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OZET

Amagc: Yogun bakim kokenli enfeksiyonlara neden olan patejendrasinda
Acinetobacter’ler 6nemli bir yer tutmaktadirlar.zBbu calgmamizda, solunumsal
yogun bakimimda kdaltirlerinde A. baumannii Ureyen &lasa ait demografik
verileri, klinik Ozelliklerini ve yillar icerisinde antibiyotik diren¢ durumunu
degerlendirmeyi amagladik.

Materyal ve metod: Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Géis Hastaliklar Solunumsal
Yogun Bakim Unitesi'nde Austos 2006 — Haziran 2010 tarihleri arasinda yatan
hastalarda, laboratuara gonderilen 6Orneklerin kukdnuclarinda, Acinetobacter
baumannii Uremesi olan hastalar galya dahil edildi. A. baumannii
enfeksiyonunda risk faktorlerinin belirlenmesinengbk; yas, cinsiyet, ilk 48 saat
icinde balanms olan antibiyotik tedavileri, sigara icme Oykulergslik eden
komorbiditeler, sistemik steroid uygulanma oykusibpamin inflzyon ihtiyaci,
kiltur antibiyogram sonuglari, NIMV vBvIV uygulamalari ve uygulanma siireleri,
hastanede kalisureleri, APACHE Il, SOFA skorlari ve sonuc {ggan, 6len)
degerlendirildi.

Bulgular: : Toplam 70 olgu dgerlendirildi. Hastalarin 45'i (%64.3) erkek, 25’1 (%
35.7) kadindi. Hastalarin yartalamasi 62.36 + 16.8 yil, sigara icme miktar2y +
33.3 paketlyil, sistemik steroid kullanim %451K,48 saat icinde antibiyotik tedavisi
alma %97.1, dopamin infizyonuna gereksinim %85kK7hastalik bulunma %94.3
oranindaydiGerceklgen mortalite orani %87.1 idi. NIMV’a 43 hastadsiM'a 66
hastada ihtiya¢ duyuldu. APACHE Il skoru 24.69 .88Bve SOFA skoru 10.43 +
3.42 idi. Orneklerin izole edilgi yerler; kan (%47), trakeal aspirat (%31), idrar
(%8.3), yara yeri (%8.3), kateter (%4.8) olarakumdu. Hastalarin %41.4’tne (29
hasta) ilk 48 saat icinde seftriakson slhamsti. Karbapenemlere ve
sefaperazon/sulbaktamada #awillar icinde artan oranda direnc tespit edildi.
Kolitsin direnci yoktu. Sigara icme miktari (p=0)0&e hastanede kalsuresi ile
mortalite arasinda anlaml birgki vardi (p=0.03).

Sonuc: YBU’'mizde A. baumannii'nin karbapenem grubu antitii direnci 6nemli
bir sorundu ve hastanede kadliresinin uzamasi ve sigara icme miktari mortébte
ili skliydi.

Anahtar kelimeler: A. baumannii, antibiyotik direnci, yain bakim Unitesi



ABSTRACT

Objective: Acinetobacters have a significant place within hpgens causing
infections arising from intensive care. Our objeetiin this study is to evaluate
demographic data, clinical characteristics andbastic resistance conditions by
years belonging to patients whom A. baumannii ghrewespiratory intensive care
cultures.

Material and method:

The patients who have hospitalized between Augd@6 2nd June 2010 in Intensive
Care Unit of Pulmonary Diseases Clinic of Dicle unsity Medical Faculty having
Acinetobacter baumannii reproduction in their samqllture outcomes are included
in the study. Age, sex, antibiotic treatments atéd within the first 48 hours,
smoking stories, accompanying comorbidities, sy&testeroid administration story,
dopamine infusion requirement, culture antibiograesults, NIMV and IMV
applications and application periods, duration@sgitalization, scores and outcomes
(live, deceased) of APACHE Il and SOFA has beeruated in order to determine
the risk factors of A. baumannii infection.

Findings: 70 cases in total have been evaluatsl of the patients (64.3 %) were
female, while 25 of them were (35.7 %) male. Therage was 62.36 + 16.8 years,
smoking amount was 57.27 * 33.3 packs / year, syststeroid administration was
45.7 %, the rate of receiving antibiotics treatmeithin the first 48 hours was 97.1
%, dopamine infusion requirement was 85.7 %, atel o additional diseases was
94.3 % among then patientsThe actual mortality rate was 87.1 %. NIMV is
required for 43 patients, while IMV is required 68 patients. APACHE Il score
was 24.69 *+ 8.37 and SOFA score was 10.43 + 3.48.shmples were found to be
isolated in blood (47 %), tracheal aspirate (31 4ape (8.3 %), wound site (8.3 %),
catheter (4.8 %). 41.4 of the patients (29 pat)dmsl been started ceftriaxone within
the first 48 hours. An increasing resistance ovearyhas been detected in
carbapenems and cephaperazon/sulbactamads. Thereownaholistin resistance.
There were a significant relation between smokimgpant (p=0.05) and duration of
hospitalization (p=0.03).



Conclusion: The carbapenem type antibiotics resistance of Aumaanii in our
intensive care unit was a significant problem amnl durations of hospitalization

and smoking amount was related to mortality.

Keywords: A. baumannii, antibiotics resistance, intensivee aait



SIMGELER VE KISALTMALAR

ABD: Amerika Birlesik Devletleri

ABY: Akut Bobrek Yetmezfi

ARDS: Eriskin Solunum Sikintisi Sendromu

APACHE: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation

CDC: Centers for Disease Control and Prevention (Héstébntrol ve Onleme
Merkezi)

DIC: Disseminedntravaskiiler Koagllasyon

DM: Diabetes Mellitus

DTA: Derin Trakeal Aspirasyon

EPIC: Results of the European Prevalence of Infectiomtansive Care (Avrupa
Yogun Bakim Enfeksiyon Prevalans Sonuglarr)

HGP: Hastanede Gegkn Pndémoni

IMV: Invaziv Mekanik Ventilasyon

NIMV: Noninvaziv Mekanik Ventilasyon

NNIS: National Nasocomial Infections Surveillance (Ulus&lozokomiyal
Infeksiyon Siirveyans Sistemi)

SAPS: Simplified Acute Physiology Score

SBIP: Sglik Bakimi ileiliskili Pnémoni

SIRS: Sistemikinflamatuar Yanit Sendromu

SOFA: Sequential Organ Failure Assessment

TGP: Toplumdan Gedien Pnémoni

TSI: Ug Sekerli Demirli besiyeri

VIP: Ventilatorleiliskili Pnémoni

YBU: Yogun Bakim Unitesi

YB: Yogun Bakim



1. GIRIS VE AMAC

Nozokomiyal enfeksiyonlar son 50 yildir, getis ve gelsmekte olan
ulkelerde hastay! fiziksel ve psikolojik yonden misuz etkilemekte, ayni zamanda
sosyal ve ekonomik bir sorun olmaya devam etmekt®ii nedenle b#a Amerika
Birlesik Devletleri (ABD) olmak Uzere dinyanin bircok &Hinde, hastane
enfeksiyonlarinin azaltiimasi amaciyla nozokomigafeksiyonlarin tanimlanma,
saptanma, izlenme ve Onlenebilmesine yonelifticestratejiler gelstiriimektedir.
Hastallk Kontrol ve Onleme Merkezi (CDC: Centers fisease Control and
Prevention) tarafindan 1970 yilinda ABD’de Ulusabzdkomiyal Infeksiyon
Surveyans Sistemi (NNIS: National Nasocomial Infewd Surveillance)
kurulmwtur. CDC sisteme katillan hastanelerde uygulanmakeli2987 yilinda
hastane enfeksiyonlarinin tanimlarini yayimkam(1).

Hastanede gelen enfeksiyonlar icerisinde ilk sirayi idrar yolofeksiyonlari
olusturmakta ve bunu pnémoniler takip etmektedir. Hastee gekien enfeksiyonlar,
toplumdan gelien enfeksiyonlarla kiyaslarginda hem morbidite hem de mortalite
acisindan daha yuksek oranlara sahiptir. Bir hasianyada birimin nozokomiyal
enfeksiyon orani hasta bakim kalitesini géstereareamli 6lcttlerden birisidir (2,3).

Hastane birimleri icerisinde de ¥on Bakim Unitesi (YBU) hastane yatak
kapasitesinin ¢ok az bir kismini sturmalarina kaun, klinik tablosu &ir olan
hastalarin izlengi, invaziv girisimlerin yogun olarak uygulang yerler
olduklarindan, nozokomiyal enfeksiyonlarin nerede$s25’i buralarda gelimekte
ve bu oranlar giderek artmaktadir. Sonucta da ri@nin ve hastanede kall
suresinin yuksek oldiu hastane birimleri haline gelmektedir (4,5).

YBU'de enfeksiyon etkenleri yoniinden ghelendirildiginde; NNIS
raporunda, primer kan yoluyla ghn enfeksiyonlarda en sik saptanan patojenler
gram pozitifler olup (tum patojenler icindeki oranlsirasiyla Koagllaz negatif
stafilokoklar %36, Enterococcus %16 ve S. aureu8)¥%gdram negatif oran ise %17
(en sik Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas aersajircinetobacter spp.) olarak
bildirilmi stir (6).

Batin bu bilinenlerin yani sira her hastanenintehatyni hastane igindeki

farkh birim ve ygun bakimlarin kendine 06zgu bir patojen florasi wdibayotik



diren¢ paterni mevcuttur. Bu nedenle her hastaneaibirimin kendi florasinin ve
diren¢ paternlerinin bilinmesi tani ve tedavi kdigy sglamakta ve szkalimda
etkili olmaktadir.

Sorun bakterilerden olan Acinetobacter cinsi, Uyel& kez 1911 yilinda
Beijerinck tarafindan topraktan izole edifmie Micrococcus calcoaceticus olarak
isimlendirilmis ve giinimuze kadar en az 15 farkh isimle arstim(7).

Acinetobacter tirleri dgada toprak ve sularda yaygin olarak bulunan,
hareketsiz, 35-37°C’de Uremeyi seven, kesin aegogm-negatif, nonfermantatif,
oksidaz negatif, indol negatif, genellikle nitraggatif, katalaz pozitif basillerdir.
Flajellalari yoktur, fimbrialari vardir. Ugekerli demirli (TSI) besiyeri ve oksidatif
fermentatif besiyerinde asit glurmazlar (8).

A. baumannii, A. lwoffi, A. haemolyticus, A. calcoeticus, A. johnsonii en
cok bilinen ve dretilen tirlerdir. Acinetobacterldii arasinda en sik ve en 6nemli
klinik tablolara yol acan etken A. baumannii’di) (9

A. baumannii'nin neden olgw enfeksiyonlarinin énemli bir kismi zayif
patojen olmasina gmen cansiz ylzeylerde uzun slresayabilmesi nedeniyle,
bagisiklik sistemi baskilanng) invaziv girsimlere maruz kalmi hastalarda
gorulmektedir. Bu durum ganildiginde YBU hastalari risk altinda olmaktadir.
Ozellikle pnémoni, idrar yolu enfeksiyonu, baktenyi, yumiak doku enfeksiyonu
ve nadiren de risk faktort bulunan hastalarda ménderatit, endokarditeklinde
gorulmektedir.

A. baumannii'nin neden oldw enfeksiyonlarin hastane ve YBU'lerinde grtl
gostermg olmasi, antibiyotik direng durumlarinin yillar ngie dgismesi, ¢ok ilaca
direngli sylarin ortaya c¢ikmasi, hastane ve YBU'lerinin sorbakterisi olarak
tanimlanmasi ve Kkligimizde 2008 yili verilerinde kiltirde en fazla ilest
mikroorganizmalar arasinda ilk siralarda bulunnddgigtat cekicidir.

Biz bu calsmamizda, solunumsal YBU’'mizin acifg Agustos 2006 ile
Haziran 2010 yillari arasinda etken patojenin yamidugu enfeksiyonlari, hastalara
ait demografik verileri ve yillar igerisinde antyoiik diren¢ durumunu

deserlendirmeyi amacladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. Nozokomiyal Enfeksiyon

Nozokomiyal terimi Latince nosos (hastalik) ve mi@n (bakim)
kelimelerinden olgur. Hastane enfeksiyonlari ilg anlamli olarak kullaniimaktadir.
CDC tarafindan hastane enfeksiyonu tangmi sekilde yapilmaktadir. Hastanin
hastaneye Baurdusu anda veya hastaneye yatida heniz inkiibasyon déneminde
olmayan, daha sonra ggn, hatta bazen hasta taburcu olduktan sonra oci&ga
enfeksiyonlardir. Bir bgka deysle hastane enfeksiyonlari hastaneden alinan
mikroorganizmalarla gejen enfeksiyonlardir. Hasta hastaneye gattla zaten var
olan bir enfeksiyon hastane enfeksiyonu olarak kalkedilemez. Hastane
enfeksiyonlarn kulugka suresine ghaolarak genellikle hasta yattiktan 48-72 saat
sonra ve taburcu edildikten sonra 10 gun icindgigeAncak lejyonelloz gibi uzun
inkiibasyonlu enfeksiyonlar bu kurala uymazlar (1Q)tuslar i¢cin uzun siren
inkiibasyon donemleri nedeniyle bu tanim gecerfiilde. Son zamanlarda ghk
bakimi ile ilgkili enfeksiyon terimi siklikla kullaniimaya klanmstir. (11)

Hastane enfeksiyonu orani hasta bakim kalitesisiegén en dnemli dlc¢uttdr.
Hastane enfeksiyonlari hastanin altta yatan veahage bg/urmasina neden olan
asil hastafii disinda Onemli oranda hastalik, 6lim ve ekonomik Kayg yol
acmaktadir. Nozokomiyal enfeksiyon prevelans orankastaneye kabul edilen
hastalar icin %5-17 arasindagggnektedir. Y@gun Bakim (YB)'da bu oran daha da
yuksektir (3).

Nozokomiyal enfeksiyonlar siklikla gal direngli  gram-negatif
mikroorganizmalarla okmaktadir. Bu tedavisi gui¢ enfeksiyonlar gespektrumiu
antibiyotiklerin kullanilmasina yol acmaktadir. Nd@miyal enfeksiyon gealimi
bozulmy konak savunmasi ve potansiyel olarak patojen biéde kolonizasyon
olmak uUzere iki esas patofizyolojik faktbre dayaktadir. Bu faktorler
birbirlerinden b&imsiz olarak gejebilirse de, enfeksiyon ajumu igin her iki
mekanizmanin vagh gerekmektedir. Bakterilerle kolonizasyon hastandaima
suresine bgli olup, caitli sebeplerle kritik hastalarda siktir. Antibiylotkullanimi

normal floray! baskilayarak patojen bakterilerlel@en kolonizasyona sebep olur.



Bu durum antibiyotik kullanim siresine ve hangiilaigbtiklerin kullanildigina bali
olarak dgismektedir (12,13).

