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1. GIRIS

Ventilator iliskili pndmoni (VIP), entiibasyon sirasinda pnémonisi olmayan veya
pndmoninin prodromunda bulunmayan bir hastada trakeal entlibasyondan 48 saat
sonra ortaya cikan bir akciger enfeksiyonudur (1-3). Yogun Bakim Unitesi
(YBU)’nde yatarak tedavi edilen kritik hastalarda, &zellikle de gelismekte olan
iilkelerin YBU’ndeki hastalarda daha sik rastlanan bir hastane kokenli enfeksiyon (4-
11) olan VIiP’in, hastane, yogun bakim ve mekanik ventilasyon siiresinde uzama,
yiiksek mortalite ve morbiditeyi de igeren koti klinik sonug ile dogrudan iliskili
oldugu ve saglik harcamalarinda 6nemli artisa yol agarak ciddi bir ekonomik yiik
olusturdugu ¢ok iyi bilinmektedir (12-15). Mekanik ventilasyon yapilan hastalarda
incelenen hasta popiilasyonu, risk faktorlerinin bulunmasi ve Onlemeye yonelik
islemlerin yapilma derecesine bagli olarak insidanst %10-30 arasindadir (6).
Mortalitesi %24-50 arasinda degismekle beraber yiiksek riskli patojenlerle
gelistiginde %76’ya kadar c¢ikabilir (5). Bu kismen onlenebilir komplikasyonun
insidansi ile mortalite ve morbiditesini azaltmak icin cesitli stratejiler kullanilmakta,
yeni aygitlar gelistirilmekte ve ¢esitli uluslar aras1 cemiyetler tarafindan 6nlemeye ve
tedaviye iliskin ¢esitli kilavuzlar hazirlanmaktadir. Tiim bunlar VIP’in insidansinda
azalma olusturmasina karsin, ne yazik ki VIP’in mortalitesinde beklenen azalmaya
neden olamamistir. Bunun en dnemli nedenlerinden birkagi, VIP’e yatkinlia yol
acan tetikleyici faktorler ile komorbiditelerin de mortaliteye katkida bulunmasi,
yogun bakimda tedavi edilen hastalarin asir1 derecede heterojen olmasi ve ViP

tanisinda kullanilabilecek altin bir standartin hala bulunmamasidir (16).

Gilinlimiizde mortalitenin en giiclii belirleyicisinin, ampirik antibiyotik tedavisinin
uygunluk ve yeterliligi ile VIP tamsi ile tedaviye baglanmasi arasinda gegen siire
olduguna dair saglam kamitlar mevcuttur (17,18). Bu nedenle ViP’te erken tam
yasamsal Oneme sahiptir ve tani klinik bulgularin kiiltiirlerden elde edilen

mikrobiyolojik verilerle korelasyonunu gerektirir. Ventilator iligkili pndmoniden



stiphe edilmesini gerektiren klinik bulgular genellikle, 48 saatten uzun siireli
ventilator bagimliligl, akciger grafisinde yeni veya inat¢i infiltratlarin saptanmasi ve
su klinik bulgulardan en az ikisinin olmasidir (380C’den yiiksek viicut sicakligi,
l6kositoz veya lokopeni ve asir1 veya piiriilan nitelikli sekresyon, oksijenasyonda
bozulma) (2,19,20). Bunlara ilave olarak plevral sivi veya trakeal sekresyonlarda
ayni mikroorganizmanin izolasyonu, tercihen pozitif bronkoalveolar lavaj kantitatif
kiltiirt [>104 koloni olusturan birim (kob/mL)] veya pozitif trakeal aspirat kantitatif
kiiltiirii (>10° kob/mL) olmasi da ongorilir (2,19-22). Son yillarda, klinik taninin
Ozgilliigiiniin artirllmas: i¢in klinik, radyografik, fizyolojik ve mikrobiyolojik
verileri tek bir say1 ig¢inde birlestiren klinik pulmoner enfeksiyon skoru (Clinical
Pulmonary Infection Score:CPIS) ad1 verilen bir skorlama sistemi de gelistirilmistir
(23). Skorun >6 olmasinin, bronkoskopik ve nonbronkoskopik BAL Orneginin
kantitatif kiltiirii ile dogrulanan pndmoni ile iyi bir korelasyon gosterdigi
saptanmistir  (23). Orijinal CPIS skorlama sisteminde mikrobiyolojik veriler
oldugundan kiiltlir sonuglarina dayanmayan bir modifiye CPIS skoru da

gelistirilmistir (24) ve glinlimiizde daha ¢ok bu skorlama yontemi kullanilmaktadir.

Ventilator iliskili pndmonide mikrobiyolojik verilerin elde edilmesinde kullanilan
yontemler i¢in kesin uzlasi ve bir referans standarti saptanmamis oldugundan optimal
yontem arayist devam etmektedir. Solunum yolu Orneklerinin elde edilmesinde
arastirma alaninda kullanilan en yaygin yaklasim invazif yontemlerle ornek
toplanmasi iken klinik arenada en noninvazif yontem olan endotrakeal aspirat (ETA),
kolay yapilabilmesi ve ucuz olmasi nedeni ile hala en ¢ok kullanilan yontem olmaya
devam etmektedir. Ancak, ETA’nin orofaringeal flora ile kontamine olmasi tanisal
degerini sinirlamaktadir (25). Daha invazif yontemlerden olan ve bronkoskopi
esliginde yapilan BAL veya korunmus fircalama (KF) 6rnegi potansiyel patojenik
mikroorganizmalar ile kolonize iist hava yollari, islem sirasinda ¢aprazlandigi igin
kiiltiirtin yanlis yorumlanmasini onler ve ayrica hasta oldugu diisiiniilen bolgeden de
ornek almabilmesine olanak saglar (26). Ustelik bu yontemler ile alman solunum
yolu 6rneklerinin, kantitatif kiiltiirlerinin kolonizasyon ve enfeksiyon ayiriminin daha

iyi yapilmasini sagladigi kabul edilmektedir (27).



Son yillarda fiberoptik bronkoskopi ile 6rneklemenin, bronkoskopun 24 saat hazir
bulunmasint gerektirmesi, bronkoskopi konusunda deneyim istemesi, ¢esitli yan
etkilerinin olmas1 ve yiiksek maliyeti nedeni ile daha ucuz ve daha az invazif
alternatifleri gelistirilmis ve bu baglamda da 6zel olarak yapilmis kateterler ile kor
non-bronkoskopik bronsial 6rnekleme, bir teleskopik kateter kullanilarak koér mini
BAL (KM-BAL) ve kor korunmus firga (KKF) ile 6rnekleme yapilmaktadir (26,27).
Kor invazif yontemlerin metadolojileri ile ilgili heniiz tam bir standizasyon mevcut
degildir ve yalanci pozitif ve yalanci negatif sonuclar bildiren ¢aligmalarin sonuglari
birbiri ile tutarsizdir. Bununla beraber KM-BAL’in  duyarliliginin %63-%100
arasinda degistigi ve kor yontemlerin VIP tamisinda bronkoskopik &rnekleme
yontemlerine iyi bir alternatif olabilecegini gosteren galismalar (28-32) yaninda KM-
BAL’1n bronkoskopik BAL’a kiyasla daha iyi tolere edildigini gosteren calismalara
da rastlanmaktadir (33). Bu yiizden kor yontemlerin gegerliligi heniiz post mortem
calismalarla desteklenmemis olsa da 24 saat boyunca istendiginde bronkoskop temin
edilemeyen yogun bakimlarda, bu yontemlerin kullanilmasi uygun gibi

goziikmektedir.

Bu prospektif ¢alisma, YBU’de invazif mekanik ventilasyon yapilan ve VIP siiphesi
olan hastalarda birincil olarak, ardisik olarak alinan iki nonbronkoskopik drnekleme
yontemi olan ETA ile KM-BAL’1n mikrobiyolojik tanidaki yerlerinin ve birbirleri ile
olan uyumlarinin saptanmasi ve ayrica kiltiir sonuglarini etkileyen faktorlerin
(CPIS>6 olmasini da igeren) belirlenmesi amaci ile yapilmistir. Caligmanin ikincil
amaci ise KM-BAL yonteminin uygulanmasina iligkin 6zelliklerin (6rnek alinmasi
sirasinda teleskopik kateterlerin yerlesim yeri, kateter yerlestirilmesi sirasinda
direngle karsilasma mesafesi, hesaplanan mesafeden 6nce direngle karsilasma orani,
yeterli 0rnek toplanmasi igin gereken instilasyon sivisinin miktari, yerlesim sirasinda

karsilagilan giigliikler ve komplikasyonlar) saptanmasidir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. VENTILATOR ILIiSKiLi PNOMONININ TANIMI

Yogun Bakim Unitesi'nde takip edilen hastalar hastane enfeksiyonlarina kars1 biiyiik
risk altindadir. Bu enfeksiyonlarin en énemlilerinden biri VIP’dir. Ventilator iliskili
pnémoni, entiibasyon sirasinda pndmoni tablosu olmayan veya pnomoni gelismekte
oldugunu destekleyen klinik bulgulart olmayan hastalarda, entiibasyondan en az 48 saat sonra
gelisen pnémonidir (2,3,6). Ventilator iliskili pnémoni, baslangig siiresine gore erken ve geg
baslangich VIP olmak iizere ikiye ayrilir. Entiibasyonu izleyen 96 saat icinde gelisen
pnomoniye erken baslangigli, 96 saatten sonra gelisen pndmoniye ise ge¢ baslangigh

VIP adi verilir (2,34).

2.2. VENTILATOR iLiSKiLi PNOMONININ EPIDEMIYOLOJiSi

Entiibasyon ve mekanik ventilasyon yapilan hastalarda goriilen bir hastane kokenli
pndémoni olan VIP’in insidanst %10-30 arasinda degisir (6). Mortalitesi %24-50
arasinda degismekle beraber yiiksek riskli patojenlerle gelistiginde %76’ya kadar
cikabilir (8). Ventilator iligkili pndmoniye baglanan mortalitenin i¢ hastaliklar1 hatalarmda
cerrahi hastalardan daha yiiksek oldugu ve VIP 6liim riskini ciddi derecede artirdigimi (mutlak
risk artist: %5.8) gosteren kanitlar mevcuttur (35).

Ventilator iligkili pnémoni, entiibe hastalarm % 9-27'sinde gelisir ve yogun bakim
hastalarmda hastane kokenli enfeksiyon epizotlariimn neredeyse %90’1 mekanik ventilasyon
sirasinda ortaya cikar (2,8,14). Ventilator iligkili pndmoni yogun bakim ve hastanede kalis
siiresini uzatir. Ulkemizde yapilan arastirmar ventilatdr tedavisi yapilan hastalarm
%28-85’inde VIP gelistigini gdstermektedir. Riske bagl hiz olarak ifade edildiginde

ise 1000 ventilatdr giiniine 16.4 pndomoni atagir diiser. Ventilator iligkili pndmoni



gelismesi mekanik ventilasyon siiresini ortalama 10 giin, YBU’nde kalis siiresini ise

6.5 giin uzatir (36-39).

