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1. GIRIS ve AMAC

Acinetobacter baumannii 6nemli bir nozokomiyal patojendir. Bunun nedeni; kisa
stire icerisinde tiim antibiyotik gruplarina diren¢ kazanmasi ve tiim diinyada hastanelerde
sebep oldugu salginlardir. A. baumannii enfeksiyonlari 6zellikle yogun bakim iinitelerinde
(YBU) goriilmekte olup siklikla mekanik ventilatér veya diger invazif araglarla iliskili
bulunmustur. Tedavisinde sorunlar yasanan pnomoni, triner enfeksiyon, Kkateter
enfeksiyonu, kan dolagimi enfeksiyonu ve menenjite sebep olabilir (1, 2).

Son yillarda Tirkiye’de ve diinyada karbapenem direngli A.baumannii
izolasyonunda artis gériilmektedir (3, 4). A. baumannii ile gelisen enfeksiyonlarda en iyi
tedavi segenegi karbapenemler olup artis gosteren karbapenem direnci tedavi seceneklerini
siirlandirmaktadir (5).

Karbapenem direngli A. baumannii edinilmesi konusunda yapilan g¢alismalarda
anlamli bulunan risk faktorleri; ticiincili kusak sefalosporin kullanimi, mekanik ventilasyon,
yiksek APACHE-Il (Acute Physiology and Chronic Health Evaluation 1I), SOFA
(Sequential Organ Failure Assessment), SAPS Il (Simplified Acute Physiology Score II)
ve TISS (Therapeutic Intervention Scoring System) skorlari olarak belirtilmistir (6, 7).
Karbapenem direngli A. baumannii enfeksiyonlarinda ise belirgin risk faktorlerinin eriskin
yas grubu, erkek cinsiyet, uzun siireli hospitalizasyon, hospitalizasyon oykiisii, mekanik
ventilasyon, polimikrobiyal enfeksiyonlar ve oncesinde antibiyotik kullanimi oldugu
bildirilmistir (8).

Karbapenem direngli suslarla enfeksiyon gelisim riskini artiran faktorleri
belirlemek, bu enfeksiyonlarin azaltilmasina yonelik 6nlemlerin alinmasina ve kontrol
programlarinin gelismesine katki saglamaktadir. Karbepenem direngli A. baumannii suslari
kurumumuz i¢in 6nemli bir sorun olarak géziilkmektedir. Risk faktorlerinin saptanmasi bu
konuda alinabilecek 6nlemlerin ne olabilecegi konusunda 6nemli katkilar saglayabilir.

Bu calismada, karbapenem direngli A.baumannii suslari ile gelisen enfeksiyonlarda

tanmimlanmis risk faktorlerinin ve mortalitenin arastirilmasi amaclandi. Bu sayede
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karbapenem direngli A. baumannii enfeksiyonlarma yonelik Onlemlerin gelistirilmesi

saglanabilecektir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Hastane Iliskili Enfeksiyonlar

2.1.1. Hastane lliskili Enfeksiyonlarin Tanimi

Hastane enfeksiyonlar1 veya yeni ifade sekliyle “saglik hizmeti iliskili
enfeksiyonlar” (SHIE), bir hastanin hastanede veya baska bir saglik kurulusundaki bakim
stirecinde gelisen ve hasta saglik kurulusuna bagvurdugu sirada gozlenmeyen veya kulugka
déneminde olmayan enfeksiyonlardir (9).

Genellikle hastane enfeksiyonlari, hastaneye yatistan 48-72 saat sonra veya
hastaneden taburcu olduktan sonra 10 gilin igerisinde gelisen enfeksiyonlar olarak
tanimlanir. Cerrahi alan enfeksiyonlarinda ise ameliyat tipine gore, ameliyattan sonraki 30
veya 90 giin iginde gelisen enfeksiyonlar hastane enfeksiyonu olarak kabul edilir.
Oykiisiinde bakimevinde yasamak, evde intravendz tedavi, yara bakimi, hemsirelik
hizmeti, son 30 giin icinde hastaneye veya hemodiyaliz iinitesine bagvurma, intravendz
kemoterapi, son 90 giin iginde iki veya daha fazla giin hastanede yatis Oykiisii olan
hastalardaki enfeksiyonlar SHIE olarak tanimlanir (9).

Hastane enfeksiyonlari, endojen veya ekzojen kaynakli organizmalar sebebiyle
geligebilir. Endojen kaynaklar cilt, burun, agiz, gastrointestinal kanal veya vajen gibi
normalde mikroorganizmalarin bulundugu viicut yiizeyleri; ekzojen kaynaklar ise hasta
bakim hizmetlerini veren personel, ziyaretciler, tibbi aletler, hasta bakim malzemeleri ve
gevresi gibi hastanin viicudunun disinda kalan kaynaklardir (9).

Hastane enfeksiyonu tanisi genellikle fizik muayene ile direk gozlem, hasta
dosyalar1 veya diger kayitlarin degerlendirilmesi ile konulur. Baz1 6zel enfeksiyon tipleri
icin takip eden hekim veya cerrahin klinik olarak veya cerrahi islem, endoskopik gézlem

gibi taniya yonelik degerlendirmeleri sirasinda hastane enfeksiyonu tanis1 koymasi kabul
edilebilir bir kriterdir (9).



Asagida belirtilen durumlarda hastane enfeksiyonu diisiiniilmez:

1. Hastaneye kabul sirasinda var olan enfeksiyonun komplikasyonlart veya
yayilimi ile gelisen enfeksiyon,

2. Transplasental gecisi olan enfeksiyonlarin infantta goriillmesi veya dogumdan
sonra 48 saat i¢inde gelisen enfeksiyon,

3. Latent enfeksiyonun reaktivasyonu.

Asagida belirtilen durumlar ise enfeksiyon olarak degerlendirilmez:

1. Kolonizasyon, yani mikroorganizmanin miik6z membranlarda, ciltte, agik
yarada, cikartilarda veya sekresyonlarda bulunmasi, fakat klinik enfeksiyon
semptom ve bulgularinin olmamasi,

2. Hasara kars1 doku cevabi sonucu veya Kimyasallar gibi bazi non-enfeksiyoz

ajanlara kars1 gelisen inflamasyon cevabi (9).

2.1.2. Spesifik Enfeksiyon Tipleri

Centers for Disease Control and Prevention / National Healthcare Safety Network
(CDC/NHSNN) tarafindan hastane enfeksiyonlarini tanimlamak i¢in enfeksiyon
bolgelerine has tanimlamalar gelistirilmistir. Tespit edilen enfeksiyonun hastane kaynakli
olduguna karar verildiginde belirlenen kriterlere gore spesifik enfeksiyon bolgesi tanimi
yapilmalidir (EK-1.)

Spesifik enfeksiyon bolgeleri 14 temel sinifa ayrilmistir:

Uriner sistem iliskili enfeksiyon

Cerrahi alan enfeksiyonu

Kan dolagimi1 enfeksiyonu

Pnémoni

Pnoémoni disindaki alt solunum yolu enfeksiyonlari
Ventilator iliskili olay

Kemik ve eklem enfeksiyonlari

Santral sinir sistemi enfeksiyonlari

© ©o N o g b~ DR

Kardiyovaskiiler sistem enfeksiyonlari
10. Goz, kulak, burun, bogaz ve agiz enfeksiyonlari
11. Gastrointestinal sistem enfeksiyonlari

12. Genital sistem enfeksiyonlari



13. Cilt ve yumusak doku enfeksiyonlari
14. Sistemik (disemine) enfeksiyonlar

2.1.3. Hastane Enfeksiyonlarinin Onemi

Hastane enfeksiyonlari, saglik hizmetleri kalite degerlendirilmesinde 6nemli rol
oynamaktadir ve saglik hizmetlerinden alinan sonuglarin olumsuz etkilenmesine sebep
olabilmektedir. Bunun nedenleri kisaca dort maddede Ozetlenebilir. Hastane
enfeksiyonlari;

- Hasta yatis siiresini uzatir.

- Hayat kalitesinde bozulmaya, is giicii ve iiretkenlik kaybina neden olur.

- Morbidite ve mortalite oranini artirir.

- Tedavi maliyetinde yliksek oranda artisa sebep olur (10).

2.1.4. Hastane Enfeksiyonlarinin Epidemiyolojisi

Hastane enfeksiyonlari tiim diinyada hastanede yatan hastalarin en sik karsilastigi
komplikasyonlardir. Diinya verilerine gore hastane enfeksiyonu sikligi %3-17 arasinda
degismekle birlikte gelismemis iilkelerde hastane enfeksiyonu gelisme riskinin gelismis
tilkelere oranla 2-20 kat artmis oldugu bildirilmistir (11).

Hastane enfeksiyonlar1 konusundaki yayinlarin cogu gelismis iilkelerde yapilmigtir.
Diinya Saglik Orgiitii'niin (DSO) dort bolgesini temsil eden 14 iilke ve 55 hastanede
yapmis oldugu bir prevalans calismasinda yatan hastalarin ortalama %9’unda hastane
enfeksiyonu gelistigi tespit edilmistir (12, 13). Yine DSO raporuna gore sadece Amerika
Birlesik Devletleri’nde (ABD) her yil 1.7 milyon SHIE ile bu enfeksiyonlara baglh 99.000
oliim gelistigi ve bu enfeksiyonlarin %32 sinin iiriner sistem iligkili enfeksiyon, %22’sinin
cerrahi alan enfeksiyonu, %15’inin pndmoni ve %14’liniin kan dolasimi enfeksiyonu
oldugu tahmin edilmektedir (11).

Tiirkiye’de hastane enfeksiyonu oranmnin %5-15 arasinda degistigi  kabul
edilmektedir (14). Tiirkiye’de yapilan bir nokta prevalans calismasinda 22 farkli
merkezden 56 YBU ve 236 olgu degerlendirilmis, YBU’de edinilmis enfeksiyon
prevalanst %49 olarak bulunmustur. En sik goriilen enfeksiyonlar; pnémoni ve diger alt

solunum yolu enfeksiyonlar1 (%28), laboratuvar tarafindan kanitlanmis kan dolasimi
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enfeksiyonu (%23) ve lriner sistem iliskili enfeksiyon (%16) olarak tespit edilmistir (11).
Tiirkiye’de yapilan daha genis kapsamli (43 farkli merkez, 133 yogun bakim iinitesi, 1030
olgu) bir baska nokta prevalans calismasinda ise yogun bakim {initelerinde kazanilmis
enfeksiyon prevalansit %21 olarak tespit edilmistir. En sik goriilen enfeksiyonlar: pndmoni
(%45.5), laboratuvar tarafindan kanitlanmis kan dolagimi enfeksiyonu (%26) ve {iriner
sistem iliskili enfeksiyon (%]18) olarak saptanmustir (11).

Hastane enfeksiyonlar1 6zellikle immiinsupresif hastalarin sik olarak yatirildigi,
invaziv girisimlerin yaygin olarak yapildigi servis ve yogun bakim {initelerinin bulundugu
referans hastanelerde Onemli bir problem olarak karsimiza c¢ikmaktadir. Hastane
enfeksiyonlarinin sikliginda artisa yol acgan birgok risk faktorii tanimlanmistir. Altta yatan
saglik durumu ile ilgili olanlar: ileri yas, malniitrisyon, alkolizm, agir sigara iciciligi,
kronik akciger hastaligi, diyabet; akut hastalik durumu ile ilgili olanlar: cerrahi, travma,
yanik; invaziv girisimlerle ilgili olanlar: endotrakeal veya nazal entiibasyon, santral ven6z
kateterizasyon, hemodiyaliz, cerrahi drenaj kateteri, nazogastrik tiip, trakeostomi, liriner
kateter; tedaviyle iligkili olanlar: kan transfiizyonu, Oncesinde antibiyotik kullanimu,
immiinsupresif tedavi, stres iilser profilaksisi, yatay pozisyon, parenteral niitrisyon ve uzun

stire hospitalizasyondur (15).

2.2. Acinetobacter baumannii

Coklu-ilag direngli patojenler hem hastane iliskili hem toplum kaynakli
enfeksiyonlar agisindan giderek Onem kazanmaktadir. En sik rastlanan, ciddi
enfeksiyonlara yol a¢an ve ¢oklu-ilag direnci gosteren patojenler “ESKAPE” kisaltmasi adi
altinda, “Enterococcus faecium, Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumoniae,
Acinetobacter baumannii, Pseudomonas aeruginosa ve Enterobacter spp.” olarak
bilinmektedir. A. baumannii ge¢mis yillarda birgok antibiyotige duyarl iken giiniimiizde
biitiin ilk segcenek antibiyotiklere direng gosterdigi tespit edilmektedir (16).

Acinetobacter baumannii genellikle hastane enfeksiyonlar: ile iliskili, 6zellikle
uzun siire hastanede yatis1 olan ve immiinsuprese hastalarda insidansi yiiksek firsat¢t bir
patojendir. Dogada, toprak ve sularda yaygin olarak bulunur. Sulu ve nemli ortamlari
tercih ettiginden hastalarin ciltlerinin yani sira solunum ve orofarenks sekresyonlarindan
yiiksek oranda izole edildigi gosterilmistir. Son zamanlarda antibiyotik direng orani artis

gosterdiginden 6nemi giderek artmaktadir (16).



2.2.1. Mikrobiyolojik Ozellikleri

Hollandali mikrobiyolog Beijerinc 1911 yilinda Acinetobacter spp.’i topraktan
kalsiyum asetatla zenginlestirilmis ortamda izole etmis ve ilk olarak Micrococcus calco-
aceticus olarak isimlendirilmistir. 43 yil sonra Brisou ve Prevot tarafindan hareketli olan
Achromobacter spp.’den ayirdedilmesi i¢in Acinetobacter ismi Onerilmistir (Yunanca
akinetos hareketsiz demektir). Baumann ve arkadaslar1 ise 1968 yilinda Micrococcus
calco-aceticus, Alcaligenes hemolysans, Mima polymorpha, Moraxella Iwoffi, Herellea
vaginicola ve Bacterium anitratum gibi mikroorganizmalarla ilgili genis kapsamli bir
calisgma yaymladiktan sonra Acinetobacter spp. ismi yaygin olarak kullanilmustir.
Baumann’in ¢alismasi sonucunda 1971 yilinda, Moraxella ve Akraba Bakteriler
Taksonomosi alt-komitesi tarafinca Acinetobacter spp. ismi resmi olarak kabul edilmistir
(16).

Acinetobacter cinsi, gram-negatif, zorunlu aerop, hareketsiz, nonfermentatif, 35-
37°C’de treyebilen, katalaz pozitif, oksidaz ve indol negatif, ¢ogunlukla kokobasil
seklinde goriilen pleomorfik bir bakteridir. Gram boyama esnasinda dekolorizasyonu zor
oldugundan yaniltic1 olarak gram-pozitif olarak tiplendirilebilir veya Neisseria tiirleri ile
karistirilabilir (16, 17).

Standart besiyerlerinde kolaylikla tireyebilir, fakat gram-negatif bakterileri
ayirdetmekte kullanilan birgok biyokimyasal test negatif oldugundan identifikasyonu uzun
stirebilmektedir. Erken iireme fazinda 1-1.5 pum boyutlarinda basil, ireme disinda veya
sabit tireme fazinda ise daha ¢ok kokobasil olarak goriilebilir. Kolonileri diizgiin ve
opaktir. MacConkey agar besiyerinde seffaf, renksiz veya hafif pembe S tipi koloniler
olustururlar. Klinik 6rneklerden {iretilebilmeleri i¢in Herellea agar ve Leeds Acinetobacter
Medium gibi segici-ayirict besiyerleri gelistirilmistir. TSI ve oksidatif fermentatif
besiyerinde asit olusturmazlar. Toprak ve gaita gibi kontamine 6rneklerden izole etmek
amacli i¢inde asetat ve amonyum tuzu bulunan sivi mineral besiyeri kullanilabilir.
Acinetobacter spp. ayrimi biyokimyasal reaksiyonlara ve iireme Ozelliklerine gore
yapilmaktadir. Glukozu oksitleyen ve hemoliz yapmayan izolatlar genellikle A. baumannii
olup 44°C’de iireyebilme yetenegine sahiptir (16, 17).

DNA G+C igerigi %39 ile %47 arasindadir. Bouvet ve Grimnot tarafinca 1986
yilinda gerceklestirilen DNA-DNA hibridizasyon g¢alismalart ile Acinetobacter spp. 26

isimlendirilmis tiir ve 9 genotipe ayrilmistir. Bunlarin ¢ogu ¢evrede yaygin olarak bulunan
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ve insanda hastaliga yol agmayan tiirlerdir. A. baumannii, Acinetobacter calcoaceticus,
Acinetobacter lwoffi insanda hastaliga yol agabilen 6nemli tiirlerdendir. Acinetobacter
spp.’de yer alan dort tiir (Acinetobacter genotip 1: A. calcoaceticus, Acinetobacter genotip
2: A. baumannii, Acinetobacter genotip 3 ve Acinetobacter genotip 13TU) fenotipik olarak
cok zor ayirdedildiklerinden siklikla Acinetobacter calcoaceticus-complex adi altinda
belirtilir. A. calcoaceticus klinik olarak enfeksiyona ¢ok nadir sebep oldugundan bu
terminoloji yaniltici olabilir. Fakat A. calcoaceticus-complex’te yer alan diger tig tiir klinik
olarak onemli tiirlerden olup hem toplum kaynakli hem de hastane iligkili enfeksiyonlara
sebep olabilir. A. baumannii; bu genotipler arasinda en 6nemli, klinik izolatlardan en sik
izole edilen (Acinetobacter spp. izolatlarinin %90’indan fazlasinda) ve en ¢ok direng

gosteren tiirdiir (16).

2.2.2. Patogenez

Acinetobacter tiirleri viriilans1 diisiik kabul edilen patojenler olup viriilansina
katkida bulunan birgok faktor vardir:

1. Acinetobacter spp. kuru ve demirin az oldugu kosullarda uzun siire yasayabilir.

2. Suslarin bazilarinda bulunan polisakkarit kapsiil, hiicre duvari ile birlikte
kompleman aktivasyonunu engeller ve fagositozu geciktirebilir.

3. Acinetobacter spp.’nin fimbrialar ile adezyonu sonucu bronsg epitel hiicrelerinde
akcigerin kolonizasyonu kolaylasir ve cansiz yiizeylerde kolonizasyonu biyofilm
olusumununa sebep olur.

4. Hiicre duvarindaki lipid A maddesi diger Gram-negatif bakterilerde oldugu gibi
onemli toksik 6zellige sahiptir.

5. Acinetobacter baumannii’nin virulansina katkida bulunan en 6nemli faktorler ise
dis membran proteini A (OmpA), polisistronik siderofor aracili demir tagima
sistemi ve karbon kaynaklarini ve metabolitlerini genis oranda katabolize etme
yetenegidir (16, 18-22).

Dis membran proteinlerinin en 6nemli ve en yiiksek oranda bulunan {yesi
OmpA’dir. OmpA, komplemanlara direng ve biyofilm olusumundan sorumlu olup
bakteriye konagin hem i¢inde hem disinda yasama imkani verir. Konak epitel hiicresi ve
mitokondrisine baglanarak mitokondride sisme ve disfonksiyona, hem proteinlerinden biri

olan sitokrom C salinimina, apoptozom olusumuna ve apoptoz gelisimine sebep olur (16).



9

Biyofilm olusturma yetenegi, bakteriye uygunsuz kosul ve cevrelerde uzun siire

canlt kalabilme imkani saglamakta olup katkida bulunan en 6nemli virulans faktorleri;
bakterinin beslenme ¢esitliligi, pili olusumu, dis membran proteinleri ve makromolekiiler
sekresyonlardir. A. baumannii’nin cam, YBU’de kullanilan diger cansiz materyallerde ve

epitel gibi canli ylizeylerde biyofilm olusturabildigi gosterilmistir (16).

2.2.3. Epidemiyoloji

Acinetobacter tiirleri ¢evrede, toprakta, suda ve hastane ¢evresinde yaygin olarak
bulunmaktadir (17, 23, 24). Insan 6rneklerinden en sik izole edilen nonfermentatif bakteri
olup saglikli kisilerde %25 oraninda kolonize oldugu bildirilmektedir (22). Ciltte,
yaralarda, solunum ve sindirim sisteminde kolonize olabilir (17, 25). Cevrede kuruma
sonras1 haftalarca yasayabildiginden hastanelerde fomitlerle yayilimi1 ve salginlara yol
acabilmesi kolaydir (18, 26, 27). Onem kazanmasinin sebebi dis kosullara dayanikli olmasi
ve ¢cogul direng kazanma yetenegidir (28).

Tarihsel olarak nemli iklimlerin patojeni olarak bilinmekte olup 1970’lerden beri
tliman iklimlerde siklig1 artis gosteren nozokomiyal bir problem haline gelmistir.
Acinetobacter spp. diinya capinda hastane iligkili ve 6zellikle yogun bakim {initelerinde
gelisen enfeksiyonlara sebep olmasi ile iinliidiir. NHSN tarafinca 2008 yilinda ABD’de
yogun bakim iinitelerinde gram-negatif basillerin sebep oldugu hastane iliskili
enfeksiyonlarin en sik sebebi olarak tespit edilmistir (29).

Yogun bakim iinitelerindeki debil ve uzun siireli bakim gerektiren, ozellikle
mekanik ventilator bagimli hastalarda A. baumannii enfeksiyonu riski artmistir (30). Diger
risk faktorleri; yakin zamanda gecirilen cerrahi girisim, santral vaskiiler kateterizasyon,
trakeostomi, mekanik ventilasyon, enteral beslenme, igiincii kusak sefalosporin,
florokinolon veya karbapenem kullanimidir (17, 31- 34). Yenidoganlardaki risk faktorleri
ise diisiik dogum agirligi, total parenteral nutrisyon (TPN) ve santral ven6z kateterdir (35,
36). Acinetobacter spp. salginlari; solunum ve ventilator aletleri gibi ortak kaynak
kontaminasyonu ve kolonize/enfekte hastalardan saglik bakimi veren personelin elleri ile
iligkili bulunmustur (37-39).

Acinetobacter spp. enfeksiyonlarinin prognozu ile ilgili veriler sinirli olup mortalite
hizlar yiiksek bulunmustur. Fakat bu yiiksek oranlarin Acinetobacter spp. enfeksiyonlari

ile iligkili olup olmadigi kesin degildir (40). Acinetobacter spp. enfeksiyonu gelisen
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hastalarda mortalite hizin1 artiran risk faktorleri; kadin cinsiyet, ileri yas, diyabetes
mellitus, YBU’de yatis, pndmoni, septik sok ve imipenem direnci olarak bildirilmistir (41,
42).

Genellikle Asya ve Avustralya’da goriilen toplum kaynakli Acinetobacter spp.
enfeksiyonlarmin sikligr yagisli mevsimlerde artis gostermektedir (43- 46). Tropik Kuzey
Avustralya’da, agir toplum kaynakli pnémoni vakalarinin %10’unun sebebidir (47).

Savas ve dogal afetler sonrasi Acinetobacter spp. enfeksiyonlar1 sikliginda artig
gorilmistir. Kore, Vietnam, Afganistan, Irak savaslar1 ve Tiirkiye’de yasanan 1999
Marmara depremi sonrasi Ozellikle dnem kazanmistir (48- 52). Tiirkiye’de oncesinde
Acinetobacter spp. izolasyon orani yiiksek degilken 1999 Marmara depremi sonrasi, yogun
bakim iinitelerinde takip edilen hastalarda en sik izole edilen nozokomiyal patojen olarak

tespit edilmistir (53).

2.2.4. Klinik Ozellikler

Acinetobacter spp. insanlarda cilt, yara, solunum yollar1 ve gastrointestinal sistemi
kolonize edebileceginden izolasyon her zaman enfeksiyonu gostermez; bu nedenle
kolonizasyon ve enfeksiyon ayrimi yapmak c¢ok énemlidir (22, 25). En sik sebep oldugu
enfeksiyonlar; ventilator iliskili pndmoni ve kan dolasimi enfeksiyonlaridir (54).

A.baumannii spp.’nin sebep oldugu enfeksiyonlar sunlardir:

1. Hastane iliskili pndmoni
Toplum kaynakli pnémoni
Kan dolagimi enfeksiyonu
Endokardit
Menenjit
Cilt, yumusak doku ve kemik enfeksiyonlari

Uriner sistem enfeksiyonlar

© N o ok~ D

Diger enfeksiyonlar

2.2.4.1. Hastane lliskili Pnémoni

Acinetobacter spp.’ye bagli pnomoni 6zellikle yogun bakim initelerinde mekanik

ventilatore bagli takip edilen hastalarda gelisir ve siklikla bir haftadan daha gec
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baslangi¢lidir (22). Genellikle 6ncesinde kolonize olan vakalarda gelisir. Ventilator iliskili
pnomoni sikligindaki artis 6zellikle solunum cihazlarinin kontaminasyonu ile iliskili
bulunmustur. Mekanik ventilatére bagli takip edilen hastalarda enfeksiyon, havayolu
kolonizasyonundan mutlaka ayirt edilmelidir (22, 55).

Acinetobacter pnomonileri genellikle multilober olup kavitasyon, plevral effiizyon
ve bronkopulmoner fistiil gelisme siklig1 yiliksektir (22). Mortalite oran1 %35-70 arasinda
tespit edilmistir. Fakat atfedilen mortalitenin belirlenmesi ¢ok zordur, ¢linkii vakalarin
¢ogunda hayati tehdit eden komorbid faktorler vardir. Komorbid hastaliklar, sekonder
bakteremi ve septik sok varligi kotii prognozla iliskilidir (22, 56-61).

