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OZET

A.baumannii son yillarda hastane enfeksiyonlarinda karsilastigimiz en
sik etkenlerden birisidir. Cansiz ylzeylerde varligini surdurerek yogun bakim
unitelerinde salginlara yol agmasi ve ¢ok fazla antibiyotige direncli olmasi
tedaviyi zorlastirmakta, yatis suresini uzatarak hastanelere buyuk ekonomik
yuk getirmektedir. Bu nedenle epidemiyolojisi, risk faktorleri ve tedavisi
hakkinda yeni ¢aligsmalara ihtiyag vardir.

Bu calismanin amaci erigkin hastalarda A.baumannii veya
A.baumannii/calcoaceticus complex’in neden oldugu nozokomiyal kan
dolasimi ve nozokomiyal pnomoni olgularinda tedavinin ve prognostik risk
faktorlerinin retrospektif olarak degerlendirilmesidir.

Calismada 213 bakteriyemik ve 356 nozokomiyal pndmoni tanili hasta
degerlendirildi. Bakteriyemide klinik yanit % 61.5, 14.gun mortalitesi % 36.2,
30.gun mortalitesi % 50.3 olarak bulundu. Agir sepsis, septik sok, APACHE I
= 20 ve immunsupresyon 14.gun ve 30.gun mortalitesi igin bagimsiz risk
faktorleri olarak bulundu. Kolistin kullanilmasi 14.giin mortalitesi, multitravma
nedeniyle yatis olmasi ise 30.gun mortalitesi i¢in koruyucu faktorler olarak
saptandi.

Calismamizda A.baumannii % 94.9 oraninda ventilatorle iligkili
pnoémoni, % 5.1 oraninda ise nozokomiyal pnoémoniye neden oldu. Genel
olarak Klinik yanit % 57.2, 14.gun mortalitesi % 39.6, 30.gun mortalitesi %
53.1 olarak hesaplandi. AJir sepsis, septik sok, APACHE Il = 20 14.gin ve
30.gln mortalitesi icin anlamli bulunan bagimsiz risk faktérleri oldu.

A.baumannii’'nin neden oldugu enfeksiyonlarda hastalar olasi risk
faktorleri acisindan degerlendiriimeli, baslanan tedavi kultir sonuglarina
gore kisa zamanda modifiye edilmelidir. Karbapenem direncinin tim dinyada
artmasi Ozellikle yogun bakim Unitelerinde enfeksiyon kontrol énlemlerinin

eksiksiz uygulanmasini gerektirmektedir.



Anahtar kelimeler: A.baumannii, nozokomiyal pnémoni, kan dolagimi

enfeksiyonu.



SUMMARY

A Retrospective Study of Prognostic factors and Treatment of

Acinetobacter Pneumonia and Bloodstream Infections

A.baumannii is one of the most common pathogen causing
nosocomial infections in recent years. Extending of hospitalization is getting a
great economic burden for hospitals because of outbreaks in intensive care
units associated with existence at inanimate surfaces and treatment
complicating by resistance to more antibiotics. Therefore, new studies are
needed to investigate the treatment, epidemiology and risk factors.

The purpose of this study is a retrospective assessment of treatment
and prognostic risk factors of nosocomial pneumonia and nosocomial blood
stream infection caused by A.baumannii or A.baumannii/calcoaceticus
complex in adult patients.

We evaluated 213 patients diagnosed with bacteraemia and 356
patients diagnosed with nosocomial pneumonia in this study. Clinical
resolution rate was % 61.5, 14-day mortality rate was % 36.2 and 30-day
mortality rate was % 50.3 in bacteremia. Severe sepsis, septic shock,
APACHE 1l score = 20 and immunosuppression were independent risk
factors associated with 14-day and 30-day mortality. Use of colistin and
hospitalization due to multitravma were identified as protective factors for 14-
day mortality and 30-day mortality respectively.

In our study, the rate of ventilator-associated pneumonia was % 94.9
and the rate of nosocomial pneumonia was % 5.1 caused by A.baumannii. In
general, clinical response was % 57.2, 14-day mortality was % 39.6, 30-day
mortality was % 53.1. The significant factors associated with 14-day and 30-
day mortality were severe sepsis, septic shock and APACHE Il score = 20.

Patients that have infections caused by A.baumannii must evaluated
for possible risk factors and ampirical treatment should be modified as soon

as possible according to culture results. Full implementation of infection



control measures requires particularly in intensive care units because of

increasing rate of carbapenem resistance all over the world.

Key words: A.baumanii, nosocomial pneumonia, bloodstream

infection.



GIiRIS

Acinetobacter turleri hayvanlarda ve cansiz varliklarda yasamlarini
surdurebilen, sikhkla toprak ve sudan da izole edilen bakterilerdir. Toplum
kokenli enfeksiyonlarda ender rastlanan ancak son yillarda nozokomiyal
enfeksiyonlardan siklikla izole edilen etken olarak karsimiza ¢ikmaktadir (1-
5). Acinetobacter turleri saglikli erigkinlerin % 25’inde deride kolonize olan
firsat¢ patojenler olup hastane personelinin cildinden en sik izole edilen
gram negatif organizmalardir. Bu tarler siklikla balgam, idrar ve diskida
urerler (6). Ayrica calisan personel haricinde hastane ortaminda cesitli
ylzeylerde bulunabilir ve nozokomiyal enfeksiyonlara neden olabilirler (2-3,7-
9).

Son yillarda Acinetobacter baumanii en &énemli nozokomiyal
patojenlerden birisi olarak rapor ediimektedir. Ozellikle yogun bakim
unitelerinde bakteriyemi, pnomoni, sekonder menenjit, Uriner sistem
enfeksiyonlarina neden olmaktadir (4-5,10-13). Antimikrobiyallere karsi hizla
direnc gelistirmesi nedeniyle tedaviyi zorlagtirmakta, son birka¢ yilda ¢oklu
ila¢ direncli salginlar bildirilmistir (2,7,9-11,14-15).

Yapilan galismalarda Acinetobacter baumanii enfeksiyonlarina bagli
mortalite oranlari oldukga yuksek olup pnémonide % 30-75 (9,5,13) ve
bakteriyemide % 5-54 (4,10-11,16-17) olarak bulunmustur. Tedavideki
zorluklar, yuksek mortalite oranlari nedeniyle bu etkene bagli enfeksiyonlarin
gelisimindeki risk faktorleri bircok calisma tarafindan incelenmis olup
immunsupresyon, septik sok, dnceki antibiyotik tedavisi, invazif girisimler,
solunum yetmezligi, enteral beslenme, programlanmamis vyatis, ylksek
APACHE Il skoru olarak belirlenmistir (2,4,10,16,18).

Coklu direngli Acinetobacter baumannii enfeksiyonlarinin gelisiminde
ise genis spektrumlu antibiyotik kullanimi (6zellikle karbapenem, 3.kusak
sefalosporin ve kinolonlar suclanmis), yodun bakima vyatistan onceki

hastaneye yatis OykusU ve suresi, yogun bakimda kalis sUresi, cerrahi



operasyon, mekanik ventilasyon, Acinetobacter baumannii kolonizasyonu,
invazif girigsimler suglanmigtir (7-8,11,18-19).

Coklu direngli Acinetobacter baumannii enfeksiyonlarinin mortalite
uzerine etkileri incelenmis olup farkli c¢alismalarda farkli sonuglar
bulunmustur (4,17,20-21). Bu nedenle Acinetobacter enfeksiyonlarinin
epidemiyoloijisi, risk faktorleri ve tedavisi hakkinda yeni ¢alismalara ihtiyag
vardir. Ayrica patojenin ¢evrede yayilimini onlemek igin yeni kontrol
onlemlerinin gelisimine ihtiyag vardir.

Calismamizda 1996-2010 yillari arasinda Uludag Universitesi Tip
Fakultesinde HEK tarafindan tespit edilen tim nozokomiyal A.baumannii

bakteriyemisi ve pndmonisi olan hastalarda retrospektif olarak degerlendirildi.

Acinetobacter’lerinTarihgesi

Acinetobacter tarleri  ilk kez 1911 yilinda Beijerinck tarafindan
topraktan izole edilmis ve Micrococcus calcoaceticus olarak isimlendirilmis,
1939 yilinda DeBord’'un gram negatif kokobasilleri tretral o6rnekten izole
etmesiyle tanimlanmigtir (22-24). Yapisal ve biyokimyasal oOzellikleri ile
tanimlanmalari ve siniflandiriimalari oldukga karmasik sireglerden gegmis
olup bugune kadar en az 15 farkli isimle anilmistir (23). Bu isimlerden en iyi
bilinenleri Diplococcus mucosus, Micrococcus calcoaceticus, Alcaligenes
haemolysans, Mima polymorpha, Moraxella Iwoffii, Herellea vaginicola,
Bacterium anitratum, Achromobacter mucosus ve Moraxella glucidolytica’dir.
(25). 1974’te yayinlanan Bergey’in Sistematik Bakteriyoloji El Kitabi o gline
dek Acromobacter ailesi icinde siniflandirilan Acinetobacterleri ayri bir cins
olarak A. calcoaceticus adl tek tir ile Neisseriaceae ailesi icinde dahil
etmistir (25). Gunumuzde ise yapilan DNA rRNA hibridizasyonu sonucunda
Acinetobacter cinsi Moraxella, Psychrobacter ve ilgili diger cinslerle birlikte
Proteobacteria’nin y alt sinifi, Moraxellacea ailesi icinde yer almaktadir (26-
27). DNA benzerlikleri temel alinarak yapilan ¢alismalarda, asagidaki tabloya
henuz eklenmeyenlerle birlikte en son 32 genomik tir tanimlanmistir (Tablo-

1). Onyedi genomik tlre 6zel isimler verilirken diger genomik tdrler



isimlendirilmemistir. Grup 1, 2, 3 ve 13TU fenotipik olarak birbirinden ayirt
edilememekte ve genellikle A. calcoaceticus-A. baumannii kompleksi adi
altinda incelenmektedir (26,28). Son yayinlanan kitaplarda ise sakkarolitik ve

asakkarolitik olarak iki tr Acinetobacterden soz edilmektedir (29).

Tablo-1: Resmi tur ismi verilmis Acinetobacter kdkenleri (30).

Grup Ismi Resmi Tiir ismi
Genomospecies 1 Acinetobacter calcoaceticus
Genomospecies 2 Acinetobacter baumannii
Genomospecies 4 Acinetobacter haemolyticus
Genomospecies 5 Acinetobacter junii
Genomospecies 7 Acinetobacter johnsonii
Genomospecies 8/9 Acinetobacter Iwoffii
Genomospecies 12 Acinetobacter radioresistens
Phenon 1* Acinetobacter ursingii
Phenon 2* Acinetobacter schindleri

Acinetobacter venetianus

Acinetobacter baylyi

Acinetobacter bouvetii

Acinetobacter gerneri

Acinetobacter grimontii

Acinetobacter parvus

Acinetobacter tandoii

Acinetobacter tjernbergiae

Acinetobacter towneri

*Phenon: fenotipik olarak farkli
Acinetobacter’lerin Morfolojik ve Mikrobiyolojik Ozellikleri

Acinetobacterler (Yunanca'da akinetos: hareketsiz) ¢ogunlukla
kapsulll, 35-37°C’de (reyen, zorunlu aerop, DNaz ve oksidaz negatif,
katalaz pozitif, indol negatif, nonfermentatif bakterilerdir (31). Nitratlari

redukte etmezler. 1-1,5 ym eninde ve 1.5-2.5 pm uzunlugunda olup



hareketsizdirler, fakat fimbrialari vardir. Genellikle 1-2 mm c¢apinda duzgun,
bazen mukoid, renksiz koloniler olustururlar (30).

Sivi besiyerinde ve antibiyotik iceren kati besiyerinde erken Ureme
fazinda c¢ogunlukla basil formunda iken secici olmayan besiyerinde yavas
ureme fazinda kokobasil formunda gorulmektedir. Bu nedenle ikiserli, kime
halinde veya kisa zincir olarak gorulebildiginden gram boyali preparatlarin
incelenmesinde Haemophylus ve Neisseria turleri ile karigtirilabilir. Pozitif
kan kultur tupunden hazirlanan preparatlarda kristal violeyi tutmaya
yatkindirlar ve bodylece yanliglikla gram pozitif kok olarak taninirlar (31).
Permeabilite bariyeri vardir ve bu sekilde bazi antibiyotiklere karsi intrensek
direnclidir.

izolasyon

Acinetobacter turleri klinik laboratuvarlara gelen o6rneklerden izole
edilen en sik ikinci nonfermentatif gram negatif bakterilerdir (24).
Laboratuvarlarda sik kullanilan kanli agar ve eozin metilen blue agar gibi
besiyerlerinde kolay Urerler. Bromkrezol moru, safra tuzlari, laktoz, maltoz
sekerleri iceren Herellea agar klinik o6rneklerden, vankomisin, sefsulodin,
sefradin gibi antibiyotikleri iceren Leeds Acinetobacter Medium ise hem Kklinik
orneklerden hem de c¢evreden Acinetobacter’lerin izole edilmesinde
kullanilabilen segici ve ayirt edici besiyerleridir (32-33). Az sayida bakterinin
bulunabilecegi ¢evre ortamlarindan alinan kiltirlerde amonyum veya nitrat
tuzlan iceren g¢ogdaltici sivi mineral besiyerleri kullanilabilir (33). Besinsel

olarak fakir ortamlarda hatta antiseptiklerin varliginda bile yasayabilmektedir

Tablo-2: Neisseria ailesinin 6zellikleri (30).

Ozellikler Acinetobacter | Neisseria | Moraxella Kingella
Sekil Kok, basil Kok Kok, basil Basil
Oksidaz reaksiyonu | Negatif Pozitif Pozitif Pozitif
Katalaz Pozitif Pozitif Pozitif Negatif
Nitrati indirgeme Negatif Pozitif Pozitif/Negatif | Pozitif
Glukoz Pozitif/Negatif | Negatif Negatif Pozitif
asidifikasyonu




Diger gram negatif non fermentatiflerden ayiracak tek bir test yoktur.
Bu amagla ilk kullanilacak test oksidaz testidir, diger ozellikleri Tablo-2’'de
belirtilmistir (6,27).

Rutin laboratuvar kosullarinda, biyokimyasal reaksiyonlara ve ureme
Ozelliklerine goére Acinetobacter tir ayrimi yapiimaktadir (Tablo-3). Bu
fenotipik tanimlama 12 turd birbirinden ayirabilir, fakat genotip 1,2,3 gibi
biribirine yakin turleri ayirmada yeterli degildir.

Acinetobacter turleri arasinda en sik gorulen ve klinik dnemi en fazla
olan etken A.baumannii’dir (32). Glukozu oksitleyen, hemoliz yapmayan ve
44°C’de Ureyebilen kokenlerdir (34). A calcoaceticus-A baumannii complex’in
yaptigi renksiz veya hafif pembe koloniler haric MacConkey agarda genelde
uremezler (25). Glukoz negatif kdkenlerden hemoliz yapmayan A.lwoffi,
hemoliz yapan A.haemolyticus olarak adlandirilir. A.johnsonii diger tlrlerden
37 °C’ de ureyememesi ile ayirt edilebilir (31). Glukozu okside eden bazi
Acinetobacter kokenleri tirozin iceren kalp infuzyon agarda ve glukoz
eklenmis kanli agarda kahverengi renk degisimine neden olabilirler (35).

Bir epidemi sirasinda Acinetobacter turlerini tanimlamak ve kaynagini
ortaya ¢ikarmak amaciyla gesitli tiplendirme yontemleri kullanilabilir. Serolojik
reaksiyonlar, bakteriyofaj, bakteriyosin, protein profilleri, antibiyotik duyarhlik
paternleri, “multilocus” enzim elektroforez, polimeraz zincir reaksiyonu (PZR),
“‘pulsed-field gel” elektroforez (PFGE) ve ribotiplendirme yontemlerinden
hangisinin en uygun ve ideal metot oldugu bilinmemektedir. Geleneksel
biyokimyasal metotlar turler arasinda ayrim yapmak icin yeterli olmadigindan
bircok karbon kaynaginin asimilasyonu temeline dayanan hazir ticari kitler
kullaniimaktadir. Bu kitlerin en buyluk dezavantaji bazi turlerin tablolarda yer
almamasi nedeniyle tum turleri tanimlayamamasidir (31). Ticari sistemlerden;
APl 20 NE (bioMerieux, Fransa) 5 tur tanimlayabilirken, Biolog GN2
Microplate (Biolog, Hayward ABD) 15 tir identifiye edebilmektedir (36).



Tablo-3: Acinetobacter turlerinin tanimlanmasi (37).

TEST 0
n [%)] o
3 | = 3 B
© | E > = o
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o S e | .= 2 | E =
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butirat
Trans- + + + D - - - - - - _
- akonitat
E Sitrat + + + + D + + - + + -
S Glutarat | + + + - - - _ _ n " i
2 Aspartat + + + D D D D - + D -
© Azelat + + + - - - - + D D ¥
E B-Alanin + + + - - - - - + + -
& I-Histidin | + |+ |+ |+ |+ |+ |- - T 1+ -
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Histidin - - - - - - - D + B
- + D D - - - - - - - +
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89 pozitif.



Acinetobacter’lerin Patogenez ve Viriilans Faktorleri

Acinetobacter turleri genelde virulansi ¢ok dusik bakterilerdir. Bu
yuzden konak savunma mekanizmalari normal olan kisilerde enfeksiyon
olusturmalari olduk¢a zordur. Genellikle hastane kaynakh firsatgi
enfeksiyonlara sebep olmaktadirlar (2-3,9,11,15,30,38).

Altta yatan ciddi hastaliklar, yanik, konagin savunma sistemini
baskilayan durumlar enfeksiyon gelisimini kolaylastiran konaga ait faktorlerdir
(4,10,19). Programlanmamig vyatis, uzun sdreli hastanede yatis, yogun
bakimda yatis, mekanik ventilasyon, damar i¢i kateterizasyon, enteral
beslenme, onceden antibiyotik kullanimi, ilerlemis yas, operasyonlar, bobrek
fonksiyon bozuklugu baslica risk faktoérleridir (2,4,10,15-16). Son yillarda
genis spektrumlu antibiyotiklerin yaygin ve uygunsuz kullanimi, yogun
bakimdaki yatisin uzamasi ile mekanik ventilasyonun direngli Acinetobacter
turleri ile gelisen nozokomiyal enfeksiyon veya kolonizasyon sikhdini artiran
bagdimsiz risk faktorleri oldugu gosterilmistir (7-8,11,18-19). Antibiyotik
kullanma aligkanliklari ve cevresel faktorlerin katkisi ile antibiyotik direnci
hastaneler, sehirler ve Ulkeler arasinda farklilik géstermektedir (38). Coklu
direncgli suslarla gelisen nozokomiyal enfeksiyonlar birgok merkezden
bildiriimekte ve giderek buyuyen global bir problem haline gelmektedir.