2.1.1. Nozokomiyal Enfeksiyon Siniflamasi: (14,15)
A. Cerrahi Alan Enfeksiyonlari
1. Ylzeyel insizyonel Cerrahi Alan Enfeksiu
2. Derin insizyonel Cerrahi Alan Enfeksiyo
3. Organ/Bguk Cerrahi Alan Enfeksiyonu
B. Primer Kan Dolgami Enfeksiyonlari
1. Laboratuvar olarak kanitlagrkan dolaimi enfeksiyonu
2. Klinik sepsis:
Sistemiknflamatuar Yanit Sendromu (SIRS):
Aagidaki parametrelerden iki veya daha fazlasinin tmilas) durumudur:
Vicut isisi: > 38 °C veya <36 °C
Kalp atim hizi: >90 /dakika
Solunum sayisi: >20 /dakika veya PaG32 mmHg
WBC(Beyaz kire sayisi): >12.000 veyaB00 / mm3 veya > %10
comak
Sepsis:
Bilinen yadauphelenilen enfeksiyon oga
iki (2) veya daha fazla SIRS kriteri
Agir Sepsis:
Sepsis ve birden fazla organ disfonksiyon
MODS (iki veya daha fazla organ disfagp&au)
Hipotansiyon hipoperfiizyon (SERTSOK)
C. Pnomoni
1. Hastanede ge&n pnémoni (HGP)Genellikle hastaneye ysiian 48 saat

sonra gekien ve hastanin yatnda inkiibasyon déneminde olmgdbilinen pnémoni
olgulari ile hastaneden taburcu olduktan sonrakisd8t icerisinde ortaya c¢ikan

pndémoni olarak tanimlanir (16,17).



2. Ventilatorle ilskili pnémoni (VIP): Entlibasyon sirasinda pnomonisi

olmayan, invazif mekanik ventilasyon desteleki hastada entiibasyondan 48 saat
sonra geken pnémonidir (18).

3. Salik Bakimi ile iliskili Pnémoni (SBP): SBIP'ye ait yayinlar sinirlidir.

Ancak tani ve tedavilerinin HGP’de tanimlananlabigyapiimasi onerilmektedir.
Asagidaki 6zelliklerden birine sahip ¢lerde gelgen pnémonilerdir (16).

-Son 90 gun icinde iki giin veya daha fazla hastaiyadima,

-Saslik bakimi icin uzun sireli bakim evinde kalma,

-Evde inflzyon tedavisi (antibiyotik dahil),

-Evde basi yarasi bakimi yapilmasi,

-Son 30 gun icinde hemodiyaliz merkezine tedavi@nuevam etme,

-Aile bireylerinde ¢ok ilaca direncli bakteri infsiyonu varlgi.

Hastanede gelen infeksiyonlarda tlkemizde yapilgrgalismalarda HGP'nin
bitin dinyada oldiu gibi hastane enfeksiyonlari arasinda 2. veyakBk& olduysu
gorulmekte ve Ulkemizdeki veriler %11-30 arasindaalama %19) iken dinya
hastane enfeksiyonlari icinde %15 olarak bildirikteglir (19).

HGP etiyolojisinde yer alan mikroorganizmalar, algatan hastalik, risk
faktorlerinin varlgl ve pndémoninin ortaya ciki siresi ile dgisebilmektedir.
Hastaneye yagtan itibaren ilk 4 gin icerisinde aglan pnémoniler “erken”, 5. gin ve
sonrasinda ortaya ¢ikanlar “ge¢” pnomoniler olaeakmlanmaktadirlar (16).

Yapilmis olan farkli ¢amalarin, sonuglari sonrasinda HGP riskini arttiran
faktorler: ileri yas (>65), altta yatan hastalikok, biling kaybi, intrakraniyal basing
monitdrlerinin kullanimi, kronik akger hastafil, mekanik ventilasyon kullanimi ve
suresi, ventilator hortumlarinin 48 saatten dahla degistiriimesi tekrarlanan
entiibasyon, fazla volumlu tip beslemesi veya dasspirasyon, antiasit veya H2
(histamin 2) reseptor bloker kullanimiskre sonbahari aylari olarak siralanabilir.
Aklorhidri, antiasit veya H2 reseptdr bloker kullan gastrik kolonizasyonu
arttirmakta ve retrograd olarak orofarenks kolosyzmuna yol acabilmektedir (4).

HGP'de kaba mortalite orani %30-70 olmakla birlikbar kritik hastalarin
cogu pnomoniden ziyade altta yatan hastalik nederkgigbedilmektedir. YP'ye

atfedilen mortalite orani %33-50 olarak bildiriinte#dlir. Artmg mortalite orani



bakteriyemi (6zellikle P. aeruginosa, Acinetobadep. ile), medikal hastaliklar ve
uygunsuz antibiyotik kullanimi ile gkili bulunmustur (16).
HGP’lerde mortaliteyi artiran fakts:
-Uygunsuz antibiyotik kullanimi
-Onceden antibiyotik kullanimi
-Pnémoni 6ncesi hastanede yatsire veya YBU'nde kalma,
-Uzamg mekanik ventilasyon
-Yiksek riskli patojenlerle infeksiyon
-Multilober ve/veya bilateral pulmoner infiltratlar
-Altta yatan hastagin ggirh g1 (Yuksek APACHE II, SAPS skorlari)
-AgIr sepsis/ septikok
-fleri yas (>65)
-Solunum yetersiz#i varligi / ggirlasmasi (PaO2/FiO2< 250) olarak
bildiriimektedir (19).
D. Uriner Sistem Enfeksiyonlari
Uriner sistem enfeksiyonlari hastanede geli enfeksiyonlar arasinda pek
¢cok hastanede birinci sirada olup; Ulkemizde yapdagtirmalarda Uriner sistem
enfeksiyonlarinin tim hastane kdkenli enfeksiyanlgraaklaik %40’ini oluturdugu
saptanmytir (2).
E. intravaskuler Kateter Enfeksiyonlari
Intravaskiiler kater vaginda geliebilen hastane enfeksiyonlari:
- Kolonize kateter
- Flebit
- Cilgyeri enfeksiyonu
- Cep enfeksiyonu
- Tunel enfeksiyonu
Intravaskiiler kateter ile ¢kili kan akimi enfeksiyonu
inflizyon sivisina g bakteriyemi
- Septik tromboflebit

- Endarterit olarak siralanabilir.



2.2. Yagun Bakim Unitesi Tanimi Ve Enfeksiyonlari
Yogun Bakim (YB)

Bir ya da daha fazla organ veya organ sistemlerioldgan, ciddi slev
bozukluklari veya yetmezliklerinin ve altta yataedenlerin izlem, tani ve tedavisi
Yogun Bakim Uniteleri (YBU)

Bir ya da daha fazla organ veya organ sistemleriddi islev bozuklgu
nedeniyle ygun bakim gereksinimi olan hastalarin iytlalmesini amaclayan,
yerlesim bigcimi ve hasta bakimi agisindan ayricalifyan, ileri teknolojiye sahip
cihazlarla donatilng; 24 saat ygamsal gostergelerin gbzlemi ve hasta tedavisinin
yapildgi birimlerdir (21).

YBU Kklinik tablosu &ir olan hastalarin izlengi invaziv girisimlerin yogun
olarak uygulandy yerler olduklarindan; nozokomiyal infeksiyonlasrk goruldigu,
mortalitenin ve hastanede kalsuresinin yuiksek oldiw hastane boélumleridir.
YBU'leri hastane yatak kapasitesinin ¢ok az birnkisi olusturmalarina kasin,
nozokomiyal infeksiyonlarin neredeyse %25’i burdiagelsmektedir (4,5).

YBU’lerine kabul edilen hastalarin az bir kisminktinik gidisatinin iyi
oldugu bir gercektir. Esasinda YB’a alinmasi gerekerntdtasn potansiyel olarak
durumlarinin duzeltilebilir olmasi gibi bir 6zdlitasimalar gerekir. Fakat yoin
bakimin endikasyon alanini YB tarifinin ruhuna uggoir sekilde kesin cizgilerle
ayirmak ¢c@u kez mimkuin olmamaktadir (22).

2.2.1. YBU Enfeksiyonlarinda Risk Faktorleri
A. Hastaya ait risk faktdrleri
1. Yas

Yas ilerledikce T hiicre fonksiyonlarin bozulur ve serdgG dizeyinde

azalma ve cgtli organ fonksiyonlarinda, klirens mekanizmalalanda ysa bal
bozulmalar meydana gelir.

2. Altta yatan hastalik

3. Birden ¢ok hastalik vagh



Altta yatan hastaliklara Bh olarak immun sistemde yetmeiih olusmasi
etkili olabilmektedir. Diabetes mellitus (DM), rdngetmezlik, kalp yetmezii gibi
durumlar

4. Immun yanit ( malignensi, nétropeni, steroid kulhar)

5. Primer enfeksiyon vag

6. Hastada gejen komplikasyonlar ( Akut bobrek yetmezl{ABY),
Eriskin solunum sikintisi sendromu (ARDS), Dissemindravaskiler
koagiilasyon (IC), Sepsis)

7. Kirk sekiz saatten fazla ventilasyon dgstietiyaci

8. Serum albimin duzeyinin < 2.5 mg/dl olmasi

9. Serum kolesterol diizeyinin < 100 mg/dl olmasi

10. Mevcut hastatin ciddiyeti de nozokomiyal enfeksiyon igin bir
risk faktorudur (23,24).

APACHE Il (Acut Respiratuar Phisology d\&hronic Health Evaluation II),
Simplified Acute Physiology Score (SAPS) gibi ckesikorlarla tayin edilen
hastalgin ciddiyeti nozokomiyal enfeksiyon gghiyle ilisikilidir ancak bu
skorlamalar daha ¢ok mortalite tahmininde kullaadtadir (25).

B. Cevresel etmenler

Genellikle deneyimsiz ghk calisanlari veya yeterli sayida@e calisaninin
bulunmamasi sonucu, @a antibiyotik direnci olan mikroorganizmalarin
YBU'lerinde kolay yayillma olana bulmaktadir. Bu capraz bylaa ve cevreden
bulas eksojen kolonizasyona yol acar ve kaynaklikapersoneli dsinda hasta
ziyaretcileri ve ¢cevredeki hastalar da olabilir.cak siklikla sglik personelinin elleri
aracilgiyla olmaktadir. Boylece antibiyotiklere direnglplumda az siklikla gorilen
mikroorganizmalar ile 6zellikle gram-negatif basilh yayilmasi ve bufa gorulur.
Sonucta hastalar kolonize ya da enfekte olarak rlulgastalar icin kaynak haline
gelir. Cevreden bukmada dier etmenler ise hastanede kullanilagyadar,
uygulanan tibbi araclar, hava, su, yiyecek ve iklecede risk olgturabilmektedir
(11,26,27).



C. YBU'ndeki teknolojik ilerlemeler, uygulanan t#d ve invaziv girgimlere ait

risk faktorleri

Deri ve mukoza butinfiini bozan c¢gul giris yerleri (endotrakeal tup,
damar ici kateter, Uriner kateter gibi) ve bunldnnla direncli mikroorganizmalar ile
kolonizasyonu sonucu ortaya c¢ikar. Teknolojik genelerle ¢capraz kontaminasyon
riskini etkileyen dger faktorler, invaziv aletlerin antisepsisinin dygzdinitelerdeki
hasta sayisinin ¢cokiu ve baka birimlerden direncli bakteriler ile enfekte veya
kolonize hastalarin yiun bakima alinmasidir (11,26,27).

Invaziv girsimler o bolgedeki lokal savunmanin bozulmasina ve
mikroorganizmalarin viicuda direk gine yardimci olmakta ve bazen de organlarin
normal drenajini bozup enfeksiyon gehine neden olmaktadir. Hangi tipi olursa
olsun enstrimentasyon nozokomiyal patojenlerin kaksyonunu
kolaylastirmaktadir (13).

Yogun Bakimlarda sik kullanilan enstriimentasyonlarisiefaktorleri:

lintravenoz - intraarteriyel kateter
2. Entubasyon - mekaniktitagyon
3. Nazogastrik kateter

Enteral beslenme, hastada gerekli yagatanin yerine konulmasi ve gerekli
immidn yanitin olgmasinin  sglanmasi acisindan 6nemli olmakla birlikte;
nazogastrik kateter uygulamasstaaHGP olmak tizere nozokomiyal sinzit geti
acisindan riski arttirmaktadir (23).

4. Uriner kateter

5. Antiasit, H2 reseptookibri, kortikosteroid tedavisi

6. Cerrahi giim

7. Total parenteral nutasyTPN)

&Paralitik ajan verilmesi nozokomiyal pnédmoni iciagmsiz
predispozan faktorleridii7y.

D. YBU'nin tipine ait risk faktorleri

Travma veya yanikli hastalarin ygttiyBU’lerinde nozokomiyal enfeksiyon
sikliginin % 50’nin tzerinde oldiu saptanngtir (28).



E.YBU’nde kals siiresine ait risk faktorleri

Bircok yayinda YBU’'nde kai stiresinin uzunigu risk faktorii olarak rapor
edilmistir. Orta ve Guney Amerika, Hindistan, Fas ve Tuekileki 46 hastanenin
cok merkezli, prospektif slirveyans galasinda da gosterilgligibi; geliimekte olan
Ulkelerde enfeksiyon oranlari daha yiksek, busgada 2002 ve 2005 yillari
arasinda yapilmive cihaz ile ilgkili enfeksiyon % 14.7 oraninda veya 1000 YBU
gunu baina 22.5 orani bulunngtur. Ventilator ilskili Pnomoni (MP), 1000
ventilator gunu (dahm 10.0-52.7 olgu) bana 24.1 olguda, santral vendz katater ile
iliskili kan dolaimi infeksiyonu; 1000 kateter gin @m 7.8-18.5 olgu) bana
12.5 olguda, kateter gkili Griner sistem enfeksiyonlari; 1000 kateter gibgina 8.9
olguda (1.7-12.8 olgu) gorulngiiir (29).

E. Etken Ozelliklerine ait risk faktorleri

YBU'nde sik enfeksiyona yol acan bakterilerden olcinetobacter spp.,
Pseudomonas aeruginosa ve Legionella pneumophilaildertamlarda ygamlarini
surdurebilir ve wreyebilirlerinvivo gosterilememesine kan bazi bakteriler (P.
aeruginosa, S. epidermidigbi) dokuya tutunduktan sonra amorf bir madde i&alg
ve bir biyofilm tabaka olgtururlar. Bu biyofilm tabakalari bakterileri konak

savunmasindan ve antibiyotiklerden korur (30).

2.2.2. YBU’'nde Gorulen Enfeksiyonlar

YBU’'nde enfeksiyonlar pnémoni, lriner sistem enfgéalari, kan dolgimi
enfeksiyonlari, cerrahi enfeksiyonlar, fungal ewsigknlar seklinde ortaya
cikmaktadir. Hastanede g&n nozokomiyal enfeksiyonlar icerinde en sik idralu
enfeksiyonu goriulmekteyken, YBU iseiR’den sonra ikinci siklikla gorulmektedir
(2).
A. Pnémoni

Pnomoniler YB’larda en sik saptanan nozokomiyalkeksifyonlar olup tim
hastane enfeksiyonlarinin %20’sini, YBU’lerinde isanfeksiyonlarin %40'ini
olusturmaktadir. YBU'nde daha sik enfeksiyon gozlenmeési hastalarin
bilinclerinin kapali olmasi, mekanik ventilatére gha olmasi etkilidir. Cunki
orofarenks ve Ust gastrointestinal sistemi kolomiden bakterilerin mikroaspirasyon

yoluyla akcger parankimine ukabilmesi nozokomiyal pndmoni patogenezinde
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onemli bir basamaktir ve bu hastalarin 6nemli ek da entibe edilmektedir ve
endotrakeal tip balonu cevresinden bakteri sizinbreem taimaktadir. Ayni
zamanda endotrakeal tip o6kstruk refleksini ve mililges fonksiyonlari olumsuz
etkileyerek konak savunmasi bozmakta ve enfeksiygat&inligi arttirmaktadir.
Endotrakeal tip kadar entibasyonun sdresinin uzaanges Onemli risk
faktorlerindendir (4,31).

