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TESEKKUR

Tez calismamin tasariminda, yiiriitilmesinde ve uzmanlik egitimimin her
asamasinda katkisini ve destegini esirgemeyen, bana sabirla yol gosteren, her

zaman Ornek alacagim degerli tez danismanim Dog. Dr. Anil AKTAS TAPISIZ a,

Calisma siiresince yardimlarini ve desteklerini yanimda hissettigim Cocuk
Enfeksiyon Hastaliklar1 Bilim Dali Ogretim Uyesi sayin Prof. Dr. Hasan TEZER e,
yan dal arastirma gorevlileri sevgili Uzm. Dr. Tugba BEDIR DEMIRDAG, Uzm.
Dr. Burcu Ceylan CURA YAYLA ve Uzm. Dr. Cemalettin GUNES’e, cocuk

enfeksiyon hastaliklar1 servisi ¢alisanlarina,

Bilgi ve deneyimlerini paylasarak yetkin ve deneyimli bir ¢ocuk hekimi
olma yolunda desteklerini esirgemeyen Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 Ana Bilim
Dal’'min tiim Ogretim iiyelerine, ozverili ve yogun c¢alismalar1 sirasinda

samimiyetlerini ve desteklerini hissettigim tiim asistan hekim arkadaglarima,

Yardimi ve destegi ile hep yanimda olan, hayatimin doniim noktasi esim
Ahmet’e, hayatimin nesesi oglum Mustafa’ya, sevgi ve desteklerini esirgemeyen,
verdikleri emek ve gosterdikleri fedakarlik i¢in haklarini 6deyemeyecegim canim

annem, babam ve kardesime goniilden tesekkiirlerimi sunarim.

Dr. Sare ILBAY

Ankara, 2017
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1. GIRIS

Pnémoni tiim diinyada bes yas alt1 cocuk oliimlerinin en 6énemli nedenidir.
Cocuk oliimlerinin yaklasik %16’sindan sorumlu olup, 2015 yilinda 920.136 ¢ocuk
pnémoni nedeni ile dlmistiir [1]. Cocukluk ¢agi pndmonilerinde gelismekte olan
ilkelerde gelismis iilkelere gore siklik 10 kat, 6liim 2000 kat fazladir ve yeni
pnomoni tanisi alan olgularin %95°i gelismekte olan iilkelerdedir [2]. Sorunun
ozellikle gelismekte olan iilkelerde belirgin olmasmin baglica nedenleri,
malniitrisyonun  sik  goriilmesi, asilama ve tedavi hizmetlerinin etkin
yiriitillememesidir [3]. Yillar iginde pnémoni insidansi ve 6liim sikligi; asilama,
saglik sigortalar1 ve antibiyotiklerin ulasilabilirligi gibi etkenlere bagli olarak
azalmakla birlikte, olusturdugu hastalik yiikii ile halen tim diinya ilkeleri igin

6nemini korumaktadir [2, 4].

Toplum kaynakli pnémoni (TKP), 6nceden saglikli olan, yakinmalarinin
baslangicindan 14 giin 6ncesine kadar hastanede yatis 0ykiisii olmayan bir kiside
giinliik yasam sirasinda ortaya ¢ikan pndmoni olarak tanimlanir [2]. Cocukluk ¢agi
pnomonilerinde hastaneye yatis gerekebilecek durumlar; 3-6 aydan kiigiik bebekler,
coklu lober tutulum, immunsupresif durum, toksik goriiniim, orta-agir solunum
sikintisi, oksijen ihtiyaci, komplike olmus pndmoni, dehidratasyon, oral alamama,
oral antibiyotik tedavisine yanitsizlik, akut gogiis sendromu gelisen orak hiicreli

anemi ve sosyal faktorlerdir [2, 5].

Cocukluk cagi TKP’lerinin hastanede ampirik tedavisinde uluslararasi

kilavuzlara gore, pnomokok suslarinda penisilin direncinin yiiksek oldugu



bolgelerde seftriakson ilk se¢enek antibiyotik olarak 6nerilmektedir [2, 6]. Ulusal
kilavuzlarda, ¢ocuklarda agir TKP’nin ampirik tedavisinde B laktam-p laktamaz
inhibitori  kombinasyonlar1  (ampisilin-sulbaktam) ya da dglincii kusak
sefalosporinler (seftriakson) yer almakla birlikte [7] uluslararasi kilavuzlarda
ampisilin-sulbaktam yer almamaktadir [6]. Toplum kaynakli pnomoni nedeni ile
hastaneye yatirilan ¢cocuk olgularda ampirik antibiyotik tedavi segeneklerinden olan
ampisilin-sulbaktam ve seftriaksonun karsilastirildigi  ¢aligmaya literatiirde
rastlanmamustir. Bu ¢alismada tilkemizde sik olarak kullanilan bu iki antibiyotik

tedavisinin karsilastirilmas1 amaglanmistir.

Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Cocuk Enfeksiyon Hastaliklari
servisinde toplum kaynakli pnémoni nedeni ile yatirilan, klinik/laboratuvar ve
radyolojik bulgularla bakteriyel pndmoni oldugu diisiiniilerek ampirik ampisilin-
sulbaktam veya seftriakson baslanan g¢ocuklarda; her iki antibiyotik; tedavi
basarisizlig1 (72 saat i¢inde klinik iyilesme goériilmemesi veya herhangi zamanda
kotiilesme nedeni ile tedavi degisikligi yapilmasi), viicut sicakliginin ve yasa gore
solunum sayisinin normale donme siireleri, oksijen ihtiyaci siiresi, yatis siiresi,
antibiyotik yan etkileri ve ilag maliyeti agisindan karsilastirilarak; tedavi
basarisizlig1 lizerine etki eden faktorlerin aydinlatilmasi, olas1 pndmoni etkenlerinin
saptanmasi, akciger grafisi ve laboratuvar bulgularinin degerlendirilmesi, konjuge

pnomokok 7 ve 13 valanh asilar ile asilanma durumunun tespiti hedeflenmistir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Pnomoni ve Tlgili Tanmimlar

Pnomoni, enfeksiyoz ya da enfeksiydz olmayan etkenlere yanit olarak
akcigerlerde gelisen akut inflamasyondur ve bu tanim hava yollarini, alveolleri, bag
dokuyu, damarsal yapilar1 ve visSeral plevrayr da ilgilendirir [8, 9]. Ates,
solunumsal belirti ve bulgulara eslik eden parankimal tutulumun fizik muayene

ve/veya radyografik olarak dogrulandig: klinik tablodur [6].

Pnomoniler birkag farkli sekilde siiflanabilir. Radyografik bulgulara gore
lober, yuvarlak (round), bronkopnomoni ve interstisyel; etiyolojilerine goére
enfeksiydz (bakteriyel, viral, fungal,...) ve non-enfeksiy6z (aspirasyon,
hipersensitivite reaksiyonlari, ilag, radyasyon,...); klinik bulgulara gore tipik ve
atipik; etkenin kokenine gore toplumda, hastanede ve bagisikligi baskilanmis
hastalarda gelisen; hastalik siddetine gore hafif, agir ve cok agir pndmoniler olarak

smiflandirilir [9].

Bronkopnomoni, brons ve brongioller ile peribronsial interstisyumun

inflamasyonu ile olusan pnémoni tablosudur [8].

Tipik (bakteriyel) pnomoni, ani baslangich yiiksek ates, 6ksiiriik, balgam,
ploritik tipte gdglis agrisi, hasta ve septik goriiniim, takipne ve retraksiyonlar, orta-
agir solunum sikintisi, oskultasyonda genellikle tutulan akciger alanlarina lokalize

dinleme bulgular ile karakterizedir [2, 10].

Atipik pnomoni, ates, halsizlik, miyalji, bas agrisi, fotofobi, bogaz agrisi

gibi prodromal belirtilere eslik eden subakut baslangigli, diger belirtiler diizelirken
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artan kuru inatg1 6ksiiriik, oskultasyonda yaygin ral, ronkus ve hisilti, fizik muayene

ve radyolojik bulgular arasinda uyumsuzluk ile karakterizedir [2, 10].

Toplum kaynakh pnémoni (TKP), 6nceden saglikli olan, yakinmalarinin
baslangicindan 14 giin 6ncesine kadar hastanede yatis dykiisii olmayan bir kiside

giinliik yagam sirasinda ortaya ¢ikan pnémoni olarak tanimlanir [2].

Hastane kaynakh pnomoni, hastaneye yatisi takip eden 48 saatten sonra

baslayan, yatis sirasinda inkiibasyon déneminde olmayan pnémonidir [11].

Tekrarlayan pnomoni, bir yilda iki veya daha fazla pnomoni ya da
toplamda {i¢ veya daha fazla sayida pnomoni epizodu gegirilmesi ve bu epizodlar

arasinda radyografik olarak tam diizelme goriilmesi durumudur [2].

2.2. Epidemiyoloji

Pnomoni, ¢ocukluk ¢agi morbidite ve mortalitesinin 6nde gelen nedenleri
arasindadir. Pnomoni diinyada bes yas alti ¢ocuk Oliimlerinin %16’sin1
olusturmakta ve yenidogan oliimleri dislandiginda bes yas alt1 ¢cocuk Sliimlerinin
en sik nedeni olarak goriilmektedir. 2015 yilinda 920.136 ¢ocuk pndmoni nedeni
ile 6lmistiir. Diinyada ¢ocuklarda pnémoni insidansi yilda yaklasik 158.500.000
olarak verilmektedir ve 20 milyonu hastane yatis1 gerektiren agir pndmonilerdir [1].
Gelismis tilkelerde pndmoni insidansi bes yas alt1 gocuklarda yilda on binde 33, 0-

16 yas cocuklarda yilda on binde 14 olarak tahmin edilmektedir. Yine gelismis



tilkelerde mortalite yilda binde 1’in altindadir [8]. Cocukluk ¢agi pnomonilerinde
gelismekte olan tilkelerde gelismis tlkelere gore siklik 10 kat, 6liim 2000 kat
fazladir. Yeni pnomoni tanisi alanlarin %95’i, pndmoni nedeni ile ¢ocuk
Oliimlerinin dortte {i¢ii gelismekte olan iilkelerdedir. Sorunun 6zellikle gelismekte
olan iilkelerde belirgin olmasinin baslica nedenleri, malniitrisyonun sik goriilmesi,

astlama ve tedavi hizmetlerinin etkin ytriitiilememesidir [2].

Diinya Saglik Orgiitii (DSO), gelismekte olan iilkelerde kullanilmak iizere
tan1 ve tedavi programlar yiiriitmektedir. Yillar iginde pndmoni insidansi ve 6liim
siklig1 tiim diinyada azalmistir. Amerika Birlesik Devletleri (ABD) ve Avrupa
tilkeleri gibi endiistrilesmis toplumlarda, 6zellikle 1940’lardan sonra asilama,
antibiyotiklerin kesfi, endiistrilesmeye bagli yasam standartlarinin yiikselmesi ve
yeterli beslenme olanaklar1 pndmoni Sliimlerinde ve insidansinda azalmaya 6nemli
Ol¢iide katki saglamistir. ABD’de 1939-1996 yillar arasinda ¢ocuklarda pnomoni
mortalitesi %97 azalmistir [2, 3]. Gelismis iilkelerde pnomoni nedeni ile gocuk
Olimleri olduk¢a azalmis olmasmna ragmen, pnomoni hastaneye ayaktan
basvurularin ve hastane yatislarinin halen sik nedenlerinden biridir [4]. iki yas alt:
cocuklarda ayaktan hastaneye bagvurularin yaklasik 10°da birini TKP’ler
olusturmaktadir. TKP tanis1 alan, 500 ¢ocuktan birinde, bes yas alti cocuklarin
yaklasik yarisinda hastane yatis1 gerekmektedir. TKP gelismis iilkelerde getirdigi
bu ekonomik yiik nedeni ile 6nemini korumaktadir [4, 6]. Kii¢iik ¢ocuklarda hem
TKP siklig1, hem de hastane yatis oranlar1 daha yiiksektir. Hastane yatis1 en ¢ok 1
yasindan kiiglik, en az ise 13-18 yas araligindaki ¢ocuklarda goriilmektedir [6].

ABD’de TKP nedeni ile hastane yatis oranlari bir yastan kiiglik ¢ocuklarda



1169/100.000, 1-5 yas ¢ocuklarda 383/100.000, 6-12 yas ¢ocuklarda 69/100.000,

13-18 yas ¢ocuklarda 44/100.000 olup yasla birlikte azalmaktadir [4].

Cocuklarda pndmoni insidanst ve mortalitesi diinyada oldugu gibi
iilkemizde de yillar i¢inde azalmakla birlikte halen énemli bir sorundur. Ulkemizde,
Saglik Bakanligi’nin 2013 Ulusal Hastalik Yiikii Calismasi verilerine gore alt
solunum yolu enfeksiyonlar1 bir yas alt1 hastalik ytikii siralamasinda %S5 ile tiglincii
siradadir [12]. Yine iilkemizde 2010 yilinda bes yas alt1 ¢ocuklarda 172.000 yeni
TKP tanist ve 2212 pnémoniye bagl 6lim bildirilmistir [13]. Saglik Bakanligi’nin
1998 yili verilerine gére pnomoniler bes yas altt gocuk 6liimlerinin %42’sinden
sorumluyken, 2004 yili Ulusal Hastalik Yikii ¢alismasina gore %13,4’linden

sorumludur [7, 14].

Gerek bakteriyel, gerek viral pnémoniler yil boyunca goriilebilir, ancak
sonbahar ve kis aylarinda sikliklari artar. Bunun nedeni, soguk aylarda kalabalik i¢
mekanlarda gegirilen siirenin uzamasi ile damlacik yolu ile bulasan bu hastaliklarin
daha kolay yayilmasidir [8]. Bazi1 viriislerin yilin belli donemlerinde epidemileri
goriiliir ve bu epidemi donemlerinin ¢akismasi nadirdir [2, 8]. Bu epidemiler, erken
sonbaharda daha ¢ok krup olarak kendini gOsteren parainfluenza ile baslar, kis
aylarinda respiratuvar sinsityal viriis (RSV), insan metapnomoviriis ve influenza ile
devam eder. Bu donemlerin bilinmesi etkeni tahmin etmede yardimci olabilir [2].
Tropikal bolgelerde diinyanin diger yerlerine gore viral epidemi zamanlari

degiskenlik gosterebilir [8].



Alt solunum yolu enfeksiyonlar1 etkeni olan mikroorganizmalarin ¢ogunda
damlacik inhalasyonu yolu ile bulas goriliir. Cogunlukla kaynak olgu ile yakin
temas sz konusudur. Histoplasma capsulatum, Chlamydia psittaci, Coxiella
burnetti gibi baz1 nadir pnémoni etkenleri i¢in rezervuar hayvanlardir. RSV’nin
kontamine yiizeylere direkt temas ile bulasi da Onemlidir [8]. Yenidogan

doneminde bakteriyemi sirasinda akciger parankiminin tutulmasi séz konusu

olabilir [7].

Alt solunum yolu enfeksiyonlari i¢in risk faktorleri, bir yastan kii¢iik olmak,
malniitrisyon, altta yatan kronik hastalik varligi, immiin yetmezlik durumu,
prematiirite ve diisiik dogum agirhigi, D vitamini eksikligi, diisiik sosyoekonomik
diizey, kalabalik yasam kosullari, anne siitii ile beslenememe, sigara dumanina
maruziyet, saglik hizmetlerine ulasamama, yetersiz bagisiklama olarak siralanabilir

[2,7, 13].

Cocuklarda pnomoninin Onlenmesi ve mortalitenin azaltilmasinda
bagisiklama Onemli yer tutar. Pnomokok, H. influenzae tip b (Hib), kizamik,
bogmaca, influenza ve su cigegi asilari ile pndmoni insidanst ve mortalitesi yillar
icinde azalmistir [2]. Asilama sonucu Hib pnémonisi gelismis tlkelerde fiilen
sonlanmistir. Konjuge pnomokok asisinin (KPA) rutin as1 programlaria dahil
edilmesi ile, pnomokoklarin  laktam antibiyotiklere duyarliligi belirgin sekilde
artmistir. Tim diinyada pnomoni insidansi, hastane yatis oranlari ve invaziv
pnémokok enfeksiyonu azalmistir [4, 15]. ABD’de 2000 y1linda KPA’nin ¢ocukluk
¢agl rutin as1 takvimine girmesi ile iki yas alti gocuklarda pnémoni nedeni ile
hastane yatig oranlar1 binde 14’ten binde 10’a gerilemistir [8]. Hastanede yatan

7



cocuklarda yapilan randomize plasebo kontrollii bir ¢alismada, 9 valanli KPA ile
tam asilanmis olanlarda viral pndmoni insidansinin %31 daha az oldugu
saptanmistir [8]. Ayrica c¢ocukluk ¢agi KPA asilamasi ile eriskin pnomoni

insidansinin da azaldig1 gozlenmistir [4].

Ik 6 ay yalmz anne siitii ile beslenme, tamamlayici beslenme déneminde
oral ¢inko destegi ve c¢evresel hijyen pndmoniden korunmada katkist olan diger

yontemlerdir [1].

2.3. Etiyoloji

Pnémoninin enfeksiydz ve enfeksiy6z olmayan pek cok nedeni vardir.
Enfeksiyoz ajanlardan bakteriler, viriisler, mantarlar basta olmak iizere pek ¢ok
patojenden bahsedilebilir. Enfekte akciger dokusunun dogrudan kiiltiirii invaziv bir
islem olmasi nedeni ile yapilamadigindan, yapilan ¢aligmalar etiyolojiye yonelik
indirekt kanitlar sunar [8]. Etiyolojiye yonelik kullanilan bu indirekt yontemler;
nazofaringeal kiiltiir, kan kiiltiirii, polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) ve serolojidir.
Olgularin %15-35’inde bu yontemlerle etken saptanamamakta, %25-35’inde ¢oklu
etkenle enfeksiyon goriilmektedir. Ayrica yapilan caligmalarin ¢ogu KPA’nin
kullanilmaya baslamasindan 6nceye aittir [8]. Cocuklara 6zgii olarak yasla birlikte
gelismekte olan immiin sistem ve maruz kalinan patojenlerin degiskenligi nedeni
ile TKP insidans1 ve etkenleri yas gruplarina gére ayri ayri ¢alisiimalidir [6]. Bu

nedenlerle etiyolojiye yonelik verilerin yorumlanmasinda kisitlilik olusmaktadir.



Konjuge H. influenzae tip b ve S. pneumonia asilarmin kullaniminin
yayginlasmasi sonrasi ¢ocuklarda pnémoni etiyolojisinin aydinlatilmasina yonelik
iki biiyiik ¢alisma halen yiiriitiilmektedir. Bunlardan biri Hastalik Kontrol ve
Onleme Merkezi (Centers for Disease Control and Prevention, CDC) tarafindan
ABD’de ¢ok merkezli olarak yiiriitiillen Toplumda Pnomoni Etiyolojisi (Etiology of
Pneumonia in the Community, EPIC) adli galismadir. ABD’nin Utah ve Tennessee
eyaletlerinde, pndmoni nedeni ile hastanede yatan 18 yastan kii¢iik cocuklarin dahil
edildigi bu c¢alismada, viral ve bakteriyel ajanlarin saptanmasi amaci ile
konvansiyonel mikrobiyolojik yontemler, seroloji ve molekiiler tan1 yontemleri
kullanilmaktadir. Ilk sonuglara gére, viriisler olgularin yaklasik %75’inde
saptanmig olup, TKP nedeni ile hastanede yatan ¢ocuklarda en sik etkendir [4].
Rhinoviriis tek etken ya da coklu etkenlerden biri olarak olgularn %37’sinde
saptanan en sik viral patojendir. RSV daha ¢ok tek etken olarak olgularin %25’inde
saptanan en sik ikinci viriistiir. %12 olguda kan veya plevral sividan kiiltiir ya da
PCR yontemi ile bir bakteriyel patojen gosterilmistir. S. pneumoniae ve S. pyogenes
en sik izole edilen bakterilerdir, 6zellikle ampiyemle komplike olan olgularda
saptanmigtir. Olgularin ¢ogu tam asili oldugundan H. influenzae tip b oldukga nadir
izole edilmistir. Bakteriyel patojenlere ¢ogunlukla rhinoviriis, RSV, adenoviriis,
metapndmoviriis, coronaviriis ve influenza gibi viriislerin eslik ettigi goriilmiuistiir

[4].