2.3. VENTILATOR ILISKiLi PNOMONININ ETKENLERI

Erken baslangiclh VIP’e yol acan mikroorganizmalar genellikle Staphylococcus
aureus, Streptococcus pneumonia ve Haemophilus influenzae gibi toplum kokenli
mikroorganizmalar iken gec baslangich VIP’e yol agan mikroorganizmalar
Pseudomonas aeruginosa, metisiline direngli Staphylococcus aureus (MRSA),

Klebsiella tiirleri ve Acinetobacter baumannii gibi hastane patojenleridir (2,40,41).

Pnémoniye neden olan mikroorganizmalar hastanin kendi florasindan, cevresel
kaynaklardan, diger hastalardan, ziyaretcilerden, hastane calisanlarindan kdken alabilir.
Pndmoniye neden olan ajanlarin dagilimi farkli hastaneler, farkli hasta popiilasyonlar
ve uygulanan tanisal yontemlerine gore farklilik gosterebilir. Son 10 yilda ¢oklu ilag
direnci olan A.baumannii, K.pneumoniae, P. aeruginosa ve S. aureus gibi

mikroorganizmalarla gelisen enfeksiyonlarda belirgin bir artiga rastlanmaktadir.

2.4. VENTILATOR iLiSKiLi PNOMONININ PATOGENEZI

Hastane kokenli pnomoninin patogenezi konak ile mikroorganizma arasindaki direkt
iliskilerle bu dinamikleri kolaylastiran epidemiyolojik degiskenleri igerir. Gram negatif
basillerle orofarenks veya trakeobronsiyal kolonizasyon, mikroorganizmalarm konagin
epitel hiicrelerine yapismasi ile baslar. Yapisma, mikroorganizma ile iliskili birgok
faktorden etkilenir. Bunlarin baglicalar pili varligi, silya, kapsiil, elastaz veya miisinaz
tretimi ile pH gibi faktorlerdir. Bakteriyel kolonizasyonu olan yogun bakim
hastalarinda pnomoni riski digerlerinden 6-20 kat daha fazladir (5,42). Bakteriler
orofaringeal mikroorganizmalarin aspirasyonu, bakteri i¢eren aerosollerin inhalasyonu
ile, daha az oranda da farkli bir viicut alanindan hematojen yolla solunum yollarina
ulasir (2). Ancak yogun bakim hastalarinda pnomoni genellikle nazal, orofaringeal veya

gastrik floranin aspirasyonuna bagli olarak gelisir ve ofarinkste kolonize olan ve



patojenik mikroorganizmalari tasiyan sekresyonlarin mikroaspirasyonlar ile alt solunum
yollarna ulagmasinin  hastane  kokenli pndomoni gelisiminde en Onemli

mekanizmalardan biri oldugu kabul edilir (2).
2.5. VENTILATOR ILiSKIiLi PNOMONIDE RiSK FAKTORLERI

Ventilator iligkili pndmoni i¢in bazi hasta gruplarinin risk altinda olmasi disinda
konakla iliskili faktorler, ¢evresel veya farmakolojik faktorler de pnémoni gelisme
egilimini artirir (43). Bu faktérlerin bilinmesi VIP’in dnlenmesine yonelik stratejilerin
belirlenmesi ve tedavi protokollerinin diizenlenmesine yardim eder (20). Ventilator
iligkili pndmoni i¢in tanimlanmis risk faktorleri arasinda; dnceden veya devam eden
antibiyotik kullanimi, entiibasyon, >60 yas, torakoabdominal cerrahi, malniitrisyon,
dental plak, siddetli yaniklar, Glasgow koma skoru <9, supin viicut pozisyonu, kas
gevsetici kullanimi, agir sedasyon, enteral beslenme, sigara kullanimi, altta yatan
akciger hastaliginin olmasi, sok, gastrik pH’y1 yiikselten tedaviler, hastalik siddeti
(APACHE Il skoru >16), malignite, immun siipresyon, transplantasyon yapilmasi
sayilabilir (2,10,20). Bu risk faktorlerinin yogun bakim ekipleri tarafindan bilinmesi

ve dnlenmeye ¢alisilmas1 VIP insidansinin azaltilmasinda son derece énemlidir.

2.6. VENTILATOR 1ILiSKILi PNOMONIDE KULLANILAN TANI
YONTEMLERI

2.6.1. Klinik tam

Ventilator iliskili pnomoninin klinik bulgulart nonspesifiktir ve maalesef tanmida
kullamlabilecek patognomonik bir belirti ve bulgu mevcut degildir (20). Ates, nefes
darlig1, gogiis agrisi, oksiiriik, balgam olusumu, hipoksemi ve 18kositoz gibi VIP’in klinik
tamsinda dikkate alinan bulgu ve belirtiler pulmoner emboli, konjestif kalp yetmezligi ve
akut solunum sikintis1 sendromu (ARDS)’nda da ortaya cikabilen belirti ve bulgulardir
(2,20). Benzer sekilde akciger grafisinde saptanan infiltratlar veya konsolidasyon gibi
bulgular da yalnizca pndmoniye 6zgii degildir ve konjestif kalp yetmezligi, pulmoner

emboli, pulmoner hemoraji veya ARDS’de bu bulgulara rastlanabilir (2,20).



Ventilator iligkili pndmoniden siiphe edilmesini gerektiren klinik bulgular genellikle,
48 saatten uzun siireli ventilator bagimliligr ile su sayilanlardan en az ikisinin mevcut

olmasidir:

- Ates (viicut sicakliginda 1°C’dan daha fazla yiikselme veya viicut sicakliginin
>38.3°C olmast)

- Lokositoz (lokosit sayisinda %25 artma veya lokosit sayisinin 10.0
X10°L’dan biiyiik olmas1) veya lokopeni (16kosit sayisinda %25 azalma veya
16kosit sayisimin 5X10%L’den diisiik olmasi)

- Piriilan trakeal sekresyon (her alanda 25°den fazla nétrofil olmast).
Ek olarak, asagidaki kriterlerden bir ya da daha fazlas1 da bulunmalidir:

Akciger grafisinde yeni veya inat¢1 infiltratlarin saptanmasi, trakeal sekresyonlarda
ve plevral sivida ayni mikroorganizmanin identifikasyonu veya radyolojik
kavitasyon veya pnomoninin histopatolojik olarak gosterilmesi ve bronkoskopik
bronkoalveolar lavaj (BAL) ile elde edilen sekresyonlarin pozitif kiltiiri [>10*

koloni olusturan birim (cfu)/mL) (21).

Siirveyans amaci ile “Centers for Disease Control and Prevention (CDS)” tan1 kriterleri
kullanilabilir (Tablo 1) (44). Ventilator iligkili pndmoni stiphesi olan hastalarda modifiye
CPIS’1n kullanilmas: da taniya yardim eder (Tablo 2). Bu hastalarda CPIS'in 6'nin
tizerinde bulunmasi pnémoni olasiligini giiclendirir (23, 24). Pugin ve ark. tarafindan
gelistirilen orijinal CPIS, viicut sicakligi, 16kosit sayisi, trakeobronsial sekresyonlarin
hacmi ve goriiniimii, oksijenasyon, akciger grafisindeki bulgular ve trakeal aspirat
kiiltiirtinii kombine ederek skorlar (23). Solunum yolu 6rneginin kiiltiir sonucunun
gelmesini  beklememek icin modifiye skorda bu parametre skorlamaya dahil
edilmemistir (24). Klinik enfeksiyon skoru tedavinin degerlendirilmesinde de 6neme

sahiptir.



Tablo 2.1. Centers for Disease Control and Prevention (CDC) tarafindan siirveyans

amaciyla kullanilmasi 6nerilen tani kriterleri (44).

1. Fizik muayenede raller veya perkiisyonda matite bulunmasi ve asagidakilerden birinin
olmasi:

Hastanin piiriilan balgam ¢ikarmaya baslamasi veya balgamin niteliginde degisklik olmasi
Kan kiiltiirinde mikroorganizmanin izole edilmesi

ETA, KF veya biyopsi ile alinan 6rnekte patojen izolasyonu

2. Akciger grafisinde yeni veya progressif infiltrasyon, konsolidasyon, kavitasyon veya
plevral efiizyon saptanmasi ve asagidakilerden en az birinin olmasi:

O

O

(@]

Piiriilan balgam veya balgamin niteliginde degisme

Kan kiiltiirinde mikroorganizma saptanmasi

ETA, KF veya biyopsi ile alinan 6rnekte patojen izolasyonu

Solunum sekresyonlarindan virusun izolasyonu ya da viral antijenlerin saptanmasi

Patojene 6zgii IgM antikorlarinin saptanmasi veya ardisik iki serumda IgG antikorlariin dort
kat artmis olmasi

Histolojik olarak pnémoninin gosterilmesi

Ventilator iliskili pnomoni tanisinda kullanilabilecek altin standart tanisal bir

yontem heniiz mevcut degildir. Tamisal iglemler, ampirik antibiyotik tedavisi

basladiktan sonra prognozun degerlendirilmesi ve uygun antibiyotik degisikligi

yapabilmesinde 6nem tasir. Invaziv yontemlerin kullanilacagi olgularda hangi

yontemin kullanilacaginin se¢imi; klinisyenin deneyimi, laboratuvar olanaklar1 ve

deneyimi, maliyet-yarar hesab1 ve altta yatan hastaliga gore degisir.

VIP’te klinik yaklasima gére bakteriyolojik yaklagimin kullanilmasinin, 14 giinliik

mortalite oranlarinda azalmaya yol agtig1 gosterilmistir. Uygun antibiyotik

tedavisinde gecikme, mortaliteyi arttiracagindan klinik olarak stabil olmayan

hastalarda tanisal girisimler geciktirilmemelidir.




Tablo 2.2. Modifiye klinik pulmoner enfeksiyon skoru (CPIS) (24)

Kriter Arahk Skor

Viicut 1s1s1

>36.5ve <384 0 puan

>38.5ve <38.9 1 puan

>39ve<36 2 puan
Kan lokosit sayisi

>4000 ve < 11.000 0 puan

<4000 ve >11.000 1 puan

Bant formu % > 50 flave 1 puan
Trakeal sekresyon

Yok 0 puan

Var, fakat piirtilan degil 1 puan

Piirtilan sekresyon varligt 2 puan

Oksijenasyon= PaO,/FiO, (mmHQg)

> 240 veya ARDS 0 puan

<240 ve ARDS yok 2 puan
Akciger grafisi

Infiltrasyon yok 0 puan

Diffiiz (veya yama) infiltrasyon 1 puan

Lokalize infiltrat 2 puan

2.6.2. Mikrobiyolojik Tam

Ventilator iligkili pndmoninin mikrobiyolojik tanisi ig¢in solunum yolu Ornekleri

asagida siralanan gesitli yontemler ile elde edilebilir.