Pnomonilerin ortaya c¢ikizamanlarina gore etiyoloji gemektedir. Erken
pnomonilerde temel etkenler Streptococcus pneurapilaemophilus influenzae ve
metisiline duyarl Staphylococcus aureus’tur. Gegmonilerde ise %55-85 oraniyla
ilk siralarda P. aeruginosa, Acinetobacter spptet®ibacter spp., Klebsiella spp. gibi
gram (-) negatif etkenler yer alirken, gram (+) inbkoklar; 6zellikle de S. aureus
olgularin%20-30’'unda etken olarak gorilmektedir (32).

YB birimi hastalarinda HGP’nin ge&lmi, genelde hem ge¢ pnémasaklinde
ortaya cikmakta, hem de bu hastalarin komorbid ki¢atu distintldigiinde mortal
seyretmektedir (33).

HGP olgularinda klinik bulgular silik, geken ve bazi olgularda higbir
semptom veya fizik muayene bulgusu olmayabilir. €sad klinik ve radyolojik
bulgularin kullaniimasi ile nozokomiyal pndémoni =N konulmaya cailirsa
nozokomiyal pnémoniye benzer pek cok olayla ¢adilir. Tanida kullanilabilecek
bazi ipuclari;suur desisikli gi, ates, tagipne, taikardi ve anormal solunum sesleridir.
Fizik muayenede konsolidasyonagbaraller ve wheezing duyulabilir ancak daha
onceden anormal akg@r bulgularinin olmasi taniyr zogtair. Trakeostomi ve
endotrekeal tip olan hastalarda solunum sekresyomiagoriniminde gesiklik
olmasi veya oksijen ihtiyacinin artmasi alt solunyoiu enfeksiyonu dgundurir.
Purdlansin olmasi veya sekresyonlarinin miktariammasi ygun bakteriyel
kolonizasyonu ve infeksiyonu giindartr (34).

B. VIP

Entlibasyon sirasinda pnomonisi olmayan, invazif anék ventilasyon
destgindeki hastada entiibasyondan 48 saat sonrasegelpndmoni olarak
tanimlanan WP, YBU'lerindeki en sik enfeksiyondur. IN %25-46 oraninda
polimikrobiyaldir. Mekanik ventilasyonun ilk haftesla gelsen pnémonilerde gram-

pozitifler etken iken, bgnci guininde itibaren gaknlerde A.baumannii ve ghr
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nonfermantatif bakteriler etken olarak amiza cikar. YP’'nin bagimsiz olarak
mortaliteyi artinp arttirmagh stipheli olmakla birlikte YBU'nde yai uzattg,
hastanin ventilatorde kafg gunleri arttirdgl ve sglik harcamalarina ek yuk
getirdigi kesindir. VIP’nin antibiyoterapisi kompleks ve uzundur. Tanynta altin
standart yoktur ve disiplinsiz antibiyotik kullanyta komplike hale gelebilir.

VIP tanisinda, pnémoni tanisinda normalde kullaratay; l6kositoz, balgam
gram boyamasi, yeni ya dagigen pulmoner infiltrasyon gibi bir takim yontemlerin
komplike ve ciddi hastaliklardast@is etmede yetersiz kafdibildirilmistir. Tani ve
tedavisi zor olmasina gmen sebepleri daha iyi agiemistir. Endotrakeal tip
takilmasi, kontamine orafaringeal sivilarin koruyudgsal bariyeri kirletmesine
neden olur. Kan transfiizyonu, hiperglisemi, maisyion YBU'lerinde sikca
gorilen ve \IP riskini arttiran durumlardir (18,34).

Onlenmesi igin:

- Aspirasyonu engellemek icin yataksban yukseltiimesi, 30-45
derece kaldiriimasi (ters trendelenlpozjsyonu),

- Beslenme tupunin pozisyonunun kontrol edilmesi,

- Intestinal motilitenin sganarak beslenme voltimlerinin ayarlanmasi
ve regurjitasyonun 6nlenmesi i¢in gaslilatasyondan kaciniimasi,

- Emme portlu, sekresyonlarin emilebgdendotrakeal tiplerin
kullaniimasi,

- Agi1z hijyenin sglanmasi,

- Nozokomiyal pnémoninin énlenmesine yonelik CD@#leri olan,
personel eli ile kolonizasyon ve ¢capsalssmanin énlenmesi,

- Solunum tedavi cihazlarinin dezenfeksiyonu velstasyonu,

- Uygun ailarin kullanimi

- Hasta ve personelirggimi zorunlu koruyucu onlemlerdir.

- Stres Ulseri kanamasini 6nlemek lGzere antiagiistamin 2 (H2)
reseptor bloker yerine sukralfat kullamin pnémoni gedimini azalttgi
genellikle kabul gorse de, aralarindieksiyon gegimi agisindan bir fark

olmadiini ileri siiren ¢cabmalar da mevcuttur (12,35,16).
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2.2.3. YBU'nde Enfeksiyon Etkenleri

Yapilan caljmalarda son vyillarda YBU'nde izole edilen bakteri
populasyonunda gram pozitif bakterilerin sikhda artma gozlenmektedir. Avrupa
Yogun Bakim Enfeksiyon Prevalans Sonuclarn (EPR&sults of the European
Prevalence of Infection in Intensive Care) gahsinda; ygun bakim enfeksiyon
etkenleri arasinda en sik %30 oraninda S. aureusnwerobacter izole edilgtir
(36). Ulusal Nozokomiyal Enfeksiyonlari Surveyaraporunda; primer kan yoluyla
olusan enfeksiyonlarda en sik saptanan patojenler gpamtifler olup (tim
patojenler icindeki oranlar sirasiyla Koagulaz riggastafilokoklar %36,
Enterococcus %16 ve S. aureus %13), gram negaiif ige %17 (en sik Klebsiella
pneumoniae ve Pseudomonas aeruginosa) olarakilhiigtir (6).

Bir baska calsmada ise Koagulaz negatif stafilokoklarin gya bakim
enfeksiyon etkenleri arasinda ilk sirada @aou bunu Acinetobacter spp.,
Pseudomonas spp., K. pneumoniae ve P. aeruginndakip ettgini bildirmislerdir
(37).
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2.3. Acinetobacter Baumannii

Gunumizde Acinetobacter cinsinin Uyeleri olarak intdanan bakteriler,
bircok taksonomik d#sikli ge usramstir. Ilk kez 1911 yilinda Beijerinck tarafindan
topraktan izole edilen ve Micrococcus calcoacetimlasak isimlendirilen bu bakteri
guinumuze kadar en az 15 farkl isimle angtm(7).

Acinetobactertirleri, 1939 yilinda Debord’'un gram negatif kokstiari
Uretral 6rnekten izole etmesi ile tanimlagtmi(38).

Acinetobacter tirleri dgada toprak ve sularda yaygin olarak bulunan,
hareketsiz, 35-37°C’de uUremeyi seven, kesin aegopm-negatif, nonfermantatif,
oksidaz negatif, indol negatif, genellikle nitraggatif, katalaz pozitif basillerdir.
Flajellalari yoktur, fimbrialari vardir. Ugekerli demirli (TSI) besiyeri ve oksidatif
fermentatif besiyerinde asit glurmazlar (8).

Uremenin logaritmik fazinda 1-1.5 x 1.5-2ufn boyutlarinda basil, tireme
disinda ise kokseklinde, daha ¢ok kokobasil, gerli, kime halinde veya kisa zincir
olarak gorildgunden gram boyal preparatlarin incelenmesinde lépégius ve
Neisseria turleri ile karstirilabilir. Gram negatif olan mikroorganizma gram
boyamada kristal viyole uptake gigkli gine ba&li olarak yanlglikla gram pozitif
kok olarak boyanabilirler ve bu durum tanida zorlyé&anmasina neden olur
(39,7,40-42).

DNA Dbenzerlikleri temel alinarak yapilan gahalarda heniz
eklenmeyenlerle birlikte en son 32 genomik tur rdanmstir. Yedi genomik tire
Ozel isimler verilirken, dier genomik tarler isimlendirilmergtir (40).

Acinetobacter baumannii, A. calcoaceticus, Acinatbér genomik tir 3 ve
Acinetobacter genomik tar 13TU, sakkorilitik oOzkte olup oksidasyon-
fermentasyon besiyerlerinde karbonhidratlarin hegesn asit olgturmaktadirlar.
Fenotipik 6zellikler acisindan birbirine benzerjiisterdiklerinden bu dort tir daha
sonra “A. calcoaceticus-A. baumannii kompleks” altinda toplanmiardir (43).

Tur duzeyinde ayrimda glukoza oksidatif etki, hemole 44 °C’'de
ureyebilme genelde yeterli olmaktadir. A. baumahmeinoliz yapmayarak, glukozu
oksitleyerek ve 44°C’de Ureyebilme yetgnide kolayca dgerlerinden ayirt edilebilir.

Glukoz negatif kokenlerden hemoliz yapmayan A. Kyohemoliz yapan A.
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haemolyticusolarak adlandirilir. A. johnsondiger turlerden 37°C’de Ureyememesi
nedeni ile ayirt edilebilir (Tablo: 1) (44,45).

Tablo 1: Acinetobacter Tur Ayrimi

A. A. A. A. A.
Baumannii Lwoffi Haemolyticus Calcoaceticus Johnsonii
S + + + +
ureme
41°C +
ireme
44°C +
ureme
Glukoza + o +
oksidatif o -
etki
Hemoliz +

Acinetobacter tirleri arasinda en sik ve en ondimlik tablolara yol acan
etken A. baumannii’dir (9).

Vucudun koltuk alti, kasiklar, parmak aralar gibemli bolgelerinin
florasinda yer alirlar. Qakh kisilerin yaklasik %25t normal floralarinda bu
bakterileriyi tgirlar. Bazen sglikli kisilerin oral kavitesinde ve solunum yollarinda
da bulunur. Ancak yine de @&l kisilerde tglyicilik hastanede yatanlara gore
oldukca azdir (46,47).

2.3.1. Virulansta Etkili Olan Faktorler

Acinetobacter turleri virulansi zayif, firsat¢i molorganizmalardir. Hicre
duvarinda lipopolisakkarit icermesinegnaen endotoksijenik hiicre hasari sinirlidir
(48).

Acinetobacter cinsi bakteriler genel olaraksiaki virulansl olarak kabul

edilmelerine rgmen virulanstan sorumlu faktorler de vardir.

15



Bunlar;

1. Polisakkarit kapsiilL-ramnoz, D-glukoz, D-mannoz ve D-glukoronik

asitten olgup, bakteri ylzeyinin hidrofilik olmasini @ar ve fagositozdan korur. Ek
olarak intravendz kateter, trakeal kanul gibi yleey tutunmay kolaykgirir.

2. Fimbria ve/veya kapsiiler polisakkatitsan epitel hiicrelerine glanmayi

salar.

3. Lipopolisakkarit ve lipid A Hicre duvarinda bulunan lipid A potansiyel

toksik etki gOstererek patojeniteyi arttirir.

4. Dokulardaki lipidleri yikan enziml&iretirler.

5. Aerobaktin ve sideroforgibi demir tutucu & membran reseptor

proteinlerinin Gretimi ile bakteri Gremesi igin @&t demir temin edilmektedir.
Ayrica son zamanlarda yapilan eaialarda antibiyotik direnci giayan

PER-1 enzimininvirilansi arttirdgl ve klinik olarak daha olimcuil infeksiyonlara

neden old@u gosterilmgtir (9,49,7).

2.3.2. Antibiyotik Rezistans Mekanizmalari
Rezistans mekanizma intrensek veya kazagilwlabilecgi gibi, bazi
mekanizmalarla da olabilmektedir.
Bu mekanizmalar:
- B-laktamaz Uretimi (plazmid ve/veya kromozom kdkeditnesin
Oxa-23 sui ile karbapenemaz uretir)
- Aminoglikozitleri inaktive eden enzim dretimi
- Antibiyotik reseptdrlerinde mutasyonlar (6pie florokinolon)
- D membran gegirger@inde azalma
dceri alinmanin azalmasi
- Penetrasyonun azalmasi, akgiddiatimdir (50,51,7).
Nozokomiyal infeksiyonlarda siklikla kalasilan ¢aqul direngli
Acinetobacterler ygun bakim unitelerindeki enfeksiyonlarin tedavisindéyuk
problemler ysanmasina yol acar. Aminoglikozidler, Greidopeniddr,

florokinolonlar, tclinct ksak sefalosporinler gibi gepspektrumlu antibiyotiklerin
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yaygin kullanimi, Acinetobacter tirlerini antibiydere direncli hale getirngtir
(52).

A. baumannii ampisilin, amoksisilin, birinci kak sefalosporinlere gal
direng Ozellgi gosterir (53).

Transpozonlar ve plazmidler, Acinetobacter turleribiyolojisinde dnemli
rol oynarlar. Acinetobacterlerin %80 oranindaitiemolektl buyukliklerinde ¢ok
sayida plazmid tadiklari bildirilmisti. Kromozomda lokalize transpozonlar
aracilgiyla ¢gzul antibiyotik direng geninin tandigi bildirilmi stir (9).

Teropatik ila¢ duyarliklar:

1. Tamamen duyarhl olan ilaclar (full sensitivejninoglikozidler, Gg¢unci
kusak sefolosporinler, kombine betalaktam/betalaktamaz (6rnezin
Piperacillin/Tazobactam)

2. Daha direngli ilaglar (more sensitive): karbagranamikasin, kolistin

3. Tam direncli (panresistant): kolistin, tigesikli

4. Cok ilaca direncli A. baumannii enfeksiyonu icitandart bir tanima
ihtiya¢ duyulmakta bu da 5 sinif ilacin 3 tanegiirenc olarak tanimlanmakta (yani,
florokinolon, aminoglikozid, sefalosporin, karbaeen ve ampisilin/sulbaktam)
(50).

2.3.3. Enfeksiyonlari

Hastanede geken enfeksiyonlara neden olan gram negatif direbelsil
enfeksiyonlari, son 20 yilda getis ve gelsmekte olan tlkelerde sorun sturdugu
kanitlanmgtir. 1970’li yillarda giderek artan insidansa sabifierobacteria ailesinin
yapmsg oldugu direncli nazokomiyal enfeksiyonlar hastane enfekdarinda gersi
spektrumlu antibiyotik kullanimina yol acggtr. Pseudomonas aeruginosa,
Stenotrophomonas maltophilia ve Acinetobacter tiide dahil olmak tzere aerobik
gram-negatif basillerde énemli bir gei neden olmgtur. Bu "yeni” patojen olan
Acinetobacter hastanelerdeki enfeksiyon ve kol@yeada ©6nemli rol oynar.
Nazokomiyal infeksiyonlar, bakteriyemi, triner ekdgon, sekonder menenjit gibi
infeksiyonlarla suclanmakla birlikte, major olarakazokomiyal pnémoni ve
YBU’ndeki hastalarda YP gelsiminde rol oynamaktadir. Nadir olarakta, toplumdan

gelisen pnomoni etkeni olarak bildirilgtir.  Acinetobacter’ler genellikle
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antibiyotiklere direncli ve bu diren¢c nedeniyle tislavisi zor olan enfeksiyonlara
neden olurlar. Acinetobacterler g#i mekanizmalarla antibiyotiklere direng
gelistirdiginden kombinasyon tedavisi dnerilmektedir. Butlrsbuunlara ek olarakta
hastane ortaminda, cansiz yuzeylerde, konakcida szwe kalabilmesi firsatci
infeksiyonlara neden olmaktadir (7).

