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OZET

TEZCAN, M.E. i¢ Hastabklar1 Yogun Bakim Unitesinde Acinetobacter
Kolonizasyonu/Infeksiyonu Icin Risk Faktorlerinin Belirlenmesi, Hacettepe
Universitesi Tip Fakiiltesi i¢c Hastahklar1 Uzmanhk Tezi, Ankara, 2008.
Acinetobacter, hem toplum hem de hastane kaynakli infeksiyonlara yol acabilen bir
patojendir. Hastane ortaminda uzun siire canli kalmasi ve hastadan hastaya kolaylikla
bulasabilmesi nedeniyle son yillarda Acinetobacter’in hastane kaynakli bir patojen
olarak o©nemi tiim diinyada artmistir. Giiniimiizde Acinetobacter tiirleri,
aminoglikozidler, kinolonlar ve genis spekturumlu beta laktamlarin da dahil oldugu
hemen tiim antibiyotiklere kars1 direng gelistirebilmektedir. Bu yilizden Acinetobacter
infeksiyonlarinin  tedavisi, bircok iilkede halk sagligi problemi olarak
degerlendirilmektedir.

Bir {iiniversite hastanesi i¢ hastaliklar1 yogun bakim {initesinde 15 ay
siiresince yapilan bu calismada, Acinetobacter kolonizasyonu/enfeksiyonu igin risk
faktorlerinin belirlenmesi amaglanmis, hastanemizde onemli bir sorun olan ¢ogul
antibiyotik direngli Acinetobacter tiirleri ayr bir alt grup olarak degerlendirilmistir.
Calismaya, daha ©Onceden belirlenen katilm kriterlerine uyan toplam 221 hasta
almmis ve 23 (%10,3)’iinde Acinetobacter iiremesi gozlenmistir. Uremelerin 20
(%87)’si infeksiyon olarak kabul edilmistir. Onbes (%65) hastada ¢ogul antibiyotik
direncli tanimina uygun Acinetobacter tiremesi gozlenmistir. Cok degiskenli analiz
sonucunda  I¢  Hastaliklar1  Yogun Bakim  Unitesi'nde  Acinetobacter
kolonizasyonu/infeksiyonu i¢in risk faktorleri, hastanede yatis oykiisii, karbapenem
ve piperasilin-tazobaktam kullanima ile enteral beslenme olarak belirlenmistir. Cogul
antibiyotik direngli Acinetobacter suslart ile kolonizasyonu/infeksiyonu igin
bagimsiz risk faktorleri ise karbapenem, piperasilin-tazobaktam, sefoperazon-

sulbaktam ve aminoglikozid kullanimu ile enteral beslenme olarak saptanmistir.

Anahtar Kelimeler: Acinetobacter, yogun bakim iinitesi, kolonizasyon risk

faktorleri, infeksiyon risk faktorleri, antibiyotik direnci, antibiyotik kullanimi
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ABSTRACT

TEZCAN, M.E., Determining The Colonisation/Infection risk factors for
Acinetobacter In Intensive Care Unit, Hacettepe University Faculty of Medicine,
Thesis of Internal Medicine, Ankara, 2008. Acinetobacter is a pathogen that has
the capability of inducing both community based and nosocomial infections. The
pathogen is generally referred to as nosocomial since it is able to stay alive for a long
time in hospital environment and possess an easy-to-transmit among patients
property. Recent studies show that Acinetobacter species are capable of developing
resistance to almost all types of antibiotics including aminoglycosides, quinolones
and broad spectrum beta-lactams. Therefore, treatment of Acinetobacter related
infections is accepted as a public health problem in many countries.

The scope of this study is to determine invasive procedures for treatment or
diagnosis and applied antibiotics to the patients as well as the risk factors of
Acinetobacter related infections and colonizations while treating multi-drug resistant
types of Acinetobacter as a discrete sub-group. During the study, in order to
investigate human to human contamination levels, colonization of all Acinetobacter
species were isolated. The study was conducted in the intensive care unit of internal
medicine department of a university hospital for 15 months. The data consists of 221
patients satisfying pre-determined criteria. Acinetobacter species was isolated in 23
(10%) patients and 20 (87%) of these cases was accepted to cause infection.
Furthermore, it is observed that 15 (65%) of the isolated cases had either infection or
colonization of multi-drug resistant Acinetobacter species. Data is analysed by using
multivariate analysis. This analysis indicate that the risk factors of Acinetobacter
related infections and colonizations regardless of drug resistance in the intensive care
unit subject to this study are therapy with carbapenems and piperacillin-tazobactams,
history of previous hospital stay and enteral feeding. On the other hand, when multi-
drug resistance is taken into consideration enteral feeding, therapy of carbapenems,
piperacillin-tazobactams, cefoperazon-sulbactam and aminoglycosides are identified

as the group of risk factors.

Keywords: Acinetobacter,intensive care unit, risk factors for infection, risk factors

for colonisation, antibiotic therapy, multi drug resistance
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1. GIRiS

Acinetobacter, ¢ok cesitli ortamlarda bulunabilen, kuru ortamlara dayanikli,
hem toplum hem de hastane kaynakli infeksiyonlara yol acabilen bir patojendir.
Hastane ortaminda uzun siire canli kalmasi ve hastadan hastaya kolaylikla
bulasabilmesi nedeniyle son yillarda Acinetobacter’in hastane kaynakli bir patojen
olarak 6nemi tiim diinyada artmustir [1]. Acinetobacter tiirleri, esas olarak akciger,
tiriner sistem, kan dolasimi, kateter, yumusak doku veya cerrahi alan infeksiyonlarina
yol acmaktadir. Sekonder menenjit ,septisemi ve endokardite de neden oldugu
bilinmektedir. Acinetobacter’in neden oldugu en sik hastane kaynakli infeksiyon ise
ventilator iligkili pndmonidir [2].

Glintimiizde Acinetobacter tiirleri, aminoglikozidler, kinolonlar ve genis
spekturumlu beta laktamlarin da dahil oldugu hemen tiim antibiyotiklere karsi direng
gelistirmistir. Bu yilizden Acinetobacter infeksiyonlarinin tedavisi, bir¢ok iilkede halk
sagligr problemi olarak kabul edilmektedir. Acinetobacter tiirlerinde o6zellikle
karbapenemlere kars1 direng giderek artmaktadir [3]. Acinetobacter baumannii’nin,
diger Acinetobacter tiirlerine gére daha direngli oldugu bildirilmistir [4]. Antibiyotik
direnci, hastanelerde yogun antibiyotik kullanimina bagh olarak gelismektedir.
Ozellikle genis spektrumlu sefalosporin ve kinolon kullanilmasi ile direng gelisimi
arasinda iliski gozlenmistir [S]. Coklu direncin gelismesinde, haraketli genetik
elemanlar olan plazmidler; integrinler ve transposonlar rol oynamaktadir. Haraketli
genetik elemanlarin yanisira, sik gozlenen dogal transformasyonlarin da direng
gelisiminde etkinligi gosterilmistir [6]. Kisa donemde olusabilen ve biriken cesitli
antimikrobiyal diren¢ mekanizmalarinin kolaylastirici  etkileri ve degisik
antimikrobiyal ajanlarin selektif baskisi altinda direng gelisimi gézlenmektedir [7].

Acinetobacter infeksiyonunun virulans faktorlerinden en dikkat cekici
olanlar, siderofor aktiviteleri ve adherans 6zellikleridir. Bunun disinda diger virulans
faktorleri hakkinda bilinenler ¢ok azdir [8].

Acinetobacter infeksiyonlar siklikla yiiksek sivi igerigine sahip organ veya
dokularda ve kalici cihazlarla ile iliskili olarak gozlenmektedir. Infeksiyona bagli
olarak organlarda gozlenen patolojik degisiklikler, diger gram-negatif bakterilerden

farkli olmamaktadir. Infeksiyon tiplerinin dagilimi hasta populasyonunun &zelligine



ve hastanede yapilan iglemlerin tipine gore degisim gostermektedir. Haziran ile ekim
aylar1 arasinda, Ozellikle kan dolasimi infeksiyonu ve pnomoni siklifinda belirgin
olmak {iizere, Acinetobacter infeksiyonlarinda artis gozlenmektedir. Bu mevsimsel
degisimin sebebi bilinmemektedir [9].

Acinetobacter tirlerinin en dikkat ceken Ozellikleri salgin yapmaya
egilimleridir. Kuru ortamlara direncli olmast ve c¢ogul antibiyotik direncinin
gbzlenmesi, salginlara yol acan en 6nemli karakteristikleridir. Insan derisinin normal
florasinda bulunmasi, tibbi cihazlarda ve hastane ortaminda kolay kolonize
olabilmesi salginlarin  yayilmasim1i  kolaylastinrken, kontroliinii  zorlastiran
faktorlerdir. infekte veya kolonize bireylerin servisler arasindaki nakli, birden ¢ok
serviste goriilen salgilarin ana nedenidir [10].

Acinetobacter infeksiyonlarinda mortalite oram1 %5 ile %54 araliginda,
hastanin yattig1 servisin Ozelligine ve patojenin virulansina bagli olarak degisim
gostermektedir. Acinetobacter bakteriyemisinde mortalite %7.8 olarak tespit
edilmistir. Ancak baktereminin mortalite icin bagimsiz bir faktérii olmadigi
saptanmustir [11].

Acinetobacter’in dzellikle direngli tiirlerinde, tedavi segeneginin az olmasi,
kolonizasyonun genelde invaziv infeksiyona Onciilik etmesi, siklikla salginlara
neden olmasi , salginlarin dnlenmesinin zor ve mortalitesinin yiiksek olmasi nedeni
ile hastanelerde Acinetobacter kolonizasyonu/infeksiyonu igin risk faktorlerinin
belirlenmesi ve bu risk faktorlerine yonelik ©nlem alinmasi biiyiikk 6nem
tasimaktadir.

Bu calismada Hacettepe Universitesi Eriskin Hastanesi I¢ Hastaliklart Yogun
Bakim Unitesi’nde Acinetobacter kolonizasyonu/infeksiyonu icin risk faktorlerinin
tespit edilmesi ve bu risk faktorleri dikkate alinarak kontrole yonelik strateji

belirlenmesi amaglanmistir.



2. GENEL BIiLGILER

Acinetobacter cinsi zorunlu aerop, gram-negatif kokobasil goriiniimiinde,
oksidaz negatif, hareketsiz, genellikle nitrat negatif ve nonfermentatif ozellikte
basillerden olusur. Normal laboratuvar ortaminda 20 °-30°C’da iirerler. Acinetobacter
tiirlerinin 6zellikle pozitif kan kiiltiir siselerinden hazirlanan direkt yaymalarda gram-
pozitif kok goriiniimiinde olabilecegi konusunda klinik mikrobiyologlarin uyanik
olmasinin gerekliligi vurgulanmaktadir. Secici olmayan agarda sabit tireme fazinda
kokobasil formu predominans gosterirken, sivi besiyerinde erken iireme doneminde
veya hiicre duvarinda aktif antimikrobiyal ajanlari iceren plaklarda siklikla basil
formunda izlenirler. Koloniler diizgiin, opak ve Enterobacteriaceae ailesinin
iyelerine gore daha kiicliktiir. Bircok sus MacConkey agarda renksiz veya hafif
pembe renkte koloniler olusturur. Baz1 suslar daha zor iirer, kanli agarda ortas1 delik
goriinimde koloniler meydana gelir. Bu koloniler sivi besiyerinde iireyemezler.
Glukozu okside eden belli baz1 Acinetobacter tiirleri tirozin iceren kalp infiizyon
agarda veya glukoz eklenmis kanli agarda kahverengi renk degisimine neden
olmaktadir. Bu fenomen MacConkey ve Mueller-Hinton besiyerlerinde de
gozlenmistir. Kontamine Orneklerden Acinetobacter tiirleri izolasyonuna yonelik

ay1rt ettirici ve secici besiyerleri tanimlanmistir [12].

2.1 Taksonomi

Bu cins ilk olarak Neisseriaceae ailesinde iken giiniimiizde Moraxellaceae
ailesinde yer almaktadir. Acinetobacter cinsi icinde DNA-DNA hibridizasyon
calismalarina gore 25 adet DNA homoloji grubu (genomospecies/genomotiir)
bulunmaktadir Bunlarin sadece 11°i isimlendirilmis, en az 19 tiir i¢in biyokimyasal
testler yayinlanmistir [13]. Glukozu okside eden, hemolitik olmayan suslarin bircogu
Acinetobacter baumannii, glukoz negatif hemolitik olmayanlar Acinetobacter Iwolffii,

hemolitik olanlar ise Acinetobacter haemolyticus olarak tanimlanmustir.

2.2 Dogal Ortamlar ve Klinik Onem
Acinetobacter tiirleri dogada ve hastane ortaminda yaygin olarak

bulunmaktadir. Insan 6rneklerinden ikinci en sik izole edilen nonfermenter grubu



bakteridir (Birinci sirada Pseudomonas aeruginosa gelir). Nemli ve kuru ortamda
yasayabilirler, gidalarda ve saglikl1 insan cildinde bulunabilirler. Insan cildinde nemli
bolgelerin normal florasinda bulunmaktadir. A. baumanii tiirlerinin, %31 nem
oraninda, 20 giin kadar varliklarini siirdiirebildikleri gosterilmistir [14]. Infekte
hastanin taburculugundan 9 giin sonra, hastanin yatagindan izole edilebildigi tespit
edilmistir [15]. Acinetobacter tiirleri kuru ortamlarda morfolojik degisime ugrarlar.
Hiicre duvan ve niikleik asitleri daha kalin ve daha c¢ok negatif yiiklii hale gelir [16].
Hastane mobilya ve ekipmanlari da Acinetobacter tiirleri i¢in ikincil rezervuar
olabilirler. Salginlarda bir¢ok ekipmanin cevresel kontaminasyonu tespit edilmistir
(Tablo 2.2.1). Acinetobacter tiirlerinin saglikli bireylerde patojen olmadigi, diiskiin
kisilerde infeksiyona neden olabilecegi diisiiniilmektedir. insanlardan en sik izole
edilen tiir Acinetobacter baumannii (asimilasyon testleri ile 19 biyotip, 34

serovar)’dir.

Acinetobacter salginlarinda cevresel kontaminasyonu gozlenen hastane

mobilyasi ve ekipmanlar

Infiizyon pompalar1
Higroskopik bandajlar
Vakum ekipmanlar

Dus basliklar1 ve musluklar
Resultasyon ekipmanlari
Masa

Komudin

Ventilator

Yastik ve minder
Paslanmaz celik sedye
Nemlendirici

Yeterli sterilize edilmemis arteriyel kateter ve transducer
Distile su

[drar torbasi



Acineobacter baumannii, hastane infeksiyonlarindan en sik sorumlu olan
tiirdiir. Bu tiiriin 17 biyotipini ayirt eden bir biyotiplendirme sistemi 6 adet substratin
kullanimina gore yapilmistir ve epidemiyolojik c¢alismalar icin faydahdir [17].
Turton ve arkadaslari’nin rapor ettigi Acinetobacter baumannii’nin epidemik
suglarimi tiplendirmek i¢in kullanilan integronlar epidemiyolojik caligmalar igin
kiymetli bilgiler saglamistir [18]. Bu mikroorganizmanin, antimikrobiyal ¢ogul
diren¢ kazanma yetenegi, dis ortamda bir¢ok yiizeyde canli kalma kapasitesi, hastane
infeksiyonlar1 agisindan 6nemini artirmaktadir. Hastanede yatmakta olan hastalarda
yapilan c¢alismalar sonucunda, kolonizasyonunun c¢okkiin bireylerde ve salgin
donemlerinde gozlendigi tespit edilmistir. Kolonizasyon daha ¢ok deride olmaktadir.
Sindirim ve solunum sisteminde de, 6zel durumlarda hakim bolge olmak {izere
kolonizasyon gozlenebilir. Kolonizasyonun kaynagi daha c¢ok hastane gevresi veya
diger hastalardir [19]. Corbella ve arkadaslari yogun bakim iinitelerinde yatan
hastalarin, sindirim sisteminin hastane salgini etkeni cogul antibiyotik direncgli A.
baumannii infeksiyonlar1 icin Onemli bir epidemiyolojik rezervuar oldugunu
gostermis, fekal siirveyans programi uygulamasimi bir salgin durumunda erken
donemde hasta izolasyonu 6nlemlerinin alinmasini saglamak acisindan onermislerdir
[20]. Hastane salgmlar1 bircok tiplendirme metodu ile arastirilmistir. Hastane
kaynakli infeksiyonlar siklikla endotrakeal tiip veya trakeostomilere bagli olarak
solunum sistemini; iiriner sistemi ve yara yerini tutmakta septisemiye kadar
ilerlemektedir. Ayaktan devamli peritoneal dializ peritoniti, endokardit, menenjit,
osteomyelit, artrit, korneal perforasyon da bildirilmistir. Acinetobacter tiirleri,
ozellikle yogun bakim iinitelerinde yatmakta olan hastalarda gelisen ventilator iliskili
pnomonilerde giderek artan siklikta etken olarak gosterildigi rapor edilmektedir [19].
Risk faktorleri antibiyotik tedavisi, ve/veya cerrahi girisim, yabanci cisim
uygulamalari, mekanik ventilasyon, yogun bakim unitesinde yatis olmakla birlikte,
klinik izolatlar infeksiyon etkeni olmaktan ziyade kolonize eden bakterilerdir.
Bagslangi¢ antibiyotik tedavisinin uygun olmamasina bagl olarak 6liimle sonuglanan
toplum kaynakli Acinetobacter pnomonileri de bildirilmistir [21]. En son olarak Irak
ve Afganistan’da yaralanan Amerikan askeri birliklerinde ¢ogul antibiyotik direncli
Acinetobacter baumannii’ye bagli gelisen ciddi yara yeri infeksiyonlar1 ve

osteomyelit bildirilmistir.



Acinetobacter johnsonii, Acinetobacter radioresistens ve A. lwoffii gibi diger
tiirler de insan cildinin yani sira orofarenks ve vajinanin kommensal bakterileri
olarak goriilmektedirler. A. Iwoffii diger Acinetobacter tiirlerine goére menenjit ile
daha sik iligkilidir. Acinetobacter ursungii’nin hastanede yatan hastalarda kan
dolasimi infeksiyonuna sebep oldugu gosterilmistir. Acinetobacter junii nadiren
okiiler infeksiyonlarin nedenidir ve pediatrik hastalarda bakteriyemi yapabilir.
Human immunodeficiency virus (HIV)-pozitif bir hastadan toplum kaynakh A.
radioresistens bakteriyemisi bildirilmistir. Acinetobacter schindleri bircok klinik
ornekten (vajinal, servikal, bogaz, burun, kulak, konjunktiva, idrar) izole edilmekle

birlikte ¢cogunlukla klinik olarak anlamli kabul edilmemektedir [12].