Acinetobacter cinsi bakterilerinin 6nceden bilinen virilanstan sorumlu
faktorleri:

1- Polisakkarit kapsul: L-ramnoz, D-glikoz, D-mannoz ve D-glukronik asitten
olusur, bakteri ylzeyinin hidrofilik olmasini saglar ve fagositozdan korur.
Ayrica intraven0z kateter, trakeal kanul gibi yuzeylere tutunmayi kolaylastirir.
2- Fimbria ve/veya kapstiler polisakkarit: insan epitel hiicrelerine tutunmay
sadlar.

3- Lipopolisakkarit ve lipid A: IL-8 ve TNF-a letal toksisite ve vlcut Isisinin
yukselmesine yol acar (26).

4- Dokulardaki lipidleri yikan enzimler uretirler (26).



5- Aerobaktin ve siderofor Uretimi: demir tutucu dis membran reseptor
proteinlerinin Uretimi ile bakterinin Uremesi igin gerekli demir temin
edilmektedir.

Kapstil fagositozu 6nler ve selektif kompleman eksikligi olan bireylerde
enfeksiyona yatkinlk yaratabilir (30).

Dusulk virGlansi oldugu dusinilen A.baumannii hakkinda son yillarda
gesitli arastirmalar yapilmaktadir ve virtlanstan sorumlu yeni mekanizmalar
ortaya cikmaktadir. Ornegin genis spektrumlu beta laktamaz direnci saglayan
PER-1 enziminin virtlansi arttirdigi ve klinik olarak salginlara neden oldugu
gosterilmigtir (39). Turkiye’de yapilan bir calismada PER-1 ile hucre
adezyonu arasinda iliski oldugu bulunmus (40). Ulkemizde 1998'de
Vahapoglu ve arkadaslarinin yaptigi c¢alismada A.baumannii izolatlarinin
%40’ Inda PER-1 turd direng geni bulunmus (41). Bunun 6nemi bu tar
izolatlarin  sulbaktam kombinasyonlarina duyarlligi azaltip tedaviyi
zorlagtirmasidir.

Diger bakterilerle kombine olarak olusturdugu enfeksiyonlarda tek
basina olusturdugu enfeksiyonlara gore daha virilan davranmaktadir. Mikst
enfeksiyonlardaki virtlans artisini agiklamak igin 1986’da farelerle yapilan bir
calismada Acinetobacter spp.nin (%14) biofilm Urettigi tespit edilmistir (42).
Son yillarda A.baumannii’nin gelismis biofilm olusturma potansiyeli oldugu,
Ozellikle son sentez asamasinda uretilen proteinlerin virtlansla iligkili oldugu
bulunmus (43). ABD’inde 2006’da yapilan bir ¢calismada A.baumannii ile
patojenik olmayan Acinetobacter turlerinin genomu DNA sekanslama yontemi
ile karsilagtinimig, 28 gen kumesinin sadece A baumannii’de yer aldidi,
bunlarin 16 tanesinin virtlansla iliskili (pilus olusumu, demir metabolizmasi ile
ilgili) oldugu bulunmustur. Farkli olan genlerden bazilarinin da
Legionella/Coxiella spp.’dekilerle homolog oldugu tespit edilmis, bu da turler
arasinda genetik transfer olasiligini disindurmektedir (44). Konak hicresine
adezyonundan sonra dig membran proteininin (OMP-48) konak mitokondriye
yerlesip apoptozisi uyarici molekullerin salinimina yol ac¢tigi gosterilmigstir

(45). 2000’de Arjantin’de yapilan bir galismada ise Acinetobacter izolatlarinda



dort ‘quorum sensing’ molekult bulunmus, bunlarin da bazi virilans

faktorlerini uyardid1 disunulektedir (46).

Acinetobacter’lerin Epidemiyolojisi

Acinetobacter tdrleri, canli kalabilmek igin gereksinimlerinin oldukca
az olmasi ve cgesitli karbon kaynaklarini kullanabilmesi nedeniyle dogada
yaygin olarak bulunabilmektedir (2,30,47). Farkh 1s1 ve pH derecelerinde
ureyebilmesi, 6zellikle de kuruluga 20-30 gun kadar dayanabilmesi, cansiz
yuzeylerde uzun sure varligini surdirmesine yol agar (2,48). Antiseptiklerde
de yasadigi gosterilmistir (49).

Acinetobacter turleri hastane ortaminda hastane havasi, buhar
makinesi, kuru filtreler, musluk, periton diyalizat sollsyonlari, cam, yataklar,
tansiyon aletleri, anjiyografi kateteri ve ekipmani, eldiven, pamuk, solunum
tedavisi sollsyonlari ve mekanik ventilasyon cihazi gibi birgok farkh
materyalden izole edilmislerdir (2,19,26,30).

Saglikli bireylerin yaklasik % 25’i derilerinde 6zellikle koltuk alti, kasik,
parmak aralari gibi nemli bdlgelerden izole edilen, normal flora elemani
olarak Acinetobacter tirlerini tasimaktadir (26). Her bdlgeyi tutabilen
Acinetobacter’ler en ¢ok solunum yollari ve deriden izole edilmektedir, fakat
bu izolatlarin c¢ogu enfeksiyon dedil de kolonizasyon olarak
degerlendiriimektedir (9,26,50). Ayrica oral kavite, sindirim sistemi ve
yaralardan da izole edilmistir (51). ispanya’da yogun bakim hastalarinda %
41 oraninda ¢oklu direngli A.baumannii ile kolonizasyon tespit edilmis, ayni
hastalarin % 26’sinda klinik bulgular gelismistir (52). Saglikli kigilerde
tasiyicilik hastanede yatanlara gore oldukga azdir, 6rnegin orofaringeal
kolonizasyon saglikli bireylerde % 7 iken mekanik ventilatore bagli hastalarda
% 45’e ulagmaktadir (53).

Acinetobacter’ler hastane personelinin derisinde surekli tasinan en
yaygin gram negatif mikroorganizma olarak tanimlanmaktadirlar.
Acinetobacter tirlerinin hastane personelinin %15-33’lGinde ellerinde kolonize

oldugu ve hasta ile ekipmanlara aktarildigi gdsterilmistir (38). Hastalar



arasinda gegiste de hasta bakimi yapanlarin elleri ile hastane gevresi etkili
olmaktadir (26). Kolonize kisinin taburculugundan 13 gun sonra cgevre
kontaminasyonu gosterilmistir, bu yuzden etkili cevre temizligi yapiimalidir.

Cevre kontaminasyonu ve ¢apraz kontaminasyon epidemilerde énemli
rol oynamaktadir (18). Hastane personelinin ellerininin salginin yayilimi ve
surmesine katkida bulundugu gosterilmistir (49,54). Yine solunum sistemi
kolonizasyonun yuksek oranda gorulmesinin tedavi ekipmanlarinin
kontamine olup ventilatorle iligkili pndmoni salginlarina yol agtig bildirilimistir
(54). Ayrica yapilan c¢alismalarda kolonize veya enfekte hastalarin
cevresindeki havadan da bakteri izole edilmis olup hava yolunun yayillimda
etkili oldugu tespit edilmistir (49). Nadir de olsa Acinetobacter turlerinin
sindirim sistemi kolonizasyonu da salginlara yol agabilmektedir (55). Berlau
ve arkadaslari da taze sebze ve meyvelerden % 16.9 oraninda Acinetobacter
spp izole ederek hastanedeki yiyeceklerin enfeksiyon kaynagi olabilecegini
disunmaglerdir (56).

El hijyeni ile izolasyon bu bakteri ile enfeksiyonlarin dnlenmesinde
baylk 6nem tasimaktadir (9). Cevre temizliginde sodyum hipokloritin
kullanilmasinin etkili oldugu gosterilmistir (2). Tim onlemlerin yetersiz kaldigi
durumlarda ise Unitenin kapatilmasi ve terminal dezenfeksiyon gerekebilir
(57-58).

Hastane Kaynakl Enfeksiyonlar

Acinetobacter turleri kullanilan invazif tani ve tedavi prosedurlerinin
¢oklugu nedeniyle Ozellikle yogun bakim unitelerinde 6nemli hastane
enfeksiyonu etkenleri olarak karsimiza ¢ikmaktadirlar (2,5,10,16,59). CDC
tarafindan 1998’de en sik goérilen nozokomiyal patojen olarak bildirilmigtir.
Acinetobacter baumannii en sik nozokomiyal pnémoni ve bakteriyemi etkeni
olarak 6nemli morbidite ve mortaliteye neden olmaktadir (3,12,20,60). Yogun
bakimda ilk hafta kolonizasyon orani % 70’lere ulagsmaktadir. Enfeksiyon
gelisme orani kolonize hastalarda % 26, kolonize olmayanlarda ise % 5tir.

Klinik gorunum olarak ventilatorle iligkili pndmoni ve kan dolasimi
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enfeksiyonlari en sik olugturdugu tablolardir (22). Klinik 6rneklerden izole
edilen tim Acinetobacter izolatlarinin %80’inden fazlasini A. calcoaceticus-A.
baumannii kompleksi olugturmaktadir (35).

Tum nozokomiyal enfeksiyonlarin % 1-2’sini olusturmasina ragmen
(53) son 10-20 yilda 6nemli bir kismi ¢oklu direngli etkenler tarafindan
olusturulan epidemilere neden olmaktadir (2,9,18,10,61). Ozellikle
karbapenem kullanimi, cerrahi operasyonlar, yogun bakimda vyatigin
uzamasl, cerrahi yogun bakimda yatig, yogun bakimdan once hastanede
yatis ve suresi karbapenem direngli izolatlarla enfeksiyon gelisiminde
suclanan risk faktorleridir (7,18). Enfeksiyonlarin ciddi seyirli olmasi, 6zellikle
coklu direngli Acinetobacter’lerin neden oldugu epidemiler saglk sistemine
ciddi bir yuk getirmektedir (53). Yogun is yukl, kontamine parenteral
solusyonlar, kan drunleri, enteral beslenme, onceki antibiyotik tedavisi,
invazif girisimler, prematurite, yuksek APACHE Il skoru salgin gelisiminde
suclanan risk faktorleridir (2). 1999°da ABD’de 15 farkli ve 2004’te
Fransa’dan 55 farkh saglik merkezini kapsayan ¢ok merkezli epidemilerin
bildiriimesiyle beraber patojen en dnemli nozokomiyal etken haline gelmistir
(2). Mikroorganizmanin yayilimini kontrol etmek icin yeni kontrol stratejileri
geligtiriimesine ihtiyag vardir.

Pnomoni

A.baumanniinin en sik olusturdugu Kklinik tablodur. Ozellikle de
mekanik ventilasyon destegine alinan hastalarda ¢ogunlukla entibasyondan
5 gun sonra ventilator iligkili pndmoniye (VAP) neden olur (62). Salgin
zamanlarinda ise daha erken dénemde kolonize olarak enfeksiyona sebep
olur (25).

Kontamine mekanik ventilator ve diger tibbi ekipman hastanin enfekte
olmasinda rol oynar (53). Norosirurjikal operasyon, kafa travmasi, ARDS,
aspirasyon, Onceki antibiyotik tedavisi (siprofloksasin, seftriakson), uzun
hastane/yogun bakim vyatisi, HEK talimatlarina uyulmamasi pnoémoni
gelisiminde suglanan risk faktorleridir (2,7,8,14,63). Olusturdugu Kklinik

tabloyu diger gram negatif bakterilerin neden oldugu pnémoniden ayiracak
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bir klinik semptom veya radyolojik bir bulgu yoktur, fakat mortalite oranlari
diger etkenlere gore daha yuksektir (64).

A.baumannii’'nin neden oldugu pnémoninin mortalite oranlari % 20-70
arasinda rapor edilmektedir (9,13). Ampirik baslanan tedavinin uygun
olmamasi bu mortaliteyi daha da artirmaktadir, bu yidzden uygun tedavinin en
kisa surede baglanmasi dnem kazanmaktadir (60). Kore’de 116 hasta ile
yapilan galismada uygun ampirik tedavi alanlarda mortalite % 26.1, uygun
olmayan ampirik tedavi alanlarda ise % 63.4 olarak bildirilmistir (65). Coklu
direncli suslarin neden oldugu pnomoninin mortalitesi duyarl suglara gore
daha yuksektir. Bunun bir nedeninin de bu hastalarin yogun bakimda daha
uzun sire vyatmasi olarak gdsterimektedir (66). ispanya’da vyapilan
retrospektif bir calismada mortalite oranlari imipenem duyarl hastalarda %
34.2, direngli grupta ise % 44 olarak bulunmustur (13). 2000 yilina dek
meydana gelen A.baumannii salginlarinin yarisi solunum sistemi ile iligkili
bulunmustur (67).

Balgam veya endotrakeal aspiratta Acinetobacter baumannii izole
edildiginde klinisyeni cevaplamak Uzere birka¢ soru beklemektedir:

1. Hastada pnomoni tablosu var mi?

2. Pndémoni var ise A.baumannii etken midir?

3. Pnémoni yok ise ve solunum sekresyonu purulan ise tedavi

verilmeli midir?

Bakteriyemi

Malignite, yanik ve travma hastalarinda daha sik gorulmektedir. En sik
kaynaklar solunum sistemi ve kataterlerdir, daha az siklkta 6zellikle cerrahi
operasyon sonrasi intraabdominal  enfeksiyonlar, Uriner  sistem
kateterizasyonu, yaralar ve sinuslerdir (16-17,31). Hastalarin % 21-70’inde
kadarinda kaynak bulunamamaktadir. Bunlarin bir kisminin saptanamayan
kateter kaynakli oldugu, bir kisminin ise barsaktan intestinal translokasyonla
kana karismasiyla olustugu dusunulmektedir (68-69). Acinetobacter turleri
tek veya polimikrobiyal olarak bakteriyemi yapabilirler. Yogunbakimda
gelisen bakteriyeminin mortalitesi % 34-43.4 iken yodun bakim disinda
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gelisende oran% 16.3 civarindadir (70). Farkh kaynaklara gore mortalitesi %
29-52 arasinda degismektedir (16,10,71).

Bakteriyemi gelisiminde immunsupresyon, programlanmamis yatis,
onceki antibiyotik tedavisi, yogunbakimda yatis, onceden sepsis Oykusu
olmasi ve invazif girisimler bagimsiz risk faktorleri olarak yer alir (10). Tek
degiskenli analizlerde ise yuksek APACHE Il skoru, uygunsuz tedavi, septik
sok ve notropeni yuksek mortalite ile iligkilendirilmistir (16,71). Altta yatan
hastaligin giddeti; pnomoniye sekonder gelismis olmasi, septik sok,
dissemine intravaskler koagiilasyon (DIK) prognozu kétllestirmektedir (16).
Polimikrobiyal olgularda mortalite daha yuksek, kateter kaynakli veya non-
baumannii Acinetobacter ile gelisen bakteriyemilerin mortalitesi ise daha
dusuktar (26,31,72).

Altta yatan veya akut hastaligin yeterli tedavisi ve bakteriyemi
tedavisinin erken baslanmasi ise prognoza olumlu yansimaktadir (17).

Menenjit

1960’a kadar daha c¢ok primer menenjit vakalar bildirilirken
norosirtrjikal girisimlerin artmasi ile operasyona veya kafa travmasina
sekonder menenijit olgulari daha sik gorulmektedir (26). Kafa travmasi, 5
gunden uzun sure kalan ventrikller kateterler, ventrikilostomi, serebrospinal
fistll, yogun antibiyotik kullanimi risk faktorleri olarak tanimlanmistir (73).
Enfeksiyonlarin % 50’si polimikrobiyaldir (53). A.baumannii cerrahi operasyon
sonrasi gelisen menenijitlerin % 4.5’undan sorumludur.

Daha 6nce % 15-34 arasinda degisen mortalite oranlari bildiriimigken
Turkiye’de 37 hasta ile yapilan bir calismada toplam mortalite % 71.4 olarak
belirlenmistir (74). Burada etkenin c¢oklu direncli hale gelmesi ve tedaviyi
zorlastirmasi rol oynamaktadir. Yas, I0kosit sayisi ve ozellikle ventrikuler
kataterin ¢ekilmesi mortaliteyi etkileyen faktorler olarak belirlenmigtir (75).
Tedavide intravenoz ve intratekal verilen kolistin diger tedavi rejimlerine
tercih edilmektedir. Karbapeneme direncgli ancak ampisilin-sulbaktam ile

tedavi edilen Acinetobacter menenijiti olgusu bile bildirilmigtir (76).
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Uriner Sistem Enfeksiyonlari

Acinetobacter‘lerin olusturdugu bu enfeksiyon nadirdir. Hastalar daha
¢ok immunduagkun, yogun bakimda kalan, uriner katateri olan yash
erkeklerdir. idrardan izole edildiginde enfeksiyon veya kolonizasyon ayirimi
yapilmalidir. Turkiye’de kataterle iligkili Uriner sistem enfeksiyonlarinda % 7.5
oraninda etken Acinetobacter spp olarak bulunmustur (77).

Yumusak Doku Enfeksiyonlari

Travmatik yaralar, yanik, cerrahi insizyon bolgeleri Acinetobacter
turleri ile kolonize veya enfekte olabilir (26). Tedavi vermeden Oonce
gercekten etken olup olmadigina karar vermek gerekir. Kataterle iligkili selulit
olgulari da bildirilmis olup bu hastalarda katateri cekmek gerekir.

Savasta gorevli askeri personel veya savas kurbanlarindan
Acinetobacter enfeksiyonu bildiriimistir. Vietnam savasinda yaralanan
askerler ile 2004’teki Guneydodu Asya tsunamisinden sonra yaralanan
kisilerde yaralardan Acinetobacter spp. izole edilmigtir. Son olarak Irak ve
Afganistan’da savas kurbanlarinda meydana gelen acik tibia frakttrlerinde %
32.5 orani ile en sik izole edilen etkendir (78).

Diger enfeksiyonlar

Diger klinik tablolar peritonit, dogal veya prostetik kapak endokarditi,
cerrahi alan enfeksiyonlari, konjonktivit, endoftalmit, osteomiyelit, septik artrit,
perkitan safra drenaji ile iliskili kolanjit, pankreas ve karaciger apsesidir
(10,31,35). Yumusak lens kontaminasyonu ile beraber korneal Ulserasyon ve
perforasyon bildirilmistir (79). Peritonit 6zellikle peritoneal diyaliz uygulayan
hastalarda goérilmektedir ve diyalizi sonlandirmadan antibiyotik tedavisine

yanit vermektedir (80).

Acinetobacter Enfeksiyonlarinin Tedavisi

Acinetobacter turleri icinde en direncli tir Acinetobacter baumanni ’dir.
A. lwoffii, A. johnsonii ve A. junii gibi turler genellikle daha duyarlidir. Bu

bakterinin ¢ok fazla antibiyotige direncli olmasi tedaviyi zorlastirmaktadir.