Diger etiyoloji arastirmasi ise, Bill ve Melinda Gates Fonu’nun destegi ile
Afrika ve Asya’dan yedi iilkede yiiriitilen Cocuk Sagligi icin Pnémoni Etiyoloji

Calismas1 (Pneumonia Etiology Research for Child Health, PERCH) adli vaka



kontrol ¢alismasidir. Banglades, Gambiya, Kenya, Mali, Giiney Afrika, Tayland ve
Zambiya’dan 1-59 ay yas aralifindaki ¢ocuklarin dahil edildigi bu ¢alismada,
etiyolojik ajan1 saptamaya yonelik konvansiyonel mikrobiyolojik yontemler ve
molekiiler tan1 yontemleri kullanilmaktadir [16]. Kenya’dan gelen ilk sonuglara
gore olgularin yaklasik %75’inde patojen mikroorganizma saptanmis olup,
%53 tinden viriisler, %9’undan bakteriler sorumludur. S. pneumoniae en sik izole
edilen bakteriyel etkendir. Olgularin %15’inde viral ve bakteriyel patojenlerin

birlikteligi saptanmistir [4].

Etken patojenlerin yas gruplarina ve topluma gore degiskenlik géstermesi,
akilc1 tedavi se¢imi igin olasi etkenlerin bilinmesini gerektirir. 1 ay-4 yas araliginda
en sik bakteriyel pnomoni etkeni S. pneumoniae iken, 5 yastan biiyiik ¢ocuklarda
M. pneumoniae’dir [2]. RSV, siit ¢cocuklarinda ve okul 6ncesi ¢agi ¢ocuklarda en
sik alt solunum yolu enfeksiyonu etkenidir [2]. TKP’de yas gruplarina gore en sik

etkenler Tablo 1°de gosterilmistir.
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Tablo 1. TKP’de yas gruplarina gore etkenler [2]
Yas Etken

Dogum-3 hafta Grup B streptokoklar, Gram negatif bakteriler (E. coli,
K. pneumoniae), S. pneumoniae, H. influenzae, S. aureus

3 hafta-3 ay Virtsler (RSV, rhinoviriis, adenoviriis, influenza, ...),
S. pneumoniae, H. influenzae, C. trachomatis,
Bordatella pertussis

4 ay-4 yas Viriisler (RSV, rhinoviriis, adenoviriis, influenza, ...),

S. pneumoniae, H. influenzae, M. pneumoniae,
Grup A streptokoklar

5 yas ve iizeri M. pneumoniae, S. pneumoniae, Chlamydophila pneumoniae,
H. influenzae, virtsler (influenza, adenoviriis), Legionella

S. pneumoniae, S. aureus, H. influenzae ve S. pyogenes hastane yatisina ve
mortaliteye neden olan en sik bakteriyel (tipik) pnomoni etkenleridir. S.
pneumoniae her yas grubu asili ve asisiz ¢ocuklarda halen onemli bir patojendir
[15]. Orak hiicreli anemi, nefrotik sendrom ve splenektomili hastalarda sikligi
artmigtir [7]. 7 valanli KPA (KPA-7) sonrasi serotip dagilimi degismistir. Serotip
3, 7F ve 19A en sik TKP ve komplike pndmoni etkenleri, serotip 1 ise siklikla
komplike pnomoniye neden olan serotip olarak saptanmistir. 13 valanli KPA (KPA-
13), KPA-7’nin igerdigi serotiplere ek olarak bu 4 serotipi icermektedir. 2010
yilinda ABD’de KPA-13’iin rutin as1 takvimine girmesi ile ilk yil i¢inde pndmoni
de dahil tiim invaziv pnomokokkal hastaliklarin insidansinda azalma oldugu
bildirilmistir [4]. Tiim diinyadan ¢alismalarin dahil edildigi bir meta-analizde KPA-
13 oncesi en sik invaziv pndmokokkal hastalik etkeni serotip 19A (%21,8) iken,

KPA-13 sonrasi en sik etkenler KPA-13 dist suslardir (%42). Serotip 19A’nin

11



siklig1 %14’e gerilemistir. Bolgeden bolgeye en sik saptanan KPA-13 dis1 suslar

degiskenlik gostermektedir [17].

H. influenzae tip b diinya genelinde asilamanin yayginlasmasi ile oldukg¢a
nadir goriilmektedir [8]. 2003-2012 yillar1 arasinda bes yastan kiigiik cocuklarda
tiplendirilemeyen H. influenzae ile invaziv hastaligin yillik insidans1 yiiz binde 1,6
olarak bildirilmistir [18]. Tiplendirilemeyen H. influenzae’nin saglikli ¢ocuklarda
pnomoni etkeni olup olmadigi bilinmemektedir. Etken olarak izole edildigi
hastanede yatan pnomonili ¢ocuklarin hemen hepsinde komorbid hastaligin oldugu
goriilmiis, bu nedenle saglikli ¢ocuklarda hastalik riski olusturmadigi

diistinilmiistir [4].

S. aureus ve grup A streptokoklar TKP’de sikligi artan patojenlerdir,
ozellikle nekrotizan pnémoni ve ampiyeme neden olurlar, influenza ve su ¢igegine
sikca eslik eden bakteriyel ajanlardir. Toplum kaynakli metisilin direngli S. aureus
(MRSA), agir pnéomoniye neden olmasi ve sikliginin artiyor olmasi nedeni ile

onemli bir sorun teskil etmektedir [8].

Daha nadir bakteriyel patojenler genellikle altta yatan hastaliklarla
iliskilidir. HIV enfeksiyonu olan ¢ocuklarda Mycobacterium, Salmonella, E.coli ve
Pneumocystis jirovecii; Kistik fibroziste Pseudomonas aeruginosa, primer immiin
yetmezligi olan olgularda fungal enfeksiyonlar, nétropenik hastalarda gram negatif

basiller pndmoni etkeni olarak goriliir [15].

Viral patojenler, bir ayliktan biiyiikk ve bes yastan kii¢iik ¢ocuklarda alt

solunum yolu enfeksiyonlarmin en sik nedenidir [2]. RSV ve Rhinoviriis en sik
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izole edilen iki viral pnémoni etkenidir. influenza, adenoviriis, parainfluenza,
enteroviriis, insan metapndomoviriis, coronaviriis ve bocaviriis digerleridir [4]. RSV
viral pnémoni etkenlerinin %30’unu olusturur ve 6zellikle altta yatan hastaligi olan
olgularda ve 3 hafta-3 ay yas grubu ¢ocuklarda agir ve 6liimciil seyredebilir [15].
Rhinoviriis de pnémonili ¢ocuklarda sikga izole edilmesine karsin, etiyolojideki
rolii kesinlesmemistir [8]. Metapnomoviriis de, RSV gibi 6zellikle bes yastan kiigiik
cocuklarda pnomoni etkenidir, bir yastan kiigiik ¢ocuklarda agir seyirlidir [4].
Parainfluenza daha ¢ok kiiciik ¢cocuklarda pndmoni etkeni olup, kanser hastalarinda
mortalitesi yiiksektir. influenza, RSV ve parainfluenza kadar sik goriilmese de
epidemi ve pandemiler sirasinda siklig: artar. Ozellikle S. pneumoniae, S. aureus
ve S. pyogenes’in neden oldugu komplike bakteriyel pnomonilere yatkinlik
olusturur [4]. Adenoviriisiin asemptomatik tasiyiciligi s6z konusu olmasina ragmen
serotip 3,7 ve 21 agir ve komplike pnomoni ile iligkili bulunmustur [8]. Coronavirus
Agir Akut Solunum Sendromu (Severe Acute Respiratory Syndrome, SARS) ve
Orta Dogu Solunum Sendromu (Middle East Respiratory Syndrome, MERS) gibi
agir solunum yetmezligi ile seyreden epidemilere neden olmustur [8]. Bocaviriisiin,
asemptomatik solunum yolu kolonizasyonu ve baska bir viriis ile birlikteligi sik
olmasi nedeni ile etiyolojideki rolii net degildir [4]. Viral pndmonilerde ¢ogunlukla
tek viriis etken olmasina ragmen, %2-33 oraninda birden fazla viriis izole edildigi,
%2-50 oraninda bakteriyel enfeksiyonun eslik ettigi bildirilmistir [6]. Coklu
mikroorganizma saptanmasi sdz konusu ise, hasta yas1 géz 6niinde bulundurularak

olasi1 etken tahmin edilebilir.
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Cocuklarda TKP’nin %3-23 nedeni atipik pnomoni etkenleridir. Bunlar
Mycoplasma pneumoniae, Chlamydophila pneumoniae, Chlamydia trachomatis
olarak sayilabilir. M. pneumoniae en sik atipik pnémoni etkenidir ve daha ¢ok
biiyiik cocuklarda goriiliir, yasla birlikte siklig1 artar [6]. C. pneumoniae ergenlerde
daha sik goriilen nadir bir etkendir. Legionella ¢ocuklarda olduk¢a nadir bir patojen
olmasina karsin, immiin yetmezligi olan hastalarda rezervuari olan su ile temas s6z

konusu ise etken olabilir [8].

Yenidogan doneminde diger yas gruplarindan farkli olarak, Grup B

streptokoklar, gram negatif basiller ve S.aureus 6ne ¢ikan pndmoni etkenleridir [2].

Seyahat Oykiisii varliginda, seyahat edilen bolgeye gore alisilmadik
mikroorganizmalar ve degisken antibiyotik direnci s6z konusu olabilecegi

unutulmamalidir [15].

2.4. Klinik

Pnomoni, ates, akut solunumsal belirti ve bulgulara eslik eden parankimal
tutulumun fizik muayene ve/veya radyografik olarak dogrulandig: klinik tablodur
[6, 18]. DSO, pnémoni insidans1 ve mortalitesinin yiiksek oldugu gelismekte olan
tilkelerde kullanilmak {izere tan1 ve tedavi programlari yiiriitmektedir. Bu baglamda
pndémoni tanisini kolaylastirip, antibiyotik tedavisine erigimi arttirmak i¢in pratik
tanimlamalar yapmistir. Pnémoniyi artan solunum sayisina, akut oksiiriikk ya da

solunum giigligii bulgularinin eslik ettigi klinik tablo olarak tanimlamustir [1, 9].
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Yakinmalar arasinda; ates, oksiiriik, hizli soluma, goglis ve karin agrisi,
istahsizlik, halsizlik, burun akintisi, bogaz agrisi, bas agrisi, miyalji, bulanti, kusma,
ishal, dokiintii, beslenme ve s1vi aliminda azalma olabilir. Tiim hastalar daha 6nce
alt solunum yolu enfeksiyonu Oykiisii, kres veya yurt gibi kalabalik ortamlarda
bulunup bulunulmadigi, hasta bireylerle temasin olup olmadigi, aspirasyon Oykiisti,
son Ui¢ ay i¢inde antibiyotik kullanimi, agilanma durumu, seyahat dykiisii, hayvan

ve tiiberkiiloz temas Oykiisii agisindan sorgulanmalidir [6, 10].

Fizik muayenede; genel goriniim, vital bulgular, solunum sikintisi
bulgulari, oksijen gereksinimi, akciger oskultasyon bulgular1 degerlendirilmelidir.
Hastanin biling durumu, ¢evreye ilgisi, huzursuzlugunun olup olmadigi, siyanoz
varligi, beslenme durumuna dikkat edilmelidir. Siit ¢ocuklarinda huzursuzluk
hipoksemi belirtisi olabilir. Siyanoz gozle goriiliir olmayabilir, ¢evreye ilgisi ve
aktivitesi azalmis ¢ocuklar hipoksemi agisindan arastirilmalidir [7]. Hipoksemi,
deniz seviyesinde oda havasinda nabiz oksimetri ile oksijen saturasyonu (SO,)
<%90 olmasi seklinde tanimlanir [6]. Pnomoni diisliniilen her hastada nabiz
oksimetre ile SO, dl¢iilmesi Onerilmektedir. Ayaktan izlem ya da hastane yatigina
karar vermede Onemli bir parametredir [6, 7]. Hipoksemi yatis endikasyonu

olusturur ve kotii prognoz igin risk faktoriidiir [4].

Pnomoninin temel Klinik bulgusu takipnedir [2]. Bir sistematik derlemede,
radyografik pnomonili olgularda radyografik tutulumu olmayanlara gore
takipnenin iki kat daha sik goriildiigii, takipne yoklugunun pnémoniyi diglamada
tek ve en degerli bulgu oldugu belirtilmistir [10]. Takipne pnémoni i¢in 6zgiil
degildir, ancak solunum sikintisinin ve hipokseminin bulgusu olabilir. Bir yastan
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kiiglik ¢ocuklarda takipne dogrudan hipoksemi ile iliskili bulunmustur [19]. Ayrica
takipne; eslik eden ates, dehidratasyon ve metabolik asidozdan kaynaklanabilir [6].
Solunum is yiikiiniin ¢ok arttig1 durumlarda takipnenin olmayabilecegi géz dnilinde
bulundurulmalidir. DSO tarafindan kabul edilen yasa gdre solunum sayilar ve

takipne simirlar1 Tablo 2’de gosterilmistir.

Tablo 2. Yasa gore solunum sayilar ve takipne sinirlar1 (DSO) [7]

Yag Normal Solunum Hizi  Takipne Sinir
(soluk/dakika) (soluk/dakika)
0-2 ay 40-60 60
3-11 ay 25-40 50
1-5 yas 20-30 40
5 yas iizeri 15-25 20

Takipne varliginda pndmoni ayiric1 tanisinda bronsiolit, kalp yetmezligi,

sepsis ve metabolik asidoz akilda tutulmalidir [20].

Solunum sikintist bulgulari; takipne, hipoksemi, subkostal, interkostal,
suprasternal retraksiyonlar, burun kanadi solunumu, yardimei solunum kaslarinin
kullanilmasi, kafa salinim hareketi, solunum is yiikiiniin artmasi, inlemedir.
Solunum sikintisinin agirlastigi durumlarda siyanoz ve letarji goriilebilir [2, 6].

Solunum sikintist bulgularinin da takipne gibi pndmoni tanisinda duyarliligi ve
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Ozgiilliigii oldukga yiiksektir, ancak bu bulgularin yoklugu pnémoniyi dislamaya

yetmez [10].

Ates, pndmonide sik rastlanan bir bulgudur, 6zellikle kiigiik ¢ocuklarda
pnomoninin tek bulgusu olabilir. Yapilan bir c¢aligmada bes yastan kiiciik
cocuklarda yalniz ates ve l0kositoz varliginda %20-30 radyografik pnémoni
saptanmustir [21]. Siit ¢ocuklarinda C. trachomatis pnomonisinde ates olmadan

diger klinik bulgularin olmas tipiktir.

Fizik muayenede, oskultasyon ile tutulan akciger alanina lokalize ya da
yaygin raller, etkilenen tarafta azalmis ya da geciken solunum sesleri, kismi
havalanan akciger parankimi alanlarinda tiiber sufl ve ronkus duyulabilir. Cok
kiiglik ¢ocuklarda akcigerlerin hiperrezonan olusu nedeni ile oskultasyon
bulgularinin kaynagini anlamak gii¢ olabilir. Dehidratasyon varliginda oskultasyon
bulgular1 duyulmayabilir. Pndmoni komplikasyonlarindan plevral efiizyon ve
ampiyem varliginda perkiisyonla matite saptanabilir. Biiyiik ¢cocuklarda azalmis

vokal fremitus alinabilir [2, 4].

Pnomonide genellikle birkag giin siiren {ist solunum yolu enfeksiyonu
belirtilerini takip eden ates, 6ksiiriik, takipne ve solunum giicliigii goriiliir. Ozellikle
infantlarda pnémoni igin sayilan klinik bulgular degiskenlik gosterebilir. Ust
solunum yolu enfeksiyonu belirtilerine eklenen istahsizlik, huzursuzluk, ani ates
yiiksekliginin ardindan hizli gelisen takipne ve solunum sikintist bulgular

goriilebilir [2].
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Tipik (bakteriyel) pnomoni i¢in ani baslangich yiiksek ates (>38,5 °C),
oksiiriik ve gogiis agrisi tipik belirtilerdir. Hasta goriiniim, takipne ve retraksiyonlar
siklikla bulunur. Aralikli huzursuzluk ve uyku hali goézlenebilir. Ploritik gogiis
agrisini azaltmak i¢in hastanin etkilenen tarafa yatmayi tercih ettigi ve ayaklarini
karnina dogru ¢ektigi goriilebilir. Sepsis bulgular1 eslik edebilir. Paralitik ileus
gelisebilir, buna bagl olarak karin agrisi, kusma ve batin distansiyonu bagvuru
nedeni olabilir [2]. Alt lob pnomonilerinde apandisiti taklit eder karin agris1, sag st
lob pndmonilerinde meningismus goriilebilir. Bakteriyel pndmonilerde belirtilerin
hizli ilerlemesi karakteristik bulgudur [4]. Klasik oskultasyon bulgusu tutulan
akciger alanlarma lokalize rallerdir, hisilti (wheezing) duyulmasi beklenmez [4]. S.
pneumoniae bakteriyemiye yol acarak sepsis, menenjit, septik artrit gibi fokal
enfeksiyonlara yol acabilir. H. influenzae pnomonisine siklikla otitis media eslik
eder [7]. S. aureus saatler i¢inde hizli klinik kotilesmeye, ampiyem, plevral
eflizyon, abse, pnomotosel, pnomotoraks gibi komplikasyonlara ve nekrotizan

pnomoniye neden olur [4].

Viral pndmoniler hafif ates, burun akintisi, bogaz agrisi, konjonktivit gibi
belirtilerle baslar, tedrici artan oksiirtik ile devam eder. Oskultasyonda bilateral ve
yaygin ral, ronkiis ve hisilti (wheezing) duyulabilir. Hasta goriiniim olmamasina
ragmen hipoksi saptanabilir. Genellikle 1yi seyirlidir, 3-5 giinde kendini sinirlar.
RSV bir yastan kiigiik ¢ocuklarda, influenza her yas grubunda ve komorbid
hastalig1 olan g¢ocuklarda akut solunum yetmezligine ilerleyen agir pnémoniye

neden olabilir [4].
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Atipik pnémonilerden M. pneumoniae ve C. pneumoniae pnomonisi yavas
ve sinsi seyirli olup, genellikle hafif ates, bas agrisi, bogaz agrisi, fotofobi, miyaljiyi
takiben uzun siiren siddetli kuru oOksiiriik vardir. Ses kisikli§i daha ¢ok C.
pneumoniae’da goriliir. M. pneumoniae iliskili hemolitik anemi, poliartrit, hepatit,
pankreatit, perikardit, myokardit, nérolojik komplikasyonlar, trtiker ve Stevens-
Johnson Sendromu gibi akciger dis1 organ tutulumlari goriilebilir [10]. Bes yastan
kiigiik cocuklarda klinik daha hafif seyirlidir ve lober tutulum daha az goriiliir.
Nadiren hastane yatis1 gerektiren hasta goriinlim ve hipoksemiye neden olur.
Oskultasyonda tiim akciger alanlarinda duyulan ral, ronkiis ve hisiltt (wheezing)
belirgindir. Bu belirti ve bulgularla atipik pnémonileri viral pndmonilerden ayirmak
gii¢ olabilir [4]. C. trachomatis, yenidogan déoneminde, enfekte dogum kanalindan
kazanilarak, 3-16 hafta icinde baslayan belirtilerle pndmoniye yol acar. Yaklasik
yarisina konjonktivit eslik eder veya ge¢irilmis konjonktivit dykiisii vardir. Ates
olmamasi (“ategsiz pnémoni”) ve burun akintisi, takipneyi takip eden kesik kesik
kuvvetli oksiiriik tipiktir. Fizik muayenede yaygin inspiratuvar raller saptanir.
Benzer tabloya nadiren Mycoplasma hominis, Ureaplasma urealyticum ve

sitomegaloviriis neden olabilir [10].