2.3 Tiplendirme Yontemleri
Tiplendirme yontemleri, bulas kaynaginin ve yolunun tespitinde rol
oynamaktadir. Acinetobacter tiirlerinin tiplendirmesi icin bir¢ok yOntem

kullanilmaktadir [19] (Tablo 2.3.1).

Acinetobacter tiirlerinin tiplendirilmesinde kullamlan yontemler

Biyotiplendirme
Antibiyogram
Serotiplendirme

Faj tiplendirmesi
Bakteriosin tiplendirme
Protein profili
Multilokulasyon enzim elektroforez tiplendirme
Plazmid profilleri

Pulse field jel elektroforez
Ribotiplendirme

PCR tabanli metodlar



2.4 Antibiyotik Duyarhihg

Acinetobacter tiirlerinin bircok susuna karsi trimetoprim-sulfametokzasol,
imipenem, imipenem-silastatin, ampisilin-sulbaktam, tikarsilin-klavulanat,
doksisiklin, ve kinolonlar etkili iken sefalotin etkisizdir. Buna ragmen her klinik
izolat i¢in duyarlilik testinin yapilmasi gereklidir. Hastane salginlarinda karbapenem
direnci de dahil ¢ogul antibiyotik direngli tiirler bildirilmektedir . Acinetobacter
tirlerine kars1 karbapenemler halen en etkili antimikrobiyaller olarak bilinmekle
birlikte, karbapenem direnci giderek yaygilasmaktadir. Acinetobacter tiirlerinin
antimikrobiyal duyarlilik sonuglart problemli olabilmektedir. CDC (Centers for
Disease Control and Prevention)’den Swenson ve ark. bazi antibiyotiklere karsi
standart broth diliisyon yontemiyle elde edilen sonuglarin disk difiizyon yontemiyle
elde edilenlerle uyumlu olmadigin1 gostermislerdir. Broth diliisyon yontemi
kullanildiginda beta-laktam ve beta-laktam-inhibitér kombinasyonu antibiyotiklerle
‘cok major’ hatalarin siklikla goriildiigii, direncin daha yiiksek saptandigi
gbzlenmistir. Su anda hangi metodun klinik ile daha uyumlu bilgi verdigini gosteren

bilgi mevcut degildir.

2.5 Tedavi

Tedavide oncelik, infeksiyon tamisinin kesinlestirilmesi ve kolonizasyondan
ayirt edilmesidir. Acinetobacter tiirlerinin diisiik virulansina ragmen, etkin ve
zamaninda tedavinin yapilmadigi durumlarda morbidite ve mortalitede artis
gozlenmektedir. imipenem/silastatin, amikasin, sulbaktam/ampisilin, tetrasiklin ve
kolistin antimikrobiyal aktvitesi en yiiksek antibiyotiklerdir. Bu ajanlarin birbirine
gore istiinliigii gosterilememistir. Hastanin eslik eden ciddi komorbiditesi yoksa
monoterapi tercih edilebilir [22]. Aminoglikozid ve tikarsilin veya piperasilin
kombine tedavisi sinerjistik olup ciddi infeksiyonlarda etkili olabilmektedir. Coklu
direncli Acinetobacter infeksiyonlarinda, ampisilin veya sefoperazon ile sulbaktam
kombinasyonunun klinik etkinligini gosteren bir¢ok calisma mevcuttur. Coklu
direncli Acinetobacter infeksiyonlarinda etkili oldugu gosterilen diger bir antibiyotik
kolistindir [12]. Yeni calismalar sonucunda Acinetobacter infeksiyonlarina karsi,
kolistin/rifampisin, kolistin/imipenem, kolistin/azitromisin,

kolistin/imipenem/rifampisin, sulbaktam/rifampisin, sulbaktam/kinolon,



sulbaktam/azitromisin etkinligi gosterilmis diger antibiyotik kombinasyonlaridir
[23]. Her hastanede, kendi kosullarina uygun antibiyotik tedavisinin kullanilmasi ile
bireysel olarak hastalarin tedavisinin yaninda Acinetobacter iizerine gereksiz ve

dirence yol acan antibiyotik baskisinin 6nlenmis olacag tespit edilmistir.

2.6 Acinetobacter infeksiyonu Epidemiyolojisi

Acinetobacter, cogunlukla yogun bakim tinitlerinde infeksiyonlara yol
acan firsatct bir patojendir. Yogun bakim {initelerinde invaziv tan ve tedavi
metodlarinin artmasi ile son yirmi yil i¢inde Acinefobacter infeksiyonlarda goriilen
artig paralel gitmektedir. Son on yil icinde coklu ila¢ direnci olan Acinetobacter
sayisinda, ozellikle antimikrobiyal ilaclarin batili iilkelerde asir1 kullanimina bagh
artis gozlenmektedir [24]. Acinetobacter’i diger gram-negatif bakterilerden ayiran en
onemli oOzellik c¢evresel devamliligidir. 1990 ile 2004 yillar1 arasinda Avrupa
tilkelerinde bulunan saglik merkezlerinde 86 salgin tespit edilmistir. Bu salgmlarin
26’s1 (%59) eriskin yogun bakim initelerinde, 2’si birden ¢ok saglik merkezinde ve

2’si de ayn1 saglik merkezinde birden ¢ok servisde gozlenmistir [1] (Tablo 2.6.1).

Saghk merkezlerinde Acinetobacter salginlarimin tespit edildigi yerler

Bulundugu yer Salgin sayisi
Birden ¢ok saglik merkezinde 2
Birden cok servisde 2
Eriskin yogun bakim {initesi 26
Yenidogan yogun bakim iinitesi 3
Yanik {initesi 4
Beyin cerrahisi servisi 3
Cerrahi servisi 2
I¢ hastaliklar1 servisi 1
Onkoloji servisi 1



Salginlara, genelde hastane personelinin eli veya solunum cihazi
ekipmanlarinin kolonizasyonunun neden oldugu diisiiniilse de, toplum kaynakli
mikroorganizmalarin, bireylerin eli yolu ile yayilmasi da yol agabilmektedir [25].
Acinetobacter baumanii, hastane kaynakli infeksiyonlarda en sik izole edilen 15.
mikoorganizmadir. Tiim izole edilen mikroorganizmalarin %1.2’sini olusturmaktadir
[26]. Salginlarin tespit edilmesi sonrasi esas tedavi yontemi, kaynak veya rezervuarin
eradikasyonudur. Ancak patojenin 6zelligi nedeni ile eradikasyon saglanamazsa:
Unitenin kapatilmasi, hasta-personel eslemesinin yapilmasi, siki el hijyeni, cevresel
dezenfeksiyon, temas veya siki izolasyon onlemleri, tiim kolonize hastalarin taburcu
edilmesi, kontrollii antibiyotik kullanim1 ve yeni vakalarin hizli tespitinin yapilmasi
gibi 6nlemlerin alinmas1 gerekmektedir [1].

Hastalarin, infeksiyon Oncesi Acinetobacter ile kolonize oldugu
diisiiniilmektedir. Bu agidan bakinca Acinetobacter infeksiyonunun, kolonizasyon
buzdaginin goriinen ucu oldugu disiiniilmektedir. Acinetobacter’e  bagh
infeksiyonun agiga cikmasini takiben, kolonize olan hasta sayisinin zaten yiiksek
olmasi nedeni ile salgini Onlemek icin alinacak Onlemlerin yetersiz kalacagi
diisiiniilmektedir [27]. Acinetobacter infeksiyonu tespit edilen vakalarin sayisi, saglik
merkezlerinde goriillen salgmlarin sikligima gore degismektedir. Beck-Sague ve
arkadaglarinin ¢alismasinda, salgin doneminde 1000 hastane kabuliinde, 17 vaka
gozlenirken [28], Tilley ve arkadaslarinin caligmasinda ise salgin olmayan bir
donemde 1000 hastane kabuliinde 0,3 vaka tespit edilmistir [29]. Acinetobacter
tiirleri, nadir olarak 6zellikle tropikal ve subtropikal bolgelerde; eslik eden hastalig
olan, yogun alkol ve sigara igicilerinde toplum kokenli infeksiyonlara yol
acabilmektedir [30]. Acinetobacter infeksiyonunun sik goriildiigii hasta gruplar1 hasta

ve servisler Tablo 2.6.2°de gosterilmistir.



Acinetobacter infeksiyonunun sik goriildiigii hasta gruplar ve servisler

Yogun bakim iinitelerinde yatan hastalar

Yogun bakim dis1 servislerde yatan hastalar (Genellikle hastane personeli aracilifi ile
bulas)

Travma hastalar1

Komorbiditesi olan nemli bolgelerde yasayan insanlarda toplum kokenli pnomoni

2.7 Acinetobacter Infeksiyonlarinin Patogenezi

Acinetobacter tiirleri ile gelisen infeksiyonlarn kolaylastiran bircok faktor
mevcuttur (Tablo 2.7.1). Altta yatan hastaliklardan malignensi, yanik ve
immunsupresyon infeksiyon riskini arttirmaktadir. Yash ve yenidoganlarda
Acinetobacter infeksiyonlar1 daha sik gozlenmektedir. Yogun bakim hastalarinda
yapilan bir caligmada, infeksiyon saptanan bireylerde kontrol grubuna goére yatis
siiresinin daha fazla oldugu saptanmistir [31]. Altta yatan ciddi hastalig1 olan ve buna
bagli uzamis yogun bakim yatisi bulunan hastalarda, mekanik ventilatérle uzun
donemli solunum tedavisi ve Onceki antimikrobiyal uygulamalari, Acinetobacter
infeksiyonlarina yol agmaktadir. Yogun bakim {initelerinde tek degistirilebilen
faktoriin antibiyotik kullanimi olmasi nedeni ile, gereksiz antibiyotik kullanimindan
kacinmanin tedavide oncelikli oldugu diisiiniilmektedir.

Acinetobacter tiirleri diisiik virulansh patojenler olarak
degerlendirilmektedirler [32]. Polisakkarit kapsiilin kompleman sisteminin
aktivasyonunu 6nlemesi, fibria veya kapsiiler polisakkarit ile insan epitel hiicrelerine
yapisma yetenegi, doku lipidlerini hasarlayan enzimlerin varligi, konak hiicre
duvarma toksik lipopolisakkarit sentezi ve mikroorganizmanin hiicre duvarinda
bulunan Lipit A varlifi, infeksiyona yol acan bakterilerde virulansi arttiran
faktorlerdir [33]. Endotoksin yapimi, Acinetobacter septisemisinde gozlenen hastalik
semptomlarina yol a¢maktadir. Polimikrobiyal infeksiyonlarda, Acinetobacter’in

virulans1 artmaktadir [34]. Insan viicudundan gerekli demir icerigini alma yetenegi
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bakterilerde 6nemli virulans belirleyicisidir. Bazi Acinetobacter tiirleri, siderofor

sentezleyerek virulansini arttirmaktadir [35].

Acinetobacter infeksiyonlarinda risk faktorleri

Yiiksek APACHE-2 skoru
Kardiyovaskiiler ve solunum yetmezIligi
Prematurite

Cerrahi islemler

Kateterizasyon

Mekanik ventilasyon ve siiresi

Daha  onceki antibiyotik  kullanimi
sefalosporinler,aminoglikozidler)

Kan/kan iiriinii transfiizyonu

Kontamine parenteral solusyonlar

Enteral beslenme

Uzamis hastane yatisi

Personelin yiiksek is yiikii

(Karbapenemler,florokinolonlar,3.kusak

Kolonizasyon yogunlugu (Serviste yatan Acinetobacter’le kolonize/infekte hasta

sayisinin fazla olmasi)

2.8 Acinetobacter Tiirlerine Bagh infeksiyonlar

Solunum sistemi infeksiyonlari: Hastane kaynakli pnomonilerin %3 ile %5’inde

Acinetobacter’in etken oldugu bildirilmistir.[36]. Mekanik ventilasyon gereken ve

hastane kaynakli pnomoni tespit edilmis olan yogun bakim hastalarinda, kontamine

olmamig bronkoskopik teknikle elde edilen 6rneklerde, tiim pnomoni epizodlarinin

en az birinde, %15 ile %24 oraninda etkenin Acinefobacter oldugu bulunmustur

[37]. Bircok faktor Acinetobacter’e bagh hastane kaynakli

pnomoninin veya alt

solunum yolunun kolonizasyonunun ag¢iga cikmasinda rol oynamaktadir. Yogun
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bakimda yatma, ileri yas, kronik akciger hastalifi, immunsupresyon, cerrahi,
antimikrobiyal ajan kullanma, endotrakeal ve gastrik tiip gibi invaziv arag
kullanilmast ve solunum ekipmani varligi bu faktorler arasinda sayilabilir [38].
Acinetobacter’e bagh hastane kaynakli pnomonide kaba mortalite oran1 %30-75
arasinda bulunmustur. En yiiksek mortalite oran1 ventilator bagimli hastarda tespit
edilmistir. Mortalite oraninin, P. aeruginosa’ya bagli pnomoni haricindeki, tim
gram-negatif ve gram-pozitif etkenlere bagl olan pnémonilerden daha fazla oldugu
gozlenmistir [39]. Solunum sistemi enfeksiyonu tanisimin kondugu andaki, hastalik
ciddiyeti ve tedaviye baslama siiresi en 6nemli prognostik faktorlerdir [40]. Yas, altta
yatan hastalik, ventilasyon ihtiyaci, risk faktorlerine temas siiresi gibi faktorlerin
eslestirildigi bir ¢alismada, Acinetobacter pndmonisine bagli mortalite oran1 %40
olarak bulunmustur. Bu ¢alismada 6liim riskinin 2,5 kat arttig1 gézlenmistir [41].

Bakteriyemi: Acinetobacter tiirleri, tek patojen olarak veya polimikrobiyal etkenlerle
beraber bakteriyemiye yolagabilir. Bakteriyemi tespit edilen hastalarin %54’ii yogun
bakim {initelerinde yatmaktadir. Bakteriyemili hastalarin %19’unda sepsis veya
septik sok gozlenmektedir [42]. Eriskin hastalarda bakteriyemi en fazla
immiinkompromize bireylerde gézlenmektedir. Yogun bakim iinitesinde yatan 50 yas
tizeri erkekler, tipik hasta profilini olusturmaktadir [43]. Malign hastaliklar, yanik ve
travma en sik karsilasilan kolaylastirict faktorlerdir. Bakteriyeminin en sik kaynagi,
solunum sistemi infeksiyonlaridir ve ¢ogunlukla hastaneye yatis1 takiben ikinci hafta
icinde gelisen pnomoniye sekonder olarak ortaya ¢ikmaktadir. Yenidoganlarda da
bakteriyemi sik goriilmektedir. Yanik, cerrahi yara infeksiyonlar1 ve vaskiiler
kateterle iliskili Acinetobacter bakteriyemisi sik gdzlenmektedir [44]. Yogun bakim
tinitelerinde kullanilan basing 6l¢iim doniistiiriiciileri ile iliskili bakteriyemi bildiren
yaymlar mevcuttur [28]. Prognozu altta yatan hastalik belirlemektedir. Malign
hastalarda ve yamikli bireylerde prognoz travma vakalarina gore daha kotiidiir.
Uygun antibiyotik tedavisinin baslamasi ile mortalitede, anlamli derecede azalma
gozlenmektedir. Daha 6nce antibiyotik kullanma, direngli bakterilerin se¢imine yol
acarak prognozu kotiilestirmektedir [29]. Ileri yas, immunsupresyon, bakteriyemiye
bagl septik sok, dissemine intravaskiiler koagulasyon, akut renal yetmezlik ve
solunum yetmezligi gelismesi; kisa siire dnce gecirilmis cerrahi hikayesi prognozun

kotii olmasina neden olan diger faktorlerdir [45].
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Menenjit: Acinetobacter menenjiti, daha ¢ok beyin cerrahisi islemlerine veya kafa
travmasina sekonder olarak gelismektedir [46]. Mortalite orani serilerde %20 ile %27
arasinda degismektedir. Cogu birey lomber ponksiyon, miyelografi, ventrikiilografi
veya diger beyin cerrahisi islemleri yapilmis olan erkeklerdir. Ventrikiil ile dig
cevrenin devaml baglantisinin olmasi, ventrikiilostomi, serebrospinal sivi fistiilii, beg
giinden uzun siire kalan ventrikiil kateteri risk faktorlerini olusturmaktadir. Beyin
cerrahisi yogun bakimlarinda kullanilan antimikrobiyal ajanlara bagh goriilme siklig
artmaktadir. Bir salginin, sadece kullanilmakta olan antibiyotiklerin azaltilmasina
bagh selektif seciciligin onlenmesi ile kendiliginden kesildigi gozlenmistir [47].
Uriner sistem infeksiyonlari: Acinetobacter’e bagl iiriner sistem infeksiyonlari, nadir
olarak goriilmektedir. Yash ve debil erkeklerde daha siktir. Yogun bakimda yatis,
kalic iiriner katater varligi riski arttrmaktadir [48].

Toplum kokenli infeksiyonlar: Pnomoni, en sik gézlenen toplum kokenli infeksiyon
tipidir. Nadir olarak menenjit, selliilit ve primer bakteriyemi gozlenmektedir.
Tropikal ve gelismekte olan iilkelerde daha sik gozlenmektedir. Sicak ve nemli
aylarda daha sik tespit edilmektedir [9]. Pndmoni gozlenen hastalarin, yogun alkol
kullanma, diabet, kanser veya bronkopulmoner hastalik hikayesi bulunmaktadir.
Pnomoni genelde fulminan seyir izlemektedir. Solunum yetmezligi ve %30 oraninda
sepsis gozlenmektedir. Mortalitenin artmasi, hastanin komorbiditeleri ve uygun
antibiyotik tedavisinin ge¢ baslanmasina baglhdir.

Diger infeksiyonlar: Acinetobacter’e bagl endokardit goriilebilmektedir. A¢ik kalp
ameliyat: ve dental islemler risk faktoriidiir. Onemli varyasyonlar icerse de klinik
olarak diger mikroorganizmalarin yaptigi endokarditlere benzemektedir [49].
Acinetobacter’e bagh peritonit, periton dializi yapan bireylerde, islem hatasi veya
diabetes mellitusa bagl olarak gozlenebilmektedir. Yasli, malign hastaliklara veya
koledokolithiazise baghh tikanma sariligi olan hastalarda, safra yollarma yonelik
girisimsel islemleri takiben Acinetobacter kolanjiti ve ona bagl septik
komplikasyonlar agiga c¢ikabilir. Otolog kemik iligi naklini takiben tifilit,
yaralanmalar1 takiben osteomiyelit; travmaya, keratoplastiye ve kontakt lense bagh

g0z infeksiyonlar1 goriilebilmektedir.
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2.9 Cogul Antibiyotik Direnci

Acinetobacter tiirlerinin hastane ortaminda ve insanlarda sag kalim yetenegi;
plazmid, integron ve transpozonlarla iligkili kazanilmis genetik materyal; dogal
transformasyon ve mikroorganizmanin intrensek direnci ¢oklu antibiyotik direncinde
rol oynamaktadir. Dis membran porlariin cesitli antibiyotiklere kars1 azalmig
gecirgenligi, antimikrobiyal yikim enzimleri, disar1 atig pompalari, hedef
modifikasyonu ile diren¢ olusumu agiklanabilmektedir.

