je 3,7% pacijenata sa primarnom CDI, a ni jedan (0%) pacijent sa
ponovljenom CDI. Poslije postavljanja dijagnoze CDI nije uocena statisticki znacajna
razlika u primjeni vankomicina oralnim ili parenteralnim putem izmedu grupa pacijenata

podijeljenih prema tome da li je bila u pitanju primarna ili ponovljena CDI (Tabela 44).

Tabela 44. Nacin unosa metronidazola i vankomicina kod pacijenata prije i poslije postavljanja
dijagnoze u odnosu na vrstu CDI

Ponovljeni sluc¢ajevi CDI

Nacin unosa metronidazola i

- Primarna Ponovljena Ukupno P
vankomicina CDI CDI
)
Br % Br % Br %
Metronidazol prije dijagnoze
Oralni unos 4 14,8 4 4,5 8 6,9 0,005
Parenteralni unos 2 7,4 0 0,0 2 1,7
Bez metronidazola 21 77,8 85 95,5 106 914
Metronidazol poslije
dijagnoze
Oralni unos 20 74,1 55 61,8 75 64,7 0,460
Parenteralni unos 2 74 13 14,6 15 12,9
Bez metronidazola 5 18,5 21 23,6 26 22,4
Vankomicin prije dijagnoze
Oralni unos 2 7,4 0 0,0 2 1,7 0,006
Parenteralni unos 1 3,7 0 0,0 1 0,9
Bez vankomicina 24 88,9 89 100,0 113 97,4
Vankomicin poslije dijagnoze
Oralni unos 2 7,4 17 19,1 19 16,4 0,101
Parenteralni unos 4 14,8 23 25,8 27 23,3

Bez vankomicina 21 77,8 49 55,1 ‘70 60,3

CDI, Clostridium difficile infekcija; %2, hi kvadrat test; p, statisticka znacajnost.

Postojala je visoko statisticki znacajna razlika (p < 0,001) u nacinu lijeCenja pacijenata
sa CDI na osnovu tezine klinicke slike, tako da je 54,3% pacijenta nije lijeceno u skladu sa
smjernicama. Najveca nepravilnost je uocena kod pacijenata sa teSkom klini¢kom slikom
(85,7%) 1 sa teSkom klinickom slikom sa komplikacijama (82,6%). Pravilan nacin izbora
lije¢enja se uglavnom pokazao kod pacijenata sa blagom i/ili umjerenom klinickom slikom

(63,9%) (Tabela 45).
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Tabela 45. Upotreba antimikrobnih lijekova prema tezini klini¢ke slike CDI

Upotreba antibiotika

Tezina klini¢ke slike Pravilno Nepravilno Ukupno P
(n=53) (n=63) (n=116)
Br % Br % Br % o)
Blaga/umjerena 46 639 26 36,1 72 62,1
Teska 3 14,3 18 85,7 21 18,1 < 0,001
Teska sa komplikacijama 4 17,4 19 82,6 23 19,8
Ukupno 53 45,7 63 54,3 116  100,0

CDI, Clostridium difficile infekcija; %2, hi kvadrat test; p, statisticka zna¢ajnost

Tabela 46 pokazuje da je uocena statisticki znacajna razlika u nacinu lije¢enja CDI kod
pacijenata sa primarnom infekcijom i sa ponovljenom infekcijom (p = 0,006). Ponovljena
infekcija je u 80,8% slucajeva lijeCena nepravilnim izborom antibiotika kao i nacinom

unosa lijeka u organizam (Tabela 46).

Tabela 46. Upotreba antimikrobnih lijekova i vrsta CDI

Upotreba antibiotika

Vrsta CDI Pravilno Nepravilno Ukupno P
(n =53) (n =63) (n =116)
Br % Br % Br % x)
Primoinfekcija 47 52,8 42 47,2 26 22,4
Ponovljena infekcija 5 19,2 21 80,8 89 76,7 0,006
Nepoznata 1 100,0 0 0,00 1 0,9
Ukupno 53 45,7 63 54,3 116 100,0

CDlI, Clostridium difficile infekcija; %2, hi kvadrat test; p, statisti¢ka znaGajnost

Kod vecine oblika ispoljavanja klinicke slike CDI, od pogresne terapije u preko 50%
slucajeva je propisivan metronidazol. Kod blage i/ili umjerene klnicke slike, metronidazol
je koris¢en nepravilno zato §to se radilo o ponovljenoj CDI, a kod teSke i teSke sa
komplikacijama zbog toga Sto je put unosa lijeka bio pogresan (per 0s). Vankomicin se
kod svih oblika klnicke slike CDI promjenjivao pogresnim putem unosa lijeka u organizam
(i.v.) tako da se 30,7% slucajeva poresno koristio kod lakSog/umjerenog oblika CDI,
28,57% teSkog sa komplikacijama 1 22,22% kod teSkog oblika. Uoceno je da je
kombinacija oba lijeka davana kod svih oblika CDI, a ve¢inom kod teSkog oblika klinicke

slike (27,78%) (Slika 18).
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Slika 18. Komponente pogresnog lijeka u odnosu na ozbiljnost CDI

5.6.3. Ishod lije¢enja CDI

Razlika u komplikovanom toku i ishodu lije¢enja CDI prije i poslije edukacije

medicinskih sestara o prevenciji CDI nije uoc¢ena. Komplikovan tok CDI je imalo 49

(42,4%) pacijenata, dok je CDI sigurno doprinijela smrtnom ishodu zabiljezen kod 14

(12,1%) slu¢ajeva i vjerovatno diprinijela smrtnom ishodu kod 8 (6,9%) (Tabela 47).

Tabela 47. Razlike u toku i ishodu lije¢enja CDI prije i poslije edukacije medicinskih sestara o

prevenciji CDI

Vrijeme ispitivanja

pacijenata sa CDI (n=7 41) (n= 421) (n=116) )
Br % Br % Br %

Komplikovani tok CDI

Da 27 55,1 22 449 49 42,4 0,096
Ne 47 701 13 31,0 67 578

Ukupno 74 638 42 36,2 116 100,0
Ishod lijecenja CDI

Otpusten Ziv 62 838 28 66,7 90 77,6 0,099
CDI sigurno doprinijela smrti 6 8,1 8 19,0 14 12,1

CDI vjerovatno doprinijela smrti 3 4,1 5 11,9 8 6,9

Smrt / nepoznata veza sa CDI 3 4,1 1 2,4 4 3,4

Ukupno 74 638 42 36,2 116  100,0

CDI, Clostridium difficile infekcija; ¥2, hi kvadrat test; p, statisti¢ka znacajnost
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Letalitet od CDI u drugoj polovini 2019. godine je iznosio 17,6%, a u drugoj polovini
2020. godine 33,3%. Najvisa stopa letalieta je zabiljezena u JIL (71,4%) (Tabela 48).

Tabela 48. Letalitet CDI prije i poslije edukacije medicinskih sestara 0 mjerama prevencije CDI

Vrijeme ispitivanja

Klinika Prije edukacije Poslije edukacije
(01.07.-31.12.2019.) (01.07. - 31.12.2020.)
Oboljeli  Umrli % Oboljeli  Umrli %
Jedinica za intezivno lijeCenje 7 5 71,4 7 5 71,4
Klinika za unutrasnje bolesti 29 2 6,9 18 4 22,2
Klinika za ops$tu i abdominalnu hirur. 1 0 0,0 4 2 50,0
Klinika za infektivne bolesti 31 5 9,7 8 4 50,0
Klinika za onkologiju 6 1 16,7 5 1 20,0
Ukupno 74 13 17,6 42 14 33,3

Na Slici 19 je prikazana stopa mortaliteta od CDI prije i poslije edukacije medicinskih
sestara 0 mjerama prevencije CDI u odnosu na broj bolesni¢nih dana na 10.000. U drugoj

polovini 2020. godine zabiljeZen pad mortaliteta na veéini posmatranih klinika osim na

KOAH (0; 0,02/10.000) (Slika 19).

Mortalitet
0,19
0,20
0,15
0,09
0,10
0,05
0,01
0,00
JIL KUB KOAH KIB KO
2019 =—2020

Slika 19. Mortalitet CDI tokom posmatranog perioda

JIL, Jedinica za intezivno lijeCenje; INT, Klinika za unutrasnje bolesti; KAOH, Klinika za opstu i
abdominalnu hirurgiju; INF, Klinika za infektivne bolesti; ONK, Klinika za onkologiju
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Prosje¢an vremenski period (u danima) od trenutka postavljanja laboratorijske
dijagnoze CDI do smrtnog ishoda zbog sigurne i/ili vjerovatne povezanosti sa CDI je
iznosio prije edukacije 12,56 *+ 14,60, a poslije edukacije 12,62 + 15,42 (Tabela 49).

Tabela 49. Vremenski period procjene broja smrtnih ishoda od CDI u danima od postavljanja
dijagnoze tokom hospitalizacije

Vrijeme ispitivanja

Prije edukacije Poslije edukacje
Smrtnost CDI (n=9) (n=13)
SV SD Min Max SV SD Min Max
Broj dana 12,56 14,60 2 42 12,62 15,42 1 58

SV, srednja vrijednost; SD, standardna devijacija

Tabeli 50 pokazuje da je uocena statisticki znacajna razlika u odnosu vremenskog
perioda (u danima) i smrtnog ishoda od CDI u odnosu na vrstu CDI (p < 0,05). Najveci
broj smrtnih ishoda je zabiljezen u periodu manjem od 10 dana od trenutka postavljanja
laboratorijske dijagnoze CDI 15 (68,2%) i u svim slu¢ajevima se radilo o primoinfekciji
(Tabela 50).

Tabela 50. Vremenski period smrtnog ishoda u odnosu na CDI epizodu

CDlI epizode
Vrem_enskl period CD.I od Primoinfekcija Ponovljena Ukupno
dijagnoze do smrti (n = 19) (n = 3) (n = 116) p
Br % Br % Br % 0%)
Period procjene broja umrlih;
dani
<10 15 100,0 0 0,0 15 68,2 0,02
10-20 2 66,7 1 333 3 136
>20 2 50,0 2 500 4 1872
Ukupno 19 86,4 3 13,6 22 100,0

CDlI, Clostridium difficile infekcija; %2, hi kvadrat test; p, statisti¢ka znacajnost

Starija zivotna dob, komplikovan tok bolesti, leukocitoza i povisene vrijednosti CRP

(> 200 mg/L) su bili povezani sa ve¢im rizikom za smrtni ishod (Tabela 51).

Tabela 51. Cinioci rizika za smrtni ishod od CDI

Parametar? OR 95% ClI p
Starost > 65 3,426 0,944 - 12,437 0,038
Komplikovan tok 11,850 2,622 - 53,642 < 0,001
Leukocitoza 3,794 1,193 - 12,066 0,024
CRP > 200mg/L 3,635 1,143 - 11,562 0,029

aReferentna kategorija: smrtni ishod povezan sa CDI; OR, odnos rizika; Cl, interval povjerenja; CRP, C-
reaktivni protein; p. statisticka znacajnost
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5.6.4. Troskovi lije¢enja CDI

Tabela 52 pokazuje da postoji visoko statisti¢ki znacajna razlika u ukupnim troSkovima
lijeCenja pacijenata sa CDI u konvertibilnim markama (KM) izmedu posmatranih klinika
(p <0,001). Na vecini posmatranih klinika primje¢en je pad ukupnih troskova lijecenja
CDI pacijenta u drugom dijelu istrazivanja, osim na KOAH (Tabela 52).

Tabela 52. Ukupni finansijski troskovi lije¢enja pacijenata sa CDI prije i poslije edukacije
medicinskih sestara o prevenciji CDI po ispitivanim klinikama

Vrijeme ispitivanja

Klinika Prije edukacije Poslije edukacje Ukupno p
(n=74) (n=42) (n=116)
Br KM Br KM Br KM )

JIL 7 170.782,58 7 150.476,4 14 321.258,99

KUB 29 326.014,58 18 174.098,08 47 500.112,67 <0,001
KAOH 1 13.067,54 4 21.821,07 5 34.888,61

KIB 31 174.193,56 8 38.234,64 39 212.428,20

KO 6 34.910,23 5 21.821,07 11 50.536,76

JIL, Jedinica za intezivno lijecenje; KUB, Klinika za unutrasnje bolesti; KAOH - Klinika za opstu i
abdominalnu hirurgiju; KIB, Klinika za infektivne bolesti; KO, Klinika za onkologiju; KM, konvertibilne
marke; 2, hi kvadrat test; p, statisti¢ka znadajnost.

Prosjec¢ne vrijednosti ukupnih finansijskih troskova lijeCenja CDI pacijenta u KM
odnosu na klinike prikazane su na Slici 20. Najve¢i prosjecni troskovi lijecenja CDI
pacijenata i prije i poslije edukacije medicinskih sestra bili su u JIL
(24.397,51 + 38.248,78KM; 21.496,63 £9.942,98 KM), a najmanji za one Koji su
hospitalizovani na KIB (5.619,15 + 30,08 KM; 4.779,33 + 267,63 KM) (Slika 20).

40000
300001

20000

| | | | i
JiL KUB KAOH KIB KO
klinika

Ukupni tro$ak u konvertibilnim markama
(SV+SD)

Slika 20. Prosje¢ne vrijednosti ukupnog troska lijeCenja izmedu ispitivanih klinika prije i poslije
edukacije medicinskih sestara
JIL, Jedinica za intezivno lijecenje; KUB, Klinika za unutrasnje bolesti; KAOH - Klinika za opStu i
abdominalnu hirurgiju; KIB, Klinika za infektivne bolesti; KO, Klinika za onkologiju; SV, srednja
vrijednost; SD, standardna devijacija; W, Vilkoksonov test; p, statisticka zna¢ajnost
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Tabela 53 pokazuje da nema statisticki znacajne razlike u ukupnim, prosjecnim
finansijskim troskovima lijeenja izmedu pacijenata sa CDI ispitivanim tokom ispitivanog
perioda (Tabela 53).

Tabela 53. Ukupni finansijski troskovi lije¢enja pacijenata sa CDI prije i poslije
edukacije medicinskih sestara o prevenciji CDI

Vrijeme ispitivanja

Ukupni finansijski trosak u KM Prije edukacije Poslije edukacje )
(n=74) (n=42)
Y] SD sV SD (W)
Ukupni trosak 9715,65 9263,63 9529,92  8257,26 0,242

SV, srednja vrijednost; SD, standardna devijacija; KM, konvertibilna marka; W, Vilkoksonov test; p,
statisticka znacajnost

Medutim, postojalo je statisti¢ki znac¢ajno povecanje troSkova lijecenja CDI pacijenta sa
COVID-19 oboljenjem u odnosu na CDI pacijente bez COVID-19 oboljenja (p < 0,05), uz
znacajnu razliku (r=0,03). Medijana troskova lijeCenja ovih pacijenata porasla je sa
(Md = 6.653,00) do (Md = 11.329,00) (Tabela 54).

Tabela 54. Prosje¢ne vrijednosti ukupnih finansijski troskovi lije¢enja CDI pacijenata sa COVID-
19 oboljenjem u odnosu troskova lije¢enja CDI pacijenata bez COVID-19 oboljenja

CDI pacijenti

Ukupni finansijski Percentili D
trosak u KM Br

P25 PSO (Md) P75 W
CDI COVID-19
pacijenti 17 5.259,50 11.329,00 19.832,00
CDI ne COVID-19 0,039
pacijenti 74 3.983,00 6.653,50 12.358,00

CDl, Clostridium difficile infekcija; KM, konvertibilne marke; P, percentili; Md, mediana; W, Vilkoksonov
test; p, statisticka znacajnost
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Tabela 55 pokazuje da postoji statisticki znacajna razlika u ukupnim finansijskim
troskovima lijeCenja izmedu CDI pacijenata koji su imali COVID-19 oboljenje
(13.330,06 + 9.973,47) kao primarnu dijagnozu u odnosu na one koji nisu imali COVID-19
(6.840,36 £ 5.688,72) tokom posmatranog perioda istrazivanja 2020. godine (p < 0,05)
(Tabela 55).

Tabela 55. Ukupni finansijski troskovi lije¢enja CDI pacijenata sa COVID-19 i ne COVID-19

CDI pacijenti
Ukupni finansijski troSak u KM
COVID-19 ne COVID-19 p
2020. (n=17) (n=25)
sV ) sV ) M-W
Ukupni trosak 13.330,06 9.973,47 6.840,36  5.688,72 0,035

SV, srednja vrijednost; SD, standardna devijacija; KM, konvertibilne marke; M-W, Man Whitney U test; p,
statistiCka znacajnost

Slika 21 pokazuje da su pacijenti sa CDI koji su imali primarnu infekciju, a lije¢eni su
prije edukacije medicinskih sestara o mjerama prevencije CDI imali viSe prosjecne
vrijednosti ukupnih troskova u lijeenju (10.299,91 = 9.694,84 KM) u odnosu na pacijente
sa ponovljenom CDI (7.597,71 + 7.373,34 KM), medutim, nije uocena statisti¢ki znacajna
razlika u ovim vrijednostima izmedu grupa podijeljenih prema tome da li je CDI bila

primarna ili ponovljena (Slika 21).
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Slika 21. Prosjecne vrijednosti ukupnog troska lije¢enja izmedu grupa pacijenata ispitivanih
prije edukacije medicinskih sestara i podijeljenih prema tome
da li je u pitanju primarna ili ponovljena CDI
SV, srednja vrijednost; SD, standardna devijacija; CDI, Clostridium difficile infekcija; Man-Whitney U test
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Slika 22 pokazuje da pacijenti sa CDI, koji su imali primarnu infekciju, a lijeCeni su
tokom posmatranog perioda 2020. godine, imali nize prosjeéne vrijednosti ukupnih
troskova u lijeCenju (9.033,38 + 7.568,33 KM) u odnosu na pacijente sa ponovljenom CDI
(10.637,57 £ 9.868,08 KM), medutim, nije uoCena statisticki znacajna razlika u ovim
vrijednostima izmedu grupa podijeljenih prema tome da li je CDI bila primarna ili

ponovljena (Slika 22).
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Slika 22. Prosje¢ne vrijednosti ukupnog troska lijeCenja izmedu grupa pacijenata ispitivanih
poslije edukacije medicinskih sestara i podijeljenih prema tome
da li je u pitanju primarna ili rekurentna CDI
(SV, srednja vrijednost; SD, standardna devijacija; CDI, Clostridium difficile infekcija; Man Whitney U test

Slika 23 pokazuje da su pacijenti sa CDI koji su umrli, a veza sa CDI je bila nepoznata,
imali visoko statisticki znacajno (p = 0,010) vise prosje¢ne vrijednosti ukupnih troskova u
lijeCenju (25.210,03 + 21.680,35 KM) u odnosu na pacijente kod kojih je CDI sigurno
doprinijela smrti (6.091,21 + 4.252,71 KM), kao i u odnosu na pacijente koji su otpusteni
7ivi (8.852,31 + 7.828,07 KM) (p = 0,012) prije edukacije medicinskih sestara 0 mjerama
prevencije CDI (Slika 23).
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Slika 23. Prosje¢ne vrijednosti ukupnog troska lijeCenja izmedu grupa pacijenata ispitivanih prije
edukacije medicinskih sestara i podijeljenih prema ishodu lijecenja
(SV, srednja vrijednost; SD, standardna devijacija; CDI, Clostridium difficile infekcija;
Kruskal-Wallis U test; *p < 0,05; **p < 0,01

Slika 24 pokazuje da nije uoCena statisti¢ki znacajna razlika u prosje¢nim vrijednostima
ukupnog troSka lijecenja pacijenata sa CDI izmedu grupa pacijenata podijeljenih prema

ishodu lijecenja poslije edukacije medicinskih sestara 0 mjerama prevencije CDI (Slika
24).
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Slika 24. Prosje¢ne vrijednosti ukupnog troska lijeCenja izmedu grupa pacijenata ispitivanih poslije
edukacije medicinskih sestara i podijeljenih prema ishodu lijecenja
(SV, srednja vrijednost; SD, standardna devijacija; CDI,
Clostridium difficile infekcija; Kruskal-Wallis U test
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Najveci udio ukupnih finansijskih troskova lijecenja pacijenata sa CDI u 2019. godini
odnosio se na zaposlene ukljuéene u lijeCenje na klinikama, koji iznosi 32,5% ukupnih
troskova lijeCenja, sa prosje¢nim troSkovima po sluc¢aju od 8.289,26 + 35.546,63 KM.
Dijagnosticke (laboratorijske) procedure c¢ine 11,7%, sa prosjeénim troSkovima
2.975,33 £ 12.793,42 KM. Finansijska stavka koja je ¢inila najnize troskove u 2019. godini
odnosila se na troskove smjestaja (953,11 + 4.087,09 KM) (Tabela 56).

Tabela 56. Distribucija ukupnih troskova lijecenja po epizodi CDI u odnosu na glavne finansijske
stavke za 2019. godinu (N=74)

Ukupni finansijski trosak CDI (2019.)