TKP’lerde eriskinlerde oldugu gibi klinik, laboratuvar ve radyografik
bulgularin birlikte yer aldigi, klinik karar vermeye yardimci skorlama sistemleri
cocukluk yas grubu i¢in yoktur. Hastaligin siddetini belirlemek i¢in genel goriiniim,
beslenme ve biling durumu ile fizik muayene bulgularina dayanan klinik
smiflamalar olusturulmustur. Tablo 3’te bu klinik smiflamalardan biri

Ozetlenmistir:
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Tablo 3. Cocuklarda TKP’nin klinik bulgulara gére siniflandirilmasi [10]

Hafif Pnomoni Agir Pnomoni
Ates < 38,5°C Ates > 38,5 °C
Solunum sikintis1 yok/hafif Orta/agir solunum sikintisi
. Artmig ancak yasa gore . Yasa gore takipne sinirinin
takipne sinirindan diisik solunum iizerinde solunum sayisi
sayist . Suprasternal, interkostal,
. Retraksiyon yok/hafif subkostal retraksiyonlar
. Inleme yok . Inleme
. Burun kanad1 solunumu yok . Burun kanadi solunumu
. Apne yok . Apne
. Hafif nefes darlig: . Belirgin nefes darlig
Cilt rengi normal Siyanoz
Biling diizeyi normal Biling degisikligi
Normoksemi (oda havasinda SO, > %92) Hipoksemi (oda havasinda SO, < %90)
Beslenme normal Beslenememe veya dehidratasyon varligi
Kalp hiz1i normal Tasikardi
Kapiller dolum zamani < 2 sn Kapiller dolum zamani > 2 sn

DSO tarafindan, kullanim kolayligi agisindan “agir olmayan pnémoni;

2 ¢

retraksiyon olmaksizin yasa gore artmis solunum sayis1”, “agwr pnomoni; takipne
olsun ya da olmasin retraksiyon varlig1”, “cok agir pnémoni; oral alamama, biling

degisikligi, istirahatte stridor ve agir malnutrisyon varlig1” seklinde klinik siniflama

olusturulmustur [22].
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Toplum kaynakli pndmoniler, bu klinik siniflamada da s6z konusu oldugu
gibi, ayaktan izlenen hafif formdan 6liimciil sonlanabilen bir klinik spektrumda
seyreder. Hastaligin yonetiminde esas olan hastane yatisi ve yogun bakim
ihtiyacinin belirlenmesidir. Hastaneye yatis gerekebilecek durumlar su sekilde

siralanabilir [2]:

v Yas <3-6 ay v" Komplike olmus pnémoni

v Coklu lober tutulum v Yiiksek virulansa sahip
patojenler (MRSA)
v Dehidratasyon

v Immiin yetmezlik durumu

b TGO corigin v" Oral alamama
v e ggyronmungiiints, v Oral antibiyotik tedavisine
v Oksijen ihtiyaci yanitsizlik
/ e s ee
v Sosyal faktorler Akut  gogiis  sendromu

gelisen orak hiicreli anemi

Yogun bakim ihtiyaci olan hastalari belirlemede kullanilan olgiitler ise
Tablo 4’te 6zetlenmistir, ancak her hasta klinik, laboratuvar ve radyolojik bulgulari
ile degerlendirilmelidir [5, 6]. Tablodaki major kriterlerden herhangi birine veya
mindr kriterlerden 2 veya daha fazlasina sahip olan hastalar yogun bakim {initesinde

izlenmelidir [6].
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Tablo 4. Cocuklarda TKP’de yogun bakimda izlem kriterleri [6]

Major kriterler

Ventilator destegi ihtiyaci (Fi0,*> 0.5 iken SO, > %92 diizeyinin

saglanamamast)

Solunum yetmezligi bulgular (letarji, artmis solunum is yiiki, hiperkarbi)

Tekrarlayan apne veya diizensiz solunum

S1vi replasmanina direngli ilerleyici tagikardi ve/veya hipotansiyon

Minor kriterler

Solunum say1s1 infantlarda > 70/dk, daha biiytik cocuklarda > 50/dk

Apne

Artmis solunum is yiikii (retraksiyonlar, dispne, burun kanadi solunumu,

inleme)

PaO,**/FiO, oran1 < 250

Multilober tutulum

Biling degisikligi

Hipotansiyon

Plevral efiizyon

Komorbid hastaliklar (orak hiicreli anemi, immiin yetmezlik,...)

Aciklanamayan metabolik asidoz

Pediatrik Erken Uyar1 Skoru (Pediatric Early Warning Score) > 6

*FiO, (fraction of inspired oxygen): solunan havanin oksijen yiizdesi

**Pa0,: parsiyel oksijen basinci
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2.5. Laboratuvar ve Radyolojik Incelemeler

Laboratuvar testleri ve radyolojik incelemelerin, poliklinikte dykii ve fizik
muayene ile pnomoni disiiniilen, genel durumu iyi olan hastalarda etkenin
belirlenmesi veya taniy1 dogrulamak amaci ile kullanimi onerilmemektedir. Agir
pnomoni nedeni ile hastaneye yatirilan ya da komplike pndmoni saptanan
hastalarda s6z konusu tetkikler, taninin ve tedaviye yanitin degerlendirilmesi

acisindan mutlaka yapilmalidir [6, 7].

Lokosit sayist, eritrosit sedimentasyon hizi (ESH), C-reaktif protein (CRP)
ve prokalsitonin degerlerinin, bakteriyel ile viral pndmoni ayriminda ve antibiyotik
tedavisine karar vermede duyarlilik ve ozgiilliikkleri genis bir degiskenlik
gostermektedir [6, 7]. C. trachomatis pnomonisinde tam kan sayiminda 16kositoz
yokken, eozinofili mevcuttur [10]. Komplikasyonlardan biri olan hemolitik tiremik

sendromda anemi ve trombositopeni saptanir [18].

Kan kiiltiirli, polikliniklerde ayaktan izlenen pnomonilerde %2 pozitif
saptanmis ve yalanci pozitifligi yliksek bulunmustur. Agir pndmonilerde bu oran
%10-20, parapnomonik eflizyonu olan hastalarda %30-40’tir [23]. Bu nedenle
hastaneye yatan olgularda kan kiiltiirii alinmas1 6nerilmekte, ancak ayaktan izlenen,
asilari tam, genel durumu diiskiin olmayan hastalarda 6nerilmemektedir. Pndmokok
bakteriyemisi olan, ancak klinigi diizelen olgularda kan kiiltiirinii tekrarlamaya
gerek yoktur. Kan kiiltiiriinde S. aureus tiremis olan olgularda klinik diizelmis olsa

dahi kan kiiltiirii temiz olana kadar tedaviye devam edilmelidir [6].
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Balgam kiiltiirii ve yaymasi, hastanede yatarak tedavi alan ve balgam
c¢ikarabilen tiim olgulardan alinmalidir. Uygun 6rnek almak gii¢ olsa da bakteriyel

enfeksiyon tanisinda degerlidir [6].

Plevral sivi incelemesi, yeterli plevral sivi varliginda ve torasentez
yapilmasinin teknik olarak uygun oldugu durumlarda mutlaka yapilmalidir. Plevral
stvi Orneginden gram ve wright boyama, kiiltiir, hiicre sayimi, transuda-eksuda
ayrimi i¢in gereken biyokimyasal parametreler calisilmalidir [6]. Plevral sivi
orneklemesi genellikle gogiis tiipii yerlestirmesi ve torakoskopi gibi tedavi
yontemleri sirasinda yapilmakta ve oncesinde ampirik antibiyotik tedavisine
baslanmaktadir. Bu nedenle plevral sivi kiiltiirlerinin - %70’inde  etken
saptanamamaktadir. Son yillarda yapilan c¢alismalarda, plevral sivida S.
pneumoniae’ya yonelik antijen testi ve PCR ile, %82’ye kadar etken saptanabildigi

gosterilmistir [18].

Mikoplazma pnémonisi diisiintildiigiinde antibiyotik sec¢imine katki
saglayacagindan ve makrolid kullanimini kisitlayacagindan mikoplazmaya yonelik
testler onerilmektedir, ancak gilinlimiizde yapilan higbir test yiiksek duyarlilik ve
ozgiilliige sahip degildir. Klamidya pnémonisi igin giivenilir testler olmadigindan

herhangi bir laboratuvar incelemesi 6nerilmemektedir [6].

Ayaktan ve yatarak izlenen pnomoni olgularinda influenza ve diger
respiratuvar viriislarin hizli tanisini saglayacak, duyarlilik ve 6zgilligii yiiksek
molekiiler  testler antibiyotik  kullanimmi  kisitlayacagindan  yapilmasi

onerilmektedir [6].
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Tiiberkiiloz temas Oykiisii olan veya akciger tiiberkiilozundan siliphe edilen

olgularda tiiberkiilin cilt testi yapilmalidir [7].

Pnomoni tanisi1 birinci basamakta Oykii ve fizik muayene ile
konulabileceginden, akciger grafisi rutin olarak onerilmez [6, 7]. Oksiiriik,
oskultasyon bulgusu ve solunum sikintisi bulgularinin olmayisinin radyografik
pndmoni tanisi i¢in negatif prediktif degeri yiiksek bulunmus, ancak bunlarin
varligi duyarli bulunmamistir [18]. Radyografik bulgular etiyolojik ajana yonelik
de zayif bir gostergedir [6, 7]. Pnomoni tanisinda radyolojik degerlendirme

endikasyonlar1 Tablo 5’te 6zetlenmistir.

Tablo 5. Pnomoni tanisinda radyolojik degerlendirme endikasyonlari [7, 10]

Klinik bulgularda belirsizlik

Agir ve ¢ok agir pnomoniler

Komplike olmus pnémoniler (plevral efiizyon, ampiyem, pnomotosel...)

Ampirik tedaviye yanitsizlik veya uzamis seyir

Tekrarlayan alt solunum yolu enfeksiyonu oykiisii

Tiiberkiiloz siiphesi

Yabanci cisim aspirasyonu siliphesi

3 yastan kii¢iik, >39 °C odag1 bilinmeyen ates ve 16kosit sayis1 >20000/mm? olan
olgular ve 10 yastan kiigiik >38 °C ates, oksiiriik ve 16kosit sayist > 15000/mm?

olan olgular
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Radyografi endikasyonu varsa 4 yastan biiyiik ¢ocuklarda ayakta arka-on
grafi, daha kii¢iik ¢ocuklarda sirt {istii yatar pozisyonda on-arka grafi ¢cekilmelidir
[10]. Lateral grafi ¢ekilmesi konusunda uzlasi olmamakla birlikte, Amerika
Enfeksiyon Hastaliklar1 Dernegi (Infectious Diseases Society of America, IDSA)
arka-6n ve lateral grafi, Britanya Toraks Dernegi (British Thoracic Society) ise
yalniz arka-on grafi ¢ekilmesini 6nermektedir [6, 24]. Plevral efiizyon varliginda

lateral dekiibit grafi gerekebilir [10].

Akciger grafisinde fokal opasite goriilmesi temel bulgu olmakla birlikte,
radyografik bulgularin yorumlanmasi klinik belirti ve bulgular dogrultusunda
degiskenlik gosterebilir [18]. Yapilan bir ¢aligmada hastalara yonelik klinik bilgisi
olmayan radyologlar ile tedaviyi yiiriiten klinisyenler arasinda akciger grafilerinin

yorumlanmasinda belirgin farklilik oldugu goriilmiistiir [25].
Pnomoniler radyolojik bulgulara gore su sekilde siniflanabilir [7, 10, 18]:

o Lober pnémoni; anatomik olarak bir veya birden fazla akciger
lobunun tutuldugu pnémonidir.

o Yuvarlak (round) pnémoeni; kigiik cocuklarda alveoller arasi
iliskiyi saglayan porlar ve kanallarin yeteri kadar gelismemis olmas1 nedeni
ile konsolidasyonun belli bir alanda sinirli kalmasi sonucu olusur. Cap1 3
cm’den biiyiik, soliter ve arka lob yerlesimli lezyonlar seklinde goriiliir.
[zlemde lober pnémoni goriiniimii ortaya cikabilir.

o Interstisyel pnémoni; diffiiz retikiilonodiiler ve buzlu cam

gorliniimii ile karakterizedir.
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. Bronkopnomoni; brons ve bronsioller ile peribronsial
interstisyumun inflamasyonu ile olusan pnémonidir.

o Kaviter pnémoni, doku nekrozu sonucu olusan, Mycobacterium
tuberculosis icin tipik olmakla birlikte diger bakteriyel etkenlerle de

goriilebilen radyografik bulgudur.

Bakteriyel pnomonilerde akciger grafisinde infantlar ve kiigiik cocuklarda
bronkopnoémonik, okul 6ncesi ve biiyiik ¢ocuklarda lober infiltrasyon goriiliir. S.
pneumoniae igin lober tutulum, S. aureus igin nekrotizan pnomoni karakteristik
sayilabilecek radyografik bulgulardir [4]. Ampiyem, plevral efiizyon, abse,
pnomotosel gibi komplikasyonlara ait goriiniimler bakteriyel etiyolojiler igin

oldukga giiclii destekleyici bulgulardir [10].

Viral pndmonilerde akciger grafisinde bilateral havalanma artisi, hiluslarda

belirginlesme, peribronsiyal ve intersitisyel infiltrasyon, atelektaziler saptanabilir

[10].

Atipik pndmonilerde akciger grafisinde klinik bulgular ile uyumsuz, daha
cok tek tarafli, hilustan baslayip perifere uzanan yamasal ve buzlu cam
goriiniimiinde, intersitisyel, retikiilonodiiler veya bronkopnomonik infiltrasyonlar
gortliir [4]. C. trachomatis pnomonisinde bilateral havalanma artigi, perihiler
interstisyel infiltrasyon siktir. Viral ve atipik pnomonilerin radyografik bulgular

oldukga benzerdir [10].

Hipovolemik olan olgularda akciger grafisi baslangigta normal bulunabilir.

Sivi replasmani sonrasi degerlendirme gerekebilir [10].
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Izlemde ampirik tedaviye 48-72 saat icinde klinik yamit almamadiysa,
komplike pnomonilerde tedaviden 48-72 saat sonra ates devam ediyorsa, lober
kollaps gelismisse ve yuvarlak pndmoni varliginda tiimoérden ayirt etmek amaci ile

akciger grafisi yenilenebilir [6, 7].

Cocuklarda pnémoni tanisinda, konsolidasyonun, hava bronkogramlarinin,
plevral eflizyonun gosterilmesinde yatak basi veya el ultrasonlariin kullaniminin

duyarlilik ve 6zgiilliigii oldukga yiiksektir [2].

Komplike pnomonide, tedaviye yanit alinamadiginda ve interstisyum
tutulumu varhiginda ayiric1 tanilara yonelik bilgisayarli tomografi ¢ekilebilir [7,

18].

Ampirik antibiyotik tedavisine ragmen klinik durumu kotiiye giden
hastalarda bronkoskopi, bronkoalveolar lavaj, gerekirse goriintilleme esliginde
veya cerrahi ile akciger biyopsisi, endotrakeal entiibasyon tiipii olan hastalardan

endotrakeal aspirasyon sivisi 6rneginden kiiltiir yapilabilir [6].

2.6. Tedavi

Pnomoni  tedavisi ile oksijenlenmenin  saglanmast ve etken
mikroorganizmanin temizlenmesi hedeflenmelidir. Agir pnoémonisi olan

cocuklarda yalniz oksijen desteginin mortaliteyi %35 azalttigi gosterilmistir [26].
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TKP’nin en sik nedeni virlisler olmasina karsin bakteriyel ve viral pndmoni
ayrimi giic olabilir. Bu nedenle klinisyenler tarafindan antibiyotiklerin asir1
kullanimi s6z konusudur. Yine dar spektrum yerine genis spektrumlu
antibiyotiklerin tercih edilmesi de siktir. Bu asir1 tedaviler hastalik morbiditesinde
artisla  sonuglanabilmektedir.  Antibiyotik yan etkilerinden sakinmak,
antibiyotiklerin mikrobiyom ve direng gelisimi lizerine etkileri nedeni ile akilci

antibiyotik kullanimina énem verilmelidir [18].

TKP’de bakteriyel etiyoloji disiiniildiigiinde ampirik tedavi se¢imine;
hastanin yasina, olasi patojenlere (klinik, laboratuvar, radyolojik veriler ve
mevsimle iligkili olarak), klinik durumuna, hastanin bagisiklik ve asilanma
durumuna, antibiyotik allerji Oykiisii olup olmadigina ve bdlgesel antibiyotik

direncine gore karar verilmelidir [18].

Hastane yatis1 gerekmeyen, pnomokok ve Hib asilamasi tam olan hafif
olgularda penisilin grubu antibiyotikler (penisilin, ampisilin, amoksisilin gibi) ilk
tercih edilecek tedavi olmalidir. Penisilin direngli pndmokok prevelansinin yiiksek
oldugu yerlerde yiiksek doz (80-90 mg/kg/giin) amoksisilin ya da alternatif olarak
amoksisilin/klavulanat veya sefuroksim aksetil tercih edilmelidir. Penisiline
allerjisi olan olgularda sefalosporin veya makrolid grubu antibiyotikler

kullanilabilir [2].

TKP’de ayaktan oral antibiyotik tedavisinin temeli pnomokoklara
yoneliktir. Ciinkii H. influenzae ve M. catarrhalis oldukg¢a nadir etkenlerdir. S.

aureus ve S. pyogenes pndmonileri ¢cogunlukla agir seyirlidir ve hastane yatis
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gerektirir. S. pneumonia igin penisilin, ampisilin ve amoksisilin ilk tercih edilecek
antibiyotikler olup oral amoksisilin, gastrointestinal emiliminin daha iyi olmasi,
uzun yartlanma Omrii ve proteinlere diisiik baglanma gibi 6zellikleri ile oral
sefalosporinlere iistiindiir. Amoksisilin allerjisi ya da amoksisilin direnci yiiksek
olan H. influenzae ve M. catarrhalis gibi bir etken s6z konusu degilse oral
sefalosporinler amoksisilinin yerine gegmemelidir. Ayrica amoksisilinin giinliik
dozunun iige boliinmesi, ikiye boliinerek uygulanmasina gore serumda daha uzun
siire yliksek ilag diizeyi saglayacagindan, orta direngli pndmokoklara da etkili

olabilir ve tercih edilmelidir [18].