Dis membran porlar, iki tabaka lipidden olugsan membranda, kanallar
olusturarak molekiillerin gecisini saglamaktadir. Porlarin hidrofilik molekiillere
gecirgenligi azdir. Bircok bakteride, por yapisinda antimikrobiyal baskisi ile
meydana gelen yapisal degisiklikler veya antibiyotik varliginda, por yapiminda
azalma ile diren¢ meydana gelmektedir. Acinetobacter tiirlerinin dis membranindaki
por sayisinin az ve boyutlarinin kiiciik olmasi, diger gram negatif bakterilere gore
membran gecirgenliginin az olmasma yol ag¢maktadir [50]. Acinetobacter
baumanii’nin, antimikrobiyallere Escherichia coli’ye gbre daha az gecirgen oldugu
tespit edilmistir. P. aeruginosa’nin sefalosporin gecirgenliginin, Acinetobacter
tiirlerine gore 2 ile 7 kat aras1 daha fazla oldugu gosterilmistir [51]. Bir¢ok arastirma
sonucunda Acinetobacter tiirlerinde, dis membran porlarinin azalmig yapimina bagl
antibiyotik direncinin gelistigi gozlenmistir. Acinetobacter tiirlerinde ana dig
membran poru, 1s1 ile modifiye edilebilen protein HMP-AB’dir [52]. Bu porun eksik
oldugu organizmalarin, yiiksek oranda intrensek dirence sahip oldugu gozlenmistir
[53]. Imipenem direngli Acinetobacter tiirlerinde, P. aeruginosa’da goézlenen OprD
ile homoloji gosteren karbapenem spesifik por ile nonspesifik CarO porunun eksik
oldugu tespit edilmistir [54, 55]. Acinetobacter tiirlerinde, kolistin direnci ile OmpW
dis membran porunun eksikligi arasinda iligki saptanmistir. OmpW nin eksikliginin
Salmonella Typhimurium’da gozlenen seftriakson direnci ile iliskisi nedeni ile
Acinetobacter tiirlerinde de benzer etkisinin olabilecegi diisiiniilmektedir[56].

Disa atis pompalari, birden ¢ok ve yapisal olarak birbirinden farkli
antimikrobiyallerin hiicre digina atilmasinda rol oynar. Bu pompalarin artmis sentezi
ile coklu antibiyotik direnci agiga c¢ikmaktadir. Artmis disa attim nedeni ile

antibiyotiklerin hiicre i¢i birikiminin azalmasma bagli MIK (minimal inhibitor
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konsantrasyon) degerleri artmaktadir. Acinetobacter baumannii’de antibiyotik

direncinde rol oynayan diga atim pompalari tanimlanmistir (Tablo 2.9.1).

Acinetobacter baumannii membraninda bulunan disa atim pompalar ve etkiledikleri

antimikrobiyaller
Pompa Aile Antibiyotik
Ana kolaylastiric
Tet(A) Tetrasiklin
stiperailesi
Ana kolaylastirici
Tet(B) Tetrasiklin, minoksiklin
stiperailesi
Ana kolaylastirici
CmlA Kloramfenikol
stiperailesi

Aminoglikozid, betalaktam,kloramfenikol,
AdeABC Direng nodulasyon dali eritromisin, tetrasiklin, ethidium bromid;

florokinolonlara hassasiyeti azaltmaktadir.

AbeM Coklu ilag ve toksik Norfloksasin,ofloksasin, ciprofloksasin,
e
madde atim gentamisin,ethidium bromid

Penisilin baglayan proteinlerin modifikasyonunun, Acinetobacter tiirlerinde,
ozellikle karbapenem direncinde rol oynayabilecegi diisiiniilmektedir. Gehrlein ve
arkadaslarimin c¢alismasinda, direngli mkroorganizmalarda, bazi penisilin baglayici
proteinlerde azalma tespit edilmistir [57].

Acinetobacter tiirlerinde c¢ok sayida beta-laktamaz tanimlanmistir. Bir
sefaloporinaz olan AmpC, kromozom iizerinde sifrelenmis olup, Acinetobacter
tiirlerinde genetik olarak iligkilidir [58]. AmpC’nin indiiklenebilir olduguna dair delil
bulunmamaktadir. AmpC, genis spekturumlu sefalosporinlerin etkinligini
azaltmamaktadir. Ancak sentezleyen gene ISAbal sekansinin eklenmesi ile etkinligi
artmakta ve seftazidime direngte rol oynamaktadir [59]. Acinetobacter tiirlerinde

tespit edilen diger beta-lakamazlar: TEM-1, SHV, CTX M, PER-1, VEB-1’dir. Diger
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beta-laktamazlarin direng iizerindeki etkileri tam bilinmemektedir. Serin ve metallo-
betalaktamazlar, karbapenem direncinde rol oynamaktadirlar [60]. Acinetobacter
infeksiyonlarinin, karbapenem kullanilarak tedavisi ile karbapenem direncli tiirlere
bagl salginlar gozlenmektedir [61]. 11k kez 1985 yilinda bir serin karbapenemaz olan
OXA-23, Acinetobacter baumannii iizerinde tanimlanmistir [62]. Serin
karbapenemaz grubu enzimlerin bazilari, meropenemi hidrolize etmemektedir.
Metallo-betalaktamazlar grubundan IMP, VIM-2 ve SIM-1 Acinetobacter tiirlerinde
gozlenmektedir [63]. Dig membran porlarinda meydana gelen degisikliklere bagh
olarak bakteri icinde biriken daha az miktarda beta-laktam, zayif etkinlikli beta-
laktamazlar tarafindan kolayca yikilirlar. Porin kaybinin, bu yolla enzim aktivitesini
arttirdig1 sOylenebilir. Bou ve arkadaslarinin calismasinda, bir salgin sirasinda elde
edilen karbapenem direngli Acinetobacter. baumanii mikroorganizmalarinda, iki tiir
porun azalmis yapimi ve serin beta-laktamazlar direncten ortak sorumlu bulunmustur
[64].

Acinetobacter tiirlerinde, aminoglikozid direnci, aminoglikozid modifiye
edici enzim vasitast ile olmaktadir. Adenilize edici, fosforile edici ve asetile edici ii¢
enzim tiirli de Acinetobacter lizerinde tanimlanmistir. Kinolon direnci ise gyrA ve

parC topoizomerazlar iizerindeki mutasyonlara bagli aciga ¢ikmaktadir [61, 65].
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3. GEREC ve YONTEM

3.1 Hastane Servisi ve Bilgi Toplama

Bu calismaya Hacettepe Universitesi Eriskin Hastanesi I¢ Hastaliklar1 Yogun
Bakim Unitesinde, Mayis 2007 ile Temmuz 2008 tarihleri arasinda yatan hastalar
dahil edilmistir. Her hasta yatisin1 takiben 72 saat sonra caligmaya alinmistir.
Calismaya alinmalarim takiben izole edilen Acinetobacter’in toplum veya yogun
bakima gelmeden Onceki servis kokenli oldugu tespit edilen hastalar, ¢calisma diginda
tutulmustur. Calismaya alinan hastalarin kisisel bilgileri, yatis1 sirasinda bulunan
Acinetobacter kolonizasyonu/infeksiyonu risk faktorleri (yas, cinsiyet, apache-2
skoru, daha 6nce tanisi konmus hastaliklari, yogun bakim iinitesine yatis nedenleri,
yatis Oncesi antibiyotik kullanim hikayesi, daha 6nce hastaneye veya yogun bakim
initesine yatma durumu ve siiresi) tespit edilerek standart forma kaydedilmistir.
Calismaya alinan hastalar, yogun bakim {initesinde yattig1 siirece, Acinetobacter
tiremesi tespit edilene kadar veya iireme olmazsa nakledildikleri servisde 72 saat
boyunca Acinetobacter kolonizasyonu/infeksiyonu risk faktorleri acisindan giinliik

takibe alinmustir (Tablo 3.1.1).
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Cahisma siiresince takip edilen hastalarda arastirilan risk faktorleri

Yatis stiresi

Kan/kan iiriinti kullanimi
Antibiyotik kullanimi1
Enteral beslenme
Parenteral beslenme
Idrar sondas1

Arteriyel kateter

Santral kateter
Nazogastrik tiip
Mekanik ventilasyon
Trakeostomi
Gastrostomi

Tanisal ve tedavi amacl girisimsel islemler

Acinetobacter dis1 iireyen mikroorganizmalar

3.2 Mikrobiyoloji

Hastalardan kiiltiirlerin alinmasina ve hangi odaklardan alinacagina, klinik ve
vital bulgular ¢ercevesinde Yogun Bakim Unitesi doktorlar tarafindan karar verilip,
uygun kosullarda alinmistir. Hastane infeksiyonu tanisi, CDC tan1 kriterlerine gore
infeksiyon kontrol hemsiresi tarafindan konulmustur.

Acinetobacter suslarinin identifikasyonu ve antibiyotik duyarlilik ¢alismalar
Infeksiyon Hastaliklar1 Unitesi Arastirma Laboratuvari’nda gerceklestirilmistir.
Hastalardan alinan klinik 6rnekler %35 koyun kanli, eozin metilen blue ve sabouraud
dextroz agar (Oxoid, UK) besiyerlerine ekildikten sonra iireyen bakterilerin
tanimlama asamasina gecilmistir. Acinetobacter tanmimlamasi i¢in, gram boyama,
oksidaz reaksiyonu ve non-enterik, zor {ireyen gram negatif bakteriler icin icin

kullanilan API 20NE (Bio-Merieux, France) tanimlama kiti kullanilmistir. Gram
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boyali preparatta gram-negatif kokobasil goriiniimiinde olan, oksidaz reaksiyonu
negatif bakterinin API 20NE kiti ile kesin olarak tanimlanmasi yapilmstir.

API, bakterilerin identifikasyonu icin gerekli biyokimyasal testleri
kullanmaktadir. Her test tiipii, biyokimyasal testte kullanilacak dehidrate kimyasal
maddeleri icermektedir. Test tiiplerinin igine bakteri siispansiyonlar1 inokule
edilmektedir. Her takson icin beklenen test yanitlar1 ¢gercevesinde 24-48 saat iginde
identifikasyon yapilmaktadir. API 20NE’de 8 konvansiyonel ve 12 asimilasyon testi
bulunmaktadir. Yirmi mikrotiip, dehidrate substratlar igcermektedir. Konvansiyonel
testlerde, bakteriyel soliisyonlarinin inokulasyonu sonrasit metabolizma faaliyetlerine
bagh olarak renk degisimi gozlenmektedir. Asimilasyon testlerinde bakteri
soliisyonlar1 minimal medium icine inokule edilirler. Testin igerdigi substrat1 bakteri

kullaniyorsa tireme gozlenmektedir (Sekil 3.2.1.).

-
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Sekil 3.2.1 API uygulamasi

Acinetobacter cinsi bakterilerin antibiyotiklere duyarlilik durumunu
belirlemek i¢in Etest (Oxoid, Solna,Sweden) yontemi kullanilmigtir. Bu ¢alismada
CLSI (The Clinical and Laboratory Standards Institute) nin 2008 yili katalogunda
Acinetobacter i¢in direng paternlerinin tespit edilmesini 6nerdigi antibiyotikler
amikasin, gentamisin, seftazidim, sefepim, meropenem, piperasilin-tazobaktam,
siprofloksasin, sefaperazon-sulbaktam, kolistin, trimethoprim-sulfametoksazol
(TMP-SXT) ve tetrasikline karst duyarlilik durumu tespit edilmistir.

Etest: Cesitli mikroorganizmalarin, antimikrobiyal hassasiyetini
belirlemede kullanilan, uygulamasi kolay bir yontemdir [66]. Bu yontemde belirli ve
bilinen antimikrobiyal konsantrasyon gradiyenti bulunan bant, mikrorganizmanin
ireyecegi agar iizerine yerlestirilmektedir. Agar iizerinde elips seklinde inhibisyon
sinir1 olugmaktadir. Bu sinira bagli olarak antibiyotiklerin MiK degerleri tespit

edilmektedir (Sekil 3.2.2).
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Sekil 3.2.2 Etest uygulamasi

Calisma sirasinda uygulanan Etest sonuclarinin kalite kontrolii, Psedomanas
aeurigonasa ATCC 27853 susu ile yapilmistir. Tiim testlerin kalite kontrol degerleri,
istenen degerler arasinda bulunmustur. Her antibiyotik i¢in MIK degeri, Etest ile
tespit edilmistir. Direncli, intermediate veya hassas suslar icin MIK deger araliklari
CLSI’nin katalogundan elde edilmistir. Intermediate hassasiyete sahip Acinetobacter
suslari, klinik 6zelliklerinden dolayi direngli gruba dahil edilerek degerlendirme

yapilmistir.

3.3 Tamimlar
Kolistin diginda  birden fazla antibiyotik grubuna hassas olmayan
Acinetobacter suslari, cogul antibiyotik direncli Acinetobacter olarak kabul

edilmistir.

3.4 Istatistikler

Caligsma sirasinda Acinetobacter iiremesi tespit edilen hasta grubu ile iireme
gozlenmeyen hasta grubu ve ¢ogul antibiyotik direngli Acinetobacter iiremesi tespit
edilen hasta grubu ile Acinetobacter iiremesi gozlenmeyen hasta grubu risk faktorleri
acisindan karsilastirilmistir. Kategorik degiskenler icin Kikare ve Fischer’s kesin ki-

kare testi kullamlmus, relatif risk ve eslik eden CI %95 hesaplanmistir. Normal
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dagilmayan devamli degiskenlerin 2 grup arasinda karsilastirilmasi i¢inse Mann-
Whitney-U testi kullanilmistir (Normal dagilan devamli degiskenler Student t-test
kullanilarak karsilastirilmistir.) Klinik olarak anlami olan (yas, cinsiyet, vs.) risk
faktorlerinin ve tek degiskenli analizde anlamli ¢ikan risk faktorlerinin sonug
(Acinetobacter iiremesi) lizerine etkilerini birbirilerinden bagimsiz olarak
degerlendirmek icin ¢ok degiskenli (multivariable) analiz yapilmistir. Cok degiskenli
analiz i¢in backward logistic regresyon analizi kullanilmistir. Ek olarak her degisken
icin relatif riskler ve eslik eden CI %95 de hesaplanmustir. Istatistiksel olarak anlamli
P degeri <0,05 olarak kabul edilmistir. Sayisal veriler median degerleri
gostermektedir. Parentez i¢i sayilar, ilgili degiskenin minimum ve maksimum
degerlerini gostermektedir. Calismanin istatistiksel verileri, SPSS 15 programi ile

degerlendirilmistir.

3.5 Etik Kurul Onay1
Bu calisma (Fon 08/1), Hacettepe Universitesi Tip Fakiitesi Tibbi Cerrahi ve
[la¢ Arastirmalari Etik Kurulu tarafindan 07.02.2008 tarihinde yapilan degerlendirme

sonucunda tibbi etik a¢isindan uygun bulunmustur.

21



4. BULGULAR

4.1 Acinetobacter Ureme ve Direnc Ozellikleri

¢ Hastaliklar1 Yogun Bakim Unitesinde, Mayis 2007 ile Temmuz 2008

arasinda, calismaya dahil edilme kriterlerine uyan 221 hasta prospektif olarak

izlenmistir. Bu hastalarin %10,3’iinde (23/221) Acinetobacter iiremesi gdzlenmistir.

Uremelerin tiimiiniin Acinetobacter baumannii oldugu tespit edilmistir. Takip edilen

hastalardan Acinetobacter {iireyen grupta mortalite

orani

%65,2 (15/23),

Acinetobacter liremeyen hasta grubunda ise %42,9 (85/198) olarak bulunmustur.

Acinetobacter tiirlerinin izole edildigi klinik ornek tiirleri Tablo 4.1.1°de verilmistir.

Acinetobacter tiirlerinin izole edildigi klinik 6rnekler

Say1 (N=23)

Bronkoalveolar lavaj 9
Kan 5
Kateter 4
Derin trakeal aspirasyon 3
Idrar 1
Beyin-omurilik s1vis1 1

Yiizde (%)

39.1
21,7
17,4
13,0
4,3
4,3
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Beyin omurilik sivist

Derin trakeal idrar 43 %

aspirasyon 4.3 %
13 % = Bronkoalveoler lavaj
39,1 %

Kateter
17,4 %

21,7 %

Sekil 4.1.1 Acinetobacter tiirlerinin izole edildigi klinik 6rnekler

Bu iiremelerin  %87,0’si (20/23) infeksiyon olarak kabul edilmistir.

Infeksiyon tiirleri Tablo 4.1.2’de verilmistir.

Acinetobacter’e bagh infeksiyon tiirleri

Say1 (N=20) Yiizde (%)
Pnémoni 8 34,8
Primer bakteriyemi 5 21,7
Kateter infeksiyonu 4 17,4
Trakeobronsit 2 8,7
Idrar yolu infeksiyonu 1 43
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Trakeobronsit 8,7 Idrar yolu enfeksiyonu
% 4,3 %

Pnomoni 34,8 %

Kateter enfeksiyonu
17,4 %

Primer bakteriyemi
21,7 %

Sekil 4.1.2 Acinetobacter’e bagh infeksiyon tiirleri

Bronkoalveoler lavaj sivisinda Acinetobacter tiremesi olan iki hasta ile beyin-
omurilik sivisinda Acinetobacter iiremesi olan bir hasta, klinik olarak infeksiyon
belirti/bulgusu olmamasi nedeniyle, kolonize kabul edilmistir.

Acinetobacter suglarinin = %65,2’si  (15/23) cogul antibiyotik direncli
Acinetobacter tamimina uymaktadir. Cogul antibiyotik direngli Acinetobacter
suslarinin %86,7’sinin (13/15) infeksiyona yol actigi tespit edilmistir. Bu suslarin
%46,7’si (7/15) bronkoalveoler lavajda iiremistir. Direncli suslarin izole edildigi

klinik 6rnekler Tablo 4.1.3’de verilmistir.

Cogul antibiyotik direncli Acinetobacter tiirlerinin izole edildigi klinik

ornekler
Say1 (N=15) Yiizde (%)
Bronkoalveolar lavaj 7 46,7
Kateter 3 20,0
Kan 2 13,3
Derin trakeal aspirasyon 2 13,3
Beyin omurilik s1visi 1 6,7
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Derin trakeal

. BOS
aspirasyon 67 % Bronkoalveolar
13,3 % ’ lavaj
46,7 %

Kateter
20,0 %

Kan
13,3 %

Sekil 4.1.3 Cogul antibiyotik direncli Acinetobacter tiirlerinin izole

edildigi klinik 6rnekler
Cogul antibiyotik direngli Acinetobacterler’e bagh en sik gozlenen infeksiyon

%46,7 (7/15) ile pnomonidir. Cogul antibiyotik diren¢li Acinetobacterler’e bagh

infeksiyon tiirleri Tablo 4.1.4°de verilmisir.