2.6.2.1. Derin trakeal aspirat (endotrakeal aspirat)

Sik kullanilan, kolay, hizli, giiniin her saatinde uygulanabilen ucuz noninvazif bir
ornekleme yontemidir. Dezavantaji tanisal degerinin sinirli olmasidir. Ayrica,
kantitatif olmayan kiiltiir yontemlerinin kullanilmasi durumunda kolonizasyon ile
iliskili yalanci pozitifliklere neden olarak gereksiz antibiyotik kullaniminin artmasina

neden olabilir. Ozellikle ampirik antibiyotik tedavisine karar verme déneminde



trakeal aspirat Orneginin Gram boyasinin sonuglar1 yararli olabilir. Tipik olarak
kantitatif kiiltiir, invazif testlerle elde edilen mikroorganizmalarin saptanmasini
saglar ve bu yiizden de yiiksek duyarliliga sahiptir (20). Cogu kez ETA kiiltiirtinde
patojenik olmayan mikroorganizmalar da iirediginden islemin pozitif prediktif degeri
azalir. Yakin zamanda (72 saat iginde) antibiyotiklerde degisiklik yapilmamis
hastalarda, negatif kantitatif ETA kiiltiiri (bakteri veya inflamatuar hiicre olmayis1)
VIP igin giiclii negatif prediktif (%94) degere sahiptir ve ates nedeni olarak farkli
kaynaklarin aragtirtlmasini gerektirir (2,20). Trakeal aspirat kantitatif kiiltiiriinde
pndmoni tanisi igin anlamli esik deger >10°-10° kob/mL’dir (2,20,26). Genel olarak
¢ok yiiksek duyarliliga (>90), fakat diisiik ozgillige (%15-40) sahip kalitatif
kiiltiirden farkli olarak ortalama %76 duyarlilik ve %75 6zgiillige sahiptir (2,45). Bu
yiizden pndémoni tanisinda kantitatif kiiltiir, kalitatif kiiltiirden daha az duyarh
olmakla birlikte ¢ok daha oOzgiildir. Daha diisiik olan esik deger genellikle
antibiyotik alanlarda kullanilir.

Esik deger >10° kob/mL oldugunda yéntemin duyarliligi %70, ézgiilligi %72 dir.
Bununla birlikte >10° kob/mL esik degerde pnomoni varlig: i¢in iireme saptanirsa
duyarliligi %38-82 ve 6zgilligi %72-85 arasinda degisir (45).

2.6.2.2. Kor mini BAL

Son yillarda en ¢ok bagvurulan kor yontemlerden biridir ve korunmus ya da
korunmamis kateterler kullanilarak, farkli miktarlarda sivi instilasyonu yapilarak
kullanilmigtir  (46,47). Bronkoskopi kullanilmaksizin yapilan koér mini BAL
isleminde, korunmali aspirasyon Kkateteri, entiibasyon tiipi i¢inden distal hava
yollarina bir direngle karsilasilincaya kadar korlemesine ilerletilir. Daha sonra i¢
kaniil, koruyucu kilifi icinden ileriye dogru tekrar ilerletilir ve direngle
karsilagildigindae serum fizyolojik verilip tekrar geriye aspire edilerek ornek
toplanir. Kor mini BAL’ i duyarliligit %63-%100, 6zgilligi %66-96 arasinda
degisir ve kor ydntemlerin VIP tanisinda bronkoskopik drnekleme ydntemlerine iyi

bir alternatif olabilecegini goOsteren caligmalar (28-32) yaninda KM-BAL’in
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bronkoskopik BAL’a kiyasla daha iyi tolere edildigini gdsteren c¢aligmalara da
rastlanmaktadir (33).

2.6.2.3. Non-bronkoskopik korunmus fircalama

Bronkoskopisiz KF isleminde de benzer sekilde, cift limenli kateter, entiibasyon
tiipii icinden, ileride distal hava yollarinda takilma hissedilinceye kadar ilerletilir.
Daha sonra igerideki korunmali firga ¢ikarilip firgalama yapilir. Firga tekrar geriye
cekilip, kateter digariya alinir. Fir¢canin ucu steril yontemlerle kesilip, 1 mL serum
fizyolojik i¢inde laboratuvara gonderilir. Nonbronkoskopik KF’nin duyarliliginin

%58-86 ve ozgiilliigliniin %71-100 oldugu saptanmstir (20, 32).

2.6.2.4. Bronkoskopik bronkoalveoler lavaj (BAL)

BAL isleminde, bronkoskop distal hava yollarma ilerletilir ve toplam 100-150 mL
steril serum fizyolojik ile yikama yapilir. Yapilan igslem esnasinda ortalama 100
milyon alveolden 6rnek alinabilinir. Bu sayede bronkoskopik korunmus firga (KF)
yontemine gore daha biiylik bir alandan ornek alinmis olur. Olabildiginde fazla
miktarda (ideali en az %40-60) geriye aspire edilen materyal, kantitatif kiiltiir i¢in
gonderilir. Santrifiije edilen BAL sivisindan yapilan yaymada, makrofaj veya
PNL’lerin icinde %5’ten (%2-7) fazla hiicre i¢i organizma goriilmesi de pndmoni
varliginin oldukca degerli bir gostergesi olarak kabul edilmektedir. Enfeksiyon
varligl i¢in (pozitif kiiltiir) kabul edilen smir deger 10* cfu/mL’dir (2,20,21).
Kantitatif BAL sivisinin incelenmesi % 73 + 18 sensitivite, % 82 = 19 spesifite
gosterir (48). Giiniimiizde hastane kokenli pndmoni ve VIP tanisinda yogun olarak
kullanilmaya baslanmustir. Ozellikle PCP ve CMV pnémonileri tanisinda ¢ok degerli

olarak kabul edilmektedir.
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2.6.2.5. Bronkoskopik korunmus fircalama

Bu basit fakat olduk¢a hassas yoOntem sonuglari yorumlamak igin titiz bir
degerlendirme gerektirir. Daha Onceden planlanmis segment agzina getirilen
bronkoskop icinden, i¢ ice gegen iki kateter segment igine gorerek ilerletilmekte,
kateterin distaldeki i¢ liimeninin ucundaki balmumu uzaklastirilmaktadir. Daha sonra
firca cikarilip, fircalama islemi yapilmakta bundan sonra trakea, entiibasyon tiipii
veya diger olas1 kontamine alanlara hi¢ temas etmemis olan fir¢a tekrar kateter icine
geri ¢ekilmektedir. Bronkoskop ve kateter disar1 ¢ikarilip firganin distal 2 cm’lik ucu
steril makasla kesilip, 1 mL serum fizyolojik (ya da ringer laktat) bulunan steril
ornek kab1 icerisinde, kantitatif kiiltiir yapilmak {izere laboratuvara ulastirilmaktadir.
Pozitif kiltiir olarak kabul edilebilmesi i¢in, esik deger olarak 10° cfu/mL
alimmaktadir (2,20,21). Sensitivite % 70-90, spesifite %95-100 bulunmustur (49-52).

VIP tanisi i¢in en iyi method halen tartismali olmakla birlikte amag, en erken ve en dogru

teknigin bulunmasidir.

2.7. VENTILATOR ILISKIiLi PNOMONIDE AYIRICI TANI

Aspirasyon pnémonisi, kimyasal aspirasyon, atelektazi, ARDS, pulmoner hemoraji,
pulmoner kontiizyon, pulmoner emboli, infiltratif timorler, radyasyon pndmonitisi,

ilag reaksiyonu ayirici tanida diigiiniilmelidir (2,20,21).

2.8. VENTILATOR iLiSKiLI PNOMONIDE TEDAVIi

Ventilator iligkili pndmonisi olan hastalarin tedavisi zor ve karmasiktir. Hastalarin
hangi antibiyotik rejimini kullanacagi konusunda da heniiz tam bir uzlasi
saglanamamistir. Bunun en énemli nedenleri VIP tanisi i¢in uygun kriterlerin kesin
olarak tanimlanmamis olmasi, trakeabronsiyal sistemin genellikle kolonize olmasi ve
kolonizasyon ile enfeksiyon ayiriminin ¢ok iyi yapilamamasi, kiiltiir islemi yapilan

orneklerin temel kaynaginin potansiyel mikroorganizma igeren iist solunum yolu
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sekresyonlarinin olusturmasi ve son olarak da infekte akciger dokusunda bakterilere

kars1 antibiyotik etkinligi 6lgmek icin kullanilacak yeterli teknigin bulunmayisidir.

Ventilator iligkili pndmonisi olan hastalarda uygulanacak antibiyotik se¢iminde,
hastanin bulundugu merkeze ait epidemiyolojik veriler, hastanin daha Once
antibiyotik kullanim1 ve olasi etkenin antibiyotiklere kars1 direngli olabilmesi, alinan
orneklerde birden fazla etken olabilecek mikroorganizma tanimlanmasi géz oniinde
bulundurulmalidir. Bdyle hastalarda ampirik olarak baglanan genis spektrumlu
antibiyotiklerin ¢oklu ilaca direngli bakterilerin kolonizasyonunu ve bu bakterilere
bagli siiper-enfeksiyonu artiracagi dikkate alinmalidir. Antibiyotik baglanmadan 6nce

pulmoner sekresyonlarin mikroskopik incelemesi de mutlaka yapilmalidir (53).

Tedavi siiresi konusunda arastirmalar ve tartismalar olmakla birlikte American
Thoracic Society tarafindan kullanima sunulmus Oneriler mevcuttur. Multilober
tutulum, malniitrisyon varligi, kaviter enfeksiyon, gram negatif nekrotizan pndémoni,
P.aeruginosa ve A.baumanii’ye bagli enfeksiyonlarda 14-21 giinlik uzun siireli
tedavi, S.aureus ve H.influenae’ye bagh enfeksiyonlarda 7-10 giinlik kisa siireli
antibiyoterapi 6nerilmistir (2). Uzun siireli tedavinin potansiyel ii¢ dezavantaj1 vardir.
Bunlar bakteri ekosisteminin degismesi, antibiyotiklere bagli yan etkilerin artmasi ve

artan maliyettir.

Erken baslangichi-VIP olup antibiyotik kullamm durumu varhiginda etken olarak
nonfermentatif gram negatif basil (GNB), Haemophilus spp, Streptokoklar akla
gelmeli ve uygulanacak antibiyoterapi bu bakterileri kapsamalidir. Pratik olarak bu
grupta MRSA, Acinetabacter spp. bulunmamaktadir. Tedavide aminoglikozit veya
siprofloksasin ile antipseudomonal B-laktam kombinasyonu kullanilabilir. Geg
baslangich-VIP ve oncesinde antibiyotik kullanimi varsa etkenler siklikla cogul
direncli bakterilerdir.(P.aeruginosa, Acinetobacter baumanni, MRSA). Bu durumda
genig spektrumlu antipseudomal B-laktam, vankomisin, aminoglikozit veya
siprofloksasin 3’lii  kombinasyonu baglanabilir. Hastalara baglanacak ampirik
antibiyotiklerin belirli araliklarda degistirilmesi direngli bakterilerin olusumunu
azaltmaktadir (54,55).
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2.9. SEYIR VE PROGNOZ

Ventilator iligkili pndmonide tedaviye yanit, taninin dogruluguna, hastaya ait (yas,
eslik eden hastalik), bakteriye ait (direng paterni ve virulans) faktorlere gore degisim

gosterebilir.

Atessizlik yanit1 ve genel durumun diizelmesi yaninda l6kosit sayisi, formiilde sola
kayma, CRP, kan gazi degerlerinin normale yaklagmasi tedavi yanitinin ilk
bulgularidir. Klinik seyir, kismi iyilesme, rezoliisyon, gecikmis rezoliisyon, relaps,
basarisizlik ve Oliim ile sonlanabilir. Ampirik antibiyotik tedavisi belirgin klinik
kotiilesme veya tedaviye direngli bakteri elde edilmesi nedenleri disinda ilk 48-72

saatte degistirilmemelidir. Mikrobiyolojik diizelme seri kiiltiirlerle izlenebilir (56).