Okul c¢agi c¢ocuklarinda mikoplazma ve klamidya pnomonisi
diisiiniildiglinde azitromisin gibi makrolid grubu bir antibiyotik uygun segenektir.
Adolesanlarda florokinolonlar (levofloksasin, moksifloksasin gibi) alternatif olarak
kullanilabilir [2]. Tipik-atipik pndmoni ayrimi yapilamayan, 6zellikle bes yas ve
tizeri hastalarda, tipik pndmoniye yonelik ampirik antibiyotik tedavisine makrolid
grubu bir antibiyotik eklenebilir [6]. M. pneumoniae’ya yonelik PCR ile hizli tan1
testlerinin kullaniminin yayginlasmasi makrolidlerin ampirik tedavide asiri

kullanimini azaltabilir [18].

TKP nedeni ile hastaneye yatirilan, bakteriyel etken diisiiniilen, pnédmokok
ve Hib agilamasi tam olan olgularda, pnomokok penisilin direnci diisiik olan bir
bolge ise parenteral ampisilin veya penisilin G tercih edilmelidir. Bu kriterleri
karsilamayan olgularda seftriakson veya sefotaksim ilk tercih olmalidir. Stafilokok
pnémonisi disiiniilen olgularda ampirik tedaviye vankomisin veya klindamisin
eklenmelidir [2]. Ciddi hayati tehdit eden hastalik nedeni ile yogun bakim ihtiyaci
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olan olgularda olas1  laktam direngli bakteriler ve toplum kaynakli metisilin
direngli S. aureus’u kapsayacak sekilde genis spektrumlu ampirik tedavi
baslanmalidir. Yine bu grup hastalarda, atipik etkenler olasi ise azitromisin,
metisilin duyarli S. aureus olas: ise nafsilin veya oksasilin, influenza olasi ise
antiviral tedavi eklenmelidir [5]. Laboratuvar ¢alismalari ile etkenin saptanmasi

halinde tedavi en dar spektruma indirgenmelidir [4].

Cocuklarda TKP’lerin ayaktan ve hastanede ampirik tedavisi Tablo 6 ve

7’de Ozetlenmistir.
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Tablo 6. Cocuklarda TKP’nin ayaktan tedavisi [27]

1-6 ay

(C. trachomatis hari¢) | *

6 ay - 5 yas

Tipik Bakteriyel Amoksisilin / Amoksisilin klavulanat

Pnomoni Penisiline tip 1 disi hipersensitivite varsa: Sefdinir
Penisiline tip 1 hipersensitivite varsa: Klindamisin/
Eritromisin/ Azitromisin/ Klaritromisin/
Levofloksasin**
Pnomokoklarda penisiline yiiksek direng biliniyorsa:
Levofloksasin**/ Linezolid

> 5 yas

Atipik Pnomoni Eritromisin/ Azitromisin/ Klaritromisin/
Doksisiklin***

Tipik Bakteriyel Amoksisilin / Amoksisilin klavulanat

Pnomoni

Penisiline tip 1 disi hipersensitivite varsa: Sefdinir/
Sefpodoksim

Penisiline tip 1 hipersensitivite varsa: Klindamisin/
Eritromisin/ Azitromisin/ Klaritromisin/
Levofloksasin**

Pnémokoklarda penisiline yiiksek direng biliniyorsa:

Levofloksasin®**/ Linezolid

Aspirasyon Pnomonisi

Toplum Kaynakl Amoksisilin klavulanat
S laktam antibiyotiklere hipersensitivite varsa:

Klindamisin

*3-6 aydan kii¢iik ¢cocuklarin hastanede yatirilarak tedavisi onerilir.

**Levofloksasinin 18 yastan kiiciik ¢ocuklar icin FDA onayr yoktur, ancak diger antibiyotik
tedavilerinin uygun olmadigi durumlarda tercih edilebilir.

***Doksisiklin 8 yastan kiigiik ¢ocuklarda dikkatle kullaniimalidir.
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Tablo 7. Cocuklarda TKP’nin hastanede ampirik tedavisi [6]

Tipik Bakteriyel Pnomoni

KPA ve Hib ile tam asilanma | Ampisilin/Penisilin - G veya Seftriakson/

ve Pnomokok penisilin | Sefotaksim

direnci diisiik MRSA  pnémonisi  ise: +  Vankomisin/
Klindamisin

KPA ve Hib ile eksik | Seftriakson/Sefotaksim

asilanmus, MRSA  pnémonisi  ise. + Vankomisin/

Pnomokok penisilin direnci | Klindamisin

yiiksek

Yogun bakim izlemi gereken | Seftriakson/Sefotaksim + Vankomisin

cok agir pnéomoni atipik etkenler olast ise: + Azitromisin
metisilin duyarli S. aureus olast ise: + Nafsilin/
Oksasilin

influenza olasi ise: + Oseltamivir

Atipik Pnémoni

Azitromisin/ Klaritromisin/ Eritromisin/ Doksisiklin*/ Levofloksasin**

* Doksisiklin 8 yastan kiiciik cocuklarda dikkatle kullaniimaldir.

**Levofloksasinin 18 yastan kiiciik ¢ocuklar icin FDA onayr yoktur, ancak makrolidlerin tolere
edilemedigi durumlarda veya biiyiime tamamlanmussa tercih edilebilir.

Viral pnomonilerde, genel durumu iyi olup solunum sikintisi1 bulgular
olmayan olgular klinik olarak viral enfeksiyon kaniti varsa antibiyotiksiz
izlenebilir. Ozellikle influenzaya daha sik olmak iizere, viral enfeksiyonlarm %15~
30’una bakteriyel enfeksiyonlarin eslik ettigi géz Oniinde bulundurulmalidir.
Klinik durumda koétiilesme olmasi halinde eslik eden bakteriyel enfeksiyon varligi

diistiniilerek ampirik antibiyotik tedavisi baglanmalidir [2].
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Influenzanin etken oldugu pnémonilerde belirtilerin baslamasindan itibaren
48 saat i¢inde antiviral tedavinin baglanmasinin klinik iyilesme iizerinde belirgin
yarar1 oldugu gosterilmistir. Agir hastaligi olan olgularda 48 saatten sonra dahi
yararli olabilecegi Ongoriilerek antiviral tedaviye yer verilmelidir. Antiviral

tedavide oseltamivir oral, zanamivir inhale tedavi olanagi sunar [4].

RSV pndémonisinin inhale ribavirin ile tedavisi konusunda uzlas1 yoktur.
Ribavirinin RSV iizerine in vitro etkinligi gosterilmis olmasina karsin in vivo
siirda etkinligi, fiyati1 ve saglik ¢alisanlarina olasi toksisitesi nedeni ile tedavide

rutin kullanimi 6nerilmemektedir [4].

Tedaviye yanit degerlendirilirken; ates, solunum sayisi, nabiz, oksijen
saturayonu, solunum sikintis1 bulgulari, biling durumu, oral alim ve oskultasyon
bulgular1 izlenmelidir. Solunum sayis1 genellikle 48-72 saatte yasa gore normal
kabul edilen araliga doner. Ates, inflamasyon devam ettigi i¢in uzun siirebilir, diger
parametrelerde diizelme varsa tek basina atesin devam ediyor olmasi tedaviye
yanitsizlik olarak degerlendirilmemelidir. Uygun antibiyotik tedavisine ragmen 48-
72 saat icinde klinik iyilesme olmamasi veya kotiilesme olmasi halinde, yabanci
cisim aspirasyonu ve altta yatan immiin yetmezlik gibi eslik eden durumlar ile
komplikasyon gelisimi akla gelmelidir. Akut faz reaktanlarmin ve akciger

grafisinin tekrarlanmasi, tantya yonelik ileri tetkiklerin yapilmasi diigiintilmelidir
[5].

Komplike olmayan TKP’de antibiyotik tedavi siiresi i¢in yapilmis kontrolli

calisma yoktur. Genellikle ates diistiikten sonra 72 saat daha antibiyotik tedavisine

34



devam edilmelidir ve toplam siire 10 giinden az olmamalidir. Azitromisin igin
tedavi siiresi ila¢ farmakokinetigi nedeni ile 5 giindiir [2, 6]. Komplike olmayan
TKP’de 7 giinliik antibiyotik tedavisinin 5 ve 10 giinliik tedavilerle benzer basari
oranina sahip oldugunu gosterir g¢alismalar mevcuttur. Amerikan Pediatri
Akademisi tarafindan 2017°de yayinlanan bir derlemede, komplike olmayan TKP

tedavi siiresinin 7 giinli gegmemesi Oonerilmistir [18].

Komplike pndmonilerde tedavi siiresi, klinik yanita gore sekillenir. Kabaca
ates diistiikten sonra 2 hafta daha ya da toplam 4 hafta antibiyotik tedavisine devam

edilmelidir [5].

Pnomoninin destekleyici tedavisinde agr1 ve ates kontroliinde analjezik ve
antipiretikler kullanilabilir. Cocuklarda TKP’de antiinflamatuar olarak steroidlerin
kullanimina yonelik klinik ¢aligma yoktur, havayolu obstriiksiyonu bulgusu olan
astim tanili hastalar disinda tedavide yeri yoktur [18]. Dehidratasyonun
diizeltilmesi onemlidir. Kiiclik ¢ocuklarda solunum sikintisini azaltmada burun
tikanikliginin giderilmesinin katkis1 olabilir. Gogiis fizyoterapisinin komplike

olmayan TKP’de katkis1 gosterilememistir [7].

Geligsmekte olan tilkelerde oral ¢inko desteginin agir pndmonide mortaliteyi
azalttig1 gosterilmistir [3]. Bir yastan kiigiik ¢ocuklarda 10 mg/giin, daha biyiik

cocuklarda 20 mg/giin oral ¢inko verilebilir [2].

Ulkemizde TKP’nin hastanede ampirik tedavisinde siklikla kullanilan, bu
calismanin da konusu olan ampisilin-sulbaktam ile seftriaksonun farmakolojisi ve

klinik kullanimini 6zetlemek yararli olacaktir.
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2.6.1. Ampisilin-sulbaktam

Sulbaktam 6-desaminopenisilin sulfon yapisinda, p laktamaz aracili
bakteriyel direnci agsmak iizere gelistirilmis bir molekiildiir. Sulbaktam, ¢ogu Gram
pozitif ve negatif aerob ve anaerob bakteriler tarafindan iiretilen 3 laktamazlarin
etkin bir inhibitoridiir [28]. Cogu plasmid aracili B laktamazi ve bazi kromozom
aracili  laktamazi inhibe eder,  laktamazlar tarafindan yikima oldukga direnglidir
[29]. B laktam antibiyotiklerin mikrobiyolojik spektrumunu genislettiginden,
siklikla ampisilin ve sefoperazon ile kombine edilerek kullanilmaktadir.
Bacteriodes fragilis ve Acinetobacter tiirleri i¢in antibakteriyel etkisi vardir, bazi

tilkelerde yalniz sulbaktam igeren preparatlari da mevcuttur [28].

Ampisilin-sulbaktamin serum yarilanma 6mrii 1 saattir, bu nedenle 6-8 saat
ara ile dozlama gerektirir. Sultamisilin olarak adlandirilan oral 6n ilag formundaki
preparatin  biyoyararlanimi %80 civarindadir. Ampisilinin tek basina oral
biyoyararlanimi, sultamisilindeki biyoyararlanimindan yiiksektir [28]. Bu nedenle

ampisilin-sulbaktam i¢in parenteral yol tercih edilir.

Interstisyel siviya, solunum yollarma, peritona gegisi iyiyken, beyin-
omurilik sivisina gegisi zayiftir. %70-80 renal yol ile atilir, kreatinin klirensi 50

ml/dk altinda oldugunda ampisilin igerigine gore doz ayarlamasi yapilmalidir [30].

Yan etkisi oldukc¢a azdir. Ishal, flebit, dokiintii, karaciger enzimlerinde artis
en sik yan etkileridir. Nadiren kreatininde artis, hipoalbuminemi, mikroskobik
hematiiri, 16kopeni, lenfopeni, trombositopeni, anemi, monositoz, eozinofili

goriilebilir [31].
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Ampisilin-sulbaktam; streptekoklar, stafilokoklar, enterokoklar, H.
influenzae, M. catarrhalis, pek ¢ok enterobakter tiirii (E. coli, K. pneumoniae,
Proteus gibi) ve anareob bakteriler (Bacteriodes, Clostridium, Fusobacterium gibi)
tizerine bakterisidal etkilidir [28, 29]. B laktamaz iireten anaeroblar ve gram pozitif
bakterilerin birlikte rol alabilecegi miks enfeksiyonlarda (6rnegin; aspirasyon
pndémonisi, abdominopelvik enfeksiyonlar, yumusak doku enfeksiyonlari) ilk tercih
antibiyotiktir. Hayvan ve insan isiriklarina bagl yara yeri enfeksiyonlarinda
kullanilabilir. Solunum yolu enfeksiyonlarmin sik etkenlerinden H. influenzae
%30, M. catarrhalis %100 B laktamaz iretir, B laktam direnci yiiksek olan bu
bakteriler ampisilin-sulbaktama duyarlidir [29]. Bu nedenle bu etkenlerle olusan
toplum kaynakli alt ve iist solunum yolu enfeksiyonlarinin ampirik tedavisinde
onerilmektedir [18]. Uriner sistem enfeksiyonlarinin en sik etkeni olan E. coli %30-
60 B laktamaz iiretir, ampisilin-sulbaktam bu direnci geri g¢evirebilecek bir tercih
olabilir [32]. Coklu direngli Acinetobacter tiirleri iizerine sulbaktam direkt
antibakteriyel etkili oldugundan, ampisilin-sulbaktamin Acinetobacter ile hastane
enfeksiyonlarinin tedavisinde basarisi bildirilmektedir [29]. Ampisilin-sulbaktam,
Bush grubu B laktamaz iireten enterobakter tiirleri ve P. aeruginosa iizerine
etkisizdir, bu nedenle nétropenik atesin ampirik tedavisinde ve agir bakteriyemi

tedavisinde kullanilmamalidir [29].

Ampisilin-sulbaktam TKP’nin hastanede ampirik tedavisinde uluslararasi
erigkin ve wulusal cocuk kilavuzlarinda Onerilmektedir [7, 33]. Pediatrik
enfeksiyonlarda kullanimini konu alan literatiirde ¢ok sayida calisma mevcuttur,

ancak alt solunum yolu enfeksiyonlarindaki etkinligine yonelik kisitli veri vardir.
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Bir meta-analizde TKP tedavisinde ampisilin-sulbaktam ile ikinci veya {igiincii
kusak sefalosporinlerin  (sefoksitin, sefuroksim, sefotaksim, sefamendol)
karsilastirildig1 7 ¢alisma degerlendirilmis, klinik iyilesme ampisilin-sulbaktam ile
%93,3, sefalosporin grubu antibiyotiklerle %86,6 olup, bu fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmustur [28]. Tiirkiye’den yapilan, TKP nedeni ile hastanede yatan,
ampisilin-sulbaktam ile tedavi edilen 501 c¢ocukta yapilan bir ¢alismada, tedavi
basarisizligi ilk 72 saatte klinik iyilesme goriillmemesi veya herhangi bir zamanda

kotiilesme olarak tanimlanmis ve hastalarin %93’tinde tedavi basarili bulunmustur

[34].

2.6.2. Seftriakson

Seftriakson, ozellikle diger B laktamlara direncli Gram negatif basiller
izerine olan genis antibakteriyel etkinligi, viicut sivilarina gegisinin yiiksek,
toksisitesinin diisiik, serum yarilanma domriiniin uzun olmasi ile 6ne ¢ikan tglinci
kusak bir sefalosporindir. f laktamaz aracili bakteriyel direng gelisimi, diger

sefalosporinler igin oldugu gibi seftriakson i¢in de dnemli bir tehdittir [35].

Molekiiler yapist nedeni ile yalnizca parenteral yolla kullanilir. Serum
yarilanma 6mrii en uzun olan sefalosporindir. Yarilanma dmriiniin 8 saat olmast ile
giinde tek ya da iki doz olarak uygulanabilir. Béylece ayaktan parenteral tedaviye
olanak saglar. Plazma proteinlerine yiiksek oranda baglanir, yenidoganlarda plazma

proteinlerine baglanmada bilirubin ile yarisacagindan kernikterus riski nedeni ile
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tercih edilmez. Viicut sivilarina, beyin omurilik sivisina ve safraya geg¢isi iyidir.
Hem karaciger (%40), hem bobrek (%60) yolu ile atilir. Renal ve hepatik

yetmezlikte doz ayarlamasina gerek yoktur [29].

Yan etkileri olduk¢a nadir goriiliir, cilt dokiintiileri, ishal, Clostridium
difficile toksin aracili kolit, transaminazlarda ve kan iire azotunda artis, safra
camuru olusumu, kolesistit goriilebilir. Yiiksek doz ve uzun siireli kullanimlarda
nadiren gecici ndtropeni, Coombs pozitif hemolitik anemi ve kanamaya neden

olabilir [29, 36].

Seftriakson; penisiline yiiksek diizeyde direngli pndmokoklar diginda tim
pnomokoklar, B hemolitik streptokoklar, H. influenzae, M. catarrhalis, Neisseria
tirleri, birgok enterobakter tiirti (E. coli, Klebsiella, Serratia, Proteus gibi),
Borrelia burgdorferi iizerine antibakteriyel etkilidir. Stafilokoklara kars1 etkinligi
birinci ve ikinci kusak sefalosporinlere gore azdir, ancak oksasilin duyarli S.
aureus’ta belirgin direng goriilmemistir. Anaerobik aktivitesi zayiftir.
Acinetobacter, ¢ogu Pseudomonas tiirii, enterokoklar, metisilin direngli S. aureus,
Listeria, Chlamydia, C. difficile seftriaksona direng¢lidir [29]. Solunum yolu
enfeksiyonlari, sepsis, menenjit, Uriner sistem, kemik, eklem, yumusak doku
enfeksiyonlari, intraabdominal enfeksiyonlar, gonore, tifo, Lyme hastaligi, duyarli
mikroorganizmalarin  yol ac¢tigi nozokomial enfeksiyonlarin tedavisinde
kullanilabilir [29]. Hastane yatis1 gerektiren TKP’nin ampirik tedavisinde ilk
secenek antibiyotik olarak Onerilmektedir [6, 7, 24]. Menenjitin ampirik
tedavisinde, laboratuvarda pndmokok antibiyotik duyarlilik ¢alismasi sonlanincaya
kadar seftriakson ve vankomisin birlikte kullanilir. Nazofaringeal meningokok
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tagtyiciliginin eradikasyonunda tek doz seftriakson yeterlidir. Gonorenin tiim
formlart icin ilk tercih edilecek antibiyotiktir. Sankroid tedavisinde tek doz
intramuskuler seftriakson kullanilabilir [29, 35]. Uzun siireli tedavi gerektiren
duyarl mikroorganizmalarin etken oldugu siiptiratif artrit, osteomyelit, beyin absesi

gibi enfeksiyonlarda ayaktan tedaviye olanak saglar [29].

2.7. Komplikasyonlar

Bakteriyel pnomonilerde, atipik mikroorganizmalar ve viriislerin etken
oldugu pnomonilere gore komplikasyonlar daha sik goriiliir. KPA ve Hib asilari ile
pndmoni insidansi ve invaziv hastalik siklig1 azalmasina karsin, ampiyem ve diger
komplikasyonlarin 6zellikle bes yastan kiiciik cocuklarda goriilme orani
artmaktadir. Daha once saglikli oldugu bilinen ¢ocuklarda uygun antibiyotik
tedavisine ragmen uzamis ve/veya direncli ates, klinik durumda kétiilesme, hizhi
ilerleyici solunum yetmezligi gelismesi durumunda pnémoni komplikasyonlari
akla gelmelidir [18]. Komplikasyonlar, etken mikroorganizmanin toraks iginde

dogrudan ya da hematojen yol ile yayilimi sonucu gelisir.