Cogul antibiyotik direncli Acinetobacter’e bagh infeksiyon tiirleri

Say1 (N=13) Yiizde (%)
Pnémoni 7 46,7
Kateter infeksiyonu 3 20,0
Primer bakteriyemi 2 13,3
Trakeobronsit 1 6,7
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Trakeobronsit 6,7
%

Pnomoni 46,7 %

Kateter enfeksiyonu
20,0 %

Primer bakteriyemi
13,3 %

Sekil 4.1.4 Cogul antibiyotik direncli Acinetobacter’e bagh infeksiyon

turleri

Acinetobacter iiremesi olan hastalarin %43,5’inde (10/23) iiremeden 48 saat
once ates tespit edilmistir. Infeksiyonu oldugu kabul edilen hastalarda ise bu oran
%40 (8/23) olarak gozlenmistir.

Acinetobacter suslarinin, %8,7’si (2/23) calisma sirasinda degerlendirilen tim
antibiyotiklere diren¢li bulunmustur. Kolistin, en etkili antibiyotik olarak tespit
edilmistir. Acinetobacter suslarinin ancak %8,7’sinde (2/23) kolistine direng
gozlenmistir. Klinikte sik kullanilan karbapenem grubundan meropeneme direng
orant %73,9 (17/23) olarak bulunmustur. Cogul antibiyotik direngli Acinetobacter
suglarinin %93,3’tintin (14/15) kolistine hassas oldugu gozlenmistir. Acinetobacter
tirlerinin antibiyotiklere karsi diren¢ durumu Tablo 4.1.5’de ve Sekil 4.1.5’de

verilmistir.
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Acinetobacter tiirlerinin antibiyotiklere karsi diren¢ durumu

Seftazidim

Gentamisin

Amikasin
Piperacillin-tazobactam
Sefepim

Meropenem
Siprofloksasin

Kolistin
Sefaperazon-sulbaktam
TMP-SXT

Tetrasiklin

100%-

80%
70%
60%-
50%
40%+
30%-
20%
10%

NN N N NN NN

Direngli vaka
sayis1 (N=23)

20
18
17
21

21
17
21
2
14
19
21

Yiizde (%)

-----‘

%87,0
%78,3
%73,9
%91,3
%91,3
%73,9
%91,3
%8,7
%60,9
%82,6
%91,3

B Hassas

O Direncli

0% T

Seftazidim

Gentamisin

Amikasin

Piperacillin

tazobactam

Sefepim

Meropenem

Siprofloksasin

Kolistin

Sefoperazon

sulbactam

TMP-SX

Tetrasiklin

Sekil 4.1.5 Acinetobacter tiirlerinin antibiyotiklere kars1 diren¢ durumu
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Tablo 4.1.6’de Acinetobacter suglarinin, tiirleri, antibiyotik diren¢ paternleri

gosterilmistir.

Acinetobacter baumannii izolatlarimin antibiyotik direnc paternleri

z
e

oI U A W -

Antibiyotik Hassasiyeti

TMP-

=]
N
Q
=
>
=
=~
—
aQ
o]
=
@)
-1
=
w
Q
=]
Q
=~
7]

Bakteri tiirii

A.baumanni
A.baumanni
A.baumanni
A.baumanni
A.baumanni
A.baumanni
A.baumanni
A.baumanni
A.baumanni
A.baumanni
A.baumanni
A.baumanni
A.baumanni
A.baumanni/cc
A.baumanni
A.baumanni
A.baumanni
A.baumanni
A.baumanni
A.baumanni
A.baumanni
A.baumanni
A.baumanni

vAvAvivivivivivivi:-jvli:vivivivivivivivlwilwges
(vAvh:ivivivivAvivic-fvivi:sjvivi:-lvivivivlwiwges
(vAvAvivivisRvAvivivivivijnjajvisivivivlvivges
vAvivivivivivivivh:-fvlvivivivivivivivivlwiejs
vAvivivivivivivivi:-fvlvivivivivivivivivlwivjs
vAvivivivivivivivi:-jvivivivivivivivivlvlwlwges
(vAvAviwijcfivifvic-fvivivivivivivivl:lvlwviwges
TITITTETT T T TYUUIDITZTIT I T T T T T T
ONUUUIZUUUTUIZUUTNUIZTZTTOUUOXT
vAvivivivivivivivh:-fvlvi-sliviclvivivivivlwieNs

)
I

Aciklamalar: TZ: Seftazidim, GM: Gentamisin, AK: Amikasin, PTC: Piperacillin-tazobactam, PM:

Sefepim CI: Siprofloksasin, MP: Meropenem, CO: Kolistin, CPS: Sefaperazon-sulbaktam, TMP-
SX: Trimetoprim-sulfametakzasol TE: Tetrasiklin, H: Hassas, D: Direncli
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4.2 Hastalarin yogun bakim iinitesine yatis oncesindeki 6zellikleri
Acinetobacter iremesi gozlenen hastalarin %47,8’si  (11/23),

gozlenmeyen hastalarin %49’u (97/198 hasta) erkektir.

100 %

80%1
60%1 /
40%1

20%

0%
Acinetobacter iiremesi olan Acinetobacter iiremesi

olmayan

Sekil 4.2.1 Hastalarin cinsiyet acisindan dagilimlar: (%)

ureme

0 Kadin
B Frkek

Acinetobacter iiremesi olan hastalarin median yas1 66 (21-90) iken iireme

olmayan hastalarin median yas1 64 (18-95) olarak gozlenmistir. APACHI-2 skoru

median degerleri ise Acinetobacter iiremesi olanlarda 24 (11-39), olmayanlarda ise

22 (2-49) olarak bulunmustur. Her iki grupta da yogun bakim {initesine en sik

Hacettepe Universitesi FEriskin Hastanesi Biiyilk Acil Servis’inden gelindigi

gozlenmistir. Hastalarin yogun bakim {initesine gelmeden onceki yatis yerleri Tablo

4.2.1’de verilmistir.

Hastalarin yogun bakim iinitesine gelmeden onceki yatis yerleri

Acinetobacter Acinetobacter
iiremesi olmayan iiremesi olan
(N=198) (N=23)
Biiyiik acil poliklinik (%) 132 (%67,7) 13 (%56,5)
Dahiliye servisi (%) 59 (%29,8) 8 (%34,8)
Cerrahi yogun bakim (%) 4 (%2,0) 1 (%4,3)
Cerrahi servis (%) 3 (%1,5) 1( %4.,3)
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100 %0

$0%. B Cerrahi Servisi

O Cerrahi Yogun Bakim
Unitesi
B Dahiliye Servisi

60 %0

40 Yo

20% O Biiyiik Acil Poliklinigi

0%

Acinetobacter iiremesi olan Acinetobacter iiremesi
olmayan

Sekil 4.2.2 Hastalarin yogun bakim iinitesine gelmeden 6nceki yatis yerleri

Acinetobacter ireyen hastalarin, yogun bakim iinitesine yatmadan Once
devrolduklan iinitelerde median yatis siiresi 6 (1-72) giin iken, iireme olmayanlarda
median 6,5 (1-33) giin olarak tespit edilmistir.

Yogun bakim iinitesine yatis nedeni, Acinetobacter liremesi olan hastalarda
en stk % 30,4 (7/23 hasta) ile sepsis ve septik sok, Acinetobacter iiremesi
olmayanlarda ise % 28,8 (57/198 hasta) ile solunum yetmezligi olarak bulunmustur.

Hastalarin yogun bakim iinitesine devrolma nedenleri Tablo 4.2.2°de verilmistir.
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Hastalarin yogun bakim iinitesine devrolma nedenleri

Solunum yetmezligi (%)
Kardiyojenik nedenler (%)
Sepsis ve septik sok (%)
Primer hastalik (%)

Biling degisikligi (%)
Intoksikasyon (%)

Genel durum bozuklulugu (%)
Metabolik asidoz (%)
Kanama (%)

Serebrovaskiiler olaylar (%)
Travma ve cerrahi nedenler (%)
Coklu organ yetmezligi (%)
Diger (%)

100 %
90 %
80%
70 %
60 %
50%
40 %
30%
20%
10%

0%

Acinetobacter

iiremesi
olmayan
(N=198)

57 (%28.8)
32 (%16,2)
31 (%15.7)
20 (%10,1)
12 (%6,1)
10 (%4,5)
7 (%3,5)
7 (%3,5)
6 (%3,5)
6 (%3,0)
3 (%1,5)
2 (%1,0)
5 (%2.5)

Acinetobacter
iiremesi
olan
(N=23)

4 (%17,4) 0,24
2 (%8.7) 0,08
7 (%30,4) 0,54
4 (%17,4) 0,28

2 (%8,7) 0,59
0 (%0) 0,64
1 (%4,3) 1,00
0 (%0) 1,00
1 (%4,3) 0,54
0 (%0) 1,00
0 (%0) 1,00
1 (%4,3) 0,28
1 (%4,3) 0,48
B Diger

B Biling Degisikligi

B Primer Hastaligx

B Sepsis ve Septik Sok

B Kardiyojenik Nedenler
O Solunum Yetmezligi

Acinetobacter iiremesi olan

Acinetobacter liremesi

olmayan

Sekil 4.2.3 Hastalarin yogun bakim iinitesine devrolma nedenleri
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Acinetobacter iiremesi gozlenen hastalarda, devrolma oncesi tanisi konmusg
hastaliklar arasinda ilk siray1 kardiyovaskiiler hastaliklar almaktadir (%52,2, 12/23).
Acinetobacter {iiremesi olmayanlarda ise en sik %35,9 (71/198 hasta) ile
hipertansiyon ve %35,4 ( 70/198) ile kardiyovaskiiler hastaliklar gdzlenmektedir.
Hastalarin yogun bakim iinitesine devrolma 6ncesi aldiklar1 tamilar Tablo 4.2.3’de

verilmistir.

Hastalarin yogun bakim iinitesine devrolma oncesi aldiklar: tanilar

Acinetobacter Acinetobacter

iiremesi iiremesi p

olmayan olan

(N=198) (N=23)
Hipertansiyon (%) 71 (%35,9) 7 (%30,4) 0,11
Kardiyovaskiiler hastaliklar (%) 70 (%35,4) 12 (%52,2) 0,60
Diabetes mellitus (%) 55 (%27,8) 4 (%17,4) 0,28
Kronik akciger hastaliklar1 (%) 39 (%19,7) 4 (%17,4) 1,00
Hematolojik malignensi (%) 28 (%14,1) 2 (%8,7) 0,74
Serebrovaskiiler hastaliklar (%) 21 (%10,6) 4 (%17,4) 0,30
Solid tiimorler (%) 19 (%9,6) 2 (%8,7) 1,00
Orta-ciddi bobrek hastaliklari (%) 14 (%7,1) 2 (%8,7) 0,67
Kollajen doku hastaliklari (%) 14 (%7,1) 2 (%8,7) 0,67
Orta-ciddi karaciger hastalig1 (%) 10 (%5,1) 2 (%8,7) 0,36
Diger hastaliklar (%) 21 (%10,6) 2 (%8,7) 1,00

Acinetobacter 1iireyen hastalarin %?26,1’inde (6/23),iireme godzlenmeyen
hastalarin ise % 29,3’tinde (58/198) yogun bakim iinitesine devrolma Oncesi
antibiyotik kullanma hikayesi bulunmaktadir.

Acinetobacter iiremesi olan hastalarin %69,9’unda (16/23) daha o©nce
hastaneye yatis hikayesi bulunmaktadir. Son ii¢ ay icinde hastanede yatis hikayesi
bulunanlarin oram ise %26,1 (6/23 ) olarak gozlenmektedir. Ureme gozlenen

hastalarda yogun bakim iinitesine yatis hikayesi olanlarin oran1 %21,7 (5/23) iken
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son ii¢ ay icinde yogun bakim {initesine yatis orant %8,7 (2/23) olarak tespit
edilmistir. Acinetobacter iiremesi olmayan hastalarin %41,4’tinde (82/198) daha
once hastaneye yatis hikayesi bulunmaktadir. Son ii¢ ay icinde hastanede yatis
hikayesi bulunanlarin oram ise %13,1 (26/198) olarak gozlenmektedir. Ureme
gozlenmeyen hastalarda yogun bakim iinitesine yatis hikayesi olanlarin oran1 %12,6
(25/198) iken son ii¢ ay i¢inde yogun bakim iinitesine yatis orani %5,6 (11/198)
olarak tespit edilmistir.

Acinetobacter iiremesi olan ve olmayan hastalarin yatis oncesi 6zellikleri
karsilastirilinca daha 6nce hastaneye yatis hikayesi, iki grup arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark gostermektedir (P=0,01). Hastalarin hastanede yatis hikayeleri
Tablo 4.2.4°de verilmistir.

Hastalarin hastanede yatis hikayeleri

Acinetobacter Acinetobacter
iiremesi olmayan iiremesi olan P
(N=198) (N=23)
Hastanede yatis hikayesi (%) 82 (%41,4) 16 (%33.3) 0,01
Son ii¢c ayda hastaneye yatis (%) 26 (%13,1) 6 (%26,1) 0,11
Yogun bakim yatig hikayesi (%) 25 (%12,6) 5(%21,7) 0.21
Son ii¢ ayda yogun bakim yatis (%) 11 (%5.,6) 2 (%8.,7) 0,63

4.3 Hastalarin Yatis Donemindeki Ozellikleri

Acinetobacter iiremesi olan hastalarin yogun bakimda toplam yatig siiresi
median olarak 33 giin (5-97), iiremesi olmayan hastalarda ise 7 giin (3-62) olarak
tespit edilmistir. Acinetobacter tireyen hastalarda, median olarak 13. giinde (4-38)
iireme tespit edilmistir. Ureme olan ve olmayan hastalar arasinda yogun bakimda
toplam yatis siireleri agisindan istatistiksel olarak anlaml fark bulunmustur (P=0,00).

Acinetobacter tiremesi olan hastalarin, tireme Oncesi yatig siiresi ile iireme olmayan
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hastalarin toplam yatis siiresi arasinda da istatiksel olarak anlamli fark gozlenmistir

(P=0,00). Hastalarin hastanede yatis siireleri Tablo 4.3.1’de gosterilmistir.

Hastalarin hastanede yatis siireleri

Acinetobacter Acinetobacter

iiremesi iiremesi P
olmayan olan

Hastanede yatis siiresi (giin)
7 (3-62) 33 (5-97) 0,00

-median- (min-max)

Hastalarin  yogun bakimda yatislarnn sirasinda, beslenme amaci ile
Acinetobacter iiremesi olmayan hastalarin %16,2’sinde (31/198) TPN (Total
parenteral nutrisyon), %34,8’inde (69/198) enteral solusyonlar kullanilmistir. Ureme
olan grupda ise % 34,8’sine (8/23) TPN, %82,6’simna (19/23) enteral solusyonlar
kullanilmistir. Hem TPN kullanimi (P=0,04) hem de enteral beslenme kullanimi
(P=0,00) acisindan iki hasta grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmaktadir. Acinetobacter tiremesi olmayan hastalarda, TPN uygulama siiresi
median 4,5 giin (2-36), enteral beslenme uygulama siiresi ise median 5 giin (1-42) ;
tireme olan hastalarda ise TPN uygulama siiresi median 3,5 giin (2-11), enteral
beslenme uygulama siiresi ise median 9 giin (2-27) olarak tespit edilmistir. TPN ve
enteral beslenme uygulama siireleri agisindan, iki hasta grubu arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark bulunmamaktadir. Hastalarin beslenme 6zellikleri Tablo 4.3.2°de

gosterilmisir.
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Hastalarin yogun bakim iinitesinde yatis1 sirasindaki beslenme ozellikleri

Acinetobacter Acinetobacter
iiremesi olmayan iiremesi olan P
(N=198) (N=23)
TPN kullanimi (%) 31 (%16,2) 8 (%34,8) 0,04
TPN ile beslenme siiresi (gun)
median- (min-max) 4,5 (2-36) 3,5 (2-11) 0,38
Enteral beslenme (%) 69 (%34,8) 19 (%82.6) 0,00
Enteral beslenme siiresi (gun)
5 (1-42) 9 (2-27) 0,06

-median- (min-max)

Kan ve kan iirlini uygulanma orani, Acinetobacter iiremesi gozlenen
hastalarda %52,2 (12/23), iireme olmaya hastalarda ise %35,9 (71/198) olarak
bulunmus ve istatiksel olarak anlamli fark saptanmamistir. (P=0,12).