YB’da yatma, trakeostomi, endotrakeal entlibasyoekanik ventilasyon,
invaziv girisimler ile yakin zamanda antibiyotik kullaniimasi clinci kigak
sefalosporinler, kinolonlar, karbapenemler vb) tkeelerle enfeksiyon galinesinde
en onemli risk faktorleri arasindadir. Tedavi smda kolaylikla diren¢c gaimemesi
ise bu mikroorganizmalarin énemli bir olumlu 6zgllolarak nitelendirilmektedir
(54-56,51).

A. baumannii enfeksiyonun alumundaki risk faktorleri:

1. ileri yas
2. Antimikrobiyal tedaviden sonraki 90 giin
3. Yapay cihazlarin kullanilgr durumlarda
- son 30 gunde diyaliz
- mekanik ventilasyon (uzun siire mekanik ventilatoag|i
kalma, endotrakeal tlp ve trakeostomi \@ar)i
- sutur
- kateter (santral vendz, intraventz, rieateral)
4. Toplum veya hastanede yuksek frekansli antitkytbtencine dair
kanitlar
5. Siddetli immun supresif hastalik ya da tedavi
6. Coklu komorbidite olmasi (malignite, yanik, Dkgracger
fonksiyon bozuklgu gibi)
7. Uzams hastanede kal(6zellikle YBU'nde)
8. Uzun sireli bakim evinde kalma
9. Ek hastalik durumlari
10. Agir cerrahi girgim
11. Uzun sireli antibiyotik kullanimidir (9,57-59,60).
Toplum kaynakl enfeksiyonlari nadir olarak goriliér genelde alkol, sigara,

KOAH, diyabet gibi altta yatan bir hastalik bulunkigilerde enfeksiyona yol acar
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(61). Sa&likh bireylerde nadiren hastalik glwrmasinin nedeni virulansinin ik
olmasi nedeniyledir. Ancak o6zellikle invaziv gim ve geng spekturumlu
antibiyotik kullaniminin yaygin oldiu yogun bakim Unitelerinde, &k yaniti ve
savunma sistemi bozuk hastalarda her sistem vendagaastalik okturabilirler (57).

Acinetobacter spp. son yillarda hastane enfeksaronh balica nedeni olup,
morbidite ve mortalite ile anlaml gkilisi bulunmaktadir (62,63). Genellikle hastane
kaynakli firsatci infeksiyonlara neden olmaktaai(&r).

Hastane enfeksiyon etkenleri agisindan Acinetobaatafeksiyonlari,
ozellikle YBU'lerinde énemli bir sorundur ve hastaenfeksiyonu salginlarinda da
en sik gbzlenen Acinetobacter tirl Acinetobactensnnii’dir (57,64).

Ulkemizde de A. baumannii enfeksiyonlari olduk¢aygia olup hastane
enfeksiyonlarina neden olan mikroorganizmalar ieindde gelmektedir (65).

Bu etkenlerin hastane infeksiyonlarinda sik olasagtanmalarinin nedenleri,
dis ortam kagullarinda kolaylikla ygayabilmeleri ve antibiyotiklere ksr cogul
diren¢ kazanabilmeleridir (7).

Acinetobacter sgarinin cansiz ytzeylerde 7 gune kadar cagnhilikorudwgu
bildirilmi stir ki, bu sure Staphylococcus ile ayni, Escherdod ve Pseudomonas
spp.’den daha uzundur (bu iki bakteri de yluzeylenéazla 24 saat canli kalabilir).

Acinetobacterlerin  ylzeylerde wuzun silre canli kadad Kkabiliyeti
muhtemelen farkli sicaklik ve pH’larda ureyebilnetgnginden gelmektedir. Yiizey
kalturlerinin enfekte hastanin taburcu aiduginden 12 giin sonra dahi pozitif
oldugu gosteren ¢caimalar da bulunmaktadir (65,66).

Bakterinin hastane ¢evresinde uzun sire canli Kadabinin bir dger nedeni
de kurulga dayanikli olmasindan kaynaklanmaktadirskaabir calsmada ise kuru
ortamda 21-30 guin canh kalabgdgorulmustur (67).

Hastanelerde ortamin vel/veya ekipmanin kolonizasybtircok hastane
enfeksiyonundan sorumludur. Bircok salginda etkemtamdan hastalara bslegi
molekiler epidemiyolojik yontemlerle gdsterigti. Kolonize ya da infekte hasta
oldugunda cevresel kontaminasyon artar. Tek bir solucimzinin Acinetobacter
ile kolonize olmasi olasi bir salginin ilk basamma olusturur. Bu cihaz vasitasi ile
Acinetobacter su, personel ve der hastalara kolaylikla yayilmaktadir. Hastane

ortamindaki dier potansiyel enfeksiyon kaynaklari: Lavabolar, gerleri, telefon,
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dolaplar, vyastiklar, caaflar, pamuk, cam ylzeyler, perdeler, battaniyeler,
stetoskoplar, tansiyon aletleri, intravaskiler tedar, oda nemlendiricileri ve kapi
kollari, hasta dosyalaridir. Bunlar hasta ya deytar personel tarafindan kirletilirler
(65,66). Talyicilik, diskiin hastalarda, 6zellikle salgin zamanlarinda ykiksanda
bulunmaktadir. Tayicilikta asil rol deri bolgesinindir. Ancak solum ve sindirim
sisteminde de bazi durumlarda 6ne cikabilir.

Salikh kisi ve hastalarda yapilan epidemiyolojik sadalar kolonize ya da
infekte eden swn, endojen kaynakli olmagini, bir bgka kisi vasitasi ile ya da
cevreden bukdigini gostermektedir (66).

Acinetobacter tirleri hastane personelinin derisisdrekli tainan en yaygin
gram negatif mikroorganizma olarak tanimlanmaktadRezervuar insanlar ve
hastane cevresindeki cansiz materyeller, hastatsirala gegiicin elvergli bir
durum sglamaktadir (7). Bu gegi sayesinde risk faktori bulunan hastalarda

kolaylikla enfeksiyon ortaya ¢cikmaktadir.

2.3.3.1. Enfeksiyonlarin Siniflamasi
A. Pnémoni

-HGP

A. baumannii hastanede yatan hastalarigugtukla solunum yollarindan
izole edilmektedir. Birgcok durumda dst solunum yddalonizasyonundan gercgek
pnomoniyi ayirt etmek c¢ok zordur. Amerikada yapilgens capli strveyans
calismasinda ypun bakimda kazanilmipnémonilerin % 5-10'undan sorumlu
patojenin A. baumannii oldw bildirilmistir. Fakat YBU’'ndeki A. baumanniiye
bagli gelisen pnomoni oranlarinin ¢ok daha fazla @dudistntlmektedir.
Genellikle, A. baumannii enfeksiyonlari olan hastatBU’'nde kals suresi uzan
hastalardir (68). Ancak salgin durumlarinda ise hastaneye kabuliinenerk
donemlerinde de enfeksiyon eabilmektedir.

Acinetobacter pnémonileri multiloberdir. Kavitasyoplevral effizyon ve
bronkopulmoner fistille seyredebilir (69,70).

-TGP

Avustralya ve Asya'nin tropik boélgelerinde TGP etkelarak tanimlanngtir
(71-73).1lk vaka 35 yil énce bildirilmitir. A. baumannii nedeniyle geén TGP
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dispne, oksurik ve atele akut balayip solunum yetmedi ve soka hizl ilerleys
gosteren bir tablo ile karakterizedir. Oldukca rabrseyredip, mortalitesi gar
seyreden TGP'den %24 daha yiksektirgCwakada alkolizm, sigara, KOAH ve
DM gibi altta yatan nedenler ile birliktelik ve ys&k mortalite oranlari (%58-64)
gorulmistar (74,72). Hastalik akut veza seyirlidir ve ¢@u hastada ARDS ve DIC
gelisir. A. baumannii ile olgan HGP’de TGP’ye kiyasla bakteriler daha direnclidi
Ancak HGP’ye kiyasla, TGP'de daha yuksek mortajtetilmistir. Bu ylzden
bakteriyemi, ARDS, DIC ve erken Olim insidansi yelk®lan TGP farkl bir klinik
antite olarak tanimlanstir (75).

B. Bakteriyemi

Amerika’da 1995-2002 vyillari arasinda yapgnolan ger§ capli argtirma
sonuglarinda A. baumannii'nin bakteriyemi nedenlginde onuncu en yaygin
etiyolojik etmen oldgunu ve monomikrobiyal nazokomiyal bakteriyemi
enfeksiyonlarinin  %1.3’'GUnden sorumlu ofduu saptanmgtir. A. baumannii
bakteriyemisi YBU’de kazanilmienfeksiyonlara, YBU gindaki enfeksiyonlardan
daha yaygin olarak sebebiyet vermektedir (%1.6'a#s1k%0.9). A. baumannii
bakteriyemisi sonucu 6lim oranlari YBU’'nde %34-43(BU disinda ise %16.3'tir.
A. baumannii bakteriyemisi YBU’ndeki Uigiincli en yéksliim oranina sahiptir. Bu
orani sadece P. aeruginosa ve Candida bakteriyegeismitir (76). En sik
pnomonilere sekonder olarak ve hastaneye siyatikinci haftasinda gedir.
Intraventz kateterler, Uriner sistem, yara ve derfieksiyonlari ve abdominal
enfeksiyonlar dier bakteriyemi kaynaklaridir. Kontamine ekipmanlaulabp
bakteriyemileride bildirilmgtir. Yanik, travma hastalari ve kanser hastalarihalaa
sik etken olarak karmiza ¢ikmaktadir (77,78,66).

C. Deri ve yumsak doku enfeksiyonlari

A. baumannii YBU’'nde deri ve yungak doku enfeksyonlarininin %2.1'ine
sebep olmaktadir. Yanik Unitelerinden cok bilingn gmtojendir ve bu hastalarin
tedavisi ¢ok zordur. Venoz kateterleskili sellit gorulebilir. Genelikle kateter
ctkariimasi ile iyilgir. Polimikrobiyal enfeksiyonlara, sinerjistik neltizan fasilite
yol acabilir (70,79,66).
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D. idrar yolu enfeksiyonlari

A.baumannii ¢cok sik olmayan durumlarda idrar yolofe&siyonlarinin
sebebidir. YBU'lerinde ki idrar yolu enfeksiyonlam %1.6'sindan sorumlu
bulunmuytur. Genel olarak katater ile ilgili enfeksiyonkarieya kolonizasyonlarla
ili skilendirilmistir. Sgzlikl hastalarda komplike olmayan idrar yolu enfigkslarina
neden olmasi pek gian deildir (70).

Acinetobacter tirlerinin  hastane personelinin %IBs3un ellerinde
kolonize oldgu, bu sglari hastalara ve cihazlara aktardiklari gostestimi Bu
durumda idrar yolu enfeksiyonundan c¢ok cihazlarimonteminasyonunu
disundurmektedir (66).

E. Menenijit

Pnomoni ve bakteriyemiye ek olarak A. baumannii rakitaniyal
enfeksiyonlara da neden olabilir. Acinetobacter emgiti nadir gorilen, ancak
mortalitesi %20-27 arasindagigen dnemli enfeksiyondur. En dnemli risk faktorleri
bes gunden fazla tutulan ventrikiler kateterler, viilostomi ve/veya
serobrosipinal sivi kaganin varlgidir. A. baumannii'ye b menenjit noreirtrjik
girisimler (6rnein lomber ponksiyon, miyelografi ve ventrikilogrpfve kafa
travmasi gibi risk faktorii olan olgularda gorili@poradik vakalar bildiriimekle
beraber, siklikla sekonder olarak gel{80,66).

A. baumannii menenijiti akut ya da yavseyir gosterebilir. Gram geken
boyanma 0zelfii gostermesi ve morfolojik olarak basil ya da ko&sib seklinde
olmasi nedeniyle serebrospinal sivida Neisseriaemjgn dahil yaygin gortlen
menenjit etkenleriyle kagabilmektedir (81).

Klinik bulgu olarak siklikla konvilsiyon ve mentadurumda bozulma
gozlenirken, ense segilidaha geri planda saptanan bir bulgudur (77).

F. Endokardit

Acinetobacter endokarditi nadir olarak bildiriime#ir. Genelde protez kapak

olan olgular bildirilmitir (82).
G. Keratit
Endoftalmit ya da keratitte nadir olarak neden aj@nelde kontakt lens

kullanimiyla iligkilidir (83).
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H. Diger
Acinetobacter peritoniti 0Ozellikle uzun sureli ayak periton diyaliz

hastalarinda ve diyabet hastalarinda tarif egdilmiHastalarin ¢gu diyalize ara
vermeden bganan antibiyotik tedavisine cevap vermektediretatirde, perkitantz
transhepatik kolanjiyografi sonrasi geln Acinebtobacter kolanjiti, travma sonrasi

gelisen osteomiyelit ve tiroid apsesi vakalari vardb,{@).

2.3.4. Tedavi

A. baumannii infeksiyonlarinin tedavisi, bu mikrganizmanin birgok
antibiyotige direncli olmasindan dolay! oldukca guctir. Kadrsgmler, sulbaktam
ve kolistin en etkili antibiyotikler olarak goriunktedir. Antibiyotige duyarli
Acinetobacter izolatlarinin en etkili tedavfisiaktam antibiyotiklerledir.

Ciddi Acinetobacter infeksiyonlarinda kombinasyedavisi 6nerilmektedir.
En sik kullanilan kombinasyon, g¢lik diren¢ oranlari ve in vitro sinerji
gostermesinden dolayr imipenem+amikasindir. Geklelli Uc¢inctu  ksak
sefalosporinler -laktam{$-laktamaz kombinasyonlari veya karbapenemler sk si
bir aminoglikozid ile kombine edilerek kullaniimakhr. Ne yazik ki, ¢gu
nozokomiyal A. baumannii izolatlari s6z konusu hiyttiklere direnclidir (84,85).

Seftazidim+aminoglikozid veya florokinolon kombiyasiu da etkili olabilir.
Imipenem-+siprofloksasin kombinasyonunun in vitroivevivo aktivitesinin oldgu
gosterilmgtir. Sefoperazon+sulbaktam kombinasyonu A. baumigenioldukga
etkilidir (84).

Sulbaktam, Acinetobacter turleri Uzerine baktegkidtkilidir. Beta laktam
antibiyotikle kombine edilngi sulbaktam (sefoperazon+sulbaktam,
ampisilin+sulbaktam) tedavide iyi bir alternatifti(86). Sulbaktam intrinsik
bakterisid aktivitesiyle A. Baumannii karetkili bu etkisini penisilin bgayici
protein 2 bglanarak yapmaktadir (85). Sulbaktama duyarli A. nbaonii’nin
kullanildigi deneysel pnomoni modelinde, sulbaktam imipenendakaetkili
bulunmy, bir baka calsmada ise levofloksasinin imipenem veya amikasin ile
kombinasyonu, levofloksasin monoterapisinden dakié Bulunmamstir (87,88).

Karbapenemler genellikle direncli A. baumannii t@dande ilk secenek

ajanlardandir. Genel olarak klinik gahalar incelendiinde olgu sayisi olduk¢a az
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olmakla birlikte hastane kaynakli pndémonilerde mpereem veya imipenem
monoterapisi ile A. baumannii eradikasyonunun of@dukiigik oranlarda oldgu
goralmistir.  Trakeobrogitli  olgularda sulbaktam ve ampisilin-sulbaktam
monoterapisi oldukca etkili bulunngur. Piperasilin/tazobaktam+amikasin ve
seftazidim+amikasin tedavilerinde de tedavi si@daindireng gedtigi ayrica
bildirilmi stir  (84). Acinetobacterlere a ventilator ile iliskili pndmonide
imipeneme-silastatin tedavisininde etkili ofglugdsterilmgtir (89).