2.2.4.2. Toplum Kaynakh Pnomoni

En sik giineybati Asya ve Avustralya’da goriiliir. Mikroorganizmanin farenjeal
kolonizasyonu, agresif pnomoni ve yiiksek fatalite hizlar ile karakterizedir (62). Risk
faktorleri; 45 yasindan biiyiik olmak, sigara kullanimi, kronik obstruktif akciger hastaligi,
diyabet, alkolizm ve kanserdir (63). Ani baslangich ve hizli solunum yetmezligi,

hemodinamik instabilite ve septik sok gelisimi siklikla goriiliir (64-66).

2.2.4.3. Kan Dolasimi Enfeksiyonu

Nozokomiyal kan dolasimi enfeksiyonlarmin %1.4-2.5’inde etken Acinetobacter
spp. olup en sik gozlenen kaynaklari vaskiiler kateterler ve solunum sistemidir. Diger
kaynaklar {iriner sistem, yara-yumusak doku ve abdomen enfeksiyonlaridir (22, 67-71).
ABD’de NHSN’e 2009 ve 2010 yillart arasinda bildirilen A. baumannii’ye bagl kateter
iligkili kan dolagimi enfeksiyonlarinda karbepenem direnci %67 olarak bildirilmistir (72).

Acinetobacter baumannii’ye bagl kan dolasimi enfeksiyonu risk faktdrleri; YBU
takibi, mekanik ventilasyon, cerrahi girisim, genis spektrumlu antibiyotik kullanimi,
immiinsupresyon, travma, yanik, malignite, santral vendz kateter, invaziv girisimler ve
uzun siireli hospitalizasyon olarak belirtilmektedir (22, 68, 69, 71, 73-76). Vakalarin
yaklagik 1/3’linde septik sok gelismekte olup mortalite oran1 %20-60 arasindadir (68, 70,
71,73,77,78).
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2.2.4.4. Endokardit

Acinetobacter spp., dogal ve protez kalp kapagi endokarditlerinin ¢ok nadir bir
sebebidir (79-81). Tipik olarak akut baslangichi ve agresif seyirlidir. Dogal kapak
endokarditinde mortalite, siiphe edilmesi ve tani konulmasi daha ge¢ oldugundan protez
kapak endokarditindekinden daha fazladir (79).

2.2.4.5. Menenjit

Acinetobacter spp., nozokomiyal menenjitlerin nadir bir sebebidir (82-84). Risk
faktorleri; norosirurjikal girisim, kafa travmasina sekonder BOS kagagi, Oncesinde
antibiyotik kullanimi ve intrakraniyal kanamadir (22, 55, 85-87). Losemili pediatrik
vakalarda kontamine metotreksatin intratekal uygulanmasi ile iligkili olarak Acinetobacter
spp.’ye bagli menenjit salginlari bildirilmistir (88). Mortalite oran1 %20-30 arasinda
degismekte olup yasayan hastalarda agir norolojik defisitler gelisebilmektedir (22, 83, 87,
89). Toplum kaynakli Acinetobacter spp. menenjiti ¢ok nadirdir, iliman iklimlerde
oncesinde saglikli olan kisilerde gelismekte olup genellikle antibiyotiklere direngli degildir
(90). Acinetobacter spp.’nin ciltte kolonize olmasi nedeniyle BOS’ta izolasyonu yaniltici
olarak enfeksiyon ile karistirilabileceginden enfeksiyon ve kolonizasyon ayrimi yapmak

onemlidir (86, 91).

2.2.4.6. Cilt, Yumusak Doku ve Kemik Enfeksiyonlari

Acinetobacter spp. cerrahi ve travmatik yaralari kontamine ederek siddetli yumugak
doku enfeksiyonu ve osteomyelite sebep olabilir. Savas ve dogal afetler sonrasi ¢oklu ilag
direngli Acinetobacter spp.’nin etken oldugu travmatik yara enfeksiyonlarinda artis
goriilmiistir (22, 55, 92). Acinetobacter spp. nadiren seliilit ve folikiilit gibi toplum

kaynakl1 veya nozokomiyal cilt enfeksiyonlarina yol agabilir (93, 94).
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2.2.4.7. Uriner Sistem Enfeksiyonlar

Uriner sistem Acinetobacter spp. kolonizasyon orani yiiksek olup enfeksiyon
insidans1 dusiiktiir. Genellikle yashilarda, erkeklerde ve yogun bakim finitesinde takip
edilen hastalarda goriilmekte olup siklikla {iriner kateter iliskilidir (22, 67, 95).

2.2.4.8. Diger Enfeksiyonlar

Acinetobacter spp. kontakt lens kullananlarda gozde kolonizasyon veya
enfeksiyona yol agabilir (96). Sebep oldugu okiiler enfeksiyonlar; korneal iilser,
endoftalmit, periorbital seliilit veya penetran travma sonrasi enfeksiyonlardir. Katarakt
veya diger okiiler cerrahiler sonrasi postoperatif enfeksiyonlara da sebep olabilmektedir
(97, 98).

Acinetobacter spp., YBU’de ve mekanik ventilatre bagh takip edilen hastalarda
nozokomiyal siniizite sebep olabilir. Enfekte siniisler alt solunum yollarina yayilim i¢in
rezervuar gorevi gordiigiinden, Acinetobacter spp. siniiziti pndmoni gelisimi ile iliskili
bulunmustur (99, 100).

Periton diyalizi yapan hastalarda Acinetobacter spp. iligkili peritonit, perkiitan
transhepatik kolanjiografi ve biliyer drenajla iliskili kolanjit, pankreas veya karaciger
apsesi, otolog kemik iligi transplantasyonu sonrasi tiflitis, osteomyelit ve septik artrit
bildirilmistir (22, 101-103).

2.2.5. Acinetobacter spp.’de Antibiyotik Direnci

Acinetobacter spp.’de kullanimda olan antibiyotiklere direncin ortaya ¢ikmasina

sebep olan birgok mekanizma tespit edilmistir (104).

2.2.5.1. Tanimlamalar

2011 yilinda, Avrupa ve Amerika Birlesik Devletleri Centers for Disease Control
and Prevention (ECDC ve CDC) hastane enfeksiyonlarina yol agan mikroorganizmalar igin
antibiyotik direng tanimlari Onermistir (105). Acinetobacter spp. igin asagidaki

tanimlamalar belirlenmistir:



14
1. Coklu ila¢ Direncli (Multidrug-resistant; MDR) izolat: Ug veya daha fazla
antibiyotik sinifinin en az birine direnglidir.
2. lleri Derecede Ila¢c Direncli (Extensively drug-resistant; XDR) izolat:
Kolistin hari¢ diger antibiyotiklere direncli izolat olarak tanimlanir.
3. Pandrug-rezistan (PDR) izolat: Tiim antibiyotiklere direnglidir.
Heterorezistans ise tek bir sus icerisinde direngli subpopiilasyonlarin olmasi
seklinde tamimlanmakta olup Acinetobacter spp. suslari igerisinde de gozlendigi
bildirilmektedir.

2.2.5.2. Tlac¢ Direnci Prevalansi

1980°1i yillardan itibaren, direngli suslarin hastane enfeksiyonlarina sebep olma
siklig1 artig gostermistir (60, 67, 106, 107). Karbapenem direncgli suslar diinya c¢apinda
ortaya c¢ikmaktadir (108-113). 2009 yilinda diinya capinda 100 merkezden yapilan
slirveyans c¢aligmasinda Acinetobacter spp.’de seftazidim direng oran1 %61, siprofloksasin
direng oranm1 %67 ve karbapenem direng oranm1 %52 olarak belirtilmis olup 2007 ve 2009
yillar1 karsilagtirildiginda direng oranlarinin artis gosterdigi tespit edilmistir (106, 114).
ABD’de ¢oklu-ilag direnci oran1 2002 yilinda %20.2 iken 2008 yilinda bu oran %49.2’ye
yiikselmistir (115).

Kolistin gibi polimiksin grubu antibiyotiklerin in vitro etkinligi genellikle
bulunmakla birlikte polimiksinlerde de direng goriilebilmektedir. Bir siirveyans raporunda,
Avrupa’daki klinik izolatlarin %2.7’sinde, Kuzey ve Latin Amerika’daki klinik izolatlarin
ise %1.7’sinde direng tespit edilmistir (116-119).

2.2.5.3. Antibiyotik Direnci Risk Faktorleri

Acinetobacter spp.’de direng gelisimi igin risk faktorleri agagida siralanmistir (120-
122):
1. Metisilin-direngli Staphylococcus aureus (MRSA\) ile kolonizasyon
2. Karbapenem, ti¢iincii kusak sefalosporinler ve florokinolon gibi antibiyotiklerin
kullanim 6ykiisii
3. Yatay pozisyonda uzun siire yatis

4. Yogun bakim iinitesi kosullarinda yatis veya yatis dykiisii
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Santral venoz kateter varlig
Mekanik ventilasyon
Hemodiyaliz

Malignite
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Cerrahi girisim oykiisii.

2.2.5.4. Direncli A. baumannii’ye Bagh Enfeksiyonlarda Prognoz

Direngli suslarla gelisen enfeksiyonlarin mortalite oram1 daha yiiksektir.
Karbapenem duyarli ve direngli Acinetobacter spp. ile enfekte 2500 {izerinde hastay1 igeren
gozlemsel bir ¢alismada toplam mortalite oran1 %33 iken, karbapenem direnci daha yiiksek
mortalite orani ile iligskili bulunmustur. Karbapenem direngli suslar ile enfekte olan
vakalarda komorbidite ve uygunsuz ampirik antibiyotik tedavisi baslanma orani da yiiksek

olup mortalitenin artmasina katkida bulunmaktadir (123).

2.2.5.5. Antibiyotik Diren¢ Mekanizmalari

Acinetobacter spp.’de ilag direnci gelisimine sebep olan ¢ok sayida antibiyotik
direng geni kazanma yetenegi vardir. Nozokomiyal Acinetobacter spp. suslarinda en sik
gbzlenen diren¢ mekanizmalari; beta-laktamazlar, hiicre duvari kanallarinda (porinler)

degisiklikler ve efluks pompalaridir (124, 125).

2.2.5.5.1. Beta-laktam Antibiyotiklere Direncin Mekanizmasi

Acinetobacter spp.’de karbapenemleri de igeren beta-laktam antibiyotiklere karsi
direncin temel mekanizmasi kromozom veya plazmid tarafindan kodlanan beta-laktamaz
tretimidir. Beta-laktamazlar dogal veya kazanilmis olabilir. Ayrica porin ve penisilin
baglayici proteinlerin (PBP) modifikasyonu sonucu da direng gelisebilir (108).

1. Dogal beta-laktamazlar: OXA-51 benzeri beta-laktamazlar, ampC tipi

sefalosporinazlar;

2. Kazanilmis beta-laktamazlar: Genis spektrumlu beta-laktamazlar (GSBL)

metallo-beta-laktamazlar (MBL), oksasilinazlar;

3. Dis membran proteinlerindeki (OMP) degisiklikler,
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4. Penisilin-baglayici proteinlerdeki degisiklikler.

2.2.5.5.1.1. Dogal Beta-Laktamazlar

Acinetobacter spp.’nin tiim suslarinda bulunan tiirlin temel Ozelligidir. A.
baumannii kompleksine ait dogal beta-laktamazlar OXA-51 benzeri beta-laktamazlar ve

ampC tipi sefalosporinazlardir.

2.255.1.1.1. OXA-51 Benzeri Beta-laktamazlar

Acinetobacter baumannii tiiriniin hemen hemen tiim izolatlar1 tarafindan tretilir.
Sinif D oksasilinazlardan olup diger Acinetobacter tiirlerinde bulunmaz (126). %63’e
varan amino asit homolojisi gosterir. Cesitli cografik bolgelerde su ana kadar en az 18
OXA-51 varyanti saptanmistir (127-129). Timii zayif karbapenemaz aktivite gosterir ve
ampisilinden daha zayif substrat olan sefaloridin hari¢ sefalosporinlerin higbirisi bu
enzimlerle hidrolize olmaz. Bu genler ve iligkili enzimlerin ekspresyon seviyesi diistiktiir.

Tim izolatlarda bla-oxa-51 benzeri gen bulunmaktadir, fakat sadece ISAbal ile
komsu olan bla-0xa-51 benzeri genleri tasiyan suslarin karbepenem direngli oldugunu
gosterilmistir.  Bundan dolayr ISAbal’in, bla-oxa-51 i¢in diizenleyici oldugu
diisiiniilmektedir (128).

2.2.5.5.1.1.2. AmpC Tipi Sefalosporinazlar

Tim A. baumannii suslarinda intrinsik olarak bulunan ve kromozomal olarak
kodlanan sefalosporinazlardir. Acinetobacter ampC beta-laktamazlarinin aminoasit dizilim
benzerligi sebebiyle bu enzimlerin tek bir enzim ailesinden geldigi diisiiniilmektedir (130).

Birinci kusak sefalosporinleri, lreidopenisilinleri ve aminopenisilinleri ¢ok 1yi
hidrolize eder. Bazal diizeyde eksprese edildiklerinde genis spektrumlu sefalosporinlerin
etkilerini azaltmaz; ancak bla-ampC geninin iist kismina insersiyon sekansi eklenmesi
yiiksek diizeyde beta-laktamaz iiretimini tetikler ve sefotaksim veya seftazidim gibi genis
spektrumlu sefalosporinlere yliksek diizeyde dirence sebep olur. Yiiksek diizeyde ampC

geni ekspresyonunun ISAbal geni iliskili oldugu bilinmektedir (130-133).



17
2.2.5.5.1.2. Kazamilms Beta-laktamazlar

2.2.5.5.1.2.1. Genis Spektrumlu Beta-laktamazlar

Acinetobacter spp.’deki plazmid aracilikli kazanilmis beta-laktamazlar TEM ve
SHV enzimlerinin gosterilmesiyle 6nem kazanmistir. Ampisilin, karboksipenisilin ve
tireidopenisilinlere direng bu enzimlerin varhigina baglanmistir, fakat genis spektrumlu
sefalosporinlere ve karbapenemlere etkili degildir (134).

Bu enzimleri saptamak kolay degildir. Diger bakterilerde bu genler ¢ogunlukla
plazmidlerle iligkili olarak kazanilmaktadir; fakat Acinetobacter tiirlerinin bu enzimleri
tam olarak hangi mekanizmayla kazandigi heniiz bilinmemekte olup kromozomal
lokasyonunun, transfer ve plazmid kaybimi takiben transpozisyondan kaynaklandigi
disiiniilmektedir. Tirkiye’den PER-1, Fransa’dan VEB-1, Cin’den SHV-12 ve
Japonya’dan CTX-M tipi enzimler bildirilmistir (135-138).

2.2.5.5.1.2.2. Metallo-beta-laktamazlar

Bilinen alti grup kazanilmis MBL vardir: IMP, VIM, SIM, SPM, GIM ve GSO.
Bunlardan IMP, VIM, SIM ve GSO; Acinetobacter tiirlerinin klinik izolatlarinda
bildirilmistir. Gliniimiizde A. baumannii’de IMP grubundan {i¢ farkli filogruba ait alt1 IMP
varyantt saptanmistir: IMP-1, IMP-2, IMP-4, IMP-5, IMP-6 ve IMP-11 (139, 140). Bazi
Asya tilkeleri, Avrupa ve 0zellikle Akdeniz ¢evresi iilkelerinde sinirli olarak bildirilmistir.
A. baumannii’de SIM ve VIM bildirimi olduk¢a nadirdir. IMP ve VIM varyantlar
karbepenem ve beta-laktam antibiyotiklere karsi gii¢lii hidrolitik etkinlige sahiptir ve
yiiksek diizeyde dirence sebep olurlar. SIM-1 iireten izolatlar karbapenemler i¢in diisiik
MIC degerine (8-16 mg/l) sahiptir. Beta-laktamlar arasinda sadece sefepim ile sefpirom ve
daha az miktarda piperasilin-tazobaktam MBL iireten suslara karsi aktiviteye sahiptir.
MBL kodlayan gen kasetlerinin, 6zellikle aminoglikozid direncini kodlayan diger direng

kasetleriyle iliskili oldugu diisiiniilmektedir (108).
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2.2.5.5.1.2.3. Oksasilinazlar

Sik rastlanmayan beta-laktamaz grubu olan D grubu beta-laktamazlardan olup
oksasilinleri hidrolize ederler. Giiniimiizde 120’den fazla D grubu beta-laktamaz
tanimlanmis olup 45 kadar1 karbepenemaz aktivite gostermektedir, fakat MBL grubu ile
karsilagtirildiginda karbapenemaz etkinligi ¢ok diistiktiir (141, 142).

Karbepenemlere karsi aktivite gdsteren kazanilmig smmif D oksasilinazlardan iig¢
grup enzim tanimlanmistir. Ik olarak Edinburgh Universitesi’nde Acinetobacter spp.’de
karbepenemaz aktivitesi gosteren kazanilmis oksasilinaz gosterilmis ve OXA-23 olarak
adlandirilmistir (143). OXA-23, A. baumannii’de dogal olarak bulunan OXA-51 benzeri
enzimlerle %56 amino asit benzerligine sahiptir (127). Bu gruptan OXA-27 ise daha sonra
Singapur’da bildirilmistir (144).

Ikinci grup karbepenem hidrolize eden oksasilinazlar; OXA-24, OXA-25, OXA-26
ve OXA-40 olup, OXA-23 ile %60 ve OXA-51 ile %62 oraninda amino asit benzerligi
gdsterilmistir (139). OXA-40 Ispanya ve Portekiz’deki A. baumannii izolatlarinda yaygin
olarak ve OXA-26 ise Belgika’daki bir izolatta gosterilmistir (144, 145).

Ucgiincii grupta ilk olarak Fransa’da OXA-58 saptanmustir (146). OXA-58, OXA-51
dogal enzim grubu ile %59 benzerlige sahiptir (139). OXA-58’in, A. baumannii’de
eksprese oldugunda karpanemlere duyarlilifi azalttig1 ve asir1 ekspresyon durumunda ise
yiiksek karbapenem direncine neden oldugu bildirilmistir (147).

Acinetobacter spp.’de tanimlanan karbapenem hidrolize eden oksasilinazlarin
kromozomal olarak kodlandig1 goézlenmistir, ancak bazi tiirlerde OXA-23 ve OXA-58’1
kodlayan genlerin plazmid tarafindan kodlandigi ve poliklonal olarak yayildig:
gozlenmistir (108, 146, 148).

2.2.5.5.1.3. D1y Membran Proteinlerindeki Degisiklikler

Bakteriyel porin proteinlerinin azalmig ekspresyonu veya mutasyonu beta-laktam
antibiyotiklerin periplazmik araliga ge¢isini engeller ve antibiyotik direncine neden olur.
Porin kanallarinin tanimlanmasi yeterli degildir. Acinetobacter tiirlerinde karbapenem
direnci ile iligkili ilk bildiriler permeabilite bozuklugunun porin proteinlerindeki
degisiklikleriyle ilgilidir (149). A. baumannii’de karbapenem direnci ile iliskili OMP, 2005
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yilinda klonlanmig ve dizi analizi yapilmis olup amino asit dizi ve igeriginin diger gram-
negatif bakterilerdeki ile benzer oldugu gosterilmistir (150).

Acinetobacter spp. klinik izolatlarinda 20 kDa’luk OMP kaybi imipenem direnci ile
ve CarO adi verilen, 1siyla degisebilen 25-29 kDa’luk OMP kaybi da imipenem ve
meropenem direnci ile iliskilendirilmistir (151, 152). Ek olarak A. baumannii’nin, P.
aeruginosa’da karbapenem direnci ile iligkili olan 43 kDa’luk D2 porin homologuna
(OprD) sahip oldugu tespit edilmistir (153).

2.2.5.5.1.4. Penisilin-baglayic1 Proteinlerdeki Degisiklikler

Karbepenem direncinin arastirildigi  ¢alismalarda A. baumannii’deki PBP
degisikliginin beta-laktam direnci ile iliskili oldugu ve direngli mutant suslarin 24 kDa’luk
PBP’yi asir1 iirettigi tespit edilmistir. Bakterinin sahip oldugu diger altt PBP’nin direngli
mutant suslarca, duyarli suslarla karsilastirildiginda daha diistik diizeyde eksprese edildigi

bildirilmistir (154).

2.2.5.5.2. Aminoglikozidlere Diren¢c Mekanizmasi

Acinetobacter tiirlerinde diger pek ¢ok bakteri tiirline gére aminoglikozid direnci
fazladir ve c¢ogunlukla asetiltransferaz, adeniltransferaz ve fosfoteransferaz olarak
tanimlanan aminoglikozid modifiye edici enzim iretiminden kaynaklanir. Diger
aminoglikozid diren¢ mekanizmalari; aminoglikozidlerin hiicre i¢ine taginimi ve ribozomal
protein degisiklikleri ile iliskilidir (155-157). Direng genlerinin yayiliminin plazmidlerin

ve transpozonlarin transferi ile gerceklestigi tespit edilmistir (158, 159).

2.2.5.5.3. Kinolonlara Diren¢ Mekanizmasi

1990 yilina kadar kinolonlar Acinetobacter tiirlerine karsi oldukca etkiliyken daha
sonra hizla direng gelismistir. Enzimleri kodlayan ve kromozoma lokalize gyrA ve parC
gibi genlerde meydana gelen mutasyon sonucu DNA giraz (topoizomeraz Il) veya

topoizomeraz IV’de yapisal degiklik ve direng ortaya ¢ikmaktadir (160-163).
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2.2.5.5.4. Tetrasiklin ve Diger Antibiyotiklere Diren¢ Mekanizmasi

Tetrasiklin direngli bakteriler; genellikle efluks pompasi veya ribozomal koruma
sistemi olarak adlandirilan iki farkli diren¢ mekanizmasina sahiptir. Gram-negatif
bakterilerde tetrasiklin direnci icin tetA’dan tetE’ye kadar farkli genler tanimlanmis olup
A. baumannii’de en sik rastlanan tetrasiklin diren¢ genleri tetA ve tetB’dir ve bu genlerin
genellikle plazmid veya transpozon iliskili oldugu bildirilmistir. Bu genler siklikla
nonspesifik efluks pompasi geni adeB ile kombine olarak bulunurlar (164, 165).

Glisilsiklin grubu yeni bir ajan olan tigesiklin genis spektrumludur ve
tetrasiklinlerle ribozomlar {izerinde ayni baglanma bolgesine sahip olmasina ragmen
tetrasiklinler i¢in bahsedilen diren¢ mekanizmalarindan nadiren etkilenmektedir. Son
doénemlerde tigesiklin i¢in %10 diizeylerine varan diren¢ bildirilmeye baglamistir, fakat
direncin kaynagi ile ilgili heniiz bir bilgi yoktur (108).

Rifampisin, ¢oklu ilag direngli Acinetobacter spp’ye bagli enfeksiyonlarda kombine
tedavide kullanilmaktadir. Yiiksek diizeyde rifampisin direnci, kromozomal olarak
ribozomal polimeraz subiinitinde lokalize rpoB geninde spontan mutasyon ve integron
yerlesimli gen kasetinde arr-2 geninin varligl nedeniyle gelismektedir (166). Acinetobacter
tirlerinin  diisiik diizeylerde trimetoprim direnci gosterdigi bilimekte olup yiiksek

diizeylerde direng dihidrofolat rediiktaz kodlayan genin kazanilmast ile ilgilidir (167).

2.2.5.5.5. Coklu ilac¢ Efluks Sistemleri

Bakteriyel efluks pompasinin asir1 ekspresyonu periplazmik araliktaki beta-laktam
antibiyotik konsantrasyonunu azaltir. Acinetobacter spp.’de klinik olarak direng
gelisebilmesi i¢in efluks pompasmin AmpC beta-laktamazlar veya karbapenemazlar ile
birlikte gorev yapmast gerekmektedir. Efluks pompalar1 kinolonlar, tetrasiklinler,
kloramfenikol ve tigesiklin gibi antibiyotiklerin de atilmasina yol agmaktadir (168).

Antibiyotiklerin etkilerinin azaltilmasina veya etkisizlestirilmesine neden olan
temel efluks sistemleri; major kolaylastirict siiper ailesi, direng-nodiilasyon-boliinme ailesi,
ATP-baglayic kaset ailesi, kii¢iik ¢oklu ilag¢ direng ailesi ve ¢oklu ilag ile toksik madde
ekstriizyon ailesi seklinde ifade edilmis olup klinik direngte direng¢-nodiilasyon-bdliinme
ailesi 6n plandadir (169). Direng¢-nodiilasyon-boliinme ailesine ait adeABC efluks

sisteminin  A.  baumannii’de aminoglikozid direnci, kloramfenikol, florokinolon,
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trimetoprim ve sefotaksime azalmis duyarlilik (170); yine bu aileye ait adeDE genindeki
aktivasyonun Acinetobacter izolatlarinda amikasin, seftazidim, kloramfenikol, sip-
rofloksasin, eritromisin, meropenem, rifampisin ve tetrasikline azalmis duyarhlik ile iligkili

oldugu saptanmistir (171).

2.2.5.5.6. Integronlarin Rolii

Acinetobacter tiirlerinin klinik izolatlarinda sinif 1 ve sinif 2 integronlarin yaygin
olarak bulundugu ve beta-laktam, aminoglikozid, kloramfenikol, trimetoprim ve rifampisin

direncinde rol oynayabilecegi bildirilmistir (167, 172).