Hastalara yogun bakim {initesinde yatis sirasinda tedavi amacli invaziv
islemler uygulanmistir. Acinetobacter iiremesi gozlenen hastalarin %91,3’iinde
(21/23), iireme gozlenmeyen hastalarin %60,6’sinda (121/198) santral kateter
kullanilmistir. Iki hasta grubu arasinda, santral kateter kullanma acisindan
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (P=0,004). Acinetobacter {iremesi
gozlenen hasta grubunda santral kateter kullanma siiresi median 11 giin (3-36),
tireme gozlenmeyen hasta grubunda ise median 6 giin (2-52) olarak tespit edilmistir.
Iki hasta grubu arasinda santral kateter kullanim siireleri acisindan istatistiksel olarak
anlamli fark tespit edilmistir (P=0,01). Arteriyel kateter kullanma oram
Acinetobacter iiremesi olan hastalarda %87,0 (20/23), olmayan hastalarda %43.4
(86/198) olarak bulunmustur. Iki hasta grubu arasinda arteriyel kateter kullanma
acisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (P=0,00). Acinetobacter
tiremesi gozlenen hasta grubunda arteriyel kateter kullanma siiresi median 10 giin (2-
29), iireme gozlenmeyen hasta grubunda ise median 4 giin (1-25) olarak tespit
edilmistir. Iki grup arasinda arteriyel kateter kullanim siireleri acisindan istatistiksel
olarak anlamli fark tespit edilmistir (P=0,001). Acinetobacter iiremesi gozlenen

hastalarin ~ %91,3’iinde (21/23) mekanik ventilasyon uygulanirken, iireme
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gbzlenmeyen hastalarin %53,0’tinde (105/198) mekanik ventilasyon uygulanmistir.
Iki hasta grubu arasinda mekanik ventilasyon uygulanmasi agisindan istatistiksel
olarak anlamli fark bulunmustur (P=0,00). Acinetobacter iiremesi gozlenen hasta
grubunda mekanik ventilasyon uygulanma siiresi median 13 giin (4-28), iireme
gozlenmeyen hasta grubunda ise median 5 giin (1-50) olarak tespit edilmistir. iki
hasta grubu arasinda mekanik ventilasyon uygulanma siireleri acisindan istatistiksel
olarak anlamh fark tespit edilmistir (P=0,00). Nazogastrik tiip, Acinetobacter
tiremesi gozlenen hastalarin %91,3’iinde (21/23), iireme gozlenmeyen hastalarin
%53,0’tinde (105/198) kullamlmistir. Iki hasta grubu arasinda nazogastrik tiip
kullanma agisindan istatistiksel olarak anlamhi fark bulunmustur (P=0,00).
Acinetobacter tiremesi gozlenen hasta grubunda nazogastrik tiip kullanma siiresi
median 13 giin (2-30), iireme gozlenmeyen hasta grubunda ise median 6 giin (1-48)
olarak tespit edilmistir. Iki grup arasinda nazogastrik tiip kullanim siireleri acisindan
istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmistir (P=0,001). Acinetobacter iiremesi
gbzlenen hastalarin %17,4’tinde (4/23) tireme gozlenmeyen hastalarin %3,5’unda
(7/198) gogiis tiipii kullanilmustir. Iki hasta grubu arasinda gogiis tiipii kullanma
acisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (P=0,01). Acinetobacter
tiremesi gozlenen hasta grubunda g6giis tiipii kullanma siiresi median 7 giin (2-14),
iireme gozlenmeyen grupda ise median 8 giin (3-16) olarak tespit edilmistir. Iki hasta
grubu arasinda gogiis tiipli kullanim siireleri acisindan istatistiksel olarak anlamlh
fark tespit edilmemistir (P=0,92). Trakeostomi kullanilmasi oranmi, Acinetobacter
tiremesi gozlenen hastalarda %?21,7 (5/23) iireme gozlenmeyen hastalarda %6,1
(12/198) olarak tespit edilmistir.iki hasta grubu arasinda trakeostomi kullanma
acisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (P=0,02). Acinetobacter
tiremesi gozlenen grupda trakeostomi kullanma siiresi median 12 giin (3-17), iireme
gozlenmeyen grupda ise median 20,5 giin (6-50) olarak tespit edilmistir. iki grup
arasinda trakeostomi kullamim siireleri acisindan istatistiksel olarak anlamli fark
tespit edilmemistir (P=0,12). Yapilan diger invaziv islemler agisindan iki hasta grubu
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmemistir. Hastalara uygulanan

invaziv islemler Tablo 4.3.3’de sunulmustur.
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Hastalara yogun bakim iinitesinde uygulanan invaziv islemler

Acinetobacter Acinetobacter

iiremesi iiremesi p
olmayan olan
(N=198) (N=23)
[drar sondast kullanimi (%) 171 (%86.,4) 22 (%95,7) 0,32
Santral kateter kullanimui (%) 120 (%60,6) 21 (%91,3) 0,004

Kateter kullanim siiresi (giin)

-median- (min-max) 6(2-52) 11(3-38) 0,01
Arteriyel kateter kullanim1 (%) 86 (%43,4) 20 (%87,0) 0,00

Kateter kullanim siiresi (giin)

“median- (min-max) 4 (1-25) 10 (2-29) 0,001
Mekanik ventilasyon (%) 105 (%53,0) 21 (%91,3) 0,00

Mekanik ventilasyon siiresi (giin)

-median- (min-max) 3 (1-50) 13 (4-28) 0,00
Nazogastrik kullanimi (%) 105 (%52.5) 21(%91,3) 0,00

Nazogastrik kullanimu siiresi (giin)

“median- (min-max) 6 (1-48) 13 (2-30) 0,001
Gogiis tiipii kullanimi (%) 7 (%3.5) 4 (%17,4) 0,01

Gogiis tiipii kullanim siiresi (giin)

-median- (min-max) 8 (3-16) 7(2-14) 0.92
Gastrostomi tiipii kullanim (%) 4 (%2) 1 (%4,3) 0,42
Trakeostomi kullanimi (%) 12 (%6,1) 5(%21,7) 0,02

Trakeostomi kullanim siiresi (giin)

_median- (min-max) 20,5 (6-50) 12 (3-17) 0,12
Kardiyak pompa (%) 3 (%1,5) 0 (%0) 1,00
Kalp pili (%) 2 (%1,0) 0 (%0) 1,00
Drenaj kateteri (%) 2 (%1,0) 0 (%0) 1,00
Ensturmantasyon (%) 1 (%0,5) 0 (%0) 1,00
Periton kateteri (%) 1 (%0.5) 0 (%0) 1,00
Perikardiyal tiip (%) 1 (%0,5) 0 (%0) 1,00
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Hastalara yogun bakim {initesinde yatis siirecinde uygulanan tani ve tedavi
amacgh girisimsel islemlerden torasentez, Acinetobacter iiremesi tespit edilen
hastalarin %34,8’inde (8/23), iireme tespit edilmeyen hastalarin %8,1’inde (16/198)
yapilmistir. Torasentez uygulamasi agisindan iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark tespit edilmistir (P=0,001). Diger tanm ve tedavi amacgh girisimler
acisindan iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmemistir.
Hastalarin yogun bakim iinitesinde yatiglari sirasinda uygulanan tanm ve tedavi amach

girigsimsel islemler Tablo 4.3.4’de sunulmustur.

Hastalara yogun bakim iinitesinde yatislar1 sirasinda uygulanan tam ve tedavi
amach girisimsel islemler

Acinetobacter Acinetobacter
iiremesi olmayan iiremesi olan P
(N=198) (N=23)
Parasentez (%) 9 (%4,5) 3(%13,0) 0,11
Torasentez (%) 16 (%8,1) 8 (%34,8) 0,001
Lumbar ponksiyon (%) 8 (%4,0) 2 (%8,7) 0,27
Kemik iligi (%) 3 (%1,5) 2 (%8,7) 0,08
Perikardiyal biopsi (%) 0 (%0,0) 1 (%4,3) 0,10
Bronkoskopi (%) 6 (%3,0) 1 (%4,3) 0,54
Anjiyografi (%) 5 (%2,5) 0 (%0) 1,00
Cerrahi girisim(diger) (%) 2 (%1,0) 0 (%0) 1,00
Bobrek biopsisi (%) 1 (%0,5) 0 (%0) 1,00

Hastalarin yogun bakimda yatiglann siiresince kullanmakta olduklar
antibiyotikler  acisindan degerlendirildiklerinde, yogun bakim {initesinde yatis
sirasinda en az bir antibiyotik kullanan hastalarin oram, Acinetobacter iiremesi
gozlenenlerde %100, Acinetobacter tiremesi gozlenmeyende ise %80,3 (159/198)
olarak bulunmustur. iki hasta grubu arasinda, en az bir antibiyotik kullanma

acisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmaktadir (P=0,01). Acinetobacter
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tiremesi gozlenen hasta grubunun %52,6’sinde (15/23), Acinetobacter iiremesi
gozlenmeyen hasta grubunun %?29,8’inde (59/198) piperasilin-tazobaktam
kullanilmistir. Piperasilin-tazobaktam kullanilmasi agisindan iki hasta grubu arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmistir (P=0,002). Acinetobacter iiremesi
gozlenen hasta grubunda piperasilin-tazobaktam kullanma siiresi median 6 giin (2-
15), iireme gozlenmeyen hasta grubunda ise kullanim siiresi median 5 giin (1-14)
olarak tespit edilmistir. Piperasilin-tazobaktam kullanim siiresi acisindan iki hasta
grubu arasinda istatistiksel olarak anlamhi fark tespit edilmemistir (P=0,78).
Karbapenem grubu antibiyotikler, Acinetobacter tiremesi gozlenen hasta grubunun
%69,6’sinda  (16/23), Acinetobacter iremesi gozlenmeyen hasta grubunun
%30,3’tinde (60/198) kullanilmistir. Karbapenem grubu antibiyotik kullanilmasi
acisindan iki hasta grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmistir
(P=0,00). Acinetobacter iiremesi gozlenen hasta grubunda karbapenem kullanma
siiresi median 8,5 giin (2-26), iireme gbézlenmeyen hasta grubunda ise kullanim siiresi
median 6 giin (1-32) olarak bulunmustur. Karbapenem kullanim siiresi acisindan iki
hasta grubu agisindan istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmemistir (P=0,09).
Aminoglikozid grubu antibiyotik kullanma orani, Acinetobacter iiremesi gbzlenen
hasta grubunda %17,4 (4/23), Acinetobacter iiremesi gozlenmeyen hasta grubunun
%2,0 (4/198) olarak bulunmustur. Aminoglikozid grubu antibiyotik kullanilmasi
acisindan iki hasta grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmistir
(P=0,005). Acinetobacter iiremesi gozlenen hasta grubunda aminoglikozid tiirevi
antibiyotik kullanma siiresi median 4 giin (3-6), tireme gozlenmeyen hasta grubunda
da kullanim siiresi median 4 giin (2-13) olarak gozlenmistir. Aminoglikozid grubu
antibiyotik kullanim siiresi agisindan iki hasta grubu arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark tespit edilmemistir (P=0,88). Acinetobacter iiremesi gozlenen hasta
grubunun %73,9’unda (17/23), Acinetobacter tiremesi gozlenmeyen hasta grubunun
%22,7’sinde (45/198) glikopeptid grubu antibiyotik kullanilmistir. Glikopeptid grubu
antibiyotik kullanilmasi acisindan iki hasta grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark tespit edilmistir (P=0,00). Acinetobacter iiremesi gozlenen hasta grubunda
glikopeptid grubu antibiyotik kullanma siiresi median 7 giin (1-22), iireme
gozlenmeyen hasta grubunda ise kullanim siiresi median 5 giin (1-34) olarak

gozlenmistir. Glikopeptid grubu antibiyotik kullanim siiresi acisindan iki hasta grubu
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arasinda istatistiksel olarak anlamh fark tespit edilmemistir (P=0,24). Antifungaller
Acinetobacter iiremesi tespit edilen hasta grubunun %39,1’inde (9/23),
Acinetobacter Uremesi tespit edilmeyen hasta grubunun ise %17,7 sinde (35/198)
kullanilmistir. Antifungal kullanilmasi acisindan iki hasta grubu arasinda istatistiksel
olarak anlamh fark tespit edilmistir (P=0,02). Acinetobacter iiremesi gozlenen hasta
grubunda antifungal kullanma siiresi median 6 giin (1-4), iireme gdzlenmeyen hasta
grubunda ise kullanim siiresi median 5 giin (2-26) olarak gézlenmistir. Antifungal
kullanim siiresi agisindan iki hasta grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
tespit edilmemistir (P=0,90). Diger kullanilan antibiyotik gruplar agisindan iki hasta
grubu acisindan istaistiksel olarak anlamh fark bulunmamaktadir. Hastalarin yogun

bakimda yattig1 siirece kullanilan antibiyotikler Tablo 4.3.5’de verilmistir.
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Hastalara yogun bakim iinitesinde kullanilan antibiyotikler

SAM/CAM/Ampisillin (%)

Piperasilin-tazobaktam (%)
Piperasilin-tazobaktam (giin)
-median- (min-max)

Karbapemenler (%)
Karbapenem kullanimi (giin)
-median- (min-max)

Florokinolonlar (%)

3-4 kusak sefalosporinler (%)

Sefoperazon sulbaktam (%)

Aminoglikozidler (%)
Aminoglikozid kullanimi (giin)
-median- (min-max)

Glikopeptidler kullanim (%)
Glikopeptid kullanimi (giin)
-median- (min-max)

Makrolidler (%)

TMP-SX (%)

Antifungaller (%)
Antifungal kullanimi (giin)
-median- (min-max)

Antiviraller (%)

Diger antibiyotikler (%)

En az bir antibiyotik kullanma

Acinetobacter

iiremesi olmayan

(N=198)

37 (%18,7)

59 (%29,8)

5(1-14)

60 (%30,3)

6 (1-32)

48 (%24,2)
20 (%10,1)
7 (%3,5)
4 (%2,0)

4 (2-13)

45(%22,7)

5(1-34)

15 (%7,6)
20 (%10,1)
35 (%17,7)

5(2-26)

9 (%4.5)
11 (%5,6)
159 (%80,3)

Acinetobacter
iiremesi olan
(N=23)

7(%30,4)

15 (%65,2)

6 (2-15)

16 (%69,6)

8,5 (2-26)

8 (%34.8)
3 (%13)
3 (%13)

4 (%17,4)

4 (3-6)

17 (%73.9)

7(1-22)

2 (%8,7)
1 (%4.,3)
9 (%39,1)

6 (1-14)

1 (%4.,3)
5 (%21,7)
23 (%100)

0,17
0,002

0,78

0,00

0,09

0,27
0,71
0,07
0,005

0,88

0,00

0,24

0,69
0,70
0,02

0,90

1,00

0,01

SAM: Sulbaktam-ampisilin, CAM: Klavulanik asit-amoksisilin, TMP-SX: Trimetoprim-

Sulfametoksazol
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Calisma siiresince takip edilen hastalardan, Acinetobacter iiremesi olan hasta
grubunun  %47,8’inde (11/23) funguslar, %43,5’inde (10/23) gram-negatif
bakteriler, %65,2’sinde (15/23) gram-pozitif bakteriler iiremistir. Acinetobacter
tiremesi olmayan hasta grubunun ise %13,1’inde (26/198) funguslar, %30,3’{inde
(60/198) gram-negatif bakteriler, %37,4’iinde (74/198) gram-pozitif bakterler
tiremistir. Her iki hasta grubu arasinda fungus (P=0,00) ve gram-pozitif bakterilerin
(P=0,01) tiremesi agisindan istatistiksel olarak anlaml fark bulunurken, gram-negatif
bakteri tiremesi acisindan anlamhi fark bulunmamistir (P=0,19). Acinetobacter
tireyen hasta grubunda Acinetobacter dist mikroorganizma iireme oram %78,3
(18/23), iireme olamayan hasta grubunda ise %56,1 (111/198) olarak bulunmustur.
Iki hasta grubu arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (P=0,04).
Hastalarin yogun bakim iinitesinde yattig1 siirece Acinetobacter dis1 mikroorganizma

tiremeleri Tablo 4.3.6’de verilmistir.

Hastalarim yogun bakim iinitesinde yattig siirece saptanan Acinetobacter disi
mikroorganizma iiremeleri

Acinetobacter Acinetobacter
iiremesi olmayan iiremesi olan P
(N=198) (N=23)

Acinetobacter dis1 m.o. tiremesi (%) 111 (%56,1) 18 (%78,3) 0,04
Fungus (%) 26 (%13,1) 11 (%47.8) 0,00
Gram-negatif bakteri (%) 60 (%30.3) 10 (%43,5) 0,19
Gram-pozitif bakteri (%) 74 (%37,4) 15 (%65,2) 0,01

Hastalarin yogun bakimda yattig1 siirecte, Acinetobacter iiremesi olan hasta
grubunun %73,9’unda (17/23), Acinetobacter iiremesi olmayan hasta grubunun
%85,9’unda (70/198) yogun bakim iinitesinde en az bir Acinetobacter tiremesi olan
hasta bulunmaktadir. Yatig siiresince yogun bakim iinitesinde bulunan en yiiksek

sayidaki Acinetobacter iiremesi olan hasta sayis1 median1 her iki hasta grubu i¢in 2
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(1-4) kisi olarak bulunmustur. Iki hasta grubu arasinda bu ozellikler agisindan

istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamaktadir (P=0,13).

4.4 Acinetobacter Uremesi Olan ve Olmayan Hasta Gruplarmn istatistiksel
Olarak Farklar:

Tek degiskenli analizler sonucunda Acinetobacter iireyen hasta grubu ile
tireme olmayan hasta grubu arasinda istatistiksel olarak fark gosterdigi bulunan
ozellikler asagida ozetlenmistir:

Yogun bakim iinitesinde yatis siiresi, hastanede yatig hikayesi, TPN ve enteral
beslenme, santral kateter kullanimi ve siiresi, arteriyel kateter kullanimi ve siiresi,
mekanik ventilasyon uygulanmasi ve siiresi, nazogastrik takilmasi ve siiresi, gogiis
tiipii kullanimi, trakeostomi kullanimi, torasentez yapilmasi, piperasilin-tazobaktam,
glikopeptid grubu antibiyotik, karbapenem grubu antibiyotik, aminoglikozid grubu
antibiyotik ve antifungal kullanimi, fungus ve gram-pozitif bakteri iiremesi
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.

Yukarida tek degiskenli analiz sonucunda tespit edilmis risk faktorlerinden,
glikopeptid grubu antibiyotik kullanimi, antifungal kullanimi, piperasilin-tazobaktam
kullanimi, aminoglikozid grubu antibiyotik kullanimi, karbapenem grubu antibiyotik
kullanimi, mekanik ventilasyon uygulanmasi, santral kateter takilmasi, gogiis tiipii
kullanilmasi, arteriyel kateter kullanilmasi, daha ©nce hastanede yatis
hikayesi,enteral beslenme, TPN uygulanmasi ve diger faktorlerden cinsiyet,yas,
APACHI-2 skorunun dahil edildigi cok degiskenli analiz sonucunda karbapenem
grubu antibiyotik kullanimi (OR: 4,65; CI %95 1,15-18,77; P=0,03), piperasilin-
tazobaktam kullanimi (OR: 5,56; CI %95 1,67-18,49; P=0,005) ,enteral beslenme
( OR: 9,07; CI %95 2,38-34,46; P=0,001) ve daha once hastanede yatis hikayesi
( OR: 6,60; CI %95 1,94-22,39; P=0,002 ) bagimsiz risk faktorii olarak bulunmustur
(Tablo 4.4.1).
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Acinetobacter iiremesi icin ¢ok degiskenli analiz sonucu

OR
Karbapenem grubu antibiyotik kullanimi 4,65
Piperasilin-tazobaktam kullanimi1 5,56
Enteral beslenme 9,07
Hastanede yatis hikayesi 6,60

TPN kullanimi

Mekanik ventilasyon kullanimi
Gogiis tiipt kullanimi
Antifungal kullanimi

Arteriyel kateter kullanimi1
Santral kateter kullanimi1

Yas

Apachi-2 skoru

Cinsiyet

Aminoglikozid kullanimi

Glikopeptid kullanimi

CI %95

1,15-18,77
1,67-18,49
2,38-34,46
1,94-22,39

P

0,03
0,005
0,001
0,002
0,72
0,79
0,13
0,53
0,24
0,70
0,24
0,93
0,68
0,52
0,06

4.5 Cogul Antibiyotik Direncli Acinetobacter Uremesi Olan Hastalarin Yatis

Oncesindeki Ozellikleri

Cogul antibiyotik direncli Acinetobacter iiremesi olan hastalarin % 60’1

(9/15) erkektir. Bu hastalarin yaslari median 66 (21-86) olarak bulunmustur. Apachi-

2 skorlart median 25 (11-39) olarak tespit edilmistir.