Karbapenemler tedavide Oonemli ajanlar olarak kultaaktayken ilk kez
1991 yilinda New York'ta hastane capinda karbapem@@ncli multirezistan
Acinetobacter baumannii enfeksiyon salginlari Ioilichistir. O zamandan beri,
Arjantin ve dinyanin ger bdlgelerinden Belgika, Hong Kong, Kuveyt, Brgail
Kiiba, ingiltere, Fransa, Singapuspanyadan karbapenem direngli multirezistan A.
baumannii raporlari artarak bildirilgtir. Su anda, direncli mikroorganizmalarin
hastanelerde yayillmakta ve diinya ¢apinda buylkeywineden olmaktadir (90,91).

Karbapenemlere diren¢ durumlarinda ise sulbaktam,b@umannii kan
kullaniimaya devam edebilir veya imipenem ve mengpee orta dizeyde direncli
durumlarda ©Onceki in vitro camalarda rifampisin+kolistin kombinasyonunda
sinerjik etkisi oldgu bulunmugtur (92).

Colistimethate,Bacillus colistinus tarafindan dretilen bir antimokiyal ve
ticari olarak 1959 yilinda kullaniimayagb@ndi. Colistimethate, kolistin ile hidrolize
edilmis polimiksin E olarak bilinir. Kolistin katyonik detjana benzer etki yaparak
bakterilerin hiicre duvarinda tahribat yaparak s#taler maddelerin sizintisi sonucu
hicre olumini gercelgdtrir. Kolistin bobrekler yoluyla atilir ve yarilama émri
1.5-8 saattir (93). Gida véac idaresi (FDA) tarafindan duyarli gram negatif
bakterilerin neden oldiu akut veya kronik enfeksiyonlarinin tedavisi igin
onaylanmgtir.

Intravenoz kolistin ve polimiksinin noéro ve nefrosite ile iliskilisi olmasi
nedeniyle rutin tedavide kullanimi kisitlargnwe 6zelliklede rifampin ile kombine
oldugunda daha fazla yan etki gturdusu durumu ortaya ¢ikrgir (94).

Kolistin normal bébrek fonksiyonu olan hastalaniein yaygin kullanirgekli
de olan 12 saat arayla 2.5 mg/kg dozunda dnexiéfrotoksik, nérotoksik ve toksik

pulmoner etkiler bu ilag ile ilgili 6nemli olumsuaaylardir. Kreatinin klerensi 75
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ml/dk daha az olan hastalar icin doz ve tedavi leiirearasindaki argiin
ayarlanmasi tavsiye edilir. Ancak bdbrek yetnm@zlolan hemodiyalize alinan
hastalarda hemodiyaliz ile atilabigghhden doz ayarlamasi gerekmese de hastalarin
bobrek fonksiyonunun takibi tavsiye edilir. Kolisitn terapotik seviyesinin
izlenmesine yonelik, ABD dahil, kullanilabilir tidaydontem yoktur (95).

Parenteral veya aerolize kolistin ilaclara dired¢lbaumannii pnémonisi icin
son secenek olabilir. Nebulize polimiksinin pndnmiastalarda i.v tedaviye ek
olarak ya da tek Bana kullanimi dgerli bir alternatif olabilir, ancak bu konudaki
calismalar azdir ve tedavi edici olmasingmeen bazen bronkospazma neden olmasi
nedeniyle inhale kolitsin kullanimi sinirlanmakiadBu durumlardan oturd acil
arastirmalara gerek duyulmaktadir. Kolitsin dahil tlnaclara direncli sglar
panrezistan olarak adlandiriimaktadir (96).

Tigesiklin, parenteral gegispektrumlu bakteriyostatik bir ajandir. Komplike
deri ve yumgak doku enfeksiyonlari ve intraabdominal enfeksigoata, duyarl
oldugu bilinen organizmalarin sebep ofgu durumlarda kullaniimak Uzere
onaylanmgtir (97).

Tigesiklin, Acinetobactere kgr potansiyel klinik etkinlik gdstermektedir.
Tigesiklinin etki mekanizmasi ribozomal 30S alt ifine ba&lanarak protein
sentezini engellemesidir. Tigesiklin 7-9 L/kg hacwehip, dgihm ve yarilanma
omrl yaklaik 42 saat olan bir ajandir. YUkleme doz olarak t@ive 50 mg idame
dozu ile 12 saatte bir dnerilmektedir. Bébrek yeth@ veya hafif-orta derecede
karacger yetmezigi hastalari icin hicbir doz ayarlamasi gerekmeze@in yan
etkiler kusma (% 29.5), bulanti (% 19.7) ve isB&l12.7) dir (98).

Yeni glycycline antibiyotik tigesiklin ¢ok ilacalirengli A. baumannii
swlarina kagl in vitro aktiviteye sahiptir. Fakat tedavinin stengicinda direng
durumu mevcut dglken birka¢ hafta icinde in vivo diren¢c alurdusuda
bildirilmi stir (96).

Amerikan enfeksiyon hastaliklari depn€IDSA) A. Baumannii'yi bir sorun
patojen olarak tanimlamaktadir. Bu sikintil MDRgpen A. baumannii enfeksiyonu
icin antimikrobiyal seceneklerin derlendiriimesi, etkili enfeksiyon onleme ve

enfeksiyon kontrolu gereksinimi oldunu ortaya koymaktadir (99).
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2.4. YBU’'nde Skorlama Sistemleri

Yogun bakim Unitelerinde skorlama sistemleri hastglgrunin taninmasinda,
mortalite ve morbidite tahmini yapmada, ggm bakim Unitelerini performans
acisindan birbirleri ile kadastirmada ve hastanin takip ve tedavisinin dizenlemek
gibi birgok amagla kullaniimaktadir.

Yogun bakim hastalarinda kullanim icin hayatta kalmaralite) gibi esas
olarak tek bir son noktaya yonelik olanlar ve orglisfonksiyon skorlarini da iceren
(morbiditeyi) tanimlamaya yonelik olanlar olmak tzeiki ana tipte skorlama
sistemleri gelktirilmistir. Mortalite ve morbiditeyi belirlemeye ydnelikkarlama

sistemlerinin basit bir kalastirmasi Tablo 2’de verilmgtir (100).

Tablo 2: Mortalite ve morbidite tahmini skorlamatemlerinin kagilastiriimasi

MORTALITE MORBIDITE
(APACHE II, SAPS II, MPM) (MODS, SOFA, LODS)
Amag Mortaliteyi tahnmin eder Morbiditeyi tanimlar

(organ yetersizi)

Kullanim kolaylg| Siklikla karmaik hesaplamalar Genellikle basit
Zamanlama Kabulde veya ilk 24 saat icinde Tekrar tekrar dl¢ulebilir (gunluk)
Hastalik sureci Herhangi bir organ fonksiyon istenilen bir organ fonksiyonu

icin bilgi vermez

26



2.4.1. Acute Physiology and Chronic Health Evaluatn (APACHE) II
SKORU

Akut fizyoloji ve kronik sglik degerlendirmesi skoru Knaus ve ark.
tarafindan ilk olarak 1981 yilinda ggirilmis ve bitin dinyada yon bakim
unitelerinde en cok kullanilan hayatta kalma tahmmodeli olmytur. Orijinal
prototipin revize edilny ve basitlgtirilmis bir versiyonu olan APACHE Il skoru
hastalik siddetinin genel bir Olgusini gamak Uzere rutin olarak olgilen 12
fizyolojik parametre, ya ve oOnceki sglik durumu bilgisine dayali bir skor
kullanmaktadir. Kayit edilen parametreler hastayopun bakima kabul edildikten
sonraki ilk 24 saat icerisindeki en koétugeeeridir. MUmkian olabilen maksimum
APACHE 1l skoru 71 olup, yuksek skorlar mortalite icok iyi bir korelasyon
gostermektedir (101). (Tablo: 3)

1991 yilinda APACHE III geftiriimi s olup, 1998 yilinda gunceklgrilmi stir.
APACHE IIl daha kawik bir skorlama sistemidir, ancak n bakim Unitelerinin
performanslarini karnastirmada yararl oldgu disinulmektedir. APACHE 11l genel
kullanima acik olmayip tahminde kullanilarsitiklerin  kullanimi ic¢in Ucret
o0denmesi gereklidir ve bu durum APACHE 11I'iin kudlanini kisitlamaktadir.
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Tablo 3: APACHE Il SKORU

APACHE Il SKORLAMA SISTEMI

Fizyolojik Puanlar
Degiskenler
4 3 2 1 0 1 2 3] 4
Ates ° C >41 39- e 38.5- 36— 34— 32— 30- < 299
40.9 38.9 38.4 35.9 33.9 31.9
OAB >160 130- 110- - 70— - 50-69 | -------- < 49
159 129 109
Nabiz /dak >180  140-  110— - = | = 55-69  40-54 <39
179 139 109
SS /dak >50 35-49 - 25-34  12-24 10-11  6-9 - <5
Oksijenizasyon
>500 350- 200 - < 200
FIO2> 0.5: S
A-a DG, kullanihr
FIO, < 0.5:
PaQ (mm Hg) > 70 61-70  --—-—-—--—- 55-60 < 55
>180 160- 155- 150-154 130- - 120- 111- < 110
Serum Na 179 159 149 129 119
Serum K >7 6-6.9 e 5559 3554 334 2529 - <25
Kreatinin* >3.5 2-3.4 1.5-1.9" | ——-—-—-- 0.6-1.4 ----—---- <0.6 - e
Hct P s JE—— 50-59.9 46-49.9  30- e 20-29.9  ---e-e- < 20
- 45.9 -
Whbc (1000’'de) = 40 - 20-39.9 15-19.9 3-149 - 1-29 - <1
Glasgow Hastanin Glasgow koma skoru
Koma Skoru
Yas < 44 yg 0 puan, 45-54 ya 2 puan , 55-64 yg 3 puan, 65-74 ya 5 puan, > 74 ya 6 puan
Serum >52 41519 - 32409  22-  —ee- 18- 15-17.9 < 15
HCO** = 31.9 - 21.9

*Akut bobrek yetmezfiinde puanlar 2 kati olur.
** Arteriyel kan gazinin olmagh durumda ven6z HCO3 kullanilir.

***Kronik organ yetmez|gi veya immune supresyon durumunda ; elektif posg@oan, acil post op dénem ve opere
olmayanlarda 5 puan



2.4.2. Sequential Organ Failure Assessment (SOFA)

Ardisik organ vyetersizfi degerlendirmesi 1994 yilinda Avrupa ¥on
Bakim ve Acil Tip toplulgunun organize efti konsensus konferansi sirasinda
gelistirilimi stir. Septik hastalarda, gruplarda zaman iginde mrgatersiziginin
derecesini kantitatif ve objektif olarak tanimlamakmaciyla gedtirilmi stir.
Baslangicta sepsis #kili organ yetersizlik dgerlendirme skoru olarak adlandirikmi
olmakla birlikte, nonseptik hastalara dasite bir sekilde uygulanabilegg
goruldiginden “Ardgik organ yetersizli degerlendirmesi” olarak yeniden
adlandiriimgtir. Skorlama sistemini tasarlarken konferansa l&aar calgilacak
sistem sayisini solunum, koagulasyon, hepatik,ikavdskuiler, santral sinir sistemi
ve bobrek olmak tzere alti ile sinirlamaya karamigerdir. Normal fonksiyon icin
0, en kotu fonksiyon durumu igin 4 olmak lizere paara yapilmy ve her gin igin
en kotu dger kaydedilmgtir. Hastanin alabile@ en yuksek SOFA skoru 24'tir.
Yuksek bir total SOFA skoru (SOFA max) ve yuksek delta SOFA (SOFA max-

kabul sirasindaki SOFA) skoru kot bir sonuglgkili oldugu ve ygamaya devam

edenlere kiyasla 6lenlerde zaman iginde total skarttg1 gosterilmgtir (102).

Tablo 4: SOFA SKORU

SOFA SKORU
1 2 3 4
PaQ/FiO, mmHg < 400 < 300 < 200 < 100
Solunumsal destekle birlikte
Trombosit(16*) < 150 < 100 < 50 < 20
Bilirubin mgydi 1.2-1.9 2-5.9 6-11.9 >12
Dopamir> 5 Dopamin > 15
Hipotansiyon MAP< 70 Dopamin veya Epinefrin< 0.1  Epinefrin > 0.1
dobutaminc 5  Norepinefrin<0.1  Norepinefrin >
0.1
GCS 13-14 10-12 6-9 <6
Kreatinin mg/dl 1.2-1.9 2-3.4 3.5-4.9 > 5
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3. MATERYAL VE METOT

3.1. Calsma Alani

Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Géis Hastaliklar Solunumsal ¥on Bakim
Unitesi'nde Asustos 2006-Haziran 2010 tarihleri arasinda yatastakada,
laboratuara gonderilen o6rneklerin kiltir sonuclkdan Acinetobacter baumannii
uremesi olan hastalar retrospektif olarak spastya dahil edildi. Bu ¢aima Dicle
Universitesi Tip Fakiiltesi Yerel Etik Kurul'undanay alinarak yapildi.

3.2. Hasta Popiilasyonun Ozellikleri

Hastaya ait verilere, hasta dosyalarinin ve tillgitkarin incelenmesi yolu ile
ulasildi. Yas, cinsiyet, ilk 48 saat icinde anmsg olan antibiyotik tedavileri, sigara
(Hastanemize Baurmadan dnce sevk edildikleri devlet hastanesifadéiltemiz acil
servisinde, transfer alindiklariggir bolimlerde ve bizim YBU’'nde kultirde Greme
olmadan onceki oykuleriydi. Bu bilgiye dosya ve aed cizelgeleri incelenerek
ulasildi), hastanin takipleri sirasinda mevcut hipogorsu agresif sivi tedavisine
yanit vermeyen ve dopamin inflizyon ihtiyaci olar{eptiksok tablosunda olanlar),
kulttr antibiyogram sonuglari, solunumsal YBU’'ndgyulanan non invaziv mekanik
ventilasyon (NIMV) ve invaziv mekanik ventilasyoiMV) uygulamalari ve
uygulanma sureleri, hastanede kadiireleri ve sonuc (yayan, 6len) gibi veriler
hazirlanmg olan hasta kayit formunaléndi. Hastalarin yaglarinin ilk giiniine ait
olan ve YBU’'nde mortalite tahmininde yaygin olataklanilan APACHE ve SOFA
deserleri hesaplandi ve hasta kayit formugiaridi.

3.3. Laboratuar

Laboratuara gonderilen kuiltir drneklerinden; karltikii 6rnekleri, hasta
basinda her iki koldan 8-10 ml olacakekilde kan alindi ve alinmolan kanlar BD
BACTEC plus+Aerob c/F 30 ml kan kudltir tuplerine nemak bekletiimeden
laboratuara gonderildi. Gonderilen 6rnekler BACTEB240 ya da BACTEC 9120
cihazinda treme oluncaya kadar bekletildi. Bu st@&simum 7 gindd. Pozitif
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sinyal veren kan kultugiseleri cihazdan alindiktan sonra EMB, kanh agari bes
yerlerine ekildi. Solunum yolu 6érnekleri de sterdsyon kurallarina uygun olarak,
cevreden kontaminasyon olamayasekilde derin trakeal kiltir i¢in kullanilan steril
ornek tuplerine, idrar drnekleri ise hastalarin mavfoley kateterlerinden yine
sterilizasyon kurallarina dikkat edilerek, steektkullanimhk enjektérlere alindi.
Yara surintt o6rnekleri, steril strinti 6rnek cubukla alinarak EMB, kanl agar
besi yerlerine direkt olarak ekildi. Ekilen tim bgsrleri etlivde (Bimderz® ya da
Heraew®) 35 santigrat derecede 18-24 saat bekleti®@bnrasinda ureyen
mikroorganizma kolonileriyle Phoenix 100 cihaz ratdibiyogram cauldi.