2.2.6. Tedavi

Kalitsal ve kazanilmis direng Acinetobacter spp. icin antibiyotik seceneklerini
siirlandirmakta olup yetersiz ¢alismalar nedeniyle bu antibiyotiklerin kullanim 6nerileri,
in vitro ve gozlemsel caligmalara dayanmaktadir.

Acinetobacter spp.’nin ampirik tedavisinde, antibiyotik duyarlilik sonuglar
Ogrenilene kadar, lokal duyarlilik oranlarina gore antibiyotik se¢imi yapilmalidir.
Genellikle oncelikle genis spektrumlu sefalosporinler, beta-laktam/beta-laktamaz
inhibitorleri (6zellikle sulbaktam iceren kombinasyonlar) veya bir karbapenem igermelidir.
Segilecek antibiyotige lokal direng oranlar1 yiiksek ise (> %10-15) ek antibiyotik verilmesi
gerekmektedir. Ilk secenek antibiyotiklere ek olarak antipsddomonal florokinolon,
aminoglikozid veya kolistin verilebilir (173). Uygunsuz ampirik antibiyotik se¢imi artmis
mortalite ile iligkili oldugundan bu oOneri Ozellikle ciddi enfeksiyonlar icin uygun
goriilmektedir. Eger segilecek olan antibiyotige lokal direng oranlar diisiik ise (< %10-15)
monoterapi yeterli goriilmektedir (174).

Antibiyotik duyarlilik sonuglar1 elde edildiginde, etkili ajanlar i¢inden herhangi biri
secilebilir. Miimkiinse etkili olan en dar spektrumlu ajan segilmelidir. Antibiyogram
sonuglarinda beta-laktam veya karbapenemlere duyarlilik tespit edilmisse bunlardan
herhangi biri monoterapi olarak tercih edilebilir. Birinci segenek tedavilere direng
durumunda tedavi segenekleri polimiksinler (kolistin ve polimiksin E) ve tigesiklin ile

smirhidir. Tedavi sirasinda bu ajanlarin herhangi birine direng gelisim riski vardir. Bu
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nedenle hastanin tedavi sirasinda direng gelisiminin degerlendirilmesi amaciyla kontrol
kiiltiirlerin alinmas1 gerekmektedir (174).

Spesifik enfeksiyon bolgesine yonelik olarak intravenéz disinda intratekal veya
inhaler gibi ek verilis yollar1 tercih edilebilir. Ila¢ tercihinde alerji veya intolerans

durumlar1 da g6z ontine alinmalidir (174).

2.2.6.1. Duyarh Mikroorganizmalar i¢in Birinci Secenek Tedaviler

Antibiyogram sonuglarinda beta-laktam veya karbapenemlere duyarlilik tespit
edilmisse asagidakilerden herhangi biri monoterapi olarak tercih edilebilir:

1. Genis spektrumlu sefalosporinler (seftazidim veya sefepim),

2. Beta-laktam/beta-laktamaz  inhibitorleri  (6zellikle  sulbaktam  igeren

kombinasyonlar),

3. Karbapenem (imipenem, meropenem veya doripenem),

4. Anti-psédomonal florokinolon veya aminoglikozidlerle kombinasyon.

Karbapenemler, duyarli Acinetobacter spp. suslar1 igin yiiksek oranda
bakterisidaldir (175). Ventilator iliskili pnomonilerde imipenem kullanimi ile klinik
iyilesme oranlart %57-83 arasinda olarak bildirilmistir (72, 176). Fakat imipenem duyarlt
suslar meropenem direngli veya tam tersi olabilecegi i¢in karbapenem kullanimi 6ncesi
kullanilacak karbapenem tipine yonelik duyarlilik mutlaka ¢alisiimalidir (174).

Bir beta—laktamaz inhibitorii olan sulbaktamin Acinetobacter spp. suslarina karsi
cok iyi bakterisidal aktivitesi vardir (175). Ampisilin-sulbaktam ile imipenem etkinliginin
karsilastirildigr ¢alismalarda, ampisilin-sulbaktamin etkin bir tedavi segenegi oldugu tespit
edilmistir (72, 176).

Ampisilin-sulbaktam,  sefalosporinler ~ veya  karbapenemler tek  bagina
kullanildiklarinda tedavi sirasinda direng ortaya cikabilecegi gbzlenmistir (107, 177). Bu
nedenle bazen bir antipsddomonal florokinolon veya bir aminoglikozidle birlikte
kullanilmaktadir (1, 178). Fakat Acinetobacter spp. enfeksiyonu vakalarinda, kombine
tedavinin tedavi sirasinda direncin ortaya cikisini veya klinik sagkalimi artirdigini

dogrulayan klinik bir veri yoktur (174).
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2.2.6.2. Direncli Mikroorganizmalar I¢in Alternatif Tedaviler

Birinci segenek antibiyotiklere direng durumunda tedavi segenekleri sinirlidir:
1. Polimiksinler,

2. Tigesiklin,

3. Minosiklin,
4

. Kombinasyon secenekleri.
2.2.6.2.1. Polimiksinler (Polimiksin B ve Kolistin)

Polimiksinler, birinci segenek antibiyotiklere direngli Acinetobacter spp. izolatlari
icin en sik kullanilan ajanlardir. Kullanimlar1 yiiksek oranda direngli mikroorganizmalar
icin korundugundan etkinligini tespit etmek igin yeterli ¢aligma yoktur. Kolistin;
Acinetobacter spp.’nin sebep oldugu pnoémoni, bakteremi veya menenjit tedavilerinde
basar1 ile kullanilmaktadir (59, 179). 244 vakay igeren bir metaanalizde P. aeruginosa ve
A. baumannii’ye bagli ventilator iligkili pnomoni vakalarinda kolistin tedavisiyle diger
ajanlar karsilastirildiginda (karbapenem ve yiiksek doz ampisilin-sulbaktam) klinik
diizelme, 28 giinliik mortalite ve yogun bakim yatis giinli benzer olarak tespit edilmistir
(180). Kolistin, yetersiz ¢alismalara ragmen elde olan verilere gore kolistin duyarl ve diger
antibiyotiklere direngli Acinetobacter spp. igin etkili bir tedavi segenegidir (174).

Nefrotoksisite, sistemik Kkolistin tedavisi ile iligkili en 6nemli yan etkidir ve
hastalarin %36’sinda bildirilmistir, ancak diger nefrotoksik ajanlarla kasilastirildiginda
asirt renal fonksiyon kaybi gozlenmemistir. Kolistin dozunun renal klirense gore
diizenlenmesi gerekmektedir. Norotoksisite ise kolistin ile iliskili ¢ok nadir goriilen diger

onemli yan etki olup klinikte bilyiik oranda parestezi seklinde kendini gosterir (180-182).
2.2.6.2.2. Tigesiklin

Tigesiklinin baz1 MDR ve XDR A. baumannii suslarina etkinligi vardir. Klinik
deneyim yetersiz olmakla birlikte diren¢ de rapor edilmistir (168, 183-189). Uygulama
sonras1 hizla dokulara girmesi ve bunun sonucu gelisen diisiik serum diizeyleri nedeniyle
Acinetobacter spp. bakteremisinde uygun bir tedavi secenegi olmadigi disiiniilmektedir

(174). Diger ajanlarla karsilastirildiginda tigesiklinin ozellikle hastane iligkili pndmoni
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hastalarinda, kaba mortalite hizin1 artirdigi bildirilmistir (190, 191). Bu nedenle diger
antibiyotik se¢eneklerinin kullanilabilecegi durumlarda bakteremi ve pndmoni vakalarinda
tigesiklinin kullanilmamas1 gerektigi belirtilmektedir. Tigesiklin iiriner ve santral sinir
sistemde yeterli konsantrasyonlara ulasamadigindan bu bolgelerin enfeksiyonlarinda da

tercih edilmemelidir (174).

2.2.6.2.3. Minosiklin

Birgok direngli A. baumannii suslart in vitro olarak minosikline duyarli olarak
saptanmis olup klinikte kullanimi ile ilgili siirli tecriibe vardir. Yapilan g¢aligmalarda
monoterapi olarak veya kombine kullanildiginda basarili sonuclar elde edilmistir (192-
194). Tetrasiklin duyarliligi genellikle minosiklin ile benzer olarak kabul edilse de

tetrasiklin direncli suslar minosiklin duyarli olabilmektedir (195).

2.2.6.2.4. Kombinasyon Secenekleri

Kombinasyon tedavisi ile monoterapi karsilastirildiginda, kombinasyon tedavisi ile
sonuglarda bir farklilik olmadig: tespit edilmesine ragmen; duyarlilik sonuglar1 6grenilene
kadar direngli suslar i¢in yeterli kapsama saglanmasi, ¢oklu ilag direngli Acinetobacter spp.
enfeksiyonlarmin yiiksek mortaliteyle iligkili olmasi nedeniyle tekli ajan kullaniminin
yeterli olmayacagi ve tedavi sirasinda diren¢ gelisimi olursa baska bir tedavi secenegi
kalmayacag1r diisiinlilerek kombinasyon tedavisinin tercih  edilmesi gerektigi
diistiniilmektedir. Genellikle kolistine ek olarak karbapenem, tigesiklin veya rifampisin
gibi ikinci bir ajan verilmektedir (196, 197).

2.2.6.3. Spesifik Enfeksiyon Bolgeleri icin Ek Oneriler

2.2.6.3.1. Pnomoni

Ampirik ve hedefe yonelik tedavisi yukarida bahsedildigi gibi olup segilmis
hastalarda inhaler kolistin tedavisi yararlidir. Beta-laktamlar ve karbapenemlere direngli

Acinetobacter spp.’ye bagli agir pndmonide, akciger konsantrasyonu diigiik kaldigindan

intravenoz kolistin ile birlikte inhaler form da kullanilmalidir. A. baumannii’nin agirlikli
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olarak etken oldugu direngli gram-negatif bakterilere bagli ventilator iliskili pndmoni
vakalar1 ile yapilan c¢alismalarda intravendz kolistine ek olarak inhaler kolistin
kullanildiginda cevap orani %80 olarak tespit edilmistir (180). Sadece inhaler kolistin
kullanimu ile basari oran1 diistik olarak gbzlendiginden (%58) inhaler ile birlikte intravenz
tedavinin birlikte kullanilmas1 gerekmektedir (198). inhaler kolistinin en 6nemli yan etkisi
bronkokonstruksiyondur (181). inhaler polimiksin B ise alternatif tedavi rejimlerinden biri

olup inhaler ve sistemik kullaniminda basarili sonuglar bildirilmistir (199).

2.2.6.3.2. Kan Dolasimi Enfeksiyonu

Direncli izolatlardan kaynaklanan kan dolagimi enfeksiyonlar1 tedaviden bagimsiz
olarak genellikle kotii prognozla iligkilidir. Calismalarda kolistinin kullanima girmesinin
mortalite oranlarmi diisiirmedigi bildirilmektedir (200). Kan dolagimi1 enfeksiyonu eger
kateter kaynakli ise kateter ¢ikarilmalidir ve tedaviye 10-14 giin siireyle devam edilmelidir
(201). Eger endokardit tespit edilmisse tedavi, gram-negatif mikroorganizmalara bagh
endokarditlerin tedavisi gibidir (174).

2.2.6.3.3. Menenjit

Acinetobacter tiirlerine bagli santral sinir sistemi enfeksiyonlarinda, antibiyotiklerin
BOS gegisi degisik oranlarda oldugundan tedavi segenekleri sinirlhidir. Birinci segenek
tedavi ajanlarindan, karbepenemlerin BOS ge¢isi meninkslerdeki inflamasyon minimal
oldugu durumlarda bile gilivenilir oranlardadir (202). Yiiksek doz imipenem tedavisinin
ndbet riskini artirmasi ve doripenem tedavisi ile klinik tecriibenin az olmasindan dolay:
meropenem en uygun tedavi secenegidir. izolat duyarh ise seftazidim veya sefepim de
yiiksek dozlarda kullanilabilir. Karbapenem direncli izolatlarin tedavisinde polimiksinler
basar1 ile kullanmilmaktadir (202). Kolistin intravendz olarak verildiginde, inflame
meninkslerden gecis orta diizeydedir ve BOS diizeyi serum diizeyinin yaklasik %25’ine
ulagabilir (179, 203). Bu nedenle karbepenem direngli Acinetobacter spp.’ye bagli santral
sinir sistemi enfeksiyonlarinin tedavisinde, eger miimkiinse kolistinin aktif intravendz
formu ile birlikte intratekal veya intraventrikiiler kolistin de Onerilmektedir (204-208).
Intraventrikiiler veya intratekal kolistin tedavisinin komplikasyonlari; aseptik kimyasal

menenjit veya ventrikiilittir (205). Ek yaklasimlar, antibiyogram sonucuna gore duyarli
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bulunan antibiyotiklerin intratekal kullanimi ve eger varsa santral sinir Sistemindeki
yabanci cisim Ve aletlerin ¢ikarilmasidir (209). Tedavinin en az ii¢ hafta siire ile devami

onerilir. Tedaviye cevap klinik olarak ve kontrol BOS kiiltiirleri ile belirlenir (174).

2.2.6.3.4. Deri, Yumusak Doku ve Kemik Enfeksiyonlari

Deri ve yumusak doku enfeksiyonlariin tedavisi genellikle 10-14 giin veya
enfeksiyonun lokal belirtileri kaybolana kadardir. Osteomyelit vakalarinda enfeksiyon
kontrolii i¢in etkilenen bolgenin debridmani gerekebilmektedir ve tedavi siiresi cerrahi

debridman sonrasi 4-6 haftadir (174).

2.2.6.3.5. Uriner Sistem Iliskili Enfeksiyon

Acinetobacter spp. kalic1 iiriner kateter varliginda iiriner sistemi kolaylikla kolonize
edebileceginden, pozitif kiiltiir ile birlikte pyiiri ve sistemik enfeksiyon belirti ve bulgular
varliginda tedavi baslanmalidir. Eger varsa iiriner kateter mutlaka ¢ikarilmalidir. Tedavi

stiresi diger komplike tiriner enfeksiyonlarda oldugu gibi 10-14 giindiir (174).

2.2.6.3.6. Diger Enfeksiyonlar

Goziin Acinetobacter spp.’ye bagl enfeksiyonlarinin tedavisi genellikle topikal,
subkonjunktival veya intravitreal oftalmik antibiyotik preparatlari iledir. Acinetobacter
spp.’ye bagli nozokomiyal siniizitin tedavisi nazal tiipiin ¢ikarilmasi, siniis drenaji ve

lavajidir (174).



3. MATERYAL ve METOD

Bu tez calismas;, Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Farabi
Hastanesi’nde, etik kurul onay1 alindiktan sonra, 01 Ocak 2013 - 31 Aralik 2013 tarihleri
arasinda arasinda, prospektif olarak yapildi. Belirtilen tarihlerde servislerde yatmakta olan
karbapenem direngli A. baumannii’ye bagli hastane iligkili enfeksiyon tespit edilen

vakalardaki risk faktorleri arastirildi.

3.1. Olgular

3.1.1. Olgularin Se¢imi

flgili tarihlerde Mikrobiyoloji Anabilim Dali’nda saptanan karbapenem direncli A.
baumannii suslarinin izole edildigi vakalar ¢alismaya alindi ve hastalar yatmakta oldugu
Klinikte ziyaret edilerek degerlendirildi. Hastaneye yatisi sirasinda inkiibasyon déneminde
olmayan ve yatistan 48-72 saat sonrasinda veya hastaneden taburcu olduktan sonraki 10
giin i¢inde ortaya c¢ikan enfeksiyonlar CDC kriterlerine gore saglik hizmetleri iliskili
enfeksiyon (SHIE) olarak kabul edildi (9). Hastalar klinik olarak degerlendirilerek
kolonizasyon/enfeksiyon ayrimi ve enfeksiyon tespit edilen vakalarda spesifik enfeksiyon
bolgesi tanimlamalart CDC hastane enfeksiyonu kriterlerine gore yapildi (Ek-1). Birden
fazla karbapenem direngli A. baumannii tireyen vakalar i¢in ilk tiremeler dikkate alindi.
Calismaya alinan hastalar kolonize ve enfekte olarak iki gruba ayrildi. Kolonizasyon olarak
tanimlanan olgularin izlemi ¢alisma siiresince taburcu edilinceye veya yatisi sirasinda
herhangi bir nedenle 6liinceye kadar siirdiiriildii. Taburcu edilen olgular ise hastaneye
yatiglar1 ve/veya enfeksiyon gelisimi yOniinden c¢alisma siliresince hastane bilgi sistemi
lizerinden takip edildi. ik ziyarette enfeksiyon olarak tanimlanan olgular
eksitus/taburculuk yoniinden yatis1 siiresince; taburcu edilen olgular ise hastane bilgi

sistemi ilizerinden ¢alisma siiresince takip edildi.
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3.1.2. Olgularin Cahismadan Dislanma Kriterleri

Karbapenem direngli A. baumannii suslarinin izole edildigi anda serviste yatmayan

hastalar, yani ayaktan hastalar ¢alisma dis1 birakildi.

3.2. Verilerin Toplanmasi

Karbapenem direngli A. baumannii iireyen tiim hastalarin degerlendirmesi hasta
basinda yapildi. Oykii ve fizik muayene yapilarak verileri standart bilgi edinme formuna
kaydedildi. Hastalarin 6nceki bilgileri; mevcut yatisindaki laboratuvar, goriintiileme, izlem
ve konsiiltasyon bilgileri; taburcu edilen olgularin ¢alisma siiresince hastanemize
bagvurularindaki ¢alismay1 igeren tiim bilgileri hasta dosyalarindan ve hastane bilgi
sisteminden elde edilerek standart bilgi edinme formuna (hasta kayit formu) kaydedildi
(Ek-2).

Calismaya dahil edilen olgular icin elde edilen tiim veriler; demografik 6zellikleri
(ad-soyad, yas, cinsiyet, dosya numarasi, yattigi servis ve yatis tarihi), izole edilen
mikroorganizma  ile ilgili  veriler  (enfeksiyon/kolonizasyon  varligi, etken
mikroorganizmanin ilk olarak hangi kaynaktan izole edildigi, varsa koloni sayisi,
antibiyotik duyarliliklari, birden fazla enfeksiyon odagi varligi, polimikrobiyal {ireme
varlig1 ve diger lireyen bakterinin cinsi, hastada diger ¢oklu ila¢ direngli bakteri izolasyonu
ve cinsi), hasta sagkalim durumu (eksitus, taburcu), etken izolasyonu ve enfeksiyon
gelisme zaman ile ilgili veriler (SHIE ortaya ¢ikis giinii, hastanede yatis giinii/hasta kabul
giinlinden etken izolasyonuna kadar gecen giin, yogun bakim {initesinde yatis varligi,
yogun bakim iinitesinde yatis gilinli/yogun bakim {initesi kabul giiniinden etken
izolasyonuna kadar gegen giin), hospitalizasyon dykiisii (son ii¢ ay i¢inde hospitalizasyon
Oykiisli ve giinii, dis merkezden transfer oykiisii), antibiyotik kullanim 6ykiisii (son ii¢ ay
icinde 48 saatten uzun siireli antibiyotik kullanimi1 6ykiisii, son 3 ay i¢inde kullanilan
antibiyotik ismi ve ka¢ gilin kullandigi, tekli veya ¢oklu kullanim varligi, toplam antibiyotik
tedavi siiresi), invaziv prosediir Oykiisii (cerrahi operasyon Oykiisii ve cinsi, 72 saat
icerisinde iiriner kateter, santral kateter, arter kateteri, mekanik ventilasyon, trakeostomi,
nazogastrik tiip varhigi; TPN ile beslenme Oykiisii; diger invaziv girisim varlhigi),
enfeksiyon bolgesi (iiriner sistem, alt solunum yollari, yara-yumusak doku, kan dolagimi,

kateter, cerrahi alan, santral sinir sistemi ve diger), etken izole edildiginde ates varligi,
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laboratuvar parametreleri (BK, CRP, ESH, prokalsitonin, kreatin, hemoglobin, platelet,
AST ve ALT diizeyleri), komorbid faktorlerin varligi (diyabet, 16semi, lenfoma, solid
tiimor, notropeni, renal yetmezlik, hepatik disfonksiyon, serebrovaskiiler olay, diger
norolojik hastalik, akciger hastaligi, koroner arter hastaligi, kalp yetmezligi, otoimmiin
hastalik, steroid kullanimi, kemoterapi, radyoterapi, diger immiinsupresif tedavi,
pankreatit, HIV enfeksiyonu, solid organ transplantasyonu, kemik iligi transplantasyonu,
iiriner sistemin anatomik bozukluklari, travma, yanik ve diger), skorlamalar (APACHE-II
skoru, Charlson komorbidite indeksi, TISS skoru, SAPS-11 skoru, SOFA skoru) hasta kayit
formuna kaydedildi (Ek-2).

Hastaneye yatis Oykiisiinde son alti ay iginde iki giinden uzun siireli hastanede
yatma sart1 arandi. Antibiyotik kullanim Oykiisiinde ise son {i¢ ay igerisinde 48 saatten
uzun siireli antibiyotik kullanimi olup olmadigi sorgulandi. Notropeni i¢cin mutlak nétrofil
sayisinin 500/mm>’iin altinda olmasi, renal yetmezlik icin kreatin diizeyinde 48 saat
igerisinde <0.3 mg/dl veya son 7 giin igerisinde > %50 artig goriilmesi (210) ya da
glomeriil filtrasyon hizinin 3 aydan fazla siireyle <60 ml/dk/1,73 m? olmasi (211), hepatik
disfonksiyon i¢in ALT ve AST diizeylerinin normalin iki katindan fazla olmasi (212),
immiinsupresif tedavi Oykiisiinde son 30 giin i¢cinde kemoterapi, radyoterapi ve/veya
immiinsupresif ila¢ kullamm sarti arandi. Uriner Kkateterizasyon, santral vendz
kateterizasyon, mekanik ventilasyon, trakeostomi, nazogastrik tiip ve total parenteral
beslenme icin en az 72 saat éncesinde uygulanmis olma sarti arandi. Invaziv girisim olarak
kaydedilen endotrakeal entiibasyon, trakeostomi, endoskopi, endoskopik retrograd
kolanjiopankreatografi, bronkoskopi, abdominal cerrahi, travma cerrahisi, hemodiyaliz,
gogls tipii gibi girisimler kaydedildi ve son 72 saat igerisinde yapilma sartt arandi.
Enfeksiyonun ortaya ciktigi giin olarak, SHIE’nin hastaneye kabulden itibaren kaginci
ginde ortaya c¢iktig1 dikkate alinarak kaydedildi. Bu verinin kaydedilmesinde dis

merkezden transfer edilen vakalarin yatis giinii dikkate alindu.
3.3. Mikrobiyolojik Calisma
Bakterilerin kiiltiirleri mikrobiyoloji laboratuvarinda Klasik yontemlerle yapildi.

Bakterilerin identifikasyon ve antibiyotik duyarliliklar1 BD Phoenix otomatize

mikrobiyolojik sistemi (Becton-Dickinson Diagnostic Instrument System, Sparks, MD
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USA) kullanilarak yapildi. Antibiyotik duyarliliklar1 Clinical and Laboratory Standards
Institute’e (CLSI) gore duyarli, orta duyarli ve direngli olarak degerlendirildi (213).

3.4. istatistiksel Analiz

Karbapenem direncli A. baumannii enfeksiyonlari igin potansiyel risk faktorleri tek
degiskenli analizler ile tanimland1. Niteliksel veriler icin ki-kare testi kullanildi. Olgiimsel
verilerin normal dagilima uygunlugu one-sample Kolmogorov Smirnov testi ile analiz
edildi. Parametrik kosullar1 tagiyan degiskenler icin Student’s t-test ve parametrik kosullari
tasimayan degiskenler icin Mann-Whitney U-test kullamldi. Olgiimsel veriler aritmetik
ortalama +/- standart sapma, niteliksel veriler say1 ve ylizde (%) ile ifade edildi.
[statistiksel anlamlilik diizeyi p<0.05 olarak kabul edildi. Tiim analizler i¢in SPSS 13.01
istatistik paket programi kullanildi.



4. BULGULAR

1 Ocak 2013 - 31 Aralik 2013 tarihleri arasinda Karadeniz Teknik Universitesi Tip
Fakiiltesi’nde yatmakta olan ve karbapenem direngli A. baumannii tireyen tiim vakalarin
degerlendirildigi ¢calismamizda toplam 227 hastanin verileri kaydedildi. Olgular enfekte ve
kolonize olmak tizere iki kisimda incelendi ve kargilastirma yapildi.

Toplam 227 olgunun yas ortalamasi 60.7+19 olup %61.7°s1 erkek, 87’si %38.3’1
kadindi. Tim olgularin %22’sinde kolonizasyon ve %78’inde enfeksiyon tespit edildi.
Kolonize vakalarin %66’sinin erkek, %34’tuniin kadin; enfekte vakalarin ise %60.5’inin
erkek, %39.5’inin kadin oldugu gozlendi. Yas ortalamalari kolonize vakalarda 63.8+17.5
ve enfekte vakalarda 59.9+19.5 idi. Enfekte ve kolonize gruplarda yas ortalamasi ve
cinsiyet karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu (p>0.05).