Hacettepe Universitesi Bilyiik Acil Poliklinigi, %60 (9/15)

orani

ile

hastalarin yogun bakima en sik gelme yeridir. Tablo 4.5.1’de Cogul antibiyotik

direncli Acinetobacter liremesi gozlenen hastalarin gelmeden once yatis yerleri

gosterilmektedir.
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Cogul antibiyotik direncli Acinetobacter iiremesi olan hastalarin yogun bakim
iinitesine gelmeden onceki yatis yerleri

Acinetobacter Direncli
iiremesi Acinetobacter p
olmayan iiremesi olan
(N=198) (N=15)
Biiyiik acil poliklinik (%) 132 (%67,7) 9 (%60,0)
Dahiliye servisi (%) 59 (%29,8) 5 (%33,3)
o 0,48
Cerrahi yogun bakim (%) 4 (%2.0) 1 (%6,7)
Cerrahi servis (%) 3 (%1,5) 0 (%0,0)

Cerrahi Yogun Bakim
6,7%

Dahiliye Servisi
33%

Biiyiik Acil Poliklinigi
60%

Sekil 4.5.1 Cogul antibiyotik direncli Acinetobacter iiremesi olan hastalarin

yogun bakim iinitesine gelmeden dnceki yatis yerleri

Cogul antibiyotik direncli Acinetobacter iiremesi olan hastalarda, devrolma
oncesi tanisi konan hastaliklardan en sik %53,3 (8/15) ile kardiyovaskiiler hastaliklar
gozlenmistr. Tablo 4.5.2°de Cogul antibiyotik direncli Acinetobacter iiremesi olan

hastalarin yogun bakim iinitesine devrolma Oncesi aldiklan tanilar gosterilmistir.
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Cogul antibiyotik direncli Acinetobacter iiremesi olan hastalarin yogun bakim
iinitesine devrolma oncesi aldiklar1 tanilar

Acinetobacter Direncli
iiremesi Acinetobacter
olmayan iiremesi olan
(N=198) (N=15)
Hipertansiyon (%) 71 (%35,9) 8 (%53,3) 0,16
Kardiyovaskiiler hastaliklar (%) 70 (%35.,4) 5 (%33,3) 0,84
Diabet (%) 55 (%27,8) 2 (%13,3) 0,36
Kronik akciger hastaliklar1 (%) 39 (%19,7) 2 (%13,3) 0,74
Hematolojik malignensi (%) 28 (%14,1) 1 (%6,7) 0,69
Serebrovaskiiler hastaliklar (%) 21 (%10,6) 3 (%20,0) 0,38
Solid tiimorler (%) 19 (%9,6) 2 (%13,3) 0,64
Orta-ciddi bobrek hastaliklar1 (%) 14 (%7,1) 2 (%13,3) 0,31
Kollajen doku hastaliklar1 (%) 14 (%7,1) 2 (%13,3) 0,31
Orta-ciddi karaciger hastalif1 (%) 10 (%5,1) 2 (%13,3) 0,20
Diger hastaliklar (%) 21 (%10,6) 0 (%0,0) 0,37

Cogul antibiyotik direngli Acinetobacter iiremesi olan hastalarin yogun
bakim {iinitesine en sik devrolma nedeni %40 (6/15) ile sepsis ve septik soktur. Tablo
4.5.3’de Cogul antibiyotik direncli Acinetobacter iiremesi olan hastalarin yogun

bakim iinitesine devrolma nedenleri verilmistir.
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Cogul antibiyotik direncli Acinetobacter iiremesi olan hastalarin yogun bakim
iinitesine devrolma nedenleri

Acinetobacter Direncli
iiremesi Acinetobacter
olmayan iiremesi olan
(N=198) (N=15)

Solunum sikintis1 (%) 57 (%28,8) 2 (%13,3)
Sepsis ve septik sok (%) 31 (%15,7) 6 (%40,0)
Kardiyojenik nedenler (%) 32 (%16,2) 0 (%0,0)
Primer hastalik (%) 20 (%10,1) 2 (%13,3)
Genel durum bozuklulugu (%) 7 (%3,5) 1 (%6,7)
Biling degisikligi (%) 12 (%6,1) 2 (%13,3)
Serebrovaskiiler olaylar (%) 6 (%3,0) 0 (%0,0) 0.57
Travma ve cerrahi nedenler (%) 3 (%1,5) 0 (%0,0)
Kanama (%) 6 (%3.5) 1(%6,7)
Intoksikasyon (%) 10 (%4,5) 0 (%0,0)
Metabolik asidozlar (%) 7 (%3,5) 0 (%0,0)
Multiorgan yetmezligi (%) 2 (%1,0) 0 (%0,0)
Diger (%) 5 (%2,5) 1 (%6,7)
Diger Genel durum bozuklugu Solunum yetmezligi

6,7% 13,3%

Kanama 6,7%
6,7%

Primer hastalik

13,3% . .
Sepsis ve septik sok

Biling degisikligi 40%

13,3%
Sekil 4.5.2 Cogul antibiyotik direncli Acinetobacter iiremesi olan hastalarm

yogun bakim iinitesine devrolma nedenleri
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Cogul antibiyotik direngli Acinetobacter tiremesi olan hastalarin, %33,3’u
(5/15) yatis Oncesi antibiyotik kullanmistir. Yatis Oncesi antibiyotik kullanma
acisindan ¢ogul antibiyotik direngli Acinetobacter tiremesi gozlenen hasta grubu ile
Acinetobacter iiremesi olmayan grup arasinda istatistiksel olarak anlamh fark yoktur
(P=0,77).

Cogul antibiyotik direngli Acinetobacter iiremesi tespit edilen hastalarin,
%33,3’tinde (5/15) daha 6nce hastaneye yatis hikayesi, %20’sinde (3/15) son ii¢ ay
icinde hastaneye yatig hikayesi, %?20’sinde (3/15) yogun bakim iinitesinde yatig
hikayesi ve %6,7’sinde (1/15) son ii¢ ay icinde yogun bakim {iinitesine yatig hikayesi
bulunmaktadir. Hastaneye 6nceki yatis 6zellikleri agisindan, Acinetobacter iiremeyen
hasta grubu ile ¢cogul antibiyotik direncli Acinetobacter tireyen hasta grubu arasinda
istatistiksel olarak fark bulunmamaktadir. Cogul antibiyotik direngli Acinetobacter

ireyen hastalarin daha dnce hastanede yatis hikayeleri Tablo 4.5.4’de gosterilmistir.

Cogul antibiyotik direncli Acinetobacter iiremesi olan hastalarin hastanede yatis

hikayeleri
Acinetobacter Direncli

iiremesi Acinetobacter p

olmayan iiremesi olan

(N=198) (N=15)
Hastanede yatis hikayesi (%) 82 (%41,4) 5 (%33,3) 0,06
Son ii¢c ayda hastaneye yatis (%) 26 (%13,1) 3 (%20,0) 0,47
Yogun bakim yatis hikayesi (%) 25 (%12,6) 3 (%20,0) 0,42
Son ii¢ ayda yogun bakim yatis (%) 11 (%5.,6) 1(%6,7) 0,59

4.6 Cogul Antibiyotik Direncli Acinetobacter Uremesi Olan Hastalarin Yatis
Donemindeki Ozellikleri

Cogul antibiyotik direncli Acinetobacter iireyen hasta grubunun toplam yatis
siiresi median 33 giin (10-79) olarak bulunmustur. Bu hastalarda median 13. giinde

(4-38) Acinetobacter iiremesi gozlenmistir. Gerek toplam yatis siiresi (P=0,00),
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gerekse c¢ogul antibiyotik direngli Acinefobacter iiremesi Oncesi yatis siiresi
(P=0,003) ile Acinetobacter tiremesi gozlenmeyen hasta grubunun toplam yatig
siiresi arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmaktadir. Cogul antibiyotik
direncli Acinetobacter iireyen hastalarin hastanede yatis siireleri Tablo 4.6.1°de

gosterilmistir.

Cogul antibiyotik direncli Acinetobacter iireyen hastalarin hastanede yatis

siireleri
Acinetobacter Direncli
iiremesi Acinetobacter P
olmayan iiremesi olan
Hastanede yatis siiresi (giin)
7 (3-62) 33 (10-79) 0,00

-median- (min-max)

Cogul antibiyotik direncli Acinetobacter iiremesi gozlenen hastalarin,
%46,7’sinde (7/15) TPN, %86,7’sinde (13/15) enteral beslenme kullanilmstir.
Enteral beslenme (P=0,00) ve TPN (P=0,009) kullanimi acisindan Acinetobacter
tiremesi olmayan hasta grubu ile ¢ogul antibiyotik direncli Acinetobacter iireyen
hasta grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmistir. Her iki
beslenme yonteminin de kullanim siireleri agisindan Acinetobacter tiremeyen hasta
grubu ile istatistiksel olarak anlamli fark gézlenmemistir. Hastalarin yogun bakim

tinitesinde beslenme 6zellikleri Tablo 4.6.2°de gosterilmistir.
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Cogul antibiyotik direncli Acinetobacter iiremesi olan hastalarin yogun bakim
iinitesinde yatis1 sirasinda beslenme o6zellikleri

Acinetobacter Direncli
iiremesi Acinetobacter P
olmayan liremesi olan
(N=198) (N=15)
TPN kullanimz (%) 31 (%16,2) 7 (%46,7) 0,04
TPN siiresi (giin)
-median- (min-max) 4,5 (2-36) 329 0,38
Enteral beslenme (%) 69 (%34,8) 13 (%86,7) 0,00
Enteral beslenme siiresi (giin)
5(1-42) 8 (2-15) 0,06

-median- (min-max)

Cogul antibiyotik direncli Acinetobacter iiremesi gozlenen hasta grubunun
%53,3’iinde (8/15) kan ve kan iiriinleri kullanilmistir. Kan/kan {iiriinii kullanimi
acisindan Acinetobacter iremeyen grup ile istatistiksel olarak anlamli fark
gozlenmemistir (P=0,17).

Cogul antibiyotik direncli Acinetobacter iireyen hastalarin, %93,3’iinde
(14/15) santral kateter (P=0,01), arteriyel katater (P=0,00) ve nazogastrik tiip
(P=0,002) kullanilmigtir. Hastalarin tiimiinde de mekanik ventilasyon (P=0,00)
uygulanmistir. Bu islemler agisindan Acinetobacter iiremesi gozlenmeyen hasta
grubu ile istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmistir. Cogul antibiyotik direncli
tireme gozlenen hasta grubunda santral kateter kullanilma siiresi median 11,5 giin (4-
38), arteriyel kateter kullanilma siiresi median 10,5 giin (2-29), mekanik ventilasyon
uygulanma siiresi median 13 giin (4-26) ve nazogastrik kullanilma siiresi median
13,5 glin  (2-28) olarak bulunmustur. Santral kateter (P=0,008), arteriyel kateter
(P=0,001), nazogastrik tiip (P=0,005) ve mekanik ventilasyon (P=0,001) kullanilma
siireleri ile Acinetobacter iremeyen hastalarda ayni katater ve ensturmanlarin
kullanilma siireleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmistir. G6giis
tiipii ise cogul antibiyotik direncgli iireme gozlenen hasta grubunun %?26,7’sinde
(4/15) uygulanmistir. GoOgiis tiipii uygulanma siiresi median 7 giin (2-14) olarak

bulunmustur. Gogiis tipii kullanim (P=0,004) acgisindan Acinetobacter iiremeyen
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grup ile istatistiksel olarak anlamli fark varken, kullamim siiresi agisindan fark
gozlenmemistir (P=0,92). Hastalara yogun bakim iinitesinde uygulanan invaziv

islemler Tablo 4.6.3’de verilmistir.

Cogul antibiyotik direncli Acinetobacter iiremesi olan hastalara yogun bakim
iinitesinde uygulanan invaziv islemler

Acinetobacter Direncli
iiremesi Acinetobacter p
olmayan iiremesi olan
) (N=198) (N=15)
Idrar sondasi kullanimi (%) 171 (%86.,4) 15 (%100) 0,22
Santral kateter kullanimi (%) 120 (%60,6) 14 (%93,3) 0,01

Kateter kullanim siiresi (giin)

_median- (min-max) 6 (2-52) 11,5 (4-38) 0,008
Arteriyel kateter kullanimi (%) 86 (%43,4) 14 (%93,3) 0,00

Kateter kullanim siiresi (giin)

_median- (min-max) 4 (1-25) 10,5 (2-29) 0,001
Mekanik ventilasyon (%) 105 (%53,0) 15 (%100) 0,00

Mekanik ventilasyon siiresi (giin)

_median- (min-max) 5 (1-50) 13 (4-26) 0,001
Nazogastrik kullanimi (%) 105 (%52.5) 14 (%93,3) 0,002

Nazogastrik kullanimu siiresi (giin)

_median- (min-max) 6 (1-48) 13,5 (2-28) 0,005
Gogiis tiipti kullanimi (%) 7 (%3,5) 4 (%26,7) 0,004

Gogiis tiipii kullanim siiresi (giin)

-median- (min-max) 8 (3-16) 7(2-14) 0.92
Gastrostomi tiipii kullanimi (%) 4 (%2) 1 (%6,7) 0,25
Trakeostomi kullanimi (%) 12 (%6,1) 3 (%20,0) 0,07
Kardiyak pompa (%) 3 (%1,5) 0 (%0,0) 1,00
Kalp pili (%) 2 (%1,0) 0 (%0,0) 1,00
Drenaj kateteri (%) 2 (%1,0) 0 (%0,0) 1,00
Ensturmantasyon (%) 1 (%0.5) 0 (%0,0) 1,00
Periton kateteri (%) 1 (%0,5) 0 (%0,0) 1,00
Perikardiyal tiip (%) 1 (%0,5) 0 (%0,0) 1,00
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Hastalara yapilan invaziv islemlerden torasentez ve kemik iligi ag¢isindan
cogul antibiyotik direngli Acinetobacter iremesi olan ve Acinetobacter liremesi
olmayan hasta grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark gozlenmistir.
Torasentez, ¢cogul antibiyotik direngli Acinetobacter iireyen hastalarin %46,7 sine
(7/15) yapilmistir (P=0,00). Kemik iligi ise bu hasta grubunun %13,3’iine (2/15)
yapilmistir (P=0,04). Hastalara yogun bakim iinitesinde yatislar1 sirasinda uygulanan

tan1 ve tedavi amacl girsimsel islemler Tablo 4.6.4’de verilmistir.

Cogul antibiyotik direncli Acinetobacter iireyen hastalara yogun bakim
iinitesinde yatislari sirasinda uygulanan tam ve tedavi amach girisimsel islemler

Acinetobacter iiremesi  Direncli Acinetobacter

olmayan iiremesi olan P

(N=198) (N=15)
Parasentez (%) 9 (%4,5) 1 (%6,7) 0,52
Torasentez (%) 16 (%38,1) 7 (%46,7) 0,00
Lumbar ponksiyon (%) 8 (%4,0) 2 (%13,3) 0,15
Kemik iligi (%) 3 (%1,5) 2 (%13,3) 0,04
Perikardiyal biopsi (%) 0 (%0,0) 1 (%6,7) 0,07
Bronkoskopi (%) 6 (%3,0) 1 (%6,7) 0,40
Anjiyografi (%) 5 (%2,5) 0 (%0,0) 1,00
Cerrahi girisim(diger) (%) 2 (%1,0) 0 (%0) 1,00
Bobrek biopsisi (%) 1 (%0,5) 0 (%0) 1,00

Cogul antibiyotik direngli Acinetobacter iireyen hastalarin, tamaminda en az
bir antibiyotik kullanilmistir. En az bir antibiyotik kullanilmasi agisindan, Cogul
antibiyotik direngli iireme gozlenen hasta grubu ile Acinetobacter tiremeyen hasta
grubu arasinda istatistiksel olarak anlamlh fark bulunmaktadir(P=0,00). Karbapenem
grubu antibiyotik kullananlarin oram %73,3 (11/15), piperasilin-tazobaktam
kullananlarin oranmt %66,7 (10/15), Sefoperazon-sulbaktam kullananlarin orant %20

(3/15), aminoglikozid kullananlarin oram %26,7 (4/15), glikopeptid kullananlarin
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oram1 %73,3 (11/15), Antifungal kullananlarin orami %40,0 (6/15) olarak tespit
edilmistir. Karbapenem grubu antibiyotikler (P=0,001), piperasilin-tazobaktam
(P=0,007), aminoglikozid grubu antibiyotikler (P=0,001), glikopeptid grubu
antibiyotikler (P=0,00), sefoperazon-sulbaktam (P=0,02) ve antifungallerin (P=0,04)
kullanilmas1 agisindan Acinetobacter iiremesi olmayan hasta grubu ile c¢ogul
antibiyotik direng¢li grup arasinda istatistiksel olarak anlaml fark tespit edilmistir.Bu
antibiyotiklerin kullanim siireleri agisindan iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark tespit edilmemistir. Cogul antibiyotik direncli Acinetobacter tiremesi
olan hastalaria yogun bakim iinitesinde kullanilan antibiyotikler Tablo 4.6.5’de

gosterilmistir.
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Cogul antibiyotik direncli Acinetobacter iiremesi olan hastalara yogun bakim

iinitesinde kullamlan antibiyotikler

SAM/CAM/Ampisillin (%)
Piperasillin/tazobaktam (%)
Piperasilin/tazobaktam (giin)
-median- (min-max)
Karbapemenler (%)
Karbapenem kullanimi (giin)
-median- (min-max)
Florokinolonlar (%)
3-4 kusak sefalosporinler (%)
Sefoperazon-sulbaktam (%)
Sefoperazon-sulbaktam (giin)
-median- (min-max)
Aminoglikozidler (%)
Aminoglikozid kullanimi (giin)
-median- (min-max)
Glikopeptidler kullanim (%)
Glikopeptid kullanimi (giin)
-median- (min-max)

Makrolidler (%)

TMP-SX (%)

Antifungaller (%)
Antifungal kullanimi (giin)
-median- (min-max)
Antiviraller (%)
Diger antibiyotikler (%)

En az bir antibiyotik kullanma

SAM:Sulbaktam-ampisilin, CAM:

Sulfametoksazol

Acinetobacter
iiremesi
olmayan
(N=198)

37 (%18,7)
59 (%29,8)

5(1-14)
60 (%30,3)
6 (1-32)

48 (%24,2)
20 (%10,1)
7 (%3.5)

6 (4-15)

4 (%2.,0)
4 (2-13)
45(%22.7)
5 (1-34)

15 (%7,6)
20 (%10,1)
35 (%17,7)

5(2-26)

9 (%4,5)
11 (%5.,6)
159 (%80,3)

Klavulanik asit-amoksisilin,

Direncli
Acinetobacter
iiremesi olan

(N=15)

6 (%40,0)
10 (%66,7)

5,5 (3-15)
11 (%73,3)
7 (2-23)

6 (%40,0)
3 (%20,0)
3 (%20,0)

4 (3-6)

4 (%26.7)
4 (3-6)
11 (%73,3)
7 (1-22)

1 (%6,7)
0 (%0)
6 (%40,0)

5,5 (1-14)

1 (%6,7)
4 (%26,7)
15 (%100)

0,08
0,007

0,77
0,001
0,22

0,21
0,21
0,02

0,12
0,001
0,88
0,00
0,20

1,00
0,37
0,04

0,74

0,52

0,01

TMP-SX: Trimetoprim-

54



Cogul antibiyotik direncli Acinetobacter iiremesi olan hastalarin %80,0’inin
(12/15) yatis1 sirasinda, en az bir Acinetobacter iiremesi gozlenen hastanin yogun
bakim iinitesinde yattig1 tespit edilmistir. Yatig siiresince es zamanli yogun bakim
initesinde bulunan en fazla Acinetobacter tiremesi gozlenen hasta sayis1 median 2
(1-3) olarak bulunmustur. Bu o6zellikler agisindan Acinetobacter tiremeyen hasta
grubu ile istatistiksel olarak anlaml fark saptanmamustir.