Agir pnomonilerde klinik seyirin degerlendirilmesinde akciger radyogramlarinin
degeri diisiiktiir. Tedavinin erken doneminde genellikle radyolojik progresyon
goriilebilir. Ozellikle ileri yas ve eslik eden hastalik varliginda radyolojik diizelme
klinik diizelmeden daha yavastir. Ancak klinik diizelme olmaksizin akciger
grafisinde multilober tutulum seklinde progresyon, 48 saat igerisinde infiltrasyonun
say1 ve boyutunda artma, kavitelesme, plevral eflizyon gelismesi kotiiye gidis ve

tedaviye yanitsizlik olarak degerlendirilmelidir (56).

2.10. VENTILATOR ILISKiLI PNOMONININ ONLENMESI

Cesitli cemiyetler tarafindan hazirlanan kilavuzlarda VIP’in énlenmesine yonelik

cesitli Oneriler yapilmaktadir ve bunlardan bazilar1 sunlardir (2, 20, 22):

= Alkole-dayali el dezenfeksiyonu

* Mikrobiyolojik siirveyans yapilmasi

» Invazif aygitlarin izlemi ve erken ¢ikariimasi
= Antibiyotik kullanimini azaltacak programlar
* Endotrakeal entlibasyondan kaginma

= Reentiibasyondan ka¢inma

* Noninvazif ventilasyonu miimkiinse tercih etme
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Orotrakeal entiibasyon ve orogastrik tiipleri tercih etme

Endotrakeal tiip basincinin yaklagik 20 cmHO civarinda tutulmasi
Kondensatin alt hava yollarina veya hat i¢i medikasyon nebiilizerlerine
dokiilmesinin 6nlenmesi

Yar1 oturur pozisyon uygulanmasi

Subglottik sekresyonlarin aspirasyonu

Isi-nem tutucu filtrelerin 1sitilmis nemlendiricilere tercih edilmesi

Oral dekontaminasyon

15



3. GEREC VE YONTEM

Bu c¢alisma, Nisan 2011 ile Eyliil 2011 tarihleri arasinda Ankara Universitesi Tip
Fakiiltesi Yogun Bakim Bilim Dali’nda 48 saatten daha uzun siiredir mekanik
ventilasyon yapilan ve klinik olarak VIP epizodu siiphesi olan 37 hastada yapildi.
Akciger grafisinde yeni gelisen veya progressif infiltrati olan hastalarda asagidaki
kriterlerden en az ikisinin bulunmasi halinde klinik olarak VIP’ten siiphe edildi: ates
(viicut sicakliginda 1°C’dan daha fazla yiikselme veya viicut sicakliginin >38.3°C
olmasi) veya hipotermi (viicut sicakliginin <36°C olmasi); lokositoz (lokosit
sayisinda %25 artma veya l6kosit sayisinin 12000/ pL L X10°L’den biiylik olmast)
veya lokopeni (16kosit sayisinda %25 azalma veya 16kosit sayisinin 4000/ pL’den
diisiik olmasi); piiriilan trakeal sekresyon veya sekresyon miktarinda artig; PaO,/FiO,

oraninda 20 mmHg’dan fazla diisme.

Horowitz oran1 (PaO,/FiO;) <150mmHg olan hastalar, intertisyel amfizemi,
pnémotorakst olanlar, trombosit sayist < 30.000/mm?® olanlar, immunsupresif ve
hipotansif hastalar ¢aligmanin kapsamina alinmadi. Calisma Fakiilte Etik Kurulu
tarafindan onaylandi ve verebiliyorsa hastadan veremiyorsa en yakinindan

bilgilendirilmis onam alind1.

3.1. KADAVRA CALISMASI ILE MESAFE OLCUMLERI

Bu klinik caligmaya baglanmasi ve 5 hastadan ornekleme yapilmasindan sonra
akciger alanlarinin (brons agizlarinin) agiz kenarina veya trakeotomi kaniiliine olan
mesafesinin kor BAL isleminden 6nce kabaca hesaplanabilmesi amaciyla Anatomi
Anabilim Dali’ndan yardim alinarak kadavralar iizerinde agiz kenarindan ve
trakeostomi agilmasini takiben, trakeotomi kaniiliinden sol alt, sag orta ve sag alt

bronglara olan mesafelerin 6l¢iimleri yapildi. Buna gore trakeotomi kaniilii ile olan
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mesafeleri; sag orta lob 22 cm, sag alt lob 23 cm ve sol alt lob 24 cm olarak tespit
edildi.

Sekil 3.1. Kadavra incelemelerinde bronkoalveoler lavaj kateterinin lokalizasyonu

1A sol ana bronsta kateter yerlesimi, 1B sag ana bronsta kateter yerlesimi

Sekil 3.2. A. Kadavra incelemelerinde trakeotomi kaniiliinden bronkoalveoler lavaj

kateteri ilerletilmesi goriilmekte. 2B Bronkoalveoler lavaj kateteri

3.2. VERIi TOPLANMASI

Calismaya dahil edilen hastalar yogun bakim siiregleri sirasinda hergiin sabah
vizitinde VIP geligsmesi bakimindan akciger oskiiltasyonu yapilarak degerlendirildi
ve yukarida sayilan klinik bulgular1 olanlarda PA akciger grafileri g¢ekildi. Yeni
gelisen infiltrat1 olan veya infiltratinda progresyon goriilen hastalar VIP klinik
bulgularina da sahipse calismaya dahil edilerek verileri toplandi. Calismaya alinan

her hastada ates veya hipotermi mevcutsa en az iki set kan kiiltiirii, akciger disi
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enfeksiyon kaynagindan da siliphe edilenlerde olas1 kaynak bolgelerinden kiiltiirler

alindi.

Caligmaya dahil edilen hastalarin yaglari, cinsiyetleri, klinik tablolari, yogun bakima
ve hastaneye gelis nedenleri, tanilari, ek hastaliklari, dnceden yapilan antibiotik
tedavileri, bagvuru ve taburculuk zamanlari, 6nceden antibiyotik kullanimlari, yogun
bakima nereden kabul edildikleri, yogun bakima kabulden 6nceki hospitalizasyon
siireleri, mekanik ventilasyon, yogun bakim ve hastanede kalig siireleri ve
mortaliteleri kaydedildi. Ayrica tiim hastalarda bir oksijenasyon indeksi olarak yatak
basinda oksijen degisiminin degerlendirilmesinde kullanilan Horowitz orani
(PaO,/FiO,) hesaplanarak <240 ya da >240 olarak kaydedildi. Ventilator iligkili
pnomoni tansinda kullanilan VAP-PIRO (ventilator-associated pneumonia-
predisposition, insult, response, organ dysfunction) skoru ve CPIS skorlar ile
hastalik siddetini belirleyen APACHE II (Acute Physiologic Assessment and
Chronic Health Evaluation) skoru, yogun bakim hastalarinda morbiditeyi tanimlayan
SOFA (sequential organ failure assessment) skorlar1 hesaplanarak kaydedildi. Ayrica
yiiksek dansiteli lipoprotein (HDL), C- reaktif protein (CRP), prokalsitonin (PCT),
laktat degerleri ve varsa akciger disindaki enfeksiyon kaynak alanlar1 kaydedildi.
Tiim hastalardan VIP siiphesi dogdugunda ardisik olarak ETA ve KM-BAL
kiiltiirleri alindi. K6r mini bronkoalveoler lavaj kateteri uygulandigi anda tekrar PA
akciger grafisi c¢ekilerek kateterin yerlesim bolgesi (sag ya da sol akciger) tespit
edildi. Hastanin ag1z kenarindan veya trakeotomi kaniiliinden disarida kalan kateter

mesafesi olgiilerek kaydedildi.

Kesin VAP tamisi icin koér mini BAL’m kantitatif kiiltiirinde >10% kob/mL
mikroorganizma tremesi VAP varlig1 icin pozitif sonu¢ olarak kabul edildi.
Kantitatif kiiltiirde saptanan bu durum bu c¢alismada tanmi i¢in referans standardi
olarak kabul edildi. Trakeal aspirat kantitatif kiiltiirinde ise >10° kob/mL
mikroorganizma olmasi enfeksiyon lehine pozitif kiiltiir olarak, bundan kii¢iik koloni
degerleri ise kolonizasyon olarak yorumlandi. Bu nedenle verilerin degerlendirilmesi
sirasinda trakeal aspiratta >10° kob/mL, KM-BAL’in kantitatif kiiltiiriinde >10*

kob/mL olusturan mikroorganizmalar dikkate alind.
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3.3. ETA ORNEGININ ALINMASI

14 F steril aspirasyon sondasi (Tyco-Kendall Argyle Lukens specimen container, 14
ch) endotrakeal tiip icerisinden ilerletildi. Aspirat tlipiiniin diger ucu aspirasyon
cihazina baglandi. Aspirat tiipli icinde 1-5ml ETA elde edildi ve aspirat derhal

kantitatif kiiltiir ve gram boyama i¢in laboratuvara goénderildi.

3.4. KOR BAL ORNEGININ ALINMASI

Hastalarin enteral beslenmesi 30 dakika once kesildi ve islemden Once tiim hastalar
5-10 dakika boyunca %100 O, ile ventile edidi ve islem siiresince bu sekilde
ventilasyona devam edildi. Islem sirasinda sedasyon olusturulmasi amaci ile
islemden hemen 6nce 1mg/kg propofol intravendz olarak uygulandi. PA akciger
grafisinde saptanan infiltrasyon yerine kateterin ulagsmasi amaci ile 6nceden yapilan
anatomik Olclimler dikkate alinarak korumali teleskopik mini BAL kateterinin
yaklasik ne kadar itilecegi tahmini olarak hesaplandi. Cift liimenli teleskopik kor
BAL Kkateteri (Intra-bronch double telescophic catheter) hesaplanan tahmini mesafe
kadar endotrakeal tiip veya trakeotomi kaniilii i¢inden ilerletildi. Daha sonra 3-4 cm
geri ¢ekildi ve igindeki 2. kateter itilerek distaki kateterin distal ucu delindi.
Minimum 1 mL 6rnek geri alinacak sekilde en az 20 ml, en fazla 45 ml steril salin
uygulandi. Daha sonra kateter yerlesiminin saptanmasi i¢in yatak basi PA akciger
grafisi ¢ekildi. Bu islemler sirasinda ve islemi izleyen 24 saat icinde kateter
yerlestirilmesine bagli komplikasyonlar (kanama, bronkospazm, pnomotoraks,
desaturasyon, ritm bozuklugu, takikardi, bradikardi, hipertansiyon, hipotansiyon, ST-
segment depresyonu veya elevasyonu v.b.) bakimindan hastalar yakindan takip
edildi. Kor mini BAL ile 6rnek bekletilmeksizin derhal kantitatif kiiltiir ve gram

boyama i¢in laboratuvara gonderildi.