SV (SD), KM Md (IQR), KM %

Dijagnosti¢ke procedure 2.975,33 (12.793,42) 1.060,00 (629,66-1.979) 11,7
LijeCenje 36.389,42 (49.769,73) 615,65 (164,58-1.180,5) 7,5
JIL 1.348,83 (6.285,87) 0,00 (0,00-19,72) 53
Klini¢ki potro$ni materijal 2.003,46 (8.852,11) 466,26 (130,78-1.186,84) 7,9
Kadar angaZzovan na klinici ~ 8.289,26 ( 35.546,63) 3.494,40 (2.184-5.678,4) 32,5
Troskovi smjestaja 953,11 (4.087,09) 400,00 (262,5-650) 3,7
Ostali indirektni troskovi 1.693,65 (7.284,73) 585,02 (331,78-1.044,24) 6,6
Ukupno 9715,65 (9263,63) 8.385,2 (5.101,01-16.131,28)  100,0

CDI, Clostridium difficile infekcija; JIL, Jedinica za intezivno lijeCenje; N, broj slucajeva; SV, srednja
vrijednost; SD, standardna devijacija; Md, mediana; IQR, interkvartilni raspon; KM, konvertibilna marka
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U Tabeli 57 prikazana je distribucija ukupnih troskova lijeCenja pacijenata sa CDI u
odnosu na glavne finansijske stavke tokom posmatranog perioda 2020. godine. Kadar
angazovan na klinikama (3.639,74 £ 2.532,11 KM), dijagnosticke procedure 1.788,70
(1.714,33 KM) i troskovi lijeCenja (1.249,24 + 2.110,54 KM) pacijenata sa CDI su ¢inili

najveci udio u ukupnim finansijskim troskovima (Tabela 57).

Tabela 57. Distribucija ukupnih troskova lijecenja po epizodi CDI u odnosu na glavne finansijske
stavke za 2020. godinu (N=46)

Ukupni finansijski trosak CDI (2020.)

SV (SD), KM Md (IQR), KM %

Dijagnosti¢ke procedure 1.788,70 (1.714,33) 1.107,50 (546,8-2.392,53) 19,2
Lijecenje 1.249,24 (2.110,54) 501,90 (202,20-1161,38) 13,4
JIL 730,48 (5,24) 0,00 (0,00-12,50) 7.8
Klini¢ki potrogni materijal 818,27 (954,33) 449,93 (127,16-1.130,35) 8.8
Kadar angazovan na klinici ~ 3.639,74 (2.532,11) 2.948,4 (1.638,00-5.183,72) 39,1
Troskovi smjeitaja 312,50 (295,57) 325,0 (187,5-593,75) 45
Ostali indirektni trogkovi 886,23 (743,26) 668,25 (317,66-1.060,96) 9,5
Ukupno 9529,92 (8257,26) 6.737,83 (3.386,11-11.784,67)  100,0

CDI, Clostridium difficile infekcija; JIL, Jedinica za intezivno lijeCenje; N, broj slucajeva; SV, srednja
vrijednost; SD, standardna devijacija; Md, mediana; IQR, interkvartilni raspon; KM, konvertibilna marka
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6. DISKUSIJA

U posljednjih nekoliko godina objavljeni su brojne stru¢ne i nau¢ne publikacije o CDI,
gdje je velika vecéina dala opste podatke 0 samom mikroorganizmu, broju CDI slucajeva,
metodama dijagnostifikovanja C. difficile, lijeCenju pacijenata i metodama kontrole
infekcije 1751771 Medutim, mnogo manje radova govori o pitanjima koja se ti¢u znanja
zdravstvenih radnika o CDI, etiologiji CDI u zdravstvenim ustanovama, tro$kovima
lijeCenja CDI pacijenata i odgovornosti bolni¢kog tima za obuku i nadzor na medicinskim
osobljem. Veoma znacajan element u sprecavanju Sirenja CDI jeste da zdravstveni radnici
znaju da postoji opasnost od razvoja CDI kod hospitalizovanih pacijenata, da razumiju i
postuju osnovna higijenska pravila, kao i mjere sprecavanja Sirenja CDI u zdravstvenim
ustanovama. Da bi zdravstvene ustanove nesmetano mogle da funkcioni$u, vazno je da
zaposleni budu svjesni ¢injenice da ponekad naizgled beznacajno krSenje procedura ili
higijenskih pravila moze da ima ozbiljne posljedice u vidu epidemije, $to zauzvrat moze
dovesti do potpunog zatvaranja odjeljenja 78,

Kako bi pruzili kvalitetnu i sigurnu medicinsku uslugu, zdravstveni radnici su u
obavezi da se stalno stru¢no usavrSavaju. U ovde provedenom istraZivanju za procjenu
znanja, stavova i shvatanja zdravstvenih radnika o postupcima prevencije CDI izabrane su
medicinske sestre koje su bile zaposlene na KUB, KOAH, KIB, KO i u KIM UKC RS.
Ispitanici su ve¢inom bili Zenskog pola (85%), prosjecne starosti 31,06 + 10,74 godina i
radnog staza 9,00 + 10,63 godina i viSe od 70% ih je zavr$ilo samo srednju medicinsku
Skolu. Sli¢no nasem istrazivanju i druga istraZivanja u kojima studijsku populaciju ¢ine
medicinske sestre pokazuju da je sestrinska profesija u vecini sluc¢ajeva vezana za zenski
pol 79181 J jstrazivanju Kiersnowska i sar. (2021.) o procjeni znanja 0 CDI nisu ni
postavljana pitanja o polu, starosti, nivou prihoda i obrazovanju ispitanika iz razloga sto je

u Poljskoj krajem 2020. godine bilo samo 2,5% medicinskih sestara muskog pola [*78],
Procjena znanja medicinskih sestara o provodenju prevencije CDI u bolni¢koj sredini

Rezultati istrazivanja su pokazali da su svi ispitanici usmeno ili pismeno bili nekada
upoznati o prevenciji CDI. Uglavnhom su informacije o prevenciji CDI dobili tokom
Skolovanja za medicinsku sestru i tokom obavljanja svog posla, dok je mali broj naveo da
je o prevenciji CDI informisan tokom posjete medicinske sestre iz tima za kontrolu
bolnickih infekcija. Sli¢no nasem istraZzivanju i mnoga druga istrazivanja potvrduju snaznu

povezanost izmedu incidencije bolnickih infekcija i broja stru¢nih obuka i kontrola, kao i
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nivoa znanja i ulestalosti pravilno izvedenih medicinskih intervencija [81791%01  Dg
procjena znanja medicinskih sestara koje brinu o pacijentima sa CDI moze da doprinese u
sprecavanju CDI infekcija 1 poboljsanju lijeCenja 1 njege ovih pacijenata slazu se i1
Finnimore i sar (2022.). Rezultati ovog istrazivanja koje je provedeno na uzorku 198
australijskih medicinskih sestara su pokazali da vecina ispitanika (73,2%) ne moze da sSe
sjeti da li su u skorije vrijeme imale edukaciju o prevenciji CDI 1811,

Analiza rezultata ovde provedene studije je pokazala da je viSe od polovine ispitanika
navelo da na klinici na kojoj rade ne postoji tim/radna grupa koja se bavi prevencijom CDI
ili da ne zna da ovakav tim postoji. Takode, velika vecina ispitanika navodi da na njihovoj
klinici nema medicinskih sestara ili ljekara koji se bave prevencijom CDI. Sli¢ne rezultate
nasima pokazala je nedavno objavljena studija ameri¢kih autora kako bi se prepoznali
nedostaci u prevenciji CDI u bolnicama koje su imale najveci broj sluc¢ajeva CDI. Pitanja
koja su se odnosila na infrastrukturnu podrsku prevenciji CDI su bila medu najcesce
utvrdenim nedostacima, tako da je 91% bolnica prepoznalo nedostatak u pogledu izbora
medicinske sestre za prevenciju CDI, a 98% je prepoznalo ljekara koji se bavi prevencijom
CDI 28 Ukoliko ne postoji medicinska sestra ili ljekar koji se bave prevencijom CDI u
bolnicama, moze da dode do toga da se napori u prevenciji ne provode u dovoljnoj mjeri,
jer osoblje nije svjesno svojih uloga u provodenju same prevencije. SZO preporucuje da bi
svaka zdravstvena ustanova sekundarnog i tercijarnog nivoa zdravstvene zaStite trebalo da
ima obuéen tim za prevenciju bolni¢kih infekcija 1%,

Prilikom procjene ispitanika, rezultati su pokazali da je uo¢en nedostatak poznavanja da
li se redovno provodi kontrola dezinfekcije bolnickih soba u kojima borave pacijenti sa
CDI. Tako da polovina ispitanika ne zna da li se na njihovim klinikama redovno provodi
kontrola dezinfekcije neposredne okoline CDI pacijenta, medicinske opreme, zatim
kontrola uspjesnog djelovanja dezinfekcionih sredstava protiv spora C. difficile i pridrza-
vanja uputstva za upotrebu ovih dezinfekcionih sredstava. Prema rezultatima Katelyn i sar.
(2022.) uoceni su nedostaci u kontroli dezinfekcije bolnicke sredine tokom procjene
prevencije CDI u bolnicama koji su se najvise odnosili na to da li su dezinfekciona
sredstva registrovana i da li se koriste prema upustvu agencije za zastitu zivotne sredine. U
onim bolnicama u kojima se provodi kontrola dezinfekcije, 76% ih ne daje povratne
informacije o ¢i$éenju i dezinfekciji osoblju zaduzenom za prevenciju CDI 182,

Rezultati ovde provedenog istrazivanja su pokazali da su prilikom procjene ispitanika o
prevenciji CDI, prednosti zabiljezene u provodenju edukacije o higijeni ruku i LZO. Sto

znaCi da je vecina ispitanika nevela da se povremeno i/ili stalno provode edukacije o
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pravilnoj higijeni ruku i LZO. Koliko je bitno edukovanje zdravstvenog osoblja o
pravilnom koris¢enju LZO potvrdili su rezultati randomizovanog kontrolisanog
istrazivanja Yeon i Shin (2021.), u kojem je nakon edukacije o LZO eksperimentalna grupa
imala znaajno manje kontaminiranih podrudja od kontrolne grupe [, Takode,
istrazivanja su pokazala da pravilno usvojena procedura pranja ruku za polovinu smanjuje
rizik od CDI. Zbog toga je neophodno da se osoblje u svakoj zdravstvenoj ustanovi, a
naro¢ito ono zaposleno u bolnicama edukuje o pravilnoj tehnici higijene ruku 791,

Spagnolo i sar. (2018.) pokazali su kako se brzom primjenom viSe mjera u prevenciji,
od kojih je jedna bila i obrazovanje medicinskih sestara i osoblja za higijenu, moze da stavi
pod kontrolu epidemija CDI 18],

Edukacija osoblja je jedna od najuspjesnijih mjera za spreavanje Sirenja C. difficile
koja bi trebalo da obuhvati ne samo medicinsko osoblje (medicinske sestre ili ljekare), ve¢
i nemedicinsko, narogito ono koje je zaduZeno za odrzavanje higijene bolni¢ke sredine 1881,
S obzirom na to da postoje razlike sadrzaja i vrste obuke (npr. standardizovanom
kurikulum, obrazovnhom programu, klinickom iskustvu), u trajanju, kao i u ocjenjivanju i
priznavanju/akreditaciji, stru¢njaci istiCu da je neophodna harmonizacija edukativnih
programa o prevenciji i kontroli infekcija namjenjenim medicinskim sestrama i ljekarima u
evropskim zemljama 12871,

U ovde provedenom istrazivanju vecina ispitanika je navela da na svojoj klinici ne
dobijaju redovne izvjestaje sa podacima o CDI za cijelu bolnicu ili nije znalo odgovor na
ovo pitanje. Manje od polovine ispitanika je navelo da dobija redovne izvjeStaje o
podacima o upotrebi antibiotika (npr. odgovarajuéi antibiotik, doza, trajanje, indikacija).
Sli¢no naSim rezultatima i u istraZivanju Katelyn i sar. (2022.) rezultati su pokazali da iako
su pitanja koja su se odnosila na upravljanje antibioticima bila najmanje zastupljena uoceni
su najveci nedostaci upravo kod njih u vecini bolnica u SAD. Medutim, ono §to je vazno
ista¢i u poredenju sa ovim istrazivanjem je to §to ispitanici nisu bili ljekari, tj. oni koji
propisuju antibiotike. Medicinske sestre takode imaju vaznu ulogu u edukaciji pacijenata o
odgovarajucoj upotrebi antibiotika, medutim, > 31% medicinskih sestara je navelo da ne
zna da li je bolnica edukovala pacijente i ¢lanove porodice o riziku CDI zbog antibiotika, a
20% je odgovorilo ,,nikad*, , rijetko ili ,,ponekad* ®21. S obzirom na to da bolnice danas
imaju bolnicki informacioni sistem bilo bi dobro da tim za prevenciju infekcija i1 kontrolu
kvaliteta ima angazovanu medicinsku sestru i da se podaci o CDI i koris¢enju antibiotika
redovno dostavljaju svim odjelima kako bi medicinsko osoblje imalo uvid o ovom

problemu i preduzelo na vrijeme neophodne mjere u spre¢avanju CDI.

112



U istrazivanju White i sar. (2020.) je prikazano kako se na osnovu ciljane procjene
prevencije CDI mogu da planiraju odgovaraju¢e mjere prevencije. Tako je na osnovu
rezultata protokola procjene prevencije CDI uvedeno niz intervencija od avgusta 2015.
godine do avgusta 2016. godine za ciljanu prevenciju ovih infekcija. Za rano
prepoznavanje i izolaciju CDI pacijenata kao i za pravilno testiranje uzoraka na C. difficile,
zdravstveni sistem je organizovao edukaciju osoblja, poboljsao postojece algoritme CDI
testiranja koji se odnose na uzimanje uzoraka za medicinske sestre i laboratorijsko osoblje.
Osim toga, poboljsana je i elektronska, medicinska dokumentacija koja se odnosi na
popunjavanje laboratorijske uputnice prilikom narucivanja testa za C. difficile. A kako bi
se poboljsala upotreba antibiotika, provedena je edukacija ljekara i uveden je elektronski
obrazac sa kriterijumima prilikom potraznje fluorohinolona, koji je zahtijevao od ljekara da
izaberu odgovarajuéu indikaciju prilikom propisivanja ovih antibiotika [ Sli¢ne
rezultate pokazalo je i istrazivanje Koll i sar. (2014.), u kojem je nakon primjene

kolaborativnog modela doglo do smanjenja incidencije CDI 18],
Znanje medicinskih sestara o CDI

U ovde provedenom istrazivanju ispitivali smo uticaj edukacije medicinskih sestara o
prevenciji C. difficile, kao uzro¢nika bolnic¢kih infekcija i uticaju sestrinskih intervencija na
smanjenje istih. Obrazovni moduli (ukupno 3) sadrzavali su detaljno opisane mijere
prevencije za spreCavanje S$irenja C. difficile u skladu sa najnovijom referentnom
literaturom [61,150]: Rezultati su pokazali da je od ukupno 116 pacijenata sa
dijagnostikovanom CDI njih 74 (63,8%) hospitalizovano prije edukacije, a 42 (36,2%)
poslije edukacije. U istrazivanju Pate i sar. (2019.) nakon provedenih strategija prevencije
zasnovanoj na dokazima i edukaciji osoblja, doslo je do smanjenja stope infekcije sa 8,4%
u prvom tromesje¢ju 2015. godine na 6,0% u &etvrtom tromesjedju 2017. godine 197,
Nakon provedenih obrazovnih modula i uvodenja preventivnih paketa u Univerzitetskoj
bolnici u Bostonu, SAD stope incidencije CDI su se za 40% smanjile nakon intervencije,
od 1,10 slucajeva na 1.000 pacijent-dana prije intervencije do 0,66 slu¢ajeva na 1.000
pacijent-dana nakon intervencije %4,

U nasem istrazivanju nakon odslusanog Modula 1 medicinske sestre pokazale su visoko
statisti¢ki znacajno (p < 0,001) bolje znanje o C. difficile i CDI nakon edukacije. Prosje¢na
vrijednost ukupnog skora na testu znanja o C. difficile i CDI je bila znac¢ajno veca nakon
izvrSene edukacije (8,29 = 1,18) u odnosu na prosjecne vrijednosti ukupnog skora na testu

prije izvrSene edukacije (5,01 £ 2,00).
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Pregledom referentne literature uocava se da znanje zdravstvenih radnika o CDI,
putevima Sirenja i prevenciji varira izmedu zemalja u svijetu. U istrazivanju provedenom u
Poljskoj pokazalo je da i pored prosje¢ne ocjene od 6,85 dobijenih za ta¢no odgovorena
pitanja koja su ocjenjivala znanje medicinskih radnika, ova vrijednost nije zadovoljavajuca
jer su uocene razlike u nivou znanja medu razli¢itim grupama. Medicinske sestre su
pokazale neito visi nivo znanja od ostalin zdravstvenih radnika [78. Da znanje
medicinskih sestara 0 CDI nije zadovoljavajuc¢e potvrdila su i istrazivanja provedena u
Engleskoj, SAD i Juznoj Africi [}/71921%4],

Istrazivanje Aroori i sar. (2009.) koje je za cilj imalo da prikaze znanje o CDI kod
zdravstvenih radnika je pokazalo da je 54% medicinskih sestara pravilno prepoznalo
C. difficile kao anaerobni bacil. Ljekari u poredenju sa medicinskim sestrama su bolje znali
da navedu spektar oboljenja uzrokovanih C. difficile. Od svih zaposlenih zdravstvenih
radnika, 70% je znalo da je period inkubacije za CDI od 2 dana i do 8 nedjelja (%,
Rezultati ovde provedene studije su bili u skladu sa ovim istrazivanjem. Istrazivanje
provedeno u Univerzitetskoj bolnici u Foc¢i tokom 2021. godine je pokazalo da 8,8%
medicinskih sestara smatra da je C. difficile uzro¢nik urogenitalne infekcije, 7,4% da
izaziva infekcije rana, 5,9% respiratorne infekcije, a 77,9% je znalo da uzrokuje infekcije
gastrointestinalnog trakta [,

Da bi se prepoznao pacijent sa CDI, trebalo bi da zdravstveni radnici znaju da
prepoznaju Cinioce rizika, kao i prisutne simptome kod pacijenata. U istrazivanju Legenza i
sar. (2018.) glavna prepreka prepoznavanju pacijenta sa CDI je bilo nedovoljno znanje.
Trinaest (50%) ucesnika nije moglo da opise ¢inioce rizika za nastanak CDI, a koji bi
mogli ubrzati postavljanje dijagnoze [1*3l. Posmatraju¢i rezultate ovde provedene studije,
medicinske sestre su bolje poznavale predisponirajuée Cinioce rizika za CDI nakon
edukacije. Takode, viSe od polovine ispitanika nije znalo Koji Se antibiotici najcesce
povezuju sa nastankom CDI, da bi nakon edukacije taj broj statisticki znacajno porastao.
Sli¢no je bilo i u drugim istrazivanjima gdje zdravstveni radnici nisu jo$ uvijek prepoznali
ulogu antibiotika narog¢ito iz grupe fluorohinolona u nastanku CDI [77:195.19]

Rezultati medunarodnog istraZivanja koje je procjenjivalo svjesnost kliniCara o
ucestalosti 1 ozbiljnosti CDI iz 2012. godine su pokazali da je samo 2,2% ispitanika tacno
odgovorilo na sva postavljena pitanja, dok je 14,1% netacno odgovorilo na sva pitanja.
Ispitanici iz Sjeverne Amerike postigli su bolji rezultat od onih iz Evrope ili Azije/Pacifika.