Uremelerin =~ %52.9’u  monomikrobiyal ve %47.1’1  polimikrobiyal idi.
Polimikrobiyal tireme oranlari enfekte olgularda %48.6 ve kolonize olgularda %42 idi.
Karsilastirma yapildiginda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi (p>0.05).
Polimikrobiyal {iremelerde en sik birlikte izole edilen mikroorganizmalar; P. aeruginosa,
S. aureus ve Enterococcus faecalis idi. Polimikrobiyal iiremelerde birlikte izole edilen

mikroorganizmalarin dagilimi Tablo 1’de belirtilmistir.
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Tablo 1. Polimikrobiyal iiremelerde karbapenem direngli A. baumannii ile birlikte izole

edilen mikroorganizmalarin dagilima.

Mikroorganizma Yiizde (%) Vaka sayisi (n)
S. aureus 17.7 19
Metisilin duyarh 8.7 9
Metisilin direngli 9.3 10
Staphlococcus epidermidis (metisilin direngli) 2.8 3
Staphlococcus haemolyticus (metisilin direngli) 0.9 1
Streptococcus pneumoniae 3.7 4
Enterococcus faecalis 14 15
Ampisilin duyarh 13 14
Ampisilin direngli 0.9 1
E. faecium 6.5 7
Ampisilin direngli 5.6 6
Vankomisin direngli 0.9 1
Corynebacterium spp. 6.5 7
P. aeruginosa 23.3 25
E. coli 8.7 9
GSBL negatif 1.8 2
GSBL pozitif 4.6 5
Karbapenemaz pozitif 1.8 2
Klebsiella pneumoniae 6.5 7
GSBL negatif 1.8 2
GSBL pozitif 4.6 5
Klebsiella oxytoca (GSBL pozitif) 0.9 1
Enterobacter cloceae 6.5 7
Stenotrophomonas maltophilia 7.4 8
Candida albicans 4.6 5
Candida non-albicans 1.8 2
Toplam 47.1 108

Karbapenem direngli A. baumannii iireyen vakalarda en sik izole edilen diger ¢coklu

ilag direngli mikroorganizmalar; metisilin direngli Staphlococcus epidermidis (%28.3) ve

GSBL pozitif Eschericia coli (%26.8) olarak tespit edildi. izole edilen diger ¢oklu ilag

direng¢li mikroorganizmalarin dagilimi Tablo 2°de gosterilmistir.
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Tablo 2. Karbapenem direngli A. baumannii iireyen vakalarda izole edilen diger ¢oklu ilag
direngli mikroorganizmalarin dagilimai.

Mikroorganizma cinsi Yiizde (%) Vaka sayisi (n)
I?arbapenem dir(?ngli Acinetobacter baumannii diginda {ireyen diger 60.8 138
tim MDR bakteriler
Staphlococcus aureus (metisilin direngli) 18.8 26
Staphylococcus epidermidis (metisilin direngli) 28.3 39
Staphylococcus haemolyticus (metisilin direngli) 18.8 26
Staphlococcus hominis (metisilin direngli) 2.9 4
Enterococcus faecium (vankomisin direngli) 5.9 8
Klebsiella spp. (GSBL pozitif) 15.9 22
Klebsiella spp. (karbapenemaz pozitif) 3.6 5
E. coli (GSBL pozitif) 26.8 37
E. coli (karbapenemaz pozitif) 0.7 1
Enterobacter spp. (GSBL pozitif) 14.5 20
P'. aeru_ginosa (Siprofloksasin, sefalosporin veya piperasilin-tazobaktam 29 3
direngli)
P. aeruginosa (karbapenem direngli) 15.9 22
Diger MDR bakteri 8 11

Izole edilen bolgeler agisindan ilk izolasyon tarihi dikkate alindi. Vakalarm
%37.9’unda trakeal aspirat materyalinde, %19.4linde idrarda, %]14.1’inde yarada,
%12’sinde balgamda, %9.3’linde kanda, %3.1’inde damar i¢i kateterde, %2.6’sinda drenaj
kateterinde ve %1.3’linde beyin-omirilik sivisinda tireme tespit edildi. Etkenlerin klinik

orneklere gore dagilimi Tablo 3’te gosterilmistir.

Tablo 3. Karbepenem direngli A. baumannii nin ilk izole edilen 6rneklere gore dagilim.

Ornek Yiizde (%) Ornek sayisi (n)
Trakeal aspirat 37.9 86
Idrar 194 44
Yara 141 32
Balgam 12.3 28
Kan 9.3 21
Damar i¢i kateter 3.1 7
Drenaj kateteri 2.6 6

BOS 1.3 3
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Kolonize vakalarin %40’inda idrar, %24’linde trakeal aspirat, %22’sinde balgam,
%10’unda yara, %?2’sinde damar i¢i kateter ve %?2’sinde drenaj kateterinden; enfekte
vakalarin %41.8’inde trakeal aspirat, %15.3’linde yara, %13.6’sinda idrar, %11.9’unda
kan, %9.6’sinda balgam, %3.4’linde damar i¢i kateter, %?2.8’inde drenaj kateteri ve
%1.7°sinde BOS’tan mikroorganizma izole edildi. Idrar kiiltiirii iiremelerinin %45.4°ii
kolonizasyon, %354.5’1 enfeksiyon idi. Solunum yolu Kkiiltiirlerinin ise %20.1°1
kolonizasyon, %88.5’1 ise enfeksiyon olarak degerlendirildi.

Enfekte vakalarin %83’iinde tek enfeksiyon odagi, %]17’sinde birden fazla
enfeksiyon odagi tespit edildi. Enfekte vakalarin %66.1’inde alt solunum yollar
enfeksiyonu, %17.5’inde friner enfeksiyon, %15.8’inde cerrahi alan enfeksiyonu,
%11.3’tinde yara-yumusak doku enfeksiyonu, %9’unda kateter iligkili enfeksiyon,
%7.3’linde intraabdominal enfeksiyon, %2.2’sinde santral sinir sistemi enfeksiyonu ve
%1.7’sinde kan dolasim1 enfeksiyonu tespit edildi.

Toplanan vakalardaki karbapenem direngli A. baumannii’nin antibiyogram verileri
ve yizdeleri degerlendirildi. Suslarda amikasine %84.1, gentamisine %85.9,
siprofloksasine %96.9, levofloksasine %96, sefepime %92.1, seftazidime %99.1,
ampisilin-sulbaktama  %85.5, piperasilin-tazobaktama  %99.6 ve trimetoprim-
sulfometoksazole %88.1 oranlarinda diren¢ saptandi. Izolatlarin hepsi seftriakson ve
imipenem direngli idi. izolatlar meropeneme %99.1 oraninda direncli ve %0.9 oraninda
duyarli olarak tespit edildi. Suslarin %99.1°1 kolistine duyarli olup %0.9 oraninda direng
saptandi. Antibiyotik duyarliliklarinin dagilimi Tablo 4’te gosterilmistir.
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Tablo 4. Karbepenem direngli A. baumannii izolatlarinin antibiyotik duyarliliklarinin

dagilima.
Antibiyogram
Antibiyotik
S* (%; n) I** (%; n) R*** (%; n)

Amikasin 14.6 (33) 1.3(3) 84.1 (191)
Gentamisin 12.8 (29) 1.3(3) 85.9 (195)
Siprofloksasin 2.7 (6) 0.4 (1) 96.9 (220)
Levofloksasin 3.1(7) 0.9 (2) 96 (218)
Seftriakson 0 0 100 (227)
Seftazidim 0.4 (1) 0.4 (1) 99.1 (225)
Sefepim 2.2 (5) 5.7 (13) 92.1 (209)
Imipenem 0 0 100 (227)
Meropenem 0 0.9 (2) 99.1 (225)
Ampisilin-sulbaktam 4.4 (10) 10.1 (23) 85.5 (194)
Piperasilin-tazobaktam 0 0.4 (1) 99.6 (226)
Trimetoprim-sulfometoksazol 7.9 (18) 4(9) 88.1 (200)
Kolistin 99.1 (225) 0 0.9(2)

*: Duyarli  **: Orta duyarlt ***: Direngli

Suslarin minimum inhibitor konsantrasyon (MIC) oranlari irdelendi. Amikasin MIC
degerleri %84.6 oraninda > 32, %0.4 oraninda 32, %0.4 oraninda 16, %14.6 oraninda < 8;
gentamisin MIC degerleri %85.9 oraninda > 8, %]1.3 oraninda 8, %8.8 oraninda 4, %4
oraninda < 2; siprofloksasin MIC degerleri %96.9 oraninda > 2, %1.8 oraninda 1, %1.3
oraninda < 0.5; levofloksasin MIC degerleri %95.6 oraninda > 4, %1.3 oraninda 4, %0.4
oraninda 1, %2.6 oraninda < 1; seftriakson MIC degerleri %100 oraninda > 4; sefepim
MIC degerleri %91.6 oraninda > 16, %5.7 oraninda 16, %2.6 oraninda < 16; seftazidim
MIC degerleri %99.1 oraninda > 16, %0.4 oraninda 16, %0.4 oraninda 8; imipenem MIC
degerleri %100 oraninda > 8; meropenem MIC degerleri %99.1 oraninda > 8, %0.9
oraninda 8; ampisilin-sulbaktam MIC degerleri %86.3 oraninda > 16/8, %8.4 oraninda
16/8, %5.3 oraninda < 16/8; piperasilin-tazobaktam MIC degerleri %99.6 oraninda > 64/4,
%0.4 oraninda 32/4; trimetoprim-sulfometoksazol MIC degerleri %82.8 oraninda > 2/38,
%11.9 oraninda 2/38, %>5.3 oraninda < 1/19; kolistin MIC degerleri %98.2 oraninda < 1,
%0.4 oraninda 1, %0.4 oraninda 1.5, %0.9 oraninda > 4 olarak tespit edildi. Pan-drug sus

orani %0.9 olarak saptandi.
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Biitiin hastalar yattiklar1 klinikler agisindan arastirildiginda dahili birimler %14.5,
cerrahi birimler %19.4 ve yogun bakim tiniteleri %66.1 oraninda idi. En sik izolasyon;
Noroloji/Nérosirurji YBU (%25.1), Anestezi ve Reanimasyon YBU (%15.9), Koroner
YBU (%9.7) ve Genel Cerrahi Servisi’nde (%9.7) saptandi. En sik izolasyon tespit edilen
cerrahi klinik, Genel Cerrahi Servisi (%9.7) ve dahili klinik ise G6glis Hastaliklar1 Servisi
(%5.3) idi. Karbepenem direngli A. baumannii izole edilen kliniklerin dagilim1 Tablo 5°te

gosterilmistir.

Tablo 5. Karbepenem direngli A. baumannii izole edilen kliniklerin dagilim.

Yatmakta Oldugu Klinik

Birim - %(n)
Servis n %
Nefroloji 2 0.9
Hematoloji 3 1.3
Onkoloji 3 1.3
Gastroenteroloji 1 0.4
Immunoloji 1 0.4
Dahili Birim Enfeksiyon H. 2 0.9 14.5 (33)
Gogiis H. 12 5.3
Noroloji 3 1.3
Kardiyoloji 3 13
Acil 2 0.9
Pediatri 1 0.4
Yanik 1 04
Norosirurji 11 4.9
. Ortopedi 4 1.8
Cerrahi Birim .. . 19.4 (44)
Uroloji 4 1.8
Gogiis cerrahisi 2 0.9
Genel cerrahi 22 9.7
Anestezi R.A. 36 15.9
Kalp-damar 5 2.2
Norosirurji- Noroloji 57 25.1
.. Dahiliye 15 6.6
Yogun-bakim Unitesi . 66.1 (150)
Gogiis H. 10 4.4
Koroner 22 9.7
Yenidogan 1 0.4
Pediatri 4 1.8

Kolonize hastalarin %34°{i dahili servisler, %30’u cerrahi servisler, %36’s1 yogun
bakim {nitelerinde; enfekte hastalarin ise %9.6’s1 dahili servisler, %16.4’i cerrahi

servisler, %74’ yogun bakim finitelerinde yatmakta idi. Kolonize ve enfekte vakalarda
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dahili, cerrahi kliniklerde ve yogun bakim iinitelerinde yatis orani karsilastirildiginda
enfekte vakalarda yogun bakim finitelerinde yatis oran1 daha yiiksekti ve bu bulgu
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.001). Tim hastalarin, enfekte ve kolonize

vakalarin yattiklari kliniklere gére dagilimi ve karsilastirmalar: Tablo 6.’da sunulmustur.

Tablo 6. Tim hastalarin, enfekte ve kolonize vakalarin kliniklere gére dagilimi ve
karsilastirmalart.

. . Kolonize Olgular Enfekte Olgular
Hastalarin Yattiklar1 Klinikler Tiim Olgular (%; n)

(%; n) (%; n)
Dahili klinik 14.5 (33) 34 (16) 9.6 (17)
Cerrahi klinik 19.4 (44) 30 (15) 16.4 (29)
Yogun bakim iinitesi 66.1 (150) 36 (19) 74 (131)

Enfeksiyon bolgelerine gore servislerin dagilimi degerlendirildi. Alt solunum yolu
enfeksiyonu saptanan vakalarin %5.1°1 dahili servisler, %6’s1 cerrahi servisler, %88.9’u
yogun bakim {initelerinde yatmakta idi. Alt solunum yolu enfeksiyonu vakalari en sik
yogun bakim iinitelerinde yatmakta idi ve karsilastirma yapildiginda istatistiksel olarak
anlamli fark bulundu (p<0.001). Uriner sistem iliskili enfeksiyon saptanan vakalarmn
%16.1°1 dahili servisler, %12.9’u cerrahi servisler, %71°1 yogun bakim {initelerinde
yatmakta idi. Karsilastirma yapildiginda istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmedi
(p>0.05). Cerrahi alan enfeksiyonu tespit edilen vakalarin %10.7’si dahili servisler,
%353.6’s1 cerrahi servisler, %35.7’s1 yogun bakim {initelerinde yatmakta idi. Cerrahi alan
enfeksiyonu vakalar1 en sik cerrahi servislerde yatmakta idi ve karsilastirma yapildiginda
istatistiksel olarak anlamli fark tespit edildi (p<0.001). Yara ve yumusak doku enfeksiyonu
tespit edilen vakalarin % 20’si dahili servisler, %45°1 cerrahi servisler, %35’1 yogun bakim
tinitelerinde yatmakta idi. Yara-yumusak doku enfeksiyonu vakalari en sik cerrahi
servislerde yatmakta idi ve karsilagtirma yapildiginda istatistiksel olarak anlaml fark tespit
edildi (p<0.05). Kateter iliskili enfeksiyon saptanan vakalarin % 6.3’{i dahili servislerde,
%93.7’s1 yogun bakim iinitelerinde yatmakta idi. Kateter iligkili enfeksiyon vakalar1 en sik
yogun bakim finitelerinde yatmakta olup karsilastirma yapildiginda istatistiksel olarak
anlamli fark tespit edildi (p=0.01). Intraabdominal enfeksiyon saptanan vakalarin % 15.4°ii
dahili servisler, %61.5’1 cerrahi servisler, %23.1’1 yogun bakim {initelerinde yatmakta idi.
Intraabdominal enfeksiyon vakalari en sik cerrahi servislerde yatmakta olup karsilastirma

yapildiginda istatistiksel olarak anlamli fark tespit edildi (p=0.001). Santral sinir sistemi
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enfeksiyonu saptanan vakalarin % 25’1 dahili servislerde, %75°1 yogun bakim {iinitelerinde
yatmakta idi. Karsilagtirma yapildiginda istatistiksel olarak anlamli fark go6zlenmedi
(p>0.05). Kan dolasimi enfeksiyonu saptanan vakalarin % 33.3’ii dahili servislerde,
%66.7’s1 yogun bakim iinitelerinde yatmakta idi. Karsilastirma yapildiginda istatistiksel
olarak anlamli fark tespit edilmedi (p>0.05). Enfeksiyon bolgelerine gore servislerde yatan

hastalarin dagilimi ve karsilastirmalar: Tablo 7°de gosterilmistir.

Tablo 7. Enfeksiyon bolgelerine gore servislerde yatan hastalarin dagilimi  ve

karsilastirmalari.
Tiim Dabhili Cerrahi Yogun-bakim
Enfeksiyon Bolgesi Vakalar Servisler Servisler Uniteleri p degeri
(%0; n) (%0; n) (%0; n) (%0; n)

Alt Solunum Yollari 66.1 (117) 5.1 (6) 6 (7) 88.9 (104) <0.001
Uriner Sistem 17.5 (31) 16.1 (5) 12.9 (4) 71 (22) 0.5
Cerrahi Alan 15.8 (28) 10.7 (3) 53.6 (15) 35.7 (10) <0.001
Yara-Yumusak Doku 11.3 (20) 20 (4) 45 (9) 35 (7) <0.05
Kateter 9 (16) 6.3 (1) 0 93.7 (15) 0.01
Abdomen 7.3 (13) 15.4 (2) 61.5 (8) 23.1(3) 0.001
Santral Sinir Sistemi 2.2 (4) 25 (1) 0 75 (3) 0.3
Kan Dolasim 1.7 (3) 33.3(1) 0 66.7 (2) 0.4

Tim vakalarin %59.9’u eksitus, %39.7°si taburcu ve %0.4’{i halen yatmakta idi.
Mortalite oranlar1 kolonizasyon tespit edilen vakalarda %22, enfeksiyon tespit edilen
vakalarda ise %70.6 olarak bulundu. Karsilastirma yapildiginda enfeksiyonun mortaliteyi
artirdig1 ve istatistiksel olarak anlamli fark oldugu goézlendi (p<0.001). Tiim hastalarda,
enfekte ve kolonize gruplarda eksitus, taburcu ve halen yatmakta olan vakalarin dagilimi

Tablo 8’de gosterilmistir.

Tablo 8. Tiim hastalarda, enfekte ve kolonize gruplarda eksitus, taburcu ve halen yatmakta
olan vakalarin dagilimi.

Hasta gruplari Eksitus (%; n) Taburcu (%; n) Halen yatiyor (%; n)
Tim vakalar 59.9 (136) 39.7 (90) 0.4 (1)
Kolonize grup 22 (11) 76 (38) 2 (1)

Enfekte grup 70.6 (125) 29.4 (52) 0
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Mortalite oranlari; triner enfeksiyon olgularinda %74.2, yara-yumusak doku
enfeksiyonu olgularinda %40, kan dolasimi enfeksiyonu olgularinda %33.3, Kateter
enfeksiyonu olgularinda 9%62.5, cerrahi alan enfeksiyonu olgularinda %46.4,
intraabdominal enfeksiyon olgularinda %53.8, santral sinir sistemi enfeksiyonu olgularinda
%50 olarak gozlendi ve karsilastirma yapildiginda hicbirinde istatistiksel olarak anlamli
fark saptanmadi (p>0.05). Alt solunum yolu enfeksiyonu olgularinda mortalite orani ise
%83.1 olarak tespit edildi. Karbapenem direngli A. baumannii’ye bagl alt solunum yolu
enfeksiyonunun mortaliteyi artirdigi tespit edildi ve istatistiksel olarak anlamli fark
bulundu (p<0.001). Enfeksiyon bdlgesine gore eksitus ve taburcu olan vakalarin dagilimi

ve karsilagtirmalar1 Tablo 9°da sunulmustur.

Tablo 9. Enfeksiyon bolgesine gore cksitus ve taburcu olan vakalarin dagilimi ve

karsilastirmalari.
Enfeksiyon bolgesi Eksitus (%; n) Taburcu (%; n) p degeri
Uriner 74.2 (23) 25.8 (8) 0.1
Alt solunum yollar 83.1 (98) 16.9 (20) <0.001
Yara-yumusak doku 40 (8) 60 (12) 0.09
Kan dolasimi 33.3(2) 66.7 (2) 0.5
Kateter 62.5 (10) 37.5(6) 1
Cerrahi alan 46.4 (13) 53.6 (15) 0.1
Abdomen 53.8 (7) 46.2 (6) 0.8
Santral sinir sistemi 50 (2) 50 (2) 1

Etken izolasyonuna kadar ortalama hasta yatig giinii 17.3+19.2 giin; kolonize
vakalarda 16.9+18.8 giin ve enfekte vakalarda 17.5£19.4 giin idi. Enfekte ve kolonize
gruplarda etken izolasyonuna kadar ortalama hasta yatis giinii karsilastirildiginda
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (p>0.05).

Yogun bakim iinitesinde yatig varligi tim hastalarin %72.7’sinde; kolonize
vakalarda %60, enfekte vakalarda %76.3 oraninda mevcut idi. Her iki grup
karsilastirildiginda enfekte vakalarda YBU yatis varligi daha yiiksek olarak tespit edildi ve
istatistiksel olarak anlamli fark saptandi (p=0.03). Etken izolasyonuna kadar ortalama
YBU yatis giinii 14.3+18.7 giin, kolonize vakalarda 12.5+15.1 giin, enfekte vakalarda
14.7+19.4 giin idi. Enfekte ve kolonize gruplarda etken izolasyonuna kadar ortalama YBU

yatis giinii karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu (p>0.05).
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Son ¢ ay iginde iki giinden fazla hospitalizasyon Oykiisii; tim hastalarin
%46.7’sinde, kolonize vakalarin %60’inda ve enfekte vakalarin %42.9’unda tespit edildi.
Enfekte ve kolonize gruplarda hospitalizasyon oOykiisii karsilastirildiginda; kolonize
vakalarda hospitalizasyon Oykiisii daha yliksek olarak saptandi ve istatistiksel olarak
anlaml fark bulundu (p=0.04). D1s merkezden transfer oykiisii ise tiim hastalarda %22.9,
kolonize vakalarda %18, enfekte vakalarda ise %24.3 oraninda bulundu. Enfekte ve
kolonize gruplarda dis merkezden transfer dykiisii karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlaml bir fark yoktu (p>0.05).

Ortalama SHIE ¢ikis giinii tim enfekte hastalarda 19+19.9 giin idi. Ayri ayn
enfeksiyon bolgeleri agisindan degerlendirildiginde; bu ortalama iiriner enfeksiyonlarda
19.1+15.3 giin, alt solunum yolu enfeksiyonlarinda 21.1+27.7 giin, kan dolagimi
enfeksiyonlarinda 17.3+12.8 giin, kateter enfeksiyonlarinda 13.2+9.8 giin, yara-yumusak
doku enfeksiyonlarinda 24.2+43.5 giin, intraabdominal enfeksiyonlarda 26.6+23 giin,
cerrahi alan enfeksiyonlarinda 21.3418.4 giin ve santral sinir sistemi enfeksiyonlarinda
12+9.5 giin idi.

Son {i¢ ay iginde herhangi bir antibiyotik kullanim Oykiisii tiim hastalarin
%96.9’unda mevcut olup bu oran kolonize vakalarda %90, enfekte vakalarda ise %98.3 idi.
Enfekte ve kolonize vakalar herhangi bir antibiyotik kullanim &ykisii ag¢isindan
karsilastirildiginda enfekte vakalarda bu oran daha yiiksekti ve istatistiksel olarak anlamli
fark saptandi (p=0.01). Antibiyotik gruplari i¢in ayr1 ayri degerlendirme yapildiginda;
beta-laktam grubu antibiyotikler %86.8, beta-laktam inhibit6rsiiz beta-laktamlar %2.6,
beta-laktam inhibitorlii beta-laktamlar %33, kinolonlar %29.5, karbapenemler 9%31.7,
glikopeptitler %28.7, metronidazol %21.5, klaritromisin %13.2, aminoglikozidler %9.7,
kolistin %7.9, linezolid %7.9, klindamisin %6.2, tigesiklin %6.2 ve trimetoprim-
sulfometoksazol %4.4 oranlarinda kullanmilmisti. Moksifloksasin kullanim orani1 kolonize
vakalarda %22, enfekte vakalarda ise %10.2 idi. Enfekte ve kolonize vakalar
moksifloksasin kullanim oranlar1 agisindan karsilastirildiginda; enfekte vakalarda kullanim
orani daha diisiiktii ve bu bulgu istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0.04).

Tiim hastalarda ortalama antibiyotik kullanim siiresi ortalamasi 19+15 olup bu
ortalama enfekte vakalarda 20.9+18.4 giin, kolonize vakalarda ise 18.5+14 giin idi. Gruplar
arasinda karsilastirma yapildiginda istatistiksel olarak anlamli bir fark gozlenmedi
(p>0.05). Enfekte ve kolonize vakalar glikopeptit ve teikoplanin kullanim siire ortalamalari

acisindan karsilagtirildiginda; glikopeptit kullanim siire ortalamas1 enfekte vakalarda 11.4,
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kolonize vakalarda 22.2; teikoplanin kullanim siire ortalamasi enfekte vakalarda 12.3,
kolonize vakalarda 22 olarak saptandi ve karsilstirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark
tespit edildi (p<0.05).

Son ii¢ ay icinde moksifloksasin hari¢ diger antibiyotik gruplarinin kullanim
oranlari, teikoplanin ve glikopeptit hari¢ diger antibiyotiklerin siire ortalamalar
karsilastirildiginda higbirinde istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu (p>0.05). Tim
hastalarda, enfekte ve kolonize vakalarda oncesinde antibiyotik kullanim oranlari, siire

ortalamalar1 ve karsilagtirmalar1 Tablo 10°da sunulmustur.



Tablo 10. Tium hastalarda, enfekte ve kolonize vakalarda dncesinde antibiyotik kullanim oranlari, siire ortalamalar1 ve karsilagtirmalari.