Trakeal aspirat ve KM-BAL alinmasi sirasinda ve islemlerden sonra tiim hastalar
rutin olarak SpO,, EKG, invazif ve noninvazif kan basinci monitorizasyonu ile

surekli olarak izlendi.
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Sekil 3.3. PA akciger grafisinde bronkoalveolar lavaj kateter yerlesimi. 3A sol alt
lob yerlesimi, 3B sag alt veya orta lob yerlesimi

3.5. ISTATISTIKSEL DEGERLENDIRME

Verilerin degerlendirilmesinde SPSS 11.5 paket program kullanildi. Sayimla elde
edilen degiskenler i¢in say1 (yiizde), dl¢iimle elde edilen degiskenler i¢in ortalama+
standart sapma veya [ortanca (minimum-maksimum)] tanimlayici istatistik olarak
verildi. Sayimla elde edilen degiskenler arasi iliskinin incelenmesinde ki-kare testi,
Ol¢iimle elde edilen degiskenlerde bagimsiz iki grubun karsilagtirilmasinda Mann-
Whitney U testi kullamilds. Tki yontem arasindaki uyumun incelenmesinde Mcnemar
testi yapildi ve kappa uyum katsayisi hesaplandi. Yontemlerin tani performanslarinin
incelenmesinde duyarlilik, secicilik, pozitif tahmini degeri ve negatif tahmini degeri

hesaplandi. p<0,05 istatistiksel olarak anlaml1 kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1. HASTALARIN DEMOGRAFIK OZELLIKLERI

Calismaya dahil edilen hastalarin yas ortalamalart 54,9+15,9 yil olup hastalarin
%32,4’1 (n=12) kadin ve %67,6’s1 (n=25) erkek hastadan olugsmaktaydi. Hastalarin
{initeye kabul edilmeden &nce [4(0-55)] giin hastanede kalmislardi. Uniteye nereden
kabul edikleri gozden gecirildiginde, %18,9’unun (n=7) ameliyathaneden,
%24,3’iiniin (n=9) acil servisten, %29,7’sinin (n=11) servisten, %16,2’sinin (n=6)
baska bir yogun bakimdan, %10,8’inin (n=4) ise bir dig merkezden alinarak kabul
edildigi dikkati cekti. Hastalarin {initemize kabul nedenleri degerlendirildiginde
%54,1 (n=20) medikal nedenler, %13,5 (n=5) travma, %5,4 (n=2) elektif cerrahi,

%27 (n=10) acil cerrahi olarak belirlendi.

Tablo 4.1. Hastalarin demografik verileri ve kabuldeki klinik 6zellikleri.

Yas (yil) 54,9+15,9
Cinsiyet (K/E; n=37) 12/25
YB oncesi hastanede yatis siiresi (giin) [4(0-55)]
Medikal (n=20) 54,1
Kabul nedeni (%0) Travr.na (n:5). 135
Elektif cerrahi (n=2) 54
Acil cerrahi (n=10) 27
Ameliyathane (n=7) 18,9
Acil servis (n=9) 24,3
Geldigi yer (%) Servis (n=11) 29,7
Yogun bakim (n=6) 16,2
Dis merkez (n=4) 10,8

Yas degerleri ort + SD cinsinden, yatis siiresi ise ortanca (minimum-maksimum) olarak verilmistir

21



Calismaya dahil edilen hastalarda klinik VIP kriterlerinin (piiriilan aspirat,
hipo/hipertermi, 16kopeni/lokositoz, PaO,/FiO, oranlar1) dagilimi Tablo 4.2’de

sunulmustur.

Tablo 4.2. Ventilator iligkili pnomoni Kriterleri

VIP kriterleri Var/Yok %

Piiriilan aspirat (n=37) 23/14 62,2
Hipo/hipertermi (n=37) 28/9 75,7
Lokopeni/lokositoz (n=37) 17/20 45,9
Pa0,/Fi0, >240 (n=37) 15/22 40,5

En fazla rastlanan klinik pulmoner enfeksiyon bulgularinin sirasi ile hipo/hipertermi
(%75.7) ve piiriilan trakeal aspirat (%62.2) oldugu lokositoz ve l6kopeniye ise
hastalarin yarisindan azinda (%45.9) rastlandigi saptandi (Tablo 4.2).

Hastalar ¢alismaya dahil edildikleri anda akciger ve/veya herhangi bir bagska odakta
enfeksiyon varligi degerlendirildi. Buna gore hastalarin %29,7’sinde (n=11)
calismaya kabul edildigi anda herhangi bir odakta enfeksiyon vardi. Caligsmaya kabul
edildiklerinde kullandiklar1 antibiyotik sayisi incelendiginde ortanca (minimum-

maksimum) olarak 2 (0-9) adet antibiyotik kullandiklari tespit edildi.

Hastalarin ¢alismaya kabul edildikleri giin hesaplanan CPIS, APACHE II, SOFA,
VAP-PIRO degerleri incelendiginde CPIS’in pulmoner enfeksiyon i¢in radyolojik

bulgular ve iki klinik bulgu varliginda degisken ve ortalama 6 oldugu saptandi
(Tablo 4.3).

Tablo 4.3. Hastalarin hastalik ciddiyet ve pndmoni skorlamalart.

APACHE I 16 (5-35)
SOFA 7 (2-19)
CPIS 6 (2-10)
VAP-PIRO 2 (0-7)

Degerler; ortanca (minimum-maksimum) olarak verilmistir.
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Hastalarin ¢aligma aninda yiiksek CRP ve PCT degerleri ve diisik HDL degerlerine
sahip olduklar1 goriildii (Tablo 4.4).

Tablo 4.4. Lokosit, CRP, PCT, HDL degerleri.

Lokosit say1s1/mm3 11,8+7,2
Laktat (mmol/L) 1,6 (0,2-11,5)
CRP (mg/L) 139,7+80,8
Prokalsitonin (ng/mL) 1,7 (0,08-70,1)
HDL (mg/dL) 20,2 49,1

+ degerler ortalama+SD cinsinden verilmistir.
Kisaltmalar: CRP:C-reaktif protein; HDL:high density
lipoprotein

4.2. MIKROBIYOLOJIK KULTUR SONUCLARI

Trakeal aspirat kantitatif kiiltirinde >10> kob/mL, iiremeler pozitif kiltiir sonucu
olarak ve <10° kob/mL iireme ise negatif lireme sonucu olarak kabul edildiginde
caligmaya dahil edilen 37 hastanin 15’inin trakeal aspiratlarinda iireme oldugu, bir
hastanin trakeal aspirat Orneginin teknik nedenlerle degerlendirilemedigi ve 21
hastada ise tireme olmadigi saptanmustir. Trakeal aspiratta esik deger ve iizerinde
tireme olan 15 hastanin 5’inde kiiltiirde birden fazla mikroorganizma izole edildi.

Ureyen mikroorganizmalar ile iireme oranlari Tablo 4.5’de goriilmektedir.

Tablo 4.5. Trakeal aspiratta iireyen mikroorganizmalarin dagilimi.

Sayi (n) Yiizde (%)
E. faecium 1 2,8
K. pneumoniae 3 8,3
A. baumannii 6 16,6
Alcaligenes faecalis 1 2,8
C. albicans 2 5,5
P. aeruginosa 5 13,8
S. aureus (MRSA) 2 55
S. maltophilia 1 2,8
MRKNS 1 2,8
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Trakeal aspirat kiiltiiriinde %57,1 (n=21) hastada higbir ireme saptanmamustir.

Trakeal aspiratta en ¢ok iireyen mikroorganizmanin %16.6 siklikla A. Baumannii

oldugu, bunu P. Aeruginosa nin (%13.8) izledigi saptandi (Tablo 4.5).

Otuzyedi hastanin  7’sinde ETA ve KM-BAL’da esik degerde aym
mikroorganizmanin iiredigi, 6 hastada ise KM-BAL’da iireme olmasina karsin
trakeal aspiratin negatif oldugu ve KM-BAL’inda iireme olan bir hastanin ise trakeal

aspiratinin teknik nedenlerle degerlendirilemedigi saptandi.

K6r mini BAL'1n Kantitatif kiiltirinde >10* kob/mL iiremeler pozitif kiiltiir sonucu
olarak ve <10* kob/mL iireme ise negatif iireme sonucu olarak kabul edildiginde 16
hastada (%43.24) kiiltiir pozitifligine rastlandigi ve 21 hastada %57,1 (n=21) higbir
liremeye rastlanmadigi goriilmiistiir. Ug hastada ise birden fazla mikroorganizma
izole edilmistir. Bir hastann  KM-BAL  kiltiri  teknik  nedenlerle
degerlendirilememistir. Kor mini BAL’da en sik saptanan mikroorganizmanin %30.5

ile A. baumannii oldugu saptanmistir (Tablo 4.6).

Tablo 4.6. Bronkoalveoler lavajda iireyen mikroorganizma dagilimi.

Say1 (n) Yiizde (%)
P. aeruginosa 1 2,8
P. mirabilis 1 2,8
A. baumannii 11 30,5
S. marcescens 1 2,8
A.baumannii, calcoaceticus kompleks 1 2,8
MRSA 1 2,8
C. striatum 1 2,8
K. pneumonia 3 8,3

4.2.1. Mikroorganizmalarin iireme zamanlari

Trakeal aspirat sonucglarinin zamansal iliskisi incelendiginde trakeal aspiratta iireme

olan olgularin ortalama 70,0+£29,9 saatte rapor edildigi belirlenmistir. Trakeal
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aspiratta iireme olmayan olgularin rapor edilme saati ise ortalama 42,3+17,2 olarak

tespit edilmistir.

Ko6r mini-BAL Kkiiltiirtinde tireme olup olmamasi ile bunun rapor edilmesi arasindaki
zamansal iliski incelendiginde KM-BAL’da lireme olan olgularin ortalama 52,6+10,7
saatte rapor edildigi belirlenmistir. Kér mini-BAL’da {ireme olmayan olgularin rapor

edilme saati ise ortalama 54,3 £19,9 olarak tespit edilmistir.

4.2.2. Kor mini-BAL’da iireme ile iligkili degiskenler

Calismaya dahil edilen hastalarin 10’unda O6rnekleme zamaninda bir veya birden
fazla odakta (akciger, kan, yara yeri, karin i¢i, idrar) iireme mevcuttu. Bu hastalarin
bir tanesinin ETA 6rnegi ve bir tanesinin KM-BAL 06rnegi teknik nedenlerden dolay1
calismaya dahil edilemedi. Hastalarin yapilan 6rneklemeleri yeni iiremeler agisindan
degerlendirildiklerinde 7’sinin trakeal aspiratlarinda tireme saptanirken, 5’inin KM-
BAL’mda iireme saptandi. Ug hastanin da hem TA hem de KM-BAL’larinda iireme
saptandi. Trakeal aspiratlarla KM-BAL’lardaki lireme insidanslari karsilastirildiginda

ise istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0,05).

Klinik pulmoner enfeksiyon skoru KM-BAL’daki ireme ile karsilagtirildiginda
CPIS>6 olan 6rneklerin %47,8’inde (n=11) KM-BAL’da tireme saptanirken, CPIS<6
olan olgularin %38,5’inde (n=5) lireme saptandi. Aralarindaki fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmamakla beraber CPIS>6 olmasinin klinik olarak VIP gelismesinde bir

prediktor olabilecegi goriisiinii desteklemekteydi.

CPIS>6 olmasmnin BAL’daki liremeyi tespit etmedeki duyarlilifi %68.,8, seciligi
%40, pozitif tahmini degeri %47,8 negatif tahmini degeri %61.5 olarak hesaplandi.