Skoro polovina (44,4%) ispitanika je smatralo da je CDI podcijenjena. Da je svaki pacijent
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u riziku od CDI je 41,7% ta¢no odgovorilo, dok je 72,7% je znalo da su skoro svi
antibiotici povezani sa infekcijom uzrokovanom C. difficile 197,

Otpornost na antimikrobne lijekove predstavlja prijetnju sa kojom se suocava
zdravstveni sistem Sirom svijeta. Medicinske sestre imaju klju¢nu ulogu u kontroli
infekcija, ali Cesto ne poznaju metode za sprecavanje otpornosti na antibiotike. Zbog toga
je neophodno da se uvedu mjere koje ¢e pomoc¢i medicinskom sestrama da poboljSaju
znanje o otpornosti na antibiotike i da stvore povoljan stav o njenoj prevenciji %I,

lako su obrazovni moduli namjenjeni medicinskim sestrama sadzavali jedan dio
tematskih jedinica koji se odnosio na izlozenost antimikrobnim sredstvima, kao glavnom
¢iniocu rizika za CDI, tokom uvodenja protokola nije ograni¢ena upotreba visokorizi¢nih
antimikrobnih sredstava zbog ogranicenih resursa sa jedne strane, a sa druge zbog toga §to
medicinske sestre ne propisuju antibiotike. Medutim, brojni napori u prevenciji CDI
objavljeni u referentnoj literaturi govore kako programi upravljanja antibioticima znac¢ajno
smanjuju ucestalost infekcija i kolonizaciju bakterijama otpornim na antibiotike i CDI kod
bolni¢kih pacijenata [199-2011,

Danas se smatra da postantibiotska dijareja predstavlja neravnotezu crijevne mikrobiote,
koja je rezultat upotrebe antibiotika i sa pojavom nekoliko mehanizama koji doprinose
procesu bolesti. Moguéi drugi uzro¢nici postantibiotske dijareje osim bakterije C. difficile
su C. perfrigens, S. aureus, Salmonella sp., protozoe kao Sto su Giardia, Entamoeba,
Cryptosporidium ili Isospora, a u veéini slu¢ajeva je nepoznata etiologija [2%22%, Na
pitanje da li samo C. difficile uzrokuje postantibiotsku dijareju, nakon edukacije broj
ispitanika koji je znao taCan odgovor na ovo pitanje bio je statisticki znacajno veci

(p <0,001).
Uzimanje uzoraka fecasa za laboratorijsku dijagnostiku C. difficile

Medicinske sestre u klinicko-bolnic¢koj praksi uzimaju veéinu uzoraka za laboratorijsku
dijagnostiku, medutim kod nas one ne narucuju da se uradi laboratorijsko testiranje
pojedinih uzoraka, pa ni fecesa na C. difficile. Ta odluka je u nadleznosti ljekara. Medutim,
kao dio multidisciplinarnog tima koji ucestvuju u prevenciji CDI neophodno je da se
medicinske sestre upoznaju sa najnovijim smjernicama u dijagnostikovanju C. difficile, pa
smo dio tematskih jedinica koje se odnose ovu problematiku stavili u kurikulum modula
obrazovanja. Prije edukacije samo mali broj medicinskih sestara (17%) je znao da navede
koji laboratorijski testovi se koriste za dijagnostikovanje C. difficile i uglavnom se radilo o

medicinskim sestrama koje su zavrsile diplomsko i poslijediplomsko obazovanje u oblasti
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zdravstvene njege. Ova problematika je vazna upravo zbog samog uzimanja fecesa, jer je
za potrebe nekih laboratorijskih testova, kao $to je npr. NAAT neophodan uzorak
poluformirana stolica (Bristol skala 5 ili 6), a za EIA te¢na stolica 111112,

Posto su toksini C. difficile vrlo nestabilni i razgraduju se na sobnoj temperaturi postoji
mogucénost da ostanu neotkriveni u roku od 2 sata nakon uzimanja uzorka stolice. Lazno
negativni rezultati se javljaju kada se uzorci ne testiraju odmah ili ne drze u frizideru do
moguénosti izvodenja laboratorijskog testiranja 2%, Ovaj problem su uvidjeli prilikom
planiranja studijskog projekta za prevenciju CDI Bennett i sar. (2011.) u bolnici tercijalnog
nivoa (SAD) i posto je laboratorija za mikrobiologiju smjestena van bolnice poceli da Salju
uzorke stolice u hladnom rezimu (4-8°C). Medicinske sestre su dobile ovlas¢enja da uzorke
stolice Salju na laboratorijska testiranja na C. difficile za sve sumnjive pacijente bez
ljekarskog naloga. Pored kontaktne izolacije i dezinfekcije, ove ciljane sestrinske
intervencije doprinijele su da se stopa CDI smanjila sa 9,1 na 2,7 sluc¢ajeva na 10.000
pacijent-dana [20%],

Posto C. difficile moze asimptomatski da kolonizuje crijeva kod odraslih osoba i djece,
neophodno je testirati samo one pacijente za koje postoji vjerovatno¢a da imaju stvarnu
bolest. Ovi kriterijumi su ukljuéeni kao smjernice razli¢itih medunarodnih profesionalnih
organizacija, kao sto su IDSA/SHEA, ESCMID i Americko drustvo za mikrobiologiju.
Ako hospitalizovani pacijent ima dijareju tri ili viSe puta dnevno treba posumnjati na CDI 1
uzorak poslati u mikrobiolosku laboratoriju. Bez obzira na odabranu metodu ili algoritam
testiranja, laboratorije bi trebalo da imaju protokole koji ¢e omoguditi testiranje samo
pacijenta sa rizikom od infekcije uzrokovane C. difficile. Vec¢ina laboratorija je preko
svojih informacionih sistema ili kroz elektronske medicinske kartone postavila upozorenja
da bi se onemogucilo testiranje pacijenata koji primaju laksative i ponavljanje testiranja u
roku od sedam dana od postavljanja dijagnoze ?%1. Bilo bi dobro da se ovakva praksa
prilikom slanja uzoraka fecesa uvede i kod nas kako bi izbjeglo nepotrebno testiranje na
C. difficile.

Prije edukacije je samo 25% ispitanika znalo koji su tipovi fecesa po Bristolskoj skali
prihvatljivi uzorci za dijagnosticko testiranje, medutim, nakon edukacije znac¢ajno veci broj
ispitanika je znao odgovor na ovo pitanje. Sli¢no je bilo i sa pitanjem u kojim slu¢ajevima
nije neophodno testiranje fecesa na C. difficile. U istrazivanju Blakney i sar. (2015.)
postajala je razlika izmedu ljekara i medicinskih sestra o razlozima slanja uzoraka stolice

na laboratorijsko testiranje na C. difficile. Dok su se medicinske sestre za naru¢ivanje testa
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viSe vodile neobi¢nim izgledom i bojom stolice, ljekari su ¢eS¢e trazili laboratorijski test na
osnovu simptoma pacijenta 2071,

Vecina bolnica Sirom svijeta radi sprecavanja Sirenja CDI u svojim ustanovama
primjenjuje grupne intervencije koje se medusobno razlikuju po vrsti primjenjenih metoda,
nivou dokaza i u¢inku. Rezultati istrazivanja Sopena i sar. (2019.) su pokazali da primjena
multimodalne strategije edukacije povezana sa znacajnim porastom prijavljivanja CDI.
Broj bolnica koje su primijenile optimalan dijagnosticki algoritam porastao je sa 32,0% na
71,1% %1 Rezultati studije Aldeyab i sar. (2011.) dali su dodatne dokaze kako je niz
mjera za kontrolu C. difficile infekcije, koje su usmjerene na rizi¢ne antibiotike (Smanjenje
fluorohinolona), obrazovanje osoblja, pacijenata i porodice, primjena mjera prevencije i
izolacije, doveo do znacajnog smanjenja incidence infekcije u tri bolnice u Irskoj 2%,
Sliéno je bilo i u istrazivanju Wong-McClure i sar. (2013.) u kojoj su primijenjene
strategijske mjere za kontrolu CDI pokazale uspjeh u kontroli epidemije i u odrzavanju
male stope incidencije C. difficile (2291,

Znanje medicinskih sestara o lije¢enju CDI u skladu sa smjernicama

Rezultati ovde prikazanog istrazivanja su pokazali da je postojala statisticki znacajna
razlika u znanju medicinskih sestara o lijeCenju blage/nekomplikovane CDI prije i poslije
edukacije. Kao S$to se ocekivalo skoro svi nasi ispitanici (90%) su naveli oralni
metronidazol kao antiobiotik prvog reda za lije¢enje CDI. Ovakav rezultat, mogao bi da se
objasni ¢injenicom da fidaksomicin nije jo$ uvijek kod nas registrovan lijek.

Trenutno vazece smjernice za lijeCenje CDI od strane ESCMID, IDSA/SHEA koje su
obnovljene 2021. godine dale su preporuke da se metronidazol vise ne preporucuje za
lije¢enje primarne infekcije CDI kod odraslih osoba ako su dostupni fidaksomicin ili
vankomicin. Za razliku od prethodnih smjernica, u ovim je naglasak stavljen na rizik od
recidiva, kao Cinilac koji odreduje strategiju lijeenja za pojedinaénog pacijenta, a ne na
tezinu bolesti (2112121,

Prije edukacije je samo 35% ispitanika znalo da se rekurentni slucajevi bolesnika sa
CDiI tretiraju sa peroralnim fidaksomicinom i FMT, da bi nakon edukacije broj ispitanika
sa tacnim odgovorom statisticki znacajno porastao (p < 0,001).

Zbog povecanja incidencije CDI, pojave hipervirulentnih sojeva i povecane ucestalosti
recidiva, poslednjih nekoliko godina promjenjena je praksa lijeCenja CDI pacijenata,
naroCito uvodenjem fidaksomicina i bezlotoksumaba. lako svaki od njih ima drugaciji

mehanizam djelovanja, oba su pokazala u klinickim ispitivanjima da smanjuju apsolutni
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rizik od recidiva CDI za 10% u poredenju sa dosadasnjim naéinom lijeCenja CDI.
Medutim, zbog visoke cijene fidaksomicina, u mnogim zemljama u razvoju jos uvijek je
lije¢enje antibioticima CDI ograni¢eno na vankomicin ili metronidazol 2132141,

Biswas i sar. (2015.) su istrazivali da li fidaksomicin za lijeCenje svih pacijenata sa CDI
smanjuje kontaminaciju bolni¢ke sredine sa C. difficile. Uzeti su uzorci sa povrsine u
bolesnickim sobama kod 66 pacijenata lije¢enih metronidazolom i/ili vankomicinom i kod
68 pacijenata lijecenih fidaksomicinom. Kod pacijenata koji su lije¢eni fidaksomicinom
bila je manja vjerovatnoca da ¢e kontaminirati svoju okolinu nego kod onih koji su lijeceni
metronidazolom i/ili vankomicinom 251,

FMT, tj. prikupljanje fecesa od zdravih donora kako bi se obnovila crijevna mikrobiota
bolesne osobe poslednjih godina pokazala se kao uspjesna terapija za rekurentnu CDI i
moguéi tretman za inflamatornu bolest crijeva. Poznavanje i stav o FMT od strane
zdravstvenih radnika direktno utice na pacijente da prihvate ovu metodu lijecenja. lako
FMT ima sirok terapijski potencijal, primjena FMT je niza od interesovanja i zadovoljstva
pacijenata. To je pokazalo i istrazivanje provedeno u Australiji gdje je pristup FMT
olaksan zbog postojanja centralne banke fecesa. Rezultati su pokazali da su ljekari
uglavnom bili zabrinuti zbog rizika od prenoSenja inflamatornih i metabolickih bolesti i,
kao §to su naveli autori, ovo moze da bude moguca prepreka za prihvatanje ove metode
lijeenja. Za razliku od ljekara, pacijenti u ovom istrazivanju su imali visoke stope
prihvatanja FMT kao terapije za rekurentni CDI i naveli su da je nakon primjene FMT
doslo do brzog povlacenja simptoma, a nezeljeni dogadaji su bili manje znacajni i
uglavnom su se rijetko javljali [?*®l. Za razliku od ovog istrazivanja, istraZzivanje Moossavi i
sar. (2015.) je pokazalo da je 68,5% ljekara bilo upoznato sa FMT, od kojih je 94,3% bilo
spremno da prihvati FMT ako je nau¢no i eticki opravdana, a 88,5% je bilo spremno da
uputi svoje pacijente ako imaju indikaciju za FMT 271,

Medu prvim sistematskim pregledima literature koji se usmjerio na stavove i shvatanje
zdravstvenih radnika prema FMT za CDI i IBD bilo je istrazivanje Liu i sar. (2021.).
Rezultati su pokazali da je ukupni nivo znanja zdravstvenih radnika o FMT jo§ uvijek
nizak i da obrazovanje moze da bude uspjesna strategija za njegovo poboljsanje. Pored
edukacije studenata medicine 1 zdravstvenih radnika i drustveni mediji mogu da imaju
pozitivan uticaj na prihvatanje FMT u javnosti 228, Malo je tematskih jedinica o0 FMT u
nastavnim programima na medicinskim fakultetima i u zemljama u kojima se FMT izvodi.
Istrazivanje Madar i sar. (2019.) je pokazalo da su studenti imali prosjecno znanje o FMT i

preporucili bi je svojim pacijentima, ali viSe bi morali da znaju koje su indikacije za FMT.
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Rezultati ovog istrazivanja su pokazali da su se ispitanici uopsteno zanimali da nauce vise
0 ovoj proceduri. A prakticno pitanje je kada bi predavanja o FMT trebalo da budu
stavljena u nastavni plan i program za studente medicine [2*°1,

FMT je ve¢ dokazana, visoko uspjesna terapijska metoda za lijeCenje rekurentne CDI.
Kako se pojavljuju nove indikacije za FMT, uloga medicinskih sestara ¢e biti od klju¢nog
znacaja za uspjeSno uvodenje ove nove terapijske procedure u klinicku praksu. Njihova
uloga u samoj proceduri ukljuCuje pripremu pacijenta. skrining i kontak sa donorom,
asistiranje tokom FMT, njega i praCenje pacijenta nakon uradene procedure. Zbog
neobi¢ne prirode same procedure, pacijenti ¢esto imaju dosta pitanja koja se ticu tretmana i
u pocetku oklijevaju ili se boje ishoda postupka. Odgovaraju¢a edukacija u skladu sa
postoje¢om literaturom moze da pomogne medicinskim sestrama da sa sigurnos$éu
odgovore na sva postavljena pitanja i da obezbjede dobijanje informisanog pristanka za
FMT [2291 Medicinske sestre su odgovorne, kako profesionalno, tako i eti¢ki da budu u
toku sa procedurama zasnovanim na dokazima i da ih znaju pravilno da primjene tokom
njege pacijenata. Sli¢éno nasim rezultatima i istrazivanje Stevenson (2018.) je pokazalo da
mnoge registrovane medicinske sestre nisu bile upoznate sa FMT, naglasavajuci potrebu da

nauce kako bi mogle da edukuju pacijente i njihove porodice ?21,

Znanje medicinskih sestara o procedurama prevencije CDI

Smjestaj pacijenta u bolesnicku sobu u kojoj je prethodni pacijent bio kolonizovan ili
inficiran sa MRSA, VRE, C.difficile, viSestruko otpornim Acinetobacter sp. i
Pseudomonas sp. ili Candida sp. predstavlja dodatni cinilac rizika za novoprimljenog
pacijenta 12?21, Rezulati ovde provedenog istrazivanje su pokazali da je samo polovina
ispitanika prije edukacije znalo koji mikroorganizmi mogu da opstanu u neposrednoj
okolini pacijenta danima i sedmicama.

Jedan od Cestih, ali manje prepoznatih etioloskih ¢inilaca za nastanak CDI je hranjenje
pacijenata putem sondi i stoma, kao i produzena dijetalna ishrana. U ovom istraZivanju
23,3% ispitanika je znalo da procedura hranjenja pacijenta putem enteralnih sondi ili stoma
povecava rizik od CDL

Izmjenjena mikrobiota debelog crijeva javlja se kod pacijenata koji se hrane enteralnom
sondom i ove promjene mogu da budu povezane sa povecanom incidencijom dijareje.
Hranljive materije, koje se koriste za ishranu pacijenata putem sondi se u potpunosti
apsorbuju u tankom crijevu i na taj nacin se onemogucéava ishrana mikrobiote debelog

crijeva, jer takva vrsta ishrane nema dijetalnih vlakana, fruktoznih oligosaharida i
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preostalog skroba. Uslijed smanjene fermentacije u debelom crijevu posljedi¢no dolazi do
smanjenja broja ,,dobrih* bakterija, naro¢ito onih koje proizvode butirat neophodan za
odrzavanje crijevne sluznice i bifidobakterija. Na ovaj nacin se stvaraju povoljni uslovi za
kolonizaciju C. difficile i razvoj infekcije. Istrazivanje koje je provedeno u JIL pokazalo je
da je najbolja moguénost suzbijanja epidemije C. difficile kod vitalno ugrozenih pacijenta
da se izbjegava upotreba profilaktickih antibiotika i inhibitora protonske pumpe, a u ishrani
Kriticno oboljelih pacijenata trebalo bi da se koriste odgovarajuci, nesvarljivi ugljeni hidrati
ve¢ nakon prve sedmice bolesti 223,

Da kod pacijenta koji imaju CDI dolazi do prolazne raznolikosti crijevnog mikrobioma
pokazali su rezultati istrazivanja Wang i sar. (2020.), gdje seucesce nekih bakterijskih
rodova, kao Sto su Ruminococcaceae i Lachnospiraceae narocito izmjenio. C. difficile
pozitivni pacijenti koji su hranjeni putem enteralnih sondi imali su povecan broj bakterija
iz roda Bacteroides spp., §to je bilo u negativnoj korelaciji sa poveéanim brojem
C. difficile 1531,

Dezinfekcija medicinskih predmeta i bolni¢kih povrsina jedan je od bitnih momenata u
prevenciji CDI u zdravstvenim ustanovama. Rezultati ove studije su u skladu o
procjenjenom znanju medicinskih sestara o dezinfekciji u literaturi. Istrazivanja Krause i
sar. (2021.) su pokazali da je 51,1% medicinskih sestara znalo pravilno da tumaci obim
uspjesnog dejstva dezinfekcionih sredstava navedenih u uputstvima, a 65,2% medicinskih
sestara je znalo kako razblazuje rastvor za dezinfekciju i koliko je vremenski dugo stabilan
na sobnoj temperaturi 224, Sligan rezultat zabiljezen je i u istrazivanja Sahiledengle
(2019.) gdje je 87,9% medicinskih sestara znalo kako da pripremi dezinfekcioni rastvor
odgovarajuée koncentracije (225,

Higijena ruku sredstvima koja u sebu sadrze alkohol nije uspje$na u unistavanju spora
C. difficile, sto je i dokazano u studiji Jabbar i sar. (2010.) gdje su spore C. difficile i dalje
bile prisutne nakon pranja ruku sredstvima na bazi alkohola kod dobrovoljaca [2%I,
Landelle i sar. (2014.) tokom istrazivanja otkrili su visoko uc¢esc¢e kontaminiranih ruku sa
C. difficile kod zdravstvenih radnika nakon kontakta sa inficiranim pacijentima. U ovom
istrazivanju, medicinske sestre imale su najvecu stopu kontaminiranih ruku i zbog toga je
neophodno da medicinske sestre imaju neophodno znanje kako bi pravilno njegovale
pacijente sa CDI i kako bi sprijecile sirenje infekcije 221, 1 u studiji Deyneko i sar. (2016.)
primjeceno je da pranje ruku nakon njege pacijenata sa CDI iznosi samo 14,2%.
Higijensko trljanje ruku dezinfekcionim sredstvom umjesto pranja ruku u ovoj studiji

iznosilo je 33,2%, a kori$éenje rukavica tokom njege pacijenata 85,4% 2281,
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Kao jednu od mjera zastite od koronavirusa u trenutnoj pandemiji, SZO predlozila je
redovnu upotrebu sredstava za dezinfekciju ruku. Sredstva za dezinfekciju ostecuju virusnu
ovojnicu, te dolazi do inaktivacije virusa. Istrazivanja su pokazala da su alkoholni
dezinficijensi uspjesniji u deaktivaciji koronavirusa teskog akutnog respiratornog sindroma
2 (engl. Severe acute respiratory syndrome coronavirus 2, SARS-CoV-2) i koronavirusa
bliskoistocnog respiratornog sindroma (engl. Middle East respiratory syndrome
coronavirus, MERS-CoV). Alkoholna dezinfekciona sredstva ne djeluju na sve vrste virusa
i mikroorganizama (norovirusi i C. difficile), ali poSto su od pocéetka pandemije naro¢ito
pojacane kontakne mjere prevencije, kao Sto su upotreba LZO, veca se paznja poklanjala
ucestalom pranju ruku i dezinfekciji povrsina, doslo je do smanjenja incidencije bolnicke
CDI [229-231 Takode, tokom COVID-19 pandemije, zaposleno osoblje u ovde prikazanoj
bolnici je nosilo LZO i ¢esce se dezinfikovala bolni¢ka sredina, a posjete pacijentima su

bile zabranjene.
Procjena znanja medicinskih sestara o IAD

Han i sar. (2021.) su ispitivali kvalitet zivota CDI hospitalizovanih pacijenata gdje su
dokazali da su zbirni rezultati i fizickog i mentalnog zdravlja bili znacajno nizi nego u
opstoj populaciji ?*2l, Dijareja se obi¢no smatra najznadajnijim uzro¢nikom IAD. Ova
vrsta dermatitisa kod pacijenta moze da uzrokuje bol, poremecaj spavanja i nelagodu,
zatim da ima znacajan, Stetan uticaj na kvalitet zivota, produzeni boravak u bolnici i
psihi¢ko blagostanje pacijenata 1233, U ovde provedenom istrazivanju procjenjivali smo
nivo znanja i stavove medicinskih sestara o ¢iniocima rizika, prevenciji i lijeCenju IAD
prije i poslije edukacije. Rezultati su pokazali da je planirani, ciljani edukativni program
bio uspjesan u poboljsanju znanja ispitanika 0 prepoznavanju i kategorizaciji IAD pomoc¢u
GLOBIAD skale. Vecina ispitanika je znala da je IAD naziv za oSteéenje koZe nastalo
zbog kontakta sa urinom ili fecesom, medutim kada se IAD razvije, da lezije nemaju
papule ili pustule je prije edukacije znalo samo 38,3% ispitanika, da bi nakon edukacije taj
broj iznosio 70,7%.

Studije su pokazale da edukativni programi namjenjeni medicinskim sestrama uspjesno
povecavaju znanje o IAD. Kim i Lee (2016.) su procjenjivali uticaj edukacije na znanje
klinickih medicinskih sestara 1 vizuelnu, diferencijalnu dijagnosticku sposobnost
klasifikacije dekubitusa i IAD. Program edukacije sastojao se od 50-minutnog predavanja
o klasifikaciji IAD i studija slucaja, a prije 1 poslije edukacije ispitanici su popunjavali test.