Ampisilin, amoksisilin, 1.kusak sefalosporinlere intrinsik direnglidir.
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Karbapenemler, stlbaktam ve kolistin ise en etkili antibiyotiklerdir (9). Ciddi
A. baumannii enfeksiyonlarinda monoterapiyi destekleyen randomize
calismalar yoktur ve ciddi morbidite ve mortalite nedeniyle kombinasyon
tedavisi 6n plana gikmaktadir (81).

Karbapenemler Acinetobacter turlerine en etkili antibiyotikler olmakla
birlikte ilk kez bildirildigi 1985’ten itibaren direng oranlari giderek artmaktadir
(82). Ugiincti kusak sefalosporinlerin kullaniminin  karbapenem direncli
suslarin ortaya c¢ikmasiyla anlaml olarak birlikteligi gdsterilmistir (82).
Yirmibes ulkede yapilan MYSTIC calismasinda (2002-2004) bu bakteriye
karg! imipenem % 75, meropenem % 76, gentamisin % 52 ve siprofloksasin
% 40 oraninda etkili bulunmustur (83). Ayni ¢alismanin 2006 sonuglarinda
ise % 60 Uzerinde karbapenem direnci, % 40 Uzeri tobramisin direnci
saptanmigtir. Doripenem, dayanikhligi nedeniyle 4 saatlik inflzyona izin
vermekte ve daha direncli bakterilerin tedavisinde diger karbapenemlere gore
onemli bir avantaj saglamaktadir. Ayrica ulkemizdeki A.baumannii
suslarinda yaygin olan OXA-58 enzimine dayanikh olmasi bir avantaj gibi
gorunmektedir  (84). Yeni  karbapenemlerden  ertapenem’in  ise
Acinetobacter’lere karsi duslUk intrensek aktivitesi vardir ve tedavide
kullaniimamalidir.

Beta-laktamaz inhibitdrleri arasinda sulbaktam klavulanik asit ve
tazobaktama gore Acinetobacter turlerine kargsi yuksek aktivite
gostermektedir (85). Bu farkhligin sulbaktamin penisilin baglayan protein-2
(PBP-2) uzerinden intrensek bakterisidal aktivite gostermesinden dolayi
oldugu gosterilmigtir. Beta laktam antibiyotikle kombine edilmis sulbaktam
(sefoperazon + sulbaktam, ampisilin + sulbaktam) tedavide iyi bir alternatiftir.
A.baumannii’nin neden oldugu ventilatorle iligkili pnémonide
imipenem(imipeneme duyarli grupta) ve ampisilin-sulbaktam(ampisilin-
sulbaktama duyarh grupta) tedavisi arasinda prognoz agisindan farkllik
saptanmamistir (86). Bakteriyemileri iceren bir baska ¢alismada da

sefoperazon-sulbaktam imipenemle esit etkili bulunmustur (87).
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Kinolonlara kargi gelisen direng ise ciddi boyutlara ulagsmistir ve
kinolon kullaniminin segici baskisi, bu direng gelisiminde o6nemli rol
oynamaktadir (60).

En etkili in vitro ajanlar polimiksinler, yani polimiksin B ve E’dir. Kolistin
ilk defa 1950’lerde kullanima girmig, ciddi nefrotoksisite ve norotoksisite
nedeniyle 1980’lerde kullanimi terkedilmisti. Son yillarda c¢oklu direngli
izolatlarla olan enfeksiyonlardaki artis nedeniyle tekrar kullaniimaya
baglanmigtir. Kolistin intravendz/intramuskuler, intratekal ve inhalasyon
yoluyla uygulanabilen bir ilag olup menejitlerin tedavisinde intravendz yol ile
birlikte intratekal olarak da uygulanir. Basarili klinik sonuglara ragmen
2006’da ise Australya’dan suboptimal doz kullanimi ile iligkili kolistine
heterorezistan A.baumannii suglari bildirilmis olup gelecek igin uyarici
olmustur (88-89).

Yeni geligtirilen minosiklin derivasyonu olan tigesiklinin ¢coklu direngli
suslara karsi etkinligi vardir (9). Ulkemizde E-Test ydntemi ile yapilan bir
calismada karbapenem direngli suslar % 74 oraninda tigesikline duyarli
bulunmustur (90). Coklu direngli A.baumannii’nin neden oldugu ventilatorle
iligkili pnomonilerde kullaniimigs ve klinik basari orani %84 olarak
bulunmustur. Tedavi sirasinda direng gelisebilir ve bu konuda dikkatli
olunmalidir. Ayrica serum duzeylerinin yeterince ylksek olmamasi da kan
dolasimi enfeksiyonu ve bakteriyemi ile seyreden ciddi Acinetobacter spp.
enfeksiyonlarinin tedavisinde sorun yaratabilir (91). .

Duyarli suslarda tek basina veya aminoglikozidle kombine ampisilin-
sulbaktam, sefoperazon-sulbaktam veya karbapenem gibi bir beta laktam
kullanilabilir. Cogul direncgli suslarla yapilan g¢alismalarda ise polimiksin B
veya kolistin + imipenem veya rifampin veya azitromisin; polimiksin veya
kolistin + imipenem + rifampisin; rifampin + azitromisin; sulbaktam + rifampin
veya azitromisin veya kinolon kombinasyonlarinin artmis etki gosterdigi
saptanmistir. Ulkemizde yapilan bir calismada ise ¢ogul direncli A.baumannii
icin kolistin + rifampisin ve kolistin + doksisiklin kombinasyonu sinerjik etkili
bulunmusgtur (92-93).
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Deneysel bir fare deneyinde orta duzeyde karbapenem direncinde
imipenem ile beraber aminoglikozid kombinasyonu, yuksek duzeyde
karbapenem direncinde ise imipenem ile kolistin/rifampisin veya tobramisin
kullanilabilir  (94). Imipenem direngli A.baumanniinin neden oldugdu
enfeksiyonlarda ampisilin-sulbaktam ile tedavi edilen 6nemli sayida olgu
bildirilmistir (95).

Diren¢ Mekanizmalari

1970’lerde Acinetobacter tirlerinin  olugsturdugu enfeksiyonlarin
tedavisinde ampisilin, ikinci kusak sefalosporinler, minosiklin, kolistin,
karbenisilin ve gentamisin kullanilirken, ginimuzde birgok Acinetobacter
izolati bu antibiyotiklerin ¢coguna direngli hale gelmistir. A.baumannii de P.
aeruginosa gibi i¢sel direng mekanizmalari tagimaktadir ve yiuzey porinlerinin
Ozelligi dolayisi ile de birgok antibiyotige dogal olarak direngli oldugu gibi
cesitli mekanizmalarla sekonder direng de gostermektedir. Transpozonlar ve
plazmidler direngten sorumlu genleri turler arasinda aktarmaktadirlar.
Acinetobacter’lerin %80 oraninda ¢esitli molekul buyuklUklerinde ¢ok sayida
plazmid tasidiklari bildirilmistir. Ayrica kromozomda lokalize ¢oklu antibiyotik
diren¢ geni taglyan transpozonlarin konjugasyonla diger izolatlara tagindigi
bildiriimigstir (96, 97).

Coklu antibiyotik direnci konusunda literatirde birgok tanim mevcuttur.
Coklu direng bu bakterilerin neden oldugu ciddi enfeksiyonlarin tedavisinde
kullanilan antibiyotiklerden en azindan ikisi, Ug¢l, dordu veya sekizine
direnclilik durumu olarak  tanimlanmistir. Bu tanimlamalar oldukga
tartismahdir ve klinisyene pratik olarak bir yarar saglamadigi
dusundlmektedir. Tum antibiyotiklere direnglilik durumu(Pan-Rezistant) ise
seftazidim, sefepim, imipenem, meropenem, piperasilin + tazobaktam,

siprofloksasin ve levofloksasine azalmig duyarlilik olarak tanimlanmistir.
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Beta-laktam antibiyotiklere karsi diren¢ mekanizmalari

Beta-laktam antibiyotiklere kargi direng U¢ mekanizma ile
gelisebilmektedir (98-99).

1- Beta-laktamaz uretimi

2- Beta-laktam antibiyotigin hucre icine girisinin azalmasi ve efliks

pompasi

3- Penisilin Baglayan Proteinlerde (PBP) degisiklik.

Beta laktamazlar kromozomal, plazmid veya transpozon kaynakl
sentezlenirler. Beta laktam antibiyotiklere karsi en o6nemli direng
mekanizmasidir. A.baumannii’de Sinif A ( TEM-1, PER-1, VEB-1, SHV-12,
TEM-116, TEM-92 ve CTX-M), sinif B (IMP-1, IMP-2, IMP-4, IMP-5, IMP-6,
IMP-11, SIM-1 ve VIM-2), sinif C (Amp C) ve sinif D (OXA)ye ait cesitli
enzimler tespit edilmistir. PER-1 geni sulbaktam ve sefalosporin duyarlihgi ile
iligkili olup genis spektrumlu beta laktamazdir. PER-1 geni tagiyan izolatlarin
sebep oldugu enfeksiyonlarin prognozun daha kétd oldugu bildiriimektedir.
Amp C penisilin ve sefepim hari¢ bitlin tim sefalosporinlerin hidrolizinden
sorumludur. OXA grubu ise karbapenemleri par¢calamaktadir (100). IMP ve
VIM enzimleri de karbapenem ve sefalosporinleri hidrolize ederler.

Porin proteinlerinin (OMP) olusturdugu porlar sayesinde beta laktamlar
bakteri icerisine girmektedir. Bu proteinlerde meydana gelen mutasyonlar
sonucu sayisinin degismesi veya hucre zarinin gegirgenliginde azalma
olmasi nedeniyle direng meydana gelmektedir (101-102).

PBP sayisinda azalma, antibiyotiklere afinitede azalma veya
antibiyotiklere dustk afinite gosteren farkli PBP sentezi de beta laktam
direncinden sorumlu tutulmustur (98,103).

Amiglikozidlere karsi diren¢ mekanizmalari

Bu antibiyotiklere kargi direng aminoglikozid modifiye edici enzimlerle
inaktivasyon, ribozomal hedeflerde mutasyonel degisiklik olmasi (armA) ve
hicre igine girisin azaltilmasi (AbcM) mekanizmalariyla direng gelismektedir .
En dnemli diren¢ mekanizmasi plazmid orjinli enzimlerin (asetiltransferaz,
fosfotransferaz, adeniltransferaz) araciligi ile aminoglikozidlerin asetilasyon,

fosforilasyon ya da adenilasyon gibi islemlerle inaktive olmalaridir (104).
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Kinolonlara karsi diren¢ mekanizmalari

GyrA ve parC genlerindeki kromozomal mutasyonlar bu antibiyotiklerin
hedefleri olan DNA giraz ve topoizomeraz |V’te degisiklige neden olarak
florokinolon direncine neden olmaktadir (53). Diger bir mekanizma ise dis
membran gecirgenliginin azalmasi ve/veya ilacin aktif olarak digar
atiilmasidir (AdeABC) (105).

Diger antibiyotiklere karsi direng¢ mekanizmalari

Tetrasiklinlere  karsi direngten aktif pompa sistemi, enzim
modifikasyonu ve ribozomun korumasi sorumludur (106-107). Acinetobacter
turlerinde kloramfenikol direncine transpozon ve plazmidlerce kodlanan
kloramfenikol asetiltransferaz-l (CAT-1) enzimi neden olmaktadir (108).
Acinetobacter spp. ayrica gogunlukla plazmidler tarafindan kodlanan yuksek
oranda trimetoprim direnci gostermektedir (108). Efliks pompasi (AdeABC)
tigesiklin direncinde de rol oynamaktadir. Kolistin direncinde ise muhtemelen

A.baumannii lipopolisakkaridindeki modifikasyon rol oynamaktadir.

Bu calismanin amaci erigkin hastalarda A.baumannii veya
A.baumannii/calcoaceticus complex’in neden oldugu nozokomiyal kan
dolasimi ve nozokomiyal pnémoni olgularinda tedavinin ve prognostik risk

faktorlerinin retrospektif olarak degerlendiriimesidir.
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GEREG VE YONTEM

Uludag Universitesi Saglik Uygulama Arastirma Merkezi (UU SUAM)
toplam 892 yatakli, 54 erigkin yogun bakim yatagi olan tug¢lncu basamak bir
egitim hastanesidir. 1 Ocak 1996-31 Aralik 2010 tarihleri arasinda hastane
enfeksiyon kontrol komitesi (HEK) tarafindan tespit edilen, Kklinik ve
laboratuvar olarak dokimante edilmis nozokomiyal Acinetobacter baumannii
(A.baumannii ve A.baumannii/calcoaceticus complex) bakteriyemisi ve
pnémonisi olan toplam 700 hasta saptandi. Calisma Uludag Universitesi Tip
Fakiltesi Arastirma Etik Kurulu'ndan 4 Haziran 2009 tarihinde 2009-9/31
karar numarasi ile alinan onay dogrultusunda yapildi. Onay alindiktan sonra
hastane merkez arsivi ve ilgili bolum arsivlerinde hasta dosyalari tarandi,
2009-2010 yillarina ait hasta bilgileri ise hastanemizin elektronik dosya

sistemi igerisinden tarandi.

Bakteriyemi ve Pndmonide Risk Faktorlerinin Analizi

incelemeye 9 farkli klinikten 700 hasta alindi. Toplam 484 hastanin
dosyasina ulagilabildi. Notropenik hastalar ¢alisma digi birakildi. Hematoloji
ve onkoloji hastalarinin bakteriyemileri ¢alismaya alindi, pndmonileri ise
alinmadi. Her bir hasta i¢in bakteriyemi ve pndémoni igin ayri olarak
olusturulan form dolduruldu. Calismamizda eriskin hastalarda (=18 yas) risk
faktorleri degerlendirildi. Toplam 484 hasta tarama formunda belirtilen tim
bilgiler ve risk faktorleri agisindan tarandi (Tablo-4). Hastalarin tanidan
onceki antibiyotik kullanimi son 14 gun, 1 ay ve 3 ay icin olarak ayri ayri
degerlendirildi. Kullanilan antibiyotikler 26 grup igerisinde siniflandirildi
(Tablo-5). Tum hastalar igin klinik bulgulara gore sepsis, agir sepsis veya
septik sok ayirimlari yapildi. Septik sok igin periferal hipoperfizyon
bulgulariyla beraber sistolik kan basincinin 90 mm Hg’nin altinda olmasi veya
40 mmHg’dan fazla digsme olmasi kriterleri arandi (109). Ayrica tani anindaki
akciger grafisindeki infiltrasyonlar tek veya iki tarafli olugsuna gore kaydedildi.
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Kortikosteroid kullanimi, son 1 ay iginde 2 hafta 20 mg/gin veya 1 hafta 30

mg/gun prednizon kullanimi var ise risk faktoru olarak degerlendirildi (71).

Tablo-4: Klinik ve laboratuvar parametreleri.

Adi Soyadi Yogun bakimda yatis suresi

Yattigi klinik Yogun bakimda yatis tani anindaki yatis suresi

Yas Cerrahi yogun bakimda yatis varligi

Cinsiyet Cerrahi yodun bakimda tani anindaki yatis
suresi

Protokol no Yogun bakimdan énce hastanede yatis éykisu

Tani Yogun bakimdan énce hastanede yatis siresi

Enfeksiyon tanisi éncesi hastanede
yatis suresi

Bakteriyemi kaynagi

Tani kondugu andaki ates

Dis hastaneden sevk 6ykUsu

Tani kondugu andaki nabiz

Son 1 ay icinde operasyon

Tani kondugu andaki I6kosit sayisi

Aritmi

Tani kondugu andaki solunum dakika
sayisl

Diyabetes mellitus

Tani kondugu andaki arteriyel tansiyon

KKY

Acinetobacter baumannii ile
kolonizasyon

KOAH

Akciger aspirasyonu

Kronik karaciger hastaligi

ARDS

KRY

Son 1 ayda TPN kullanimi

Hematolojik malignite

imipenem direnci

Serebrovaskiler hastalik

Mekanik ventilasyonun total suresi

Tuberkiloz

TAS kultiri alindigi giin mekanik
ventilasyonun suresi

Solid organ timori

yatis sUresi

Santral vendz kateterizasyonun toplam Splenektomi
suresi
Kan kaltdrd alindiginda hastanin toplam | Nétropeni

SVK cekildigi guin tedavinin suresi

Son 4 hafta iginde kemoterapi alinmasi

idrar sondasi

Steroid kullanimi

Nazogastrik sonda

Renal transplantasyon

Kafa travmasi

Karaciger transplantasyonu

Son 1 ayda eritrosit sispansiyonu alimi | Sepsis
Multitravma tanisi ile yatis AQIr sepsis
Norosirlrjikal operasyon 6ykisu Septik sok

Son 14 gun iginde antibiyotik kullanimi

Programlanmamis yatig

Son 1 ay iginde antibiyotik kullanimi

Son 3 ay iginde hastanede yatis 6ykisu

Son 3 ay iginde antibiyotik kullanimi

Son 6 ay iginde hastanede yatis 6ykisu

ARDS: akut respiratuar distres sendromu, TPN: total parenteral nitrisyon, TAS: trakeal
aspirat, KKY: Konjestif kalp yetmezligi, KOAH: Kronik obstriktif akciger hastaligi, KRY:

Kronik renal yetmezlik.
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Tablo-5: Antibiyotiklerin siniflandiriimasi.

Antibiyotikler

Sefepime Rifampisin
Sulperazon Makrolid
imipenem Kolistin
Meropenem Sulfonamid
Teikoplanin Metronidazol
Vankomisin Tetrasiklin
Amikasin Nitrofurantoin
Gentamisin Doripenem
Tobramisin Tigesiklin
Sefalosporin Linezolid
Penisilin Anti tbc
Beta-laktamlar + beta-laktamaz Antifungal
inhibitorleri

Kinolon Antiviral

Tedavinin basladigl gun ile sonraki 3-5. gunlerde ve 7-10.gUnlerdeki
|6kosit sayisi, hemoglobin, trombosit sayisi, Ure, kreatinin, AST, ALT, LDH,
CK degerleri kaydedildi. Bakteriyemi tanisi olan hastalarin tani konulan kan
kaltar sayisi, nereden alindigi, antibiyogrami ile tedavinin baslamasindan
sonraki 3-5. gunlerde ve 7-10.gunlerde Ureme oldu ise sayisi ve
antibiyogrami ile beraber not edildi. Kateter kulturu varsa yazildi. Bakteriyemi
kaynaklari tespit edilmeye calisildi (Tablo-6). Pnédmoni tanili hastalarin ise
tani konulan TAS/balgam/brons lavaji kiltirl ve ayni tedavi gunlerinde

ureme varsa antibiyogramla beraber kaydedildi.

Tablo-6: Bakteriyemi kaynaklari.

Bakteriyemi kaynagi

Solunum yollari Kateter

Uriner sistem Yumusak doku
Abdominal Bilinmeyen
Safra kesesi ve yollari
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Nozokomiyal pnémoni tanisi igin hastaneye yatisindan en az 48 saat
sonra meydana gelmesi ve akciger grafisinde yeni veya ilerleyici infiltrasyon
ile asagidaki kriterlerden en az ikisinin olmasi sartlari arandi (20).