Calismaya dahil edilen tim Orneklerin %42,9’'unda (n=15) ETA’da {ireme
saptanirken, %43,2’unda (n=16) BAL’da iireme saptandi. Bu 6rneklerin 9’unda hem
TA’da hem de KM-BAL’da iireme saptanirken, calismaya dahil edilen 6rneklerin
14’tinde higbir iireme olmadi. Bronkoalveoler lavaj ve ETA oOrnekleri iireme

acisindan birbirleri ile karsilastirildiklarinda KM-BAL’da iireme olan olgularin
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%30’unda (n=6) TA’da lireme saptanmazken, TA’da iireme olan olgularin da %
40’mda (n=6) KM-BAL’da iireme saptanmadi. Bronkoalveoler lavaj ile ETA
arasindaki uyum, kappa uyum analiziyle incelendiginde kappa degeri 0,3 olarak

bulundu. Buna gore aralarindaki uyum kabul edilebilir olarak degerlendirildi.

Trakeal aspiratin BAL’daki iiremeyi tespit etmedeki duyarliligt %60, seciligi %70,
pozitif tahmini degeri %60, negatif tahmini degeri %70 olarak hesaplandi.

Ventilator iligkili pnomoni atagi ile orneklemeden Once hastalarin kullandigi
antibiyotiklerin sayis1 karsilastirildiginda, BAL’da iiremesi olan 16 hastanin
kullandig1 antibiyotik sayist 2(0-4) ve BAL da iiremesi olmayan 20 Ornegin
kullandig1 antibiyotik sayis1 2(0-9) olarak tespit edildi. Aralarindaki fark istatistiksel

olarak anlamli bulunmad:.

BAL’da iireme varligi ile hastalarin toplam invaziv mekanik ventilasyon siiresi
karsilastirildiginda BAL’da iiremesi olan hastalarin mekanik ventilasyon siireleri 20
(3-75) giin, tiremesi olmayan hastalarin ise mekanik ventilasyon siireleri 13 (4-111)
olarak bulundu. BAL’da iireme ile mekanik ventilasyonda kalma siiresi arasindaki

iliski istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.

BAL’da iireme agisindan risk faktorii olabilecek parametreler; yogun bakim oncesi
hastanede kalig siiresi, 16kosit sayisi, CRP, prokalsitonin degerleri, laktat, HDL
degerleri, APACHE II, SOFA ve CPIS skorlar1 iireme sonuclar ile karsilastirildi.
Ancak bu parametreler ile BAL’da iireme arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

iligki tespit edilmedi. Degerler Tablo 4.7°de verilmistir.
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Tablo 4.7. Bronkoalveoler lavajda tireme varligi ile iligkiler.

Takip parametreleri BAL’da iireme var BAL’da iireme yok P degeri

Yogun bakim 6ncesi

hasgtanede kalis siiresi 99 (059 49 () .
Liokosit sayisi/mm° 12,2+6,6 11,4+8,1 0,42
CRP (mg/L) 161,9+75,2 117+£80,1 0,075
Prokalsitonin (ng/mL) 1,8 (0,08-27) 1,3 (0,08-70,1) 0,87
APACHE II 14 (8-35) 17,5 (5-35) 0,49
SOFA 7 (2-19) 6,5 (2-14) 0,89
CPIS 6,5 (4-10) 6 (2-10) 0,57
VAP-PIRO 2 (0-4) 2 (0-7) 0,94
Laktat (mmol/L) 1,7 (0,2-11,5) 1,5(3-7) 0,65
HDL (mg/dL) 19,6+8,8 20+9,8 0,58

Bronkoalveoler lavajda iireme varlig ile VIP kriterleri arasindaki iliski incelendi ve

Tablo 4.8’de gosterildi.

Tablo 4.8. Bronkoalveoler lavajda iireme ile ventilator iliskili pndmoni kriterleri

iliskisi.

VIiP kriterleri Var (%) Yok (%) P
Piiriilan aspirat 36,4 (n=8) 57,1 (n=8) 0,221
Hipo/hipertermi 51,9 (n=14) 22,2 (n=2) 0,24
Lokopeni/lokositoz 47,1 (n=8) 42,1 (n=8) 0,76
PaO,/FiO, <240 42,9 (n=9) 46,7 (n=7) 0,82

Olgularin yogun bakima kabul edilmeden 6nce tedavilerinin siirdiiriildiigii klinik ile

BAL’da lireme varlig1 arasindaki iligki incelendi ve Tablo 4.9’da gosterildi.

Tablo 4.9. Bronkoalveoler lavajda tireme ile geldigi klinik.

BAL’da iireme olmayan hasta

Geldigi klinik BAL’da iireme olan hasta sayisi sayisi
Ameliyathane 3

Acil servis 3 6
Servis 4 4
Yogun bakim 3 3
Dis merkez 3 L
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Olgularin yogun bakima kabul nedenleri ile BAL’da {ireme varligi arasindaki iliski

incelendi ve Tablo 4.10°da gosterildi.

Tablo 4.10. Bronkoalveoler lavajda iiremesi olan hastalarin YB’a kabul nedenleri.

Kabul nedeni BAL’da iireme olan hasta sayist BAL’da iireme olmayan hasta sayisi
Medikal 7 12
Travma 3 2
Elektif cerrahi 0 2
Acil cerrahi 6 4

Trakeal aspirat ve BAL kiiltiirlerinde {ireme olup olmamasina gore ayni orneklerin
raporlanma saatleri incelendi. Trakeal aspiratta lireme olmadiginda raporlanma saati
45,2+18,9 saat olarak belirlendi. Bronkoalveoler lavajda lireme olmadiginda ise
raporlanma saati 60,5+20,5 saat olarak belirlendi. Her ikisinde de tireme olmadiginda
trakeal aspirat sonuglarinin daha once raporlandigi ancak aralarindaki farkin

istatistiksel olarak anlamli olmadig tespit edildi (p=0,84).

Trakeal aspiratta ireme oldugunda raporlanma saati 73+28,33 saat olarak belirlendi.
Bronkoalveoler lavajda iireme oldugunda ise raporlanma saati 50,7+10,1 saat olarak
belirlendi (p=0,05). Klinik olarak disiiniildiiglinde bu farkin istatistiksel olarak

anlamli oldugu diisiiniildii.

4.3. KATETERIN YERLESTIGI AKCiGER BOLGESI

Infiltrasyonun yerini belirlemek icin cekilen PA akciger grafisinde olgularin
%59,5’inde (n=22) infiltrasyonun sagda, %35,1’inde (n=13) bilateral, %5,4’linde
(n=2) solda oldugu tespit edilmistir.

Infiltrasyonlardan 6rnek almak icin kullanilan KM-BAL Kateterinin, akciger
grafisinde ne tarafa yonlendigine bakildi. Buna gore olgularin %81,1’inde (n=30)
kateterin sag akcigere yonlendigi, %18,9’unda (n=7) sol akcigere yonlendigi tespit

edildi.
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Bu veriler dogrultusunda infiltrasyon yeri ile PA akciger grafisinde KM-BAL
kateterinin ilerletildigi taraf arasindaki iligski incelendiginde sol tarafta infiltrasyon
tespit edilen 2 hastada kateterin sag tarafa yonlendigi, sag tarafta infiltrasyon tespit
edilen toplam 22 hastadan 18’inde kateterin saga ilerlerken, 4’{inde sola ilerledigi,
bilateral infiltrasyon olan 13 olgunun ise 10’unda kateterin saga ilerledigi tespit

edilmistir.

Bu ¢alismada KM-BAL kateterlerinin infiltrasyon olan akciger alanina ilerletilmesi
planland1 ancak hastalarin anatomik 6zellikleri ile iligkili olarak BAL kateterleri 6
hastada istenen infiltrasyon alanma ilerletilemedi. Bu hastalardan alinan BAL
kiiltiirlerinin 5’inde 6rnekleme infiltrasyon alanindan yapilmams olmasina ragmen

tireme tespit edildi.

Calismaya kabul edilen 37 hastanin 31’inin (%83,8) havayolu endotrakeal
entiibasyon tiipii ile saglanirken 6’smin (%16,2) trakeotomisi mevcuttu. Trakeotomi
ile invaziv ventilasyon uygulanan hastalarin, %66,7’sinde KM-BAL Kkateterinin sol
akcigere yonlendigi, %33,3’linde kateterin sag tarafa yonlendigi tespit edilmistir.
Endotrakeal tiip ile invaziv ventilasyon uygulanan hastalarin, %9,7’sinde KM-BAL
kateterinin sol akcigere yonlendigi, %90,3’linde kateterin sag tarafa yonlendigi tespit
edilmistir. Trakeotomili ve endotrakeal tiiplii hastalar KM-BAL Kateterinin gittigi
taraf agisindan karsilastirildiklarinda aralarinda istatistiksel olarak anlamli fark tespit
edildi (p=0,07).

4.4. BAL ORNEGIi ALINMASI VE OLCUMLER

Kor mini-BAL uygulamasinda kullanilan steril serum fizyolojik miktarinin ortalama
32,849,3 mL olarak tespit edildi.

Ilk 5 BAL orneklenmesi kateterin direng hissedilene kadar ilerletilmesi esasina
dayanilarak alindi. Takip eden 6rneklemeler i¢in Anatomi Anabilim Dali ile yapilan
isbirligi ile kadavra oOl¢iimleri yapildi. Bundan sonraki 32 oOrneklemede kateter
infiltrasyon yerine gore hesaplama yapilarak ilerletildi. Bunlarin 18’inde anatomik
olarak hesaplanan mesafe ile direng hissi esasina gore uygulama yapilan mesafe ayni
bulunurken, 14 6rneklemede hesaplanan mesafeden 6nce direng ile karsilasildi ve bu

mesafede KM-BAL uygulandi. Tim Orneklerin hesaplanan mesafeleri ile

29



uygulamada kateterlerin ilerletilebildigi mesafeler karsilastirildiginda aralarindaki
fark 0 (0-10) olarak bulundu.

Bu o6l¢limler endotrakeal tiipli ve trakeotomisi olan hastalar i¢in ayr1 ayri
degerlendirildiklerinde entiibe olan hastalarda uygulanan-hesaplanan arasi fark

istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,002). Bu degerler Tablo 4.11°de verilmistir.

Tablo 4.11. Bronkoalveoler lavaj kateterinin disarida kalan mesafesi (cm).

Hesaplanan mesafe (cm) Uygulanan mesafe (cm)
Entiibe olgu (n=31) 9,5+5,7 11,745,5
Trakeotomili olgu (n=6) 28,1+2,04 31,6+4,08

Degerler ort + SD cinsinden verilmistir.

4.5. KLINIK SONUC

Hastalarin yogun bakimda kalis siireleri, invaziv ve non invaziv mekanik ventilasyon
stireleri kaydedildi. Calisma bitiminde 37 hastanin 6’sinin YB tedavileri, 3’liniin de
YB sonras1 hastanedeki tedavileri devam etmekteydi. Buna gore 31 hastanin YB’da
kalis siireleri 17 (3-111) giin olarak tespit edildi. invaziv mekanik ventilasyon
stireleri 14 (3-111) giin, noninvaziv mekanik ventilasyon siireleri ise 1 (0-17) giin
olarak tespit edildi. Hastalarin YB ve hastane taburculuk sonuglari incelendi ve
Tablo 4.12°de gosterildi. Hastalarin hastanede toplam kalis siiresi ortalama 39,6+26,8
giin olarak tespit edildi.