Rezultati su pokazali statisticki znacajno veci broj tacnih odgovora na post-testiranju
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(75,7%) u poredenju sa 51,3% na prethodnom testiranju 234, U istrazivanju Sahin i sar.
(2019.) 84,92% medicinskih sestara je izjavilo da je neophodna pravilna procjena i
dijagnostikovanje IAD, da se uoc¢i razlika od dekubitusa, medutim vecina je imala
poteskoce sa kategorizacijom IAD pomoéu GLOBIAD skale %%, U postojecoj literaturi
ima istrazivanja koja procjenjuju znanje i stavove o dekubitusu kod medicinskih sestara i u
kakvoj su korelaciji sa odgovarajuéom prevencijom [2%2%]  medutim rezultati ovih
istrazivanja ne mogu da se porede sa procjenom znanja o IAD zbog razlike u etiologiji,
prevenciji i lije¢enju 2%, Posmatrajuéi rezultate ovog istraZivanja uo¢eno je da su
ispitanici bolje znali da razlikuju IAD od dekubitusa nakon edukacije. Sli¢ni rezultati su
zabiljezeni u ispitivanju koje su proveli Sahin i sar. (2019.) [601,

Poznavanje zastitne uloge koze i negativnog uticaja inkontinencije moze da pomogne
medicinskim sestrama u prevenciji IAD. Urin mijenja sastav normalne flore koze i
povecava propusnost povrSinskog sloja (stratum corneum), a enzimi iz fecesa doprinose
oste¢enju koze. Stvaraju se povoljni uslovi da fekalne bakterije mogu da prodiru u kozu,
povecavajuéi rizik od sekundarne infekcije %%, Rezultati 0 znanju ispitanika o uticaju

bakterija na nastanak IAD su u skladu sa ovim literarnim podatkom.
Znanje medicinskih sestara o zna¢aju primjene intrarektalnih katetera

Odavno se u klinickoj praksi kako bi se smanjio uticaj vlage i enzimske aktivnosti na
kozu pacijenata zbog inkontinentne dijareje pokuSavalo razli¢itim  vrstama
nestandardizovanih i neodobrenih sredstava, kao $to su krute rektalne cijevi, Siroki urinarni
kateteri i sonde 2%, Nova medicinska sredstva kao $to su intrarektalni kateteri mogu da se
koriste za privremeno lijeCenje dijareje i Fl, za zaStitu perianalne koze i rana i za
prevenciju unakrsnih infekcija. Intrarektalni kateteri su prvobitno bili osmisljeni iskljucivo
za pacijente u JIL za lijeCenje dijareje i Fl, za spreCavanje unakrsne infekcije i za zastitu
koze perineuma. Nakon uspje$ne primjene u JIL, medicinske sestre su prepoznale njihovu
prednost u sprecavanju kontaminacije fecesom opekotina i drugih rana, pa su se poceli
koristiti i na drugim bolnickim odjeljenjima. Whiteley i sar. (2014.) su u svom istrazivanju
procjenjivali razloge za umetanje FMS, trajanje i komplikacije povezane sa koris¢enjem
FMS kod pacijenta koji nisu hospitalizovani u JIL nego na odjelima za akutnu njegu. U
ovoj istrazivackoj populaciji nisu uo¢ene znacajne komplikacije, ali rezultati ukazuju na to
da su stalna edukacija i nadzor medicinskog osoblja od strane iskusnih medicinskih sestara

vazni za sigurnosti pacijenata, naro¢ito prilikom naduvavanja retencionog balona 241,
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lako se intrarektalni kateteri koriste u medicinskoj praksi, veéina naSih medicinskih
sestara nije upoznata sa ¢injenicom da upotreba katetera za sakupljanje fecesa sprecava
stvaranje IAD, kao i da se medicinsko sredstvo FMS Kkoristi kod pacijenata sa
nemogucnos¢u kontrolisanja crijeva i/ili koji imaju vise tecnih stolica.

Trenutno dostupni intrarektalni kateteri kao Sto je Flexi-Seal® imaju indikator koji
sprecava da se retencioni balon ne preduva, a Sirenje C. difficile onemogucavaju filteri od
aktivnog uglja koji se nalaze na konektoru kolekcione vrecice Flexi-Seal®, $to je i
potvrdeno U in vitro istrazivanjima %4, 1zuzetno je vazno ograni¢iti kontakt fekalija sa
pacijentovom kozom jer moze da dode do brzog nastanka dekubitalne rane. Stojmenski i
sar. (2017.) su uspjesno izlijecili pacijenta sa opseznim dekubitusom (stadij 1V) i
infekcijom rane uzrokovane C. difficile tako $to su kao mjeru prevencije koristili medinsko
sredstvo za privremeno zbrinjavanje fecesa Flexi-Seal®SIGNAL 4. Sli¢ni rezultati
dobijeni su i u istrazivanju Goh i sar. (2014.) 1621,

Ekonomskom procjenom troSkova menadzmenta Fl u jedinicama intenzivne njege u
dvije bolnice, istrazivanje Langill i sar. (2012.) utvrdilo je smanjenje dnevnih troskova za
35-42% upotrebom Flexi-Seal®FMS u odnosu na tradicionalne metode. Studija je takode
pokazala moguce dodatne zdravstvene i ekonomske koristi od prevencije nastanka
dekubitusa, $to je uobi¢ajena komplikacija FI. Upotreba Flexi-Seal ®FMS takode je dovela
i do znatnog smanjenja vremena potrebnog za njegu pacijenata sa IF, §to omogucava
medicinskim sestrama da vise vremena posvete drugim prioritetima (2421,

Flexi-Seal®FMS je kao medicinsko sredstvo uglavnom uspjesno u lijeCenju dijareje,
ipak postoje rijetke, ali ozbiljne komplikacije povezane s njegovom upotrebom. Rektalno
krvarenje koje nastaje iz ulceracije zbog pritiska na sluznici rektuma moze da bude
ozbiljno, posebno u kombinaciji s upotrebom antikoagulanasa. Nekoliko istrazivanja u
trenutno dostupnoj literaturi je izvjestilo o slu¢ajevima rektalnog krvarenja 2432441,

Poznavanje komplikacija povezanih sa medicinskim sredstvom za privremeno
zbrinjavanje fecesa vazno je za procjenu prilikom postavljanja i da se pacijentima koji
koriste Flexi-Seal®FMS osigura bezbjedna njega. Rezultati ovde provedenog istrazivanja
pokazali su da je prije edukacije 63,3% ispitanika znalo da mora biti oprezan sa upotrebom
FMS kod pacijenata sa trombocitopenijom, a mali broj (33,3%) da se FMS smije koristiti
kod pacijenata koji su imali operaciju donjeg dijela digestivnog trakta < 12 mjeseci da bi

nakon edukacije broj ispitanika sa znanjem ovih tvrdnji bio znacajno veci (p < 0,001).
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Stopa incidencije CDI u bolni¢koj sredini

Nadzor nad infekcijama uzrokovanim sa C. difficile znacajna je komponenta
preventivnog programa. Stopa prevalencije CDI pruza S$iri pregled o ovim infekcijama i
ukazuje na podru¢ja koja zahtijevaju detaljniji nadzor i zahtijevaju malo vremena.
Medutim, stopa incidencije CDI daje korisniju analizu ¢inilaca rizika za CDI, toka i ishoda
oboljenja za planiranje preventivnih programa 2431,

U ovde provedenom istrazivanju prije edukacije medicinskih sestara o0 mjerama
prevencije CDI incidencija CDI je iznosila 11,04 na 10.000 pacijent bolni¢kih dana. Nakon
edukacije o mjerama prevencije CDI incidencija je iznosila 6,49 na 10.000 pacijent
bolni¢kih dana. Sli¢ne rezultate pokazalo je istrazivanje u bolnici sa 304 kreveta u
Michiganu (SAD) gdje su istrazivaci razvili edukativni modul koji je bio usmjeren na opste
informacije o C. difficile, patogenezi infekcije i nac¢inu prevencije. Prije edukacije uradeno
je testiranje kako bi se utvrdio prethodni nivo znanja, a poslije edukacije uraden je
naknadni test da bi se procjenio nivo nau¢enog znanja. Rezultati su pokazali da edukacija
ljekara i medicinskih sestara moze da bude uspjesan nacin u prevenciji CDI. Nivo znanja
ispitanika prije edukacije sa 70,9% povecao se na 96,9% i bio je u korelaciji sa
smanjenjem CDI u ovoj bolnici. Standardni odnos infekcije prije intervencije (januar-
februar, 2018.) iznosio je 1,967, nakon intervencije (januar-mart, 2019.) 0,746 2461 | y
istrazivanju Pate i sar. (2019.) nakon provedenih strategija prevencije zasnovanoj na
dokazima i edukaciji osoblja, doslo je do smanjenja stope infekcije sa 8,4% u 2015. na
6,0% u 2017. godini. Standardni odnos infekcije uporeduje uoceni broj infekcija unutar
bolnice sa predvidenim brojem infekcija. Predvideni broj je procjena zasnovana na
nacionalnim podacima i uzima u obzir odredene ¢inioce rizika, kao $to su vrsta i veli¢ina
bolnice, kao i populacija pacijenata. Ako je standardni odnos infekcije manji od 1, broj
uocenih infekcija je manji od broja predvidenih infekcija. Standardni odnos infekcije za
bolnicu iz ovog istrazivanja kretao se od 0,541 do 0,889 [1%],

Kvazi-eksperimentalno istrazivanje Fabre i sar. (2018.) o uticaju edukacije medicinskih
sestara i ljekara na prevenciju i lijeCenje CDI pokazalo je da je tokom perioda intervencije
kvalitet njege poboljSan kod 87% CDI pacijenata. Preporuke tima za edukaciju su prihva-
¢ene kod 43% ispitanika, uz poboljSanje svakodnevne prakse od 50% do 90% slucajeva.
Medicinske sestre su vise od ljekara, bile zasluzne za odrzavanje promjena u praksi 2471,

Prema trenutno dostupnim podacima ECDC objavljenim 2018. godine, prosje¢na

incidencija CDI bila je najveca u bolnicama tercijarnog nivoa zdravstvene zastite (5,8
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slu¢ajeva/10.000 pacijent-dana), a najniza u zdravstvenim ustanovama primarnog nivoa
zdravstvene zastite (2,8 slucajeva/ 10.000 pacijent-dana). Estonija (12,93 slu¢ajeva/10.000
pacijent-dana), Litvanija (7,88 slucajeva/10.000 pacijent-dana) i Poljska (6,18
slu¢ajeva/10.000 pacijent-dana) imale su najvecu stopu incidencije bolnicke CDI. Najniza
stopa incidencije bolnicke CDI bila je u Austriji (1,64 slucajeva/10.000 pacijent-dana), a
zatim u Litvaniji (1,71 slu¢ajeva/10.000 pacijent-dana) i Engleskoj i Skotskoj (1,99
slu¢ajeva/10.000 pacijent-dana) [°61,

Prevencija CDI ve¢ duzi vremenski period je nacionalni prioritet u SAD, gdje se stalno
nastoji da se poboljsaju mjere prevencije infekcija i upravljanje antibioticima kroz Siri
spektar zdravstvene zaStite. Petersen i sar. (2021.) u svom istrazivanju otkrili su sveukupno
smanjenje prevalencije bolnicke C. difficile u SAD sa 10,1 slucajeva na 1.000 otpusta na
8,6 slucajeva na 1.000 otpusta u period od 2016. do 2018. godine, iako je stepen smanjenja
varirao u odnosu na geografsku lokaciju i bolni¢ki nivo 2481,

U Kini, zemlji sa vise od 5.000 bolnica sekundarnih i tercijarnih nivoa zdravstvene
zastite, CDI se trenutno ne prijavljuje putem nacionalnih, pokrajinskih ili bolnickih sistema
za nadzor nad bolnickim infekcijama. Uprkos tome $to je infekcija CDI Cest uzro¢nik
dijareje u bolnicama §irom svijeta, dijagnosti¢ko testiranje ili smjernice za lijeCenje nisu
dostupne u vecini bolnica u Kini. U prospektivnom dvogodi$njem istrazivanju Zhang i sar.
(2016.), incidencija CDI kod 276 pacijenata sa dijarejom iznosila je 23,1%. Nedostatak
dijagnostickog testiranja na CDI bio je povezan s nepravilnim lijeCenjem kod 26,4%
pacijenata, rizikom od bolnickog prenosa zbog neprimjenjivanja mjera prevencije i rizikom
od Sirenja u zajednici zbog otpustanja simptomatskih nosilaca toksigenog C. difficile.
Blaze infekcije 1 manja incidencija u ovom istrazivanju U poredenju sa drugim drzavama
moze da se objasni drugacijim i manje patogenim cirkulisu¢im sojevima C. difficile u Kini,
kao §to je objavljeno u prethodnim kineskim istraZivanjima [249-251],

CDI je ozbiljna infekcija povezana sa pruzanjem zdravstvene zaStite koja se u
poslednjem periodu sve viSe prijavljuje iz bolnicama Sirom Indije. Tokom istraZivanja
Singhal i sar. (2018.) provedenog u bolnici tercijanog nivoa zdravstvene zastite u
Mombaiju tokom perioda 2016-2017. godine uoceno je da je prepolovljenja incidencije
CDI nakon intenziviranja paketa prevencije CDI. Ukupno 67 pacijenata imalo je CDI sa
srednjom incidencom od 0,2/1.000 pacijent-dana 252,

Analiza rezultata pacijenata sa CDI je pokazala da su COVID-19 kao primarno
oboljenje i razlog hospitalizacije zabiljezeni kod 17 (40,47%) pacijenata u drugoj polovini
2020. godine.
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Pandemija COVID-19 imala je negativan uticaj na ishod lijecenja pacijenata. Vecina
pacijenata zarazenih sa SARS-CoV-2 primala je antibiotike tokom hospitalizacije.

Istrazivanje koje je provedeno u rumunskoj univerzitetskoj bolnici od marta do
decembra 2020. godine je pokazalo da je od ukupno 447 (12,5%) pacijenata sa CDI 76
(17,0%) imalo COVID-19. Vec¢inom su to bile starije osobe, sa istorijom konzumiranja
alkohola, prethodne hospitalizacije i koji su bili na antibiotskoj terapiji. Lijecenje ovih
pacijenata zahtijevalo je vece doze vankomicina i vie su bili podlozni ponavljanju 2%,
Sli¢ne rezultate pokazalo je 1 istrazivanje Spanskih autora provedeno u dvije bolnice
tercijalnog nivoa u periodu od januara 2019. godine do februara 2021. godine. Tokom
COVID-19 pandemije stopa incidencije CDI bila je 2,6 na 10.000 bolni¢kih dana u jednoj
bolnici, $to je bilo nize od incidencije prije pandemije (4,1 na 10.000 bolni¢kih dana). U
drugoj bolnici incidencija CDI je iznosila 3,9 na 10.000 bolni¢kih dana i nije se znacajno
razlikovala od stope prije COVID-19 pandemije (3,7 na 10.000 bolni¢kih dana) [2%4,
Nasuprot ovim istrazivanjima, Lewandowski i sar. (2021.) su otkrili znac¢ajno povecanje
incidencije CDI tokom pandemije COVID-19 u poredenju sa periodom prije pandemije u
jednoj univerzitetskoj bolnici u Varsavi 2591,

Tokom pandemije COVID-19 usvojene su mnoge preventivne procedure za spreCavanje
Sirenja mikroorganizama u bolnickoj sredini. Ukoliko bi se nastavilo sa njihovom
primjenom moglo bi da se dode do znacajnog smanjenja bolnickih infekcija, ali i troskova
lijeCenja pacijenata. Rezultati istrazivanja Bentivegna i sar. (2021.) koje se provedeno u
univerzitetskoj bolnici u Rimu pokazali su da je incidencija CDI tokom 2020. godine bila
znaCajno niza u u odnosu na period 2017-2019. godina. Odjeli na kojima su
hospitalizovani pacijenti sa COVID-19 oboljenjem imali su vecu incidenciju CDI za
razliku od odjela koji nisu bili COVID-19 234,

Rezultati ovde provedenog istraZivanja su pokazali da je postojala statisticki znacajna
razlika u distribuciji CDI po mjesecima u posmatranom periodu istrazivanja (p = 0,021). U
drugoj polovini 2019. godine najveci broj slucajeva CDI zabiljeZen je tokom septembra i
novembra, dok su u drugoj polovini 2020. godine to bili jul i decembar.

Prema nedavno objavljenom retrospektivnom istrazivanju engleskih autora ukupne
kombinovane tromjese¢ne stope CDI su se smanjile tokom perioda pandemije u odnosu na
period prije pandemije. Medutim, ukupne stope CDI u 2020. godini bile su zna¢ajno vecée
za kvartalni period od jula do septembra u odnosu na isto vrijeme 2019. godine [2°61,

U grupi CDI pacijenata u posmatranom periodu tokom 2019. godine najvisa stopa

incidencije zabiljeZena na KIB (38,12 sluc¢ajeva na 10.000 pacijent-dana), a u 2020. godini
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u JIL (12,11 slucajeva na 10.000 pacijent-dana). Najmanja stopa incidencije CDI
zabiljezena je u 2019. godini na KO (4,56 slucajeva na 10.000 pacijent-dana), a tokom
2020. godine na KOAH (1,1 slu¢ajeva na 10.000 pacijent-dana).

U retrospektivnom istrazivanju CDI kod hospitalizovanih pacijenata u Univerzitetskom
klinickom centru Tuzla, koje je obuhvatilo period od januara 2009. do juna 2012. godine
prosje¢na stopa incidencije CDI bila je 2,23 na 10.000 dana. Klinike sa najve¢om stopom
incidencije CDI na 10.000 bolni¢kih dana bile su: Klinika za ortopediju i traumatologiju
(8,41 na 10.000 dana), KOAH (4,14 na 10.000 dana) i Klinika za kardiovaskularne bolesti
(4,08 na 10.000 dana) 12571,

CDI su medu najces¢im infekcijama povezanim sa zdravstvenom zastitom u Srbiji.
Srbija je 2013. godine ucestvovala u Evropskoj mrezi za nadzor nad infekcijama uzroko-
vanim C. difficile (engl. European Clostridium difficile Infection Surveillance Network,
ECDIS-Net). Pilot studija ECDIS-Net imala je za cilj poboljsanje laboratorijskih kapaciteta
I standardizaciju nadzora nad CDI. Ucestvovale su dvije klinike Klini¢kog centra Srbije
(Klinika za infektivne i tropske bolesti i Klinika za ortopedsku hirurgiju i traumatologiju)
iz Beograda i jedna ops$ta bolnica iz UZica. Stope incidencije CDI bile su 19,0 sluca-
jeva/10.000 pacijent-dana na Klinika za infektivne i tropske bolesti, 12,2 slu¢ajeva/10.000
pacijent-dana na Klinici za ortopedsku hirurgiju i traumatologiju i 3,9 slucajeva/10.000
pacijent-dana u Opstoj bolnici Uzice 28, | jedno drugo istraZivanje srbijanskih autora koje
je provedeno na Vojnomedicinskoj akademiji tokom sedmo-godisnjeg perioda (januar
2011. do decembar 2017. godine) je pokazalo da je od 553 pacijenta sa dijagnostikovanom
CDI 48,5% bili hirurski pacijenti, a 51,5% nehirurski pacijenti. Na osnovu dobijenih
rezultata, ukljuujuci znacajne razlike u 30-dnevnom mortalitetu, doslo se do zakljucka da
su nehirurski pacijenti bili vi$e ugrozeni od CDI nego hirurski 129,

Da su pacijenti u JIL narocito osjetljivi na C. difficile potvrdilo je i istrazivanje Lee i
sar. (2020.) gdje je u periodu od septembra 2017. do marta 2018. godine stopa incidencije
iznosila 10,7 slu¢ajeva na 10.000 pacijent-dana (261,

Onkoloski pacijent imaju visoke stope CDI zbog veceg broja rizi¢nih ¢inilaca kao §to su
ponavljane hospitalizacije, imunosupresija, upotreba antibiotika (bilo u profilakticke ili
terapeutske svrhe), hemoterapija i upotrebe enteralne i parenteralne ishrane. CDI kod
onkoloskih pacijenata imaju direktan uticaj i na tok osnovne bolesti odgadajuci tretmane
kao Sto je hemoterapija. Hemoterapijski lijekovi se smatraju nezavisnim ¢iniocima rizika
za CDI [261262] Nekoliko istrazivanja koja su se bavila ovom problematikom su sugerisala

da je prognoza CDI (30-dnevni mortalitet) losija kod pacijenata s karcinomom [263-265],
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Infekcije uzrokovane sa C. difficile predstavljaju problem kod pacijenata sa kolorektalnim
karcinomom jer je dokazana povezanost ove infekcije sa prekidom komplementarne
terapije nakon operacije. U istrazivanju Kim i sar. (2022.) incidencija CDI kod pacijenata
sa kolorektalnim karcinomom je iznosila 3,6%, a CDI pacijenti su imali veéi rizik od
curenja kolorektalne anastomoze nakon zatvaranja ileostome [2661,

Mjere prevencije doprinijele su smanjenju CDI sa 15% na 4% u italijanskoj bolnici
Desio, Lombardija u desetogodi$njem periodu. Samo na internom odjelu 2010. godini 80
pacijenta je imalo CDI, da bi ova infekcija bila dijagnostikovana tokom 2019. godine kod
samo 4 pacijenta [267],

U populaciji pacijenata u ovde provedenoj studiji, ukupno je inficirano sa C. difficile 64
(55,2%) muskih osoba i1 52 (44,8) Zenskih. Najces¢i Cinilac rizika za CDI u populaciji u
odnosu na period prije i poslije ispitivanja bila je starost > 65 godina. Prema nedavno
objavljenom retrospektivnom istrazivanju ameri¢kih autora incidencija CDI je bila
konstantno visoka kod mugkih, medutim, to nije bilo statisti¢ki znacajno 2%, Rezultati
velike Spanske studije pokazali su da je od ukupnog broja hospitalizacija vezanih za CDI,
54,0% bilo Zena, najmanji broj slu¢ajeva CDI je zabiljezen u najmladoj starosnoj grupi,
viSe od polovine slucajeva sa CDI su bili stariji od 75 godina, a svaki Cetvrti slu¢aj imao 85
godina i vise [?®. Da zbog udestalih hospitalizacija i veceg broja komorbiditeta, osobe
starije od 65 godina imaju veéi rizicni C¢inilac za pojavu infekcija uzrokovanim sa
C. difficile pokazala su i brojna druga istrazivanja [106109270271] ' Osnovni mehanizmi zasto
se CDI cesc¢e javlja i daje tezu klinicku sliku kod starije populacije nisu dovoljno
razjaSnjeni zbog sloZenosti grade domacina. Smatra se da viSe udruZenih cinilaca kao Sto
su komorbiditeti, polifarmacija i Ceste hospitalizacije mogu da doprinesu uocenim
ishodima infekcije. Medutim, postoje tri potencijalna bioloska ¢inioca koji mugu da budu
kriti¢ni: humoralni odgovor, urodena imunost i crijevna mikrobiota za CDI kod starijih

osoba 2721,
Porijeklo slu¢ajeva sa CDI

Analiza rezultata ovde provedenog istrazivanja je takode pokazala da je od ukupno 116
hospitalizovanih bolesnika njih 79,3% imalo bolnicku CDI, 19,8% vanbolnicku ste¢enu
CDl, te kod 0,9% C. difficile inficiranih epidemioloska veza je bila nepoznatog porijekla.
Prema podacima o CDI pacijentma tokom perioda nadzora, prethodni prijem u ustanove
zdravstvene zastite u poslednja tri mjeseca u odnosu na pojavu CDI zabiljezen je kod

56,9% pacijenata, a u najve¢em broju to su bile bolnice za akutne poremecaje zdravlja
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(50,9%). Kod 69,8% slucajeva CDI radilo se o trenutno posmatranoj bolnici, 4,3%
slucajeva bili su porijeklom iz neke druge bolnice,a 5,2% iz ustanova za dugotrajnu njegu.