Pnomoninin olas1 komplikasyonlar1 sunlardir [2, 7, 15]:

o Plevral efiizyon
o Ampiyem
J Nekrotizan pndmoni
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. Akciger absesi

o Pnémotosel, pndmotoraks
o Perikardit

o Sepsis

o Menenjit

. Stipiiratif artrit

. Osteomyelit

. Hemolitik tiremik sendrom

. Uygunsuz ADH sendromu

J Hiponatremi
° Bronsiolitis obliterans
. Bronsiektazi

2.8. Prognoz

Pnomoni gegiren, daha 6nce saglikli oldugu bilinen ¢ogu ¢ocuk, pndmoni
komplike olsa dahi sekelsiz iyilesmektedir [2]. Yapilan bir ¢calismada pnémoni
tanis1 ile hastanede yatan ¢ocuklarin %3’ pnomoni nedeni ile, %81 herhangi bir
nedenden taburculuk sonrasi 30 giin i¢inde hastaneye yeniden basvurmaktadir.
Yeniden basvuru bir yastan kiiclik ve kronik hastaligi olan ¢ocuklarda daha sik

gorilmistiir [37].
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Bazi ¢aligmalarda pndmoni nedeni ile hastanede yatan ¢ocuklarin %45’ inde,
5 yil sonra astim belirtilerinin bulundugu belirtilse de, basvuru aninda tani
konulmamis astim varlig1 mi1, yoksa gecirilmis viral pndmoninin astima yatkinlik

mui olusturdugu bilinmemektedir [2].

Pnomoni nedeni ile yillik mortalite, gelismekte olan tilkelerde binde 13 iken,

gelismis tilkelerde binde 1’in altindadir [2].
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3. GEREC VE YONTEM
3.1. Calisma Grubu

Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Cocuk Enfeksiyon Hastaliklar
servisinde 1.1.2015-30.4.2017 tarihleri arasinda pnémoni tanisi ile yatan 364 hasta
geriye doniik olarak incelendi. Yas1 < 1 ay olan 4 hasta, hastane kaynakli pnémoni
nedeni ile yatan 1 hasta, 10 mm’den fazla plevral eflizyonu veya komplike pndmoni
tanis1 olan 8 hasta, viral pndmoni nedeni ile antibiyotik tedavisi almamig olan 60
hasta, ampirik tedavi olarak ampisilin-sulbaktam veya seftriakson disinda bir tedavi
almis olan 13 hasta, ampirik tedaviye iki veya daha fazla antibiyotikle baglanmis
olan 22 hasta, ampirik antibiyotik tedavisine makrolid grubu bir antibiyotik eklenen
35 hasta, ampirik antibiyotik tedavisine antiviral bir ilag eklenen 15 hasta, yogun
bakima devir gerektiren ¢ok agir pndmonisi olan 1 hasta ¢aligma disinda birakildi.
Dislama kriteri olarak belirlenen, bilinen ampisilin-sulbaktam ve/veya seftriakson
allerjisi hicbir hastada yoktu. Klinik, laboratuvar ve radyolojik bulgularla toplum
kaynakli bakteriyel pnomoni oldugu diistiniilerek ampisilin-sulbaktam veya
seftriakson tedavilerinden yalnizca birini almis 1 ay-18 yas araliginda 205 hasta
calismaya dahil edildi. Komplike pndmonilerden parapnomonik efiizyonu olup,
ultrasonografik olarak eflizyon miktart 10 mm’den az ve tibbi miidahale
gerektirmeyen olgular ¢calisma grubuna dahil edildi. Calisma grubundaki hastalar
ampisilin-sulbaktam ve seftriakson tedavisi alanlar olarak iki kola ayrildi. Her bir
grup, prematiirite, kronik akciger hastaligi, konjenital kalp hastaligi, norolojik,
metabolik, genetik hastalik, immiin yetmezlik gibi pndmoniye eslik eden komorbid
hastalig1 olanlar ve olmayanlar seklinde smiflandi. Ampisilin-sulbaktam alan 132
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hastadan 51’inde, seftriakson alan 73 hastadan 26’sinda komorbidite vardi. Sekil

1’de calisma grubu 6zetlendi.

Pnomoni tamsi ile yatan 364 hasta

e Yasi<1ayolan (n=4),

e Hastane kaynakli pnémoni nedeni ile
yatan (n=1),

e 10 mm’den fazla plevral eflizyon veya
komplike pnémoni tanisi olan (n=8),

e Viral pndmoni nedeni ile antibiyotik
tedavisi almamis olan (n=60),

e  Ampirik tedavi olarak ampisilin-sulbaktam
veya seftriakson disinda bir tedavi almig
olan (n=13),

e Ampirik tedaviye iki veya daha fazla
antibiyotikle baslanmis olan (n=22),

e Ampirik antibiyotik tedavisine makrolid v
grubu bir antibiyotik eklenen (n=35),

e  Ampirik antibiyotik tedavisine antiviral bir
ilag eklenen (n=15),

TKP tamsi alan, tedavide

e Yogun bakima devir gerektiren cok agir yalnizca ampi_SiIin'SUIbaktam
pnémonisi olan (n=1), veya seftriakson alan
Toplam 159 hasta digland\ 205 hasta
Ampisilin-sulbaktam alanlar Seftriakson alanlar
132 hasta 73 hasta

Sekil 1. Calisma grubu
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3.2. Cahisma Verileri

Calisma grubundaki hastalara ait klinik veriler icin; ¢ocuk enfeksiyon
hastaliklar1 servisinde rutin olarak kullanilan izlem formlar1 (EK-1), hemsire
gozlem formlari, hasta dosyalar1 ve hastane bilgi sisteminde kayitli epikrizler
kullanild1. Hastalarin yas, cinsiyet, yatisin oldugu ay, varsa komorbid hastaliklart,
KPA ile agilanma durumu, bagvuru sirasinda viral semptom varligi, yatis dncesi
herhangi bir antibiyotik kullanip kullanmadigi, bagvuruda 6l¢iilen viicut sicakligi,
solunum sayisi ve oksijen saturasyonu (SO;), TKP tedavisine yonelik aldiklari
ampirik antibiyotikler ve tedavi basarisi, yatig siiresi, viicut sicakliginin ve yasa
gore solunum sayisinin normale donme siireleri, yatis esnasinda solunum sistemi
muayenesinde oskultasyon bulgusu varsa diizelme siiresi, oral alimin hastaliksiz
doneme donme siiresi, ampirik antibiyotiklerin yan etkileri, taburculuk sonrasi 30
giin icinde yeniden hastanemize herhangi bir nedenden bagvurularinin olup

olmadig1 kaydedildi.

Hastalar 7 veya 13 valanli KPA ile asilanma durumuna gore; “hig¢
astlanmayanlar”, 1 ya da 2 doz agilanmislarsa “tam asili olmayanlar”, 3 ya da 4 doz

asilanmislarsa “tam asili olanlar” seklinde gruplandirildi.

Olgularda burun akintisi, burun tikanikligi, hapsirik, ses kisikligi, gézlerde
sulanma/batma ve ishal belirtilerinden bir veya daha fazlasi varsa viral semptom

varlig1 yoniinde kaydedildi.
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Hastalarin s6z konusu TKP tanisina yonelik yatis Oncesi oral ya da
intramiiskiiler yolla herhangi bir antibiyotik kullanim1 mevcut ise, yatis Oncesi

antibiyotik kullanim1 miispet olarak kaydedildi.

Toplum kaynakli pnémoni tanisi ile hastaneye yatan olgularda ampirik
antibiyotik tedavi segenegi, Cocuk Enfeksiyon Hastaliklar1 Bilim Dali’nin
konsultan ogretim {iyesi veya uzman doktorlarmin tercihi dogrultusunda

belirlenmisti.

Cocuk enfeksiyon hastaliklar1 servisinde TKP tanis1 ile yatan hastalara
verilen ampirik antibiyotiklerden ampisilin-sulbaktam en ¢ok 8 gr olacak sekilde
150-200 mg/kg/giin dozunda, seftriakson en ¢ok 4 gr olacak sekilde 75-100

mg/kg/giin dozunda uygulanmist.

Toplum kaynakli pnomoninin ampirik tedavisinde kullanilan ampisilin-
sulbaktam ve seftriakson baslandiktan sonra 72 saat iginde klinik iyilesme
goriilmemesi veya herhangi bir zamanda kotiilesme nedeni ile tedavi degisikligi
yapilmasi (daha genis spektrumlu antibiyotik tedavi gerekliligi) tedavi bagarisizlig

olarak kabul edildi.

Aragtirmada kullanilan laboratuvar tetkiklerinden 16kosit sayisi, C-reaktif
protein (CRP) diizeyi, eritrosit sedimentasyon hizi (ESH) ve kan kiiltiirii, ¢cocuk
enfeksiyon hastaliklar1 servisinde TKP nedeni ile yatan olgularda rutin olarak
calisilmisti. Calisma grubuna dahil edilen hastalarin basvurudaki I6kosit sayisi,
CRP ve ESH diizeyi, hastalardan alinan Orneklerden izole edilen patojen

mikroorganizmalari igeren veriler hastane bilgi sisteminden temin edildi. Lokosit
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sayisi, otomatize kan sayim cihazi Sysmex XN 1000 ve 3000, CRP nefelometrik
yontemle Siemens BN II System, ESH Westergren yontemi ile uyumlu Sistat ESR
40 ve 100 cihazlar ile calisilmisti. Mikrobiyolojik etkenlerden bakterilerin tamami
kan kiiltiiriinden izole edilmisti. Viral etkenleri ve M. pneumoniae’y1 belirlemeye
yonelik yapilan solunum yolu paneli, viral veya atipik pndmoni diistindiiriir klinik
bulgular1 olan hastalarin bazilarina ¢ocuk enfeksiyon hastaliklar1 servisinde
calismakta olan, hastalarin izlemini yapan konsultan 6gretim iiyesi ve uzman
doktorlar tarafindan karar verilerek calisilmisti. Solunum yolu panelinde
nazofarengeal siirintii 6rnegi 17 viral etkene (adenovirls, rhinoviriis, parainfluenza
tip 1/2/3/4, insan metapneumoviriis, insan bocaviriis, enteroviriis, parechoviriis,
influenza A ve B, coronaviriis OC43/NL63/229E/HKUL, RSV A/B ) ve M.

pneumoniae’ya yonelik real time PCR yontemi ile taranmuigt.

Arastirmada kullanilan radyolojik yontemlerden akciger grafisi, cocuk
enfeksiyon hastaliklar1 servisinde TKP nedeni ile yatan olgularda rutin olarak
¢ekilmisti ve radyoloji uzmanlar tarafindan yorumlanmisti. Calisma grubundaki
hastalarin basvuruda cekilen akciger grafilerine ait goriintiler ve radyoloji
uzmanlarinin ilgili raporlarina hastane bilgi sisteminden ulasildi. 10 mm’den az ve
tibbi miidahale gerektirmeyen parapnomonik efiizyonu olup ¢alismaya dahil edilen
olgularin, plevral eflizyon varligi ve miktar1 radyoloji uzmanlari tarafindan toraks
ultrasonografisi ile degerlendirilmisti, ilgili ultrasonografi raporlarina yine hastane

bilgi sisteminden ulasildi.

Hastalarin yatis siiresince ortaya ¢ikan ampirik antibiyotik maliyetleri i¢in,
hastane bilgi sistemindeki epikrizlerden ve T.C. Saglik Bakanlig1 referans bazli ilag
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fiyat listelerinden yararlanildi. Kullanilmis olan antibiyotiklerin jenerik adlar1 ve
dozlama semasina hasta epikrizlerinden ulasildi. Her hastanin yatis donemine ait
T.C. Saglik Bakanlig1 referans bazli ilag fiyat listelerindeki jenerik ilaglarin birim
fiyat1 temel alindi. Her hasta igin, tiim yatis siiresince ampirik antibiyotik toplam

maliyeti hesaplandi.

Calismaya dahil edilen, TKP’nin ampirik tedavisi i¢in ampisilin-sulbaktam
ve seftriakson tedavisi alan hasta gruplari ¢alismanin birincil amaci olan tedavi
basarist acisindan karsilastirildi. Calisma grubuna ait yas, cinsiyet ve aylara gore
olgu dagilimi degerlendirildi. Ampisilin-sulbaktam ve sefriakson alan hasta
gruplariin komorbid hastalik varligi, KPA ile asilanma durumu, bagvuruda viral
semptom varligl, yatis Oncesi antibiyotik kullanimi, bagvuruda olgiilen viicut
sicakligi, solunum sayist ve SO, diizeyi, 16kosit sayisi, CRP ve ESH diizeyi,
mikrobiyolojik tetkiklerle saptanan patojen mikroorganizmalar, radyografi
bulgular1 ve plevral eflizyon varligit gibi klintk ve laboratuvar verileri
degerlendirildi. Ampirik antibiyotik tedavisi basar1 ile sonlanan hastalarda,
ampisilin-sulbaktam ve seftriakson tedavi gruplari; yatis siiresi, viicut sicakliginin
normale donme siiresi, yasa gore solunum sayisinin normale donme siiresi, oksijen
saturasyonunun normale ddnme siiresi, oskultasyon bulgusu diizelme siiresi,
antibiyotik yan etkileri, ilag maliyeti, taburculuk sonrasi 30 giin i¢inde hastaneye
basvuru gibi parametrelerle kiyaslandi. Ayrica ampirik antibiyotik tedavisinde

basarisizliga etkisi olabilecek faktorler aydinlatilmaya caligildi.
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3.3. istatistiksel Yontemler

Calismanin istatistikleri “Statistical Package for Social Sciences (SPSS) for
Windows 23.0” (SPSS Inc, Chicago, IL) programi kullanilarak yapildi. Oncelikle
tanimlayict istatistikler yapilip, sayisal degiskenler normal dagilim durumlarina
gore, ortalama ve standart sapma veya ortanca ve minimum-maksimum deger
olarak, kategorik degiskenler say1 ve yiizde olarak ifade edildi. Gruplar arasindaki
karsilagtirmalar, sayisal degiskenler i¢in normal dagilim durumuna gore t-testi veya

Mann-Whitney U testi ile, kategorik degiskenler i¢in Ki-kare testi ile yapildi.

Ampirik antibiyotik tedavisi basarili ve basarisiz olan hasta gruplar
arasinda tek degiskenli analizde istatistiksel olarak anlamli fark saptanan
degiskenler igin lojistik regresyon modeli olusturuldu. Model uyumu i¢in Hosmer-
Lemeshow testi kullanildi. Tip-1 hata diizeyi %5’in altinda olan durumlar anlaml
olarak yorumlandi. Bu modelde yer alan komorbid hastalik ve astim varligi, KPA
ile tam asili olmama veya hi¢ asilanmama durumu, yatis Oncesi antibiyotik
kullanimi, lober/multilober infiltrasyon ve plevral efiizyon varligi ¢ok degiskenli

analiz ile degerlendirildi. Istatistiksel anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak kabul edildi.

3.4. Etik Kurul Onay1

Bu calisma, Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’nun 24074710/22

say1l1 karari ile onaylandi.
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4, BULGULAR
4.1. Cahisma Grubunu Olusturan Hastalarin Genel Ozellikleri

Calismaya 205 hasta dahil edildi. Bu hastalarin 118’1 (%57,6) erkek, 87’si
(%42.,4) kiz gocuklardan olusmakta idi. Hastalarin yas ortalamasi 39,2 + 42,7 ay,
ortanca yasi 26 ay (1-210 ay) idi. Yas gruplarina gore dagilima bakildiginda,

hastalarin %76,5’1 (157 olgu) 60 ayliktan kiigiiktii (Sekil 2).

Yas Gruplari
200
157
150
& 100
\9)
48

. L
0

< 60 aylik > 60 aylik

Sekil 2. Calisma grubundaki hastalarin yas gruplarma gore dagilimi

Calismaya dahil edilen hastalarda hastane yatisinin sirasi ile en ¢ok subat (42 olgu,
%20,5) ve mart (37 olgu, %18) aylarinda, en az ise eyliil (1 olgu, %0,5) ve agustos

(3 olgu, %1,5) aylarinda oldugu saptandi (Sekil 3).
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Aylara Gore Olgu Sayisi
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e Aylara Gore Olgu Sayisi

Sekil 3. Calisma grubunda aylara gore olgu sayisinin dagilimi

4.2. Ampirik Antibiyotik Tedavilerinin Basarisi ve Tedavi Yamtinin
Degerlendirilmesi

4.2.1. Ampirik Antibiyotik Tedavilerinin Dagilimi

Toplum kaynakli pnémoninin ampirik tedavisi i¢in ¢alisma grubundaki
hastalarin 132’sine (%64,4) yalnizca ampisilin-sulbaktam, 73’iine (%35,6) ise

yalnizca seftriakson verilmisti.

4.2.2. Ampirik Antibiyotik Tedavilerinin Basarisinin Degerlendirilmesi

Ampirik antibiyotik tedavisinde basarisizlik nedeni ile tedavi degisikligi
yapilan toplam 15 hasta (%7,3) vardi. Bu 15 hastanin 6’s1 (%40) ampisilin-
sulbaktam, 9’u (%60) seftriakson almisti. Ampirik tedavide ampisilin-sulbaktam

alan hastalardan %95,5’inin (126 olgu), seftriakson alan hastalardan %87,7’sinin
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(64 olgu) tedavisi basar1 ile sonlandi. Tedavi basarisi agisindan iki antibiyotik
karsilastirildiginda bu farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu bulundu (p=0,04)

(Sekil 4).

Ampirik Antibiyotiklerin Tedavi Basarisi

180
150
120

90

sayl

60

30

Ampisilin-sulbaktam Seftriakson

p=0,04

M Basarili Basarisiz

Sekil 4. Ampirik antibiyotik olarak ampisilin-sulbaktam ile seftriakson alan hasta
gruplariin tedavi basarisi agisindan karsilastirilmasi

4.2.3. Ampirik Antibiyotik Tedavi Gruplarindaki Hastalarin Klinik,

Laboratuvar ve Radyolojik Ozellikleri

Ampirik antibiyotik tedavisi olarak ampisilin-sulbaktam ve seftriakson alan
hastalarin  klinik 6zelliklerinin  karsilastirilmasi  Tablo 8’de Gzetlenmistir.