Tablo 4.12. Yogun bakim ve hastane sonuglari

Yogun bakim sonug (%)
Eve 6,5 (n=2)
Baska bir yogun bakima 9,7 (n=3)
Servise 22,6 (n=7)
Ex 61,3 (n=19)
Hastane sonug (%0)
Taburcu 28,6 (n=8)
Ex 71,4 (n=20)

Yirmisekiz glinliik yogun bakim mortalitesi %46,9 olarak tespit edildi.
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5. TARTISMA

Bu c¢alismada, KM-BAL’1in VIP siiphesi olan hastalarda ETA kantitatif kiiltiirii ile
uyumu ve KM-BAL isleminin teknik oOzellikleri arastirildi. Ventilator iliskili
pnomoni tanisinda iki nonbronkoskopik kor yontemin tanisal degerinin arastirildigi
bu prospektif caligmanin sonuclari, kor korunmus teleskopik yontemin basit,
emniyetli ve uygulanabilir bir yontem oldugunu ve ETA kantitatif kiiltiirii ile KM-
BAL kantitatif kiiltiirii arasinda kabul edilebilir uyum oldugunu gosterdi. Ancak,
kateterin Ozellikle entiibe hastalarda istenen akciger alanina yonlendirilemedigi,
genellikle sag akcigere yerlestigi, solunum yolu O6rnegi alinmasi igin gereken
instilasyon hacimlerinin ve kateterin ilerletilmesi sirasinda direngle karsilasma

mesafesinin degisken oldugu da saptandi.

Ventilator iligkili pndmoni invazif mekanik ventilasyonun O6nemli mortalite ve
morbiditeye eslik eden ciddi komplikasyonlarindan biridir ve mortalitesinin bazi eski
caligmalarda %81 kadar yiiksek olabilecegi bildirilmektedir (57-59). Klinik tanida
kullanilan belirti ve bulgularinin higbiri VIP tanisinda duyarli ve de 6zgiil degildir
(60). Klinik VIP siiphesinin giivenilirliginin az olmasimdan dolay1 taninin radyolojik
ve Ozellikle de mikrobiyolojik veriler ile dogrulanmasi Onerilmektedir (2,20).
Mekanik olarak ventile edilen hastalarda pek c¢ok klinik durum pndmoninin klinik
belirti ve bulgularini taklit edebilir veya pnomoninin klinik belirti ve bulgularim
gizleyebilir. Ates, akciger grafisinde pulmoner infiltratlar, sekresyon artis1 ya da
sekresyonun karakterinin degismesi gibi pndmoni bulgular1 mekanik ventilasyon
yapilan hastalarda sadece tanidan siiphe edilmesini saglar ve kesin taniy1 koydurtmaz
(60,71). Fagon ve ark. mekanik ventilasyon yapilan hastalarda klinik, laboratuvar
veya radyolojik bulgularin higbir kombinasyonunun hangi hastanin VIP’i oldugunu
gostermede yeterli olmadigin1 gosterdi ve hastalarda pulmoner infiltrat ve piiriilan
trakeal aspirat olmasmmin hastalarin ¢ogunda bakteriyel pndmoni varligimi
gostermedigini One siirdii (61,62). Bu galismanin sonuglari da Fagon ve ark.’nin

calismasmin sonuglar1 ile uyumlu olarak Klinik olarak tam1 konmus 37 VIP
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epizotunun sadece 16’sinin KM-BAL kantitatif kiiltliriiniin >10* kob/mL olmasi ile
mikrobiyolojik olarak onaylanan kesin VIP oldugunu gostermektedir. Otuz yedi
hastanin birinin KM-BAL sonuglarina teknik sorunlar nedeni ile erisilemediginden
klinik tan1 konan 36 VIP epizotunun sadece 16’s1 (% 44.4’iiniin) mikrobiyolojik
olarak da kanitlanan VIP’tir. Calismanin sonuglar1 benzeri sekilde klinik VIP siiphesi
olan hastalarda ETA’nin mikrobiyolojik incelenmesi sonucu hastalarin ancak
yarisindan azinda mikrobiyolojik olarak kanitlanan VIP oldugunu ortaya
koymaktadir. Benzer sekilde bu calisgmanin sonuglari, ¢alisma yapildigi anda
antibiyotik kullanan bu hastalarda KM-BAL’daki iireme ile yogun bakim oncesi
hastanede kalig siiresi, 16kosit sayisi, CRP, prokalsitonin degerleri, laktat, HDL
degerleri, APACHE 1II, SOFA ve CPIS skorlar1 ve klinik enfeksiyon bulgular
arasinda herhangibir iliski olmadigini da gostermektedir. Antibiyotik tedavisi
orneklerdeki bakteri miktarmi etkileyebilir ve yalanci-negatif kiiltiir sonuglara
neden olabilir. Orneklemeden once antibiyotik alan hastalarda testin duyarlilik ve
ozgilligi azalabilir (60,61). Sourweine ve ark. islemden Once antibiyotik alan
hastalarda KF ve BAL esik degerlerinin sirasi ile 10> ve 10° kob/mL’ye
diistiriilmesini 6nermektedir (63). Bu ¢alismanin yapildigi tiim hastalar ¢alisma
sirasinda ¢esitli nedenler ile antibiyoterapi alan ve caligmay1 yapabilmek icin
antibiyoterapiye ara verilmesinin uygun olmadig diisiiniilen hastalardi. Ustelik 37
hastanin 10’u akciger disindaki diger bazi bolgelerde de liremeleri oldugu saptanan
hastalardi. Antibiyotik kullanan hastalarda enfeksiyon i¢in Ongoriilen esik deger
koloni sayisinin daha diistik tutulmasin1 6ngorenler olsa da bu caligmada koér mini
BAL ve ETA esik degerleri standart esik deger olarak onerilen degerler olarak kabul
edildi.

Klinik ve radyolojik pnémoni bulgularmin VIP tanisinda  o6zgiillik ve
duyarhiliklarmin diisiik olmasi nedeni ile genellikle kolonizasyonla enfeksiyonun
aymriminda kantitatif kiiltiir pozitifligi dikkate alinir. Ventilator iliskili pndmonide
enfeksiyon ve etkenin saptanmasina yonelik tanisal Ornekleme yonteminin
belirlenmesi i¢in ¢esitli ¢alismalar yapilmis ve solunum yolu 6rnegi alinmasinda
cesitli bronkoskopik ve nonbronkoskopik yontemler kullanilmistir. Ventilator iliskili
pnoémoni klinik siiphesinde bronkoskopik yontemlerin tanisal degeri yogun olarak

aragtirtlmistir  (59-62). Bu ¢alismalarin  sonuglari ¢eliskili olmakla beraber
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mikrobiyolojik taninin genel olarak invazif yontemlerle yapilmasinin daha giivenilir
oldugu kanisi hakimdir. Bununla beraber genel olarak rutinde tiim diinyada, yogun
bakim iinitelerinde, solunum yollarinin sekresyonlarinin mikrobiyolojik analizinde
ETA ve ETA’nin kantitatif kiiltiirii kullanilmasi olagandir. Yontem teknik beceri ve
0zel aygit kullanimi gerektirmez, ucuzdur ve hepsinden Onemlisi tekrarlanmasi
kolaydir. Bununla beraber bu calismada da saptandigi gibi duyarlilik ve 6zgiilliigii
diisiiktiir. Bu calismada trakeal aspiratin, KM-BAL’daki iiremeyi %60 duyarlilik,
%70 segicilik, %60 pozitif tahmini deger, %70 negatif tahmini deger ile tahmin
ettirebildigi ve pozitif ETA i¢in esik deger 10° kob/mL alindiginda KM-BAL ile yani
daha distal hava yolu 6rneklemesi ile uyumunun kabul edilebilir oldugu saptanmustir.
Iki yontemde de en ¢ok izole edilen mikroorganizma A.baumannii olarak
bulunmustur (ETA’da %16,6, KM-BAL’da %30,5). Pnémoni yoklugunda bile {ist
hava yollarinin ¢ogu kez patojenik mikroorganizmalar ile kolonize oldugu iyi
bilinmektedir (2,20). Bu konuda yapilan ¢alismalarin sonuglar1 ¢eligkilidir. Jourdain
ve ark. ETA’nn VIP siiphesi olan hastalarda degerinin smirli oldugunu ve
bronkoskopik korunmus fircalama oOrnekleri ile sadece %40 oranda uyustugunu
bildirmektedir (25). Buna karst Wermert ve ark. tarafindan BAL, bronkoskopik KF
ve ETA’nmin karsilastirildigi hayvan g¢alismasinda, biyopsi materyelinin kantitatif
kiiltiirii dikkate alindiginda ETA’nin dogru patojenin saptanmasinda en yliksek
(%94) dogruluga sahip oldugu saptanmistir (64). Bronkoskopik korunmus fircalama
ve ETA’nin kantitatif kiiltiirlerini kiyaslayan Marquette ve ark. da ETA i¢in 10°
kob/mL’yi esik deger olarak aldiklarinda KF ve ETA arasinda yiiksek derecede
(%84.6) uyusma oldugunu saptamislardir (65). Benzer sekilde Wood ve ark.’nin
ETA, kor bronsial fircalama, bronkoskopik BAL ve bronkoskopik KF’nin
mikrobiyolojik uyumunu karsilastirdiklar1 ¢alismalarinda kappa analizi ile uyumu
kotii, kabul edilebilir, orta, iyi ve ¢ok iyi olarak derecelendirmisler ve ETA ve BAL,
kor bronsial firgalama ve BAL arasinda orta derecede uyum oldugunu, ETA ile
tanida standartlardan biri olarak kabul edilen bronkoskopik KF arasinda kabul
edilebilir uyum oldugunu saptamislardir (66). Bu arastirmacilar sonug¢ olarak
kiltirde tretilen mikroorganizmalarin kor ve bronkoskopik yontemlerde uyum
gosterdiklerini ve bu bakimdan kor yontemlerin de bronkoskopik yontemler gibi

etkin oldugunu vurgulamislardir (66). Wu ve ark. da ETA Kkiiltiirlerinin VIP siiphesi
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olan hastalarda KF ve BAL ile uyumlu oldugunu saptamistir (67). Bu ¢alisma esik
degerde lireyen mikroorganizmalarin uyumunu da arastiran ilk ¢alisma olmasi nedeni

ile 6zel 6nem tagimaktadir (66).

Son yillarda bronkoskopik tekniklerin invazif dogasi, her yerde yapilamamasi ve
maliyetinin yiiksek olmasindan dolayr nonbronkoskopik yontemler ve bunlar
arasinda da bizim kullandigimiz korunmus teleskopik kateter kullanimi giderek daha
fazla ilgi ¢gekmektedir. Distal hava yollar1 6rnegi, bir fir¢a igeren kor korunmus firga
veya distalde wedge’leyen bir kateter kullanilmasi veya distalde wedge’leyen kateter
araciligr ile bu ¢aligmada oldugu gibi mini BAL yapilmasi ile toplanarak kiiltiire
yollanabilir (23,29-31,60). Mentec ve ark. tarafindan eriskin hastalarda yapilan bir
calismada bronkoskopik BAL’a kiyasla kor ETA’min ROC egrisi altinda kalan
alanmin 0.72, kor teleskopik kateterin 0.83 ve bronkoskopik korunmus teleskopik
kateterin 0.85 ile daha diisiik oldugu, ancak kateterle 6rnek alinirken gozle goriiliir
sekresyon varligimmin hem bronkoskopik ve hem de kor korunmus teleskopik
kateter’in ROC egimi altinda kalan alanini artirdigr (sirast ile 0.91, 0.90), dolayisi ile
kor korunmus teleskopik kateterle drneklemenin 6zelliklede kateterde gozle goriiliir
sekresyon oldugunda VIP tanisinda bronkoskopik drneklemeye ok iyi bir alternatif
olabilecegi saptanmistir (29). Sachdev ve ark.’nin calismasinda da pediatrik yogun

bakim hastalarinda kér BAL’1n giivenilir bir yontem oldugu saptanmistir (68).