1. 38°C’nin Uzerinde ates,

2. 10 000/mm? Ustii 16kositoz veya 4 000/mm*¥nin altinda |6kopeni,

3. Pdrtlan brons sekresyonu: TAS’In gram boyali incelemesinde

(x10): 25’ten fazla I16kosit, 10 ve/veya az epitel hicresi varlig,

4. Oksijenasyonda azalma olmasi.

Hastanin iyilesmesi iki farkli sekilde degerlendirildi: klinik yanit ve
mikrobiyolojik eradikasyon. Pnomoni hastalarinda tedavinin tamamlanmasi,
semptom ve bulgularda dizelme ile akciger grafisinde iyilesme olmasi veya
progresyon olmamasi kir olarak kabul edildi. Ayni grup hastada tedaviye
yanitin olmamasi, hastanin durumunda koétilesme olmasi veya pndmoni
nedeniyle olum olmasi ise Kklinik yanit icin basarisizlik kriterleri olarak
degerlendirildi. Mikrobiyolojik eradikasyon tekrarlayan TAS kultirlerinde
Acinetobacter baumannii Gremesi olmamasi veya hastanin iyilesmesi yada
sekresyonu olmamasi yada ekstibe olmasi nedeniyle 6rnek alinamamasi
olarak tespit edildi. Tekrarlayan TAS kulturinde Acinetobacter baumannii
duremesinin devam etmesi ise persistens olarak kabul edildi (110).
Mikrobiyolojik eradikasyon zamani, ilk kultar pozitifligi ile ilk kaltur negatifligi
arasindaki fark olarak hesaplandi (20).

Bakteriyemi tanimi igin hastaneye yatisindan en az 48 saat sonra
meydana gelmesi ve hastaneye yatisinda bakteriyemi bulgulari olmamasi
sartlari arandi. Calismaya ilk bakteriyemi atagi alindi, sonrakiler dahil
edilmedi (109). Klinik iyilesme semptom ve bulgularin rezolisyonu olarak
tanimlandi, 5 gunlik tedaviye ragmen semptom ve bulgularin devam etmesi
veya baslangi¢c tedavisinin semptom ve bulgularin devam etmesi Uzerine
degistiriimesi ise basarisizlik olarak degerlendirildi (111). Tedavinin
3.gununden sonra alinan kuiltirlerde Ureme olmamasi veya klinik yanitin
alinmasindan dolay! kaltar alinmamasi mikrobiyolojik eradikasyon olarak,
tedavinin 3. gununden sonra alinan kulturlerde Uremenin devam etmesi de

mikrobiyolojik persistens olarak tanimlandi (111).
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Hastaya tani konuldugu an baglanan ampirik tedaviye gore uygun
tedavi ve uygun olmayan tedavi tanimlari yapildi. Tanidan sonra ilk 24 saat
icinde in vitro etkisiz veya intermediate duyarli antibiyotik kullaniimasi
uygunsuz tedavi, in vitro etkili antibiyotik kullaniimasi ise uygun tedavi olarak
degerlendirildi. Kombinasyon tedavisinde antibiyotiklerden birinin duyarli
olmasi yeterli ise uygun tedavi olarak kabul edildi (3-4,16-17,20).

Tablo-7: CPIS | ve Il skor hesaplanmasi.

Klinik parametre Puan
Ates (°C)

36.5-38.4 0

38.5-38.9 1

<36 veya <39 2
Loékosit sayisi (mm®)

4000-11000 0

<4000 veya >11000 1

<4000 veya >11000 ve % 50 comak 2
Trakeal sekresyon

Yok 0

Puralan degil 1

Padrulan 2
Oksijenasyon (PaO2/FiO2)

PaO2/Fi02>240 veya ARDS 0

Pa02/Fi02<240 ve ARDS yok 2
Akciger grafisinde infiltrasyon

Yok 0

Diffuz veya yamall 1

Lokalize 2
TAS kiilturiinde patojen bakteri

Yok veya az miktarda 0

Orta cok miktarda 1

Gram boyamada da gorilen 2

TAS: trakeal aspirasyon.

Baslanan ampirik antibiyotik tedavisinin kombinasyon veya monoterapi
olup olmadigi, ka¢ gin devam ettigi yazildi. Baslanan tedavinin kultlir sonucu
ya da klinik yanit alinmadigi i¢in degistirilip degistiriimedigi de tespit edildi ve
antibiyotiklerin sureleri yazildi. 14.gun ve 30.gun mortalite degerleri ise tani
tarihinden itibaren tedavinin verildigi ilk 14 gun ve ilk 30 gun olarak
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hesaplandi. Ayrica tani gununden 7 gun ve 15 gun onceki ile 7 gin ve 15
gun sonraki idrar ve TAS kultira Gremeleri ve imipenem duyarhliklari yazildi.
Tedavi suresi tani konuldugu gunden itibaren baslayarak hesaplandi.
Kaltdrin alindigi gun ile tani konulan gun arasindaki fark ise ara slre olarak
kaydedildi.

Altta yatan hastaligin derecesinin belirlenmesi icin klinik hastalarinda
Charlson indeksi ve yogun bakim hastalarinda fizyolojik durum ve kronik
hastaliklar skorlamasi (Acute Physiology and Chronic Health Evaluation II-
APACHE Il) ile hastalar degerlendirildi. Bakteriyemi tanisi olan hastalar igin
kan kultaranan alindigr gun hesaplanan Pittsburg skoru, pnédmoni tanisi olan
hastalar iginse tedavi baslanan gun ile 72 saat sonra tekrar hesaplanan iki
farkh CPIS skoru elde edildi (Tablo-7).

Kan ornekleri kliniklerde BACTEC kan kultlr sistemi ile alindi. TAS
kalturleri ve Ureyen kan kulturleri koyun kanl agar ve Eozin-Metilen mavili
agara (EMB) ekildi, treme oldugunda identifikasyon ve antibiyotik duyarlihgi

icin Phoenix otomatize sistem kullanildi.

istatistiksel Analiz

Calismada surekli degiskenler tanimlayici istatistik olarak ortalama,
standart sapma ya da medyan(minimum-maksimum) degerleriyle ifade
edilmislerdir. Surekli degiskenlerin grup i¢i karsilastirmalarinda eslestirilmis
orneklemler igin t testi ya da Wilcoxon testi gruplar arasi karsilastirmalarda
ise Mann Whitney U testi kullaniimigtir. Kategorik degiskenler sayi ve ilgili
yluzde degerleriyle birlikte ifade edilmis olup gruplar arasi karsilastirmalari
Pearson ki-kare testi ve Fisher'in kesin ki-kare testi kullanilarak yapilmigtir.
Calismada 14.gun ve 30.gun mortalitesi Uzerine etkisi oldugu dusunulen
bagimsiz risk faktorlerini belirlemek icin ikili lojistik regresyon analizi yapildi.
Analizde risk faktorlerini belirlemek igin (forward) ileriye donuk olarak lojistik
regresyon modeline degiskenler dahil edildi. Doérdinci adim sonunda
modelde anlamli olarak bulunan degiskenler bagimsiz risk faktorleri olarak

belirlendi. Her dort adim icinde kurulan lojistik regresyon modeli anlaml

25



bulundu (p<0,001). Calismanin analizleri SPSS 13.0 (Chicago, IL)
programinda yapiimis olup c¢alismada p<0.05 istatistiksel olarak anlaml

kabul edilmistir.
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BULGULAR

Calismaya 01.01.1996 ile 31.12.2010 yillari arasinda takip edilen
toplam 484 hasta alindi. Bakteriyemik hastalar; primer bakteriyemi (n=129)
ve pnomoniye sekonder bakteriyemiler (n=84) olarak toplam 213 hasta,

pnomoniler ise toplam 356 hasta idi.

Bakteriyemiler

213 hastanin dosyasi retrospektif olarak incelendi. Hastalara ait bazi
demografik 6zellikler Tablo-8’de gosterilmistir. Hastalarin ortanca yas degeri
55, minimum 18, maksimum 96 idi. Hastalarin 191’i (%89.7) yogun bakimda
yatiyordu ve 170’i (%79.8) mekanik ventilatére bagliydi. Hastalarin 26’si
(%12.2) d6nceden A baumannii ile kolonize, 103’U (%48.4) son bir ayda TPN
kullanmis, 199 (%93.4)'unda foley ve 192 (%90)'sinde nazogastrik sonda
takil idi. Santral vendz kateter 149 hastada mevcut idi (%70). Hastalarin
117’inde (%52.2) sepsis, 62’sinde (%29.1) agir sepsis, 40'inda (%18.7)
septik sok tespit edildi. Son bir ayda opere olan hasta sayisi 74 (%34.7) idi
(Tablo-8).

Tablo-8: Calismaya alinan bakteriyemik hastalarin demografik 6zellikleri.

Demografik 6zellik Hasta sayisi (n) Yuzde (%)
Cinsiyet:

Kadin 82 38.5

Erkek 131 61.5
A .baumannii ile kolonizasyon 26 12.2
Aspirasyon 4 1.9
ARDS 13 6.1
TPN 103 48.4
Mekanik ventilasyon 170 79.8
SVK 149 70
Foley varligi 199 934
Nazogastrik sonda varligi 192 90
Kafa travmasi 15 7
Eritrosit sispansiyonu alimi 132 62
Multitravma 27 12.7
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Tablo-8 (devami): Calismaya alinan bakteriyemik hastalarin demografik

Ozellikleri.
Demografik 6zellik Hasta sayisi (n) Yuzde (%)
Norosirurjikal operasyon 18 8.5
Son 14 gunde antibiyotik 169 79.3
kullanimi
Sepsis 111 52.2
Agir sepsis 62 29.1
Septik sok 40 18.7
Operasyon 74 34.7
YBU’ne yatig 191 89.7
APACHE Il = 20 109 51.2
APACHE 11 < 20 85 39.9

ARDS: akut respiratuar distres sendromu, TPN: total parenteral nutrisyon, SVK: santral
venoz kateter, YBU: yogun bakim Gnitesi, APACHE II: acute physiology and chronic health
evaluation II.

Hastalarin eslik eden diger hastaliklari Tablo-9'da, immunsUtpresyon
yapan faktorler de Tablo-10’da gdsterilmistir. Hastalarin 114’Gnde (%53.5)
altta yatan cesitli hastaliklar tespit edildi. Bunlardan 38’inde (%17.8) birden
fazla altta yatan hastalik saptandi (Tablo-9).

Tablo-9: Altta yatan hastaliklar.

Altta yatan hastalik Hasta sayisi (n) Yuzde (%)
SVH 50 23.47
DM 38 17.84
Aritmi 23 10.79
KKY 16 7.51
KOAH 15 7.04
Hematolojik malignite 9 4.22
KRY 8 3.77
KKH 6 2.81
Tlberkuloz 1 0.46
Toplam 166

Toplam hasta 114 53.5

SVH: Serebrovaskiler hastalik, DM: Diyabetes mellitus, KKY: Konjestif kalp yetmezligi,
KOAH: Kronik obstriktif akciger hastaligi, KRY: Kronik renal yetmezlik, KKH: Kronik
karaciger hastaligi

Hastalarin % 33.8'inde (n=72) immunsupresyona neden olabilecek

durum mevcut idi ve 9 hastada ise birden fazla durum vardi (Tablo-10).
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Tablo-10: imminsipresyona neden olabilecek durumlar.

immiinsiipresyon durumu

Hasta sayisi (n)

Yuzde (%)

Steroid alimi 48 22.53
Solid organ timori 19 8.92
Kemoterapi 2.81
Splenektomi 2.34
Karaciger transplantasyonu 0.93
Renal transplantasyon 0.46
Toplam 83

Toplam hasta 72 33.8

Antibiyotik duyarliigi 209 hastada degerlendirildi

(Tablo-11).

A.baumannii suglari imipeneme % 44.5, meropeneme % 43.4 oraninda

duyarl idi. Kolistinden sonra tigesiklin en yuksek duyarlihda (%70) sahip

olarak bulundu.

Tablo-11: Bakteriyemi nedeni olan A.baumannii’lerin antibiyotik duyarhligi.

Antibiyotik Duyarli (%) | Direncli (%) | Toplam
Amikasin 56 (27) 151 (73) 207
Ampisilin-sulbaktam 30 (37) 51 (63) 81
Sefoperazon-sulbaktam | 65 (32) 138 (68) 203
Kolistin 97 (100) 0 (0) 97
Levofloksasin 13 (8.7) 137 (91.3) 150
imipenem 93 (44.5) 116 (55.5) | 209
Meropenem 89 (43.4) 116 (56.6) 205
Siprofloksasin 40 (19.4) 166 (80.6) 206
Tigesiklin 7 (70) 3 (30) 10
Tobramisin 48 (53.9) 41 (46.1) 89
Ofloksasin 24 (34.8) 45 (65.2) 69
Gentamisin 62 (31.5) 135 (68.5) 197

Dort hastanin  kultar

antibiyogramina ulagilamadi.

Bakteriyemik

hastalarin kan kulttrlerinin 177°Unde (%83.1) tek etken, 36’sinda (%16.9) ise
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birden fazla etken Uredi (Tablo-12). 36 hastadan lglnde ise A.baumannii ile
beraber 2 etken Uredi:

1. P.aeruginosa + E.faecium (vankomisin R)

2. P.aeruginosa + E.faecium (vankomisin S)

3. E.coli (ESBL -) + E.faecium (vankomisin S)

Tablo-12: Kan kulturinde A.baumannii’ye eglik eden bakteriler.

Etken adi Hasta sayisi (n)

E.faecalis (vankomisin S) 8

P.aeruginosa

E.cloacae

S.haemolyticus (metisilin R)

S.epidermidis (metisilin R)

K.pneumoniae (ESBL -)

E.faecium (vankomisin R)

S.epidermidis (metisilin S)

S.maltophilia

K.pneumoniae (ESBL +)

C.koseri
E.coli (ESBL +)

B.cereus

PR R R NN N W] w] DN

Toplam 39

S: duyarli, R: direncli, ESBL: geniglemig-spektrumlu beta-laktamaz.

Tespit edilen bakteriyemi kaynaklari Tablo-13’te gdsterildi. Solunum
yollari ve kateter en sik saptanan kaynaklar oldu. Kaynagi bilinmeyen 89
hastadan 49’unda (%55.1) SVK mevcut, 40’'inda (%44.9) ise yok idi.
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Tablo-13: Bakteriyemi kaynaklari.

Bakteriyemi kaynag Hasta sayisi (n) Yuzde(%)
Solunum yollari 84 39.4
(pnémoniye sekonder)

Santral kateter’ 34 16
Uriner sistem 5 2.3
Yumusak doku 1 0.5
Bilinmeyen 89 41.8
Total 213 100

*. Santral kateter ucu kalttru

213 hastadan 86’sindan (%40.3) kateter kualtirid goénderilmis idi.
Bunlardan 34 (%16.0) hastada Ureme saptanmig, 19 (%8.9) hastada ise
hem pndmoni tablosu mevcut olup hem de kateter kultiriinde Greme olmus,
16 (%7.5) hastada Ureme saptanmamis ve 17 (%7.9) hastada ise baska
bakteri Uremis idi. 64 (%30) hastada santral kateter yok idi. Gonderilen
kateter kultlrlerinden 20 hastada birden fazla etken Uredi (Tablo-14). Kan
kalturd ile kateter kalturinde ikinci bakterinin  ayni  olup olmadigi
kargilastirildiginda iki hastada ayni bakterinin Uredigi saptandi; bir hastada
P.aeruginosa; dijer hastada ise E.faecium (vankomisin R). Ug kateter

kilturiinde ise 2’'den fazla etken Uredi.

Tablo-14: Kateter kiltirinde A.baumannii’'ye eslik eden bakteriler.

Etken adi Hasta sayisi (n)

P.aeruginosa 6

E.faecalis (vankomisin S)

S.epidermidis (metisilin R)

E.casseliflavus

E.faecium (vankomisin R)
E.coli (ESBL +)
E.coli (ESBL -)

E.aerogenes

R R R R R NN

S.haemolyticus (metisilin R)
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Tablo-14 (devami): Kateter kiltiriinde A.baumannii’'ye eslik eden bakteriler.

Etken adi Hasta sayisi (n)

K.pneumoniae (ESBL +) 1

K.pneumoniae (ESBL -)

1
E.faecium (vankomisin S) 1
1

Streptococcus spp.

Toplam 23

S: duyarli, R: direngli, ESBL: genislemis-spektrumlu beta-laktamaz.

Ortanca tedavi suresi 12 gun (0-41) olarak hesaplandi. Hastalarin
99’unun (%46.5) uygun ampirik tedavi aldigi, 105’ininse (%49.3) uygun
olmayan ampirik tedavi aldigi saptandi. Qunun (%4.2) aldigi tedavi ise
degerlendirilemedi. Hastalar, baslanan ampirik antibiyotik tedavisine gore
monoterapi ve kombine tedavi alanlar olarak iki gruba ayrildi. Hastalarin
125’inin (%60.4) monoterapi, 82’'nin (%39.6) ise kombine tedavi aldigdi
saptandi. 52 (%24.4) hastanin kolistin kullandigi tespit edildi. Bunlardan 33’U
(%63.5) 3x1 000 000 Unite, 19'u (%36.5) ise 3x2 000 000 unite kullanmis idi.

Klinik yanit ve mikrobiyolojik yanit ayri ayri olarak degerlendirildi
(Tablo-15). Klinik yanit alinamayan 13 hastada bakteriyeminin devam ettigi, 6
hastanin ise kultlir negatiflesirken farkli bir sebepten dolayi kaybedildigi
saptandi. Klinik yanit alinan hastalardan 18’'inde bakteriyemi devam etmis idi.
Mikrobiyolojik yanit alinan 119 hastanin 65’inden kultur gonderilirken
54’unden Kklinik bulgularin dizelmesi nedeniyle kultur gonderiimedigi
saptandi. 31 hastada kan kultirindeki Uremeler tedaviye ragmen devam
etmis idi. Mikrobiyolojik yanit degerlendirilirken kontrol kan kudlturi
gonderilmeyen ve klinik yaniti olmayan 63 hasta degerlendirme digi birakild1.

Tedavinin ilk 3 gininde kaybedilen hastalar (n=28) degerlendirmeden
cikarildiginda klinik yanit % 70.8 ve mikrobiyolojik yanit ise % 78.9 olarak
saptandi.

Hastalarin mortalite oranlari 14. ve 30. gun ic¢in ayri ayri hesaplandi.
14.gun mortalitesi % 36.2 (n=77), 30.gun mortalitesi ise % 50.3 (n=107)
olarak bulundu. Bakteriyemi kaynagina gore en yuksek mortalite odak
bulunamayan grupta idi (Tablo-16).
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Tablo-15: Klinik ve mikrobiyolojik yanitin degerlendirilmesi.