U istrazivanju ECDC iz 20 zemalja EU/EEA koje je 2016. godine obuhvatilo nadzor na
CDI u 593 bolnice ukupni rezultati pokazuju da je kod 85,6% sluc¢ajeva CDI povezane sa
zdravstvenom zastitom, izvor CDI bila trenutna bolnica, dok je 7,4% slucajeva prijavljeno
da CDI potice iz druge bolnice, a 2,1% iz ustanove za dugotrajnu njegu. Od ukupnog broja
prijavljenih slucajeva CDI (3.042), u predhodna 3 mjeseca 62,6% slucajeva je bilo
primljeno u ustanove zdravstvene zastite; a 87,0% od ovih slucajeva je primljeno u
bolnicu, a 6,4% slu¢ajeva u ustanove za dugotrajnu njegu !,

Da je prepoznavanje pacijenata sa visokim rizikom od CDI neophodno za uspjesnu
prevenciju pokazalo je prospektivno istrazivanje u univerzitetskoj bolnici u Lionu,
Francuska gdje je od ukupno 235 pacijenata sa CDI vecina epizoda bila povezana sa
zdravstvenom zastitom (75,5%). Preostali slucajevi bili su vanbolnic¢ki (19,6%) i bez
poznate epidemioloske povezanosti (5,9%) #73l. Prema nedavnom istrazivanju rumunskih
autora najveci broj pacijenata je takode imao bolni¢ku CDI (70,5%), dok je vanbolnic¢ka
bila kod 10,2% pacijenata. Porijeklo CDI nije utvrdeno kod 19,3% pacijenata 241,

Suprotno nasem istrazivanju, u izvjestaju o epidemiologiji CDI u belgijskim bolnicama
iz 2019. godine udio bolnicki slucajeva CDI iznosio je 56%, a vanbolnickih 29% i bio je u
poveéanju u odnosu na istrazivanje koje je provedeno prije deset godina (22%) 2°1. Sli¢no
i Song i sar. (2020.) su u uocili vremenske opadajuce trendove u bolni¢cke CDI (-0,03%
godi$nje) i uzlazne trendove u vanbolni¢ke CDI (+0,04% godisnje) 2761,

Osobe koje borave ustanovama za dugotrajnu njegu imaju visok rizik za CDI zbog Ceste
izloZenosti antibioticima u populaciji koja je ve¢ podlozna infekciji zbog starosti, vise
komorbidetnih stanja i zajednickih uslova Zivota. Takode, u ovoj populaciji prisutno je
dosta asimptomatskih nosioca C. difficile i osoba sa rekurentnom CDI "1, Rezultati
istrazivanja Pawar i sar. (2012.) su pokazali da je incidencija CDI u ustanovama za
dugotrajnu njegu iznosila 2,3 slu¢aja na 10.000 dana boravka, a stopa recidiva 1,0 na
10.000 dana boravka. Oko 50% slucajeva CDI sa pocetkom u ustanovama za dugotrajnu
njegu je bio vise od 4 sedmice nakon otpusta iz bolnice, §to naglasava da bi prevencija

Sirenja CDI trebalo da se provodi i nakon otpusta iz bolnica 278,
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Vrsta CDI i klasifikacija teZine osnovne bolesti kod CDI pacijenata

Prema rezultatima ovde provedenog istrazivanja, od ukupnog broja CDI slucajeva, kod
62 (53,4%) pacijenata simptomi su bili prisutni na prijemu, a ponovljena CDI zabiljeZena
je kod 27 (23,3%) pacijenata.

Na osnovu pregleda literature Finn i sar. (2021.), rekurentni slucajevi CDI se javljaju
kod priblizno 10-20% CDI pacijenata Sirom svijeta, srednja stopa recidiva iz svih
ukljucenih studija bila je 17%. NajviSe stope zabiljezene su u Kanadi (23,7%), Poljskoj
(21,7%) i SAD (20,2%) [27°1. Prema istrazivanju ECDC (2018.), 7,9% sluéajeva CDI je
klasifikovano kao rekurentne infekcije . Studija koja je provednena u bolnici tercijalnog
nivoa u Rumuniji pokazala je da je stopa recidiva CDI bila je 53,84% 2%, Suprotno tome,
u studiji iz Tel Aviva 12,7% pacijenta je imalo najmanje jedan utvrden ponavljeni slucaj
CDI [81],

U periodu posmatranja, kod pacijenata sa infekcijom uzrokovanom C. difficile najveci
broj oboljelih imao je McCabe skor 1 (49,1%), dok ih je nesto manje imalo skor 2 (39,7%),
a najmanje skor 3 (10,3%). Za razliku od ovog istrazivanja, primjetno je da je u
istrazivanju ECDC (2018.) 357 (13,9%) od 2.577 slucajeva sa prijavljenim McCabeovim
skorom imalo ,,brzo smrtonosnu osnovnu bolest®, tj. o¢ekivani smrtni ishod za manje od
godinu dana (861,

U istrazivanju Asensio i sar. (2015.), koje je provedeno u nekoliko $panskih i talijanskih
bolnica, prikazana je klasifikaciju teZine osnovne bolesti (McCabe skor) kod pacijenata sa
CDI koja se prilicno razlikovala po posmatranim gradovima. U Madridu je najvise
pacijenata imalo McCabe skor 1 (59,6%), skor 2 je zabiljeZzen kod 17% pacijenata, a skor 3
kod 23,4%. U Barseloni je 66,7% pacijenata pripadalo kategoriji 1, 0% kategoriji 2 i
33,3% kategoriji 3. U Rimu je takode najvise pacijenata imalo McCabe skor 1 (82,5%),
skor 2 je imalo 4% pacijenata i skor 3 je imalo 13,5% bolesnika 2. Prema rezultatima
istrazivanja portugalskih autora ukupno je samo 8 od 53 (15,1%) CDI pacijenata imalo

nefatalno osnovno oboljenje 2831,
Duzina hospitalizacije u danima CDI pacijenata

Poredenjem rezultata istrazivanja nije uocCena statisticki znacajna razlika u trajanju u
danima tekuce hospitalizacije izmedu pacijenata sa CDI ispitivanih prije (16,11 £ 12,46) i
poslije (16,88 + 12,27) edukacije o prevenciji CDI.

Sli¢ne rezultate znacajno duze hospitalizacije bolesnika sa CDI potvrdila su 1 istrazi-

vanja iz Spanije (prosje¢no 31,5 dana) (%4 TItalije (prosje¢no 35 dana) ! i Poljske
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(prosjeéno 21,5 dana) [*°l, medutim u navedenim istrazivanjima trajanje hospitalizacije je

bilo i znatno duze.

Laboratorijska dijagnostika C. difficile

Tokom perioda istrazivanja iz ukupnog uzorka pacijenata sa dijagnozom
postantimikrobne dijagnoze, laboratorijski je testirano 724 uzoraka stolice za dokazivanje
antigen pozitivnih na C. difficile. Pozitivnih pacijenata na toksin A i/ili B je bilo 116
(16%), dok kod 608 (84%) nije CDI laboratorijski potvrdena. Primje¢ena je dominacija
toksina A C. difficile pozitivnih pacijenata (62,9%) u odnosu na toksin AB C. difficile
(31,1%) odnosno toksin B C. difficile (6%). U posmatranom vremenskom periodu druge
polovine 2019. i druge polovine 2020. godine postojao je statisti¢ki znacajano manji broj
pacjenata sa laboratorijski potvrdenom CDI (p = 0,0001) §to bi moglo da se objasni time da
su se zbog COVID-19 pandemije manje i slali uzorci na CDI testiranje, jer su KIB i KIM,
kao i dio KUB i hirurske klinike organizovane u COVID-19 klinike.

Neka nedavno objavljena istrazivanja su pokazala slicne rezultate kada se radi o dijelu
laboratorijski dokazane CDI u odnosu na sve testirane bolesnike sa sumnjom na CDI.
Rezultati istrazivanja Hawes i sar. (2021.) koje je provedeno u bolnici za veterane u Ann
Arboru, Michigan od januara 2019. do juna 2020. godine pokazali su da nije doslo do
promjene u stopi incidencije CDI, ali se testiranje statisti¢ki zna¢ajno smanjilo tokom
prvog talasa pandemije COVID-19 uprkos poveéanju upotrebe antibiotika. Od ukupno 900
EIA, 104 bila su pozitivna. Postotak pozitivnosti CDI testova kretao se od 6% do 22% i
nije se znadajno razlikovao u periodu prije i poslije pandemije (2861,

Smanjenje stope incidencije CDI moze da bude uzrokovano smanjenjem stope testiranja
na CDI, vjerovatno zbog dijareje kao simptoma i kod COVID-19 i kod CDI, manjeg
fokusa na druge infektivne bolesti osim COVID-19, ili zbog nedostatka PCR-reagensa sa
prioritetom za SARS-CoV-2 testove i nedovoljnim brojem laboratorijskog osoblja. U
Nizozemskoj je nedostatak reagensa za PCR testiranja i laboratorijskog osoblja dovelo do
toga da se koriste i druge vrste laboratoriskih testova za dokazivanje C. difficile, kao Sto je
EIA. Podaci koji su prikupljeni iz 13 bolnica koje su uestvovale u ovom nizozemskom
istrazivanju su pokazali da je tokom perioda od maja 2019. do januara 2021. godine 57,1
CDI testova uradeno na 1.000 bolnickih prijema, od kojih je 8,0% bilo pozitivnih na
C. difficile, a 62,3 testa sa 7,6% pozitivnih tokom perioda od maja 2018. do maja 2019.
godine. Medutim, kao S§to su autori ovog istrazivanja istakli, mala je vjerovatnoc¢a da je

promjena algoritma testiranja dovela do smanjenja incidencije CDI 2871,
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Zbog nedostatka povjerenja u osjetljivost testa EIA na C. difficile, neki klini¢ari
pretpostavljaju da pocetni negativan rezultat moze da predstavlja lazno negativan test i
zbog toga Cesto Salju uzorke na ponovno testiranje. Ako je prvi C. difficile EIA test toksina
u stolici bio negativan, ponovno testiranje je nepotrebno i nije isplativo. Ovo su potvrdili u
svom istrazivanju Mohan i sar. (2006.) gdje su od ukupnog broja pacijenata u ispitivanoj
grupi (396), 474 uzorka testirana na C. difficile toksin A i toksin B EIA. Kod 78 je uradeno
ponovljeno testiranje, a od njih je samo 1 bio pozitivan na C. difficile na ponovljenom
testiranju (1/78) nakon §to je prvobitno bio negativan [2%1,

Rezultati ribotipizacije u ovde provedenom istrazivanju su pokazali da je iz uzoraka
pacijenata izolovan ribotip 027, sto je u skladu sa podacima istrazivanja Rupnik i sar.
(2016.) koje je provedeno na uzorcima iz nekoliko zemalja jugoistoéne Evrope 2%, Da je
incidencija infekcija CDI u Klini¢kom centru Srbije i u cijeloj Srbiji u stalnom porastu
potvrdilo je istrazivanje Jovanovic i sar. (2018.) gdje se od 6.164 uzorka stolice poslanih u
bakteriolosku laboratoriju na kulturu C. difficile i utvrdivanje toksina od 2009. do 2013.
godine, 28,8% bilo pozitivnih, pokazujuéi linearni trend rasta. Od 96 izolata, vecina
(88,5%) je pripadala PCR ribotipu 027 2%,

Za razliku od ovih istrazivanja neka druga su pokazala malo uces$ée pozitivnih testova
na C. difficile. Tako je u istrazivanju Alalawi i sar. (2020.) tokom petogodisnjeg prioda
(2013-2018.) uraden test na toksine A i B kod 1.885 hospitalizivanih odraslih pacijenata.
Samo 129 pacijenata imalo je pozitivne rezultate testova i utvrdena im je CDI [2%4,

Analiza podataka pacijenata pokazala je da su pacijenti sa CDI imali znacajno veci broj
leukocita u perifernoj krvi (prosjeéno 14,05 x 10°/L), znatno poviSene vrijednosti CRP
(120,68 mg/L), nize vrijednosti albumina u serumu (prosje¢no 33,58 g/U) i vece
vrijednosti kreatinina u serumu u odnosu na bazalne vrijednosti (prosje¢no 153,64
pmol/L). Sli¢ne vrijednosti laboratorijskih parametara kod CDI pacijenata potvrdila su i
druga istrazivanja [292-294],

Leukocitoza i smanjena bubrezna funkcija smatraju se najvaznijim prediktorima tezine
bolesti uzrokovane C. difficile kod pacijenata sa o¢uvanim imunskim sistemom. Medutim,
stepen leukocitoze, koji se smatra znacajnim za teSku bolest, i na¢in na koji se on boduje
razlikuju se u zavisnosti od indeksa bodovanja, tj. referentnih vrijednosti laboratorija 2%,
U istrazivanju Nseir i sar. (2019.) pacijenti sa oboljenjem uzrokovanim C. difficile imali su
znacajno vece prosjecne vrijednosti neutrofila, trombocita i CRP u serumu u odnosu na
kontrolnu grupu pacijenata bez CDI. Poviseni nivoi ovih biomarkera u serumu mogu da

posluze, kako bi se predvidjeli pojava recidiva i mortaliteta kod pacijenata sa CDAD [2%],
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Sli¢ne rezultate pokazalo je i istrazivanje Bendraska i sar. (2020.) gdje su procijenjivali
uticaj rezultata osnovnih laboratorijskin parametara na mortalitet kod CDI. Prosje¢ne
vrijednosti CRP koncentracije kreatinina, kao i broj leukocita, bili su vi$i u grupi umrlih
pacijenata u odnosu na grupu prezivjelih i zajedno sa starijom zivotnom dobi bili su
nezavisni faktori rizika za smrtni ishod i mogu da se koriste kao prediktivni markeri loseg

ishoda kod pacijenata sa CDI 12971,
Lijecenje pacijenata prije postavljanja dijagnoze CDI

Kod CDI pacijenata utvrdeno je da je od inhibitora protonske pumpe najcesc¢e koris¢en
pantoprazol i da je poslije edukacije znacajno ¢eSée korisc¢en kod pacijenata sa CDI u
odnosu na pacijente ispitivane prije edukacije (p = 0,020). Inhibitore protonske pumpe
najcesce propisuju gastroenterolozi zbog svojeg visokog uspjeha u lije¢enju simptoma (kao
Sto su zgaravica, refluksni ezofagitis) i prevenciji ulkusa Zeluca i pocetnog dijela tankog
crijeva. Medutim, u skorije vrijeme, pojavila se zabrinutost zbog veze terapije inhibitorima
protonske pumpe i nekoliko moguéih, ozbiljnih nezeljenih delovanja, kao $to je i CDI [2%],
U istrazivanju Park i sar. (2019.) upotreba inhibitora protonske pumpe povecala je rizik od
CDI za 1,8 puta. Esomeprazol je povecao rizik za nastanak CDI za 1,8 puta, a pantoprazol
za 2,0 puta. Rizik za CDI se povecao 4,2 puta kada je period izlozenosti PPI bio najmanje
6 dana 2, Medutim, da lijekovi za smanjenje ludenja Zelutane kiseline, koje Koristi
gotovo dvije treine pacijenata sa CDAD, nisu pogorsali klinicki odgovor ili recidiv kada
se koriste istovremeno sa fidaksomicinom ili vankomicinom pokazalo je istrazivanje Weiss
i sar. (2015.). Multivarijantna analiza je pokazala da su leukocitoza, povisen kreatinin i
hipoalbuminemija, a ne i upotreba inhibitora protonske pumpe bili znacajni ¢inioci
povezani sa logim klini¢kim odgovorom %,

Prema podacima o CDI pacijentima, pronizon je tokom perioda istraZivanja iz 2019.
godine znac¢ajno ¢esc¢e Korisc¢en (40,5%) u odnosu na period iz 2020. godine (5,4%).