Cogul antibiyotik direngli Acinetobacter iireyen hastalarda tireme 6ncesinde,
Acinetobacter dig1 mikroorganizma iireme oram1 %73,3 (11/15) olarak bulunmustur.
Fungus iireme oram1 %46,7 (7/15) olarak gozlenmistir. Acinetobacter dist
mikroorganizmalardan sadece fungus iiremesi, Acinetobacter iiremeyen grup ile
istatistiksel olarak anlaml fark gostermektedir (P=0,003). Hastalarin yogun bakim
initesinde yattig1 siirece Acinetobacter digt mikroorganizma iiremeleri Tablo

4.6.6’de gosterilmistir.

Cogul antibiyotik direncli Acinetobacter iiremesi olan hastalarin yogun bakim
iinitesinde yattig siirece Acinetobacter dist mikroorganizma iiremeleri

Acinetobacter Direncli
iiremesi Acinetobacter P
olmayan iiremesi olan
(N=198) (N=15)

Acinetobacter dis1 m.o. tiremesi (%) 111 (%56,1) 11 (%73,3) 0,19
Fungus (%) 26 (%13,1) 7 (%46,7) 0,003
Gram-negatif (%) 60 (%30,3) 6 (%40,0) 0,56
Gram-pozitif (%) 74 (%37.4) 8 (%53.,3) 0,22

4.7 Cogul Antibiyotik Direncli Acinetobacter Uremesi Olan ve Acinetobacter
Uremesi Olmayan Hasta Gruplarinin istatistiksel Olarak Farklar

Tek degiskenli analizler sonucunda ¢ogul direncli Acinetobacter iireyen hasta
grubu ile iireme olmayan hasta grubu arasinda istatistiksel olarak fark gosterdigi

bulunan 6zellikler asagida 6zetlenmistir:
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Yogun bakim iinitesinde yatis siiresi, TPN ve enteral beslenme, santral kateter
kullanim1 ve siiresi, arteriyel kateter kullanimi ve siiresi, mekanik ventilasyon
uygulanmasi ve siiresi, nazogastrik takilmasi ve siiresi, gogiis tiipii kullanimi,
torasentez yapilmasi, kemik iligi biopsisi yapilmasi, piperasilin-tazobaktam,
glikopeptid grubu antibiyotik, karbapenem grubu antibiyotik, aminoglikozid grubu
antibiyotik, sefoperazon-sulbaktam ve antifungal kullanimi ve fungus {iiremesi
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.

Yukandaki tek degiskenli analiz sonucunda tespit edilmis risk faktorlerinden,
glikopeptid grubu antibiyotik kullanimi, antifungal grubu antibiyotik kullanimi ,
piperasilin-tazobaktam kullanimi, aminoglikozid grubu antibiyotik kullanima,
karbapenem grubu antibiyotik kullanimi, sefoperazon-sulbaktam kullanimi, mekanik
ventilasyon uygulanmasi, santral kateter takilmasi, gogiis tiipti kullanilmasi, enteral
beslenme, TPN uygulanmasi ve diger faktorlerden cinsiyet,yas, APACHI-2
skorunun dahil edildigi ¢ok degiskenli analiz sonucunda karbapenem grubu
antibiyotik kullannmi (OR: 6,74; CI %95 1,34-33,75; P=0,02), piperasilin-
tazobaktam kullanimi (OR: 7,22; CI %95 1,41-37,00; P=0,01) ,enteral beslenme
(OR: 8,67; CI %95 1,09-68,69; P=0,04) sefoperazon-sulbaktam kullanimi
( OR: 10,92; CI %95 1,08-110,26; P=0,04 ) ve aminoglikozid grubu antibiyotik
kullanimi ( OR: 12,38; CI %95 1,53-99,72; P=0,01 ) bagimsiz risk faktorleri olarak
bulunmustur (Tablo 4.7.1).
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Cogul antibiyotik direncli Acinetobacter tiremesi icin ¢cok degiskenli analiz

sonucu
OR CI %95 P
Karbapenem grubu antibiyotik kullanimi 6,74 1,34-33,75 0,02
Piperasilin-tazobaktam kullanimi 7,22 1,41-37,00 0,01
Enteral beslenme kullanimi 8,67 1,09-68,69 0,04
Sefoperazon-sulbaktam kullanimi 10,92 1,08-110,26 0,04
Aminoglikozid grubu antibiyotik kullanimi 12,38 1,53-99,72 0,01
Yas 0,06
Apachi-2 skoru 0,79
Cinsiyet 0,32
Mekanik ventilasyon kullanimi 0,99
Santral kateter kullanim 0,58
Glikopeptid kullanimi1 0,73
Antifungal kullanim1 0,50
Gogiis tiipti kullanimi 0,35
TPN kullanim 0,07
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5. TARTISMA

Hacettepe Universitesi Eriskin Hastanesi I¢ Hastaliklart Yogun bakim iinitesinde
Acinetobacter Kkolonizasyonu/infeksiyonu igin  enteral beslenme, daha Once
hastaneye yatis hikayesi, karbapenem antibiyotik grubunun kullanimi ve piperasilin-
tazobaktam kullanimi bagimsiz risk faktorleri olarak bulunmustur. Kolistin disinda
birden fazla antibiyotik grubuna hassas olmayan tanimina uyan, cogul antibiyotik
direncli Acinetobacter iiremesi gozlenen hastalarda ise bagimsiz risk faktorleri ¢cok
degiskenli analiz sonucunda enteral beslenme, aminoglikozid ve karbapenem grubu
antibiyotiklerin kullanilmasi, sefoperazon-sulbaktam ve piperasilin-tazobactam
kullanilmasi olarak bulunmustur.

Daha once yapilan ¢aligmalarda, erkek cinsiyet [67], yiiksek APACHI-2
skoru [1, 67, 68], prematurite [1], cerrahi ve invaziv islemler [1, 27, 45, 68-70],
kateterizasyon [1, 27, 45, 68, 69], mekanik ventilasyon ve siiresi [1, 27, 45, 69, 71,
72]; karbapenem, 3. kusak sefalosporin, aminoglikozid, florokinolon, basta iireme
oncesi antibiyotik kullamim hikayesi [1, 27, 45, 67-71, 73-77]; kan/kan {iriinleri [1],
kontamine parenteral solusyonlar veya total parenteral nutrisyon uygulanmasi [1,
45], enteral beslenme [1, 67, 72, 76], hastanede ve yogun bakimda uzamis yatig
siiresi [1, 67, 68, 76], hastane personelinin artmis is yiikii [1], enfekte veya kolonize
hastalarin yogun olarak bulundugu servise yatis [1], onceki hastane ve yogun bakim
yatis hikayesi [1, 74, 76], kemoterapi uygulamasi ve immunsupresyon [45, 70],
Acinetobacter baumannii basta Acinetobacter tiirlerinin ¢esitli infeksiyon tiplerinin
ortaya ¢ikmasinda ve kolonizasyonlar i¢in risk faktorleri olarak bulunmustur.

Enteral beslenmenin, Hacettepe Universitesi I¢ Hastaliklar1 Yogun Bakim
Unitesi’'nde caligma siiresince yatan hastalar icin, hem antibiyotik direncinden
bagimsiz ( OR: 9,07; CI %95 2,38-34,46; P=0,001) hem de ¢ogul antibiyotik direncli
(OR: 8,67; CI %95 1,09-68,69; P=0,04) Acinetobacter suslarinda
kolonizasyonu/infeksiyonu i¢in bagimsiz risk faktorii oldugu bulunmustur. Enteral
beslenmenin Acinetobacter tireme riskini 9 kat arttirdigi, ¢cogul antibiyotik direngli
Acinetobacter iireme riskini ise 8,5 kat arttirdig1 tespit edilmistir. Daha 6nce yapilan
calismalarda enteral beslenmenin Acinetobacter tiirlerinde kolonizasyon/infeksiyon

risk faktorii oldugu bulunmustur [1, 67, 72, 76]. Giiniimiizde yogun bakim
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iinitelerinde gastrointestinal sistemleri fonksiyonel olan hastalarin en kisa siire i¢inde
enteral beslenmeye baglamalar1 gerektigi diisiiniilmektedir. Gastrointesinal sistemde
bakteriyel overgrowth ve translokasyonu oOnledigi ve sekretuvar Ig A salgisini
arttirdigi [78] ve buna bagl infeksiyon riskini azalttigi diisiiniilmektedir. Ancak
verilen besinlerin anabolik etkileri acisindan enteral beslenme, parenteral beslenmeye
gore ikinci planda kalmaktadir [79]. Fareler iizerinde yapilan bir calismada beslenme
yolunun immiin sistemdeki mediatorler iizerine etkisi oldugu bulunmustur [79].
Ancak bu etkinin klinige yansimasi bilinmemektedir. Carrilho ve arkadaslarinin 1 yil
siiren, yogun bakim iinitesindeki 540 hasta iizerinde yaptiklar1 calismada enteral
beslenmenin, yogun bakim iinitesindeki hastalarda etkenden bagimsiz pnomoni
riskini arttirdigi bulunmustur [80]. Heidegger ve arkadaslarinin yaptigi metaanalizde
enteral beslenmenin yeterli enerji ve protein hedeflerini 6zellikle ilk bir hafta iginde
saglayamadigi belirtilmistir [81]. Buna bagli olarak enteral beslenme kullanilan
hastalarda, infeksiyon hizinda artig, yara iyilesmesinde bozulma; mekanik
ventilasyon, hastanede kalis ve iyilesme siirelerinde uzama gozlenmistir. Enteral
beslenme solusyonun ve kullanilan enteral beslenme aparatlarinda da
mikroorganizma  kolonizasyonu ve buna bagli infeksiyon olabilecegi
diistiniilmektedir. Thurn ve arkadaslarinin calismasinda 24 adet enteral beslenme
sivisindan kiiltiir icin Ornek alinmistir. Es zamanli hastalarin farenks ve rektal
bolgelerinden de kiiltiirler alinmistir. 13 solusyonda mikroorganizma {iremesi
olmustur. Iki hastada, enteral solusyonda iireyen Acinetobacter baumannii’ye bagh
pnomoni gozlenmistir [82]. Enteral beslenmenin, calisma sirasinda takip edilen
hastalarda da olumlu immunolojik ve mikrobiyal etkilerinin oldugu diisiiniilmesine
ragmen, Acinetobacter kolonizasyon ve infeksiyonunu arttirdigi tespit edilmistir.
Muhtemel immunolojik faktorlerin yaninda ozellikle yeterli kalori ve protein
desteginin  saglanamamast ve  solusyonlarin  Acinetobacter  tiirleri ile
kolonizasyonunun buna sebep olabilecegi diisiiniilebilir. Enteral beslenme sirasinda
hasta uyumunun olmadigi durumlarda da yeterli kalori ve protein desteginin
saglanmasi kesintiye ugramaktadir. Bu yiizden 6zellikle ilk bir hafta parenteral
destegin, enteral beslenme yaninda verilmesi [81] ve hastanin uyumunun beslenme
yolunun belirlenmesinde bir faktor olarak degerlendirilmesi, enteral beslenmeye

bagli kolonizasyon/infeksiyon riskini azaltabilecegi diisiiniilebilir. Solusyon ve
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apartlardaki kolonizasyonu onlemek icin de saglik personelinin standart infeksiyon
koruma Onlemlerine uymasinin ve apartlara yeterli ve uygun dezinfeksiyonun
yapilmasinin yararh olacag diisiiniilmektedir [83]. Etkili olabilecek muhtemel yerel
veya sistemik immunolojik faktorlerin daha sonra planlanacak c¢alismalarda
incelenmesi, beslenme yolunun se¢iminde rol oynayabilir.

Calisma kapsaminda Hacettepe Universitesi I¢ Hastaliklart Yogun Bakim
initesinde takip edilen hastalardan Acinetobacter ve c¢ogul antibiyotik direncli
Acinetobacter iiremesi olan hasta grubu ile Acinetobacter tiremesi olmayan hasta
grubu arasinda en az bir antibiyotik kullanma acisindan istatistiksel olarak anlamli
fark tespit edilmistir (P=0,01). Acinetobacter ve c¢ogul antibiyotik direncli
Acinetobacter liremesi gozlenen hastalarin tamaminin iireme tespitinden once en az
bir antibiyotik kullandig1 gézlenmistir. Acinetobacter iiremesi olan ve olmayan hasta
gruplari incelenince: Cok degiskenli analiz sonucunda karbapenem grubu antibiyotik
(OR: 4,65; CI %95 1,15-18,77; P=0,03) ve piperasilin-tazobaktam (OR: 5,56; CI
%95 1,67-18,49; P=0,005), bagimsiz risk faktorii olarak bulunmustur. Karbapenem
grubu antibiyotik kullanilmasinin 4,7 kat, piperasilin-tazobaktam kullanilmasinin ise
5,6 kat Acinetobacter kolonizasyonu/infeksiyonu arttirdigi calisma sonunda tespit
edilmistir. Cogul antibiyotik diren¢li Acinetobacter tiremesi olan ve Acinetobacter
tiremesi olmayan hasta grubu karsilastirilinca: Cok degiskenli analiz sonucunda
sonucunda karbapenem grubu antibiyotik kullanimi1 (OR: 6,74; CI %95 1,34-33,75;
P=0,02), piperasilin-tazobaktam kullanim1 (OR: 7,22; CI %95 1,41-37,00; P=0,01),
sefoperazon-sulbaktam kullanimi ( OR: 10,92; CI %95 1,08-110,26; P=0,04 ) ve
aminoglikozid grubu antibiyotik kullanimi ( OR: 12,38; CI %95 1,53-99,72; P=0,01 )
bagimsiz risk faktorleri olarak bulunmustur. Cogul antibiyotik direngli Acinetobacter
tiremesini, piperasilin-tazobactam kullanimi1 7 kat, karbapenem kullanimi 6,5 kat,
aminoglikozid grubu kullanimi 11 kat ve sefoperazon-sulbaktam kullanimi 12 kat
artirmaktadir. Antibiyotik direnci gozlenen hasta grubunda, Acinetobacter tireyen
hasta grubundan farkli olarak sefoperazon-sulbaktam ve aminoglikozid grubu
antibiyotikler bagimsiz risk faktorii olarak aciga ¢ikmaktadir. Acinetobacter
tiirlerinde gerek kolonizasyon/infeksiyon olusumunda [1, 27, 45, 67-71, 73-77]
gerekse muhtemel olarak antibiyotik direncinin gelismesinde [76] genis spekturumlu

antibiyotik kullanmak ©nemli bir risk faktorii olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Daha
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once yapilan ¢alismalarda 6zellikle karbapenem, 3. kusak sefalosporin, florokinolon
ve aminoglikozid antibiyotik gruplarinin sik  kullanilmasinin  Acinetobacter
kolonizasyonu/infeksiyonu risk faktorii oldugu tespit edilmistir [1]. Falagas ve
arkadaslarinin yaptig1 metaanalizde, 20 vaka-kontrollii calisma degerlendirilmistir.
Bu  metaanalizde coklu ila¢  direngli  Acinetobacter  baumannii’nin,
kolonizasyonu/infeksiyonu en sik neden olan faktoriin 20 ¢aligmanin 11’inde dnceki
antibiyotik kullanimi oldugu bulunmustur [77]. Bu calismalarda en sik 3. kusak
sefalosporin (4/11 calismada) ve karbapenemlerin (4/11 ¢alismada) risk faktorii
oldugu, bu antibiyotik gruplarim takiben sirasi ile florokinolon, aminoglikozid ve
metronizadoliin diger risk faktorlerini olusturdugu belirtilmistir. Genis spektrumlu
antibiyotik  gruplarimin  ozellikle  Acinetobacter ~ baumanii  gibi  direncli
mikroorganizmalar1 segerek, kolonizasyonu/infeksiyonu acisindan risk faktorii
oldugu diisiiniilmektedir. Caligma periodu boyunca Hacettepe Universitesi I¢
Hastaliklar1 Yogun Bakim Unitesi’nde en sik kullanilan antibiyotik gruplari sirasi ile
76/223 hastada karbapenemler ve 74/223 hastada piperasilin-tazobaktam olarak
gozlenmistir. Tablo 5.1°de antibiyotiklerin toplam kullanildiklar1 hasta sayilar

verilmistir.
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Calisma Siiresince Antibiyotiklerin Kullanildigi Hasta Sayisi

Hasta Sayisi
(N=221)
Karbapenemler 76
Piperasilin-tazobaktam 74
Glikopeptidler 62
Florokinolon 56
Antifungaller 44
SAM/CAM/ampisillin 44
3.-4. kusak sefalosporin 23
TMP-SX 21
Makrolidler 17
Diger 16
Sefoperazon- sulbaktam 10
Antiviraller 10
Aminoglikozitler 8

SAM: Sulbaktam-ampisilin, CAM: Klavulanik asit-amoksisilin TMP-SX:Trimetoprim-
Sulfametoksazol