Ampisilin-sulbaktam alan hastalarin ortanca yasi 16,5 ay (1-160 ay), seftriakson

52



alan hastalarin ortanca yasi ise 60 ay (1-210 ay) olup, iki grup arasindaki bu fark
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,001). Ampisilin-sulbaktam alanlarin
%38,6’sinda, seftriakson alanlarin %35,6’sinda komorbid hastalik vardi. Tim
calisma grubunda en sik komorbidite astim (25 olgu, %12,1) idi. Caligma grubunda
13-59 ay yas araliginda olan hastalarin tamami1 KPA ile tam asiliydi. Ampisilin-
sulbaktam alan hastalarin %33,3°l (44 olgu), seftriakson alan hastalarin %35,6’s1
(26 olgu) KPA ile hig agilanmamist1 veya tam asil1 degildi. Ampisilin-sulbaktam ve
seftriakson alan hastalar arasinda komorbid hastalik varligi ve KPA ile tam asil
olmama veya hi¢ asilanmamis olma durumu agisindan fark yoktu. Ampisilin-
sulbaktam alan hastalarda bagvuruda viral semptomlarin varligi daha sik iken
(%87,1) (p<0,001), seftriakson alan hastalarda ise yatis 6ncesi antibiyotik kullanimi1
daha sikt1 (%52) (p=0,009). iki grup arasindaki bu farklar istatistiksel olarak
anlamli bulundu. Bagvuruda viicut sicakligi >38 °C ve solunum sayis1 yasa gore
takipne smirinin lizerinde olan hasta sayilari agisindan ampisilin-sulbaktam ve
seftriakson alan hasta gruplari arasinda fark saptanmadi. Ampisilin-sulbaktam alan
hastalarin, seftriakson alanlara goére basvuruda 6l¢iilen oksijen saturasyonu (SO5)

daha diisiiktii, bu fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,001) (Tablo 8).
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Tablo 8. Ampisilin-sulbaktam ve seftriakson alan hasta gruplarinda klinik

ozelliklerin karsilastirilmasi

Ampisilin-sulbaktam  Seftriakson p
(n=132) (n=73)
Yas (ay) (ortanca)* 16,5 (1-160) 60 (1-210) <0,001
Komorbid hastalik varhgi (say: -yiizde) 51 (%38,6) 26 (%35,6) 0,66
»  Kronik akciger hastalig 22 9
(astim, tekrarlayan brongiolit,
primer silier diskinezi, kistik
fibrozis, bronkopulmoner
displazi, laringomalazi)
= Nérolojik hastaliklar 10 4
»  Prematiirite 7 2
»  Genetik/sendromik hastaliklar 5 1
»  Konjenital kalp hastaliklari 3 1
»  Metabolik hastaliklar 2
»  [mmiin yetmezlik 1 4
= Diger (PFAPA, skolyoz, opere 1 5
trakedzefageal fistiil,
parafaringeal abse)
KPA ile tam asili olmama veya hig 44 (%33,3) 26 (%35,6) 0,74
asillanmamis olma durumu (sayi-yiizde)
Viral semptom varhgi (sayi-yiizde) 115 (%87,1) 45 (%61,6) <0,001
Yatis oncesi antibiyotik kullanimi 44 (%33,3) 38 (%52) 0,009
(say1-ylizde)
Basvuruda viicut sicakhig1 >38 °C 84 (%63,6) 45 (%61,6) 0,77
olan olgular (sayi-yiizde)
Basvuruda solunum sayisi yasa gore 126 (%95,4) 68 (%93,1) 0,52
takipne sinirinin iizerinde olan
olgular (sayi-yiizde)
Bagvuruda SO; (%)* (ortanca) 94 (76-100) 97 (72-100) 0,001

*Mann-Whitney U testi kullanildi.
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Bu iki hasta grubunun laboratuvar 6zellikleri karsilagtirildiginda ortanca
l16kosit sayis1  (p=0,024), C-reaktif protein (CRP) (p<0,001) ve eritrosit
sedimentasyon hizi (ESH) (p<0,001) seftriakson alan hastalarda, ampisilin-
sulbaktam alan hastalardan istatistiksel olarak anlamli olacak sekilde daha yiiksek
bulundu. Radyografik olarak lober/multilober pnémoni saptanan 55 hastadan 44’
(%80), ultrasonografik olarak 10 mm’den az plevral efiizyon saptanan 16 hastadan
131 (%81,2) ampirik tedavi olarak seftriakson almisti. Seftriakson ve ampisilin-
sulbaktam alan hastalar arasinda lober/multilober pnémoni ve plevral eflizyon
varligl acisindan saptanan bu farklar istatistiksel olarak anlamliydi (p<0,001).
Toplam 14 hastada (%06,8) patojen mikroorganizma saptanmis olup, bunlarin 11’1
(%78,5) ampisilin-sulbaktam alan hastalardan izole edilmisti. Calisma grubunda
saptanan mikroorganizmalar ve bunlarin ampisilin-sulbaktam ve seftriakson alan
hasta gruplarindaki dagilimlar1 Tablo 9°da gosterilmistir. Iki grup arasinda patojen
mikroorganizma saptanmasi ve sayisi agisindan istatistiksel olarak anlamli fark
yoktu. RSV, 4 hastada tek, 1 hastada coronaviriis ile birlikte olmak iizere en sik
saptanan viral etkendi. Yalniz 2 hastada saptanan S. pneumonia, bu g¢alisma
grubunda izole edilen tek bakteriyel patojendi ve tamami kan kiiltiiriinden izole
edilmisti. Hicbir hastada atipik pnomoni etkenlerine rastlanmadi. Ampisilin-
sulbaktam ve seftriakson alan hastalarin laboratuvar ve radyolojik ozelliklerinin

karsilastirilmasi Tablo 9’da 6zetlendi.
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Tablo 9. Ampisilin-sulbaktam ve seftriakson alan hasta gruplarinda laboratuvar ve
radyolojik 6zelliklerin karsilastirilmast

Ampisilin- Seftriakson p
sulbaktam (n=132) (n=73)
Lokosit sayis1 (/mL)* (ortanca) 11300 13870 0,024
(2870-31100) (3000-35200)
CRP (mg/L)* (ortanca) 18,1 (1,7-340) 73,8 (1,5-459)  <0,001
ESH (mm/saat)* (ortanca) 23,5 (4-84) 42 (10-124)  <0,001
Lober/multilober pnémoni 11 (%8,3) 44 (%60,2)  <0,001
varhgi (sayi-yiizde)
Plevral efiizyon varhgi (sayi- 3 (%2,2) 13 (%17,8)  <0,001
ylizde)
Patojen mikroorganizma (say- 11 (%8,3) 3 (%4,1) 0,39
yiizde)
S. pneumoniae 1 1
RSV 4 1
Rhinoviriis 2
Coronaviriis 1
Influenza 1 1
Bocaviriis 1
RSV+Coronaviriis 1

*Mann-Whitney U testi kullanild:.

4.2.4. Ampirik Antibiyotik Tedavisi Bagsari ile Sonlanan Hastalarda Tedavi

Yaniti Parametrelerinin Karsilastirtlmasi

Calisma grubundan ampirik antibiyotik tedavisi bagarisiz olan hastalar
dislanarak, ampisilin-sulbaktam ve seftriakson alan ve tedavisi basari ile sonlanan
hastalarin tedavi yanit parametreleri karsilastirildi (Tablo 10). Ampisilin-sulbaktam

ve seftriakson alan hasta gruplarinin her ikisi i¢in de ortanca yatis siiresi 6 giindii.
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Ortalama yatis siiresi ampisilin-sulbaktam alanlarda 6+2 giin (2-12 giin),
seftriakson alanlarda 6,4+1,7 giin (4-11 giin) olup, iki grup arasinda yatis siireleri
acisindan istatistiksel olarak anlamli fark yoktu. Viicut sicakliginin normale donme
ortanca siiresi ampisilin-sulbaktam alan hastalarda 12 saat (2-72 saat), seftriakson
alan hastalarda 19 saatti (2-80 saat) ve bu fark istatistiksel olarak anlamliydi
(p=0,035). Tum yatis siiresince ampirik antibiyotik toplam maliyetleri
karsilastirildiginda ampisilin-sulbaktam alanlarda 71,5 TL (22,6-191,2 TL) iken,
seftriakson alanlar icin ortanca deger 128,5 TL (42,6-219,9 TL) idi (p<0,001). Iki
hasta grubu arasindaki yasa gore solunum sayisinin normale donme ortanca siiresi,
oksijen saturasyonunun (SO,) > %93 diizeyine donme ortanca siiresi, oskultasyon
bulgusu diizelme ortanca siiresi, oral alimin hastaliksiz doneme donme ortanca

stiresindeki farklar istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (Tablo 10).

Calisma grubunda toplam 17 hastada (%8,2) ampisilin-sulbaktam ve
seftriakson tedavilerinin yan etkisi goriildii. S6z konusu yan etkiler ishal (14 olgu,
%82,4) ve tirtikerdi (3 olgu, %17,6). Ampisilin-sulbaktam alanlarin %9,8’inde (13
olgu), seftriakson alanlarin %35,4’iinde (4 olgu) bu yan etkiler vardi. Ishal,
ampisilin-sulbaktam alan 11 olguda, seftriakson alan 3 olguda olmak {izere en sik
(%6,8) goriilen yan etkiydi. Ampisilin-sulbaktam ve seftriakson alan hastalar
arasinda yan etki siklig1 agisindan istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (Tablo 10).
S6z konusu yan etkiler nedeni ile hi¢bir olguda ampirik antibiyotik tedavisinde

degisiklik yapilmasi gerekmedi.

Taburculuk sonrasi 30 giin i¢cinde herhangi bir nedenden yeniden hastaneye
basvuru sikligt %2,6 (5 olgu) idi (Tablo 10). Basvuru nedenleri 2 hastada {ist
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solunum yolu enfeksiyonu, 1 hastada ishal, 2 hastada istahsizlikt1. Iki hasta grubu

arasinda bu agidan da istatistiksel olarak anlamli fark yoktu. Higbir hastada

pnomoni ve iligkili durumlar nedeni ile taburculuk sonrasi 30 giin i¢inde yeniden

hastane basvurusu olmadi.

Tablo 10. Ampisilin-sulbaktam ve seftriakson alan ve tedavileri basar1 ile sonlanan

hasta gruplarinda tedavi yanit1 parametrelerinin karsilastirilmast

Ampisilin-sulbaktam  Seftriakson p

Ortanca yatis siiresi (giin)* 6 (2-12) 6 (4-11) 0,07

(n=126) (n=64)
Viicut sicakliginin normale donme 12 (2-72) 19 (2-80) 0,035
ortanca siiresi (saat)* (n=78) (n=36)
Yasa gore solunum sayisinin normale 44 (4-242) 48 (8-105) 0,85
donme ortanca siiresi (saat)* (n=120) (n=59)
SO; normale déonme (>%93) ortanca 38 (9-158) 48 (16-112) 0,46
siiresi (saat)* (n=59) (n=11)
Oskultasyon bulgusu diizelme ortanca 4 (2-10) 5 (3-8) 0,08
siiresi (giin)* (n=126) (n=63)
Oral alimin hastaliksiz doneme déonme 3 (1-6) 3(2-7) 0,38
ortanca siiresi (giin)* (n=124) (n=64)
Ortanca ila¢c maliyeti (TL)* 71,5 128,5 < 0,001

(22,6-191,2) (42,6-219,9)

(n=126) (n=64)
Yan etki (sayi-yiizde) 13 (%9,8) 4 (%5,4) 0,35
Ishal (say) 11 3
Urtiker (say1) 2 1
Taburculuk sonrasi 30 giin icinde 4 (%3,1) 1 (%1,6) 0,66

yeniden hastaneye basvuru (sayi-yiizde)

*Mann-Whitney U testi kullanild:.

n: sayi
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4.2.5. Ampirik Antibiyotik Tedavi Basarisini Etkileyen Faktorler

Ampirik antibiyotik tedavisi basarili ve basarisiz olan hastalar, tedavi
basarisini etkileyebilecek yas, komorbidite ve astim varligi, KPA ile tam asili
olmama veya hi¢ asilanmamis olma durumu, yatis dncesi antibiyotik kullanimi,
lober/multilober pnémoni ve plevral eflizyon varligi acisindan karsilastirildi.
Ampirik antibiyotik tedavisi basarisiz olan hasta grubunda, basarili olanlara gore
komorbidite varligi (p=0,020), yatis Oncesi antibiyotik kullanimi (p=0,029),
lober/multilober pnémoni (p=0,001) ve plevral eflizyon (p=0,003) daha sik
saptandi, s6z konusu farklar istatistiksel olarak anlamli bulundu. Yasin <60 ay
olmasi, astim varhigi ve KPA ile tam asili olmama/hi¢ asilanmama durumu

acisindan iki grup arasinda fark yoktu (Tablo 11).

Tablo 11. Ampirik antibiyotik tedavisi basarili ve basarisiz olan hasta gruplari
arasinda tedavi basarisini etkileyebilecek faktorlerin karsilastirilmasi

Tedavi basarili  Tedavi bagarisiz p

n=190 n=15
Yas <60 ay (sayi-yiizde) 146 (%76,8) 11 (%73,3) 0,755
Komorbidite varhig: (sayi-yiizde) 69 (%36,3) 10 (%066,6) 0,020
Astim varhg (sayi-yiizde) 23 (%12,1) 2 (%13,3) 1,0
KPA ile tam asili olmama/hig 66 (%34,7) 4 (%26,6) 0,526
asilanmama (sayi-yiizde)
Yatis oncesi antibiyotik =~ 72 (%37,8) 10 (%66,6) 0,029
kullamim (sayi-yiizde)
Lober/multilober pnomoni 45 (%23,6) 10 (%066,6) 0,001
(say1-yiizde)
Plevral efiizyon (sayi-yiizde) 11 (%5,7) 5 (%33,3) 0,003
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Ampirik antibiyotik tedavisi basarili ve basarisiz olan hasta gruplari

arasinda tek degiskenli analizde karsilastirma yapilan degiskenlerden komorbid

hastalik, astim varligi, KPA ile tam asili olmama veya hi¢ agilanmama durumu,

yatis Oncesi antibiyotik kullanimi, lober/multilober pnémoni ve plevral eflizyon

varligi i¢in lojistik regresyon modeli olusturuldu. Cok degiskenli analizde tiim

caligma grubu i¢in komorbid hastalik varligi (OR (%95 CI): 5,55 (1,49-20,65),

p=0,011), lober/multilober pnémoni (OR (%95 CI): 5,03 (1,33-18,94), p=0,017) ve

plevral efiizyon varligt (OR (%95 CI): 4,96 (1,09-22,54), p=0,038) tedavi

basarisizlig1 iizerinde etkisi olabilecek faktorler olarak bulundu (Tablo 12).

Tablo 12. Ampirik antibiyotik tedavisinin basarisizlig1 {izerine etkisi olabilecek

risk faktorleri

Risk faktorii OR* (%95 CI)** p
Komorbid hastalik varhgi 5,55 (1,49-20,65) 0,011
Astim varhgi 0,45 (0,72-0,89) 0,40
KPA ile tam asih  olmama/hig 2,16 (0,52-9,02) 0,28
asitlanmams olma durumu

Yatis oncesi antibiyotik kullanim 2,85 (0,85-9,55) 0,08
Lober/multilober pnomoni 5,03 (1,33-18,94) 0,017
Plevral efiizyon varhg 4,96 (1,09-22,54) 0,038

*Qdds ratio

**9695 confidence interval (giiven araligr)
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Ampisilin-sulbaktam ve seftriakson alan hasta gruplar1 arasindaki tedavi

basarisindaki fark {izerinde ayni risk faktorlerinin etkisi olup olmadigim

degerlendirmek amaci ile, ampisilin-sulbaktam ve seftriakson alan hastalarda ayni

degiskenlerle lojistik regresyon modeli olusturuldu. Cok degiskenli analizde

ampisilin-sulbaktam alan hastalarda yatis 6ncesi antibiyotik kullanimi (OR (%95

Cl): 14,34 (1,08-188,94), p=0,043), seftriakson alan hastalarda komorbid hastalik

varhigi (OR (%95 CI): 5,22 (1,03-26,45), p=0,046) tedavi basarisizlig1 lizerine etkisi

olabilecek faktorler olarak bulundu (Tablo 13).

Tablo 13. Ampisilin-sulbaktam ve seftriakson tedavilerinin basarisizlig1 {izerine
etkisi olabilecek risk faktorleri

Risk faktorii Ampisilin-sulbaktam p Seftriakson p
OR* (%95 CI)** OR* (%95 Cl)**

Komorbid hastalik varhg: 2,48 (0,36-17,17) 0,35 | 5,22(1,03-26,45) | 0,046

KPA ile eksik asilanmg/hig 47220239 (0-..) 0,99 1,32 (0,23-7,35) 0,74

asillanmamis olma durumu

Yatis oncesi antibiyotik 14,34 (1,08-188,94) 0,043 1,19 (0,25-5,67) 0,82

kullanim

Lober/multilober pnémoni 6,77 (0,72-63,22) 0,09 5,88 (0,56-61,57) 0,13

Plevral efiizyon varhgi 8,05 (0,39-165,60) 0,17 3,33 (0,56-19,56) 0,18

*Qdds ratio

**9695 confidence interval (giiven araligi)
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5. TARTISMA

Pnémoni ¢ocukluk ¢aginin sik goriilen enfeksiy6z hastaliklarindan biri olup,
onde gelen morbidite ve mortalite nedenidir. Pndmoni insidansi ve mortalitesi yillar
icinde azalmakla birlikte, halen olusturdugu hastalik yiikii ile tim iilkeler icin
Oonemini korumaktadir. Pnomoni genel olarak 500 cocuktan birinde, bes yas
altindaki ¢ocuklarin da yaklagik yarisinda hastane yatigina neden olmaktadir [4].
TKP’de bakteriyel etiyoloji diisiiniildiiglinde ampirik tedavi se¢imine; hastanin
yasina, klinik durumuna, bagisiklik ve asilanma durumuna, antibiyotik allerji
Oykiisiine, olasi etken patojenlere ve bolgesel antibiyotik direncine gore Kkarar
verilmelidir [2, 18]. Pnomokok suslarinda penisilin direncinin yiiksek oldugu
bolgelerde TKP nedeni ile hastaneye yatirilan olgularin tedavisinde seftriakson ilk
secenek antibiyotik olarak onerilmektedir [2, 6]. Ulusal kilavuzlarda, ¢ocuklarda
agir TKP’nin ampirik tedavisinde 3 laktam—f laktamaz inhibitorii kombinasyonlari
(ampisilin-sulbaktam) ya da ti¢iincii kusak sefalosporinler (seftriakson) yer almakla
birlikte [7] uluslararas1 kilavuzlarda ampisilin-sulbaktam yer almamaktadir [6].
Ampisilin-sulbaktamin pediatrik enfeksiyonlarda etkinligi pek ¢ok calismada
gosterilmis olsa da [31, 38, 39], cocuklarda alt solunum yolu enfeksiyonlarindaki
etkinligine yonelik c¢alismalar kisithdir [28, 34, 40]. Eriskin alt solunum yolu
enfeksiyonlarinda kullanimina y6nelik daha ¢ok ¢alisma vardir [41-43] ve eriskin

kilavuzlarinda TKP tedavisinde 6nerilen bir antibiyotiktir [33].

Calismamizda TKP tanisi ile yatan hastalarin ampirik tedavisinde ampisilin-
sulbaktam ile seftriaksonun tedavi basarisi karsilastirildiginda, ampisilin-sulbaktam
alan hastalarin %95,5’inin, seftriakson alan hastalarin %87,7’sinin tedavisi basari
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ile sonlanmistir. Tedavi basaris1 acisindan iki antibiyotik arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli olup, literatiirde ¢ocuklarda TKP’de ampisilin-
sulbaktam ile seftriaksonun karsilastirildigi daha onceden yapilmis bir ¢alismaya
rastlanmamustir. Tapisiz ve arkadaslari tarafindan, TKP nedeni ile hastaneye yatan
ve ampirik tedavi olarak ampisilin-sulbaktam alan 501 gocuk hastada yapilan bir
calismada, ampisilin-sulbaktamin tedavi basarisi %93,8 bulunmustur [34]. Orta-
agir TKP tanili 47 eriskin hastada ampisilin-sulbaktamin etkinligine yo6nelik
yapilan bir baska calismada, hastalarin %94,6’sinda ampisilin-sulbaktama klinik
yanit alinmis, %91,7’sinde bakteriyel eradikasyon saglanmistir [42]. Bir meta-
analizde TKP tedavisinde intravendz ampisilin-sulbaktam ile ikinci veya ti¢iinci
kusak sefalosporinlerin (sefoksitin, sefuroksim, sefotaksim, sefamendol)
karsilastirildigr 7 ¢alisma degerlendirilmis, klinik iyilesme ampisilin-sulbaktam ile
%93,3, sefalosporin grubu antibiyotiklerle %86,6 olup, bu fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmustur [28]. Agir TKP nedeni ile seftriakson tedavisi verilen 147
cocukta yapilan bagka bir caligmada, hastalarin %97’sinde klinik yanit alinmistir

[44].