3.4.1statistiksel Analiz

Surekli dgiskenler ortalama + standart sapma (SD), kategorgksklenler ise
oran olarak verildi. Veriler arasi gkiyi degerlendirmek i¢in Ki-kare ve Student-t
testi kullanildi. P dgeri <0.05 ise anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1. Demografik Bulgular

Dicle Universitesi Tip Fakiltesi Gaéis Hastaliklari Solunumsal YBU’nde
kiltarlerinde Acinetobacter baumanni ldremesi olab Rastaya ait 84 0Ornek
calismaya dahil edildi.

Hastalarin 45'i (%64.3) erkek, 25’i (% 35.7) kadindas ortalamasi 62.36 +
16.8 yild1.

Sigara icme Oykusu yonunden hastalagediendirildiginde 70 hastanin
30’'unda sigara icme 6ykusu vardi. Sigara icen kastasigara icme miktarl 57.27 +
33.3 paket/yildi.

Son 90 gun i¢cinde hastanede yalykisu olan 55 (%78.6) hasta mevcuttu.

Yakin zamanda sistemik steroid kullanim durumlartekildginda, 32
(%45.7) hasta kullanrti, 37 hasta (%52.9) kullanmaghive 1 hastaya ait bilgiye
ulasilamadi (%1.4).

ilk 48 saat icinde antibiyotik tedavisi alma %9768 (hasta) ve dopamin
inflizyonuna gereksinimi %85.7 (60 hasta) oranindayd

Gerceklgen mortalite orani %87.1 (61 hasta) olup, %12.9 hésta)

yasamsti.
Hastalarin demografik 6zellikleri Tablo 5 gostengt.
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Tablo 5: Demografik Ozellikler

DEMOGRAF iK OZELL iKLER n (%)
Cinsiyet
Kadin 25 (% 35.7)
Erkek 45 (%64.3)
Sigara Oykusti
Var 30 (%42.9)
Yok 40 (%57.1)
Steroid Kullanim Oykusti
Var 32 (%45.7)
Yok 37 (%52.9)
Dopaminihtiyaci
Var 60 (%85.7)
Yok 10 (%14.3)
Hastanede YatiOykisii
Var 55 (%78.6)
Yok 15 (%21.4)
Sonug
Yagayan 9 (%12.9)
Olen 61 (%87.1)

NIMV’a 43 hasta, IMV’a 66 hastada ihtiya¢ duyuldiNIMV uygulanma
suresi 5.15 + 6.52 (1-39, range: 38) gun, IMV uypguha suresi ise 19.5 + 23.94 (1-
138, range: 138) gundu.

Solunumsal YBU'ne kabul edildikleri ilk 24 saatrigie en koti deerleri
alinarak hesaplanan APACHE Il skoru 24.69 + 8.3B@#A skoru 10.43 + 3.42 idi.

Hastanede kafisuresi, 26.03 + 24.23 (1-139, range 138) gundbl(ré).
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Tablo 6: Risk Faktorlerinin Ogerlendiriimesi

Yas (yi)

Sigara (paket/yl)

NIMV (giin)

IMV (glin)

Hastanede KajiSuresi (gun)
APACHE Il

SOFA

ORTALAMA + SD

62.36 + 16.8
57.27 £ 33.3
5.15+6.52
19.5 +23.94
26.03 + 24.23
24.69 + 8.37
10.43 £ 3.42

Ek hastalik bulunma orani %94.3 (66 hasta) gdgoruldi. Ek hastaliklarin

dagilimi Tablo 7’de verildi.
Tablo 7: Ek Hastalik

EK HASTALIK

KOAH

Konjestif Kalp Yetmezfii /Koroner Arter
Hastalg!

Bobrek Yetmez§i

Pulmoner Tromboemboli
Diabetesnellitus
Serebrovaskiler Olay
Akciger Tuberkilozu Oykisu
Malignite

Hipertansiyon
Parapnomonik Eftizyon
Brorgektazi

Kas hasta

26 (% 37.1)
15 (% 21.4)

14 (% 20)
9 (%12.9)
9 (%12.9)
9 (%12.9)
(% 8.6)
(% 8.6)
(% 7.1)
(%5.7)
(%5.7)
(%5.7)

A bOoTOO

Hastalarda treme olan 84 kultirin 6rnek alma yiedegore dailimi Tablo

8'de verildi.

Tablo 8: Kiilttirlerin Ornek Alinma Yerleri

KAN DTA iDRAR
40 26 7
(% 47.6) (%31) (%8.3)

YARA YER 1 KATATER

7 4
(%8.3) (% 4.8)
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Hastaneye yatian, kiltirde Greme olan zamana kadar gecen sis&:A519
gunda.

Hastalarin ilk 48 saat icinde alyrolduklari antibiyotiklerler incelendinde;
seftriakson 29 hasta (%41.4), sefaperazon/sulbaktdm hasta (%9.9),
piperasilin+tazobaktam 3 hasta (%4.3), levofloksaihasta (%8.6), meronem 8
hasta (%11.5), imipenem 6 hasta (%8.5) gtinfTablo 9).

Tablo 9:ilk 48 Saatte Bdanan Antibiyotikler

ilk 48 saatte balanan antibiyotik n %

Seftriakson 29 41.4
Meronem 8 115
Sefaperazon/Sulbaktam 7 9.9
Levofloksasin 6 8.6
Imipenem 6 8.5
Piperasilin+Tazobaktam 3 4.3

Alinan kultirde A. baumannii tremesi olan 6rneldeyillara gére dalimi
2006 yili Agustos ayindan yil sonuna kadar olan suire icerisihd@6ol.2), 2007
yilinda 14 (%16.7), 2008 yilinda 35 (%41.7), 200Bnga 27 (%32.1), 2010 yili
Haziran ayina kadar ise 7 (%8s&klindeydi Sekil 1).
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%1.2
%8.3 2006
2010
%16.7
2007
%32.1
2009
%41.7
2008

Sekil 1: A. baumannii Uremesi Olan Orneklerin YilaGore Dgilimi

4.2. Antibiyotik Cesitlerine Gore Antibiyogram Sonuglari

Levofloksasin 18 érnekte (%21.4) antibiyogramdaatuigina bakilmansti,
66 bilgisi bulunan 6érnekte duyarlilik 6 (%9.1) vieeth¢ 60 (% 90.9) idi.

Amikasin silfat 1 6rnekte (% 1.2) antibiyogramdeyarliligina bakilmansti,
83 bilgisi bulunan 6rnekte duyarlilik 28 (%33.@direng 55 (%66.3) idi.

Siprofloksasin 1 6rnekte (%1.2) antibiyogramda dulygina bakilmarmsti,
83 bilgisi bulunan 6érnekte duyarlilik 5 (%6), dige78 (%94) idi.

Sefoperazon/sulbaktam sodyum 61 Ornekte (%72.6)ibigogramda
duyarhligina bakilmansti, 23 bilgisi bulunan drnekte duyarlilik 21 (%9).3ireng
2 (%8.7) idi.

Imipenem 1 6rnekte (%1.2) antibiyogramda duyarhia bakilmanyti, 83
bilgisi bulunan drnekte duyarhlik 20 (%24.1), ehg 63 (%75.9) idi.

Meropenem 2 drnekte (%2.4) antibiyogramda duygnhé bakilmansti, 82
bilgisi bulunan 6rnekte duyarhlik 20 (%24.4), ehg 62 (%75.6) idi.

Kolistin 76 drnekte (%90.5) antibiyogramda duyagina bakilmamti, kalan
8 Ornekte ise tamami duyarliydi

Sefotaksim, piperasilin  sodyum, piperasilin-tazdbak seftazidim,
kloromfenikol, aztreonam, sefepim hidroklorir, tetoprim+sulfametoksazol,

gentamisine ait duyarhklik ve diren¢ oranlaridal®al0’da verildi.

36



Tablo 10: Orneklerin Antibiyogram Sonugclari
ORNEKLER IN ANTIBIYOGRAM

ANTIBIYOTIK SONUCLARI

DUYARLI DIRENCU

n % n %
Gentamisin 5 4.8 79 95.2
Sefotaksim 0 0 61 100
Piperasilin sodyum 0 0 66 100
Piperasilin-tazobaktam 2 3.6 54 96.4
Kloromfenikol 0 0 12 100
Trimetoprim + sulfametoksazol 9 10.8 74 89.2
Seftazidim 5 6 78 94
Aztreonam 1 3.8 25 96.2
Sefepim hidroklorir 12 14.5 71 85.5
Levofloksasin 6 9.1 60 90.9
Siprofloksasin 5 6 78 94
Amikasin sulfat 28 33.7 55 66.3
Sefoperazon / sulbaktam sodyum 21 91.3 2 8.7
Meropenem 20 24.4 62 75.6
Imipenem 20 24.1 63 75.9

Kolistin 8 100 0 0

n: ¢calsilan 6rnek sayisli, % : oran

4.3. Yillara Gore Direng Oranlari

Yillara gore direng oranlarinin gerlendirmesinde 2006 yilina ait sadece bir tane
drnek bulunmasi nedeniyle gdzardi edildi.

Sefotaksim, trimetoprim+sulfametosazol, piperasilisodyum, piperasilin-
tazobaktam, kloromfenikol, aztreonam, sefepim Hbnair, seftazidim

antibiyotiklerine ait yillara gore direnc orani Tald1'de verildi.
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Tablo 11: Antibiyotiklerin Yillara Gére Direng Orkam

ANTIBIYOTIKLER iN YILLARA GORE D IRENC ORANLARI (%)

ANTIBIYOTIK 2007 2008 2009 2010
Sefotaksim 100 100 100 100
Trimetoprim + Sulfametoksazol 92.3 85.7 96.3 71.4
Piperasilin Sodyum 100 100 100 100
Piperasilin-Tazobaktam Veri yok 95.5 100 85.7
Kloromfenikol 100 100 Veri yok Veri yok
Aztreonam 100 91.7 Veri yok Veriyok
Sefepim Hidroklorir 61.5 80 100 100
Seftazidim 92.3 91.4 96.3 100

Levofloksasin:

2007 yihinda %2100, 2008 yilinda %90.3, 2009 yih8da5.8, 2010 yilinda
%71.4 oraninda diren¢ mevcuttu.
Sefoperazon / Sulbaktam Sodyum:

2007 yilhinda veri yoktu, 2008 yilinda %0, 2009yda %9.1, 2010 yilinda
%16.7 oraninda diren¢ mevcuttgekil 2).

Sefoperazon/Sulbaktam
DIRENC
18,0
16,0
14,0
12,0
10,0
8,0
6,0
4,0
2,0
0,0
2009 2010

Sekil 2: Sefoperazon/Sulbaktam Yillara Goére Direng
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Amikasin Sulfat:
2007 yilinda %61.5, 2008 yilinda %74.3, 2009 y&ir8d70.4, 2010 yilinda
%28.6 diren¢ mevcutti§ekil 3).

Amikasin Direnci

80

70
60

50
40

30

20 —

10 —

2007 2008 2009 2010

Sekil 3: Amikasin Yillara Gore Direng
Siprofloksasin:
2007 yilinda %92.3, 2008 yilinda %91.4, 2009 y&u8d96.3 ve 2010 yilinda
%2100 diren¢g mevcuttlSekil 4).

Siprofloksasin direnci(%)
102
100 -
98 -
96
94

92
90

88
86

2007 2008 2009 2010

Sekil 4: Siprofloksasin Yillara Gore Direng
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Imipenem:
2007 yilinda %61.5, 2008 yilinda %74.3, 2009 y&ir8d81.5, 2010 yilinda
%2100 oraninda diren¢ mevcuttgekil 5).

imipenem Direnci (%)

120

100

80

60

40

20

2007 2008 2009 2010

Sekil 5: Imipenem Yillara Gore Direng
Meropenem:
2007 yilinda %58.3, 2008 yilinda %71.4, 2009 y&ir8d81.5, 2010 yilinda
%100 oraninda direng mevcuttsekil 6).

Meropenem Direnci (%)

120

100

80

60

40 ——

2007 2008 2009 2010

Sekil 6: Meropenem Yillara Gore Direng
Kolistin:
2006 ve 2007 yillarinda veri yoktu, 2008 yilinda,?2009 yilinda veri yoktu,
2010 yilinda %0 direng mevcuttu.
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4.4. Karbapenem Direncinin Dgerlendiriimesi

Hem meropenem, hem imipenem direnci olan hastadvapenem direncli,
hem meropenem, hem imipenem duyarli olan ya daahgrtbirine duyarli oldgu
bilinen hastalarda karbapenem duyarli olarak alkedou iki grup kaglastirildi.

Hastalardan bir tanesinde karbapenem direncinebidgi olmadgindan
sistemik steroid alma oykisitsdhda tim gruplar 69 hasta Uzerinden, sistemik
steroid alma oykusuine dair bir hastanin bilgisi ad®indan sistemik steroid alma
oykusu karbapenem direci 68 hasta Uzerindgeriendirmeye alindi.

Karbapenem direnci olgularin %72.5’inde (50 hast@spit edildi.
Karbapenem direncli 34 (%49.3) hasta erkek, 16 (2)28asta kadindi. Karbapenem
direncli 49 (%71) hasta ilk 48 saat icinde antiltilydedavisi almgti ve 21 (%27.5)
hastanin ilk antibiyotik tedavisi tedavi seftriaksol3 hastada (%17.4) ise ilk
baslanmg olan antibiyotik tedavisi karbapenemdi.

Karbapenem direncli 42 (%60.9) hastanin dopamifiziydn ihtiyaci, 38
(%55.1) hastanin dncesinde hastaneyes y@atkisu, 24 (%35.3) hastanin sistemik
steroid kullanim dykusu vardi ve 43 (%62.3) hastaiétli. Karbapenem direngli ve
duyarli hastalar arasinda demografik 6zellikleseglan istatistiksel olarak anlamli

fark saptanmadi (Tablo 12).
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Tablo 12: Karbapenem Direncli-Duyarli HastalardakRtaktorleri Kagilastirmasi

) . KARBAPENEM
OZELL IKLER
DIRENCU DUYARLI p

Erkek 34(%49.3) 10(%14.5)

Cinsiyet 0.24
Kadin 16(%23.2) 9(%13)

Hastanede

Yatis Yok 12(%17.4) 3(%4.3)

Oykusu 0.46
Var 38(%55.1) 16(%23.2)

Popamin

Inflzyon Yok 8(%11.6) 2(%2.9)

Ihtiyaci 0.56

Durumu Var 42(%60.9) 17(%24.6)

Sistemik

Steroid Yok 25(%36.8) 11(%16.2)

Kullanim 0.61

Oykiisii Var 24(%35.3) 8(%11.8)

ik 48 Saatte

Antibiyotik Yok 1(%1.4) 1(%1.4) 0.47

Alma

Oykist Var 49(%71) 18(%26.1)

Ik

Seftriakson Yok 31(%44.9) 9(%13)

Tedavisi 0.27

Alma Durumu  var 19(%27.5) 10(%14.5)
Yasayan 7(%10.1) 2(%2.9)

Sonug 0.70
Olen 43(%62.3) 17(%24.6)

Karbapenem direncli ve duyall hastalarig getalamasi, sigara yuki, NIMV,
IMV uygulanma sireleri, yatisureleri, APACHE 1l, SOFA ve skoruna ne ait
karsilastirma istatistiksel olarak anlamli fark bulunamétablo 13).
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Tablo 13: Karbapenem Direncli-Duyarli HastalardakRtaktortu Kagilastirmasi
KARBAPENEM (ORTALAMA £ SD)

DIRENCL DUYARLI p

Yas (yil) 60.58+16.28 66.63+17.41 0.19
Sigara (paket/yil) 56.27+31.84 54.29+38.9 0.90
NIMV (gin) 4.53+4.0 8.12+12.56 0.45
IMV (gln) 19.09+21.18 18.95+30.30 0.98
Hastanede Ka&iSuresi 24.54+21.82 28.63+30.19 0.63
(gtin)

APACHE Il 24.14+7.80 25.58+9.75 0.53
SOFA 10.38+3.2 10.26+3.72 0.90

Karbapenem direncinin yillara gore gllami ise; 2006 yilinda yoktu, 2007
yilinda 6 (%12), 2008 yilindal8 (%36), 2009 yilirga (%40), 2010 yilhnin ilk 6
ayinda 6 (%12) hasteklindeydi (Tablo 14).