Objavljeno je nekoliko klinickih studija koje podrzavaju uspjeh kortikosteroida kod
pacijenata sa COVID-19 oboljenjem. Retrospektivno istrazivanje Wu i sar. (2020.)
pokazalo je da upotreba metilprednizolona zna¢ajno smanjuje rizik od smrti kod pacijenata
sa COVID-19 B U patogenezi infekcije sa C. difficile znacajnu ulogu ima oéuvan
imunski odgovor domacina. Kortikosteroidi djeluju tako S§to smanjuju inflamatorni
odgovor domacéina, pa se zbog toga koriste za lijeCenje gastrointestinalnih poremecaja.
Retrospektivno istrazivanje Xu i sar. (2019.) o pojavi CDI kod pacijenata sa ulceroznim

kolitisom je potvrdilo da sistemska primjena kortikosteroida pored antibiotika i nedavne
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hospitalizacije predstavlja rizik za infekciju C. difficile 22, Medutim, neka druga nedavno
objavljena istrazivanja, kao §to je ono. Carlson i sar. (2021.), pokazala su da su pacijenti
koji su uzimali kortikosteroide u poslednjih 90 dana imali manji rizik za nastanak CDI %,
U istrazivanju ruskih autora koji su ispitivali uticaj CDI na tok COVID-19 oboljenja,
upotreba glukokortikoida nije bila prediktor smrtnog ishoda 204,

Analiza rezulatata ukupnog uzorka pacijenata sa dijagnozom postantimikrobne dijareje
pokazala je da je probiotike (Saccharomyces boulardii) koristilo 76,7% pacijenata. Razlika
u upotrebi probiotika tokom posmatranog perioda istrazivanja nije uocena. Prilikom
analize podataka, nismo bili u moguénosti odrediti vrijeme uzimanja probiotika u odnosu
na prvu dozu antibiotika. Wombwell i sar. (2021.) su procjenjivali uticaj S. boulardii u
standardnoj dozi na rizik od CDI kod hospitalizovanih pacijenata koji su u terapiji imali
propisane i antibiotike ¢esto povezane sa CDI. Pacijenti koji su istovremeno sa
antibioticima u terapiji koristili i S. boulardii imali su manji rizik od CDI u poredenju sa
pacijentima koji ga nisu koristili. Pacijenti koji su koristili S. boulardii u roku od 24 sata od
pocetka primjene antibiotika pokazali su manji rizik za CDI u poredenju sa onima koji su
poceli da koriste S. boulardii nakon 24 sata od podetka antibiotske terapije %!, Za razliku
od ovog istrazivanja, Box 1 sar. (2018.) u svom istrazivanju nisu primjetili razliku u
stopama CDI kod hospitalizovanih pacijenata koji su primali i.v. antibiotike sa ili bez
probiotika. Ovo istrazivanje je imalo ogranicenje koje bi trebalo da se uzme u obzir, da
upotreba probiotika nije bila standardizovana i propisivana je po nahodenju ljekara i
pocetkom primjene probiotika u odnosu na podetak i.v. antibiotske terapije (%1,

Antibiotska terapija najvazniji je Cinilac rizika za nastanak infekcije uzrokovane sa
C. difficile, koji zavisi od vremena izlaganja domac¢ima antimikrobnim sredstvima, kao i
Klasi i broju istovremeno primjenjivanih antibiotika. Prije postavljanja dijagnoze CDI
42,2% pacijenta Kkoristilo je u terapiji jedan antibiotik, 25,9% Kkoristilo je istovremeno dva
antibiotika, dok je 11,2% lijeCeno sa tri i viSe antibiotika, dok 20,7% pacijenata nije
koristilo antibiotike u terapiji. Skoro polovina primjenjivanih antibiotika (46,6%) je bila u
grupi koja predstavlja visok rizik na nastanak CDI. Da lijeCenje pacijenata sa vise vrsta
antibiotika predstavlja rizik za CDI potvrdilo je retrospektivno istrazivanje Stevens i sar.
(2011.) u kojem je rizik veéi za pacijente koji su u terapiji koristili 2, 3 ili 4, 5 i vise
antibiotika u poredenju sa onima koji su koristili samo jedan 071,

Poznavanje rizika od CDI povezanog s klasama antibiotika vazno je da bi na vrijeme
mogle da se utvrde terapijske zamjene , narocito za one pacijente koji imaju visok rizik za

CDI (npr. starije osobe, Ceste hospitalizacije i pacijenti sa komorbiditetima). Meta-analiza
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Teng i sar. (2019.) koja je ukljucila 5.187 CDI izvjestaja prepoznala je antibiotike i klase
antibiotika, koje predstavljaju najveci rizik za CDI. Linkozamidi (npr. klindamicin) imali
su najveéi udio CDI izvjestaja, Sto je predstavljalo 10,4% svih izvjestaja. CDI odnos
izvjeStaja (ROR) za klase antibiotika bili su: linkozamidi 46,95, monobaktami 29,97,
penicilini 20,05, cefalosporini/monobaktami/karbapenemi 17,28, cefalosporini 15,33,
tetraciklini 7,54, makrolidi 5,80, fluorohinoloni 4,94 i trimetoprim-sulfonamidi 3,32 381,
Kod pacijenata koji su koristili antibiotike prije postavljanja laboratorijske dijagnoze
CDI utvrdeno je da su to veéinom bili antibiotici iz grupe B-laktamskih antibiotika
(54,9%), a zatim iz grupe hinolona (15,2%). Samo kod jednog pacijenta su korisceni
antibiotici iz grupe linkozamina i to klindamicin (0,7%). Uoceno je da su cefalosporini
trece genaracije (27,2%) najceSce bili koriS¢eni pojedinacni antibiotici, a zatim
ciprofloksacin (18,4%) i imipenem (10,4%). Sli¢ne rezultate pokazalo je istrazivanje
Liliana i sar. (2020.) u kojem su pacijenti sa CDI predhodno najvise Koristili cefalosporine
(32,6%), fluorohinolone (22,8%), te aminopeniciline (4,8%). Klindamicin je najmanje
kori$¢en u antibiotskoj terapiji (0,5%) %, Za razliku od rezultata ovde provedene studije,
u istrazivanju ruskih autora grupe hospitalizovanih sa CDI najvise bolesnika je prethodno
koristilo fluorohinolone (37,5%), azitromicin (20,2%), te ceftriakson (18,3%) [3041,
Rezultati istrazivanja Merchante i sar. (2022.) su pokazali da nije bilo razlike izmedu
ukupne potrosnje antibiotika izmedu ne-COVID-19 perioda (2019. godina) i COVID-19
perioda (2020. godina). Medutim, kada se analiziraju specifi¢ne klase antibiotika, doslo je
do znacajnog povecanja potroSnje odredenith visokorizicnih antibiotika, kao Sto su
cefalosporini i karbapenemi. Tokom perioda COVID-19 potrosnja cefalosporina povecala

se za 22% [254],
LijeCenje pacijenata nakon laboratorijski potvrdene dijagnoze CDI

Tokom periodu istrazivanja, u terapiji pacijenata sa dijagnozom postantimikrobne
dijareje uzrokovane sa C. difficile najéeS¢e su propisivani metronidazol i vankomicin.
Inicijalno, prije laboratorijski potvrdene dijagnoze CDI manji broj oboljelih je koristio
terapiju. Uoceno je da je, prije postavljanja dijagnoze CDI, metronidazolom oralnim putem
visoko statisticki znacajno ¢esée (p = 0,005) lije¢ena primarna (14,8%) od rekurentne CDI
(4,5%). Sli¢ne rezultate dobijeni su i kod lijeCenja primarne i ponovljene infekcije sa
vankomicinom (p = 0,006).

U veéini ukljuCenih slucajeva, i C. difficile pozitivne i negativne postantibiotske

dijareje, u istrazivanju Maslennikov i sar. (2022.) kombinacija oralnih antibiotika
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(metronidazola i/ili vankomicina) i probiotika S. boulardii koris¢ena je za lijeCenje. U
manjem broju slucajeva ovi lijekovi primjenjivani su odvojeno. Recidiv C. difficile nakon
uspjesnog lijecenja oralnim vankomicinom zabiljezen je kod samo jedanog pacijenta. Ovaj
relaps je uspjesno lijeen kombinacijom oralnog vankomicina i metronidazola B%I. | u
istrazivanju Marinescu i sar. (2021.) za lijeenje CDI pacijenata koristili su se vankomicin
(35%), metronidazol (12,5%) i vankomicin/metronidazol (10%), a u odredenim slucaje-
vima Koristila se kombinacija metronidazol/rifaksimin (10%) i vankomicin/rifaksimin
(32%) B9 Rezultati istrazivanja Filippidis i sar. (2022.) su pokazali da je metronidazol
¢esce primijenjivan (83,7%) u poredenju sa pacijentima lijeCenim vankomicinom (12,1%) i
lije¢enim fidaksomicinom (4,1%). Kompozitni ishod, koji se odnosio na smrtni ishod,
klinicki neuspjeh ili recidiv je zabiljezen kod 39,8% CDI pacijenata. Upotreba
metronidazola ili vankomicina bili su ¢inioci povezani sa kompozitnim ishodom pored
skora Charlsonovog indeksa komorbiditeta i vrijednosti leukociti >15 g/L B, |
istrazivanje Tay i sar. (2019.) pokazalo je da je oralni metronidazol, koris¢en za teski oblik
CDI, bio je povezan s perzistentnom dijarejom, komplikacijama i smrtnim ishodom.
Vecina CDI pacijenata koristila je oralni metronidazol kao jedini tretman (92,6%) za blagu
do umjerenu CDI, 83,9% za tesku, 77% za tesku komplikovanu) 32,

Prema rezultatima ovde provedenog istrazivanja, postojala je visoko statisti¢ki znacajna
razlika (p < 0,001) u nacinu lijeenja pacijenata sa CDI na osnovu tezine klinike slike,
tako da 54,3% pacijenta nije lijeCeno u skladu sa smjernicama. Najveca nepravilnost je
uocena kod pacijenata sa teSkom klini€¢kom slikom (85,7%) 1 sa teSkom klinickom slikom
sa komplikacijama (82,6%). Pravilan nacin izbora lije¢enja se uglavnom pokazao kod
pacijenata sa blagom i/ili umjerenom klinickom slikom (63,9%). Uuocena je statisticki
znacajna razlika i u nacinu lije¢enja CDI kod pacijenata sa primarnom infekcijom i sa
ponovljenom infekcijom (p = 0,006). Ponovljena infekcija je u 80,8% slucajeva lijeena
nepravilnim izborom antibiotika, kao i na¢inom unosa lijeka u organizam. Kod vecine
oblika ispoljavanja klinicke slike CDI, od pogresne terapije u preko 50% slucajeva je
propisivan metronidazol. Kod blage i/ili umjerene klnicke slike, metronidazol je koriS¢en
nepravilno zato §to se radilo o ponovljenoj CDI, a kod teSke i teSke sa komplikacijama
zbog toga $to je put unosa lijeka bio pogresan (per 0s). Vankomicin se kod svih oblika
klnicke slike CDI primjenjivao pogresnim putem unosa lijeka u organizam (i.v.) tako da se
u 30,7% slucajeva poresno koristio kod lakSog/umjerenog oblika CDI, 28,6% teskog sa
komplikacijama i 22,2% kod teskog oblika. Uoceno je da je kombinacija oba lijeka

primjenjivana kod svih oblika CDI, a ve¢inom kod teSkog oblika klinicke slike (27,8%).
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Uskladivanje sa smjernicama za lije¢enje CDI je neophodno kako bi se pravilno i
uspjesno lijecila CDI i sprijecilo ponovno pojavljivanje infekcije. Rezultati istrazivanja
Aljafel i sar. (2020.) su pokazali da je uskladenost lijecenja CDI sa relevantnim globalnim
smjernicama bila znacajno povezana s klini¢kim izljedenjem B3],

Pogresno lijecenje CDI pacijenata moze da dovede do suboptimalnih rezimima, kao $to
su neizlijeCenje ili povecani rizik od recidiva ili nepotrebnog uzimanja lijekova i
povecanog rizika od nuspojava i povecanih bolni¢kih troskova. Istrazivanje Elbeddini i
Gerochi (2021.) o uskladenosti lijeGenja CDI pacijenata sa preporu¢enim smjernicama je
pokazalo da su se pacijenti sa teSkim oblikom CDI najvise lijecili suprotno smjernicama
(83%), a najvazniji Cinilac koji je doprinio teskoj CDI bilo je propisivanje pogresnog
antibiotika (72%). Pacijenti koji su primili neodgovarajuéu terapiju, takode su imali visu
stopu 30-dnevnog mortaliteta. Blagi do umjereni slucajevi CDI uglavnom su lijeceni
monoterapijom vankomicinom ili kombinovanom terapijom metronidazol/vankomicin.
Kod teske CDI, u vise od polovine slucajeva propisivana je monoterapija metronidazolom
(55%), a kod ostalih pogresno lijeCenih pacijenata sa CDI propisivana je kombinovana

terapija (3241,
Ishod lije¢enja CDI pacijenata

Prema podacima istrazivanjima, komplikovan tok CDI je imalo 42,4% pacijenata, dok
je CDI sigurno doprinijela smrtnom ishodu zabiljezen kod 12,1% sluéajeva i vjerovatno
doprinijela smrtnom ishodu kod 6,9%. Letalitet od CDI u drugoj polovini 2019. godine
iznosio je 17,6%, a u drugoj polovini 2020. godine 33,3%. Najvisa stopa letaliteta je
zabiljezena u JIL (71,4%). U drugoj polovini 2020. godine zabiljezen je pad mortaliteta na
ve¢ini posmatranih klinika osim na KOAH. Prosje€an vremenski period od trenutka
postavljanja laboratorijske dijagnoze CDI do smrtnog ishoda zbog sigurne i/ili vjerovatne
povezanosti sa CDI iznosio je prije edukacije 12,56 + 14,60 dana, a poslije 12,62 + 15,42
dana. Najveci broj smrtnih ishoda zabiljeZen je u periodu manjem od 10 dana od trenutka
postavljanja laboratorijske dijagnoze CDI 15 (68,2%) i su zabiljeZeni prije edukacije.

Prema ECDC izvjestaju o CDI u Evropi, komplikovan tok CDI, kao $to je
hospitalizacija uslijed pogorSanja CDI stecene u populaciji, prijem u JIL, operacija
toksi¢nog megakolona ili smrtni ishod prijavljen je kod 499 (16,7%) slu¢ajeva. Podaci 0
ishodu CDI bile su dostupne za 68,1% slucajeva, od kojih je 79,3% otpusSteno Zivo, a
20,7% je umrlo. Za 3,9% prijavljeno je da je smrt ,,moguce* ili ,,provjereno* povezana sa
CDl, dok kod 11,9% slucajeva smrtni ishod nije [86],
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Rezultati istrazivanja iz Klinickog centra Srbije su pokazali da se CDAD kod pacijenata
naj¢e$¢e manifestovala kao dijareja (56,7%) i kolitis (32%), dok je kod 8,1% pacijenata
dijagnostikovan pseudomembranozni kolitis, a kod jednog pacijenta fulminantni Kolitis.
Utvrdena je statistiCki znacajna povezanost CDI sa hroni¢nim zatajenjem bubrega,
hroni¢nom opstruktivnom boleséu pluéa, mozdanim udarom i hemodijalizom 2921,

Da je pandemija COVID-19 uticala na tezinu oboljenja uzrokovanog C. difficile
potvrdilo je istrazivanje Marinescu i sar. (2020.) u kojem je 45% pacijenata u studijskoj
grupi imalo komplikovan tok CDI, a 35% je imalo teski oblik enterokolitisa. Blagi oblik
enterokolitisa, kao $to su izostanak groznice i odsustvo znakova ileusa, peritonitisa,
pseudomembranoznog kolitisa ili pove¢anog broja leukocita zabiljezen je kod samo 20%
pacijenata 319,

Rezultati retrospektivnog, opservacionog istrazivanja engleskih autora B8 pokazali su
da su bolni¢ki uzrokovana CDI i rekurentna CDI povezane sa znacajno veéim rizikom od
komplikacija ili smrtnog ishoda 12 mjeseci od pocetne epizode CDI. Teski oblik CDI
povezan je sa losijim ishodom, §to je potvrdilo istrazivanje Tay i sar. (2019.) u kojem je od
272 pacijenta sa CDI 40% imalo tezak oblik. Vise komplikacija je zabiljezeno kod
pacijenata sa teSkom CDI 8,9% i kod pacijenta sa teSkom, komplikovanom CDI 13,2%.
Ukupna 30-dnevna stopa mortaliteta iznosila je 12,5% 321, T u istrazivanju Feuerstadt i sar.
(2022.) stope mortaliteta kod osoba starijih od 65 godina od CDI su se povecale sa brojem
recidiva: 16,4% mortaliteta za one sa prvom epizodom rekuretnog CDI, 30,9% za one sa
drugom epizodom i 39,0% za one sa tri i vi$e epizoda rekuretne CDI [316],

C. difficile je jedan od glavnih uzro¢nika dijareje pacijenata u JIL i prevalencija ovih
infekcija eksponencijalno raste u odnosu na upotrebu antibiotika i medicinskih uredaja.
Rezultati istrazivanja Matthaiou i sar. (2019.) su pokazali da je smrtnost u grékim JIL od
svih uzroka kod pacijenata sa dijarejom, CDI i mortalitet kod pacijenata koji je direktno
povezan sa infekcijom uzrokovanom sa C. difficile iznosio je 28%, 38,5% i 30,8% %71,

Ukupna smrtnost u JIL u istrazivanju Aguilar i sar. (2020.), koje je provedeno u
univerzitetskoj bolnici u Kelnu, iznosila je 56%, §to se ¢ini visokom. Medutim, zato §to je
tesko procijeniti specifi¢an uticaj CDI na smrtni ishod pacijenata sa sloZzenim osnovnim
bolestima u JIL, nejasno je koliko su onda CDI uticale na ovakav ishod [381,

Filippidis i sar. (2022.) su pokazali da su u velikoj kohorti od 826 pacijenata iz dvije
tercijarne bolnice u Svicarskoj, CDI &esto bila povezana s nepovoljnim ishodima,
ukljucujuéi recidiv, klinicki neuspjeh (do 10. dana lijeCenja) i/ili smrtnost zbog svih

uzroka, koji su bili prisutni kod skoro 40% pacijenata. Stopa mortaliteta osam sedmica od
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postavljanja dijagnoze je iznosila 15,3%, a 12,7% pacijenata imalo je klini¢ki neuspjeh
lje¢enja do desetog dana od postavljanja dijagnoze CDI B4,

Rezultati ovde provedenog istrazivanja koji su potvrdeni multivarijantnom, logistickom
regresijskom analizom pokazali su da su starija zivotna dob, komplikovan tok bolesti,
leukocitoza i1 povecane vrijednosti CRP (> 200 mg/L) bile povezani sa smrtnim ishodom
CDI pacijenata. Faktori rizika koji su bili koris¢eni u ovom istrazivanju su takode bili

povezani sa ve¢im rizikom od smrtnog ishoda u nekoliko drugih istrazivanja o CDI [319-320],
Troskovi lijecenja CDI pacijenata

Analiza rezultata je pokazala da nije uocCena razlika u prosje¢nim troskovima lijecenja
pacijenata sa CDI u ispitivanom periodu (9715,65 KM; 9529,92 KM). Kao §to je moglo da
se predpostavi, najvece troSkove lijecenja imali su pacijenti koji su bili smjesteni u JIL i
oni koji su kao osnovno oboljenje imali COVID-19 (u 2020. godini), pa bi ovakav
finansijski rezultat lijeCenja pacijenata sa CDI mogao da se objasni COVID-19
pandemijom.

Istrazivanje Sierocka i sar. (2021.) u bolnici u Lodz, Poljska pokazalo je da je prosje¢na
cijena produzene hospitalizacije zbog CDI infekcije (prema prosje¢nom tro§ku po 0sobi po
danu) iznosila oko 1.664 €, $to je dalo ukupnu vrijednost od oko 88.240,5 € 321,

Leblanc i sar. (2017.) u svom istrazivanju su takode potvrdili da su CDI predstavljale
veliki klini¢ki i ekonomski teret u Francuskim bolnicima i veliki troSak za nacionalno
zdravstveno osiguranje. Ukupni troskovi nacionalnog zdravstvenog osiguranja pacijenata
sa primarnom CDI iznosili su 30,7 miliona €, a prosje¢ni troSak po boravku u bolnici bio je
5,267 + 3,645 € 322,

Ekonomski teret zbog CDI u bolnicama u Spaniji i Italiji je znacajan, sa troskovima i do
14.023 € po pacijentu. Na osnovu podataka iz Italije, ekonomski troskovi lijeenja
pacijenata sa CDI su veci za odrasle osobe sa rekurentnom CDI u odnosu na primarnu. | u
Spaniji i u Italiji, veéina troskova povezanih s CDI kod odraslih i djece nastala je zbog
produzene hospitalizacije. Ipak, duzina hospitalizacija se razlikovala izmedu ove dvije
zemlje, 6-10 dana u Spaniji u odnosu na 19-21 dan u Italiji. Ovo je dovelo do razlike u
troskovima, 4.396 € po pacijentu u Spaniji; 14.023 € po pacijentu u Italiji (2621,

U ukupnom uzorku pacijenta sa CDI, oni koji su umrli, a veza sa CDI je bila nepoznata,
imali su visoko statisticki zna¢ajno vise prosjecne vrijednosti ukupnih troSkova u lijeenju
(25.210,03 + 21.680,35 KM) u odnosu na pacijente kod kojih je CDI sigurno doprinijela
smrti (6.091,21 £ 4.252,71 KM), kao i u odnosu na pacijente koji su otpusSteni zivi
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(8.852,31 £7.828,07 KM) (p=0,012) u drugoj polovini 2019. godine. Nije uocena
statisticki znaCajna razlika u troskovima lijeCenja CDI pacijenata u odnosu na ishod
oboljenja u drugoj polovini 2020. godine.

U istrazivanju Braae i sar. (2020.) o troSkovima lije¢enja CDI pacijenata u Danskim
bolnicama, uocene su znacajne razlike u klinickim parametrima i bolni¢kim troSkovima,
¢ak i prije postavljanja dijagnoze CDI. Regresiona analiza je pokazala da CDI znacajno
povedéava troskove lijeCenja, ali objagnjava samo oko 1/3 uo&ene razlike 2%,

Pandemija COVID-19 predstavljala je povecan finansijski pritisak na zdravstvene
sisteme i institucije, koje su morale da odgovore na specifi¢ne potrebe pacijenata oboljele
od COVID-19. Troskovi lijecenja hospitalizovanog pacijenta oboljelog od COVID-19
iznose koliko i lijecenje tri hospitalizovana pacijenta oboljela od neke druge infektivne
bolesti. Ljudski resursi ¢ine najveéi udio u ukupnim troSkovima po prijemu (50,8%)
[324,325]

Reveles i sar. (2022.) su istrazivali prevalenciju CDI prije (2019. godina) i za vrijeme
pandemije COVID-19 (2020. godina) u nacionalnom uzorku bolnica u SAD. lako se
prevalencija CDI smanjila tokom posmatranog perioda (12,2 na 10.000; 8,9 na 10 000,
P < 0,001), pacijenti sa CDI tokom COVID-19 pandemije imali su ve¢u bolni¢ku smrtnost
(5,5%; 7,4%) 1 visi prosjecni troSak lijeCenja u ameri¢kim dolarima (10.832 USD; 12 862
usD) [3281,

Primjena uspjesnih mjera za sprecavanje Sirenja CDI moze da utiCe na smanjenje
trajanja hospitalizacije pacijenta sa C. difficile, kao i ozbiljnost oboljenja i recidiva i da da
ekonomsku korist. Problem bolnickih infekcija, ukljucujuéi CDI sve CeSce se povezuje ne
samo sa bezbedno$c¢u pacijenata, vec i sa pitanjima koja imaju ogroman uticaj na finansije
bolnica. Produzene hospitalizacije, dodatni troskovi kroz pruzanje nestandardnog, nepred-
videnog lijecenja (ukljucujudi lijekove 1 dijagnosticka ispitivanja) i rizik od potraZivanja od
strane pacijenata razlozi su zbog kojih bolnice sve ¢esée sagledavaju gubitke uzrokovane
lijeCenjem bolnic¢kih infekcija. OgraniCeni prihodi u zdravstvenim sistemima uz stalno
povecanje troskova poslovanja zahtjevaju od rukovodilaca bolnica da obezbjede pravilno

upravljanje neZeljenim dogadajima (uglavnom ukljucujuéi bolnicke infekcije) 241,
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7. ZAKLJUCCI

Svi ispitanici bili su ranije usmeno ili pismeno informisani o prevenciji CDI, a ve¢inom
su te informacije dobili tokom Skolovanja za medicinsku sestru, zatim tokom obavljanja
svog posla, dok je manji broj naveo da je o prevenciji CDI informisan tokom posjete

medicinske sestre iz tima za kontrolu bolni¢kih infekcija.