Hasta sayisi (n) Yuzde(%)
Klinik yanit
Var 131 61.50
Yok 82 38.50
Kultir yok 63 29.58
Ureme var 13 6.10
Ureme yo[l 6 2.82
Toplam 213 100
Mikrobiyolojik yanit
Var 119 79.33
Kaltar alinmis 65 43.33
Kaltur alinmamis 54 36
Yok 31 20.67
Toplam 150 100

Tablo-16: Bakteriyemi kaynagina gére mortalite oranlari.

Kaynak (n) 14.gln mortalitesi (%) | 30.gln mortalitesi (%)
Solunum yollari (84) | 30 (35.7) 38 (45.2)
Santral kateter (34) | 7 (20.5) 18 (52.9)
idrar (5) 0 (0) 3 (60)
Yumusak doku (1) 0 (0) 0 (0)
Bilinmeyen (89) 40 (44.9) 48 (53.9)
Toplam 77 107
APACHE Il skoru 194 hastada hesaplandi. Skorun 14.glin ve

30.gundeki mortaliteye gore ortanca deger, maksimum ve minimum degerleri
Tablo-17’de gosterilmigtir. APACHE Il skoruna gére 14.ginde yasayan ile
Olenler arasinda (p<0.001) ve 30.guinde yasayan ile Olenler arasinda
(p<0.001) anlamh fark saptandi. 14.gun ile 30. ginde Olenlerin ortanca
degerinin yasayanlara gore daha ylksek oldugu gorildi. APACHE Il skoru
109 hastada 20 ve Uzerinde, 85 hastada ise 20’nin altinda idi. Bu iki gruba

gbre hastalar

degerlendirildiginde

33

14.gin ve 30.gundeki

mortalitenin



APACHE Il = 20 olan grupta daha yuksek oldugu goruldi (p<0.001) (Tablo-

18).

Tablo-17: APACHE Il skorunun élen ve yasayan hastalarda karsilastiriimasi.

Hasta sayisi (n) Median | Maksimum | Minimum p
14.gGn mortalitesi 77 25.5 41 8 <0.001
Yasayan 124 18 35 3
30.gln mortalitesi 97 24 41 8 <0.001
Yasayan 97 16.5 35 3
Toplam 194 20 41 3

APACHE II: Acute physiology and chronic health evaluation II.

Tablo-18: APACHE Il skoruna gore mortalite oranlari.

APACHE Il skoru (n) 14.gun mortalitesi (%) 30.gun mortalitesi (%)
> 20 (109) 54( 49.5) 71 (65.1)

<20 (85) 16( 18.8) 26 (30.6)

p <0.001 <0.001

APACHE II: Acute physiology and chronic health evaluation II.

TUum hastalarda Pittsburg bakteriyemi skoru hesaplandi. 14.gin ve
30.gun mortalitesine gore ortanca deger, maksimum ve minimum degerleri
Tablo-19'da gosterilmistir. 14.glinde yasayan ve olenler arasinda (p=0.002)
ve 30.gunde yasayan ve Olenler arasinda (p<0.001) anlamh fark saptandi.
Pittsburg skoru = 4 ve < 4 oluguna gore hastalar iki gruba ayrildi. ki grup
arasinda 14.gun mortalitede anlamli fark yoktu, Pittsburg skoru = 4 hastalarin

30.gln mortalite oraninin daha yuksek oldugu gorildi (p=0.005) (Tablo-20).

Tablo-19: Pittsburg skorunun mortaliteye gore median degerleri.

Hasta sayisi (n) Median | Maksimum | Minimum p
14.gun mortalitesi 77 6 10 0 0.002
Yasayan 136 5 9 0
30.gun mortalitesi 107 6 10 0 <0.001
Yasayan 106 5 9 0
Toplam 213 5 10 0
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Tablo-20: Pittsburg bakteriyemi skoruna gore hastalarda mortalite oranlari.

Pittsburg degeri (n) | 14. gln mortalitesi (%) | 30. gun mortalitesi (%)
>4 (163) 64 (39.3) 91 (55.8)

<4 (50) 13 (26.0) 16 (32.0)

p 0.124 0.005

imipenem direncli A.baumannii Greyen hastalarda kolistin kullaniminin
14. gun mortalitesini anlamli olarak azalttigi (p=0.004), 30.gun mortalitesini
ise etkilemedigi gosterildi. imipenem duyarli A.baumannii (ireyen hastalarda

kolistin kullaniminin mortaliteyi etkilemedigi saptandi (Tablo-21).

Tablo-21: Karbapenem duyarli ve direngli sus Greyen hastalarda kolistin

kullanimina gore mortalite oranlari.

14.gln p 30.gln p
mortalitesi (%) Mortalitesi (%)
imipenem R hastalar
Kolistin kullanan (47) 10 (21.3) 0.004 23 (48.9) 0.355
Kolistin kullanmayan (69) | 34 (49.3) 41 (59.4)
imipenem S hastalar
Kolistin kullanan (5) 2 (40) 1.000 3 (60) 0.648
Kolistin kullanmayan (88) | 29 (33) 37 (42)

S: duyarl, R: direngli.

APACHE Il skorunun = 20 ve < 20 olmasina goére hastalar iki gruba
ayrildi. Her iki grup hastada ampirik tedavinin uygun olup olmamasinin
mortaliteyi etkilemedigi saptandi (Tablo-22). Sadece kombinasyondaki
aminoglikozide duyarli olan izolatlarin varliginda tedavi uygun olmayan
seklinde degerlendirildiginde ise yine sonucun degismedigi goruldi (Tablo-
23).
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Tablo-22: APACHE Il skoruna gore uygun ve uygun olmayan tedavi ve

mortalitenin dagilimi.

14.giln p 30.glin p
mortalitesi (%) mortalitesi (%)
APACHE Il < 20 hastalar (n)
Uygun ampirik tedavi (49) 8 (16.3) 0.837 | 15 (30.6) 1.000
Uygun omayan ampirik tedavi | 7 (20.6) 10 (29.4)
(34)
APACHE Il 2 20 hastalar (n)
Uygun ampirik tedavi (45) 20 (44.4) 0.851 | 27 (60.0) 0.712
Uygun omayan ampirik tedavi | 28 (48.3) 38 (65.5)
(58)

APACHE II: Acute physiology and chronic health evaluation II.

Tablo-23: APACHE Il skoruna gére uygun ve uygun olmayan tedavi’ ve

mortalitenin dagilimi.

14.g0n p 30.gun p
mortalitesi (%) mortalitesi (%)
APACHE Il < 20 hastalar (n)
Uygun ampirik tedavi (42) 8 (19) 1.000 | 15(35.7) 0.376
Uygun omayan ampirik 7(17.1) 10 (24.4)
tedavi' (41)
APACHE Il 2 20 hastalar (n)
Uygun ampirik tedavi (36) 17 (47.2) 1.000 | 22 (61.1) 0.925
Uygun omayan ampirik 31 (46.3) 43 (64.2)
tedavi' (67)

APACHE II: Acute physiology and chronic health evaluation II.
Uygun olmayan tedavi®: Kombinasyondaki aminoglikozide duyarl olsa bile uygun kabul
edilmeyen tedavi.

Hastalara verilen ampirik tedavi kombinasyonlari degerlendirildiginde

en sik kullanilan kombinasyonlar sefoperazon-sulbaktam +

aminoglikozid/kinolon ile karbapenem + aminoglikozid/kinolon idi (Tablo-24).
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Tablo-24: En sik kullanilan kombinasyonlar.

Kombinasyonlar Hasta sayisi (n) | 14.gin mortalitesi | 30.gin mortalitesi
Sefoperazon-sulbaktam + 19 4 4
aminoglikozid/kinolon

Karbapenem + 11 3 6
aminoglikozid/kinolon

Kolistin + aminoglikozid 3 1 1
Sefepim + aminoglikozid 3 0 0
Karbapenem + 2 1 1
sefoperazon- sulbaktam

Hastalarda mortalite Uzerine etkili risk faktorlerini belirlemek Gzere dlen
ve yasayan hastalar kargilastirildi. 14.gun mortalitesi i¢in agir sepsis, septik
sok, APACHE Il = 20, hematolojik malignite, immunsipresyon, Kkolistin
kullanimi ve multitravma tanisi ile yatis anlamh fark yaratti (p<0.05) (Tablo-
25). KKY, KOAH, splenektomi ve kemoterapi alimi ise dlen hastalarda daha
yluksek oranda tespit edilmelerine ragmen istatiksel olarak anlamlh bir fark
saptanmadi. Hastalarda 30.gun mortalitesi icin agir sepsis, septik sok,
APACHE Il = 20, immunsupresyon ve ES kullanimi oranlari ile multitravma
olmamasi yasayanlara gore anlamli olarak yuksekti (p<0.05) (Tablo-26). Yas
> 65, erkek cinsiyet, altta yatan hastalik, aritmi, DM, KKY, KOAH, KRY,
hematolojik malignite, solid organ tumoru, splenektomi, kemoterapi alimi,
steroid alimi, monoterapi, uygun olmayan ampirik tedavi, MV ve TPN
kullanimi 6len hastalarda daha yuksek oranda tespit edilmelerine ragmen

istatiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi.

Tablo-25: Tedavinin 14.ginunde Olenlerle yasayanlarin risk faktorleri

agisindan karsilastirilmasi.

Degisken(n) 14.glinde 6len(%) 14.giinde yasayan(%) | p
Cinsiyet:
Erkek (131) 48 (36.6) 83 (63.4) 0.850
Kadin (82) 29 (35.4) 53 (64.6)
Yas:
> 65 (60) 25 (41.7) 35 (58.3) 0.294
<65 (153) 52 (34) 101 (66)
Septik sok (40) 29 (72.5) 11 (27.5) <0.001
Agir sepsis (62) 30 (48.4) 32 (51.6) 0.017
APACHE Il = 20 (109) 54 (49.5) 55 (50.5) <0.001
Altta yatan hastalik (114) 48 (42.1) 66 (57.9) 0.052
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Tablo-25 (devami): Tedavinin 14.ginlnde Olenlerle yasayanlarin risk

faktorleri agisindan karsilastiriimasi.
Degisken(n) 14.glnde élen(%) 14.ginde yasayan(%) | p
Aritmi (23) 11 (47.8) 12 (52.2) 0.315
DM (38) 16 (42.1) 22 (57.9) 0.511
KKY (16) 9 (56.3) 7(43.7) 0.142
KOAH (15) 8 (53.3) 7 (46.7) 0.247
Kronik karaciger hast (6) 1(16.7) 5(83.3) 0.422
KRY (8) 4 (50) 4 (50) 0.464
Hematolojik malignite (9) 7 (77.8) 2(32.2) 0.012
SVH (50) 16 (32) 34 (68) 0.596
Tlberkiloz (1) 1 (100) 0(0) 0.362
immiinsiipresyon (72) 35 (48.6) 37 (51.4) 0.007
Solid organ timori (18) 7 (38.9) 11 (61.1) 0.496
Splenektomi (5) 3 (60) 2 (40) 0.670
Kemoterapi alimi (6) 4 (66.7) 2 (33.3) 0.423
Steroid alimi (48) 23 (47.9) 25 (52.1) 1.000
Renal transplantasyon (1) 0 (0) 1 (100) 1.000
Karaciger transplantasyonu (2) | 1 (50) 1 (50) 1.000
imipenem duyarl (93) 31 (33.3) 62 (66.7) 0.491
imipenem direngli (116) 44 (37.9) 72 (62.1)
Monoterapi (124) 47 (37.9) 77 (62.1) 0.236
Kombinasyon (83) 24 (28.9) 58 (71.1) 0.278
Polimikrobiyal (36) 9 (25) 27 (75) 0.192
Kolistin kullanimi (52) 12 (23.1) 40 (76.9) 0.037
Uygun ampirik tedavi (99) 29 (29.3) 70 (70.7) 0.184
Uygun olmayan ampirik tedavi | 40 (38.1) 65 (61.9)
(105)
Uygun olmayan ampirik tedavi® | 43 (35.2) 79 (64.8) 0.600
(122)
Mekanik ventilator (170) 63 (37.1) 107 (62.9) 0.711
Santral katater (149) 49 (32.9) 100 (67.1) 0.130
YBU (191) 70 (36.6) 121 (63.4) 0.832
TPN (103) 41 (39.8) 62 (60.2) 0.283
ES (132) 51 (38.6) 81 (61.4) 0.335
Multitravma (27) 3(11.1) 24 (88.9) 0.007
Pittsburg = 4 (163) 64 (39.3) 99 (60.7) 0.124

APACHE II: Acute physiology and chronic health evaluation 1l, DM: Diyabetes mellitus, KKY:
Konjestif kalp yetmezligi, KOAH: Kronik obstriktif akciger hastaligi, KRY: Kronik renal
yetmezlik, SVH: Serebrovaskiiler hastalik, YBU: yogun bakim initesi, TPN: total parenteral
nuatrisyon, ES: eritrosit sijspansi}/onu.
Uygun olmayan ampirik tedavi: Kombinasyondaki aminoglikozide duyarl olsa bile uygun

kabul edilmeyen tedavi.
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Tablo-26: Tedavinin 30.glinunde Olenlerle yasayanlarin

agisindan karsilastirilmasi.

risk faktorleri

Degisken(n) 30.giinde dlen(%) 30.guinde yasayan(%) p
Cinsiyet:

Erkek (131) 67 (51.1) 64 (48.9) 0.737

Kadin (82) 40 (48.8) 42 (51.2)
Yas:

> 65 (60) 35 (58.3) 25 (41.7) 0.139

<65 (153) 72 (47.1) 81 (52.9)
Septik sok (40) 35 (87.5) 5(12.5) <0.001
Agir sepsis (62) 39 (62.9) 23 (37.1) 0.027
APACHE Il 2 20 (109) 71 (65.1) 38 (34.9) <0.001
Altta yatan hastalk (114) 64 (56.1) 50 (43.9) 0.064
Aritmi (23) 15 (65.2) 8(34.8) 0.193
DM (38) 23 (60.5) 15 (39.5) 0.222
KKY (16) 11 (68.8) 5(31.2) 0.200
KOAH (15) 10 (66.7) 5(33.3) 0.293
Kronik karaciger hast (6) 1(16.7) 5(83.3) 0.119
KRY (8) 7 (87.5) 1(12.5) 0.065
Hematolojik malignite (9) 7(77.8) 2 (22.2) 0.170
SVH (50) 25 (50) 25 (50) 0.970
Tuberkiloz (1) 1 (100) 0 (0) 1.000
immiinsiipresyon (72) 46 (63.9) 26 (36.1) 0.004
Solid organ timori (18) 10 (55.6) 8 (44.4) 0.571
Splenektomi (5) 3 (60) 2 (40) 1.000
Kemoterapi alimi (6) 4 (66.7) 2 (33.3) 1.000
Steroid alimi (48) 31 (64.6) 17 (35.4) 1.000
Renal transplantasyon (1) 0 (0) 1 (100) 0.361
Karaciger transplantasyonu (2) 1 (50) 1 (50) 1.000
imipenem duyarl (93) 40 (43) 53 (57) 0.081
imipenem direngli (116) 64 (55.2) 52 (44.8)
Monoterapi (124) 64 (51.6) 60 (48.4) 0.321
Kombinasyon (83) 37 (44.6) 46 (55.4)
Polimikrobiyal (36) 14 (38.9) 22 (61.1) 0.211
Kolistin kullanimi (52) 26 (50) 26 (50) 0.969
Uygun ampirik tedavi (99) 43 (43.4) 56 (56.6) 0.157
Uygun olmayan ampirik tedavi 56 (53.3) 49 (46.7)
(105)
Uygun olmayan ampirik tedavi® 61 (50) 61 (50) 0.608
(122)
Mekanik ventilator (170) 90 (52.9) 80 (47.1) 0.161
Santral kateter (149) 73 (49) 76 (51) 0.580
YBU (191) 97 (50.8) 94 (49.2) 0.804
TPN (103) 54 (52.4) 49 (47.6) 0.536
ES (132) 74 (56.1) 58 (43.9) 0.030
Multitravma (27) 5(18.5) 22 (81.5) 0.001
Pittsburg = 4 (163) 91 (55.8) 72 (44.2) 0.005

APACHE II: Acute physiology and chronic health evaluation Il, DM: Diyabetes mellitus, KKY:
Konjestif kalp yetmezligi, KOAH: Kronik obstriktif akciger hastaligi, KRY: Kronik renal
yetmezlik, SVH: Serebrovaskiiler hastalik, YBU: yogun bakim tnitesi, TPN: total parenteral
nuatrisyon, ES: eritrosit sijspansi}/onu.
Uygun olmayan ampirik tedavi: Kombinasyondaki aminoglikozide duyarli olsa bile uygun

kabul edilmeyen tedavi.
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Lojistik regresyon sonucu 14.gin mortalitesi igin agir sepsis, septik
sok, APACHE Il =2 20 ve immunsupresyon bagimsiz risk faktorleri olarak
saptandi (Tablo-27). Kolistin kullaniminin ise diger faktoérlerden farkli olarak
mortaliteyi 3.4 kat azalttigi tespit edildi. 30.gun mortalitesi igin agir sepsis,
septik sok, APACHE Il =2 20 ve immunsupresyon anlamh bulunan bagimsiz
risk faktorleri oldu (Tablo-28). Multitravma tanisi ile yatigin ise 30.gun

mortalitesinde koruyucu faktér oldugu gdsterildi.

Tablo-27: Lojistik regresyon analizi sonucu 14. gin mortalitesi igin bagimsiz

risk faktorl olarak bulunan degigkenler.

Degisken Duzeltilmis OO %95 GA p
Septik sok 11,387 4,188-30,958 < 0.001
APACHE Il = 20 2,912 1,356-6,251 0.006
imminsupresyon 2,849 1,316-6,167 0.008
AQIr sepsis 5,989 2,604-13,774 <0.001
Kolistin kullanimi 3,418 1,395-8,377 0.007

OO: Odds orani, GA: Guven aralidi, APACHE II: Acute physiology and chronic health

evaluation II.

Tablo-28: Lojistik regresyon analizi sonucu 30. glin mortalitesi icin bagimsiz

risk faktorl olarak bulunan degiskenler.

Degisken Duzeltilmis OO %95 GA p

APACHE 1l = 20 2,801 1,413-5,554 0.003
immUnsUpresyon 2,504 1,202-5,219 0.014
AQir sepsis 2,996 1,432-6,268 0.004
Septik sok 8,987 3,017-26,776 <0.001
Multitravma 3,009 0.992-9,127 0.052

OO: Odds orani, GA: Glven araligi, APACHE II: Acute physiology and chronic health
evaluation II.