Tablo 5.1’de de goriildiigii iizere calisma siiresince en ¢ok kullanilan
antibiyotik ve antibiyotik gruplann Acinetobacter kolonizasyonu/infeksiyonu
acisindan bagimsiz risk faktorii olarak bulunmustur. Calismamizdaki bulgu
antibiyotik grup ozelliklerinin yaninda, kullanma sikliginin da onemli bir faktor
oldugunu agiga ¢ikarmaktadir. Piperasilin-tazobaktamin daha onceki ¢aligmalardan
farkli olarak bagimsiz risk faktorii olmasi da aym sekilde aciklanabilir.
Aminoglikozidlerin az sayida hastada baslanmasi, florokinolonlarin ise klinik
durumu daha iyi olan hastalarda tercih edilmesi bu antibiyotikleri bagimsiz risk
faktorii olmaktan uzaklagtirmistir. Aminoglikozidlerin diger ¢alismalarda risk faktorii
olmasina ragmen bu calismada az kullanilmasi nedeni ile risk faktorii olmaktan
cikmasi ve tam tersine piperasilin-tazobaktamin literatiir bilgisinden farkl olarak risk
faktorii olarak karsimiza cikmasi, yogun bakim iinitelerinde sik antibiyotik

baslamasinin sorgulanmasimi gerektirmektedir. Cogul antibiyotik direncli suslarda ise
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daha 6nceki calismalar ile uyumlu olarak aminoglikozid grubu antibiyotikler ve 3.
kusak sefalosporin antibiyotik komponenti de iceren sefoperazon-sulbaktam
bagimsiz risk faktorii olarak aciga cikmaktadir. Ozellikle bu iki antibiyotik grubu,
cogul antibiyotik direncli Acinetobacter kolonizasyonu/infeksiyonu icin en onemli
risk faktorii olarak agiga ¢ikmaktadir.Her iki antibiyotik grubu da tiim diger bagimsiz
risk faktorlerinden daha fazla olarak cogul antibiyotik direnc¢li suslarin iiremesini
arttirmaktadir. Kullanilma sikligindan bagimsiz ve sadece cogul antibiyotik direngli
Acinetobacter suslarinda risk faktorii olarak gozlenmektedir. Her iki antibiyotik
grubunun Acinetobacter iireyen hasta grubunda kullanilmis olan kismlari, sadece
cogul antibiyotik direngli alt grupda kullamlmistir. Kisaca bu iki antibiyotik
grubunun uygulandigi ve Acinetobacter iremesi gozlenen her hastada c¢ogul
antibiyotik direngli Acinetobacter tespit edilmistir. Bu da diger etkenlerin
Acinetobacter remesi icin sectigi hastalara, bu iki antibiyotik grubunun
uygulanmasi ile direngli vaka gelisme riskinin artabilecegini diisiindiirmektedir.
Cogul antibiyotik direncli Acinetobacter iiremesi gdzlenen hastalardan aminoglikozit
kullanilan 4 hastanin 3’tinde (%75) hem piperasilin-tazobaktam hem de karbapenem
kullanilmistir. Ayni durum sefoperazon-sulbaktam kullanilan hastalarda piperasilin-
tazobaktam i¢in 3 hastanin 2’sinde (%66,7), karbapenemler icin 3 hastanin
tamaminda gozlenmektedir. Diger calismalarda risk faktorii olarak bulunmusg
florokinolon kullanilan c¢ogul direngli Acinetobacter grubunda  piperasilin-
tazobaktam 6 hastanin tamaminda kullanilirken, karbapenem grubu antibiyotik 6
hastanin 4’tinde (%66,7) kullanilmistir. Diger caligmalarda risk faktorii olarak tespit
edilen 3. ve 4. kusak sefalosporin kullananlarda ise 3 hastanin tamami karbapenem
grubu antibiyotik kullanirken, ancak 1’inde (%33) piperasilin-tazobaktam
kullanilmigtir. Mikroorganizmalara etki spekturumu agisindan diger ¢alismalarda risk
faktorii olarak bulunan antibiyotiklere yakin olmasina ve Acinetobacter iiremesi igin
risk faktorii olan antibiyotiklere maruziyet agisindan benzer 6zellikler gostermesine
ragmen sefoperazon-sulbaktam ve aminoglikozid antibiyotik grubunun bagimsiz risk
faktorii olarak agiga cikmasi sulbaktam ve aminoglikozidlerin molekiiler ve biyolojik
etkilerine bagli olabilir. Bu konuda molekiiler ve biyolojik acidan yapilacak ileri

calismalarla, mevcut ve yeni gelistirilecek antibiyotik gruplarina gelisebilecek
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direncin Onlenmesine yardimci veriler elde edilebilir. Calisma sirasinda iki hasta
grubu arasinda antibiyotik kullanim siireleri acisindan farklilik g6zlenmemistir.

Bagimsiz risk faktorii olarak gozlenmeyen ancak iki grup arasinda farklilik
saptanan diger antibiyotikler de iireme Oncesi kullanilan antibiyotiklerin,
Acinetobackter kolonizasyonu/infeksiyonu agisindan onemli risk faktorii oldugunu
gostermektedir.

Siireden bagimsiz hastaneye yatis hikayesi de Acinerobacter kolonizasyonu/
infeksiyonu icin bagimsiz risk faktorii olarak bulunmustur ( OR: 6,60; CI %95 1,94-
22,39; P=0,002). Hastaneye yatis hikayesi olmasi Acinetobacter
kolonizasyonu/infeksiyonu 6,5 kat arttirmaktadir. Calisma sonucunda yogun bakima
yatis hikayesi (P=0,2), son {i¢ ay icinde hastaneye yatis hikayesi (P=0,1) ve son ii¢ ay
icinde yogun bakima yatis hikayesi (P=0,6) a¢isindan iki hasta grubu arasinda fark
saptanmamustir. Hastaneye yatis hikayesi olan ve olmayan hastalar arasinda
APACHI-2 skoru agisindan anlamh farklilik bulunmustur(P=0,04). Ayrica hastaneye
yatis hikayesi bulunan hastalarda solid malignensi, kronik karaciger, kronik bobrek
hastaligi ve caligma sirasinda ana grup teskil etmeyen diger hastaliklar daha sik
goriilmektedir. Hastaneye yatis hikayesi olan hastalarda aminopenicillinler
(SAM,CAM,ampicillin) daha sik kullamldigi da gozlenmistir. Hastaneye yatis
hikayesi bulunan bu hastalarin yukardaki o©zellikleri nedeni ile Acinetobacter
tarafindan kolonizasyon/infeksiyon risklerinin arttig1 diisiiniilmektedir. Ancak ¢ogul
antibiyotik direncli Acinetobacter iiremesi gozlenen hastalarda daha Onceki
hastanedeki yatis hikayesi kolonizasyon/infeksiyon risk faktorii  olarak
bulunmamaistir. Cogul antibiyotik direngli Acinetobacter iiremesi gozlenen hastalarda
hastaneye yatis hikayesi olan ve olmayan hasta grubunda APACHI-2 skoru agisindan
farklilik bulunmamistir (P=0,66). Ayrica hastaneye yatis hikayesi bulunan hastalarda
kronik hastalik ozellikleri acisindan da farka rastlanilmamaktadir. Iki hasta grubu
arasinda kullanilan ensturmantasyonlar, kateterizasyon ve kullanilan antibiyotikler
acisindan da farklilik saptanmamistir. Hastanede yatis hikayesinin siireden bagimsiz
olmasi, sadece bazi kronik hastaliklarin sikliginin artmis oldugu ve yogun bakima
yatis sirasinda genel saglik parametreleri daha kotii olan hasta grubunda risk faktorii
olarak karsimiza ¢cikmasi, bu parametrenin, caligma sirasinda takip edilen hastalarin

ozelliklerine bagl olarak risk faktorleri arasinda yeraldigini diisiindiirmektedir.
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Hacettepe Universitesi I¢ Hastaliklar1 Yogun Bakim Unitesi’nde yatan
hastalardan Acinetobacter iiremesi olan hasta grubunun tireme oldugu zamana kadar
ki yatis siiresi ile iireme olmayan hasta grubunda toplam yatis siiresi arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmustur(P=0,00). Cogul antibiyotik direncli
tireme olan hasta grubu ile Acinetobacter iiremesi olmayan hasta grubu arasinda da
istatistiksel olarak anlamli fark gozlenmektedir(P=0,003). Daha once yapilan
caligmalarda uzamis hastane ve yogun bakim yatisinin Acinetobacter
kolonizasyonu/infeksiyonu risk faktorii oldugu tespit edilmistir [1, 67, 68, 76].
Falagas ve arkadaslarinin yaptigi metaanalizde de 20 vaka-kontrol grubu iceren
calismanin 3’tinde yogun bakimda uzamis yatis siiresi, bagimsiz risk faktorii olarak
bulunmustur [77]. Siireye bagh yogun bakim ortami florasinin hastada yerlesmesi,
invaziv tan ve tedavi metodlarinin sayisinin ve uygulama siiresinin artmasi mevcut
bulguya neden olabilecegi diisiiniilebilir.

Tek degiskenli analiz sonunda iireme olan ve olmayan iki hasta grubu ve
cogul antibiyotik direngli grup ile Acinetobacter iiremesi olmayan grup arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunan ancak bagimsiz risk faktorii olarak
karsimiza ¢ikmayan, tan1 ve tedavi amacglh girisimsel iglemler ve kateterizasyonlar
bulunmaktadir. (Santral kateter kullanimi ve siiresi, arteriyel kateter kullanimi1 ve
siiresi, mekanik ventilasyon uygulanmasi ve siiresi, nazogastrik takilmasi ve
kullanim siiresi, gogiis tiipii kullanimi, trakeostomi kullanimi, torasentez
yapilmasi,kemik iligi biopsisi) Mevcut bulgu girisimsel islemlerin ve siiresinin
Acinetobacter baumanii  kolonizasyonu/infeksiyonu  risk faktorii olmasi ile
uyumludur [1, 27, 45, 68-70]. Ancak calisma sirasinda c¢ok sayida faktoriin
incelenmesi ve bunlarin etkilesimi nedeni ile bagimsiz risk faktorii olarak
gozlenmedikleri diistiniilebilir.

Acinetobacter iiremesi Oncesi gozlenen, diger mikroorganizmalarin {iremesi
de Acinetobacter iireyen ve iireme gozlenmeyen hasta grubu arasinda istatistiksel
olarak farki bulunmustur (P=0,04). Ancak ¢ogul antibiyotik diren¢li Acinetobacter
tireyen hastalarda mikroorganima cinsinden bagimsiz, diger mikroorganizmlarin
tiremesi risk faktorii olarak bulunmamistir(P=0,19). Gram-pozitif ve fungus tiremesi
acisindan  Acinetobacter ireyen ve iireme olamayan hasta grubunda fark

anlamlidir.Cogul antibiyotik direncli grupta sadece fungus iiremesi istatistiksel
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olarak fark gostermektedir. Ancak bu farklar bagimsiz risk faktorii olarak karsimiza
cikmamaktadir. Mulin ve arkadaslarinin ¢alismasinda 6 ay boyunca bir iiniversite
hastanesinde Acinetobacter baumanii yayllma ve kolonizasyon risk faktorleri
incelenmistir. Cok degiskenli analiz sonucunda kontrol grubuna gore Acinetobacter
ile kolonize olan bireylerde gram-negatif kolonizasyonun daha sik oldugu
bulunmustur [67]. Calismamizda ise gram-negatif iireme, risk faktorii olarak tespit
edilmemistir. Funguslarin ve gram-pozitif bakterilerin, Acinetobacter tiirleri ile ortak
risk faktorlerini paylasmasi, Acinetobacter iireyen ve iiremeyen grup arasinda
farklilig1 olusturdugu diisiiniilebilir.

Calisma sonucunda izole edilen Acinetobacter baumannii suslarinin % 91,3’
(21/23) kolistine hassas bulunmustur. Cogul antibiyotik direngli Acinetobacter
suslarinda da kolistine hassasiyet yiizdesi %93,3 (14/15) olarak tespit edilmistir.
Kolistin igcin CLSI tarafndan kabul edilen MIK degeri smirlari hassas
mikroorganizmalarda <2 mg/l, diren¢gli mikroorganizmalarda ise >4 mg/l’dir.
Calisma sonucunda Kolistin icin MIK o9 degeri 2 mg/l olarak bulunmustur.
Polymyxin grubu antibiyotikler, hiicre membranina baglanma sonrast bakterilerin
gecirgenligini bozarak ve antiendotoksin oOzellikleri ile etkinliklerini gosterirler.
Bir¢ok gram negatif mikroorganizmaya kars1 hizli bakterisidal etkinlikleri vardir.
Nefrotoksisite, norotoksisite ve noromuskiiler blokaja neden olduklar1 bilinmektedir.
Ancak yeni calismalar, yan etkilerin korkulandan daha az oldugunu ortaya
cikarmistir. Kolistin, akcigerde konsantrasyon problemi nedeni ile aerosial yolla
uygulanmaya baglanmistir. Son donemde yogun bakim {initelerinde hayati tehdit
eden, c¢ogul antibiyotik direncli gram-negatif bakterilere yonelik kullanimi
artmaktadir [84]. Diger antibiyotiklere direncli Acinefobacter suglarinda da kurtarma
tedavisi olarak uygulanmaktadir. Son donemde c¢oklu c¢ogul antibiyotik direncli
Acinetobacter suslarinda kolistine direng gelistigi gozlenmektedir [85]. Ayrica
kolistine kars1 heteroresistans gelisimi de tespit edilmistir [85-87]. Tespit edilen
heteroresistansin kolistin ile karsilagsmis hiicrelerde daha sik gozlendigi tespit
edilmistir. Ayrica standart dozlarda kullanilan kolistinin direngli bakterileri secerek
tedavi yetersizligine yolactig1 diisiiniilmektedir [87]. Kolistine diren¢ gelisme riski
bulunmasi nedeni ile uygun vakalarda, yeterli siire ve dozda kullanilmasinin

gerekliligi aciga ¢ikmaktadir. Kolistinin bugiin kullanilan standart dozunun yaklasik
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30 y1l once tespit edilmesi nedeni ile [86] giiniimiizdeki klinik tabloya uygun doz
araliginin ve tedavi siiresinin tespiti elimizdeki bu 6nemli silahin daha uzun ve etkili
kullanilmasini saglayabilir. Bu yiizden kolistin dozunun ve tedavi siiresinin tespiti
icin yeni ¢aligmalarin yapilmasi gerekmektedir.

Calismanin kisitliliklarn 15 aylik takip sonucunda Acinetobacter iiremesi
gozlenen hasta sayisinin az olusu, sadece Hacettepe Universitesi I¢ Hastaliklart
Yogun Bakim Unitesi’nde bakim iinitesinde yapildigi icin ancak bu iiniteyi
baglayacak sonuclar elde edilmesi ve cok sayida muhtemel risk faktoriiniin
incelenmesidir. ileride yapilacak cahigmalarin, ozellikle cerrahi yogun bakim
tinitelerini de kapsayacak sekilde yapilmasinin cerrahi hasta grubunu da kapsayacak

sonuglarin elde edilmesini saglayacag diisiiniilmektedir.
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6. SONUC VE ONERILER

Calismaya siiresince Hacettepe Universitesi I¢ Hastaliklart Yogun Bakim

Unitesinde takip edilen 221 hastadan elde edilen veriler 1s181nda:

1)

2)

3)

Gerek Acinetobacter iireyen ve iiremeyen grup arasinda gerekse cogul
antibiyotik direngli Acinetobacter ile Acinetobacter iiremeyen grup arasinda
demografik ozellikler acisindan farklilik bulunmamaktadir. Bu ii¢ grup
arasinda yatis oncesi 6zellikler agisindan tek fark, Acinetobacter iireyen ve
tiremeyen grup arasinda, siireden bagimsiz daha Once hastaneye yatig
hikayesidir. Bu farklilik ¢alismaya alinan hastalarin 6zgec¢mis 6zelliklerine
ve yatis sirasindaki saglik kosullarina bagh ortaya ¢cikmaktadir.

Enteral beslenmenin hem Acinetobacter, hem de ¢ogul antibiyotik direncli
Acinetobacter  kolonizasyonu/infeksiyonu icin risk faktorii oldugu
saptanmigtir. Enteral beslenmenin, uygun hastalarda ve yeterli protein-kalori
ihtiyacim karsilayacak sekilde verilmesi, gerekirse yeterli doza ulasana kadar
parenteral destekle beraber verilmesi Onerilir. Enteral beslenme
solusyonlarinin  hazirlanmasinda gerekli hijyen kurallarina uyulmasi
gerekmektedir. Enteral beslenmenin muhtemel immiinolojik etkileri i¢in ileri
calismalar yapilmalidir.

Antibiyotik  gruplari, Acinetobacter ve c¢ogul antibiyotik direncli
Acinetobacter kolonizasyonu/infeksiyonu icin risk faktoriidiir. Piperasilin-
tazobaktam ve karbapenem grubu antibiyotikler, Acinetobacter ve g¢ogul
antibiyotik direngli Acinetobacter kolonizasyonu/infeksiyonunu arttirirken,
sefoperazon-sulbaktam ve aminoglikozidler ise cogul antibiyotik direngli
suglarin  kolonizasyonu/infeksiyonuna yol ac¢maktadir. Acinetobacter
kolonizasyonu/infeksiyonunu onlemek icin 6zellikle bu antibiyotik gruplar
olmak iizere gereksiz antibiyotik baglanmasindan kac¢inilmasi gerekmektedir.
Sulbaktam ve aminoglikozidlerin, biyolojik ve molekiiler 6zelliklerinin ileri

calismalarda irdelenmesi 6nerilmektedir.
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4)

5)

6)

7

8)

Sefoperazon-sulbaktam ve aminoglikozid grubu antibiyotik kullanimi, ¢ogul
antibiyotik direngli Acinetobacter kolonizasyonu/infeksiyonu i¢in en dnemli
risk faktoriidiir.

Yogun bakimda uzamis yatis siiresi hem Acinetobacter hem de c¢ogul
antibiyotik direngli Acinetobacter infeksiyonu ve kolonizasyonu igin risk
faktoriidiir. Bu ylizden miimkiin olan en kisa siirede hastalarin diger
servislere aktarilmasi veya taburcu edilmesi 6nerilmektedir.

Tam ve tedavi amagli girisimler, ensturmantasyon ve kateterizasyonlar ve
bunlarin uygulama siiresi ¢cogul antibiyotik direngli ve genel Acinetobacter
kolonizasyonu/infeksiyonu igin risk faktorii olarak aciga c¢ikmaktadir.
Bagimsiz risk faktorii olarak bulunmamalarina ragmen, yapilacak girigim,
uygulanacak ensturmantasyon ve Kkateterizasyonlarin endikasyonu olan
durumlarda yapilmast ve miimkiin olan en kisa siirede sonlandirilmasi
gerekmektedir.

Caligma doneminde izole edilen Acinetobacter suglarinin en hassas olduklari
antibiyotigin kolistin oldugu bulunmustur. (21/23, %91,3) Ancak son
basamakda kullanilan bu antibiyotige karst diren¢ gelisimini 6nlemek icin
kesin endikasyon olan durumda, yeterli siire ve dozda kullanmak
gerekmektedir. Kolistinin uygun dozunun ve kullanma siiresinin bulunmasi
icin yeni caligmalarin yapilmasi gerekmektedir. Kolistin ile yapilabilecek
etkin antibiyotik kombinasyonlarinin bulunmasi da yeni ¢alismalarin hedefi
olmalidir.

Caligmanin kisithilig1r vaka sayisinin az olusu, sadece ic¢ hastaliklar1 yogun
bakim {initesini kapsamasi ve ¢ok sayda muhtemel risk faktoriiniin
incelenmesidir. Yeni caligmalarin cerrahi yogun bakim hastalarimt da
kapsayacak sekilde ve spesifik risk faktoriiniin etkisini inceleyecek sekilde

yapilmasi onerilir.
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