Calismamizda her iki ampirik antibiyotik tedavisinin de basarisiz oldugu
hasta grubunda, tedavinin basarili oldugu hasta grubuna gére komorbidite, yatis
oncesi antibiyotik kullanimi, lober/multilober pnémoni ve plevral eflizyon varligi
istatistiksel olarak anlamli olacak sekilde daha sik bulunmustur. Yas, astim varligi
ve asilanma durumu agisindan tedavi basarili ve basarisiz gruplar arasinda fark
goriilmemistir. Cok degiskenli analizde, tiim calisma grubunda komorbidite,

lober/multilober pnoémoni ve plevral efiizyon varliginin ampirik antibiyotik
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tedavisinin basarisizligi i¢in risk faktorii olabilecegi saptanmistir. Tedavi
basarisizliginin daha fazla oldugu seftriakson alan hasta grubunda, ampisilin-
sulbaktam alan hasta grubuna gore istatistiksel olarak anlamli olacak sekilde
ortanca yagin daha biiyiik, yatis dncesi antibiyotik kullaniminin daha sik, akut faz
reaktanlarinin (I6kosit sayisi, CRP ve ESH) daha ytiksek, lober/multilober pnomoni
ve plevral efiizyonun daha sik oldugu goriilmiistiir. Seftriakson alan hastalardaki
tedavi basarisizligi i¢in komorbidite varliginin, ampisilin-sulbaktam alan
hastalardaki tedavi basarisizlig1 igin ise yatig 6ncesi antibiyotik kullaniminin risk
faktorii olabilecegi bulunmustur. Tim c¢alisma grubunda antibiyotik tedavisi
basarisiz olan 15 olgu mevcut olup, dérneklem biiyiikliigiiniin kii¢iik olmas1 nedeni
ile tedavi basarisini etkileyen risk faktorlerini daha iyi belirlemek amaci ile daha

fazla sayida hasta ile yapilacak ¢aligmalara ihtiyac vardir.

Calismamiza dahil edilen tiim olgularin %40’ 1inda komorbidite mevcut olup,
tedavi basarisizligi i¢in risk faktorii olabilecegi bulunmustur. Tanzanya’da orta-agir
TKP nedeni ile hastanede yatan 100 ¢ocuk hastada yapilan prospektif bir ¢alismada,
komorbid hastalik varliginin klinik yanit1 olumsuz yonde etkiledigi saptanmustir.
Hastalarin %32’sinde komorbid hastalik olup, komorbid hastalik varliginin hastalik
siddetini, oksijen ihtiyact siiresini, 6liim sikligini, komplikasyonlar1 arttirdigi,
ancak hastanede yatis siiresi iizerine etkisinin olmadigi belirtilmistir [45]. Tapisiz
ve arkadaglar1 tarafindan yapilan ¢alismada, 501 hastanin %12,4’tinde komorbid
hastalik olup, komorbidite varhigi ampisilin-sulbaktamin TKP tedavisindeki
basarisizlig1 igin bir risk faktorii olarak bulunmamistir [34]. Isve¢’te TKP nedeni

ile hastaneye yatan 621 ¢ocukta yapilan bir calismada, hastalarin yaklasik %60°1nda
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komorbid hastalik mevcut olup, komorbid hastaligi olanlarda pndmoninin daha agir
seyirli oldugu, yogun bakim ihtiyacinin daha fazla oldugu ve hastanede yatis

stiresinin daha uzun oldugu bulunmustur [46].

Calisma grubumuzda en sik goriilen komorbidite astim olup, komorbid
hastalig1 olan olgularin %32,4’linde mevcuttur. Cocuklarda TKP ile ilgili yapilan
diger calismalarda komorbid hastalik siklig1 degiskenlik gostermekle birlikte,
astim sikligi %25-50 olarak bildirilmistir [34, 46]. Isve¢’te TKP nedeni ile
hastaneye yatan 621 cocukta yapilan calismada, komorbid hastaligi olanlarin
yaklagik yarisinda obstriiktif akciger hastaliklar1 (astim ve tekrarlayan bronsiolit)
mevcut olup, yogun bakim ihtiyaci olusturan en sik komorbid hastaligin norolojik
hastaliklardan sonra obstriiktif akciger hastaliklari oldugu gosterilmistir [46]. Astim
bilindigi kadari ile pnémoni i¢in bir risk faktori degildir [2]. Ancak, alt solunum
yolu enfeksiyonlarinin astim atagini tetikledigi ve atak siddetini arttirip hastane
yatisina neden olabilecegi bilinmektedir [47]. TKP nedeni ile hastaneye yatirilan
cocuklarda en stk komorbiditenin astim olmasinin nedeni, astim prevelansinin diger
komorbid hastaliklara gore goreceli olarak fazla olmasi, alt solunum yolu
enfeksiyonu ile astim ataginin tetiklenmesi, atak siddetinin agirlagsmasi ve astimda
havayolu patojenlerine yetersiz immiin yanit ile iligkili olabilir. Calismamizda
astim varlig1 agisindan ampirik tedavinin basarili ve basarisiz oldugu hasta gruplari
arasinda fark goriilmemis, astim varhi@i tedavi basarisizligi igin bir risk faktori

olarak bulunmamustir.

Calismamiza dahil edilen hastalarin %40’inda hastaneye yatis Oncesi
antibiyotik kullanim Oykiisii oldugu goriilmiistiir. Her iki ampirik antibiyotik
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tedavisinin de basarisiz oldugu hasta grubunda, basarili oldugu hasta grubuna goére
yatis oncesi antibiyotik kullaniminin daha sik oldugu saptanmais, bu fark istatistiksel
olarak anlamli bulunmustur. Tedavi basarisizliginin daha fazla oldugu seftriakson
alan hastalarin %52’sinde yatis 6ncesi antibiyotik kullanim1 mevcut olup, bu oran
ampisilin-sulbaktam alan hastalarda %33,3 tiir. Yatis 6ncesi antibiyotik kullanimi,
her iki ampirik antibiyotik tedavisinin basarisiz oldugu 15 hastada ve seftriakson
tedavisinin basarisiz oldugu 9 hastada tedavi basarisizligi i¢in bir risk faktorii olarak
bulunmamis, ampisilin-sulbaktam tedavisinin basarisiz oldugu 6 hastada risk
faktorii olabilecegi yoniinde bulunmustur. ilk bakista bu iki bulgu birbiri ile
celismekte gibi goriinse de, antibiyotik tedavisinin basarisiz oldugu hasta grubunun
orneklem biiyiikliiglinlin kiigiik olmasi, bu konuda kisitlilik yaratmis olabilir.
Literatiirde daha 6nce antibiyotik kullaniminin, TKP tedavisinin basaris1 iizerine
etkisini degerlendirmeyi ama¢ edinen az sayida caligma vardir. Pakistan’da agir
TKP’de oral amoksisilin ve intravendz ampisilin tedavilerinin karsilastirildig1 2100
cocukta yapilan bir calismada, her iki antibiyotik i¢cin de daha 6nce antibiyotik
kullaniminin tedavi basarisizhigi i¢in risk faktorii oldugu bulunmustur [48]. Bu
caligmada tedavi basaris1 degerlendirilen her iki antibiyotik de dar spektrumlu
antibiyotiklerdir, calismamizda genis spektrumlu antibiyotik tedavilerinin basarisi
degerlendirilmistir. Cocuklarda TKP’de genis spektrumlu antibiyotiklerden
seftarolin ve seftriakson tedavilerinin karsilastirildigi bir ¢alismada, iki grup
arasinda yatig oncesi antibiyotik kullanim oranlar1 agisindan fark yokken, yatis
oncesi antibiyotik kullanmamig olanlarda sertarolin ve seftriakson alan hasta

gruplar i¢in tedavi basarisi sirast ile %92 ve %94 iken, yatis Oncesi antibiyotik
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kullanmis olanlarda tedavi basarisinin sirasi ile %67 ve %50 oldugu saptanmistir

[49].

Calismamizda seftriakson alan hasta grubunda yatis Oncesi antibiyotik
kullanim oraninin daha yiiksek olmasimin nedeni, oral antibiyotik tedavisine
yanitsiz olgularda direngli pndmokok suslarinin etken olabilecegi diisiiniilerek bu
hastalarda seftriaksonun tercih edilmis olmasi olabilir. Nitekim ¢ocuklarda
yapilmis ¢aligmalarda direngli pndmokok suslarinin edinilmesi i¢in, daha nceden
antibiyotik kullanimi, kres, bakimevi gibi yerlerde bulunmak, yakin zamanda
solunum yolu enfeksiyonu 6ykiisii risk faktorleri olarak bildirilmistir [50]. Ayrica
TKP tanisi olan 6 ay-15 yas aralifinda 76 ¢ocukta yapilan bir calismada, daha dnce
antibiyotik kullanimi olmayan hastalarin %62’sinde S. pneumoniae, %14’{inde H.
influenzae izole edilmisken, daha Once antibiyotik kullanimi olan hastalarin
%44 tinde H. influenzae, %31’inde S. pneumoniae izole edilmistir. Son yillarda 3
laktam direngli H. influenzae suslarinin artis1 da bildirilmektedir. Daha 6nce
antibiyotik kullanimimin varliginda, TKP etiyolojisinde B laktam direncli H.
influenzae ile daha sik karsilagilmaktadir [51]. Gorildiigh tizere, oral antibiyotik
tedavisine yanitsizlik nedeni ile hastane yatis1 gereken hastalarda direngli
mikroorganizmalar etken olabileceginden, bu durum yatis sirasinda kullanilan
ampirik antibiyotigin tedavi basarisin1 da etkilemis olabilir. Seftriakson alan
hastalarda tedavi basarisizlik oraninin daha yiiksek olmasina bu durumun katkisi

olmus olabilir.

TKP’de ampirik antibiyotik tedavilerinin basarisi {izerine etkisi olabilecek
bir parametre de bagvuru sirasinda hastaligin klinik agirlik derecesi olabilir. Klinik
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agirlik derecelerindirme kriterlerinden olan takipne ve hipoksi ag¢isindan
calismamizda ampisilin-sulbaktam ve seftriakson alan hasta gruplan
karsilastirildiginda, ampisilin-sulbaktam alan hastalarin %95,4’linde, seftriakson
alan hastalarin %93,1’inde bagvuruda yasa gore takipne sinirinin iizerinde solunum
say1s1 oldugu saptanmis, bu agidan klinik agirlik derecesinde iki grup arasinda fark
bulunmamistir. Basvuru sirasinda oksijen saturasyonunun ortanca degeri,
ampisilin-sulbaktam alan hasta grubunda %94 iken, seftriakson alan hasta grubunda
%97 oldugu goriilmiis, bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Tedavi
basarisizliginin daha az oldugu ampisilin-sulbaktam alan hasta grubunda hipoksi
daha sik goriildiigiinden, iki grup arasindaki bu farkin, tedavi basarisizlig

oranlarindaki farka etkisinin olmadig: seklinde yorumlanabilir.

Calismamizda ampisilin-sulbaktam alan 132 hastanin 11’inde (%8,3),
seftriakson alan 73 hastanin 44’tinde (%60,2), her iki ampirik antibiyotik
tedavisinin de basarisiz oldugu 15 hastanin 10’unda (%66,6) lober/multilober
pnémoni saptanmistir, ancak lober/multilober pnémoni varligi her iki ampirik
antibiyotigin de tedavi basarisizlig1 i¢in risk faktorii olarak bulunmamistir. Benzer
sekilde, Tapisiz ve arkadagslar1 tarafindan yapilan c¢alismada 501 hastanin
%28,1’inde, ampisilin-sulbaktam tedavisinin basarisiz oldugu 31 hastanin
%22,5’inde lober/multilober infiltrasyon goriilmiis, tedavi basarisizligi i¢in bir risk
faktorii olarak bulunmamistir [34]. Pakistan’da agir pndmoni nedeni ile hastanede
yatan 2-36 ay yas grubu 581 cocuk ile yapilan bir baska ¢aligmada, basvuruda
mevcut radyografik bulgularin pnémoni tedavisine klinik yanit iizerine etkisi

degerlendirilmis, lober infiltrasyon varligmin gec klinik yanit (72 saatten Once
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klinik belirtilerin normale donmemesi) alinma riskini 6 kat arttirdigi bulunmustur

[52].

Calismamizda plevral efiizyon, ampirik antibiyotik tedavisinin basarisizlig
tizerine etkisi olabilecek bir diger risk faktorii olarak bulunmustur. Seftriakson alan
hasta grubunda ampisilin-sulbaktam alan hasta grubuna gore plevral efiizyon daha
sik ve tedavi basarisizlig1 oran1 daha yiiksek bulunmustur. Tapisiz ve arkadaslar
tarafindan yapilan c¢alismada, TKP’de ampirik ampisilin-sulbaktam tedavisinin
basarisizlig1 icin risk faktorlerinden birinin plevral efiizyon varligi oldugu, plevral
efiizyonun basarisizlik riskini 5,7 kat arttirdig1 belirtilmistir [34]. Ingiltere’de TKP
tanist alan 711 ¢ocukta yapilan ¢calismada plevral efiizyon varliginin yiikksek CRP
diizeyleri ile iligkili oldugu, efiizyon varliginda intraven6z antibiyotik ve hastanede
yatig siiresinin daha uzun oldugu bulunmustur [53]. Genel olarak antibiyotiklerin
plevral s1viya gecisinin iy ve plevral sivida olas1 patojenleri inhibe edecek yeterli
konsantrasyonlara ulastiklar1 gosterilmis olsa da, ampiyem varliginda plevral
yiizeyler daha kalin, plevral sivi daha asidik ve pirilandir. Bu durumda
antibiyotiklerin plevral sividaki konsantrasyonlarmin ve aktivitelerinin azaldig:
bildirilmistir [54-56]. Bunlar, plevral efiizyonun antibiyotik tedavi basarisizligi i¢in

risk faktorii olmasinin temelinde yatan nedenler olabilir.

Calismamiza dahil edilen tim hastalarin %34,1’inin  KPA ile hig
astlanmamis oldugu veya tam asili olmadigi saptanmis, ancak asilanma durumunun
ampirik tedavi basaris1 iizerine etkisi goriilmemistir. Ulkemizde KPA-7 Kasim
2008’de, KPA-13 Nisan 2011°de Saglik Bakanlig1 rutin as1 takvimine girmistir.
Calisma grubumuzda 13-59 ay yas araliginda olan hastalarin tamaminin KPA ile
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tam asili oldugu saptanmistir. Bu durum, KPA ile asilanma durumunun tedavi
basaris1 lizerine etkisi agisindan yapilan analizlerin belirleyiciligini azaltmig

olabilir.

Calismamizda ampisilin-sulbaktam alan hastalarin %87’sinde basvuruda
viral semptomlarin mevcut oldugu goriilmistiir. Yine ampisilin-sulbaktam alan
hastalarda basvuruda oksijen saturasyonu, seftriakson alan hastalara gore daha
diistik bulunmustur. Hipoksi, TKP’de en 6énemli yatis endikasyonlarindan biridir.
Yine TKP’de en sik hastane yatis1 gereken yas grubunun bes yasindan kiigiik
¢ocuklar oldugu bilinmektedir [2, 6]. Bes yasindan kii¢iik ¢ocuklarda alt solunum
yolu enfeksiyonlarinin en sik nedeni viriislerdir [6, 8]. Ampisilin-sulbaktam alan
hasta grubunun ortanca yasi 16,5 ay iken, seftriakson alan hasta grubunun ortanca
yas1 60 aydir. Ampisilin-sulbaktam alan hasta grubunun yas ortancasiin kiigiik
olmast nedeni ile, viral semptomlarin sik¢a eslik etmesi ve basvuruda oksijen
saturasyonunun daha diisiik olmas1 beklenen bir bulgu olabilir. Eslik eden viral
kopatojenlerin solunum yolu oOrneklerinde belirlenmemis olmasi ¢alismamizin

kisithiliklarindan biridir.

Calismamizda 14 olguda (%6,8) mikrobiyolojik etken gosterilmistir.
Bunlarin %85,8’ini viral, %14,2’sini bakteriyel ajanlar olusturmaktadir. En sik
saptanan viral patojenin RSV oldugu goriilmiistiir. RSV saptanan 5 hastadan 4’{iniin
yas1 1 yastan kii¢iiktiir. Calismamizda saptanan tek bakteriyel etken S. pneumoniae
olmustur. Higbir hastada atipik pndmoni etkeni saptanmamustir. Literatiirde TKP
nedeni ile hastanede yatan ¢ocuklarda kan kiiltiirii ile etken saptanma oran1 %1,4-
3,4 iken, molekiiler tan1 yontemlerinin de kullanilmasi ile bu oran %40-80’e
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yiikselmektedir [2, 6]. Virislerin %50-80, bakterilerin %4-44, atipik pnémoni
etkenlerinin %3-23 oraninda goriildiigu bildirilmektedir. Cocuklarda TKP’nin en
sik viral etkenlerinin rhinoviriis ve RSV, en sik bakteriyel etkeninin S. pneumonia
oldugu belirtilmektedir [2, 4]. Literatiirde TKP’de en sik izole edilen viral patojen
rhinoviriis iken, ¢calismamizda RSV oldugu goriilmektedir. Literatiir ile calismamiz
arasindaki s6z konusu farkliliklar ¢alismamizda her hastadan yalnizca kan kiiltiirii
alinmis olmasi, viral ve atipik pndmoni etkenlerine yonelik testlerin bazi hastalara

yapilmis olmasindan kaynaklaniyor olabilir.

Calismamizda bakteriyel etkenlerden S. pneumonia’nin sadece 2 hastada
izole edilmis olmasinin nedeni hastalarin %40’ 1nin yatis 6ncesi antibiyotik tedavisi
almis olmalar1 olabilir. Pnémoni tanisi ile hastaneye yatan ¢ocuklarda yatis oncesi
antibiyotik kullaniminin bakteriyel patojen saptanmasi lizerine etkisini inceleyen
bir calismada antibiyotik maruziyeti olan kan kiiltiirii 6rneklerinde, kontrol grubuna
kiyasla patojen mikroorganizma iireme oraninin %45, nazofaringeal/orofaringeal
stiriinti  kiltiirlerinde  S. pneumonia  saptanma  oraninin %30,
nazofaringeal/orofaringeal siiriintii 6rneklerinde S. pneumonia’nin PCR ile

saptanma oraninin %25 daha az oldugu gosterilmistir [57].

Calismamizda ampirik antibiyotik tedavisi basari ile sonlanan hastalarda
ortanca yatig sliresi 6 giin olarak bulunmustur. Tapisiz ve arkadaslar1 tarafindan,
cocuklarda TKP tedavisinde ampisilin-sulbaktamin etkinligi {izerine yapilan
calismada, ortanca yatis siiresi 7,9 giin [34], komplike olmayan TKP nedeni ile
hastaneye yatan ¢ocuklarda dar ve genis spektrumlu antibiyotiklerin karsilagtirildig
baska bir calismada ortalama yatis siliresi gruplar icin sirast ile 43 ve 49 saat
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bulunmustur [58]. Cocuklarda komplike olmayan TKP’de vital bulgularin
stabilizasyonu 48-72 saat i¢inde gergeklesmektedir. Calismamizda da ampisilin-
sulbaktam ve seftriakson alan hastalar igin sirasi ile viicut sicakliginin normale
donme ortanca siiresi 12-19 saat, yasa gore solunum sayisinin normale déonme
ortanca siiresi 44-48 saat, oksijen saturasyonunun normale dénme ortanca siiresi
38-48 saat bulunmustur. Yine onde gelen yatis endikasyonlarindan olan oral
beslenememe durumunun, taburculuk Oncesi diizelmesi beklenir. Calismamizda
oral alimin hastaliksiz doneme dénme ortanca siiresi her iki grup i¢in de 3 giin
olarak bulunmustur. Kilavuzlarda ¢ocuklarda komplike olmayan TKP’nin tedavi
sliresi 7-10 giin olarak onerilmektedir [6, 7, 24]. Literatiir bilgileri ve calismamizin
bulgulart dogrultusunda komplike olmayan TKP’de tedavi, vital bulgular normale
doniinceye ve oral beslenebilme gergeklesinceye kadar hastanede yatarak
stirdiiriilmeli, sonrasinda parenteral tedaviye ardisik oral tedavi ile tedavi siiresi 7-

10 gline tamamlanmalidir.