AN Kolonize vakalarda  Enfekte vakalarda Antibiyotik Koloniz_e \(aka}larda Enfekte_ v_aka_larda
Antibiyotik Cinsi b . antibiyotik kullammm antibiyotik kullanim - . kullamim siiresi antibiyotik antlblyo.t.lk . b
oral?larl oranlar1 (% n) oranlar (% n) degeri ortalamalar: ) %(ullanlm kullanim siiresi degeri
(%; n) siiresi ortalamalari ortalamalari
Beta-laktam grubu 86.8 (197) 78 (39) 89.3(158) 0.06 - - - -
Elfil';"ri? of 26 (5) 0 2.8 (5) 0.34 5.4 0 5.4 :
peta-laktam inhibitorlh 53 (75) 28 (14) 34.5(61) 0.49 10.9 14.2 10.1 0.06
Ampisilin-sulbaktam 5.3(12) 4(2) 5.6 (10) 1 7.2 10 6.7 0.66
Piperasilin-tazobaktam 27.8(63) 22 (11) 29.4(52) 0.39 10.4 13.7 9.7 0.16
1. kusak sefalosporin 0 0 0 - 0 0 0 -
2. kusak sefalosporin 20.7(47) 24 (12) 19.8 (35) 0.65 6.6 6.8 6.5 0.92
3. kusak sefalosporin 68.3(155) 62 (31) 70.1(124) 0.36 8.8 9.1 8.8 0.9
4. kusak sefalosporin 0 0 0 - 0 0 0 -
Kinolon grubu 29.5 (67) 38 (19) 27.1 (48) 0.18 9.4 10 9.1 0.91
Siprofloksasin 13.2 (30) 14 (7) 13 (23) 1 9.3 13.2 8 0.08
Moksifloksasin 12.8 (29) 22 (11) 10.2 (18) 0.04 7.9 8 7.8 0.98
Levofloksasin 5.7 (13) 4(2) 6.2 (11) 0.73 7 4 7.5 0.23
Aminoglikozid grubu 9.7 (22) 12 (6) 9 (16) 0.58 7.9 11.6 6.5 0.3
Amikasin 4(9) 4(2) 4(7) 1 10.8 18 8.8 0.65
Gentamisin 5.7 (13) 8 (4) 5.1(9) 0.49 59 8.5 7.8 0.21
Glikopeptit grubu 27.8 (63) 20 (10) 29.9 (53) 0.22 13.1 222 11.4 0.001
Teikoplanin 23.8 (54) 18 (9) 25.4 (45) 0.36 13.9 22 12.3 0.002
Daptomisin 2.2 (5) 4(2) 1.7 (3) 0.3 7.9 12 5 0.83

v



Tablo 10 (Devam) Tiim hastalarda, enfekte ve kolonize vakalarda 6ncesinde antibiyotik kullanim oranlari, siire ortalamalar1 ve
karsilastirmalart.

Vankomisin 3.1(7) 0 4(7) 0.35 5.7 0 5.7 -
Karbapenem grubu 31.7 (72) 22 (11) 34.5 (61) 0.13 13.7 15.7 13.4 0.78
Ertapenem 3.5(8) 4(2) 3.4 (6) 1 8.8 8 9.1 0.73
Imipenem 16.3 (37) 14 (7) 16.9 (30) 0.77 131 9 14 0.16
Meropenem 14.5 (33) 8 (4) 16.3 (29) 0.2 13 235 115 0.1
Metronidazol 21.5(49) 26 (13) 20.3 (36) 0.5 8.6 7.5 9.1 0.66
Klindamisin 6.2 (14) 4(2) 6.8 (12) 0.74 9 15 8 0.13
Kolistin 7.9 (18) 2(1) 9.6 (17) 0.13 8.6 4 8.9 0.43
Tigesiklin 6.2 (14) 8 (4) 5.6 (10) 0.51 13 20.5 10 0.65
Linezolid 7.9 (18) 4(2) 9 (16) 0.3 10.7 7 11.2 0.23
Klaritromisin 13.2 (30) 6 (3) 15.2 (27) 0.1 9.8 3.6 10.5 0.4
TMP-SMX 4.4 (10) 2(1) 5.1 (9) 0.69 14.6 13 14.8 0.6
Diger antibiyotik 1.3(3) 0 1.7 (3) 1 3.6 0 3.6 -
Toplam 96.9 (220) 90 (45) 98.3 (174) 0.01 19 20.9 18.5 0.81
BL: Beta-laktam TMP-SMX: Trimetoprim sulfometoksazol

ey
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Birden fazla ¢esit antibiyotik kullanimi tiim hastalarda %86.3; kolonize vakalarda
%74; enfekte vakalarda %89.8 oraninda idi. Enfekte ve kolonize vakalarda karsilastirma
yapildiginda; enfekte vakalarda birden fazla cesit antibiyotik kullanimi daha yiiksek olarak
gbzlendi ve bu bulgu istatistiksel olarak anlamli idi (p=0.008).

Son 72 saat icerisinde hastalarin %91.2’sinde tiriner kateter, %48’inde nazogastrik
tip, %41.9’unda santral vendz kateter, %25.9’unda arter kateteri ve %13.2’sinde
trakeostomi vardi. Uriner kateter varlig1 enfekte vakalarda %91.5, kolonize vakalarda %90;
santral venoz kateter varhigi enfekte vakalarda %30, kolonize vakalarda %45.2; arter
kateter varligi enfekte vakalarda %27.1, kolonize vakalarda %18; trakeostomi varligi
enfekte vakalarda %13, kolonize vakalarda ise %14 oranlarinda idi ve bu invaziv girisimler
enfekte ve kolonize vakalarda karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu
(p>0.05). Nazogastrik sonda varligi kolonize vakalarda %26, enfekte vakalarda %54.2
oranlarinda idi. Gruplar karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark tespit edildi
(p=0.001). Tiim hastalarin %351.1°’i mekanik ventilatore bagl idi. Mekanik ventilatore
bagli takip kolonize vakalarda %24, enfekte vakalarda ise %58.8 olarak saptanmis olup her
iki grup karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark tespit edildi (p<0.001). Tim
hastalarin %55.1°’1 TPN ile beslenmekte idi. TPN ile beslenme orani kolonize vakalarda
%32, enfekte vakalarda ise %61.6 idi. Gruplar karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlamli fark saptandi (p<0.001).

Mekanik ventilatore bagli izlenen hastalardaki mekanik ventilatore bagli takip
stiresi ortalama 12.3+20 giin olup bu ortalama kolonize vakalarda 10.6 giin, enfekte
vakalarda ise 12.5 giin idi. Gruplar karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmadi (p>0.05). Trakeostomili hastalardaki ortalama trakeostomi siiresi 39.9+117 giin
olup bu ortalama kolonize vakalarda 115.8 giin, enfekte vakalarda ise 18.2 giin idi. Gruplar
arasinda karsilastirma yapildiginda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi (p>0.05).

Son 72 saat icerisinde yapilan herhangi bir invaziv girisim Oykiisii tiim hastalarin
%37.4’linde mevcut idi. Bu girisimlerden endotrakeal entiibasyon %14.5, hemodiyaliz
%11, abdominal cerrahi %?2.6, trakeostomi acilmas1 %2.2, gdgiis tlipli uygulamasi %1.8,
travma cerrahisi %0.9, bronkoskopi %0.9, endoskopi %0.4 ve diger invaziv girisimler
%15.9 oranlarinda idi. Son 72 saat igerisinde yapilan herhangi bir invaziv girisim orani
enfekte vakalarda %41.2, kolonize vakalarda ise %24 idi. Her iki grup karsilastirildiginda
enfekte grupta bu oranin daha fazla oldugu ve istatistiksel olarak anlamli fark bulundugu

goriildi (p=0.03). Son 72 saatte yapilan invaziv girisim tipleri i¢in ayri ayr1 degerlendirme
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yapildiginda higbirinde istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmedi (p>0.05). Son 72
saat igerisinde invaziv girisim varlig1 ve son 72 saat igerisinde yapilan invaziv girisimlerin

dagilimi ve karsilastirmalar1 Tablo 11°de belirtilmistir.

Tablo 11. Son 72 saat igerisinde invaziv girisim varligi ve son 72 saat igerisinde yapilan
invazif girisimlerin dagilim1 ve karsilastirmalari.

Kolonize  Enfekte
Olgular  Olgular  p degeri
(%; n) (%; n)

Tiim Olgular

Invaziv girisimler (%: n)

Son 72 saat icerisinde invaziv girisim varhg

Uriner kateter 91.2 (207) 90 (45) 91.5(162) 0.7
Santral venoz kateter 41.9 (95) 30 (15) 45.2 (80) 0.7
Acrter kateteri 25.1 (57) 18 (9) 27.1 (48) 0.2
Mekanik ventilator 51.1 (116) 24 (12) 58.8(104) <0.001
Trakeostomi 13.2 (30) 14 (7) 13 (23) 1
Nazogastrik tiip 48 (109) 26 (13) 54.2 (96) 0.001
Parenteral nutrisyon 55.1 (125) 32 (16) 61.6(109) <0.001
Son 72 saat icerisinde yapilan invazif girisim 37.4 (85) 24 (12) 41.2 (73) 0.03
Endoskopi 0.4 (1) 0 0.6 (1) 1
Trakeostomi 2.2 (5) 2(1) 2.3(4) 1
ERCP 0 0 0 -
Bronkoskopi 0.9 (2) 0 1.1(2) 1
Endotrakeal entiibasyon 14.5 (33) 8 (4) 16.4 (29) 0.2
Abdominal cerrahi 2.6 (6) 4(2) 2.3 (4) 0.6
Travma cerrahisi 0.9 (2) 0 1.1(2) 1
Hemodiyaliz 11 (25) 8 (4) 11.9 (21) 0.6
Periton diyalizi 0 0 0 -
Gogiis tiipii 1.8 (4) 2(1) 1.7 (3) 1
Diger invazif girisim 15.9 (36) 8(4) 18.1(32) 0.1

Son alt1 ay i¢inde operasyon Oykiisii tiim hastalarin %45.8’inde, kolonize vakalarin
%352’sinde ve enfekte vakalarin %44.1°’inde mevcut idi. Tiim operasyonlar i¢in kolonize ve
enfekte olgular karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (p>0.05).
Ancak plastik ve rekonstriiktif cerrahi girisim yapilan hastalarda kolonize olgu oran1 %10,
enfekte olgu oran1 %2.8 idi. Bu grupta kolonize olgu orani daha yiiksek tespit edildi ve
gruplar karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark tespit edildi (p=0.04). Son alt1
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ay igerisinde gegirilen operasyon cinslerinin dagilimi ve karsilastirmalart Tablo 12°de

belirtilmistir.

Tablo 12. Son 6 ay igerisinde gegirilen operasyon cinslerinin dagilimi ve karsilastirmalari.

Operasyon cinsi T“n(l(;; ?snt)a lar Valz ?{!\?,n('o;i n) Enfelzg/eo ;Vr?)kalar p degeri
Nérosirurjikal 13.7 (31) 10 (5) 14.7 (26) 0.5
Kulak-burun-bogaz 3.1(7) 6 (3) 2.3(4) 0.1
Ortopedik 7 (16) 8 (4) 6.8 (12) 0.7
Yara debridmani 6.6 (15) 8(4) 6.3 (11) 0.7
Kalp-damar 1.3(3) 0 1.7 (3) 1
Plastik-rekonstriiktif 4.4 (10) 10 (5) 2.8 (5) 0.04
Gogiis 2.2 (5) 2(1) 2.3 (4) 1
Urolojik 3.5(8) 6 (3) 2.8 (5) 0.3
Jinekolojik 0.9 (2) 0 1.1(2) 1
Transplantasyon 04() 2(1) 0 0.2
Abdominal 17.2 (39) 22 (11) 15.8 (28) 0.4
Meme 0.4 (1) 0 0.6 (1) 1
Diger genel cerrahi 1.3(3) 2(1) 1.1(2) 0.5
Girisimsel prosediir 1.3(3) 0 1.7 (3) 1
Genel toplam 45.8 (104) 52 (26) 44.1 (78) 0.4

Son alt1 ay igerisinde gegirilen operasyon sayisi degerlendirildiginde; tiim hastalarin
%72.1°inin bir kez ve %27.9’unun birden fazla kez operasyon ge¢irdigi goriildii. Kolonize
vakalarin %61.5°1 bir kez, %38.5’1 birden fazla kez; enfekte vakalarin %75.6’s1 bir kez,
%?24.4°1 birden fazla kez operasyon gecirdi. Her iki grup karsilastirildiginda istatistiksel
olarak anlamli bir fark saptanmadi (p>0.05).

Komorbid durumlar, hastalarin tiimiinde mevcut olup bunlarin %48.9’unda akciger
hastalig1, %45.4’linde hipertansiyon, %36.6’sinda serebrovaskiiler olay, %26.9’unda renal
yetmezlik, %23.8’inde koroner arter hastaligi, %23.3’linde diger noérolojik hastalik,
%23.3’linde diyabet, %20.7’sinde travma, %19.4’linde solid tiimdr, %18.9’unda iiriner
sistem anatomik bozuklugu, %17.6’sinda kalp yetmezligi, %4.4’linde hepatik
disfonksiyon, %3.5’inde nétropeni, %3.5’inde otoimmiin hastalik, %2.2’sinde lenfoma,
%1.3’linde 16semi, %]1.3’linde yanik, %0.4linde pankreatit, %0.4’iinde solid organ
transplantasyonu, %42.3’tiinde steroid kullanimi, %5.7’sinde kemoterapi, %2.2’sinde

radyoterapi ve %?2.2’sinde ise diger immiinsupresif ila¢ kullanimi vardi. Komorbid
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hastaliklarin tiimii; steroid ve kemoterapi gibi immiinsupresif tedaviler enfekte ve kolonize
vakalarda karsilastirildi ve higbiri igin istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0.05).

Komorbid durumlarin dagilimi ve karsilastirmalar: Tablo 13°te gosterilmistir.

Tablo 13. Komorbid durumlarin dagilimi ve karsilastirmalari.

Komorbid durum Tﬁl?o/: gsnt)a lar lf/gllgz;:ﬁj Enfel(<0t/i _Vr?)k alar degperi
' (%; n) '

Diyabet 23.3(53) 30 (15) 21.4 (38) 0.2
Losemi 1.3(3) 0 1.6 (3) 0.8
Lenfoma 2.2 (5) 2(1) 2.2 (4) 1
Solid tiimor 19.4 (44) 16(8) 20.3 (36) 0.6
Notropeni 3.5(8) 2 (1) 3.9(7) 0.8
Renal yetmezlik 26.9 (61) 18 (9) 29.3 (52) 0.1
Hepatik disfonksiyon 4.4 (10) 2(1) 5(9) 0.5
Serebrovaskiiler olay 36.6 (83) 24 (12) 40.1 (71) 0.5
Diger norolojik hastalik 23.3 (563) 14 (7) 25.9 (46) 0.1
Akciger hastaligi 8.9 (111) 56 (28) 46.8 (83) 0.3
Koroner arter hastaligi 23.8 (54) 24 (12) 23.7 (42) 1
Otoimmiin hastalik 3.5(8) 0 4.5 (8) 0.2
Steroid kullanimi 42.3 (96) 24 (12) 47.4 (84) 0.05
Kemoterapi 5.7 (13) 4(2) 6.2 (11) 0.8
Diger immiinsupresif tedavi 2.2 (5) 2(1) 2.2 (4) 1
Radyoterapi 2.2 (5) 4(2) 1.6 (3) 0.6
Pankreatit 0.4 (1) 0 0.5(1) 1
HIV enfeksiyonu 0 0 0 -
Solid organ transplantasyonu 04 (1) 0 0.5(1) 1
Kemik iligi transplantasyonu 0 0 0 -
Uriner sistem anatomik bozuklugu 18.9 (43) 22 (11) 18 (32) 0.6
Travma 20.7 (40) 26 (13) 19.2 (34) 0.3

Tiim hastalarda APACHE-II skoru, Charlson komorbidite indeksi, TISS, SAPS-II
ve SOFA skoru ortalamalar1 degerlendirildiginde; bu ortalamalar APACHE-II skoru igin
18.7+8.3, Charlson komorbidite indeksi i¢in 5.2+3.2, TISS i¢in 29+13.7, SAPS-II skoru
icin 37.4+18.8 ve SOFA skoru i¢in 5.2+4 idi. Skorlama ortalamalar1 enfekte ve kolonize
vakalarda karsilastirildi. APACHE-II, TISS, SAPS-II ve SOFA skorlama ortalamalari
enfekte vakalarda daha yiiksek tespit edildi ve istatistiksel olarak anlamli fark bulundu.
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Saptanan p degerleri sirasiyla; APACHE-II skoru i¢in <0.001, Charlson komorbidite
indeksi i¢in 0.96, TISS i¢in <0.001, SAPS-II skoru i¢in 0.004 ve SOFA skoru i¢in <0.001
olarak tespit edildi. Charlson komorbidite indeksi igin ise anlamli fark saptanmadi.

Skorlama ortalamalarinin dagilimi ve karsilastirmalar1 Tablo 14°de gosterilmistir.

Tablo 14. APACHE-II, Charlson komorbidite indeksi, TISS, SAPS-II ve SOFA skorlama
ortalamalarinin dagilimi1 ve karsilagtirmalari.

Skorlamalar Tiim Hastalar Pf/gf;;:f 52{2?;?_ p degeri
APACHE-II 18.7 14.9 19.8 <0.001
Charlson komorbidite indeksi 5.2 5.2 5.2 0.96
TISS 29 20.8 314 <0.001
SAPS-11 374 30.6 39.3 0.004
SOFA 5.2 2.8 5.9 <0.001

Kolonize vakalarm %82’sinde ates < 38°C, %18’inde ates > 38°C; enfekte
vakalarin %57.1’inde ates < 38°C, %42.9’unda ates > 38°C olarak tespit edildi. Enfekte ve
kolonize grup ates yiiksekligi acisindan karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark
tespit edildi (p=0.02).

Ortalama laboratuvar paramatreleri degerlendirildiginde; kolonizasyon tespit edilen
vakalarda ortalama degerler; BK diizeyi 10 484+6 907 /ul, CRP 9.3£9.6 mg/dl, ESH
55.9+30.6 mm/sa, prokalsitonin 1.6+2.8 pg/l, kreatin 1.2+1.3 mg/dl, hemoglobin 11+2.1
g/dl, platelet 253 040+140 233.3 /ul, AST 49.3+65.5 U/I, ALT 39.6+42.7 U/l; enfeksiyon
tespit edilen vakalarda ortalama degerler ise BK diizeyi 12 385+7 803 /ul, CRP 13.949.2
mg/dl, eritrosit sedimentasyon hizi 60.9£35 mm/sa, prokalsitonin 8.7+22.5 pg/1, kreatin
1.3£1.2 mg/dl, hemoglobin 10.3+1.7 g/dl, platelet 201 301.1+125 378.2 /ul, AST
89.3+166.3 U/I, ALT 72.5+143 U/l olarak tespit edildi. Ortalama laboratuvar paramatreleri
kolonize ve enfekte vakalarda karsilastirildi. BK, CRP ve prokalsitonin ortalama degerleri
enfekte vakalarda yiiksek diizeyde saptandi ve bu bulgu istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p<0.005). Hemoglobin ve platelet sayisi ortalama degerleri enfekte vakalarda diisiik
diizeyde saptandi ve bu bulgu istatistiksel olarak anlamli saptandi1 (p<0.005). Kolonize ve
enfekte vakalarda ortalama laboratuvar paramatrelerinin dagilimi ve karsilagtirmalart Tablo

18’de gosterilmistir.



Tablo 15. Laboratuar parametre ortalamalarinin dagilimi ve karsilastirmalari.
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Laboratuvar Parametreleri  Tiim Hastalar =~ Kolonize Vakalar =~ Enfekte Vakalar  p degeri
BK (/ul) 11 966 10 484 12 385 0.02
CRP (mg/dl) 12.5 9.3 13.9 0.002
ESH (mm/sa) 59.8 55.9 60.9 0.3
Prokalsitonin (pg/1) 7.3 1.6 8.7 0.03
Kreatin (mg/dl) 1.2 1.2 1.3 0.4
Hemoglobin (g/dl) 104 11 10.3 0.01
Platelet (/ul) 213 070 253 040 201 301 0.01
AST (Ul 80.5 49.3 89.3 0.1
ALT (Ul 65.2 39.6 72.5 0.9




5. TARTISMA

Hastane enfeksiyonlari sikliginin diinyada %3-17, Tiirkiye’de ise %5-15 arasinda
degistigi, etken mikroorganizmalarin antibiyotik direncinin giderek artmakta oldugu
bildirilmektedir (11, 14). A. baumannii, virulanst diisik ve firsat¢i bir mikroorganizma
olarak bilinmesine ragmen son yillarda hastane enfeksiyonlarinda siklikla karsilasilan
mikroorganizmalardan biri olmasi, tedavide kullanilan ajanlara kolaylikla direng
kazanmasi1 ve komorbid faktorlerden kaynaklanan yiiksek morbidite/mortalite oranlari
sebebiyle 6nem kazanmistir (8, 211). Genellikle yogun bakim kosullarinda takip edilen,
antibiyotik kullanimi ve c¢oklu invazif girisimi olan hastalarda kolonize olmakta ve
kolonizasyon sonrasi enfeksiyon sikligi artmaktadir (8, 211). Karbapenemler, ¢oklu ilag
direngli A. baumannii enfeksiyonlarinin tedavisinde bakterisidal etkinligi sebebiyle biiyiik
oranda tercih edilmektedir (5). Karbapenem direngli izolatlarin prevalansinda artis
goriilmesi sebebiyle ileri derecede veya tam ila¢ direngli izolatlarin tedavisinde sorunlar
yasanmakta ve nozokomiyal enfeksiyonlarin kontrolii zorlagsmaktadir (3, 4, 114, 214-216).
Bir diger problem ise, karbapenem direngli A. baumannii’ye bagh enfeksiyonlarin
mortalitesinin, duyarli izolatlarla gelisen enfeksiyonlarin mortalitesinden daha yiiksek
olmasidir (41, 217, 218). Bu nedenle A. baumannii enfeksiyonlarinin onlenmesi ve
tedavinin optimizasyonu agisindan, risk faktorlerinin degerlendirilmesi ve Onlemlerin
alinmasi1 6nem arz etmektedir.

Acinetobacter baumannii prevalansinin artisi ve ¢oklu ilag direngli izolatlarin
ortaya ¢ikisinda MRSA kolonizasyonu, beta-laktam ve florokinolon gibi antibiyotiklerin
kullanimi, uzun siireli hospitalizasyon, YBU’de yatis, enfekte/kolonize hasta orani yiiksek
olan serviste yatis, santral venoz kateter varligi, entiibasyon, mekanik ventilasyon ve
cerrahi girisim gibi birgok risk faktérii tanimlanmustir (31, 120-122, 218-220).
Karbapenem direngli A. baumannii edinim ve enfeksiyon gelisimi agisindan
epidemiyolojik faktorlerin irdelenmesi ile ilgili yapilan ¢ok sayida g¢alismada; erigkin yas

grubu, erkek cinsiyet, aminoglikozid, imipenem veya tgiincii kusak sefalosporin kullanima,
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oncesinde hospitalizasyon &ykiisii, {initede uzun siireli yatis, YBU yatis dykiisii, mekanik
ventilasyon, arter/santral kateter varligi, yilksek APACHE, SOFA, SAPS II ve TISS gibi
risk faktdrleri olarak tanimlanmustir (6-8, 221, 222). Ulkemizde Baran ve ark.’larinin 2004
yilinda yaptig1 bir ¢alismada ise, uzun siireli hastanede yatis, YBU’de yatis 6ykiisii, acil
cerrahi girisim, TPN, endotrakeal tiip, iiriner kateter veya nazogastrik tiip gibi invazif
girisimler, Oncesinde herhangi bir antibiyotik ve ozellikle karbapenem kullaniminin
imipenem direngli A. baumannii enfeksiyonlar1 igin belirgin risk faktorleri oldugu
bildirilmistir (216).

Literatiirde A. baumannii’nin aktif yasamda olan yas grubunda daha sik gorildigi
bildirilmektedir (223). Hasta yasinin, karbapenem direngli A. baumannii ile kolonizasyon
velveya enfeksiyonlarda da onemli bir risk faktorii olabilecegi ¢ok sayida calismada
bildirilmektedir. Kore’de 2007 yilinda Park ve ark.’larinin yaptiklari bir ¢alismada, ileri
derecede direngli A. baumanni izole edilen olgularin yas ortalamasiin 63 oldugunu,
kontrol grubu ile Kkarsilastirma yaptiklarinda anlamli diizeyde yiiksek bulduklarini
bildirmislerdir (6). Vaze ve ark.’larinin 2013 yilinda Amerika Birlesik Devletleri’ndeki bir
egitim hastanesinde karbapenem direngli A. baumannii enfeksiyonu olan hastalarin
demografik faktorlerini arastirdiklari ¢alismalarinda, 18-60 yas araligindaki grupta, 65 yas
tizeri gruptan daha sik enfeksiyon saptandigi gézlenmistir (8). Karbapenem direngli
suslarla gelisen enfeksiyonlarda olgularin yas ortalamasinin, duyarli suslarla enfekte
olgularinkinden daha yiiksek oldugunu, ancak bu farkin istatistiksel olarak anlamli
olmadigin1  bildiren calismalar da mevcuttur. Ornegin, Litvanya’da 2010 yilinda
Vitkauskiene ve ark.’larinin yaptiklar1 ¢aligmada, ortalama yas karbapenem direngli A.
baumannii’ye bagli enfekte vakalarda 57.1 ve karbapenem duyarli A. baumannii’ye bagh
enfekte vakalarda 52.6 olarak saptanmis ve karsilastirma yapildiginda anlamli fark tespit
edilmemis (122).