Nozokomiyal Pnémoniler

Toplam 356 hasta calismaya alindi ve bu hastalardan 84’Unde
(%23.6) pndmoni’ye sekonder bakteriyemi mevcut idi. Hastalarin ortanca yas

degeri 57, minimum 18, maksimum 90 idi. Hastalara ait demografik 6zellikler
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tablo 29'da gosterilmigtir. Hastalarin 175’inde (%49.2) altta yatan gesitli
hastaliklar tespit edildi, 65’inde (%18.3) ise birden fazla hastalik mevcut idi
(Tablo-30). 355 hastanin PA akciger grafisi mevcut idi. 219 (%61.7) hastada
tek tarafli, 136 (%38.3) hastada ise bilateral infiltrasyon saptandi. 1 hastaya

ise gebe oldugu icin direkt grafi gekilememisti.

Tablo-29: Nozokomiyal pnémonili hastalarin demografik 6zellikleri.

Demografik 6zellik Hasta sayisi (n) Yuzde (%)
Cinsiyet

Kadin 123 34.6

Erkek 233 65.4
Kolonizasyon 55 15.4
Aspirasyon 12 34
ARDS 26 7.3
TPN 175 49.2
Mekanik ventilasyon 338 94.9
SVK 234 65.7
Foley varhgi 352 98.9
Nazogastrik sonda varligi 349 98.0
Kafa travmasi 26 7.3
Eritrosit stispansiyonu alimi 234 65.7
Multitravma 38 10.7
Norosirurjikal operasyon 50 14.0
Son 14 gunde antibiyotik 295 82.9
kullanimi
Sepsis 202 56.7
AQir sepsis 91 25.6
Septik sok 63 17.7
Operasyon 156 43.8
YBU'ne yatig 349 98
APACHE Il = 20 215 61.4
APACHE Il < 20 135 38.6

ARDS: akut respiratuar distres sendromu, TPN: total parenteral nutrisyon, SVK: santral
vendz kateter, YBU: yogun bakim (initesi, APACHE II: Acute physiology and chronic health

evaluation II.

Hastalarin 349'u (%98) yogun bakimda yatiyordu ve 338'i (%94.9)
mekanik ventilatére bagliydi. Hastalarin 55’i (%15.4) énceden A.baumannii
ile kolonize, 175’i (%49.2) son bir ayda TPN kullanmis, 352’si (%98.9) foley

ve 349'u (%98) nazogastrik sonda takili idi. Santral ventz kateter 234
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(%65.7) hastada mevcut idi. Hastalarin 202’sinde (%56.7) sepsis, 91'inde
(%25.6) agir sepsis, 63’Unde (%17.7) septik sok tespit edildi (Tablo-29).

Tablo-30: Altta yatan hastaliklar.

Altta yatan hastalik Hasta sayisi (n) Yuzde (%)
Aritmi 39 11
DM 57 16
KKY 35 9.8
KOAH 36 10.1
KKH 7 2.0
KRY 10 2.8
Hematolojik malignite 5 1.4
SVO 71 19.9
Tlaberkiloz 4 1.1
Altta yatan toplam hastalik 264

Toplam hasta 175 49.2

SVH: Serebrovaskiler hastalik, DM: Diyabetes mellitus, KKY: Konjestif kalp yetmezligi,
KOAH: Kronik obstriktif akciger hastaligi, KRY: Kronik renal yetmezlik, KKH: Kronik
karaciger hastaligi

Hastalarin 118’inde (%33.1) immunsupresyona neden olabilecek
cesitli durumlar mevcut idi (Tablo-31). Bunlardan 28’inde (%7.9) birden fazla

durum tespit edildi.

Tablo-31: immiinsipresyona neden olabilecek durumlar.

immiinsiipresyona neden Hasta sayisi (n) | Yuzde (%)
olabilecek durumlar

Solid organ timéru 54 15.2
Splenektomi 9 2.5
Kemoterapi alimi 2 0.6
Steroid alimi 78 22
Renal transplantasyon 1 0.3
Karaciger 2 0.6
transplantasyonu

Toplam 146

Toplam hasta 118 33.1

Hastalarin pndmoni tanisi alana kadar hastane ve yogun bakimda
yattiklari sureler tablo 32'de gosterilmigtir. 340 hastanin pndmoni nedeni olan
A.baumannii izolatlarinin antibiyotik duyarliliklari tablo 33’te gosterilmigtir. 16

42



hastanin kiltiriine ulagilamadi. imipenem duyarlih§ % 36.1, meropenem %

35.5 idi. Kolistinden sonra en yuksek duyarlihga tobramisin (%41.7) sahip

oldu.

Tablo-32: Taniya kadar hastane ve yogun bakim unitesinde yatis suresi.

Median Minimum Maksimum
Hastanede yatis gunu 15 2 312
YBU’de yatig gunu 12 1 312

YBU: Yodun bakim Unitesi.

Tablo-33: Pnémoni nedeni olan A.baumannii’lerin antibiyotik duyarhligi.

Antibiyotik Duyarh (%) Direngli (%) Toplam
Amikasin 54 (15.9) 286 (84.1) 340
Ampisilin-sulbaktam 28 (21.4) 103 (78.6) 131
Sefoperazon-sulbaktam 49 (15) 278 (85) 327
Kolistin 159 (100) 0 159
Levofloksasin 24 (8.8) 249 (91.2) 273
imipenem 122 (36.1) 216 (63.9) 338
Meropenem 118 (35.5) 214 (64.5) 332
Siprofloksasin 33 (9.7) 304 (90.3) 339
Tigesiklin 2 (20) 8 (80) 10
Tobramisin 53 (41.7) 72 (58.3) 127
Ofloksasin 22 (23.2) 73 (76.8) 95
Gentamisin 57 (18) 259 (82) 316

94 (%44.1) hastada birden fazla etken Uredi (Tablo-34),

etken Uredi:

1. P aeruginosa + K pneumoniae (ESBL -)

o k~ w0 N

P aeruginosa + C freundii

P aeruginosa + S marcescens

P aeruginosa+ S aureus (metisilin R)

S aureus (metisilin S)+ K pneumoniae (ESBL +)

5 hastada ise 3

Kan kulturleri ile kargilagtinldiginda bir hastada hem kan hem de TAS

kultarinde dreyen ikinci etken ayni idi (P.aeruginosa).
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Tablo-34: TAS kultirinde A.baumannii’'ye eslik eden bakteriler.

Etken adi Hasta sayisi (n)
P.aeruginosa 38
S.aureus (metisilin R)
K.pneumoniae (ESBL +)
S.aureus (metisilin S)
K.pneumoniae (ESBL -)
Proteus spp.
H.influenzae
Streptokok spp.
S.marcescens
E.coli (ESBL +)
S.maltophilia
C.koseri
E.cloacae
E.coli (ESBL -)
C.freundii
S.haemolyticus (metisilin R)
E.aerogenes
C.albicans
Toplam etken 99

S: Duyarli, R: Direngli, ESBL: Geniglemis-spektrumlu beta-laktamaz.

N
o

RRlRRR I RRrRrINW w0 o|N

Hastalarin 14’0 (%3.9) hastaneye yatisinin ilk 4 guninde, 342’si
(%96.1) ise 5.gun ve sonrasinda tani almig idi. Yogun bakim Unitesine yatisa
gore deg@erlendirildiginde hastalarin 30'u (%8.6) ilk 4 ginde, 320’si (% 91.4)
ise 5.gun ve sonrasinda pnomoni tanisi almis idi.

Hastalar imipenem duyarlihdina gore iki gruba ayrilarak demografik
Ozellikleri kargilastirildi (Tablo-35). Ayrica hastalarin TAS kulturinde Ureyen
etkene gore monomikrobiyal ve polimikrobiyal pnomoni olarak

siniflandinlarak demografik 6zellikleri karsilastirildi (Tablo-36).
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Tablo-35: imipenem duyarli ve

karsilastiriimasi.

direncli hastalarda demografik Ozelliklerin

Demografik 6zellik (n) imipenem S | imipenem R | p
hastalar (%) | hastalar (%)

Cinsiyet:

Kadin (117) 48 (41)) 69 (59) 0.179

Erkek (220) 74 (33.6) 146 (66.4)
Yas:

> 65 (115) 42 (36.5) 73 (63.5) 0.930

<65 (222) 80 (36) 142 (64)
Kolonizasyon (54) 15 (27.8) 39 (72.2) 0.211
Aspirasyon (11) 1(9.1) 10 (90.9) 0.063
ARDS (24) 6 (25) 18 (75) 0.335
TPN (169) 49 (29) 120 (71) 0.006
Mekanik ventilasyon (321) 113 (35.2) 208 (64.8) 0.149
SVK (225) 66 (29.3) 159 (70.7) <0.001
Foley varligi (332) 119 (35.8) 213 (64.2) 0.621
Nazogastrik sonda varligi (330) 118 (35.8) 212 (64.2) 0.259
Kafa travmasi (24) 14 (58.3) 10 (41.7) 0.034
Eritrosit suspansiyonu alimi (223) | 62 (27.8) 161 (72.2) <0.001
Multitravma (36) 18 (50) 18 (50) 0.101
Norosirurjikal operasyon (45) 21 (46.7) 24 (53.3) 0.161
Son 14 gunde antibiyotik 87 (31) 194 (69) <0.001
kullanimi (281)
Sepsis (188) 82 (43.6) 106 (56.4) 0.001
Agir sepsis (89) 23 (25.8) 66 (74.2) 0.025
Septik sok (60) 17 (28.3) 43 (71.7) 0.162
Operasyon (146) 49 (33.6) 97 (66.4) 0.378
YBU'ne yatis (332) 120 (36.1) 212 (63.9) 1.000
APACHE 11 = 20 (206) 75 (36.4) 131 (63.6) 0.898
Altta yatan hastalik (167) 52 (31.1) 115 (68.9) 0.055
immiinsipresyon (111) 43 (38.7) 68 (61.3) 0.497
Klinik yanit (188) 79 (42) 109 (58) 0.010
PA’da cift tarafl infiltrasyon (130) | 34 (26.2) 96 (73.8) 0.002
14.gln mortalitesi (137) 43 (31.4) 94 (68.6)
30.gun mortalitesi (184) 57 (31) 127 (69)

S: Duyarli, R: Direngli, ARDS: akut respiraf[_uar distres sendromu, TPN: total parenteral
ndtrisyon, SVK: santral vendz kateter, YBU: yodun bakim Unitesi, APACHE II: Acute

physiology and chronic health evaluation Il.
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Tablo-36: Monomikrobiyal ve polimikrobiyal pnédmoni tanili hastalarda

demografik 6zelliklerin kargilasgtiriimasi.

Demografik 6zellik (n) Monomikrobiyal | Polimikrobiyal | p
pnémoni (%) pnémoni (%)

Cinsiyet:

Kadin (121) 82 (67.8) 39 (32.2) 0.133

Erkek (223) 168 (75.3) 55 (24.7)
Yas:

> 65 (117) 82 (70.1) 35 (29.9) 0.439

< 65 (227) 168 (74) 59 (26)
Kolonizasyon (55) 43 (78.2) 12 (21.8) 0.409
Aspirasyon (12) 8 (66.7) 4 (33.3) 0.742
ARDS (25) 18 (72) 7 (28) 1.000
TPN (172) 134 (77.9) 38 (22.1) 0.029
Mekanik ventilasyon (328) 237 (72.3) 91 (27.7) 0.572
SVK (230) 174 (75.7) 56 (24.3) 0.078
Foley varligi (339) 246 (72.6) 93 (27.4) 1.000
Nazogastrik sonda varligi (337) 245 (72.7) 92 (27.3) 1.000
Kafa travmasi (25) 14 (56) 11 (44) 0.087
Eritrosit siispansiyonu alimi (228) | 166 (72.8) 62 (27.2) 0.938
Multitravma (37) 25 (67.6) 12 (32.4) 0.587
Norosirurjikal operasyon (46) 31 (67.4) 15 (32.6) 0.493
Son 14 gunde antibiyotik 216 (75.5) 70 (24.5) 0.013
kullanimi (286)
Sepsis (194) 133 (68.6) 61 (31.4) 0.051
Agir sepsis (89) 65 (73) 24 (27) 1.000
Septik sok (61) 52 (85.2) 9 (14.8) 0.023
Operasyon (148) 115 (77.7) 33 (22.3) 0.069
YBU’ne yatis (339) 245 (72.3) 94 (27.7) 0.328
APACHE Il = 20 (209) 154 (73.7) 55 (26.3) 0.461
Altta yatan hastalik (170) 125 (73.5) 45 (26.5) 0.725
immiinsipresyon (114) 81 (71.1) 33 (28.9) 0.635
Klinik yanit (195) 133 (68.2) 62 (31.8) 0.036
PA’da cift tarafl infiltrasyon (132) | 97 (73.5) 35 (26.5) 0.790
14.gun mortalitesi (137) 108 (78.8) 29 (21.2) 0.040
30.gun mortalitesi (185) 144 (77.8) 41 (22.2) 0.023

S: Duyarli, R: Direngli, ARDS: akut respiraf[_uar distres sendromu, TPN: total parenteral
ndtrisyon, SVK: santral vendz kateter, YBU: yodun bakim Unitesi, APACHE II: Acute

physiology and chronic health evaluation Il.

Ortanca tedavi suresi 12 gun (minimum 1, maksimum 53) idi. Klinik
yanit 355 hastada deg@erlendirildi. 1 hasta baska merkeze sevk edildigi igin
Hastalarin 203’Unde (%57.2) yanit alindi,

prognoz deg@erlendirilemedi.
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152’sinde (%42.8) yanit alinamadi. ilk 3 giin iginde 6len hasta sayisi
degerlendirmeden ¢ikarildiginda klinik yanit % 65.1(n=203) olarak saptandi.
Mikrobiyolojik yanit ise 242 hasta Uzerinden degerlendirildi. Olen 113
hastadan kontrol kaltiriG goénderilemedigi igin  mikrobiyolojik  yanit
degerlendirmesine alinmadi (Tablo-37). Tum hastalar degerlendirildiginde
14.gun mortalitesi % 39.6 (n=141), 30.gun mortalitesi ise % 53.1 (n=189)

olarak bulundu.

Tablo-37: Mikrobiyolojik yanitin degerlendiriimesi.

Mikrobiyolojik yanit Hasta sayisi (n) Yuzde(%)
Mikrobiyolojik yanit var 163 67.4
kaltr alinmig 82 33.9
kaltar alinmamis 81 33.5
Mikrobiyolojik yanit yok 79 32.6
Toplam 242 100

141 (%41.6) hastanin uygun ampirik tedavi, 198 (%58.4) hastanin ise
uygun olmayan ampirik tedavi aldigi belirlendi. Ampirik tedavi 168 (%47.9)
hastada kombinasyon, 183 (%52.1) hastada ise monoterapi seklindeydi. 95
(%26.7) hasta kolistin kullanmis idi. Bunlardan 59’u (%62.1) 3x1 000 000
unite, 36’s1 (%37.9) ise 3x2 000 000 unite seklinde idi. Kolistinin baska bir
antibiyotikle kombine veya tek basina kullaniimasi 14.gun mortalitesinde
(p=0.762) ve 30.gun (p=1.000) mortalitesinde farkhlik yaratmamisti. Kolistinin
farkh dozlarda verilmesinin de mortalite Gzerine farkhlik yaratmadigi goruldu
(Tablo-38).

Tablo-38: Kolistinin farkli dozlari ile mortalitenin degerlendirilmesi.

Kolistin kullanimi (n) | 14.gin mortalitesi (%) | 30.gln mortalitesi (%)
Doz 1 (59) 19 (32.2) 31 (52.5)
Doz 2 (36) 16 (44.4) 22 (61.1)

Toplam 35 (36.8) 53

p 0.327 0.547

Doz 1: 3x1 000 000 unite, Doz 2: 3x2 000 000 Unite.
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APACHE Il skoru 351 hastada hesaplandi. Skorun 14.gin ve
30.gundeki mortaliteye gore ortanca deger, maksimum ve minimum degerleri
Tablo-39'da gdsterilmistir. 14.gln (p<0.001) ile 30.gunde (p<0.001) dlenlerin

ortanca deg@erinin yagsayanlara gore daha yuksek oldugu goruldu.

Tablo-39: APACHE Il skorunun mortaliteye gore median degerleri.

Hasta sayisi (n) | Median | Maksimum | Minimum | p
Toplam 351 21 37 3
14.gUn mortalitesi <0.001
Olen 141 24 37 8
Yasayan 210 20 33 3
30.gln mortalitesi <0.001
Olen 187 23 37 8
Yasayan 164 19 31 3

APACHE II: Acute physiology and chronic health evaluation II.

356 hastada tani konulan gunde CPIS | skoru, tedavinin 72.saatinde
ise CPIS Il hesaplandi. iki skorun mortaliteye gére median degerleri Tablo-40
ve Tablo-41’de gdsterilmistir. CPIS | skorunun 14.gln ve 30.glindeki yasayan
ve Olen hastalar arasinda farkli olmadigi saptandi. CPIS Il skoru ise iki

mortalite zamaninda da anlaml saptandi (p<0.001).

Tablo-40: CPIS | skorunun mortaliteye gére median degerleri.

Hasta sayisi (n) | Median | Maksimum | Minimum | p
Toplam 356 5 9 1
14.gun mortalitesi 0.357
Olen 142 5 9 2
Yasayan 214 5 7 1
30.gun mortalitesi 0.217
Olen 190 5 9 1
Yasayan 166 5 7 2

CPIS I: Klinik pulmoner enfeksiyon skoru.
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Tablo-41: CPIS Il skorunun mortaliteye gore median degerleri.

Hasta sayisi(n) | Median Maksimu Minimum | p
m
Toplam 332 5 11 2
14.gUn mortalitesi <0.001
Olen 119 6 11 3
Yasayan 213 5 9 2
30.gln mortalitesi <0.001
Olen 167 6 11 3
Yasayan 165 5 9 2

CPIS II: Klinik pulmoner enfeksiyon skoru.

Hastalar CPIS | ve II'nin > 6 ve < 6 olmasina gore iki gruba ayrildi.
Tedavinin basinda hesaplanan CPIS I'in iki grubun 14.gin ve 30.gln
mortalitesi Uzerine etkili olmadigi goruldu. Tedavinin 3.gununde CPIS Il > 6

olan hastalarda ise hem 14.gun (p<0.001) hem de 30.gun (p<0.001)

mortalitesinin daha yiksek oldugu tespit edildi (Tablo-42).

Tablo-42: CPIS | ve II'nin > 6 ve < 6’ya gore mortalite oranlari.

14. guiin mortalitesi (%) | 30. gun mortalitesi (%)
CPIS | degeri (n)
> 6 (46) 22 (47.8) 25 (54.3)
<6 (311) 120(38.6) 165 (53.1)
p 0.301 0.995
CPIS Il degeri (n)
> 6 (81) 46 (56.8) 56 (69.1)
<6 (252) 73 (29) 111 (44)
p <0.001 <0.001

CPIS | ve IlI: Klinik pulmoner enfeksiyon skoru.

imipenem’e direngli sus ile gelisen pnémonilerde kombine ampirik

tedavisinin monoterapiye gore hem 14.gun hem de 30.gun mortalitesini

anlamli

olarak azalttigi

saptandi.

imipenem  duyarli

suglarla olan

pndémonilerde ise kombine ampirik tedavi mortalitede farklilik yaratmamigti

(Tablo-43).
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Tablo-43: imipenem direngli ve duyarli hastalarda verilen ampirik tedaviye

gore mortalite oranlari.