Utvrdene su statistiCki znaCajne razlike kod medicinskih sestara na testu znanja o
C. difficile i CDI nakon edukacije u odnosu na prosjeéne vrijednosti ukupnog skora na

testu prije izvrSene edukacije.

Medicinske sestre pokazale su visoko statisticki znacajno bolje znanje o mjerama

prevencije CDI nakon edukacije.

Planiran, ciljani, edukativni program bio je uspjesan u pobolj$anju znanja ispitanika o
prepoznavanju i kategorizaciji dermatitisa povezanog sa inkontinencijom pomocu
GLOBIAD skale.

Vecina medicinskih sestara prije edukacije nije bila upoznata da upotreba katetera za

sakupljanje fecesa sprecava CDI.

U ispitivanoj grupi bolnicki lijecenih pacijenata, prije edukacije medicinskih sestara o
mjerama prevencije, incidencija CDI je iznosila 11,04 na 10.000 pacijent bolnic¢kih dana, a

nakon edukacije ona je iznosila 6,49 na 10.000 pacijent bolnic¢kih dana.

Tokom prvog dijela posmatranog perioda, najvisa stopa incidencije CDI zabiljezena je
na Klinici za infektivne bolesti, a najmanja na Klinici za Onkologiju, dok je tokom drugog
dijela posmatranog perioda najvisa stopa incidencije CDI zabiljezena u Jedinici za

intezivno lijeenje, a naymanja na Klinici za opStu 1 abdominalnu hirurgiju.

Prije edukacije muskarci su znacajno rjede oboljevali od CDI u odnosu na period poslije

edukacije, dok su Zene prije edukacije ¢eS¢e oboljevale u odnosu na period poslije.

Najcesc¢i Cinilac rizika za CDI u ispitivanoj grupi u odnosu na period prije i poslije

ispitivanja bila je starost > 65 godina.

Postojala je statisticki visoko znacajna razlika pojave CDI povezane sa zdravstvenom

njegom u odnosu na slu¢ajeve CDI nastale nakon osam nedjelja u vanbolnickim uslovima.
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Vise od polovine pacijenata sa CDI je imalo prethodni prijem u ustanove zdravstvene
zaStite u poslednja tri mjeseca u odnosu na pojavu CDI, a u najve¢em broju to su bile

bolnice za akutne poremecaje zdravlja.

Kod veéine slucajeva CDI radilo se o trenutno posmatranoj bolnici, a u manjem broju

slu¢ajeva CDI bile su porijeklom iz neke druge bolnice ili iz ustanova za dugotrajnu njegu.

Od ukupnog broja CDI sluc¢ajeva, kod polovine pacijenata simptomi su bili prisutni na

prijemu, a oko tre¢inu €inili su oni sa prethodnom epizodom CDL

Medu ispitivanim izolatima primjeena je dominacija toksina A C. difficile (62,9%) u
odnosu na toksin B i toksin AB C. difficile.

Ribotip 027 bio je dominantan medu ispitivanim izolatima.

Prema Klasifikaciji tezine osnovne bolesti (McCabe skor) kod pacijenata sa CDI najveéi

broj oboljelih imao je skor 1, dok ih je nesto manje imalo skor 2, a najmanji skor 3.

Najveci broj pacijenata imao je leukocitozu, znatno poviSene vrijednosti CRP i

kreatinina i hipoalbuminemiju u serumu u odnosu na osnovne vrijednosti.

Nakon intervencijskog perioda istrazivanja, zabiljezen je pad mortaliteta na vecini
posmatranih klinika, a sama CDI bila je neposredan uzrok smrti kod nesto manje od petine

pacijenata.

Cinioci rizika za smrtni ishod bili su strarija Zivotna, komplikovani oblik bolesti i

leukocitoza, i bili su statisticki znacajni prediktori za smrti ishod.

Postojala je statisticki znacajno visa razlika u primjeni antacida i kortikosteroida kod

pacijenata sa CDI u drugom dijelu istrazivanja.

Prije postavljanja dijagnoze CDI, najveci broj pacijenta koristio je u terapiji jedan
antibiotik (42,2%), manji broj je koristio istovremeno dva antibiotika (25,9%), a najmanji

broj je lijeCen sa tri i viSe antibiotika (11,2%).

Skoro polovina primjenjivanih antibiotika je bila iz grupe koja predstavlja visok rizik za

nastanak CDI, i to ve¢inom iz grupe beta-laktamskih antibiotika, a zatim iz grupe hinolona.

Postojala je visoko statisti¢ki znacajna razlika u naéinu lijeenja pacijenata sa CDI na
osnovu tezine klinicke slike, tako da viSe od polovine pacijenta nije lijeCeno u skladu sa

propisanim smjernicama.
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Postoji znacajno finansijsko opterecenje lijeCenja pacijenata sa CDI. Na vecini
posmatranih klinika primjecen je pad ukupnih troskova lije¢enja CDI pacijenta u 2020.
godini iako je postojalo statisticki znacajno povecanje troskova lijeCenja CDI pacijenta sa

COVID-19 oboljenjem u odnosu na CDI pacijente prije COVID-19 pandemije.
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9. PRILOZI

9.1. PRILOG1

Anketni upitnik za procjenu prevencije Closfridium difficile infekcije (CDI)

Postovani/a,

Ovaj anketni upitnik namjenjen je za procjenu znanja, stavova i percepcije medicinskih sestara o postupcima
prevencije infekcije uzrokovanih sa Clostridium difficile. Molimo Vas da iskreno i1 dobronamjerno odgovorite na
ponudena pitanja. Pitanja procitajte pazljivo prije nego Sto odgovorite. Oznacite samo jedan odgovor na ponudena pitanja,
ali koristite 1 polja za vase komentare kako biste zabiljezili podatke prema potrebi - takvi komentari mogu nam pomoci u
tfokusiranju na eventualne dodatne mogucnosti prevencije. Anketa je u potpunosti anonimna 1 nece se koristiti n1 u jednu
drugu svrhu osim za izradu naucno-istrazivackog rada.

Hvala Vam na saradnji!
Demografski podaci:
Pol:
[] Zenski
[ Muski

Godine starosti: DD

Zavrsen stepen obrazovanja:
[] srednja medicinska skola
[] visa medicinska $kola
[] fakultet zdravstvene njege - I ciklus / visoka medicinska $kola
[] fakultet zdravstvene njege - I ciklus (master)

Godine radnog staza: ][]

Podrudje rada - Klinika:

[]Klinika za anesteziju i intezivno lijecenje
[J Klinika intezivne medicine za nehiruike grane
[] Klinika za unutrasnje bolesti
[J Klinika za opstu i abdominalnu hirurgiju
[ Klinika za infektivne bolesti
[J Klinika za onkologiju

Da li ste do sada bili informisani (usmeno, pismeno) o prevenciji infekcija uzrokovanih Closfridium difficile?
[JDa
COnNe

Ako jeste, kada ste dobili te informacije:
[ Tokom skolovanja za medicinsku sestru
[] Tokom obavljauja svog posla
[[] Tokom neformalne posjete mikrobiologa
[] Tokom posjete medicinske sestre iz tima za kontrolu infekeija

Infrastrukturni kapaciteti u sprovodenju prevencije

1. Dalise na vasoj Klinici sprovodi kontinuirana edukacija o prevenciji infekcija uzrokovanim C. difficile?

D Da
I Ne
] Ne znam

2. Dalli na va$oj Klinici postoji tim/radna grupa koja se bavi prevencijom CDI?
[(]Da

I Ne
] Ne znam
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3. Daliva$a Klinika ima medicinske sestre koje su angaZovane na aktivnostima prevencije CDI?
[IDa

[JNe
[] Ne znam

4. Da li vasa Klinika ima ljekara koji je angazovan na aktivnostima prevencije CDI?
|:| Da

e
[] Ne znam

Komentar: (molimo Vas da navedete broj pitanja na koji imate komentar):

I Edukacija
Edukacija je proces sticanja znanja i vjestina neophodnih za uspjesno obavljanje odredenih poslova. Ostvaruje se
putem obrazovanja 1 prakticnih primjera, a rezultat edukativnih programa je trajna promjena ponasanja.

5. Dali se na vadoj Klinici sprovodi kontinuirana edukacija o pravilnoj higijeni ruku svom zaposlenom osoblju (i
medicinskom i nemedicinskom)?
A. Po potrebi npr. za vrijeme epidemije
[JDa
[COnNe
[ Ne znam
B. Redovno, najmanje jednom godisnje
[IDa
[JNe
] Ne znam
6. Da li se na vasoj Klinici sprovodi kontinuirana edukacija o pravilnoj upotrebi licne zaStitne opreme (LZO) za
sve osoblje koje koristi LZO?
A. Po potrebi npr. za vrijeme epidemije
[]Da
[INe
[] Ne znam
B. Redovno, najmanje jednom godisnje
[ODa
[INe
[]Ne znam
7. Ako ste na predhodno pitanje odgovorili sa "Da", onda da li edukacija o pravilnoj upotrebi LZO obuhvatala:
(AkKo ste odgovorili na predhodno pitanje sa "Ne" ili ""Neznam" odaberite odgovor '""N/O")
A. Koji su to dijelove LZO? Opa [Ne []Neznam

B. Kako obué¢i LZO? [(Oba [Ne []Neznam
C. Kako skinuti LZO? [Opa [Ne []Neznam
D.N/O

8. Da li se na vasoj Klinici sprovodi edukacija o protokolima za kontaktne mjere zastite od CDI svom zaposlenom
osoblju (i medicinskom i nemedicinskom)?
A. Po potrebi npr. za vrijeme epidemije
|:| Da
e
|:| Ne znam
B. Redovno, najmanje jednom godisnje
[ Da

[CnNe
[] Ne znam
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9. Ako ste na predhodno pitanje odgovorili sa '"Da", da li onda edukacija o protokolima kontaktnih mjera zastite
ukljucuje: (Ako ste izabrali odgovor "Ne" ili '" Neznam" odaberite "N/O")

A Koristenje brosura o prevenciji infekcije ? [Jpa [JNe []Neznam

B. Koridtenje namjenske ili jednokratne opreme? [dpa [JNe []JNeznam

C. Izolacija pacijenta (tj. u jednokrevetnu sobu ili kohortiranje sa CDI pacijentima)? [_] Da [_] Ne[_] Ne znam

D.N/O
10. Da li se na vasoj Klinici sprovodi edukacija o ¢iSc¢enju / dezinfekciji bolesnickih soba u kojima su smjesteni
pacijenti sa CDI svom osoblju sa ovom odgovornoséu?

A. Po potrebi npr. za vrijeme epidemije
[Jpa
[(INe

|:| Ne znam

B. Redovno, najmanje jednom godidnje
[Jpa
[INe
[J Ne znam
11. Ako ste na predhodno pitanje odgovorili sa "Da", onda da li edukacija za ¢iS¢enje / dezinfekciju ukljucuje:
(Ako ste izabrali odgovor "Ne" ili " Neznam" odaberite "N/O")
A. Ciscenje / dezinfekeija povrsina iz neposredne pacijentove okoline
[]Da []Ne []Neznam
B. Ciscenje / dezinfekeija medicinske opreme koju koristi vise pacijenata
[Jpa [JNe []Neznam
C. Upotrebu dezinfekeionih sredstava koji su djelotvorni protiv spora C. difficile

[Jpa [JNe []Neznam

D. Pridrzavanje upustava za upotrebu dezinfekeionih sredstava navedenih na oznakama proizvoda

[Oba [Ne []Neznam

E. N/O

Komentar: (molimo Vas da navedete broj pitanja na koji imate komentar):

II PROCJENA KOMPETENCIJA

Procjena kompetencija podrazumjeva proces osiguravanja da medicinsko osoblje pokaZe znanje 1 vjeStine
neophodne za sigurno obavljanje zadataka u skladu sa standardima 1 pravilima ustanove
12. Sprovodi li se na vasoj Klinici procjena da li se medicinsko osoblje pridrzava mjera pravilne higijene ruku
(npr. check lista)?

A. Po potrebi npr. za vrijeme epidemije
[ Da
|:| Ne

[] Ne znam
B. Redovno, najmanje jednom godisnje

[ Da
[INe

[] Ne znam

13. Da li se na vaSoj Klinici sprovedi procjena sposobnosti koriStenja licne zaStitne opreme (LZO) za osoblje koje
koristi LZO:
A. Po potrebi npr. za vrijeme epidemije
O Da

[ Ne
[] Ne znam
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B. Redovno. najmanje jednom godisnje
O Da
[INe

[] Ne znam

14. Ako je Va$ odgovor na predhodno pitanje bio '"Da'", onda da li procjena o pravilnoj upotrebi LZO obuhvata:
(Ako ste odgovorili na predhodno pitanje sa "Ne" ili '"Neznam" odaberite odgovor "N/O"

A. Koji su dijelovi LZO? [Jpa [JNe []Neznam
B. Kako obuéi LZO? [Jpa [JNe []Neznam
C. Kako skinuti LZO? [Opa [JNe []Neznam
D.N/O

15. Sprovodili se na vasoj Klinici procjena sposobnosti ¢iS¢enja/dezinfekcije bolesnickih soba u kojima su smjeSteni
pacijenti sa CDI za osoblje sa ovom odgovornoséu?
A. Po potrebi npr. za vrijeme epidemije
[JDa
|:| Ne

[] Ne znam
B. Redovno, najmanje jednom godisnje

[ODa
[ Ne
D Ne znam

16. Ako ste na predhodno pitanje odgovorili sa "Da", onda da li procjena za ¢iSéenje / dezinfekciju ukljuéuje: (Ako
ste izabrali odgovor ""Ne" ili " Neznam" odaberite ""N/O")
A. Ciscenje / dezinfekcija povriina iz neposredne pacijentove okoline
(Jpa [Ne []Neznam
B. Ciséenje / dezinfekcija medicinske opreme koju koristi vige pacijenata
I:I Da |:| Ne |:| Ne znam
C. Upotrebu dezinfekcionih sredstava koji su djelotvorni protiv spora C. difficile
[JDa [JNe []Neznam

D. Pridrzavanje upustava za upotrebu dezinfekcionih sredstava navedenih na oznakama proizvoda

[(Jpa [JNe []Neznam

E. N/O

Komentar: (molimo Vas da navedete broj pitanja na koji imate komentar):

RANO OTKRIVANIJE I IZOLACIJA, ODGOVARAJUCE TESTIRANJE

17. Da li se na uputnici za laboratoriju navode indikacije za testiranje fecesa na C. difficile?
[ODa
|:| Ne

[] Ne znam

18. Da li se na vaSoj Klinici izbjegava uzorkovanje fecesa za testiranje na C. difficile kada pacijent ima poznat
uzrok dijareje (npr. primjena laksativa)?
D Da

[ Ne
[] Ne znam

19. Da li na vasoj klinici izbjegava uzorkovanje fecesa za testiranje na C. difficile kod izlijeenih CDI pacijenata?

[]Da
[CONe
[] Ne znam
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20. Da li se testovi na C. difficile narucuju u roku od 24 sata za pacijente sa sumnjom na CDI?

[Jpa
[INe

[J Ne znam

21. Da li se feces uzorkuje odmah nakon $to ljekar napiSe uputnicu za testiranje na C. difficile?
|:| Da

[ne
[] Ne znam

22. Da li medicinske sestre dobijaju izveStaje o pozitivnim rezultatima testa na CDI?

[]Da
[Ne
[] Ne znam

23. Da li se kontaktne mjere za prevenciju CDI primjenjuju kod pacijenata odmah od momenta samog pocetka
akutne dijareje /ili od momenta narucivanja laboratorijskog testa?

[Jpa
DNe

[] Ne znam

24. Da li su na vaSoj klinici CDI pacijenti smjeSteni u jednokrevetne sobe ili sa drugim CDI pacijentima
(“kohortirani™)?

[Jpa

[INe

[J Ne znam

25. Da li za pacijente sa sumnjivom ili potvrdenom CDI koristite medicinsko opremu za jednokratnu upotrebu ili
namenjena samo ovim pacijentima (stetoskopi, termometri, manzetne za sfingomanometre)?

[JDa
[ Ne

[[] Ne znam

26. Da li na vratima bolesnicke sobe u kojoj je smjesten CDI pacijent stoje jasno oznacene mjere opreza?

[]Da
O Ne
[] Ne znam

27. Da li su na vasoj klinici CDI pacijenti edukovani o pravilnoj higijeni ruku?
[JDa

[ Ne
[] Ne znam

28. Da li je porodica/posjeta CDI pacijenata edukovana o koristenju LZO prilikom kontakta sa ovim pacijentima?

[JDa
e
[] Ne znam

29. Da li je porodica/posjeta CDI pacijenata edukovana o pravilnoj higijeni ruku?

[JDa
[ne
[] Ne znam

169



30. Da li vasoj Klinici redovno dobijate izvjestaje o:

A. Podacima o CDI za cijelu bolnicu (npr. stope, standardne omjere infekcije, broj CDI)

[JDa [JNe []Neznam
B. Podacima o CDI za vasu Kliniku (npr. stope, broj CDI za pojedine odjele)

Opa [ONe []Neznam

C. Podacima o upotrebi antibiotika (npr. odgovarajuce antibiotsko sredstvo, doza, trajanje, indikacija)

[Opa [JNe []Neznam

Komentar: (molimo Vas da navedete broj pitanja na koji imate komentar):

Hvala Vam za ucesée u studiji!
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9.2. PRILOG?2

Dal je pacijent u toku 4h koristio

* Hranjen preko nazogastricne sonde
*  Priprema crijeva za dijagnostiku

NEI

neito od navedenog:
+ Laksative / omekivate fecesa 04
+ Oralno kontrastno sredstvo \

Medicinska sestra treba da:
1. Primjeni kontaktne mjere prevencije CDI
2. Obavjesti ljekara o:
* broju tecnih stolica u toku 24h
+ prisutnim simptomima (abdominalna bol,
gréevi, temperatura, groznica)
3. Odmah po liekarovom nalogu, uzorkuje
feces i posalje 5to prije u mikrobioloku
laboratoriju

4. Obezhjedi jednokratnu opremu
namjenjenu samo za CDI pacijente
(stetoskopi, termometri, manietne za
sfingomanometre)

5. Dezinfikuje svu opremu saredstvima na
bazi hipohlorita

~ Obavijestite ljekara.
T Ako je moguce, zatraiite da se
iskljuce laksativi/omeksivaci fecesa.
= Informisite ljekara ili glavnu med.
sestru 0 mogucim uzrocima dijareje
. hrana, antibiotici).

Napomena

T Provjerite da li je uzorak fecesa

kontaminiran urinom - ometa test

~ 1a analizu je dovoljan jedan uzorak

fecesa jer vise uzoraka ne povecava
vjerovatnocu otkrivanja C. difficile.

KONTAKTNE MIERE PREVENCUE INFEKCHE
HIGIJENA ZARTITNA RUKAVICE

RUKU ODIECL

Posjeta cbavetne da 38 jovi na sestringld pult.
% Tranaport: Pobil paciant taom plabion

lNE

Test na C. difficife nije preporucen. Nastavite
sa pracenjem simptoma i znaka infekcije.

Napomena:

~ Povracanje nije karakteristicno za CDI i treba
tratiti drugu dijagnozu

~ Istrafivanja su pokazala da kod CDI nema
karakteristiénog mirisa fecesa.

'g.:. Tip 1. Tord, grudvicast, veliine  TESKA
oraha (tefko prolazi) OPSTIPACIJA

BLAGA
. Tip 2. UobliZen, all gradvitast -
Tip 3. Ushlifen sa pukotinama  you 0y py

na pevrsini
Tip 4. Uobliten, ali tanak, NORMALAN
‘ glatak i mekan
“‘ Tip 5. Faces u malim NEDOSTAJU
komadifima (laka prelazi) VLAKNR

“Tis 6. Kagast, mekan feces sa A DI 1

komadicima neravnib ivica

Tip 1. Vodenast, bez fvrstih
. delova, POTPUNOG TECAN TE4KK DIAREIR
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9.3. PRILOG3

(SIFRABR._ )

EVALUACIJSKI OBRAZAC - MODUL 1

Postovani/a,

Molimo Vas da prilikom popunjavanja evaluacijskog obrazca oznacite samo jedan odgovor na

svako pitanje znakom x u oznaku kvadrati¢a [J uz ponudeni navod.