Karbapenem direngli A. baumannii ile enfekte ve kolonize gruplarin karsilastirildig:
caligmalarda ise yasin onemli bir risk faktorii olmadigi bildirilmektedir. Kore’de, 2009
yilinda Kim ve ark.’lart karbapenem direngli A. baumannii enfeksiyonlarmin risk
faktorlerini arastirdiklart c¢alismalarinda; yas ortalamasinin karbapenem direngli A.
baumannii izole edilen tiim vakalarda 58.3, kolonizasyon olarak tanimlananlarda 58.2,
enfeksiyon olarak tanimlananlarda ise 58.5 olarak saptandigini ve farkin istatistiksel olarak
anlamli olmadigini bildirmislerdir (121). Tayvan’da 2008-2010 yillar1 arasinda Chan ve

ark.’lar1 yaptiklar1 ¢alismada; olgular1 65 yas alt1 ve {izeri olarak iki gruba ayirmislar, 65
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yas tlizeri olgularda ileri derecede direngli A. baumannii enfeksiyonlari i¢in yasa bagl
anlamli bir riskin olmadigini rapor etmislerdir (224).

Karbapenem direncli A. baumannii ile enfekte ve kolonize hastalar1 kapsayan ve 227
olguyu iceren calismamizda, yas ortalamasinin tiim olgularimizda 60.7+19, kolonize
olgularda 63.8 ve enfekte olgularda ise 59.9 oldugu gozlenmistir. Her iki grup
karsilagtirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamistir (p>0.05).
Calismamizdan elde ettigimiz sonuglar benzer grupta ¢alisma yapan Kim ve ark.’larmin
(121) sonuglar1 ile uyumludur. Ayni sekilde, karbepenem direngli A. baumannii izole
edilen vakalardaki yas ortalamasinin literatiirle uyumlu oldugu gorilmistir (6, 8, 121,
122).

Cok sayida caligmada, karbapenem duyarli ve direngli A. baumannii suslar ile
gelisen kolonizasyon ve/veya enfeksiyonlarda cCinsiyet faktorii arastirilmistir. Cinsiyetin
onemli bir risk faktorii oldugunu bildiren ¢aligmalarin yaninda (6, 8, 122), risk faktori
olarak saptanmadigini (224) veya arastirmanin yapildigi hasta gruplarina gore kadin veya
erkek cinsiyetin risk olabilecegini (6, 8, 216, 225) bildiren ¢aligmalar da mevcuttur. Baran
ve ark.’lari, imipenem direngli A. baumannii enfeksiyonlarinda kadin cinsiyetin, duyarli
suslarla enfekte grupla karsilagtirildiginda belirgin risk faktorlerinden oldugunu
bildirmislerdir (216). Park ve ark.’lar1 ¢alismalarinda, ileri derecede direngli A. baumanni
izole edilen vakalarda erkek cinsiyet oraninin %77 oldugunu ve kontrol grupla
karsilagtirma yapildiginda istatistiksel olarak anlaml fark tespit edildigini rapor etmislerdir
(6). Bu konuda Tayvan’da yapilan bagka bir ¢alismada, erkek hastalarda ileri derecede
direngli A. baumannii enfeksiyonlarmin daha sik goriildiigii, ancak farkin kadin cinsiyete
gore anlamli olmadigr bildirilmistir (224).

Karbapenem direngli A. baumannii ile enfekte ve kolonize olgularin kargilagtirildig:
caligmalarda genellikle cinsiyetin dnemli bir risk faktorii olmadigi bildirilmektedir. Kim ve
ark.’larinin  karbapenem direngli A. baumannii enfeksiyonlarmin risk faktorlerini
arastirdiklar1 ¢alismalarinda, karbapenem direngli A. baumannii’nin erkeklerde daha sik
izole edildigini, ancak kolonize ve enfekte gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
farkin bulunmadigini rapor etmislerdir (121). Tayvan’da 2004-2006 yillar1 arasinda Sheng
ve ark.’lar1 yaptiklar1 ¢calismada, karbapenem direngli A. baumannii ile enfekte ve kolonize
vakalari cinsiyet agisindan karsilagtirmis, her iki grupta erkek cinsiyetin agirlikta oldugunu,

fakat oranlar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadigini bildirmislerdir (218).
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Calismamizda, tiim olgularin %61.7’sinin erkek, %38.3’liniin kadin olup kolonize
olgularin %66’sinin, enfekte olgularin ise %60.5’inin erkek oldugu saptanmistir.
Karsilastirma yapildiginda kolonize ve enfekte olgularda cinsiyetin istatistiksel olarak
anlamli bir fark gostermedigi goriilmiistir (p>0.05). Sonuglarimizin ayni ¢alisma
grubundan bildirilen sonuglarla uyumlu oldugu gozlenmis olup cinsiyetin, c¢aligmanin
yapildig1 popiilasyona gore dnemli olabilecegi diisiiniilebilir.

Karbapenem direngli A. baumannii suslar1 ile gelisen enfeksiyonlarin
polimikrobiyal karakterde olabilecegi bilinmektedir. Bu konuda yapilmis caligma sayisi
siirlidir. Vaze ve ark.’larmin 2013 yilinda, ABD’deki bir egitim hastanesinde karbapenem
direngli A. baumannii enfeksiyonu gelisen hastalarin demografik 6zelliklerini arastirdiklari
bir ¢alismada, polimikrobiyal lireme saptadiklar1 olgularda en sik goriilen patojenlerin P.
aeruginosa ve MRSA oldugunu goézlemlemislerdir (8). Calismamizda, karbapenem
direngli A. baumannii izole edilen iiremelerin %52.9’u monomikrobiyal ve %47.1’i
polimikrobiyal olup bu oran enfekte olgularda %48.6 ve kolonize olgularda %42 olarak
bulunmustur. Karsilastirma yapildiginda ise istatistiksel olarak anlamli bir fark
saptanmamustir (p>0.05). En sik birlikte izole edilen mikroorganizmalar; P. aeruginosa ve
MRSA olarak saptanmis olup bu sonug¢larimizin literatiirle uyumlu oldugu goriilmiistiir.

Literatiirde A. baumannii izole edilen olgularda diger ¢oklu ilag direngli suslarin
izolasyon oranlar1 ve risk faktorii olusturup olusturmadigr ile ilgili ¢alisma sayisinin az
oldugu goriilmektedir. italya’da yapilan bir ¢aliymada MRSA kolonizasyonunun ¢oklu ilag
direngli A. baumannii suslar1 ile kolonizasyon ve/veya enfeksiyon gelisiminde risk faktori
olarak saptandigi bildirilmistir (120). Calismamizda karbapenem direngli A. baumannii
iremesi diginda olgularimizda en sik izole edilen diger c¢oklu ilag direngli
mikroorganizmalar metisilin direngli S. epidermidis (%28.3) ve GSBL pozitif E. coli
(%26.8) olarak tespit edilmistir. Sik antibiyotik kullanimi olan ve uzun siire hospitalize
edilen olgularimizda diger ¢oklu ila¢ direngli suslarin izolasyon oranlarinin yiiksek olmasi
beklenebilir bir sonuctur.

Birgok ¢aligmada A. baumannii’nin en sik solunum yollar1 6rneklerinden izole
edildigi ve bunun da kolonizasyon ve sonrasinda invazyon ile iliskili bulundugu
belirtilmektedir (8, 226-228). Kohlenberg ve ark.’lar1 (7) karbapenem direngli A.
baumannii salgimini arastirdiklar: ¢alismalarinda, etkeni en sik yara ve alt solunum yollar1
aspiratinda izole ettiklerini; Park ve ark.’lar1 (6) caligmalarinda, ileri derecede direngli A.

baumanni suslarini siklik sirasina gore solunum yollar1 (%77), yumusak doku (%12) ve
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intraabdominal mayi (%8) orneklerinden izole ettiklerini belirtmislerdir. Calismamizda
olgularin %350.2’sinde solunum yollar1 6rneginde (%37.9 trakeal aspirat, %12.3 balgam),
%19.4’linde idrarda, %14.1’inde yarada, %9.3’linde kanda, %3.1’inde damar i¢i kateterde,
%?2.6’sinda  drenaj kateterinde ve %l.3’tinde BOS’ta etken izole edilmis olup
sonuglarimizin literatiirle uyumlu oldugu goriilmiistiir.

Karbapenem direngli A. baumanii ile kolonize olgularda, kolonizasyon bolgesi ve
kolonize olan bakteri sayis1 konusunda yayimlanmis bir calismaya ulasilamamustir.
Calismamizda kolonizasyonun siklik sirasina gore solunum yolu (%46), lriner sistem
(%40), yara (%10) damar i¢i kateter (%2) ve drenaj kateteri (%2) seklinde oldugu goriildii.
Bu sonuglara gore karbapenem direngli A. baumanii suslarinin genellikle solunum yolu ve
iriner sistemde kolonize olduklar1 sdylenebilir.

Kolonizan veya enfeksiyon etkeni olup olmadigina bakilmaksizin suslarin izole
edildigi birimler irdelendiginde; literatiirde A. baumannii’nin en sik yogun bakim
tinitelerinden izole edildigi bildirilmektedir (34). Calismamizda, karbapenem direngli A.
baumannii  %66.1 oraninda yogun bakim initelerinden, %19.4 oraninda cerrahi
birimlerden ve %14.5 oraninda dahili birimlerden izole edilmistir. Yogun bakim tiniteleri
arasinda Noroloji-Norosirurjii YBU (%25.1), cerrahi birimler icerisinde Genel Cerrahi
Servisi (%9.7) ve dahili birimler igerisinde G6giis Hastaliklar1 Servisi’nin (%5.3) ilk sirada
yer aldig1 goriilmistiir. Bunun muhtemel nedenleri arasinda bu birimlerde hastalara siklikla
uygulanan inaziv islemler, komorbid faktorler ve uzamis yatis siiresi sayilabilir. Ek olarak,
Genel Cerrahi ve Gogiis Hastaliklar1 Servisleri’nde, ayn1 servislerin yogun bakim {initeleri
ile servisleri arasindaki hasta transferinin sik olmasi 6nemli bir neden olarak diisiiniilebilir.

Karbapenem direncli izolatlarda diger antibiyotiklere direncin de belirgin sekilde
yiiksek oranda oldugu bilinmektedir (41, 114, 216, 229, 230). Asya, Avrupa, Kuzey ve
Giliney Amerika’dan 100 Tip Merkezinin katilimi ile 1999 ve 2008 yillar1 arasinda
yiriitilen ve “The Meropenem Yearly Susceptibility Test Information Collection
(MYSTIC) Program1” gercevesinde gercgeklestirilen ¢alismada, Gram-negatif bakterilerin
direng oranlar1 aragtirnlmistir. Bu ¢alismada, A. baumannii suslarinda karbapenem
direncinin 1999 ve 2008 yillar1 arasinda artig gosterdigi ve karbepenem direng artisi ile
birlikte diger antibiyotiklere de direncin arttig1 ortaya konulmustur. Calismanin sonu olan
2008 yilinda, A. baumannii suslarinda meropeneme %57.4, imipeneme %47.9, seftriaksona

%68.1, seftazidime %68.1, sefepime %62.8, piperasilin-tazobaktama %69.1, tobramisine
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%40.4, siprofloksasine %73.4 ve levofloksasine %64.9; 2007 yilinda gentamisine ise
%355.8 oranlarinda direng tespit edilmistir (114).

Ulkemizde de, karbapenem direncli A. baumanii suslarinin diger tedavi segenegi
antibiyotiklere karsi diren¢ oranlarinin karsilastirildigi calismalar yapilmistir. Baran ve
ark.’lart (216) imipenem direngli ve duyarli A. baumannii izolatlarmin antibiyotik
duyarlilik oranlarimi karsilastirdiklar1 c¢aligmalarinda, karbapenem disinda diger tedavi
secenegi antibiyotiklere karsi diren¢ oranlarinuin imipenem direngli izolatlarda daha
yiiksek olarak saptandigini ve farkin istatistiksel olarak anlamli oldugunu bildirmislerdir.
Calismada karbapenem direngli izolatlarda; seftazidime %90.9, sefepime %74.2,
piperasilin-tazobaktama %92.4, tikarsilin-klavulanata %87.9, aztreonama %98.5,
amikasine %86.4, gentamisine %78.8, netilmisine %62.1, tobramisine %74.2,
siprofloksasine %83.3, pefloksasine %92.4 ve trimetoprim-sulfometoksazole %384.8
oranlarinda diren¢ saptandigi ifade edilmistir. Benzer sekilde, 2010 yilinda Gazi
Universitesi Tip Fakiiltesi’nde Dizbay ve ark.’larinin (41) yaptigi calismada, karbapenem
direngli A. baumannii izolatlarinda diren¢ oranlari irdelendiginde, imipenem duyarli
izolatlara gore diger antibiyotiklerdeki diren¢ oranlarinin belirgin sekilde yiiksek oldugu
tespit edilmistir. Bu c¢alismada karbapenem direngli izolatlarda; seftriaksona %98.3,
seftazidime %90.3, sefoperazon-sulbaktama %44.6, sefepime %89.1, ampisilin-sulbaktama
%85.3, piperasilin-tazobaktama %97.1, amikasine %82.8, gentamisine %386.8,
siprofloksasine %95.8 ve trimetoprim-sulfometoksazole %95.6 oranlarinda direng
saptanmistir. Calismamizda, karbapenem direngli A. baumannii suslarinin antibiyogram
verilerini degerlendirildiginde, karbapenem dis1 diger tedavi secenegi antibiyotiklerden
seftriaksona %100, seftazidime %99.1, sefepime %92.1, ampisilin-sulbaktama %85.5,
piperasilin-tazobaktama %99.6, amikasine %84.1, gentamisine %85.9, siprofloksasine
%96.9, levofloksasine %96, trimetoprim-sulfometoksazole %88.1 ve kolistine ise %0.9
oranlarinda diren¢ oldugu saptanmistir. Antibiyotik diren¢ oranlarimiz iilkemizden
bildirilen direng oranlar ile karsilastirildiginda, sonuglarin benzer oldugu, son 10 yillik
stiregte direng oranlarmin 6nemli oranda degismedigi, bolgeler ve hastaneler arasinda
onemli bir farkin olmadig1 goriilmiistiir.

Karbapenem direngli A. baumannii izole edilen olgularda kolonizasyon ve
enfeksiyon oranlarinin = degerlendirildigi calismalarda farkli oranlar bildirilmistir.
Ispanya’da, 2010 yilinda Villar ve ark.’lar1 tarafindan yapilan ve A. baumannii izole edilen

vakalarda kolonizasyon ve enfeksiyon oranlarinin degerlendirildigi ¢alismada, enfeksiyon
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oraninin %61.4 oldugu ve bu olgularda karbapenem duyarliligimin %17.3 olarak tespit
edildigi bildirilmistir (214). Almanya’da, 2006 yilinda Kohlenberg ve ark.’lar1, bir
tiniversite hastanesinde karbapenem direngli A. baumannii salginimi arastirdiklar
calismalarinda, karbepenem direngli A. baumannii izole ettikleri 32 olgunun %46.9’unun
kolonizan, %40.6’smin enfeksiyon etkeni oldugunu rapor etmislerdir (7). Kim ve ark.’lar
calismalarinda karbapenem direngli A. baumannii izole edilen olgularda suslarin %68’inin
kolonizan, %32’sinin enfeksiyon etkeni olduklarin1 bildirmislerdir (121). Fransa’da 2010-
2011 wyillar1 arasinda Jeannot ve ark.’larinin A. baumannii izolatlarinda azalmis
karbapenem duyarlilig1 ile iliskili epidemiyolojik 6zellikler, klonal ¢esitlilik ve enzimleri
aragtirdiklar1 ¢aligmalarinda, imipenem direngli A. baumannii izole edilen vakalarin
%152.5’inde kolonizasyon ve %47.5’inde enfeksiyon tespit edildigi ifade edilmistir (226).
Calismamizda, karbapenem direngli A. baumannii izole edilen vakalarin %?22’sinde
kolonizasyon ve %78’inde enfeksiyon saptanmistir. Sonuglarimiz literatiir verileri ile
karsilastirildiginda enfeksiyon oraninin daha yiiksek oldugu goriilmektedir. Bunun,
muhtemelen olgularimizda enfeksiyon icin predispoze faktorlerin daha yiiksek olmasi ve
ozellikle hastanede yatis siiresinin uzun olmasindan kaynaklanabilecegini diisiinmekteyiz.

Acinetobacter baumannii nin ve O6zellikle de karbapenem direngli suslarin en sik
yogun bakim {initelerinde enfeksiyona yol actigi bildirilmektedir (122). Villar ve
ark.’larinin 2000- 2010 yillarinda Ispanya’da yaptiklar1 galismalarinda A. baumannii’nin
en sik yogun bakim hastalarinda enfeksiyona yol agtigini tespit etmisler ve imipenem
duyarliliginin 2000 yilinda %33.8, 2010 yilinda ise %17.3 oranlarinda oldugunu
bildirmislerdir (214). Jeannot ve ark.’lar1 Fransa’da yaptiklar1 calismada, imipenem
direngli A. baumannii enfeksiyonlarmin yogun-bakim iinitelerinde %53, dahili birimlerde
%21, cerrahi birimlerde %15 ve yanik initelerinde %]1.5 oranlarinda izlendigini ifade
etmislerdir (226). Ulkemizde, 2004 yilinda Baran ve ark.’lar1 Ankara Numune EAH’da
yaptiklart ¢alismada, A. baumannii enfeksiyonu tespit edilen vakalarin %53.7’sinin yogun
bakim iinitelerinde takip edilmekte oldugunu; aymi g¢alismada, imipenem direncli A.
baumannii enfeksiyonlarinin da yogun bakim iinitelerinde daha sik goriildiigiinii (%65.2)
rapor etmisglerdir (216). Calismamizda, kolonize olarak tanimladigimiz olgularin %34’i
dahili servisler, %30’u cerrahi servisler, %36’s1 yogun bakim {initelerinde; enfeksiyon
olarak tanimladigimiz hastalarin %9.6’s1 dahili servisler, %16.4’1 cerrahi servisler, %741
yogun bakim {initelerinde yatmakta oldugu goriilmiistiir. Yogun bakim iinitelerinde

tanimlanan enfeksiyon oranlar1 diger birimlere gore daha yiiksek saptanmis olup aradaki



57
fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.05). Enfeksiyonun en sik olarak
goriildiigi servisler ele alindiginda, verilerimizin iilkemizden ve diinyadan bildirilen
sonuglarla uyumlu oldugu goriilmektedir.

Karbapenem direngli ve duyarli A. baumannii suslarinin en sik alt solunum yolu
enfeksiyonlarina sebep oldugu (41, 122, 214); fakat ¢alismanin yapildigi bolge ve hasta
gruplarina gore enfeksiyon bolgelerinin oranlarinin degistigi bilinmektedir. Vitkauskiene
ve ark.’larmin c¢aligmalarinda, Acinetobacter spp. enfeksiyonlarmin en sik (%62.7)
solunum yollarindan gelistigi, karbapenem duyarli ve direngli suslar karsilastirildiginda her
iki susa bagli enfeksiyon sikliklar1 arasinda anlamli bir farkin tespit edilmedigi
bildirilmistir (122). Jeannot ve ark.’larmin ¢alismalarinda imipenem direngli A. baumannii
ile enfekte vakalarin %34’linde alt solunum yolu enfeksiyonlari, %19’unda kan dolagimi
enfeksiyonlart ve %19’unda kutandz enfeksiyonlar tespit edilmistir (226). Ulkemizden
Dizbay ve ark.’larinin ¢alismalarinda, A. baumannii nin en sik alt solunum yolu (%52.5)
ve kan dolagimi enfeksiyonlarina (%25.6) sebep oldugu, pnémoni oranmnin imipenem
duyarli suslarda %47.6, imipenem direngli suslarda ise %56.3 oldugu ve imipenem direngli
izolatlarla gelisen enfeksiyonlarin, imipenem duyarli izolatlarla gelisen enfeksiyonlara
gore anlamli diizeyde daha sik oldugu tespit edilmistir (41). Baran ve ark.’larinin
calismalarinda A. baumannii enfeksiyonu tespit edilen vakalarda en sik cerrahi alan
enfeksiyonu (%30.9), kan dolasimi enfeksiyonu (%26.8) ve pnomoni (%26) gorildiigii;
imipenem duyarli suslarla enfekte vakalarda en sik cerrahi alan enfeksiyonu (%33.3) ve
kan dolagimi enfeksiyonu (%31.6); imipenem direncli suslarla enfekte vakalarda en sik
pnomoni (%30.3) ve cerrahi alan enfeksiyonu (%28.8) tespit edildigi; imipenem duyarli ve
direncli izolatlarla meydana gelen enfeksiyon oranlari, enfeksiyon bolgesi agisindan
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadigi ifade edilmistir (216).
Solunum sistemi ve kan dolasimi enfeksiyonlarinin daha sik oldugunu bildiren ¢alismalarin
yaninda, Uiriner sistemin de sik tutulan bolgelerden oldugunu bildiren ¢aligmalar mevcuttur
(218, 224). Chan ve ark.’lar1 ileri derecede direngli A. baumannii’ye bagli enfeksiyon
bolgelerini degerlendikleri ¢alismalarinda, siklik sirasina gore iiriner, kan dolasimi ve alt
solunum yolu enfeksiyonlariin goriildiigiinii ve {iiriner sistem tutulumunun ilk sirada
oldugunu  bildirmiglerdir  (224). Calismamizda, enfeksiyon bolgesi  oranlari
degerlendirildiginde en sik alt solunum yolu enfeksiyonlarinin (%66.1) goriildigii ve bunu
siklik sirasina gore lriner enfeksiyon (%17.5), cerrahi alan enfeksiyonu (%15.8), yara-

yumusak doku enfeksiyonu (%11.3), kateter iliskili enfeksiyon (%9), intraabdominal
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enfeksiyon (%7.3), santral sinir sistemi enfeksiyonu (%2.2) ve kan dolasimi
enfeksiyonunun (%1.7) izledigi tespit edilmistir. Sonuglarimiz literatiirle uyumlu
bulunmustur.

Enfeksiyon boélgelerinin  hastalarin  yatmakta oldugu klinik birimlere gore
degisebilecegi bilinmektedir. Vitkauskiene ve ark.’larinin ¢aligmalarinda, Acinetobacter
spp.’nin yogun bakim hastalarinda en sik alt solunum yolu enfeksiyonlarina, yogun bakim
tiniteleri disinda izlenen hastalarda ise en sik kan dolasimi enfeksiyonlarina neden oldugu
ve karbepenem direncinin %40.4 oraninda izlendigi bildirilmektedir (122). Villar ve
ark.’larinin A. baumannii izole edilen vakalar1 degerlendirdikleri ¢alismalarinda, en sik
enfeksiyon bolgeleri yogun bakim iinitelerinde alt solunum yolu enfeksiyonlar1 (%71) ve
intraabdominal enfeksiyonlar (%7); dahili Kliniklerde cilt-yumusak doku enfeksiyonlari
(%27), triner sistem enfeksiyonu (%23) ve pnomoni (%11); cerrahi birimlerde cilt-
yumusak doku enfeksiyonlari (%50), iiriner sistem enfeksiyonu (%17) ve pndmoni (%11)
oldugunu ve suslarin karbapenem duyarliginin %17.3 oraninda saptandigini bildirmislerdir
(214). Caligmamizda, alt solunum yolu enfeksiyonu saptanan vakalarin Onemli bir
boliimiiniin (%88.9) yogun bakim iinitelerinde yatmakta oldugu; benzer sekilde kateter
iligkili enfeksiyon saptanan vakalarin %93.7’sinin yogun bakim iinitelerinde takip edildigi
tespit edilmistir. Alt solunum yolu enfeksiyonlar1 ve kateter iligkili enfeksiyon vakalarinin
en sik yogun bakim finitelerinde yattig1 ve karsilastirma yapildiginda istatistiksel olarak
anlamli fark oldugu goriilmistiir (p<0.05). Cerrahi alan enfeksiyonu (%53.6), yara-
yumusak doku enfeksiyonu (%45) ve intraabdominal enfeksiyon (%61.5) tanimlanan
vakalarin kliniklere gore dagilimi degerlendirildiginde en sik cerrahi servislerde yatan
hastalar olduklari, hasta sayisinin diger kliniklerde tanimlanan hasta sayisindan istatistiksel
olarak anlamli diizeyde yiiksek oldugu izlenmistir (p<0.05). Diger enfeksiyon bolgeleri
acisindan karsilagtirma yapildiginda, klinik birimler arasinda anlamli fark tespit
edilmemistir (p>0.05). Sonuglarimiza gére A. baumanii enfeksiyonlarinin siklikla solunum
sistemi, lriner sistem ve cerrahi alan enfeksiyonlar1 seklinde gelistigi, birimlere gore
enfeksiyon bdlgelerinin farkli dagilim gosterdigi; bu yoniiyle literatiirle benzerlik
gosterdigi sdylenebilir. Ozellikle yogun bakim iinitelerinde invaziv girisim ve mekanik
ventilatore bagli takibin sik olmasi sebebiyle pnomoni ve kateter enfeksiyonu goriilme
sikliginin yiiksek oldugu; ayni sekilde cerrahi birimlerde yapilan invaziv girisimler ve altta

yatan travma gibi komorbid durumlarin cerrahi alan enfeksiyonu, yara-yumusak doku
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enfeksiyonu ve intraabdominal enfeksiyon gelisiminde predispozisyon olusturdugu
distiniilmektedir.