14.gln mortalitesi (%)

30.gln mortalitesi (%)

imipenem direngli sus ile
enfekte hastalar (n)

Kombinasyon (120) 43 (35.8) 62 (51.7)
Monoterapi (93) 48 (51.6) 62 (66.7)
p 0.021 0.028
imipenem duyarli sus ile

enfekte hastalar (n)

Kombinasyon (38) 13 (34.2) 14 (36.8)
Monoterapi (82) 28 (34.1) 41 (50)
p 1.000 0.251

APACHE Il skorunun yuksek veya dusuk olmasinin imipeneme direngli

ve duyarl sus ile gelisen pnomonilerde hem 14.gun mortalitesini hem de

30.gln mortalitesini anlamli olarak etkiledigi saptandi (Tablo-44).

Tablo-44: imipenem direncli ve duyarli sus ile enfekte olan hastalarda

APACHE IlI'ye gbre mortalite oranlari.

14. glin mortalitesi (%)

30.gun mortalitesi (%)

imipenem direngli sus ile
enfekte hastalar (n)

APACHE Il 2 20 (131) 71 (54.2) 91 (69.5)
APACHE Il < 20 (81) 22 (27.2) 33 (40.7)
p <0.001 <0.001
Imipenem duyarli sus ile

enfekte hastalar (n)

APACHE Il 2 20 (75) 33 (44) 43 (57.3)
APACHE Il < 20 (45) 10 (22.2) 14 (31.1)
p 0.027 0.009

APACHE II: Acute physiology and chronic health evaluation II.

imipenem duyarliiginin APACHE |l skorunun hem 2= 20 hem de < 20

oldugu hastalarda mortaliteyi etkilemedigi saptandi (Tablo-45).
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Tablo-45: APACHE Il skorunun = 20 ve < 20 olan hastalarda imipenem

duyarlihgina gére mortalite oranlari.

14. glin mortalitesi (%)

30. giin mortalitesi (%)

APACHE Il < 20 olan hastalar (n)

imipenem S hastalar (45) 10 (22.2) 14 (31.1)
imipenem R hastalar (81) 22 (27.2) 33 (40.7)
p 0.692 0.380
APACHE Il 2 20 olan hastalar (n)

imipenem S hastalar (75) 33 (44) 43 (57.3)
imipenem R hastalar (131) 71 (54.2) 91 (69.5)
p 0.159 0.079

S: Duyarl, R: Direncli, APACHE II: Acute physiology and chronic health evaluation II.

Ampirik tedavinin uygunlugunun APACHE II skorunun = 20 ve < 20

oldugu hastalarda 14.giin ve 30.gtn mortalitesini etkilemedigi goértldu (Tablo-

46). Ampirik tedavinin sadece kombinasyondaki aminoglikozidlere duyarli

olan izolatlar i¢in bile uygun olmayan tedavi olarak degerlendirildigi durumda

mortalitede anlamli bir fark elde edilmedi (Tablo-47).

Tablo-46: APACHE Il skorunun = 20 ve < 20 oldugu hastalarda ampirik

tedavinin uygunluguna gore mortalite oranlari.

14. giin mortalitesi (%)

30. gin mortalitesi (%)

APACHE Il < 20 olan hastalar (n)

Uygun tedavi (54) 15 (27.8) 22 (40.7)
Uygun olmayan tedavi (73) 16 (21.9) 24 (32.9)
p 0.582 0.469
APACHE Il 2 20 olan hastalar (n)

Uygun tedavi (86) 37 (43) 52 (60.5)
Uygun olmayan tedavi (120) 64 (53.3) 79 (65.8)
p 0.144 0.430

APACHE II: Acute physiology and chronic health evaluation II.

Tablo-47: APACHE Il skorunun = 20 ve < 20 oldugu hastalarda ampirik

tedavinin uygunluguna® gére mortalite oranlari.

14. giin mortalitesi (%)

30. glin mortalitesi (%)

APACHE Il < 20 olan hastalar (n)

Uygun tedavi (47) 12 (25.5) 18 (38.3)
Uygun olmayan tedavi' (82) 19 (23.2) 28 (34.1)
p 0.930 0.777
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Tablo-47 (devami): APACHE Il skorunun = 20 ve < 20 oldugu hastalarda

ampirik tedavinin uygunluguna® gére mortalite oranlari.

APACHE Il 2 20 olan hastalar (n) | 14. giin mortalitesi (%) | 30. giin mortalitesi (%)
Uygun tedavi (73) 31 (42.5) 44 (60.3)

Uygun olmayan tedavi® (135) 71 (52.6) 88 (65.2)

p 0.163 0.483

APACHE II: Acute physiology and chronic health evaluation II.
Uygun olmayan tedavi': Kombinasyondaki aminoglikozide duyarli olsa bile uygun kabul
edilmeyen tedavi.

PA akciger grafisindeki infiltrasyonlarin tek veya cift tarafli olmasi
etkili (p=0.234),

mortalitesinde ¢ift tarafli infiltrasyonlari olan hastalarin daha yliksek mortalite

14.gun mortalitesi Uzerinde bulunmazken 30.gun
oranina sahip oldugu goéruldi (p=0.0031) (Tablo-48).
imipenem duyarl ve direncli hastalarda kolistin kullaniminin mortaliteyi

etkilemedigi gorulda (Tablo-49).

Tablo-48: PA akciger infiltrasyonuna gére mortalite oranlari.

PA akciger infiltrasyonu (n) 14. giin mortalitesi (%) | 30. giin mortalitesi (%)
Tek tarafli (219) 82 (37.4) 107 (48.9)

Cift tarafli (137) 60 (43.8) 83 (60.6)

Toplam (356) 142 (39.8) 190 (53.4)

p 0.234 0.031

Tablo-49: imipenem duyarli ve direncli hastalarda kolistin kullaniminin

mortaliteye etkisi.

14. gtn mortalitesi (%) | 30.gun mortalitesi (%)
Imipenem R sus ile enfekte
hastalar (n)
Kolistin kullanan (91) 35 (38.5) 53 (58.2)
Kolistin kullanmayanlar (125) 59 (47.2) 74 (59.2)
p 0.201 0.999
Imipenem S sus ile enfekte
hastalar (n)
Kolistin kullanan (3) 0 0
Kolistin kullanmayanlar(119) 43 (36.1) 57 (47.9)
p 0.551 0.247

S: Duyarl, R: Direngli.
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Hastalarda ampirik tedavide en sik kullanilan kombinasyonlar tablo
50'de gosterilmistir. Sefoperazon-sulbaktam+ aminoglikozid/kinolon (n=39)

ve karbapenem+ aminoglikozid (n=33) ilk iki sirada yer almakta idi.

Tablo-50: En sik kullanilan kombinasyonlar.

Kombinasyonlar Hasta sayisi 14. giin mortalitesi | 30. giin mortalitesi
(n)

Sefoperazon-sulbaktam + 39 12 16

aminoglikozid/kinolon

Karbapenem + aminoglikozid 33 12 14

Kinolon + aminoglikozid 3 0 0

Hastalarda mortalite Uzerine etkili risk faktorlerini belirlemek icin dlen
ve yasayan hastalar kargilastirildi. Tedavinin ilk 14.ginunde Olenler ile
yasayanlar karsilastirildiginda ileri yas (>65), agir sepsis, septik sok,
APACHE Il =z 20, altta yatan hastalik, monomikrobiyal Greme, TPN alimi ve
multitravma olmamasi élenlerde artmis idi (Tablo-51). KKY ve hematolojik
malignite ise Olen hastalarda daha yuksek oranda tespit edilmelerine ragmen
istatiksel olarak anlamli degildi. 30.gun mortalitesi i¢in agir sepsis, septik sok,
APACHE Il = 20, immunsupresyon, imipenem direngli sus ile enfeksiyon,
monoterapi, monomikrobiyal Greme, ES kullanimi ile multitravma olmamasi
anlamli bulundu (p<0.05) (Tablo-52). ileri yas (> 65), erkek cinsiyet, altta
yatan hastalik, aritmi, DM, KKY, KOAH, KRY, hematolojik malignite, SVH,
solid organ tumorU, steroid alimi, uygun olmayan ampirik tedavi, MV, SVK,
YBU'de yatis ve TPN kullanimi délen hastalarda daha yiiksek oranda tespit

edilmelerine ragmen istatiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi.

Tablo-51: Tedavinin 14.gundnde olenlerle yasayanlarin risk faktorleri

acisindan kargilagtiriimasi.

Degisken (n) 14.gunde odlen (%) 14. gunde yasayan (%) p
Cinsiyet:
Erkek (233) 93 (39.9) 140 (60.1) 0.870
Kadin (123) 48 (39) 75 (61)
Yas:
> 65 (114) 54 (47.4) 60 (52.6) 0.040
<65 (242) 87 (36) 155 (64)
Septik sok (63) 46 (73) 17 (27) <0.001

53



Tablo-51 (devami): Tedavinin 14.glinlnde Olenlerle yasayanlarin risk

faktorleri agisindan kargilastiriimasi.
Degisken (n) 14.glnde oélen (%) 14. glinde yasayan (%) p
Agir sepsis (91) 48 (52.7) 43 (47.3) 0.003
APACHE Il 2 20 (215) 107 (49.8) 108 (50.2) <0.001
Altta yatan hastalik (175) 80 (45.7) 95 (54.3) 0.021
Aritmi (39) 19 (48.7) 20 (51.3) 0.289
DM (57) 28 (49.1) 29 (50.9) 0.109
KKY (35) 18 (51.4) 17 (48.6) 0.186
KOAH (36) 18 (50) 18 (50) 0.244
Kronik karaciger hast (7) 1(14.3) 6 (85.7) 0.252
KRY (10) 5 (50) 5 (50) 0.526
Hematolojik malignite (5) 3 (60) 2 (40) 0.389
SVH (71) 28 (39.4) 43 (60.6) 0.974
Tuberkiloz (4) 2 (50) 2 (50) 0.650
imminsipresyon (118) 55 (46.6) 63 (53.4) 0.057
Solid organ timoru (54) 23 (42.6) 31(57.4) 0.536
Splenektomi (9) 3 (33.3) 6 (66.7) 0.500
Kemoterapi alimi (2) 1 (50) 1 (50) 1.000
Steroid alimi (78) 38 (48.7) 40 (51.3) 0.656
Renal transplantasyon (1) 0 (0) 1 (100) 1.000
Karaciger transplantasyonu (2) | 0 (0) 2 (100) 0.498
imipenem duyarh (122) 43 (35.2) 79 (64.8) 0.137
imipenem direngli (216) 94 (43.5) 122 (56.5)
Monoterapi (183) 79 (43.2) 104 (56.8) 0.076
Kombinasyon (168) 57 (33.9) 111 (66.1)
Polimikrobiyal (94) 29 (30.9) 65 (69.1) 0.040
Kolistin kullanimi (95) 35 (36.8) 60 (63.2) 0.520
Uygun ampirik tedavi (141) 52 (36.9) 89 (63.1) 0.499
Uygun olmayan ampirik tedavi | 81 (40.9) 117 (59.1)
(198)
Uygun olmayan ampirik tedavi® | 91 (41) 131 (59) 0.323
(222)
Mekanik ventilator (338) 137 (40.5) 201 (59.5) 0.193
Santral katater (234) 92 (39.3) 142 (60.7) 0.877
YB (349) 140 (40.1) 209 (59.9) 0.252
TPN (175) 81 (46.3) 94 (53.7) 0.011
ES (234) 100 (42.7) 134 (57.3) 0.095
Multitravma + (38) 7 (18.4) 31 (81.6) 0.008
Multitravma — (318) 134 (42.1) 184 (57.9)

APACHE II: Acute physiology and chronic health evaluation Il, DM: Diyabetes mellitus, KKY:
Konjestif kalp yetmezligi, KOAH: Kronik obstriktif akciger hastahdi, KRY: Kronik renal
yetmezlik, SVH: Serebrovaskiiler hastalik, YBU: yogun bakim initesi, TPN: total parenteral
natrisyon, ES: eritrosit sispansiyonu.
Uygun olmayan tedavi: Kombinasyondaki aminoglikozide duyarl olsa bile uygun kabul

edilmeyen tedavi.
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Tablo-52: Tek degiskenli regresyon analizi ile 30.gin mortalitesi Uzerine

etkili risk faktorlerinin belirlenmesi.

Degisken (n) 30.gtinde dlen (%) 30.gilinde yasayan (%) p
Cinsiyet:

Erkek (233) 126 (54.1) 107 (45.9) 0.607

Kadin (123) 63 (51.2) 60 (48.8)
Yas:

> 65 (114) 68 (59.6) 46 (40.4) 0.089

<65 (242) 121 (50) 121 (50)
Septik sok (63) 54 (85.7) 9(14.3) <0.001
Agir sepsis (91) 60 (65.9) 31(34.1) 0.004
APACHE Il 2 20 (215) 137 (63.7) 78 (36.3) <0.001
Altta yatan hastalik (175) 101 (57.7) 74 (42.3) 0.086
Aritmi (39) 22 (56.4) 17 (43.6) 0.787
DM (57) 36 (63.2) 21 (36.8) 0.129
KKY (35) 22 (62.9) 13 (37.1) 0.298
KOAH (36) 20 (55.6) 16 (44.4) 0.891
Kronik karaciger hast (7) 2 (28.6) 5(71.4) 0.260
KRY (10) 8 (80) 2 (20) 0.111
Hematolojik malignite (5) 4 (80) 1 (20) 0.376
SVH (71) 39 (54.9) 32 (45.1) 0.728
Tuberkuloz (4) 2 (50) 2 (50) 1.000
imminsipresyon (118) 74 (62.7) 44 (37.3) 0.010
Solid organ timori (54) 35 (64.8) 19 (35.2) 0.808
Splenektomi (9) 4 (44.4) 5 (55.6) 0.291
Kemoterapi alimi (2) 1 (50) 1 (50) 1.000
Steroid alimi (78) 51 (65.4) 27 (34.6) 0.524
Renal transplantasyon 81) 0 (0) 1(100) 0.373
Karaciger transplantasyonu (2) 0 (0) 2 (100) 0.137
imipenem duyarli (122) 57 (46.7) 65 (53.3) 0.032
imipenem direngli (216) 127 (58.8) 89 (41.2)
Monoterapi (183) 106 (57.9) 77 (42.1) 0.031
Kombinasyon (168) 78 (46.4) 90 (53.6)
Polimikrobiyal (94) 41 (43.6) 53 (56.4) 0.023
Kolistin kullanimi (95) 53 (55.8) 42 (44.2) 0.538
Uygun ampirik tedavi (141) 74 (52.5) 67 (47.5) 0.848
Uygun olmayan ampirik tedavi 106 (53.5) 92 (46.5)
(198)
Uygun olmayan ampirik tedavi® 119 (53.6) 103 (46.4) 0.675
(222)
Mekanik ventilator (338) 183 (54.1) 155 (45.9) 0.139
Santral katater (234) 124 (53) 110 (47) 0.959
YB (349) 186 (53.3) 163 (46.7) 0.710
TPN (175) 96 (54.9) 79 (45.1) 0.511
ES (234) 133 (56.8) 101 (43.2) 0.050
Multitravma + (38) 10 (26.3) 28 (73.7) 0.001
Multitravma — (318) 179 (56.3) 139 (43.7)

APACHE II: Acute physiology and chronic health evaluation Il, DM: Diyabetes mellitus, KKY:
Konjestif kalp yetmezligi, KOAH: Kronik obstriktif akciger hastaligi, KRY: Kronik renal
yetmezlik, SVH: Serebrovaskiiler hastalik, YBU: yogun bakim initesi, TPN: total parenteral
natrisyon, ES: eritrosit sUspansiyonu.

Uygun olmayan tedavi': Kombinasyondaki aminoglikozide duyarl olsa bile uygun kabul
edilmeyen tedavi.
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Lojistik

gelisiminde

gOsterilmigtir.

Tablo-53: Lojistik regresyon analizi sonucu 14. glin mortalitesi i¢cin bagimsiz

anlamli

bulunan

regresyon sonucu

degiskenler

risk faktoru olarak bulunan degigkenler.

14.gin ve 30.gundeki
Tablo-53 ve

Degisken Duzeltilmis OO %95 GA p

Septik sok 6,938 3,513-13,704 <0,001
AQir sepsis 3,184 1,845-5,494 <0,001
APACHE 11 220 2,015 1,196-3,392 0,008

OO: Odds orani, GA: Guven aralidi, APACHE II: Acute physiology and chronic health

evaluation II.

Tablo-54: Lojistik regresyon analizi sonucu 30. gln mortalitesi igin bagimsiz

risk faktorl olarak bulunan degiskenler.

Degisken Duzeltilmis OO %95 GA p

Septik sok 6,122 2,748-13,641 <0,001
Agir sepsis 2,604 1,488-4,558 0,001
APACHE 11 220 2,118 1,282-3,499 0,003
Multitravma 2,504 1,105-5,677 0,028
Monoterapi 1,629 1,004-2,641 0,048

OO: Odds orani, GA: Guven araligi, APACHE II: Acute physiology and chronic health

evaluation II.
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TARTISMA VE SONUG

Bakteriyemiler

TUm dinyada A.baumannii artan siklikta 6nemli nozokomiyal patojen
olarak bildiriimektedir. Yapilan galigmalarda A.baumannii’nin neden oldugu
kan dolagimi enfeksiyonlarinda genel mortalite oranlari % 9.1 ile % 54.4
arasinda degismektedir. Atfedilen mortalite ise % 2.6 ile % 41 arasinda
bildirilmistir (Tablo-53). Calismamizda klinik yanit orani % 61.5 olarak bulduk.
14.gun mortalitesi % 36.2 ve 30.gun mortalitesi % 50.3 olarak bulundu.

ispanya’da 40 yatakli bir yojun bakimda 1994-1995 vyillari arasinda
yapilan prospektif bir calismada 42 bakteriyemi tanili hasta degerlendirmeye
alinmis ve kaba mortalite % 52 olarak saptanmigtir. Mortalite orani uygun
tedavi alanlarda % 48, uygun olmayan tedavi alanlarda ise % 62 olarak
bulunmustur (p=0.430) (10).

Jang ve ark.’nin (112) Tayvan’da 1997-2006 yillari arasinda
3.basamak bir saglik kurulusunda vyaptiklari retrospektif calismada
bakteriyemi tanisi olan 77 hasta ve 77 kontrol hastasi incelenmistir. Kaba
mortalite orani hastalarda % 29.9 (30.gun), kontrol grubunda % 27.3,
atfedilen mortalite ise % 2.6 olarak saptanmistir. Uygun ampirik tedavi
alanlarda daha dusuk mortalite orani tespit edilmesine ragmen istatiksel
olarak anlamli saptanmamistir. Ayni calismada solunum yollar (%41.6) ve
kateter (%16.9) en sik bakteriyemi kaynagi olarak bulunmus, hastalarin %
41.6’sinda ise kaynak saptanamamistir. Calismamizda da bakteriyeminin
kaynagi arastirildiginda solunum yollar (%39.4) ve kateter (%16) ilk iki
sirada yer almakta idi.