1.

!U

Koji tip mikroorganizma je Clostridium difficile?
[] Anaerobni bacil
[] Gram pozitivna koka
[] Gram negativni bacil
] Gljivica

Koji postotak zdravih, odraslih osoba u svojoj crijevnoj mikroflori ima C. difficile ?
[] Niko
[ 5%
[]15-70%
[ 100%

Koji su od navedenih faktora rizika povezani sa nastankom C. difficile infekcije?
[] Produzena hospitalizacija
[] Nedavna izlozenost antibioticima
[] Starija zivotna dob
[] Imunosupresivi
[] Upotreba antacida i laksativa
[] Sve navedeno je taéno

Koji od navedenih antibiotika se najces¢e povezuju sa nastankom C. difficile infekcije?
[] Cefalosporini
[] Aminopenicilini
[] Fluorohinoloni
[] Klindamicin
[] Svi navedeni
[] Cefalosporini. aminopenicilini 1 klindamicin

Da li samo C. difficile uzrokuje postantibiotsku dijareju?
DA NE

L] L]

Najceséi simptom C. difficile infekcije je:
[] Tahikardija
[] Dispneja
[] Sinkopa
[] Dijareja

Koje od sljedecih stanja moze biti posljedica C. difficile infekcije?
[] Pseudomembranozni kolitis
[] Kolitis povezan sa antibioticima
[ Sluéajevi dijareje povezani sa primjenom antibiotika
[] Toksi¢ni megakolon
[] Sve navedeno
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8. Koja je razlika izmedu C. difficile odgovornog za intrahospitalne infekcije danas i soja
odgovornog za infekcije tokom 1980-ih i 1990-ih godina?
[] Proizvodi veée koli¢ine citotoksina A i B
[] Sadrzi dodatni klostridijalni toksin
[] Ima poveéan kapacitet sporulacije
[] Otpornost na fluorohinolone
[] Sve navedeno

9. Koliki je period inkubacije C. difficile infekcije?
[] Manje od 2 dana
[ ] Od 2 dana do 8 sedmica
[]8-10 sedmica
[] Vige od § sedmica

10. Koji je zlatni standardni test za identifikaciju patogene infekcije uzrokovane C. difficile?
[] Test na citotoksine
[] Enzimski imunoesej (EIA) za toksine A i B
[] Lateks aglutinacijski test
[] Koprokultura
[] Lan¢ana reakeija polimeraze (PCR)
[] Sve navedeno
[] Koprokultura pradena testom na citokine

11. Da li je potrebno lijeciti sve slucajeve dijareje povezane sa C. difficile?
DA NE

[ [

12. Koji je antibiotik prvog reda za lijecenje dijareje uzrokovane C. difficile?
[] Peroralni vankomicin
[] Peroralni metronidazol
[] Intravenski vankomicin
[] Intravenski metronidazol

] Bilo koji od navedenih

13. Lijecenje pacijenata sa dijarejom uzrokovanom C. difficile, koji nisu reagovali na oralni
metronidazol treba da se nastavi:
[] Dodavanjem i oralnog vankomicina
[] Da se prede na intravenski metronidazol
[ Dodavanjem i intravenskog vankomicina

[[]Dase prede na intravenski metronidazol 1 oralni vankomicin
] Bilo koji od navedenih

14. Rekurentni slué¢ajevi bolesnika sa C. difficile infekcijom se tretiraju sa:
[] Peroralnim metronidazolom
[] Peroralnim fidaksomicinom
[] Fekalna mikrobiotna transplantacija

[] Sve navedeno
(] Taénojebic

Hvala Vam za ucescée u studiji!
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9.4. PRILOG 4

(SIFRABR. )

EVALUACIJSKI OBRAZAC - MODUL 2
Postovani/a,
Molimo Vas da prilikom popunjavanja evaluacijskog obrazca oznaéite samo jedan odgovor na

svako pitanje znakom x u oznaku kvadratica OO0 uz ponudeni navod.

1. Koje od nevedenih bakterija mogu da perzistiraju i prezive u neposrednoj okolini
pacijenta danima pa i sedmicama:
Escherichia coli
Klebsiella sp.
Clostridium difficile
Meticilin rezistentni Staphylococcus aureus (MRSA)
. Vankomicin rezistentni enterokok (VRE)
‘ [JTatnoje AiD
[JTaénojeBiC
[ | Tatnoje C,DiE
] Sve navedeno je taéno

SECRNEN

2. Prihvatljiv uzorak za dijagnosticko testiranje fecesa je po Bristolskoj skali:
[]Tip3
[]Tip 4
[(ITip5,6i7
[ ] Samo tip 7

3. U kojim od navedenih slucajeva nije neophodno testiranje fecesa na C. difficile?
[ ] Negativan test na C. difficile u predhodnih 7 dana
] Dijareja nastala kao poslijedica primjene laksativa u predhodnih 48h
[] Nalaz koji potvrduje da je pacijent izlije¢en u predhodnih 7 dana
[] Sve navedeno

4. Koji postotak bolesnicke sobe u kojoj je smjesten pacijent sa CDI kontaminiran sa
sporama C. difficile?
[17-29%
[]13-8%
[]20-50%
[]35-48%

5. Koja od navedenih procedura tokom njege pacijenta povecava rizik od CDI?
[] Pomoé prilikom obavljanja oralne higijene ili hranjenja pacijenta
] Pomo¢ prilikom obavljanja li¢ne higijena — umivanje pacijenta i higijena ruku
] Transfer pacijenta na drugi odjel
[] Tokom obavljanja invazivne procedure (plasiranje braunile, urinarnog katetera)
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10.

11.

12.

Koja je najuspjesnija mjera za prevenciju pojave simptomatske infekcije C. difficile?
[] Racionalna upotreba antibiotika
[] Upotreba rukavica tokom njege pacijenata
[ Higijena ruku
[] Profilakticka upotreba metronidazola
[ ] Sve navedeno

Koji je najefikasniji nacin sprecavanja transmisije C. difficile kontaminiranim
rukama?

[] Pranje ruku sapunom i vodom

[] Dezinfekeija ruku proizvodima na bazi alkohola

|:| Nosenje rukavica

[] Sve navedeno

Tokom izvodenja planirane procedure sa pacijentom koji ima CDI, redoslijed
postupaka je:

[ ] Oprati ruke, izvesti proceduru, oprati ruke

|:| Oprati ruke, staviti rukavice, 1izvesti proceduru, skinuti rukavice

|:| Staviti rukavice, 1zvesti proceduru, skinuti rukavice

|:| Oprati ruke, staviti rukavice, 1zvesti proceduru, skinuti rukavice, oprati ruke

Povrsine kontaminirane sa C. difficile treba da se dezinfikuju sa rastvorom preparata:
[[] 10% siréetna kiselina i voda
[ ] 10% alkehol i voda
[_] 10% hipohlorit i voda
[ ] 10% amonijak i voda
Cvrste povriine koje su tretirane sa preporufenim rastvorom za (iéenje povriina
kontaminiranih sa C. difficile treba da ostanu vlaZane najmanje:
[]15 sekundi
[ ]30 sekundi
[ ]! minut
[ ]2 minuta

Nakon ¢iScenja preporucenim rastvorom sa sporocidnim dejstvom, vlaznu povrsinu bi
trebalo:

[ ] Isprati ¢istom vodom

[ ] Ostaviti da se osusi

[] Obrisati papirnim ubrusom

[] Poprskati alkoholnim sredstvom

79-godisnji pacijent sa urinarnom infekcijom hospitalizovan je na vasoj Klinici, a
prije 14 dana otpusten je sa Klinike za neurologiju gdje je lije¢en od moZdanog udara.
Sta se od navedenog smatra faktorom rizika za nastanak CDI kod ovog pacijenta:

A. Nedavna hospitalizacija

B. Lijeéenje antibioticima

C. Istorija mozdanog udara

D. Zivota dob

[ ]Taénoje AiC

[ ]Taénoje BiD
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13.

14.

Pacijent iz prethodnog scenarija ima Ceste, tecne stolice i Zali se na bolove u predjelu
abdomena. Koje od navedenih procedura bi medicinska sestra trebala poduzeti?

[] Obavijestiti ljekara

[_] Po nalogu ljekara poslati uzorak fecesa na laboratorijsko testiranje

[ ] Poduzeti sve mjere prevencije CDI uklju¢ujuéi izolaciju i edukaciju pacijenta
[] Sve navedeno

Rezultati lab. testa iz prethodnog scenarija su pokazali da je pacijent pozitivan na C.
difficile? Koje od sledec¢ih procedura bi medicinska sestra trebala poduzeti?

[] Obavijestiti ljekara o rezultatima testa

] Nastaviti sa sprovodenjem mjera prevencije
] Potvrditi da li je pacijent edukovan

[ ] Sve navedeno

. Rano otkrivanje simptomatskog pacijenta sa riziko-faktorima za pojavu CDI dovodi

do:

[ ] Pravovremenog lije¢enja pacijenta

[] Spre¢avanja irenja infekeije

] Brze izolacije pacijenta

] Preveniranja kontaminacije bolni¢ke sredine
[ ] Sve navedeno

Hvala Vam za ucesce u studiji!
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9.5.

PRILOG 5

(SIFRABR.__ )

EVALUACIJSKI OBRAZAC -MODUL 3

Postovani/a,

Molimo Vas da prilikom popunjavanja evaluacijskog obrazca oznacite samo jedan odgovor na svako

pitanje znakom x u oznaku kvadratica 0 uz ponudeni navod.

Inkontinencijski dermatitis (Incontinence-associated dermatitis, IAD) je naziv za oSte¢enje koze
zbog kontakta sa urinom ili fecesom.
Tacno Netacno

[ [

Kod TAD-a na mjesto oStecenja integriteta koze nema nekroti¢nog tkiva.
Tacno Netacno

[ H

IAD se cesto mijesa sa stadijumima 3. i 4. dekubitusa.
Taéno Neta¢no

[ [

Kada se IAD razvije, lezije nemaju makule i papule.
Taéno Netaéno

[ U

Jedan od glavnih razloga za nastanak IAD je prekomjerna hidratacija koZze i povecanje
propusnosti stratum corneum.
Tacno Neta¢no

[ H

Bakterije u kozi doprinose nastanku IAD pretvarajuci ureu iz urina i fecesa u bazu, pa je pH
kozZe alkalan i koZa kao takva postaje propusnija.

Tacno Netacno

H [

Urin i feces sadrze lipoliticke i proteoliticke enzime koji mogu da oStete stratum corneum.
Taéno Netaéno

[ U

Faktori rizika za nastanak IAD su: neaeadekvatna ishrana, losa li¢na higijena i nedovoljna
fizicka aktivnost.
Tacno Netacno

[ [

Ucestalost IAD veca je kod fekalne inkontinencije nego kod urinarne.
Taéno Netacno

0 [

10. Starija zivotna dob nezavisni je faktor rizika za nastanak TAD.

Tacno Netacno

[ H
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11.

12

13.

14.

16.

17.

18.

19.

20.

Steroidni i hemoterapeutski agensi koji se izlucuju urinom i fecesom nemaju uticaja na
nastanak IAD.
Tacno Neta¢no

[ [

. Neadekvatno i neodgovarajuce tretiranje urinarne i fekalne inkontinencije doprinosi razvoju

IAD.
Tacno Neta¢no

[ [

Sekundarne infekcije koZe poput kandidijaze (gljivicne infekcije) ceste su kod pacijenata sa
IAD.
Tacno Neta¢no

] [

Nekontrolisana dijareja takode povecava rizik od unakrsne kontaminacije i infekcije
patogenima kao $to su Clostridium difficile.
Tacno Neta¢no

[ [

. U lije€enju inkontinencije potrebna je detaljna procjena pacijenta kako bi se utvrdili uzroci

inkontinencije i utvrdio sveobuhvatan plan njege.
Tacno Neta¢no

[ [

Upotreba katetera za sakupljanje urina i fecesa sprecava stvaranje IAD.
Tacno Netacno

[ [

Flexi-Seal® FMS koristi se kod pacijenata sa nemoguénosti kontrolisanja crijeva ¥/ili koji
imaju viSe te¢nih ili polu-te¢nih stolica.
Tacno Neta¢no

[ [

Flexi-Seal® FMS je zatvoreni sistem, dizajniran tako da minimizira Sirenje infekcije
uzrokovane Clostridium difficile zadrzavanjem fecesa.
Tacno Neta¢no

[ [

Flexi-Seal® FMS se smije koristiti na pacijentima koji su imali operaciju donjeg dijela
digestivnog trakta < 12 mjeseci.
Tacno Neta¢no

[ [

Treba biti oprezan sa upotrebom Flexi-Seal® FMS-a kod pacijenata sa trombocitopenijom.
Tacno Neta¢no

[ [

Hvala Vam za ucescée u studiji!
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9.6. Popis skracenica

C. difficile
CA-CDI
CAD
CaDPA
CCCA
CCFA
CDAD
CDC

CDI

CDT
CO-HCFA
COVID-19
CRP

DNK
ECDC
ECDIS-Net
EIA
ELISA
ESBL
ESCMID
EU/EEA
Fl

FMS

FMT
FPR-1
GDH
GLOBIAD
GTD
HO-HCFA

Clostridium difficile

Community-Associated Clostridioides difficile infection
Kanadski dolar

Kalcijum piridin-2,6-dikarboksilna kiselina

Cell Culture Citotoxicity Assay
Cikloserin-cefoksitin-fruktoza-agar

Clostridium difficile Associated Disease

Centers for Disease Control and Prevention

Clostridium difficile infekcija

C. difficile transferase

Community-Conset, Healthcare Facility-Associated
Coronavirus disease 2019

C-reaktivni protein

Dezoksiribonukleinska kiselina

European Centre for Disease Prevention and Control
European Clostridium difficile Infection Surveillance Network
Enzyme ImmunoAssay

Enzyme-Linked ImmunoSorbent Assay

Extended Spectrum Beta-Lactamases

European Society of Clinical Microbiology and Infection
European Union/European Economic Area

Fekalna inkontinencija

Fecal Management System

Fecal Microbiota Transplantation

Formyl Peptide Receptor-1

Glutamat dehidrogenaza

Ghent GLOBal IAD

Glukoziltransferaza

Healthcare Facility-Onset, Healthcare Facility-Associated
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V.
IAD
IBD
IDSA
IL

JIL
KAIL
KIB
KIM
KKS
KM
KO
KOAH
KUB
LZO
MRSA
NAAT
NAP1/027/B1
OhKa
PalLoc
PCR
PDCA
PPV
RNK
ROS
SAD
SARS-CoV-2
SD
SHEA
SLP
SV
SZO

Intravenski

Incontinence-Associated Dermatitis
Inflammatory bowel disease

Infectious Diseases Society of America
Interleukin

Jedinica intezivnog lijeenja

Klinika za anesteziju i intezivno lijeCenje
Klinika za infektivne bolesti

Klinika intezivne medicine za nehiruske grane
Kompletna krvna slika

Konvertibilne marke

Klinika za onkologiju

Klinika za ops$tu i abdominalnu hirurgiju
Klinika za unutrasnje bolesti

Li¢na zastitna oprema

Meticilin rezistentni Staphylococcus aureus
Nucleic Acid Amplification Test

North American pulsed-field gel electrophoresis type 1
Histidin kinaza

Patogenski lokus

Polymerase Chain Reaction

Plan, Do, Check, Act

Pozitivna prediktivna vrijednost
Ribonukleinska kiselina

Reaktivni kiseonik

Sjedinjene Americke Drzave

Severe acute respiratory syndrome coronavirus 2
Standardna devijacija

Society for Healthcare Epidemiology of America
Proteini povrsinskog sloja

Srednja vrijednost

Svjetska zdravstvena organizacija
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TcdA
TcdB
TLR
TNF
UK
UKC RS
uSD
uv
VRE

Enterotoksin A; toksin A

Citotoksin B; toksin B

Toll-like receptors

Tumor Necrosis Factor

Ujedinjeno Kraljevstvo

Univerzitetski klini¢ki centar Republike Srpske
Americki dolar

Ultraljubicastim

Vankomicin rezistentni enterokok
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Msjasa 1

N3JABA O AYTOPCTBY

Nsjasbyjem
/12 je IOKTOPCKA AMcepTaLnja

Hacnos aucepraumje: "VTULAJ YBOBEA ITPOTOKOJIA ENYKALIUMIE MEJJULIMHCKUX
CECTAPA HA YYECTAJIOCT UHQEKILIMJA Y3POKOBAHUX CLOSTRIDIUM DIFFICILE
YV BOJIHUYKOJ CPEJUHU"

Hacnos muceprammje Ha enraeckoM jesuxy "THE IMPACT OF INTRODUCING A NURSING
EDUCATION PROTOCOL ON THE INCIDENCE OF CLOSTRIDIUM DIFFICILE
INFECTIONS IN THE HOSPITAL ENVIRONMENT"

[X] pesy:Tar concTBeHOr HCTPAKMBAUKOT paa,

Jia IOKTOPCKa INCEPTAIH]a, y LjeJHHHA WK Y /I1jeI0BKMa, Hitje Oua npe/uioxKeHa 3a J00ujame
OHI10 KOje IMTIITOME TPeMa CTYAMCKHM IPOrpaMUMa APYTHX BHCOKOIIKOICKHX YCTAHOBa,

(X] 11a cy pesynrati KopeKTHO HaBeeHH 1

[x] 1 Hicam KpLIHO/1a ayTOPCKA MPaBa H KOPHCTHO HHTENEKTYATHY CBOjHHY JYTHX JIHIIA.

Y bawoj Jlymu, 13.4.2023. OTITMC I0KTOpaK/ia
afa&l LI 0
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H3zjasa 2

H3sjasa kojom ce opnamhyje Yausepsurer y bamwoj Jlyun na
JOKTOPCKY AHCEPTAIM]Y YYHHH jABHO JOCTYIHOM

Osgnawmhyjem YuuBepsuter y bamoj JIymm 1a Mojy DOKTOPCKY AMCEpPTALUjy TOA HACIOBOM
LYTHULIA] YBOBEIA TIPOTOKOJIA EAYKALIMIE MEIUIIMHCKUX CECTAPA HA
YRECTAJIOCT HMH®EKIUIA VY3POKOBAHUX CLOSTRIDIUM  DIFFICILE 'V
BOJIHUYKOJ CPEJIMHU*

KOj€ je MOje ayTOpCKO J1jell0, YIUHH jaBHO JIOCTYITHOM.

JIOKTOpCKY /IMcepTal]y ca CBUM MPHII0O3HMa Ipe/1ao/Jia caM y eleKTPOHCKOM opMary MoroaHoM
3a TPAjHO apXHBUPAE.

Mojy JOKTOpPCKY AMCEpTalujy MOXpambeHy Y JUTHTAIHU Pero3HTOpHjyM YHHUBep3uTeTa y bamoj
Jlyuu Mory ga KOpHUCTE CBH KOjU MOLITYjy oapeade caapkaHe y oaabpaHOM THUIY JHLEHLE
Kpeatusue 3ajennnue (Creative Commons) 3a K0jy caM ce OJU1y4Ho/1a.

AYyTOpCTBO

AyTOPCTBO - HEKOMEPIHjaIHO

AyYTOpPCTBO - HEKOMepIMjaiHo - 6e3 npepajie

AYTOPCTBO - HEKOMEPLMjAIHO - AMJETUTH 110 HCTUM YCJI0BUMA

AyTtopcTBo - 6e3 npepane

o v @® v~

AyTOPCTBO - IHjEJTUTH 110]] KCTHM YCIIOBHMA

YV bamoj Jlynu, nana 13.04.2023. [Tornwc jokTopanaa

O%Z/'—” Kol §
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H3sjasa 3

H3jaBa 0 HICHTHYHOCTH IUTAMIAHE H €JEKTPOHCKE Bep3Hje
JMOKTOPCKE JHcepTauuje

Wwme u npesnme aytopa Jlapuja Kuexesuh

Hacnos pana "YTULIA] YBOBEA IMPOTOKOJIA EJIYKALIMIE MEJTUILIMHCKUX
CECTAPA HA VYYECTAJIOCT HWH®EKIUMIA V3POKOBAHUX
CLOSTRIDIUM DIFFICILE Y BOJITHUUKOJ CPETMHH"

Menrop: IMpod. ap Mupocnas IMerkoruh

MzjaBbyjeM na je mrTammana BepsMja MOje NOKTOPCKE AMCEpTAlMje MJEHTHYHA ENeKTPOHCKO]
BEP3HjH KOjy CaM NMPeNao/yia 3a IMTMTAIHA PENO3MTOPHjyM YHUBep3uTeTa y Bamoj Jlyum.

ITornue nokropania

o?apwd /(;/ﬁ%c/uf
/0

Y bawoj Jlyun, 13.04.2023.
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