Karbapenem direngli A. baumanii suslar1 ile gelisen enfeksiyonlarda mortalite
oranlariin degerlendirildigi ¢cok sayida ¢alisma yayimlanmistir. Calismalarda karbapenem
direngli A. baumannii enfeksiyonlarma bagli mortalite oranlarinin %17.7-60.7 arasinda
degistigi gorilmektedir (122, 226, 231). Birgok c¢alismada karbapenem direncinin
mortaliyeti artirdig1 (41, 218), az sayida ¢alismada ise karbapenem direncinin mortaliteyi
etkilemedigi (232-234) ifade edilmistir. Ukemizden Dizbay ve ark.’larinin ¢alismasinda, A.
baumannii enfeksiyonlarinda mortalite oraninin %56.8 oldugu; bu oranin imipenem
duyarli suglar ile gelisen enfeksiyonlarda %38, imipenem direngli suslar ile gelisen
enfeksiyonlarda ise %61.9 olarak tespit edildigi ve karbapenem direncinin mortaliteyi
istatistiksel olarak anlamli diizeyde artirdigi ifade edilmistir (41). Aymi sekilde,
karbapenem direngli A. baumanii suslari ile gelisen kolonizasyon ve enfeksiyonlarda
olgularin mortalite oranlarinin irdelendigi ¢aligmalar da mevcuttur. Playford ve ark.’lari,
karbapenem direngli A. baumannii ile enfekte ile kolonize olgular1 karsilastirdiklar:
calismalarinda enfekte vakalarda mortalite oraninin (%74) kolonize olgulardan daha
yiiksek (%44) olarak gozlendigini, aradaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugunu
bildirmislerdir (111). Kim ve ark.’larinin ¢alismasinda ise; karbapenem direngli A.
baumannii izole edilen tiim olgularda mortalite oraninin %32.8 oldugu; bu oranin kolonize
vakalarda %21.6, enfekte hastalarda ise %60.9 oldugu ve aradaki farkin istatistiksel olarak
anlamli bulundugu belirtilmistir (121). Calismamizda, karbapenem direngli A. baumannii
izole edilen tiim olgularin mortalite oram1 %59.9 iken, bu oran kolonizasyon olarak
tanimlanan vakalarda %22, enfeksiyon tespit edilen vakalarda %70.6 olarak saptanmis ve
karsilastirlldiginda enfeksiyonun mortaliteyi istatistiksel olarak anlamli sekilde artirdig:
gozlenmistir (p<0.001). Bu sonuglarin literatiir ile uyumlu oldugu goriilmiistiir.

Mortalitenin enfekte eden susun karbapenem direncine gore degistigi ve direncli
suslar ile gelisen enfeksiyonlarda mortalitenin daha yiiksek oldugu yukarida tartigilmistir.
Enfeksiyon bdlgesine yonelik degerlendirme yapilan ¢alismalarda ise; Acinetobacter spp.
enfeksiyonlarinda enfeksiyon bolgesinin de mortaliteyi etkileyebilecegi ve karbapenem
direngli sus izole edilen olgularda mortalitenin daha yiiksek oldugu belirtilmektedir.
Acinetobacter spp. ile gelisen alt solunum yolu enfeksiyonlarinin mortalite agisindan
bagimsiz risk faktorii oldugunu bildiren ¢aligmalar mevcuttur (122). Baz1 caligmalarda ise

A. baumanii ile gelisen kan akimi enfeksiyonlarinda mortalitenin yiiksek oldugu, bu
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enfeksiyonlarda suslarin karbapenem direncli olmasi durumunda mortalitenin 6nemli
diizeyde arttig1 bildirilmektedir (217, 235). Dizbay ve ark.’larinin ¢aligmalarinda, mortalite
orani A. baumannii’ye baglh pndmonilerde %67.7, kan dolasimi enfeksiyonlarinda %59.6,
iriner enfeksiyonlarda %25.5 ve cerrahi alan enfeksiyonlarinda ise %16.5 olarak tespit
edilmistir (41). Calismamizda, enfeksiyon gelisen olgularda mortalite oran1 %70.6 iken, bu
oran alt solunum yolu enfeksiyonlart igin %83.1 olarak saptanmistir. Alt solunum yolu
enfeksiyonlarinda saptanan mortalite oran1 diger alan enfeksiyonlarina gore istattistiksel
olarak anlamli diizeyde yiiksek bulunmustur (p<0.05). Diger enfeksiyon bdlgeleri igin
mortalite oranlari; T{riner sistem enfeksiyonlarinda %74.2, yara-yumusak doku
enfeksiyonlarinda %40, kateter enfeksiyonlarinda %62.5, cerrahi alan enfeksiyonlarinda
%46.4, intraabdominal enfeksiyonlarda %>53.8, santral sinir sistemi enfeksiyonlarinda %50
ve kan dolasimi enfeksiyonlarinda %33.3 olarak tespit edilmistir. Alt solunum yolu
enfeksiyonlar1 disinda diger alan enfeksiyonlarinda mortalite oranlar istatistiksel olarak
anlamli diizeyde farkli bulunmamistir (p>0.05). Karbapenem direngli A. baumanii
suslarinin irdelendigi ¢calismamizda, alt solunum yolu enfeksiyonlarinda mortalitenin daha
yikksek oldugu goriilmektedir. Bu durumun, olgularda hastanede yatis siirelerinin
genellikle uzun ve alt solunum yolu enfeksiyonu tanimladigimiz vakalarin biiyliik bir
kisminin yogun bakim iinitesinde takip edilen komorbid faktorleri yiiksek ve debil hastalar
olmasindan kaynaklanabilecegini diisiinebiliriz.

Acinetobacter baumanii nin klinik 6rneklerden izolasyonuna kadar gegen siirenin
karbapenem duyarli ve direngli suslarda farkli oldugu, direngli suslarda bu siirenin daha
uzun oldugu bildirilmektedir (7). Park ve ark.’lar, ileri derecede direngli A. baumanni
izole edilen vakalarda izolasyona kadar median yatis siiresinin 18 giin oldugunu, bu
stirenin kontrol grubunda saptanan siireye (7 gilin) gore istatistiksel olarak anlamli sekilde
daha uzun oldugunu bildirmislerdir (6). Sheng ve ark.’larinin ¢aligsmalarinda, izolasyon
oncesi mediyan hastanede yatig siiresi karbapenem direngli A. baumannii ile enfekte
vakalarda 48 giin, karbapenem direngli A. baumannii ile kolonize vakalarda 40 giin,
karbapenem duyarli A. baumannii ile enfekte vakalarda 21 giin olarak tespit edilmis ve
karsilastirma yapildiginda uzamis yatis siiresinin karbapenem direngli A. baumannii
enfeksiyon riskini belirgin olarak artirdigi belirtilmistir (218). Uzamis yatis siiresinin
direngli A. baumannii enfeksiyonlar1 igin onemli bir risk faktoérii oldugunu bildiren
caligmalar yayimlanmigtir. Chan ve ark.’lar1 ¢aligmalarinda, 30 giinden fazla yatisi ileri

derecede direncli A.baumannii enfeksiyonlar1 ic¢in anlamli bir risk faktorii olarak
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saptadiklarin1 belirtmislerdir (224). Diger yandan, uzamis yatis siliresinin kolonizasyon
veya enfeksiyonu 6nemli derecede etkilemedigini bildiren ¢aligmalar da mevcuttur. Kim ve
ark.’larinin  karbapenem diren¢li A. baumannii enfeksiyonlarinda risk faktorlerini
arastirdiklar1 caligmalarinda; izolasyon oncesi ortalama yatis siiresi karbapenem direngli A.
baumannii izole edilen tim vakalarda 24.4 giin, kolonize vakalarda 21.1 giin, enfekte
vakalarda 30.1 giin olarak tespit edilmis ve karsilastirma yapildiginda anlamli fark
saptanmamustir (121). Calismamizda, etken izolasyonuna kadar ortalama hasta yatis gilinii
17.3+19.2 giin olarak tespit edilmistir. Bu siire kolonize vakalarda 16.9 giin, enfekte
vakalarda 17.4 giin olup her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmamistir. (p>0.05). Sonuglarimiza goére, etkenin izolasyon siiresi literatiirle
uyumludur ve hastanemizde, hastaneye yatigtan ortalama iki hafta sonra A. baumannii ile
kolonizasyon ve/veya enfeksiyon gelisebilecegi ongoriilebilir.

Olgularim hospitalizasyonundan enfeksiyon gelisinceye kadar gegen siirenin bir
hafta - bir ay arasinda degisebilecegi, uzamis yatis siiresinin enfeksiyon igin risk faktorii
oldugu, karbapenem direncli suslar ile gelisen enfeksiyonlarda hastanede yatis siiresinin
daha uzun oldugu bildirilmektedir (8, 121, 216, 218, 227). Calismamizda, enfeksiyon
gelisinceye kadar ortalama yatis stiresi 19+19.9 giin olup; bu siire {iriner sistem
enfeksiyonlarda 19.1 giin, alt solunum yolu enfeksiyonlarinda 18.9 giin, kan dolasimi
enfeksiyonlarinda 17.3 giin, kateter enfeksiyonlarinda 13.2 giin, yara-yumusak doku
enfeksiyonlarinda 24.2 giin, intraabdominal enfeksiyonlarda 26.6 giin, cerrahi alan
enfeksiyonlarinda 21.3 giin ve santral sinir sistemi enfeksiyonlarinda 12 giin bulunmustur.
Enfeksiyon gelisinceye kadar gegen yatis siiresinin, enfeksiyon alanina gore degisebilecegi
gorilmektedir.

Acinetobacter baumannii kolonizasyon ve/veya enfeksiyonlarinin yogun bakim
tinitelerinde yatig Oykiisii olanlarda daha sik oldugu yapilan c¢aligmalarda gosterilmistir.
Dizbay ve ark.’larinin galismalarinda, A. baumannii’ye bagli nozokomiyal enfeksiyon
oran1 (%73.7) ve imipenem direncli A. baumannii izolasyonunun (%73.7) en stk YBU’de
yatisi olan olgularda tespit edildigi, imipenem direngli A. baumannii enfeksiyonlari igin
YBU yatis varliginin bagimsiz risk faktorii olmadigi belirtilmistir (41). YBU’de yatis
Oykiisiiniin karbapenem direngli A. baumannii enfeksiyonu igin bagimsiz risk faktorii
oldugunu bildiren ¢alismalar da mevcuttur. Sheng ve ark.’larin calismalarinda, YBU de
yatis Oykiisii karbapenem direngli A. baumannii ile enfekte vakalarda %69.2, kolonize

vakalarda %73.3 ve karbapenem duyarli suglarla enfekte vakalarda ise %24.7 olarak
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saptanmis, karsilagtirma yapildiginda karbepenem direngli A. baumannii ile enfekte
vakalarda YBU’de yatis dykiisiiniin istatistiksel olarak anlaml1 sekilde daha yiiksek oldugu
tespit edilmistir (218). Calismanmizda YBU’de yatis dykiisii olgularimizin %72.7 sinde
tespit edilmistir. Bu oran, kolonize olgularda %60, enfekte olgularda %76.3 olup her iki
grup karsilastirildiginda enfekte vakalarda YBU’de yatis varligs istatistiksel olarak anlamli
sekilde daha yiiksek bulunmustur (p<0.05). Tespitimizin giincel literatiirle uyumlu oldugu
gorilmiistiir.

Literatiirde yogun bakim iinitelerinde yatmakta olan hastalarda A. baumannii
izolasyonuna kadar gecen siirenin, susun karbapenem direncli veya duyarli olmasina bagl
olarak farklilik gosterebilecegi, bu siirenin ortalama iki hafta oldugu goriilmektedir. Park
ve ark.’lar1, izolasyona kadar YBU’de median yatis siiresini ileri derecede direngli A.
baumanni izole edilen vakalarda 17 giin olarak bildirmislerdir (6). Kohlenberg ve ark.’lari
ise karbapenem direngli A. baumannii suslarinin izolasyon siiresinin karbapenem duyarlt
suslarin izolasyon stiresinden anlamli diizeyde farkli olmadigimi bildirmislerdir (7). Farkli
caligmalarda, yogun bakim tinitelerinde Acinetobacter spp. veya A. baumannii ile gelisen
enfeksiyonlara kadarki yatig siiresinin irdelendigi calismalarda, bu siirenin enfeksiyon
gelisiminde 6nemli bir risk faktorii oldugu belirtilmektedir (122, 236). Tim suslarin
karbapenem direngli oldugu ¢alismamizda etken izolasyonuna kadar ortalama YBU yatis
giiniinlin tiim olgular i¢in 14.3+18.7 giin, kolonize vakalarda 12.5+15.1 giin ve enfekte
vakalarda 14.7+£19.4 giin oldugu; kolonize/enfekte gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark olmadig1 goriilmistir (p>0.05). Hastanemizde, A. baumannii izole
edilinceye kadar yogun bakim {initelerinde yatis siiresinin ortalama 14 giin civarinda
oldugu, kolonizasyon ve enfeksiyon siirelerinin birbirinden ¢ok farkli olmadigi
goriilmektedir.

Hospitalizasyon oykiisiiniin enfeksiyon gelisiminde risk olusturup olusturmadigi
literatiirde ¢ok sayida ¢alismada degerlendirilmis, karbapenem direngli A. baumannii ile
gelisen enfeksiyonlarda dnemli bir risk faktorii oldugu gosterilmistir. Sheng ve ark’larinin
yaptig1 caligmada, bir yil i¢inde hospitalizasyon Oykiisii karbapenem direngli A. baumannii
ile enfekte vakalarda %89, kolonize vakalarda %60 ve karbapenem duyarl suslarla enfekte
vakalarda ise %53.6 olarak saptanmis, karsilastirma yapildiginda karbepenem direngli A.
baumannii ile enfekte vakalarda 6ncesinde hospitalizasyon Gykiisiiniin istatistiksel olarak
anlamli sekilde yiiksek oldugu belirtilmistir (218). Calismamizda, son ii¢ ay icinde iki

giinden fazla hospitalizasyon oykiisii irdelendiginde; tiim olgularin %42.9’unda, kolonize
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olgularin %60’inda ve enfekte vakalarin %46.7’sinde hospitalizasyon 6ykiisii oldugu
saptanmis; kolonize ve enfekte olgular Kkarsilastirildiginda, kolonize vakalarda
hospitalizasyon Oykiisiiniin daha yiliksek ve farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu
goriilmiistiir (p<0.05). Calismamizda ayrica baska bir merkezde izlenip hastanemize sevk
edilen olgular da degerlendirilmis ve dis merkezden transfer oraninin tiim olgular igin
%22.9, kolonize vakalar i¢in %18, enfekte vakalar i¢in %24.3 oldugu izlenmistir. Enfekte
ve kolonize gruplarda dis merkezden transfer dykiisii karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlamli bir farkin olmadigr gorilmiistir (p>0.05). Sonuglarimiz literatiirle farklilik
gostermekte olup hastanede yatis Oykiisiiniin enfeksiyon acisindan risk olusturmadigi
sOylenebilir.

Acinetobacter spp. edinim ve enfeksiyonlari i¢in 6ncesinde antibiyotik kullaniminin
onemli risk faktorlerinden oldugu bilinmektedir (219, 228, 229, 237). Bu konuda yapilan
calismalarda ¢oklu ilag direngli Acinetobacter spp. enfeksiyonlari i¢in karbapenem, iiglincii
kusak sefalosporin ve kinolon kullanimi; imipenem direngli Acinetobacter spp.
enfeksiyonlart i¢in ise tg¢iincii/dordiincii kusak sefalosporin, piperasilin-tazobaktam ve
karbapenem gibi genis spektrumlu antibiyotik kullanim1 belirgin risk faktorlerinden olarak
bildirilmektedir (216, 221, 224, 238, 239).

Karbapenem direngli ve duyarli A. baumannii’nin edinim ve enfeksiyonlarinda
antibiyotik kullanim Oykiisiiniin karsilastirildig1 ¢alismalarda, karbapenem direngli suslarla
gelisen enfeksiyonlar i¢in antibiyotik kullaniminin énemli bir risk olusturdugu; o6zellikle
ticiincli kusak sefalosporin, kinolon ve karbapenem kullaniminin bagimsiz risk faktorii
oldugu bildirilmektedir (6, 122, 216, 224). Antibiyotik kullanimi Oykiisii, karbapenem
direngli A. baumannii suslari ile kolonizyon veya enfeksiyon gelisiminde de 6nemli bir risk
faktorli olarak tanimlanmistir. Antibiyotik kullanim Gykiisii, karbapenem direngli suslarla
enfekte ve kolonize vakalarda da karsilastirilmis ve antibiyotik kullanim1 enfekte vakalarda
daha yiiksek bulunmus, 6zellikle penisilin, karbapenem ve glikopeptit grubu antibiyotik
kullaniminin anlaml risk faktorlerinden oldugu rapor edilmistir (121, 218). Calismamizda,
enfekte ve kolonize vakalar antibiyotik kullanim oranlari agisindan karsilagtirildiginda,
enfekte vakalarda herhangi bir gruptan antibiyotik kullanim oranit %98.3 olup, bu oranin
kolonize olgulara gore istatistiksel olarak anlamli sekilde daha yiiksek oldugu izlenmistir
(p<0.05). Ayrica, moksifloksasin kullaniminin kolonize vakalarimizda daha yiiksek oldugu
ve istatistiksel olarak anlamli fark oldugu (p<0.05); diger antibiyotik gruplari igin ise

anlamli fark olmadigi tespit edilmistir (p>0.05). Bu yoniiyle sonuglarimiz literatiirden
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farklilik gostermektedir. Bu sonucun muhtemelen; miikerrer, uzun siireli veya ¢oklu
antibiyotik kullanima ile iligkili olabilecegini diistinmekteyiz.

Antibiyotik kullanim siiresinin enfeksiyon gelisiminde risk faktorii olusturmadigi
yapilan c¢alismalarda bildirilmektedir. Playford ve ark.’lar1 karbapenem direngli A.
baumannii ile enfekte ve kolonize vakalarda antibiyotik kullanim siiresini istatistiksel
olarak anlamli diizeyde farkli bulmadiklarini, antibiyotik kullanim siiresinin kolonizasyon
veya enfeksiyon gelisiminde 6nemli bir belirleyici olmadigini rapor etmislerdir (111).
Calismamizda, antibiyotik grubuna bakilmaksizin toplam antibiyotik kullanim stireleri
enfekte ve kolonize vakalarda karsilagtirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark tespit
edilmedigi gorilmistir (p>0.05). Ancak Glikopeptit ve &zellikle teikoplanin kullanim
sliresinin kolonize olgularda istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha uzun (ort. 22 giin)
bulunmustur (p<0.05). Literatiirde farkli gruplardan antibiyotik kullaniminin, karbapenem
direncli A. baumannii enfeksiyonu riskini artirdigini bildiren c¢alismalar da mevcuttur.
Playford ve ark.’lar1, karbapenem direncli A. baumannii ile enfekte ve kolonize vakalarda
yaptiklar1 calismalarinda, besten fazla farkli gruptan antibiyotik kullaniminin enfekte
vakalarda daha yiiksek oldugunu, farkli sayida antibiyotik grubu kullanimi arttik¢a
enfeksiyon riskinin de arttigini ve istatistiksel olarak anlamli fark saptadiklarini
belirtmislerdir (111). Calismamizda ise birden fazla gruptan antibiyotik kullanimu ile ilgili
oranlarimiz, enfekte vakalarda (%89.8), kolonize vakalara (%74) gore daha yiiksek olup bu
farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu goriilmiistiir (p<0.05). Antibiyotik kullanim
Oykiisii yoniinden ¢aligmamizin sonuglar1 degerlendirildiginde; oykiide herhangi bir
antibiyotik ve birden fazla gruptan antibiyotik kullaniminin enfekte vakalarda anlamli risk
faktorii oldugu saptanmistir. Bu bulgularimiz literatiirle uyumludur. Calismamizda dikkat
cekici olarak glikopeptit kullanim siiresinin ve moksifloksasin kullanim oraninin kolonize
olgularda istatistiksel olarak anlaml diizeyde yiiksek oldugu goriilmiis ve literatiirde boyle
bir bilgiye ulasgilamamistir. Bunun muhtemel nedeni, her iki antibiyotigin ampirik
kullaniminin yiiksek olmasi olabilir.

Invaziv girisimlerin imipenem direncli A. baumannni edinim ve enfeksiyonlari igin
anlamli risk faktorlerinden oldugu bilinmektedir. Literatiirde karbapenem duyarli veya
direngli A. baumannii izole edilen olgularda invaziv girisimlerin varligini ve etkisini
arastiran cok sayida calisma mevcuttur. izole edilen susun kolonizan veya enfeksiyon
etkeni olup olmadigina bakilmaksizin, yalnizca duyarli ya da direngli olusuna gore ele

alindig1 ve invaziv girisimlerin direng {izerine etkilerinin arastirildigi calismalarda;
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hemodiyaliz, santral venoz/arter katateri, iiriner kateter, mekanik ventilasyon ve
nazogastrik tiip gibi invaziv uygulamalarin karbapenem direncini istatistiksel olarak
anlamh diizeyde artirdig1 bildirilmistir (6, 7). Invaziv girisim &ykiisiiniin, karbapenem
direngli ve duyarli A. baumannii ile gelisen enfeksiyonlarda irdelendigi ¢alismalarda;
mekanik ventilasyon, endotrakeal tiip, trakeostomi, iiriner kateter, TPN, hemodiyaliz,
santral venoz kateter ve nazogastrik sonda gibi islemlerin imipenem direngli suslarla
enfeksiyon gelisiminde 6nemli risk faktorleri olduklari belirtilmistir (41, 215, 224, 240).
Ancak, literatiirde az sayida ¢alismada invaziv girisimlerin diren¢ gelisiminde anlamli
olmadig: bildirilmistir (122). Karbapenem diren¢li A. baumannni ile enfekte ve kolonize
vakalarda invazif girigimlerin karsilastirildigi ¢alismalarda; santral venoz kateter, iiriner
kateter, pulmoner arter kateteri, mekanik ventilasyon, TPN ve kan transfiizyon varliginin
enfekte vakalarda istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek oldugu rapor edilmistir (111,
218). Ayni gruplarda yapilan farkli bir ¢alismada ise istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmadigi rapor edilmistir (121). Calismamizda, karbapenem direngli A. baumannii ile
kolonize ve enfekte olgular invaziv girisim varligi agisindan karsilastirildiginda; enfekte
vakalarda nazogastrik sonda varligi, mekanik ventilatér ve TPN oranlart kolonize
vakalardan daha yiiksek bulunmus ve farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu goriilmiistiir
(p<0.05). Olgular, son 72 saat igerisinde yapilan herhangi bir invaziv girisim agisindan
degerlendirildiginde ise enfekte grupta bu oraninin istatistiksel olarak anlamli diizeyde
yiiksek oldugu saptanmugtir (p<0.05). Sonuglarimiza goére, nazogastrik sonda, mekanik
ventilator, TPN ve son 72 saat icerisinde yapilan herhangi bir invaziv girisimin enfeksiyon
gelisimi i¢in diger girisimlere gore daha yiiksek risk olusturdugu sdylenebilir. Son 72 saat
igerisinde yapilan herhangi bir invaziv girisimin etkisinin arastirildigi bir g¢alismaya
ulasamadik. Bu bulgumuzun dikkate alinmasi gereken oOnemli bir veri olduguna
inaniyoruz.

Mekanik ventilatére bagli takip siiresinin, karbapenem direngli A. baumannii
edinim ve enfeksiyonlarinda istatistiksel olarak anlamli olmadigin1 belirten calismalar (7)
yaninda uzamig mekanik ventilasyon siiresinin karbapenem direngli Acinetobacter spp.
enfeksiyonlar: i¢in belirgin bir risk faktorii oldugunu bildiren ¢aligmalar da mevcuttur
(122). Vitkauskiene ve ark.’larinin ¢aligmalarinda, enfeksiyon Oncesi ortalama mekanik
ventilatore bagl takip siiresi karbapenem duyarli Acinetobacter spp. ile enfekte olgularda
3.2 giin, direngli suslarla enfekte olgularda ise 7 gilin olarak saptanmis ve mekanik

ventilasyon siiresinin karbapenem direngli Acinetobacter spp. enfeksiyonlari i¢in belirgin
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bir risk faktorii oldugu belirtilmistir (122). Calismamizda; mekanik ventilatére bagl takip
stiresinin ortalama 12.3+20 gilin oldugu, bu ortalamanin kolonize vakalarda 10.6 giin,
enfekte vakalarda ise 12.5 giin olarak bulundugu, her iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark saptanmadigi ortaya konmustur (p>0.05). Aymi sekilde, trakeostomi
uygulanan olgularda ortalama trakeostomi siiresinin 39.9+117 giin oldugu, bu ortalamanin
kolonize vakalarda 115.8 giin, enfekte vakalarda ise 18.2 giin oldugu, gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadigi belirlenmistir (p>0.05). Sonuglarimiza goére
mekanik ventilator siiresi ve trakeostomi siiresinin enfeksiyon gelisimini etkilemedigi
sOylenebilir.