Tablo 14: Karbapenem Direncli-Duyarli Hastalaritiafa Gore Kagilastirmasi

YILLAR

2006 2007 2008 2009 2010 p

DUYARLI 1 6 8 4 0
KARBAPENEM (%1.4) (%8.7) (%11.6) (%5.8)
0.03
DIRENCU 0 6 18 20 6
(%8.7) (%26.1) (%29) (%8.
7)

Karbapenem direncinin yillara goregdami Sekil 7°de verildi.
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2010 2006
%12 %0

2007
%12

2008
%36

karbapenem
direng
2009

%40

Sekil 7: Karbapenem Direncinin Yillara Gore glami

4.5. Yasayan Ve Olen Hastalarin Kasgilastirmasi

Kaltirlerinde ~ A.  Baumannii  Uremesi olan  hastalarintimi
deserlendirildiginde gerceklgen mortalite orani %87.1 (61 hasta)sayanlarin orani
ise %12.9 (9 hasta) idi.

Yasayan ve 6len hastalaringyaigara, APACHE Il ve SOFA skoru, IMV'da
ve hastanede kalsureleri Tablo 15'de verildi.

Yas, APACHE Il ve SOFA skoru, IMV uygulanma siresiaagdan ygayan
ve Olenlerin kagilastirmasinda istatsitiksel olarak anlamli fark bulonaai.

Toplamda 30 sigara icme Oykusu olan hastanin 2&staidi. Sigara icme
miktarlari 6len ve ygayanlarin sirasiyla 61.22+32.75 paket/yil, 21.674Q0
paket/yildi ve fark istatistiksel olarak anlamlif@g=0.05).

Yasayan ve 6len hastalar arasinda anlaml bulunger daktoérde hastanede
kalis suresiydi (p=0.03).
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Tablo 15: Yaayan ve Olen Hastalarin Risk Faktori glastirmasi 1

OLEN YASAYAN p
Yas (y1l) 63.34+15.9 55.67+22.09 0.20
Sigara (paket/yil) 61.22+32.75 21.67+10.40 0.05
APACHE Il 24.4+8.7 2615.4 0.50
SOFA 10.49+3.46  10.0+£3.31 0.69
IMV (guin) 15,84+17.25 42.25+46.76 0.15
Hastanede KajiSuresi (gun) 21.5£17.8 56.6+£38.36 0.03

Sistemik steroid kullanma ve hastanede syétykiisti, dopamin inflizyonu
ihtiyaci, ek hastalik bulunma durumlari ve cinsigeisindan y@n ve Olenlerin
karsilastirmasinda da istatistiksel olarak anlamli fark tyokablo 16).
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Tablo 16: Yaayan ve Olen Hastalarin Risk Faktori glastirmasi 2

OLEN YASAYAN p
41(%58.6) 4(%5.7)

ERKEK
CINSIYET 20(%28.6) 5(%7.1) 0.18

KADIN
HASTANEDE YOK 12(%17.1) 3(%4.3)
ot 0.35
OYKUSU VAR 49(%70) 6(%8.6)
DOPAMIN YOK 7(%10) 3(%4.3)
INFUZYON 0.08
IHTIYACI :
DURUMU VAR 54(%77.1) 6(%8.6)
SISTEMIK YOK 30(%43.5) | 7(%10.1)
STEROID 016
KULLANIM '
SYKUS) VAR 30(%43.5) 2(%2.9)

YOK 3(%4.3) 1(%1.4)
EK
HASTALIK 0.43

VAR 58(%82.9) | 8(%11.4)




5. TARTISMA

Hastane enfeksiyonlarinin yol ggtmorbidite ve mortalite nedeniyle; hasta,
toplum ve salik ekonomisi agisindan 6nemli bir sorun gidu bilinmektedir.
Hastane infeksiyonlarinin alum orani yaklgtk %5-10 arasinda @smekte ve
YBU'leri, diger bolumlere gore daha fazla siklikla ortaya clafikyerler olarak
tanimlanmaktadir (103).

Hastanelerde antibiyotiklere direncli bakterilermmanlari tlkeden Ulkeye,
hastaneden hastaneyegigeektedir. Hastane kodkenli enfeksiyonlara neden olan
patojenler arasinda antibiyotiklere fadirenc oranlari ise artmaktadir (104,105).

Hastane kaynakli enfeksiyonlarda tedavinigaoeini belirlemede en 6nemli
faktor balangigcta segilen yeterli ve uygun antimikrobiyajimderin zamaninda
baslanmasidir (106). Bu nedenle YBU'nde direng oraniar bilinmesi tedavi
politikalarinin olgturulmasina ciddi katki géayacaktir (56).

Son 20 yilda hastanede geln enfeksiyonlara neden olan gram negatif
direncli basil enfeksiyonlarinin, gefis ve gelsmekte olan Ulkelerde sorun
olusturdusu kanitlanmgtir.  Yillar icerisinde hastane ve YBU'lerinde ggni
spektrumlu antibiyotik kullanimin artmasiyla bitlk sorun bakteriler olarak
belirtilen ve icerisinde Acinetobacter’lerinde ofguenfeksiyon insidansinda gtar
olmustur (7).

Acinetobacter’ler genellikle antibiyotiklere dirdnge bu diren¢ nedeniyle de
tedavisi zor olan enfeksiyonlara neden olurlar (7).

Hastane enfeksiyon etkenleri agisindan Acinetobaatafeksiyonlari,
ozellikle YBU'lerinde énemli bir sorundur ve hastaenfeksiyonu salginlarinda da
en sik gbzlenen Acinetobacter tlrl Acinetobactensnnii’dir (57,64).
Acinetobacter slarinin cansiz yizeylerde 7 gune kadar camhii korudgu
bildirilmi stir ki, yuzey kulttrlerinin enfekte hastanin tabwreldusu ginden 12-30
gun sonra dahi pozitif ol gosteren ¢caimalar da bulunmaktadir (65-67).

Bircok calsma ve ATS, Acinetobacter enfeksiyonlarinin gelinde
suclanan risk faktorleri olarak; ileri ya YBU'sinde kalma, invaziv slemlere

maruziyet (uzun sure mekanik ventilatbreslb&alma, endotrakeal tip, trakeostomi
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varhgl, santral ven6z, intravendz, Uriner, enteral)haktalik (malignite, yanik, DM,
karacger fonksiyon bozuklgu, immunsipresyon ya da immun sistemi baskilayan
tedavi 6rngin sistemik steroid gibi), sik hastaneye yatyktusunin bulunmasi ya da
yakin zamanda, son 90 gin icinde, hastanede ytkiisinin olmasi, yakin
zamanda antibiyotik kullaniimasi (lc¢lncu s&k sefalosporinler, kinolonlar,
karbapenemler vb) su¢lanmaktadir (9,57-59,16,60).

A. baumannii enfeksiyonunda risk faktorlerine yakeghpilmis calsmalarda;
Mulin ve ark. erkek cinsiyet ve APACHE Il skoru ya#kligini risk faktort olarak
belirtmisti (107). Scerpella ve ark. ile yine Mulin ve ark. YBU'sindegun siire
kalmanin risk olgturdugunu anlamh bulmgtu (108,107).Gomez ve ark. (109),
Levin ve ark. (110) ve Kauérk. (111) IMV uygulamasinin risk aiturduzunu
belirtmisti. Scerpella ve ark. (108) ile Mulin ve ark. (107) ésmde antibiyotik
kullanim oykuasu risk faktéri olgwunu gosternsti. Montero ve ark. (68) 54 aylik
periyoda YBU’sinde A. baumannii ve gir mikroorganizma Ureyen hastalar
karslastirdiklari calsmada uzun sireli hastanede yati IMV'da kalmanin ve
IMV'da uzun kals siresinin, dncesinde antibiyotik kullanim oykustingnlamli
oldugunu gostermsti. Garmendia ve ark. (112) immunsupresyonun, ek hgstal
(solunum ve bobrek yetmeg)i yiksek APACHE II skorunun, septikokun,
mekanik ventilasyon uygulamasinin, invaziv gmlerin, risk faktéri oldgunu
gostermglerdir.

Bizim calsmamizda hastalarin %94.3'Ginde IMV uygulahd?694.3’inde en
az bir ek hastgh oldugu ve hastalarin %97.1'inde 3. dak sefolosporin,
levofloksasin, karbopenem, sefoperozon/sulbaktanperasilin-tazobaktam gibi
genk spektrumlu antibiyotikler bdandg1 goraldi. Ayrica hastalarin %85.7’sinde
septiksok mevcuttu.

Yapilmis olan bircok cakmada hastalarin cinsiyet glhminda erkek
cinsiyetin daha baskin oldu gorilmi (113,114). Mulin ve ark. (107) yapti
calismada erkek cinsiyet istatistiksel olarak anlagekilde ylksek bulunmyu.
Bizim ¢alsmamizda da erkek cinsiyet %64.3 oranindaydi.

Yapilmis olan bu cakmalarda A. baumannii Gremesi olan hastalarin, kbntr
grubuyla (A. baumannii Uremesi olmayan hastalaryikagtirmasi yapilnmyg ve bu

gruplar arasi fark istatistiksel olarak anlamh ralka bulunmgtur. Bizim
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calismamizda ise kontrol grubu olmamasi nedeniyle wealeak ylizdeler ile ifade
edilebildi. Fakat yine de camamizdaki oranlarin goinun %90’lar civarinda olmasi
nedeniyle YBU'ne ait risk faktorlerine yoneliksik tutucu olabilecgini
disinmekteyiz.

Yapilmis vaka-kontrol cakmalarinda A. baumannii Uremesi olan hastalarin
yas ortalamasi Garmendiave ark. (112) 53.5 £15.1 Wbntero ve ark. (68)
59.5+12.4 yil, Wah-Shing Leung ve ark. (115) 684841yl olarak bildirilmitir.
Fakat bu cafmalarda ya bagimsiz bir risk faktort olarak gosteriimekle birkkt
olgular genellikle ileri ya grubundayny. Bizim ¢alsmamizda yg ortalamasi 62.36
+ 16.8 yildu.

ATS ve Turk Toraks Derrggnin Eriskinlerde Hastanede Ggéin Pnémoni
Uzlasi Raporu, son 90 gin icinde hastanede yatma oOykKinsimastane kokenli
enfeksiyon icgin risk faktori oldiunu belirtmektedir. Bizim c¢aimamizda da
hastalarin %78.6’sinda son 90 gtin icinde hastayatedykisu vardi.

Imminsipresyona neden olmasi nedeniyle hastalarid’eyBatslarindan
Oonce ya da A. baumannii Uremesi olmadan Oncesatiauklari sistemik steroid
oykusu dgerlendirildi ve hastalarin %46.4'U, yani yafla yarisi sistemik steroid
tedavisi almglardi. Ancak uygulanmgiolan sistemik steroid tedavisiyle ilgili olarak
uygulanmg doz ve uygulangu sure verilerimiz yeterli deldi. Jung-Jr Ye ve ark.
(113) yaptiklari cabmada immdiin supresyon igin en az 2 hafta boyuncdeg@f mg
prednizolon ve glegeri olarak tanimlanglardir.

Hastalarimizin sigara icme oykisu %42.9 idi. Wam& Leung ve ark.(115)
yaptgl calsmada %55.4 bulnglardir.

Calsmamizda sigara icen hasta sayisinin neredeyseaygakin olmasi,
calsmanin G@iis Hastaliklari Solumsal YBU'si hastalarinda yamplmimasina
baglandi.

ATS, HGP’leri etiyolojisinde yer alan mikroorganiatara, altta yatan
hastaliklara, risk faktorlerinin vagh ve pnomoninin ortaya c¢iki suresi ile
degisebildigini belirtmekte ve hastaneye ygan itibaren ilk 4 gun igerisinde alan
pnoémonileri “erken”, 5. gin ve sonrasinda ortaykaglari ise “gec¢” pnémoniler
olarak tanimlanmaktadirlar. Esen ve ark. yapttalsmada Acinetobacterlerin

HGP’ler icerisinde ge¢ ortaya c¢ikan pnomoniler vdeksiyonlarda etken olarak
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karsilasildiginin  saptanglardir (32). Bizim cakmamizda da literatiri destekler
sekilde hastaneye yatan ortalama 15.55+1.19 gin sonra kilttirde Urendegal
goralda.

A.baumannii sglarinin izole edildikleri klinik 6érneklerin dalim oranlar ile
ilgili yapilan ¢alsmalarda Erben ve ark. (116) siklik sirasini yar&4yokan (%28),
kateter (%16), trakeal aspirat (%12) balgam (¥@Balci ve ark. (117) trakeal aspirat
(%43), yara yeri (%24.1), idrar (%13.9), kan (%)1BOS (%6.3), kateter (%1.3),
Jung-Jr Ye ve ark. (113) trakeal aspirat (%81.3)) K011.3), yara (%7.5); Wang-
Huei Sheng ve ark. (118) ise, kan (%69), balgam5foirar (%7), yara (% 5)
olarak bildirmglerdir.

Bizim calsmamizdaki drnekler ise kan (%47), trakeal aspi?a8Y), idrar
(%8.3), yara yeri (%8.3), kateter (%4.8) olaralalsimmaktaydi. Bizim ¢caimamizda
ve diger ornek cakmalarda siralamada farkliliklar gortulmekteydi. Burumla
iliskili olarak bizim calgmamizda alt solunum yolu 6rneklerinin toplam Ureme
icindeki payinin ilk sirada olmamasininsitie nedenleri olabilir. Entliibe edilmeyen
hastalarin da c¢aimaya alinmy olmasi, 6rneklerinin gerelii siklikta alinmany
olmasi ve bunun yaninda alt solunum yollarin 6reeldk icin kullanilan tibbi
malzemelerin temininde yanan sorunlarda yeterli 6rnek alinmamasinin nedenle
olarak siralanabilir.

Hastalarin YBU'ne kabuliindeki ilk ginde en kotlgederi alinarak
hesaplanan APACHE Il 24.69 + 8.37(9-43 range 34),SOFA skorlari 10.43 +
3.42(1-16 range 15) olarak bulundu. Bgelder APACHE Il icin Jung ve ark. (119)
yaptgl calsmada cakmada 24.0 £ 7.9, Alp ve ark. (120) yapticalsmada
24.51+7.64 oranlarina benzerdi. SOFA ise Alp ve. 4R0) yaptg calsmada
7.78+3.41 Montero ve ark. (68) yaptiklari ¢cgitnada ise/+4.1 olarak bulunmyiur.