Bu ¢alismanin sonuglari, KM-BAL kateterlerinin 6zellikle entiibe hastalarda biiyiik
oranda sag akcigere yerlestigi, trakeostomili hastalarda sola gitme olasiliginin daha
yiiksek oldugu, yeterli ornek toplanmasi i¢in gereken instilasyon hacimlerinin
degisken oldugu ve teknigin herhangibir komplikasyona yol agmaksizin

uygulanabildigini de gostermektedir.

Bronkoskopik yontemler hem trakeobronsial agacin incelenmesine ve hem de
orneklerin lezyonun oldugu bronsial segmentten alinmasina olanak saglarlar. Kor
yontemlerin kullanilmasi ile ise bu miimkiin olamamaktadir. Nitekim bu ¢alismada
da teleskopik kateter entiibe veya trakeostomili hastalarda genellikle sag akcigere
yerlesmistir. Tiim hastalar ele alindiginda BAL kateterinin ilerledigi taraf %81,1 sag
akcigerdi. Bacakoglu ve ark. yaptigi1 ¢alismada da bu oran %67.7 bulunmustur (69).
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Kor BAL’1n istenen bronsial segmente yerlesmemesi onemli bir dezavantaj gibi
goriinse de otopsi caligmalari mekanik ventilasyon yapilan hastalarda gelisen
pnomonin genellikle diffiiz oldugunu ve 6zellikle de alt loplarin yer ¢ekimine bagl
bolgelerini tuttugunu gostermektedir (70). Bu ¢alismada infiltrasyon tarafi ile KM-
BAL kateterinin ilerledigi taraf arasindaki iligkiye bakildiginda ise 6 hastada
infiltrasyon tarafindan 6rnek alinamamasina ragmen 5 hastanin KM-BAL Kkiiltiiriinde
ireme tespit edilmistir. Bronkoskopik ve kor yontemlerin karsilastirildigi bazi
calismalarda bu yontemler arasinda iyi bir korelasyon oldugu saptanmis olsa da diger
bazi ¢alismalarda infiltratlarin sadece sol akcigerde ya da {ist loblarda olmasi halinde

bu korelasyonun azaldig1 saptanmistir (46).

Bu calismada infiltrasyon bolgesinden 6rnek almak icin kadavra ¢alismasina dayali
mesafe Ol¢imii (kateterin disarida kalan mesafesi) ile teleskopik kateterin
yerlestirilmesinden sonra dista kalan kateter mesafesi arasindaki fark istatistiksel
olarak anlamli tespit edildi. Literatiirde bu konu ile ilgili yapilmis bir calismaya
rastlanamadi. Calismada ayrica, KM-BAL o6rneklemeleri yapilirken kullanilan serum
fizyolojik miktarinin degisken oldugu (32,8 £9,3 mL) da tespit edildi. Rennard ve
ark.’nin yaptig1 calismada oldugu gibi genelde 20 ml serum fizyolojik miktar
ornekleme i¢in yeterli olurken bu ¢aligmada daha yiiksek voliimlere gerek duyuldu
(72).

Bu c¢alismanin sonuglar1 ayrica CPIS >6 olanlarin KM-BAL’larinda istatistiksel
oneme sahip olmasa da CPIS <6 olanlardan daha fazla siklikta iireme oldugunu,
CPIS >6 olmasmmin BAL’daki iiremeyi tespit etmedeki duyarliliginin %68,8,
seciliginin %40, pozitif tahmini degerinin %47,8 negatif tahmini degerinin ise %61.5
oldugunu gdstermektedir. Pugin ve ark.’nin yapti1 bir ¢alismada VIP’in klinik
tanisinda CPIS> 6 olmasinin kantitatif BAL kiiltiirii ile karsilastirildiginda duyarlilig
%093, segiciligi %100 olarak bulunmus (72). Papazian ve ark.’nin yaptig1 prospektif
postmortem bir ¢alismada da %72 duyarlilik, %85 segicilik tespit edilmis (73).
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6. SONUC

Bu calismanin sonuglar1 VIP tanisinda tiim diinyada yaygin olarak kullanilan ETA
kiltliriiniin teleskopik kateter ile daha distal hava yollarindan alinan solunum
sekresyonlar1 kiiltiirii ile uyumlu oldugunu ve VIP tamisinda kullanilabilecegini
gostermektedir. Buna ek olarak ¢alismanin sonuglari, VIP tanisinda solunum yollari
sekresyonlarinin mikrobiyolojik analizinde, bir korunmus teleskopik kateter araciligi
ile yapilan kor BAL kiiltiiriiniin de herhangi bir komplikasyona yol agmaksizin, ¢ok
fazla deneyim gerektirmeksizin, 24 saat boyunca yapilabilen bir yontem oldugunu
gostermektedir. Bununla beraber bronkoskopik yontemlerden daha ucuz olan bu
yontemin kateterin daha c¢ok sag bronsial sisteme yerlesmesi nedeni ile istenen
bronsial sistemden Ornek alinamamasi gibi bir dezavantaji mevcuttur. Ventilator
iliskili pnomoni tedavisinde temel olan olabildigince erken antibiyoterapiye
baglanmasidir. Bu yiizden her merkez kendi olanak ve deneyimleri dogrultusunda
yiikksek mortaliteye sahip olan bu hastaligin hizli ve dogru tanisin1 koyabilecek

yontemi belirlemelidir.
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OZET

Yogun bakimlarda takip ve tedavi edilen ve mekanik ventilator destegi altinda olan
kritik hastalikli hastalar ventilator iliskili pndmoniler (VIP) agisindan risk
altindadirlar. Invaziv mekanik ventilatdr desteginden en az 48 saat sonra gelisen
ViP’ler yiiksek mortalite oranlarina sahiptirler ve gerek yogun bakimda gerek ise
hastanede kalis siirelerini anlamli 6lciide uzatmaktadirlar. Ancak VIP’lerin

mikrobiyolojik tanisinda gercek bir altin standart tanisal yontem yoktur.

Bu prospektif ¢alisma, YBU’de invazif mekanik ventilasyon yapilan ve VIP siiphesi
olan hastalarda birincil olarak, ardisik olarak alinan iki nonbronkoskopik 6rnekleme
yontemi olan ETA ile KM-BAL’1n mikrobiyolojik tanidaki yerlerinin ve birbirleri ile
olan uyumlarinin saptanmasi ve ayrica kiltiir sonuglarini etkileyen faktorlerin
(CPIS>6 olmasini da igeren) belirlenmesi amaci ile yapilmistir. Caligmanin ikincil
amaci ise KM-BAL yonteminin uygulanmasina iligkin 6zelliklerin (6rnek alinmasi
sirasinda teleskopik kateterlerin yerlesim yeri, kateter yerlestirilmesi sirasinda
direngle karsilagma mesafesi, hesaplanan mesafeden 6nce direncle karsilasma oran,
yeterli 0rnek toplanmasi i¢in gereken instilasyon sivisinin miktari, yerlesim sirasinda
karsilagilan giigliikler ve komplikasyonlar) saptanmasidir.

Bu calisma Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon
Anabilim Dal1 Reanimasyon Unitesi’nde Nisan 2011 ve Eyliil 2011 tarihleri arasinda
yiriitildii. Calismaya toplam 37 hasta dahil edildi. Calismaya 48 saatten fazla
mekanik ventilasyon uygulanan ve PAAC grafisinde infiltrasyon tespit edilen veya
var olan infiltrasyonun karakterinde degisiklik tespit edilen hastalar dahil edildi.
Hastalarin laboratuvar parametreleri ve VIP tamsinda kullanilan skorlamalar

hesaplanda.

Iki yéntemin uyumluluguna bakildiginda aralarindaki uyum kabul edilebilir

diizeydeydi. Kor BAL Kkiiltiirlerinde iireme standart tani yontemi olarak ele
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alindiginda trakeal aspirat yonteminin tanidaki duyarliligi %60, segiciligi %70,

pozitif tahmini degeri %60, negatif tahmini degeri ise %70 tespit edildi.

Trakeal aspirat ve BAL Kkiiltiirlerinde iireme olan hastalarin kiiltiir sonuglarinin
raporlanma saatine bakildiginda BAL kiiltiirlerinin istatistiksel olarak anlamli sekilde

daha erken sonug verdigi tespit edildi (p=0,05).

Endotrakeal tiiplii ve trakeotomili hastalarda kateterin gitttigi taraf agisindan bulunan

fark istatistiksel olarak anlamli idi.

Sonug olarak VIP tamsinda kullanilan kér BAL kiiltiirii teknigi ucuz, kolay
uygulanabilen, az komplikasyona sahip olan bir ydntem olmasma ragmen,
infiltrasyon alanindan 6rnek almak her zaman miimkiin olmamaktadir. Ventilator
iligkili pndmoni tanisinda yillardir kullanilan trakeal aspirat kiiltiirii de kor BAL ile

uyumlu géziikmektedir.

Anahtar kelimeler: bronkoalveoler lavaj, ventilator iligkili pnémoni, kateter.
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SUMMARY

Mechanically ventilated critically ill ICU patients are under risk for ventilatory
induced pneumonia (VIP). Ventilatory induced pneumonia develops at least 48 hours
after the initiation of mechanical ventilation and have high mortality rate. VIP also
increases ICU and hospital stay significantly. However a gold standard diagnostic
tool is not defined for VIP. The primary aim of this study was to compare the
microbiological results of blind bronchoalveolar lavage (BAL) with tracheal
aspirates (TA) in critically ill intensive care unit patients with ventilatory induced
pneumonia and to the determine the parameters affecting culture results. The
secondary aim of the study was to evaluate the characteristics (distance of the
catheter, volume of saline used for the lavage, side of the catheter) related to this
technique. Thirty-seven patients treated with mechanical ventilation more than 48
hours and having new infiltrations or progression of the existing infiltrations on chest
XR were admitted to the study between April 2011-September 2011. Scoring

systems and laboratory results of these patients were recorded.

When comparing the two sampling methods (BAL with TA), microbiological results
were in accordance with each other. When accepting BAL as a standard diagnostic
method the sensitivity of TA was 60% and the specificity was 70%. Also the positive

predictive value of the TA was 60% and the negative predictive value was 70%.

The result times were also recorded and BAL results were significantly earlier than
TA’s (p=0,05).

The side of the catheter placement in endothracheal tubes and tracheostomy canulas

were significantly different.

In conclusion blind BAL technique is a non-expensive and easy method with low

complication rates. However it is not always easy to do the sampling from the
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infiltration side. Tracheal aspirate, which is used for the diagnosis of VIP since so
many years, is also in accordance with BAL.

Key words: bronchoalveolar lavage, ventilator-associated pneumonia, catheter.
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