Calismamizin bulgularindan viicut sicakliginin normale dénme ortanca
stiresinin, ampisilin-sulbaktam alan hastalarda 12 saat, seftriakson alan hastalarda
19 saat oldugu saptanmistir. Seftriakson alan hasta grubunda plevral eflizyon daha
sik, ayn1 zamanda ortanca l6kosit sayisi, CRP ve ESH diizeyi ampisilin-sulbaktam
alan hasta grubuna gore istatistiksel olarak anlamli olacak sekilde daha ytiksektir.
Akut faz reaktanlarinin daha yiiksek olmasi ve plevral efiizyonun daha sik
bulunmasi nedeni ile seftriakson alan hasta grubunda daha yogun inflamasyon

oldugundan sz edilebilir. inflamasyonun siddeti ile iliskili olarak, seftriakson alan
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hasta grubunda viicut sicakliginin normale dénme siiresi daha uzun bulunmus

olabilir.

Tiim yatis siiresince ampirik antibiyotik toplam maliyetinin ortanca degeri,
seftriakson alan hasta grubunda ampisilin-sulbaktam alan hasta grubunun 1,8 kat:
olarak bulunmusgtur. Yatis siiresi acisindan iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark saptanmamustir. Diisiik ilag maliyeti, ¢ocuklarda TKP’nin ampirik

tedavisinde ampisilin-sulbaktam i¢in tercih sebebi olabilir.

Ampisilin-sulbaktam ve seftriakson genellikle iyi tolere edilen ilaglardir
[28, 29, 44]. TKP tedavisinde intravendz ampisilin-sulbaktam ile ikinci veya
ticiincti kusak sefalosporinlerin (sefoksitin, sefuroksim, sefotaksim, sefamendol)
karsilagtirildigt 7 ¢aligmanin dahil edildigi meta-analizde, iki grup i¢in de yan etki
siklig1 %16 olup, yan etki profillerinde fark saptanmamustir. Ampisilin-sulbaktam
ile iligkili en sik iki yan etki ishal (%2,8) ve dokiintiidiir (%2,3) [28]. Seftriakson
icin yapilan bir meta-analizde genel yan etki siklig1 %14 olarak saptanmis, en sik
yan etkilerin ishal (%19-38) ve dokiinti (%6) oldugu belirtilmistir [44].
Calismamizda ampisilin-sulbaktam alan hastalarin %9,8’inde, seftriakson alan
hastalarin %35,4’linde ila¢ yan etkisi goriilmiis olup, ishal ve trtiker disinda yan
etkiye rastlanmamistir. Ampisilin-sulbaktam ve seftriakson alanlarda sirasi ile ishal
%38,3 ve %4,1, tirtiker %1,5 ve %1,3 oraninda goriilmiistiir. Higbir hastada ilag yan

etkisine bagh tedavi degisikligine ihtiya¢ duyulmamustir.

Calisma grubumuzdan 5 hastanin (%2,6) taburculuk sonrasi 30 giin i¢inde

hastaneye yeniden bagvurdugu goriilmiistiir. Bu bagvurularin hig birisi pnémoni ile
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iliskili nedenlerden kaynaklanmamistir. ABD’de pndmoni nedeni ile hastane yatisi
olan 82.566 c¢ocuk hastada yapilan bir ¢alismada taburculuk sonrasi 30 giin iginde
hastaneye yeniden basvuru orani %7,7 bulunmus, %3’ilinlin pnémoni ile iligkili
nedenlerden kaynaklandigi belirtilmistir. Bu ¢alismada 1 yastan kiigiik ¢cocuklar,
komorbid hastalig1 olanlar, daha 6nce hastane yatis Oykiisii olanlar, hastane yatis
siiresi daha uzun olanlar ve komplike pndmonisi olan hastalarda hastaneye yeniden
bagvuru oranlarinin daha yiiksek oldugu vurgulanmistir [37]. Calismamiza dahil
edilen hastalardan hastaneye yeniden basvurusu olan 5 hastadan 3’iinde komorbid
hastalik vardir. 2’sinde yatig siiresi ¢alisma grubunun ortanca yatis siiresi olan 6
giinden daha uzundur, hi¢ birinde plevral efiizyon yoktur, hepsi 1 yastan biiytiktiir.
Hastaneye yeniden bagvuru oranlarinin ve nedenlerinin c¢alismamizda farkli
olmasinin nedeni, ¢calismamiza dahil edilen hasta sayisinin bahsi gegen ¢alismaya

kiyasla az olmasi olabilir.

Saglik hizmetlerine ulasilabilirligin ve agilamanin artmasina ragmen toplum
kaynakli pnomoni halen tiim diinyada sik ve 6nemli bir hastaliktir. Son yillarda tam
yontemlerindeki gelismelere kargin, TKP tedavisi ampirik olarak planlanmaktadir.
Calismamiz komplike olmayan TKP’nin hastanede tedavisinde uluslararasi
kilavuzlarda ilk se¢enek antibiyotik olarak onerilen seftriakson ile kilavuzlarda yer
almayan ampisilin-sulbaktamin karsilastirildigi ilk ¢alisma olup, ampisilin-
sulbaktamin komplike olmayan TKP’nin ampirik tedavisinde %95,5 oranla basarili
oldugu saptanmistir. Ayrica ampisilin-sulbaktamin ilag maliyeti seftriaksona gore

daha diisik bulunmustur. Ampisilin-sulbaktam, ¢ocuklarda komplike olmayan
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TKP’nin hastanede ampirik tedavisinde etkili, giivenilir ve diisiik maliyetli bir

tedavi secenegidir.
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6. SONUCLAR

10.

11.

Calismaya toplum kaynakli pndmoni tanisi ile yatan, ampisilin-sulbaktam
veya seftriakson tedavilerinden yalnizca birini almig 1 ay-18 yas araliginda
205 hasta dahil edildi.

Hastalarin 132°si (%64,4) ampisilin-sulbaktam, 73’# (%35,6) seftriakson
tedavisi almigt.

Hastalarin 118’1 (%57,6) erkek, 87’si (%42,4) kiz ¢ocuk idi.

Calisma grubunun ortanca yasi 26 ay (1-210 ay) idi. Hastalarin %76,51 (157
olgu) 60 ayliktan kiigtiktii.

Hastane yatisinin en ¢ok subat (42 olgu, %20,5), en az ise eyliil (1 olgu,
%0,5) ayinda oldugu saptandi.

En sik komorbid hastalik astim (25 olgu, %12,1) idi.

Ampisilin-sulbaktam alan hastalarin %95,5’inin (126 olgu), seftriakson alan
hastalarin %87,7’sinin (64 olgu) tedavisi basar1 ile sonlandi. Bu fark
istatistiksel olarak anlamli bulundu.

Literatirde TKP’nin ampirik tedavisinde ampisilin-sulbaktam ile
seftriaksonun etkinliginin karsilastirildig1 calismaya rastlanmadi.
Ampisilin-sulbaktam alanlarin ortanca yas1 16,5 ay (1-160 ay), seftriakson
alan hastalarin ortanca yasi 60 ay (1-210 ay) idi (p<0,001).
Ampisilin-sulbaktam alan hastalarin %87,1’inde, seftriakson alan hastalarin
%61,6’sinda bagvuruda viral semptomlar mevcuttu (p<0,001).
Ampisilin-sulbaktam alanlarin %33,3’linde, seftriakson alan hastalarin

%52’sinde yatis Oncesi antibiyotik kullanim 6ykiisii vard1 (p=0,009).
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12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

Ampisilin-sulbaktam ve seftriakson alan hasta gruplari arasinda bagvuruda
viicut sicakliginin >38 °C ve solunum sayisinin yasa gore takipne sinirimin
tizerinde olmasi agisindan fark yoktu.

Basvuruda ortanca oksijen saturasyonu, ampisilin-sulbaktam alan
hastalarda %94 (76-100), seftriakson alanlarda %97 (72-100) idi (p=0,001).
Seftriakson alan hastalarda, basvuruda lokosit sayist (p=0,024), CRP
(p<0,001) ve ESH (p<0,001) diizeyi ampisilin-sulbaktam alan hastalara
gore daha yiiksek bulundu.

Ampisilin-sulbaktam alanlarin %8,3tinde (11/132), seftriakson alanlarin
%60,2’sinde (44/73) lober/multilober pnémoni vardi (p<0,001).
Ampisilin-sulbaktam alanlarin %2,2’sinde (3/132), seftriakson alanlarin
%17,8’inde (13/73) 10 mm’den az plevral efiizyon mevcuttu (p<0,001).
Her iki ampirik antibiyotik grubu icin de ortanca yatis siiresi 6 giindii.
Viicut sicakliginin normale donme ortanca siiresi ampisilin-sulbaktam
alanlarda 12 saat, seftriakson alanlarda 19 saatti (p=0,035).
Ampisilin-sulbaktam ve seftriakson alan hasta gruplari arasinda yasa gore
solunum sayisinin  ve oOksijen saturasyonunun normale donme ile
oskultasyon bulgusu diizelme ortanca siireleri agisindan fark yoktu.

Her iki ampirik antibiyotik grubu i¢in de oral alimin hastaliksiz doneme
dénme ortanca siiresi 3 giindii.

Tim yatis siiresince ampirik antibiyotik toplam maliyeti ampisilin-
sulbaktam alanlarda 71,5 TL iken, seftriakson alanlarda ortanca 128,5 TL

idi.
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22.

23.

24.

25.

26.

217.

28.

Ampisilin-sulbaktam ve seftriakson alan hastalar arasinda yan etki sikligi
acisindan fark yoktu, en sik yan etkiler ishal ve iirtikerdi. Yan etkiler nedeni
ile higbir olguda ampirik antibiyotik tedavisinde degisiklik yapilmasi
gerekmedi.

Higbir hastada pnomoni ve iliskili durumlar nedeni ile taburculuk sonrasi
30 giin i¢cinde yeniden hastane bagvurusu olmadi.

Ampirik antibiyotik tedavisi basarisiz olan hasta grubunda, basarili olanlara
gore komorbidite varligi, yatis Oncesi antibiyotik  kullanimi,
lober/multilober pnémoni ve plevral eflizyon istatistiksel olarak anlamli
olacak sekilde daha sik saptandi.

Antibiyotik tedavisi basarisiz olan hasta grubu icin komorbid hastalik,
lober/multilober pnomoni ve plevral eflizyon varligi tedavi basarisizligi
tizerinde etkisi olabilecek risk faktorleri olarak bulundu.
Ampisilin-sulbaktam alip tedavinin basarisiz oldugu hastalarda yatis oncesi
antibiyotik kullanimi tedavi basarisizligl i¢in olast risk faktorii olarak
bulundu.

Seftriakson alip tedavinin basarisiz oldugu hastalarda ise komorbid hastalik
varlig1 tedavi basarisizlig1 iizerine etkisi olabilecek risk faktorii olarak
saptandi.

Caligma grubunda 13-59 ay yas araliginda olan hastalarin tamaminin KPA
ile tam asil1 olmasi nedeni ile asilanma durumunun tedavi basarisi tizerine

etkisi net olarak degerlendirilemedi.
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29. Ampirik antibiyotik tedavisi basarisiz olan toplam 15 olgu vardi, 6rneklem
biyiikligii yeterli olmadigindan tedavi basarisizligi agisindan risk
faktorlerini daha iyi belirlemek i¢in daha fazla sayida hasta ile yapilacak

caligmalara ihtiyag vardir.
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8. OZET

Cocuklarda toplum kaynakli pnémoninin insidanst ve mortalitesi yillar
icinde azalmakla birlikte, halen tiim diinyada 6nde gelen mortalite ve morbidite

nedenidir.

Bu caligmada, toplum kaynakli pndmoni nedeni ile hastaneye yatirilan
cocuk olgularda, iilkemizde sik olarak kullanilan ampirik antibiyotik tedavi
seceneklerinden ampisilin-sulbaktam ve seftriaksonun klinik yanit agisindan
karsilastiritlmast ~ amag¢lanmustir. ~ Ampisilin-sulbaktam  veya  seftriakson
tedavilerinden yalnizca birini almis 1 ay-18 yas araliginda 205 hasta ¢alismaya
dahil edilmistir. Bu hastalarin 132’si (%64,4) ampisilin-sulbaktam, 73’1 (%35,6)
seftriakson almistir. Ampisilin-sulbaktam veya seftriakson baslandiktan sonra 72
saat icinde klinik iyilesme goriilmemesi veya herhangi bir zamanda kotiilesme
nedeni ile tedavi degisikligi yapilmasi (daha genis spektrumlu antibiyotik tedavi
gerekliligi) tedavi basarisizlig1 olarak kabul edilmistir. Ampisilin-sulbaktam alan
hastalardan %95,5’inin (126 olgu), seftriakson alan hastalardan %87,7’sinin (64
olgu) tedavisi basar1 ile sonlanmistir. Iki antibiyotik tedavisi arasindaki bu farklar

istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0,04).

Ampirik antibiyotik tedavisi basarisiz olan tiim hasta grubu i¢in komorbid
hastalik varligi [OR (%95 CI): 5,55 (1,49-20,65), p=0,011], lober/multilober
infiltrasyon [OR (%95 CI): 5,03 (1,33-18,94), p=0,017] ve plevral eflizyon varligi
[OR (%95 CI): 4,96 (1,09-22,54), p=0,038] tedavi basarisizlig1 lizerinde etkisi

olabilecek faktorler olarak bulunmustur. Ampisilin-sulbaktam alan hastalarda yatis
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oncesi antibiyotik kullanimi [OR (%95 CI): 14,34 (1,08-188,94), p=0,043],
seftriakson alan hastalarda komorbid hastalik varligi [OR (%95 CI): 5,22 (1,03-
26,45), p=0,046] tedavi basarisizlig1 lizerine etkisi olabilecek olas1 faktorler olarak

bulunmustur.

Tim yatig siiresince ampirik antibiyotik  toplam  maliyetleri
karsilastirildiginda seftriakson alanlar i¢in ortanca degerin 128,5 TL, ampisilin-
sulbaktam alanlar i¢in 71,5 TL oldugu goriilmiis, bu fark istatistiksel olarak anlamli

bulunmustur.

Calismamiz komplike olmayan TKP’nin hastanede tedavisinde ampisilin-
sulbaktam ile seftriaksonun karsilastirildig ilk ¢alisma olup, ampisilin-sulbaktamin
basarili oldugu gosterilmistir. Ayrica ampisilin-sulbaktamm ilag maliyeti
seftriaksona gore daha diisiiktir. Ampisilin-sulbaktam, komplike olmayan TKP’nin
hastanede ampirik tedavisinde etkili, giivenilir ve diisitk maliyetli bir antibiyotik

secenegi olabilir.

Anahtar kelimeler: toplum kaynakli pnémoni, ampisilin-sulbaktam,

seftriakson.
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9. SUMMARY

Childhood community acquired pneumonia is a leading cause of mortality
and morbidity worldwide, despite the fact that its incidence and mortality rates have

been declined in recent years.

In this study, we aimed to compare the clinical responses to
ampicillin/sulbactam and ceftriaxone which are empiric antibiotic options
commonly used in our country for inpatient treatment of pediatric community
acquired pneumonia. A total of 205 children between 1 month and 18 years of age
treated with only one of the ampicillin/sulbactam or ceftriaxone were included in
the study. 132 (64,4%) of these patients treated with ampicillin/sulbactam and 73
(35,6%) with ceftriaxone. Treatment was defined as failure if the initial
ampicillin/sulbactam or ceftriaxone therapy was changed because of no clinical
improvement within 72 hours or more after their use or clinical worsening at any
time. 95,5% of patients receiving ampicillin/sulbactam whereas 87,7% of patients
receiving ceftriaxone have successfully completed treatment. These differences

between the two antibiotic treatments were statistically significant.

For the entire patients in whom empiric antibiotic therapy failed, existence
of comorbidity [OR (%95 CI): 5,55 (1,49-20,65), p=0,011], lober/multilober
infiltration [OR (%95 CI): 5,03 (1,33-18,94), p=0,017] and pleural effusion [OR
(%95 CI): 4,96 (1,09-22,54), p=0,038] were found to be factors that could have an
impact on treatment failure. Antibiotic use before admission in patients receiving

ampicillin/sulbactam [OR (%95 CI): 14,34 (1,08-188,94), p=0,043] and existence
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of comorbidity in patients receiving ceftriaxone [OR (%95 CI): 5,22 (1,03-26,45),

p=0,046] were found to be factors that could have an impact on treatment failure.

When the total drug cost of empiric antibiotics over the entire duration of
admission was compared, median cost for ceftriaxone group was 128,5 TL, and for
ampicillin/sulbactam group was 71,5 TL. These differences between the two

antibiotic treatments were statistically significant.

Our study was the first one comparing ampicillin/sulbactam and ceftriaxone
in the inpatient treatment of pediatric uncomplicated community acquired
pneumonia. It was shown that ampicillin/sulbactam can be effective in this area.
Also, the drug cost of ampicillin/sulbactam is lower than that of ceftriaxone.
Ampicillin/sulbactam may be an option that can be preferred to being effective,
reliable and cheap in empiric treatment of hospitalized children with community

acquired pneumonia.

Key words: community acquired pneumonia, ampicillin/sulbactam,

ceftriaxone.
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10. EK-1: OLGU RAPOR FORMU

TOPLUM KAYNAKLI PNOMONI NEDENi iLE HASTANEYE
YATAN 1 AY-18 YAS COCUKLAR HASTA iZLEM FORMU

HASTANIN

ADI-SOYADI:

DOSYA NO:

CINSIYETI:

YASI:

YATTIGI YIL:

YATTIGI AY:

YATIS SURESI:

PNOMONI NEDENI iLE YATIS SAYISI:
ALTTA YATAN HASTALIK:

ASILANMA DURUMU :

KPA-7:

KPA-13:

YATIS ONCESI ANTIBIYOTIiK TEDAVISI:
YATISTA ALDIGI ANTIBIYOTIK TEDAVISI:
ANTIBIYOTIK TEDAVISI SURESI (giin):
DINLEME BULGUSU:

RETRAKSIYON:

AKCIGER GRAFISi BULGUSU:

ATES SURESI (saat):

TAKIPNE SURESI (saat):

OKSIJEN iHTIYACI SURESI (giin):



ORAL ALIMIN DUZELME SURESI (hastalik 6ncesi ddneme dénme):

YATISTA BEYAZ KURE:

YATISTA CRP:

YATISTA ESR:

KAN KULTURU:

SOLUNUM YOLU PANELI:

TEDAVI DEGISIKLIGI YAPILDI MI?

YAPILDI iSE TEDAVININ KACINCI SAATINDE?
ANTIYOTIK TEDAVISINE BAGLI YAN ETKi:
ORAL ANTIBIYOTIK TEDAViISi:

KUR/ YBU DEVRI/EXITUS:
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