Bizim calsmamizin APACHE Il skoru sonuclari sayisal olardakréttrdeki
calismalara benzer sonuglar olmasinggman; SOFA skoru sonuclarimiz daha
yuksekti. Ancak hem APACHE Il hem de SOFA skork@lan ve ygayan hastalarin
karsilastirmasinda fark istatistiksel olarak anlamljig.

Ulusal Nozokomiyalinfeksiyon Siirreyans (NNIS) Sistemi’nin 1998-2002 ve
1998-2003 verilerine gore, dahili/cerrahi YBU'de stk kullanilan antibiyotikler
dcuncli kgak sefalosporinler, florokinolonlar, birinci kak sefalosporinler,
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parenteral vankomisin, antipseudomonal penisiljni@mpisilin ve ikinci kgak
sefalosporinlerdir ve s6zl gecen antibiyotikleriaygin kullanimi enfeksiyonlara
direng gelsimiyle sonuclanmaktadir (121,122).

Her hastanenin, hatta ayni hastane igindeki fabgun bakimlarin kendine
O0zgu bir patojen florasi ve antibiyotik diren¢ paite mevcuttur. Bu farklihk
klinisyenin hastane enfeksiyonlarina bakcisini etkileyerek uygulanacak ampirik
antibiyoterapiye yon verebilmektedir. Uygun olmayamtibiyoterapi uygulamalari
direncli patojenlerin gedimine de neden olmaktadiYogun bakim dnitelerinde
antibiyotiklerin  kullanimini  diizenleyerek mikroorgamalardaki antibiyotik
direncinin en aza inege bildiriimektedir (123-126). Bu nedenle A. Baumaiiye
antibiyotik diren¢ durumunu @erlendirmek tGzere antibiyogram sonuglari inceledi.
Kendi ygsgun bakim Unitemizin A. baumannii'ye kardireng paternlerini ortaya
koymaya cakildi ve yapiimg calsmalarla kagilastirildi (Tablo 17).
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Tablo 17: A.baumannii’ye Kar Antibiyotik Direnclerinin Kagilastiriimasi
CALI SMALARIN D IRENC ORANI KAR SILA STIRMASI

2004 2006

@ (b

Antibiyotikler

Rifampisin
Gentamisin 83.4 929
Seftazidim 97.3

Trimetoprim +
Sulfametoksazc¢
|

Levofloksasin
Seftriakson
Moksifloksasin
Ofloksasin

Tobromisin 50
Siprofloksasin 75 94.4
Amikasin silfat 75 81.1
Sefoperazon /

Sulbaktam 40 46
Sodyum
Imipenem 8.4

73.4
Meropenem
Kolistin

(a) Yilmaz ve ark. (127)

(b) Gunduz ve ark. (128)

(c) Ozlii ve ark.(129)

(d) Karagol ve ark. (130)

(e) Alp ve ark. (120)

(f) Aral ve ark. (131)

(h) Aminizadeh ve ark. (132)
(k) Jazani N.H.ve ark. (133)
(m) Buyuk ve ark. (134)

(1) Bizim calismamiz

2007

(©)

86

88

DIRENC (%)

2008 2009
@d@ (e
902 75
92.7 100
85.9
85
97.8
706 46
847 97
76 97
543 73
684 79

2010 2011 201 2011

(f)

85
92

85

91
100

81

72

(h)

93
86

90

87.5

75
77

56

1
(k)

70
98

79

100
52

(m)

82.2

89.8

76.6

68.3

70.8
6.3

Y
B
U

95.2
94

89.2
90.9

94
66.3

8.7
75.9

75.6
0

YBU’nde A. baumannii ila¢ direng oranlarinin gadtligi calsmalar ile bizim

calismamizin verileri benzerdi

(Tablo 17).

seftazidim, trimetoprim+sulfametoksazol’'un

Bu bilgilesiginda gentamisin,

A. bauma enfeksiyonlarinin
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tedavisinde bir secenek olmaktan uzak @ldugortilmektedir. A. baumannii
enfeksiyonlarinin tedavisinde sik kullaniimalaringounda aminoglikozidlere de
diren¢ geliminin ortaya c¢iktgini ve ne yazik ki tedavide ki énemini yitighni
disinmekteyiz.

Florokinolonlar Ulkemizde kullanima girdikten sonréazla miktarda
tiketilmeye bglanmstir. Yapilan cajmalarda A. baumanniiswlarinin bu
antibiyotiklere %32.5-100 oraninda dirence sahigugl bildirilmektedir (135).
Bizim calsmamizda da literatur ile uyumlu olarak diren¢c oré&690.9 saptandi.
Bulgularimiz levofloksasinin de A. Baumannii tedande bir segenek olmagini
distindirmektedir.

Ispanya’da 1991- 1996 vyillari arasinda yapilan balismada 1532
Acinetobacterizolatinin siprofloksasin direncinin %54.4'den %986. yikseldgi
saptanmgtir (136). Bizim cakmamizda ise direng oranlarl vyillar icerisinde
%91.4’den %100’e yukselstir.

Sefaperazon/sulbaktam direng¢ oranigedicalsmalara oranla daha glikta.
Bu veri aslinda olumlu olmakla beraber, bizim gammizda da yillara goére
sefaperazon/sulbaktam direng oranlarina bakinda %9.1'den %16.7'ye
yukseldgini ve sefaperazon/sulbaktam kullanminda yine dekatli olunmasini,
endikasyonlarin titizlikle belirlenmesinin gereditii disiinmekteyiz.

Sariguzel ve ark. (137) A. baumannii tremesi ol@f hastay! ygayan ve
Olen hastalar olarak kalastirdiginda, ya, antibiyotik kullanim o6ykisu, DM,
hemotolojik malignite ve hastanede kalstresinin mortalite icin risk faktori
oldugunu istatistiksel olarak gostergtgr, ancak IMV, invaziv gigim ek hastalk
icin anlamli fark bulamarglardir. Chen ve ark. (138) invaziv gim uygulanan
hastalarda A. baumannii bakteriyemisinde mortaditenin daha yuksek oldunu
belirlemiglerdir. Gruppe ve ark. (139) ise 219 Acinetobadiekteriyemili hastada
ileri yasin mortalite Gzerine etkili oldtunu saptamglardir. Montero ve ark. (68)
APACHE II, SOFA, antibiyotik kullanim o6ykusunin, ps ve septiksokun
mortalitede etkili oldgunu saptanstir.

Bizim calsmamizda ise; ya APACHE Il ve SOFA skoru, IMV uygulanma

suresi, sistemik steroid kullanma 6ykust, dopamiiizyonu ihtiyaci, ek hastalik,
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cinsiyet ve hastanede yatiykisu, acisindan yayan ve 6lenlerin kalastirmasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunamadi.

Yasayan ve Olenler arasinda anlamli fark bulunan fédtdhastanede kal
suresi (6len/ygayan: 21.5+17.8 /56.6+£38.36, p=0.03) ve sigara icnidarlariydi.
(6len/yaayan: 61.22+32.75 /21.67+10.40 paket/yil, p=0.05)

Bizim calsmamizda ve g@er calsmalarda hastalarin homojen olmamasi,
hasta sayimizin az olmasi, mevcut A.baumannii iegpit edilen risk faktdrlerinin

tum hastalarda yaygin olarak bulunuyor olmasi ngteanlamli fark bulamamizin
nedenleri olabilir

A. baumannii enfeksiyonlarinin tedavisinde karbamergrubu antibiyotikler
diger bazi bakteriyel enfeksiyonlarda (ESBL pozitif €&li, K. pneumoniae, P.
aeruginosa vb.) oldw gibi son secenek durumunda dlduicin karbapenem
direncinin ayri bir 6nemi vardir.

Calsmamizda imipenem, meropenem direnci Alp ve arkOh& Aral ve
ark. (131) sonuglarina benzgzkilde %75’ler civarindaydi. Bu direng durumunun
yillar gore arttg istatistiksel olarak anlamli biekilde calsmamizda gdsterildi. Bu
durum YBU’sinde sadece A. Baumanniigdlebirgok sorun bakterinin bulunmasi ve
karbapenem grubu antibiyotiklerin yaygin olarak l&aiminin diren¢ gejiminde
etkili oldugunu diglinmekteyiz.

Karbapenem grubu antibiyotik direnci gelh olgularimizi ayrica
deserlendirdgimizde %72.5 (50 hasta) oraninda karbapenem dirersgit edildi.
Karabapenem direnci gedin hastalarda cinsiyet, hastanedesyaykisi, dopamin
kullanim ihtiyaci, sistemik steroid kullanma Oykisik 48 saat icinde antibiyotik
kullanimi ve antibiyotik tedavisi olarakta seftrs ve karbapenem alma durumlari
acisindan istatistiksel olarak fark bulunamadi.

Karbapenem direncli ve duyarli hastalardg, ysgara yukid, NIMV ve IMV
uygulanma sureleri, hastanede aliireleri, APACHE Il ve SOFA skoru agisindan
da istatistiksel olarak fark yoktu.

Falagas ve ark. (140) karbapenem direncsigainde risk faktori olarak;
onceden antibiyotik tedavisi almiolmanin, 3. ksak sefalosporin ve IMV

uygulamasinin risk faktort olgunu gostermsierdir. Known ve ark. (141) A.
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baumannii bakteriyemili hastalarda mortalite ile karbapeneirertti arasindaki
ili skiyi rapor etmislerdir.

Park ve ark. (142) karabapenem direncli 26 hasta&glakontrol grubunu
karsilastirdiklari calsmada; yain, hastanede kalsuresinin, IMV uygulamasinin, 3.
kusak sefalosporin, aminoglikozit, karbapenem tedawasnanin, APACHE I
skorunun istatatistiksel olarak anlimli farkinnal@gunu géstermierdir.

Dimitrios ve ark. (143) Mart 2008'de yayinladiklagalsmada 41 kolistin
direnci olan kultir dgerlendirilmis ve bu kultirlerden 6 tanesinde etken patojeni A.
Baumannii olarak bildirmstir. Yine Tudrkiye’den 2011 yilinda yayinlangnolan
calismada 2009-2010 yillan arasinda 79 cok ilaca dlremgstanede gejen A.
Baumannii enfeksiyonlarinin kolistin direnci %6 lamk bildirilmistir (134).

Bizim calsmamizda ise kolistin direnci olan olgumuz yoktu.lifflaamizin
basladigi 2006 Asustos tarihinden 2010 yili baa kadar kolitsin preparati heniiz
Ulkemizde mevcut dgldi. Ancak 2010 yili bglangicinda kimi hastalara yurt
disindan preparat getirtilerek kullanabilirgtii  Yaygin kullanimda olmamasi
nedeniyle cagmamizda diren¢ gortulmegni disinmekteyiz. Artik tlkemizde
bulunan bu preparatin kullanimastzamasiyla ilerleyen zamanlarda kolistin direnci
ile ilgili daha fazla veri olgacal distnulebilir.

Tum dinyada yapilmgicalsmalarda direnc oranlari birbirinden farkh olmakla
beraber, kimi antibiyotikler icin yakin sonuclardel edilmg olsa da, bu tir
calismalarla her Kklinik birim kendi florasini ve diremmganlarini ortaya koyabilecek
ve bu sayede kombinasyon tedavileringekli ve antibiyotiklerin kullanim
algoritmasi ortaya cikabilecektirilaclarin sirayla kullanimi ancak mevcut
YBU’sindeki mikrobiyolojik floranin ve direng duruarinin bilinmesiyle yapilabilir.
Antibiyotiklerin kullanim algoritmasi, var olan amikrobiyal diren¢ problemini

azaltmayacaktir; ancak yeni gelbilecek direncleri 6nleyecektir (144).
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6. SONUC VE ONERILER

YBU’'mizde A. baumannii'nin karbapenem grubu antitii direnci énemli
bir sorundu ve hastanede kadliresinin uzamasi ve sigara icme miktari mortékte
ili skliydi. Hastalarimizin énemli bir kisminda ek hdgtanevcuttu ve yine 6nemli
sayida hastada septiok tablosuyla gir hastalik durumlari vardi. Tedavide de
karbapenem grubu gdnda sefoperazon/sulbaktam direnclerindes astmasi dikkat
cekiciydi. Hasta grubumuzda mortalite oranlariniilkksek olmasi nedeniyle A.
baumannii YBU’'mizde ciddi bir sorun olgunu diglinmekteyiz.

Onemli olan A. baumannii'nin enfeksiyonunu ve aiytitiklere kagi direnc
gelisimini 6nlemektir. Bunun icin ise oncelikli olaraksk grubunda olan hastalarin
onceden tahmin edilebilmesi icin gemiasta dykusunin alinmasi énemlidir. Clnku
yakin zamanda hastanede yatykisu, kullaniimy olan antibiyotik tedavileri, ek
hastaliklarin mutlaka sorgulanmasi hastaneden y@mamdan gelien enfeksiyon
ayrimi ve tedavi secimi icin 6nemlidir.

Hastalarin YBU’'ne alindiklarinda, hatta enfeksiyoedeniyle hastaneye
yatan tum hastalarda, ilk doz ampirik antibiyoti&davisine bganmadan 0Once
mutlaka bazal kilttrler alinmalidir.

Genk hasta oykuisi sonrasi, mevcut YBU’nin A. Baumagnfieksiyonu igin
uygun olan tedaviye en kisa strede, kombine vergtrgdarak balanmasi en énemli
adimdir. Tedavinin belirlenmesinde de YBU'ne aitedic durumlarinin bilinmesi
tedavi kolaylgl salayacaktir.

Kdltar antibiyogram sonuclari sonrasi A. Baumarerifeksiyonu tdremesi
olan hastalar dncelikle mutlaka izole edilmelidtinkii dger hastalar icin kaynak
olusturmasini engellemek salginlarin 6niine gecmek driemlidir. Bu nedenle
sglik calisanlarinin gerekli tedbirleri almali ve bwgiadnlemek icin gerekli dikkati
gostermelidir.izole edilemeyen durumlarda hastasibda A. baumannii tGremesi
mevcudiyetine yonelik uyarici yazi aslimasida debilir. Clinkd bilinmektedir ki
diger hastalara buta sa&lik calisanlarinin 6zellikle el hijyeni tium hastane
enfeksiyonlarinda oldiu gibi 6nemli basamaktir. Bunun yani sira invazlemler,
tibbi mudahalelerde de dikattli davraniimalidir.rHesta b@anda alkol bazl el
dezenfektani bulunmasi ve kulanim skinliginin yayginlamasi enfeksiyonun

yayilimini dnleyecektir.
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A. baumanii Uremesi olan hastalarda antibiyogramuglarina gore tedavi
tekrardan dizenlenmelidir. Clnkl artan oranlardebd@enem grubu antibiyotik
direnci gortulmekte ve giderek artan antibiyotik edicleri tedaviyi zorlgtirarak
hastalarin hem hastanede kaliirelerinin uzamasina hemde mortalitedgarteden
olmaktadir.

Calismamizin eksik yani sadece A. baumannii Uremesi ®lastalardan
olusmasi ve kontrol grubu olmamasi nedeniylestaiéebilir. Ancak yine de hasta
grubumuzun 6zellikleri ve antibiyotik direng durwanl bilgisiyle YBU'mizde tani ve
tedavi de yol gosterici olabilegmi disinmekteyiz.
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