Blot ve ark.’nin (17) Belgika’da yaptigi 7 vyillik bir retrospektif
calismada 45 bakteriyemi tanisi olan hasta ve 90 kontrol olgu incelenmis
olup 14.gun mortalite orani % 20, 28.gun mortalite orani ise % 35.6 olarak

bulunmustur.
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Ingiltere’de  1998-2006 yillari arasindaki hastalarin incelendigi
retrospektif calismada 167 A.baumannii bakteriyemisi incelenmis ve
30.gundeki kaba mortalite % 11.3 olarak saptanmigtir (4).

Kore’de yapilan retrospektif bir bakteriyemi galismasinda 72 hasta
degerlendiriimis ve % 29 oraninda bakteriyemiye bagh 6lim tespit edilmistir
(16).

Calismalarda genellikle kaba mortalite (14.gin veya 30.gln
mortalitesi) oranlari verilmistir. Atfedilen mortalite oranlarini bildiren ¢alisma
sayisi oldukga azdir. Mortalite i¢in bildirilen oranlar olduk¢a genis sinirlar
arasinda bulunmaktadir. Bizim mortalite oranlarimiz da bildirilen bu sinirlar
icindedir. Burada calismaya alinan hasta gruplarinin tedaviye baslama
zamaninin, ampirik antibiyotik tedavisinin uygun olup olmamasinin ve tani
sirasindaki sistemik inflamatuar yanitin derecesinin dnemli rol oynadigini
disunmekteyiz.

Yunanistan’da Katsaragakis ve ark.’nin (113) yaptigi prospektif bir
galismada YBU’'nde yatan 60 hasta incelenmis, kaba mortalite % 46.6 olarak
bulunmustur. Tek degiskenli analizlerde yas, APACHE Il skoru, SOFA, septik
sok, hipernatremi, koagulopati, solunum ve kardiyak yetmezlik, ARY, Iokosit
sayisi, trombositopeni, E.faecium bakteriyemisi risk faktért olarak belirlenmis
olup badimsiz risk faktorleri ise yas, ARY, trombositopeni ve sonradan
eklenen E.faecium bakteriyemisi olarak saptanmigtir.

Tayvan’da 2900 yatakh UguUncl basamak bir saglik kurulusunda
yapilan 110 hastanin dahil edildigi retrospektif bir calismada kaba mortalite
orani % 43.8 olarak bulunmustur. Ayni ¢alismada SOFA ve APACHE Il
skorlari mortalite Gzerine etkili bagimsiz risk faktorleri olarak tespit edilmistir
(114).

Cerrahi boliumde yatan, postoperatif donemde bakteriyemi gelisen 50
hastanin incelendigi baska bir ¢calismada ise 14.gun mortalitesi % 20 olarak
bulunmus ve SOFA = 7 olmasinin mortalite gelisiminde bagimsiz risk faktoru
oldugu bulunmustur (115). Ayni ¢alismada bakteriyeminin ilk iki glininde
verilen uygun olmayan ampirik tedavi tek degiskenli analizlerde risk faktoru

olarak bulunmus, ¢cok degiskenli analizde anlamli bulunmamistir.
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Ulkemizden Erbay ve ark.’nin (116) Ankara’da yaptiklari retrospektif
calismada 103 hasta degerlendirilmis ve 30.gun mortalite orani % 54.4 olarak
saptanmistir. ileri yas (> 65), altta yatan hastalik, immiinsipresyon, yiksek
APACHE II, YBU, TPN, MV, SVK/NG, septik sok, tremi (lire > 50 mg/dL),
kreatinin > 1.2 mg/dL, bakteriyeminin solunum yollari kaynakli olmasi ve
gecikmis uygun tedavi tek degiskenli analizde saptanan risk faktorleri iken
bunlardan gecikmig uygun tedavi, ileri yas, septik sok ve mekanik ventilasyon
cok degiskenli analizlerde bagimsiz degiskenler olarak tespit edilmistir.

Yirmibes yatakli yogun bakim Unitesi olan bir Universite hastanesinde
2004-2006 yillari arasinda yapilan prospektif bir calismada yodun bakimda
yatan 96 bakteriyemi tanili hasta degerlendirilmistir. Atfedilen mortalite %
45.8 olarak saptanmis olup tanida artmis kan Iokosit sayisi ve SOFA skoru
yuksekligi mortalite Uzerine etkili bagimsiz faktorler olarak tanimlanmistir
(117).

Tayvan’da 10 hastaneyi kapsayan retrospektif bir g¢alismada 123
bakteriyemi olgusu incelenmistir. Karbapenem duyarli olgularda % 28.3,
direncli olgularda ise % 46 mortalite orani saptanan ¢alismada bagimsiz risk
faktorleri olarak karbapenem direnci (p=0.040), santral vendz kateterizasyon
ve mekanik ventilator desteginde olmak bulunmustur (118).

Kwon ve ark. (119) Kore’de 5 yili kapsayan surede U¢ farkli
hastaneden 80 Acinetobacter spp. bakteriyemisi tanili hastayi geriye donuk
olarak incelemiglerdir. Uygun tedavi alan hastalarda 30.gun mortalite orani %
23.9, uygun olmayan tedavi alanlarda ise % 67.6 olarak bildirilmigtir
(p<0.001). Mortalite icin yas, Pittsburg bakteriyemi skoru yuksekligi,
immunsuapresif durum ve uygun olmayan tedavi ¢ok dediskenli analizlerde
risk faktorl olarak belirlenmistir.

Retrospektif olarak Tayvan’da 149 bakteriyemi  olgusunun
deg@erlendirildigi bir calismada ileri yas, immunsupresif durum, cerrahi
operasyon, ARY, solunum yetmezligi ve septik sok mortalite Gzerinde etkili
bulunmustur. Uygun tedavi alanlarda mortalite orani daha dusik olmasina

ragmen istatiksel olarak anlamli bulunmamistir (120).
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iki yillk ¢ok merkezli bir calismada Munoz-Price ve ark. (121) 86
hastay! incelemigler ve yogun bakim unitesinde yatig, malignite, kualtlr
alindigl anda ates ve hipotansiyon olmasini mortalite ile iligkili bulmuslardir.

israil’de prospektif yapilan, 52 hasta ile 52 kontrol hastanin
kargilastirildigi bir galismada ise bakteriyemiye atfedilen mortalite % 36.5
olarak belirlenmis ve ileri yas, mekanik ventilasyon ile renal yetmezlik
badimsiz risk faktorleri olarak belirlenmigstir (122).

Calismamizda 14.gun ve 30.gun mortalite icin ¢ok degiskenli
analizlerde immunsupresyon, APACHE Il 220, septik sok ve agir sepsis diger
yayinlarla benzer sekilde bagimsiz risk faktorleri olarak saptandi (Tablo-55).
Kolistin kulaniimasi 14.gun mortaliteyi 3.4 kat azaltirken, multitravma tanisi
ile yatis 30.guin mortalitesi igin koruyucu faktor olarak bulunmustur.

A.baumannii’'nin neden oldugu kan dolasimi enfeksiyonlarinda
mortaliteyi etkileyen birgok bagimsiz risk faktord bulunmustur. Tdm
calismalara bakildiginda APACHE Il ve SOFA skoru gibi hastanin genel
durumunu vyansitan skorlarin yuksek olmasinin  mortaliteyi artirdigini
gérmekteyiz. Ozellikle tani sirasinda hastanin agir sepsis veya septik sokta
olmasi da mortaliteyi onemli 6lciide etkilemektedir. imminsiipresyon da
mortaliteyi etkileyen ve hem c¢alismamizda hem de diger calismalarda
bulunan bagimsiz risk faktérlerinden birisidir.

Ampirik tedavinin uygun olmamasi bazi c¢alismalarda bagimsiz risk
faktoru olarak bulunmustur. Uygun ampirik antibiyotik tedavisinin mortaliteyi
azalttig! bircok calismada gosterilmistir. Bununla birlikte ¢alismamizda bunu
badimsiz risk faktdrl olarak saptamadik. Burada hastanin genel durumunu
etkileyen diger faktorlerin tedavi uygunlugunun etkisini etkilemis olabilecegini

dusunmekteyiz.
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Tablo-55: Uluslararasi

yayinlarda

mortalite icin bagimsiz risk faktorleri.

bakteriyemide mortalite oranlari

ve

Yazarlar-Yil | Galigsma Hasta Risk faktoéru Mortalite orani
diizeni sayisl
Garcia Prospektif 42 hasta % 52 kaba mortalite
Garmendia % 62 uygunsuz tedavi
et al. 2001 % 48 uygun tedavi
Jang et al. Retrospektif | 77 hasta | Uygunsuz tedavide | % 29.9 (30.gln)
2009 77 kontrol | mortalite orani % 27.3 (kontrol)
yuksek % 2.6 atfedilen
mortalite
Katsaragakis | Prospektif 60 hasta | Yas, trombositopeni | % 46.6 kaba mortalite
et al. 2010 eklenen E.faecium
bakteriyemisi, ARY,
Chen et al. Retrospektif | 110 hasta | SOFA yuksekligi % 43.8 kaba mortalite
2011 APACHE Il % 9.1 (14 gin)
yuksekligi
Erbay et al. Retrospektif | 103 hasta | Gecikmis uygun % 54.4 (30.g0n)
2009 tedavi, yas > 65 % 39.5 uygun tedavi
Septik sok, MV % 65 uygunsuz tedavi
Chen et al. Retrospektif | 50 hasta SOFA yuksekligi % 20 (14.gun)
2010
Routsi et al. Prospektif 96 hasta Yiksek l6kosit % 45.8 kaba mortalite
2010 sayisi, SOFA
yulsekligi
Sheng et al. Retrospektif | 123 hasta | Karbapenem atfedilen mortalite:
2010 direnci, SVK, KRAB: % 46.0
YBU’nde yatis KSAB: % 28.3
Kwon et al. Retrospektif | 80 hasta | Yas, Pitt skoru, 30.guin mortalite:
2007 immuinsUpresyon, Uygun ted.: % 23.9
uygunsuz tedavi Uygunsuz ted.: % 67.6
Chen et al. Retrospektif | 149 hasta | immiinsiipresyon, Kaynaklara goére
2005 Septik sok, ARY, mortalite oranlari:
operasyon, yas, % 39.2 solunum yollari
solunum yetm % 3.8 kateter
Munoz-Price | Retrospektif 86 hasta YBU, malignite, kan | % 41 kaba mortalite
et al. 2010 kaltdrd alindiginda | orani
ates/hipotansiyon
olmasi
Grupper et Prospektif 52 hasta ileri yag, MV, renal | % 36.5 (atfedilen
al. 2007 52 kontrol | yetmezlik mortalite)

ARY: akut renal yetmezlik, YBU: yogun bakim Unitesi, SOFA: sequential organ failure
assesment, APACHE II: Acute physiology and chronic health evaluation II,, MV: mekanik
ventilasyon, SVK: santral vendz kateter, KRAB: karbapenem direngli A.baumannii., KSAB:
karbapenem duyarli A.baumannii.
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Nozokomiyal pnémoniler

A.baumannii'nin en sik yaptigi klinik tablo olup mortalitesi % 30-75
arasinda degismektedir. Daha ¢ok yogun bakim unitesinde ventilatorle iligkili
pnomoniye sebep olmaktadir. Calismamizda % 94.9 VAP, % 5.1 oraninda
ise nozokomiyal pnomoni tablolarina neden oldu. Hastalarin % 57.2’sinde
kKlinik yanit alinirken % 42.8’i kaybedildi. Calismamizda 14.gin mortalitesi %
39.6, 30.gun mortalitesi ise % 53.1 olarak saptandi.

ABD’de Chan ve ark. (123) karbapenem direngli sus ile meydana
gelen 55 VAP olgusunu retrospektif olarak incelemigler ve % 76.4’Gnde klinik
yanit alindigini bildirmiglerdir.

Joung ve ark.’lari (65) Kore'de 116 hastanin degerlendirildigi
retrospektif calismada 30.gun mortalitesini % 47.4 olarak bulmus ve yuksek
APACHE Il skoru ile uygun olmayan ampirik tedaviyi mortaliteyi artiran
bagdimsiz risk faktorleri olarak tespit etmiglerdir. Uygun ampirik tedavi
alanlarda mortalite % 26.1 iken, uygun olmayan ampirik tedavide ise % 63.4
olarak saptanmigtir (p<0.0001). Calismamizda 30.gin mortalitesi oranlari
uygun ampirik tedavi icin % 52.5, uygun olmayan ampirik tedavi icin ise %
53.5 olarak hesaplandi (p=0.848).

2005-2007 yillari arasinda 180 VAP olgusunun degerlendirildigi bir
calismada da 30.gun mortalitesi % 45.6 olarak bulunmustur. Bu ¢alismada
uygun olmayan ampirik tedavi, = 3 CURB (kronik saglik skoru), yuksek CRP
ve kreatinin degerleri de mortalite gelisimi i¢in bagimsiz risk faktoru olarak
bildirilmistir. 30.gtinde dlenlerin % 3.7’sinin ve yasayanlarin ise % 29.6’sinin
uygun ampirik tedavi aldigi bildirilmistir (p=0.017) (124).

1998-2003 yillar arasinda ispanya’da prospektif bir ¢alismada 41
hasta ve 40 kontrol olgusu degerlendirilmistir. Genel hastane mortalite orani
% 65.9 olarak bulunmus olup yliksek SOFA skoru mortaliteyi artiran risk
faktort olarak, ampirik tedavinin uygunlugu ise koruyucu faktor olarak tespit
edilmigtir (125).

Cin’de 1800 yatakli Gglincl basamak bir saglik kurulusunda 112

hastayl kapsayan galismada 30.gin mortalitesi % 36.2 olarak bulunmustur.
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Akciger grafisinde progresyon olmasi mortalite ile iligkili bagimsiz risk faktoru
olarak bulunmustur . Klinik cevap igin ise kadin cinsiyet, malignensi, bilateral
pndémoni, monomikrobiyal pnémoni, yuksek APACHE Il skoru risk faktoru
olarak belirlenmigtir (126). Calismamizda akciger grafisinin ¢ift tarafli infiltre
olmasinin 30.gun mortalitesini artirdid1 gosterildi (p=0.031). Calismamizda
14.gun ve 30.gun mortaliteleri i¢in agir sepsis, septik sok ve APACHE Il = 20
olmasi badimsiz risk faktorleri olarak tespit edildi (Tablo-56). Ampirik
tedavide monoterapi baglanmasinin o6zellikle 30.gin mortalitesini 1.6 kat
artirdig1 saptandi. Multitravma ile hastaneye yatis ise 30.gin mortalitesi igin
koruyucu olarak bulundu.

Genel olarak nozokomiyal pndmonideki mortalite oranlarina
bakildiginda tipki bakteriyemidelerde oldugu gibi burada da mortalite
oranlarinin genis sinirlar iginde oldugunu gormekteyiz. Bakteriyemiler icin
yaptigimiz yorumun burada da gegerli oldugunu disiinmekteyiz. Ozellikle
Ventilatorle iligkili pndmoni tanisindaki problemlerin de caligmalara alinan

olgularin homojenitesini onemli dlgude etkiledigini dusinmekteyiz.

Tablo-56: Uluslararasi yayinlarda pndmoninin mortalitesi ve mortalite igin

bagimsiz risk faktorleri.

Yazar-Yil Calisma Hasta Risk faktori Mortalite orani
dizeni sayisl
Joung et al. 2010 Retrospektif | 116 hasta | APACHE I % 47.4 (30.gun)
yuksekligi, uygun % 37.9 atfedilen
olmayan tedavi mortalite

Chang et al. 2011 | Retrospektif | 180 hasta | Uygunsuz ampirik % 45.6 (30.gun)

(VAP) tedavi, CRP=120
mg/L, CURB 23,
Cr>1.6
Montero et al. Prospektif 41 hasta SOFA yiksekligi % 65.9 hastane
2005 (VAP) 40 kontrol % 58.5 YBU
Ye etal. 2011 Retrospektif | 112 hasta | Akciger grafisinde % 36.2 (30.gun)

116 epizod | progresyon olmasi
VAP: ventilatorle iligkili pndmoni, SOFA: sequential organ failure assesment, APACHE II:
Acute physiology and chronic health evaluation Il, CURB: kronik saglk skoru.

Pndémonilerde mortalite i¢cin badimsiz risk faktorlerine bakildiginda

hastanin tani sirasindaki kritik durumunu yansitan APACHE Il yuksekligi,
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SOFA yuksekligi, agir sepsis ve septik sok varliginin hem ¢alismamizda hem
de diger ¢calismalarda bagimsiz risk faktort oldugunu gérmekteyiz.

Diger calismalardan farkli olarak multitravma tanisi ile vyatirilan
hastalarda 30.gun mortalitesi anlamli olarak dusuk ve multitravma ile yatis
koruyucu bir faktor olarak bulundu. Burada altta yatan hastaligin olmamasi
ve Ozellikle sadece travma ile yatirilan geng yastaki hastalarin olmasinin bu
durumu ortaya cikardigini disinmekteyiz. Monoterapinin risk faktért olarak
bulunmasi; yine diren¢ oranlarinin yuksek oldugu gunumuzde monoterapi
yerine kombine tedavinin yer almasini desteklemektedir.

Sonug olarak A.baumannii enfeksiyonlari siklikla yiksek morbidite ve
mortalite oranlarina sahiptir. Her hastane surekli surveyans yapmali kendi
florasini ve hatta YBU'lerini ayri ayri degerlendirerek lokal florasini
belirlemelidir. Olasi enfeksiyon durumunda hasta risk faktorleri agisindan
dikkatlice incelenmelidir, 6zellikle altta yatan hastaligin siddeti prognostik
degere sahip olmaktadir. Baglanan tedavi kultir sonuglarina gore en kisa
zamanda modifiye edilmelidir.

Enfeksiyon kontroli i¢cin HEK’in talimatlarina uyulmali, dogru
antibiyotik kullanma stratejileri gelistiriimeli, 6zellikle yogun bakim gibi kritik
bdlgelerde yeni prospektif calismalarla Acinetobacter’lerin epidemiyolojisi,

tedavisi ve prognostik faktorleri hakkinda yeni bilgiler edinilmelidir.
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OZGEGMIS

1977’de Kircali, Bulgaristan’da dogdum. ilkdégrenimimi Kircali'deki Petko
Racov Slaveykov ilkégretim okulunda tamamladiktan sonra 24.05.1990°da
ailemle beraber Turkiye'ye goc¢ ettik. Ortaokulu Bursa’da Yunus Emre
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olarak gérev yaptim. 30.05.2006'da Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi
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