Karbapenem duyarli ve direngli A. baumannii enfeksiyonlarinda cerrahi girigim
oranlarinin karsilastirildigi bazi ¢aligmalarda, cerrahi girisimin karbapenem direngli A.
baumannni enfeksiyonlari i¢in bagimsiz risk faktorii oldugu rapor edilmekle birlikte (240)
anlamli olmadigin1 bildiren ¢alismalar da mevcuttur (216). Ulkemizde, Baran ve
ark.’larinin ¢aligmalarinda acil cerrahi girisim oranlari, karbepenem duyarli ve direngli
suslarla enfekte vakalarda karsilastirilmis, acil cerrahi girisim Gykiisiiniin karbapenem
direngli A. baumannii enfeksiyonlar1 igin belirgin risk faktorlerinden oldugu tespit
edilmistir (216). Cerrahi girisimin enfeksiyon ve/veya kolonizasyon gelisimi iizerine olan
etkilerini arastiran bazi g¢aligmalarda karbepenem direngli A. baumannii ile enfekte
vakalarda cerrahi girisim 0ykiisii anlamli risk faktorii olarak bildirilmisken (111), bir diger
caligmada ise cerrahi gegirme oranlarinda anlamli farkin gézlenmedigi rapor edilmistir
(121). Calismamizda, son 6 ay i¢inde operasyon Oykiisii olgularimizin %45.8’inde mevcut
olup, bu oran kolonize vakalarda %52, enfekte vakalarda %44.1 bulunmus; kolonize ve
enfekte olgular arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p>0.05).
Operasyon tiirleri agisindan ayr1 ayr1 degerlendirme yapildiginda, sadece plastik ve
rekonstruktif cerrahi girisim oranlarinin kolonize vakalarda enfekte olgulara gdre daha
yiiksek ve farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu goriilmiistiir (p<0.05). Tek veya birden
cok kez operasyon gecirme Oykiisli her iki grupta degerlendirildiginde ise anlamli fark
tespit edilmemistir (p >0.05). Sonuglarimiza gore; herhangi bir operasyon dykiisiiniin veya
operasyon sayisinin enfeksiyon gelisiminde etkili olmadigi soylenebilir. Plastik ve
rekonstruktif cerrahi girisimlerin karbapenem direngli A. baumannii ile kolonize
kalabilecegi dikkate alinmalidir.

Karbepenem direngli A. baumannii edinim ve enfeksiyonlarinda komorbid

faktorlerin degerlendirildigi ¢alismalarda farkli sonuglarin elde edildigi goriilmektedir.
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Karbapenem duyarli ve direngli A. baumannni izole edilen vakalar komorbid faktorler
acisindan karsilastirildiginda; komorbid faktorlerin karbapeneme direng gelisimi agisindan
anlamli bir risk faktorii olmadiginmi bildiren ¢alismalar yaninda (7), akciger hastaligi ve
norolojik hastaliklarin anlamli risk faktorii olusturdugunu belirten arastirmalar da
mevcuttur (6). Karbapenem direncgli ve duyarli A. baumannii ile enfeksiyon gelisiminin
karsilastirildigi  calismalarda ise; ndtropeni ve malignite gibi immiinsupresyon
durumlarinin  direngli sus ile enfekte olgularda daha yiliksek oranda gorildiigi
bildirilmektedir (41, 221, 241). Aym hasta gruplarinda yapilan bazi ¢aligmalarda ise
komorbid faktorlerin anlamli olmadigi rapor edilmistir (216, 224). Karbepenem direngli A.
baumannii ile enfekte ve kolonize vakalar1 komorbid faktorler agisindan karsilastiran
calismalarda ¢oklu travma ve malignite gibi komorbid faktorlerin enfekte vakalarda daha
yiksek oranda gozlendigi (111, 121), baska bir ¢alismada ise enfekte ve kolonize
vakalarda komorbid faktorler agisindan anlamli fark gozlenmedigi bildirilmistir (218).
Caligmamizda, komorbid hastaliklar, steroid ve kemoterapi gibi immiinsupresif ajanlarin
kullanimi karbapenem direngli A. baumannii ile enfekte ve kolonize olgularimizda
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark olmadig: tespit edilmistir (p>0.05). Bu
sonuglara gore, komorbid faktorlerin varligi ve immiinosiipresif ajanlarin kullaniminin,
karbapenem direncli suglar ile kolonizasyon veya enfeksiyon yoniinden farkli bir etkiye
sahip olmadig1 goriilmektedir.

APACHE-II, Charlson komorbidite indeksi, Theurapeutic intervention scoring
system (TISS), SAPS-II ve SOFA gibi skorlamalarin karbepenem direngli A. baumannii
edinim ve enfeksiyonlarindaki etkisi ¢ok sayida g¢alismada arastirilmistir (6, 7, 121).
Karbapenem duyarli ve direngli A. baumannii izole edilen vakalarda skorlamalarin
karsilastirildigr ¢alismalarda; TISS, SAPS-1I ve APACHE-II skorlamalar1 karbapenem
direngli A. baumannii ediniminde anlamli risk faktorii olarak degerlendirilirken, Charlson
ve SOFA skorlamalarininin istatistiksel olarak anlamli olmadigi belirtilmistir (6, 7).
Karbapenem direngli A. baumannii ile kolonize ve enfekte olgular1 karsilastiran Kim ve
ark.’larinin ¢aligmalarinda ise enfekte vakalarda yiikksek APACHE-II skorunun belirgin
risk faktorlerinden oldugu rapor edilmistir (121). Calismamizda; APACHE-II, TISS,
SAPS-II, SOFA ve Charlson komorbidite indeksi skorlama ortalamalar1 enfekte ve
kolonize vakalarda karsilastirildigina enfekte vakalarda APACHE, TISS, SAPS-II ve
SOFA skorlama ortalamalarmin daha yiiksek oldugu ve istatistiksel olarak anlamli fark

bulundugu gézlenmistir (p<0.05). Charlson komorbidite indeksi ortalamalarinda ise her iki
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grup arasinda anlamli fark bulunmamistir (p>0.05) Sonuglarimizin literatiir ile uyumlu
oldugu goriilmiistir. APACHE, TISS, SAPS-II ve SOFA altta yatan komorbid durumlar
ve invaziv girisim oranlarmni yansittigindan karbapenem direngli A. baumannii ile enfekte

vakalarda anlaml risk faktorlerinden olmasi tahmin edilebilir bir sonugtur.



6. SONUC VE ONERILER

6.1. Sonuclar

. Acinetobacter baumannii edinim ve enfeksiyonlarinda yas 6nemli bir faktor
olarak saptanmadi (p>0.05).

. Olgularimizda kolonizasyon ve enfeksiyonlarda erkek cinsiyet biraz daha
yiiksek bulunmasina ragmen, cinsiyet anlamli bir risk faktori degildi (p>0.05).

. Karbapenem direngli A. baumannii ile enfeksiyon oranlar1 (%78) kolonizasyon
oranina (%22) gore daha yiiksek bulundu

. Karbapenem direngli A. baumannii en sik solunum yollari, idrar ve yara
orneklerinden izole edildi.

. Karbapenem dis1 diger tedavi segenegi antibiyotiklerden seftazidime, sefepime,
ampisilin-sulbaktama,  piperasilin-tazobaktama, amikasine, gentamisine,
siprofloksasine ve levofloksasine kars1 direng oldukga yiiksek olup bu oranlarin
%85.9 - 99.1 arasinda oldugu goriildii. Ancak, kolistine kars1 direng oldukca
diisiiktii (%0.9).

. Izolasyon siklig1 sirasiyla; yogun bakim fiiniteleri, cerrahi birimler ve dahili
birimler seklinde idi. Yogun bakim {initeleri arasinda Noroloji-Noérosirurji YBU
ilk sirada yer ald1.

Sonuglarimiza gére A. baumanii enfeksiyonlarinin siklikla solunum sistemi,
iriner sistem ve cerrahi alan enfeksiyonlar1 seklinde gelistigi; yogun bakim
tiniteleri ve cerrahi kliniklerdeki enfeksiyon oranlarmin da yiiksek oldugu
gortldii (p<0.001).

. Alt solunum yolu enfeksiyonlar1 ve kateter iligkili enfeksiyon vakalarinin en sik
yogun bakim iinitelerinde yattigt ve karsilastirma yapildiginda istatistiksel
olarak anlamli fark oldugu goriildii (p<0.05). Cerrahi alan enfeksiyonu (%53.6),
yara-yumusak doku enfeksiyonu (%45) ve intraabdominal enfeksiyon (%61.5)
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tanimlanan vakalarin kliniklere gore dagilimi degerlendirildiginde ise en sik
cerrahi servislerde yatan hastalar olduklari, hasta sayisinin diger kliniklerde
tanimlanan hasta sayisindan istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek oldugu
izlendi (p<0.05).

Olgularmizda toplam mortalite orant %59.9 iken, bu oran kolonize olgularda
%22, enfeksiyon gelisen olgularda %70.6 olarak saptandi. Enfeksiyonun
mortaliteyi istatistiksel olarak anlamli sekilde artirdigi goriildi (p<0.001).

Alt solunum yolu enfeksiyonu gelisen olgularda saptanan mortalite orani, diger
alan enfeksiyonlarindan anlamli diizeyde yiiksek bulundu (p<0.001).
Enfeksiyon gelisinceye kadar ortalama yatis stiresi 19+19.9 giin olup bu siirenin
enfeksiyon alanina gore 12- 26.6 giin arasinda degistigi goriildii.

Yogun bakim {initelerinde yatis Oykiisii enfekte olgularda, kolonize olgulara
gore anlamli diizeyde yiliksek bulundu (p<0.05).

Etken izolasyonuna kadar ortalama YBU yatis siiresi 14.3+18.7 giin olup bu
stire enfekte ve kolonize olgularda anlamli diizeyde farkli bulunmadi (p>0.05).
Son ii¢ ay icerisinde iki giinden fazla hospitalizasyon Oykiisii, kolonize
vakalarda anlamli olarak daha yiiksek bulundu (p<0.05). Dis merkezden
transfer oykiisii ise her iki grup i¢in benzerdi (p>0.05).

Herhangi bir grup antibiyotik kullanimi1 enfekte vakalarda, kolonize olgulara
gore anlamli derecede daha yiiksek bulundu (p<0.05). Caligmamizda dikkat
ceken bulgular glikopeptit kullanimi siiresinin ve moksifloksasin kullanim
oraninin kolonize olgularda anlaml diizeyde yiiksek olmasi idi (p<0.05).
Invaziv girisimlerden nazogastrik sonda, mekanik ventilator ve TPN
uygulamalarinin enfekte vakalarda kolonize olgulara gore anlamli diizeyde daha
yiiksek oldugu goriildii (p<0.05). Son 72 saat icerisinde yapilan herhangi bir
invaziv girisimin enfeksiyon gelisimini anlamli diizeyde artirdigi saptandi
(p<0.05).

Mekanik ventilatore bagh takip siiresinin ortalama 12.3£20 giin oldugu; bu
ortalamanin kolonize vakalarda 10.6 giin, enfekte vakalarda ise 12.5 giin olarak
bulundugu ve iki grup arasinda anlamli fark saptanmadig1 gozlendi (p>0.05).
Son 6 ay icinde operasyon Oykiisii, kolonize ve enfekte olgular arasinda anlamli
diizeyde farkli bulunmadi (p>0.05). Plastik ve rekonstruktif cerrahi girisim

oranlarmin kolonize vakalarda enfekte olgulara gore anlamli diizeyde daha
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yiiksek oldugu saptandi (p<0.05). Tek veya birden ¢ok kez operasyon gegirme
oykiisii her iki grupta anlamli diizeyde farkli tespit edilmedi (p>0.05).

19. Komorbid hastaliklar, steroid ve kemoterapi gibi immiinsupresif ajanlarin
kullanim1 enfekte ve kolonize olgularimizda benzerdi (p>0.05).

20. Enfekte vakalarda APACHE, TISS, SAPS-Il ve SOFA skorlama
ortalamalarinin anlaml diizeyde daha yiiksek oldugu gézlendi (p<0.05).

6.2. Oneriler

1. Karbapenem direngli A. baumannii ile kolonizasyon ve enfeksiyon gelisiminde
literatiirde tanimlanmis olan risk faktorleri, bizim ¢alismamizda da 6nemli risk
faktorleri olarak belirlendi.

2. Literatiirde tanimlanan risk faktorleri arasinda kurumumuz igin One ¢ikan ve
uygulamalarda dikkate alinmasi gereken hususlar asagida 6zetlenmistir.

a. Karbapenem direngli A. baumannii’nin solunum yollari, idrar ve yara
orneklerinden siklikla izole edilebilecegi, bu alanlarda gelisen enfeksiyonlarin
ampirik tedavisinde bu durumun dikkate alinmasi,

b. Karbapenem dis1 diger tedavi secenegi antibiyotiklerden seftazidime, sefepime,
ampisilin-sulbaktama,  piperasilin-tazobaktama, amikasine, gentamisine,
siprofloksasine ve levofloksasine karst %85.9- 99.1 arasinda degisen oranlarda
diren¢ olmasi, kurumumuza 6zgii 6nemli ve ciddi bir sorundur. Ancak, kolistine
kars1 direng olduk¢a disiiktiir. Enfeksiyonlarin yonetiminde mutlaka goz
oniinde bulundurulmasi,

c. Karbapenem direngli A. baumannii’nin izolasyon sikliginin sirasiyla yogun
bakim {initeleri, cerrahi birimler ve dahili birimler seklinde oldugu, bu
birimlerin enfeksiyon kontrol 6nlemleri yoniinden degerlendirilmesi gerektigi,

d. Enfeksiyon gelisinceye kadar ortalama yatis siiresi 19+19.9 giin, ortalama YBU
yatig siiresi 14.3 giin olup bu siirenin enfeksiyon alanina gore 12- 26.6 giin
arasinda degistigi goz Oniline alindiginda, hasta yatis siirelerinin miimkiin
oldugu kadar kisa tutulmasina dikkat edilmesi, hastalarda bu siirelerde gelisen
enfeksiyonlarda etkenin karbapenem direngli A. baumannii olabilecegi,

e. Evrensel uyarilara uygun olarak antibiyotik kullaniminin siirlandirilmasi

gereksinimi agiktir. Calismamizda dikkat ¢eken bulgular glikopeptit kullanimi
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stiresinin ve moksifloksasin kullanim oranmin kolonize olgularda anlamli
diizeyde yiiksek olmasi idi. Bu iki antibiyotigin ampirik kullanimina sinirlama
getirilmesi gerektigi,

Invaziv girisimlerden, nazogastrik sonda, mekanik ventilator ve TPN
uygulamalarmin endikasyon ve siire agisindan diizenli olarak degerlendirilmesi;
invaziv girisimlerden sonraki 72 saat icerisinde olgularin enfeksiyon yoniinden
dikkatlice izlenmesi gerektigi,

Enfekte vakalarda APACHE, TISS, SAPS-II ve SOFA skorlamalarinin
yapilarak olgularin yakinda izlenmesi, bu skorlamalarin altta yatan komorbid
durumlart ve invaziv girisim oranlarint gostermesinden dolayr invaziv
girisimlerin endikasyonlarmin degerlendirilmesi ve miimkiin oldugu kadar
azaltilmasi, altta yatan komorbid durumlarin miimkiinse diizeltilmesi, komorbid
durumlart ve invaziv girisim oranlar1 yiiksek olan hastalarda enfeksiyon
gelisiminde karbapenem direngli A. baumannii’nin gézoniinde bulundurulmasi
gerektigi calismamizin sonuglarina dayali olarak yapilabilecek Oneriler
arasindadir.

Yukarida Ozetlenen Onerilere uyulmasi durumunda, Enfeksiyon Kontrol
Komitesi ¢aligmalarinin ve toplam hasta yonetimi uygulamalarinin optimize

olabilecegini 6ngorebiliriz.



7. OZET

Karbapenem Direncli Acinetobacter baumannii Suslar: fle Gelisen Hastane

Enfeksiyonlarimin Epidemiyolojik Ozellikleri

Karbapenem direngli Acinetobacter baumannii enfeksiyon riskini artiran faktorleri
belirlemek, bu enfeksiyonlarin azaltilmasina ydnelik 6nlemlerin alinmasina ve kontrol
programlarinin gelismesine katki saglayacaktir. Bu ¢alismada, karbapenem direngli A.
baumannii suslari ile gelisen enfeksiyonlarda tanimlanmig risk faktorlerinin arastirilmasi
amaclandi.

Calisma, Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi, Farabi Hastanesi’nde, 1
Ocak 2013 - 31 Aralik 2013 tarihleri arasinda servislerde yatmakta olan, karbapenem
direngli A. baumannii iireyen tiim vakalarda gergeklestirildi. Caligmaya alinan olgular
kolonizasyon ve enfeksiyon olarak iki grupta incelendi ve enfeksiyon gelisimi agisindan
risk faktorleri arastirildi. Hastalarin  Oykiisiinli; mevcut yatisindaki laboratuvar,
gorlintiileme, izlem ve konstiltasyon verilerini; taburcu edilen olgularin ¢alisma siiresince
hastanemize bagvurularini iceren tiim bilgiler hasta dosyalarindan ve hastane bilgi
sisteminden  elde edilerek standart bilgi edinme formuna  kaydedildi.
Kolonizasyon/enfeksiyon ayrimi ve spesifik enfeksiyon bolge tanimlamalar1 CDC hastane
enfeksiyonu kriterlerine goére yapildi. Bakteriyel izolatlarin identifikasyon ve antibiyotik
duyarhiliklart klasik yOntemlere ilaveten otomatize mikrobiyolojik sistem kullanilarak
yapildi.

Karbapenem direngli A. baumannii ile kolonizasyon ve enfeksiyon gelisiminde
literatiirde tanimlanmig olan risk faktorleri, bizim ¢alismamizda da 6nemli risk faktorleri
olarak belirlendi. Karbapenem dis1 diger tedavi secenegi antibiyotiklerden seftazidime,
sefepime, ampisilin-sulbaktama, piperasilin-tazobaktama, amikasine, gentamisine,
siprofloksasine ve levofloksasine karsi %85.9- 99.1 arasinda degisen oranlarda direng
olmast kurumumuza 06zgli onemli ve ciddi bir sorun olarak ©ne ¢ikti. Enfeksiyon
gelisinceye kadar ortalama yatig siiresi 19 giin, yogun bakim {initesinde ortalama yatig
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stiresi 14.3 giin olup bu siirenin enfeksiyon alanina gore 12- 26.6 giin arasinda degistigi



74
goriildii. Invaziv girisimlerden nazogastrik sonda, mekanik ventilatér ve total parenteral
niitrisyon uygulamalarinin ve son 72 saat igerisinde yapilan invaziv girisimlerin enfekte
vakalarda anlamli diizeyde daha yiiksek oldugu saptandi. Enfekte vakalarda APACHE,
TISS, SAPS-II ve SOFA skorlamalarinin anlamli diizeyde yiiksek oldugu gézlendi.

Karbapenem dis1 diger tedavi segenegi antibiyotiklere karst direng oranlarinin ¢ok
yiilksek olmasi; antibiyotik kullaniminin siirlandirilmasi ve karbapenem direngli A.
baumannii enfeksiyonlarinin yonetiminde bu oranlarin dikkate alinmasi geregini ortaya
koymaktadir. Hasta yatis siirelerinin miimkiin oldugu kadar kisa tutulmasina dikkat
edilmelidir. Yatistan sonraki iki-ii¢ hafta civarinda ve/veya yogun bakim iinitelerinde
gelisen enfeksiyonlarda etkenin karbapenem direngli A. baumannii olabilecegi akilda
bulundurulmalidir. invaziv girisimlerden, nazogastrik sonda, mekanik ventilatdr ve total
parenteral niitrisyon uygulamalarinin endikasyon ve siire agisindan diizenli olarak
degerlendirilmesi uygun olacaktir. Yukarida Gzetlenen Onerilere uyulmasi durumunda,
Enfeksiyon Kontrol Komitesi ¢alismalarinin ve toplam hasta yonetimi uygulamalarinin

optimize olabilecegi sdylenebilir.

Anahtar Kelimeler: Karbapenem direngli A. baumannii, Enfeksiyon, Kolonizasyon, Risk
faktorleri.



8. SUMMARY

Epidemiologic Properties of Healthcare Associated Infections Caused by
Carbapenem-resistant A. baumannii Isolates

Determination of the risk factors associated with carbapenem-resistant A.
baumannii infections will contribute to prevention of infections and improvement of
control programs in order to decrease the prevalence. The aim of this study is to investigate
defined risk factors associated with infections caused by carbapenem-resistant A.
baumannii isolates.

This study was carried out in Karadeniz Technical University, Medical Faculty,
Farabi Hospital within 1 January 2013 — 31 December 2013. It comprised all patients
which were staying at hospital within these periods and had positive culture for
carbapenem-resistant A. baumannii. The cases which were included in the study, were
examined in two groups as colonisation and infection; and risk factors for development of
infection were investigated. Discrimination of colonisation/infection and definition of
specific infection site are made according to the CDC healthcare associated infection
criteria. Information about patient history, present laboratory, imaging, clinical follow-up,
consultation and rehospitalization after patient discharge; were obtained from patient files
and hospital information system and were registered into designed standard patient
information forms. The identification and antibiotic susceptibility tests for bacterial
isolates were performed with classical methods and automatized microbiologic system.

The risk factors for colonization and infection associated with carbapenem-resistant
A. baumannii that are defined in literature; were also determined as significant risk factors
in our study. High resistance rates for ceftazidime, cefepime, ampicillin-sulbactam,
piperacillin-tazobactam, amikacin, gentamicin, ciprofloxacin and levofloxacin as treatment
options other than carbapenems; which were variable between %85.9-99.1; appeared to be
important and serious issue for our hospital. It was seen that the mean hospitalization
period before infection was 19 days for all cases; 14.3 days for intensive care unit patients.
The mean hospitalization period was variable between 12-26.6 days depending on the

infection sites. The rates of invasive procedures such as nasogastric tube, mechanical
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ventilator and total parenteral nutrition; and the invasive procedures that had been
performed within the last 72 hours were significantly higher in infected cases. It was also
observed that the scoring systems of APACHE, TISS, SAPS-II and SOFA were
significantly higher in infected cases.

Very high resistance rates of A. baumannii isolates for the treatment options other
than carbapenems, prove the importance of restricting excessive usage of antibiotics and
considering this rates for the treatment plan of carbapenem-resistant A. baumannii
infections. The hospitalization periods should be as short as possible. It should be
considered that infections that have emerged two-three weeks after hospitalization and/or
during follow up in intensive care unit will possibly be caused by carbapenem-resistant A.
baumannii. And also indication and duration of invasive procedures such as nasogastric
tube, mechanical ventilator and total parenteral nutrition should be examined regularly. If
these above recommendations are followed, the program of Infection Control Committee
and total patient management will be optimized.

Key Words: Carbapenem-resistant A. baumannii, Infection, Colonisation, Risk Factors.
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10. EKLER

EK-1. Spesifik Enfeksiyon Tipleri icin CDC/NHSNN 2014 Kriterleri

Uriner Sistem lliskili Enfeksiyon
3 grupta incelenir:

1.
2.
3.

Semptomatik iiriner sistem iligkili enfeksiyon,

Asemptomatik bakteremik iiriner sistem iligkili enfeksiyon,

Uriner sistemin diger enfeksiyonlar1 (bdbrek, {ireter, mesane, {iretra, perinefrik veya
retroperitoneal alani ¢evreleyen dokular).

Semptomatik Uriner Sistem iliskili Enfeksiyon
Asagidaki kriterlerden en az biri karsilanmalidir:

a.

Hastada iki giin siireyle iiriner kateter olmasi ve o sirada kateter varligi; su semptom ve
bulgulardan en az birinin bulunmasi: ates (> 38°C), suprapubik hassasiyet, kostovertebral agri
veya hassasiyet; ve asagidaki bulgulardan en az birinin olmasi;

Lokosit esteraz veya nitrit i¢in pozitif dipstik testi,

Piyiiri (santrifiij edilmis idrar 6rneginde > 10 Iokosit/mm® veya santrifiij edilmemis idrar
orneginde > 5 1kosit/mm?® goriilmesi),

Santrifiij edilmemis idrar 6rneginin Gram incelemesinde mikroorganizma goriilmesi ve idrar
kiiltiiriinde iki tiirden fazla olmayan > 10° ve < 10°koloni iireme,

veya hastada iki giin siireyle {iriner kateter olmasi ve ayni giin veya bir giin 6nce kateterin ¢ikarilmig olmast;
ve hastada su semptom ve bulgulardan en az birinin bulunmast: ates (> 38°C), idrara sikigsma, pollakiiri,
diziiri, suprapubik hassasiyet, kostovertebral agri veya hassasiyet; ve asagidaki bulgulardan en az birinin

olmasi:

Lokosit esteraz veya nitrit igin pozitif dipstik testi,

Piyiiri (santrifiij edilmis idrar 6rneginde > 10 Iokosit/mm?® veya santrifiij edilmemis idrar
orneginde > 5 1kosit/mm?® goriilmesi),

Santrifiij edilmemis idrar 6rneginin Gram incelemesinde mikroorganizma goriilmesi ve idrar
kiiltiiriinde iki tiirden fazla olmayan > 10° ve < 10°koloni iireme.

Hastada iki giinden fazla siireyle, ayni giin veya bir giin 6nce iiriner kateter bulunmamasi; ve
hastada su semptom ve bulgulardan en az birinin bulunmast: ates (> 38°C, < 65 yas hastada),
idrara sikisma, pollakiiri, diziiri, suprapubik hassasiyet veya kostovertebral agr1 veya hassasiyet;
ve asagidaki bulgulardan en az birinin olmast:

Lokosit esteraz veya nitrit i¢in pozitif dipstik testi,

Piyiiri (santrifiij edilmemis idrar 6rneginde > 10 16kosit/mm® veya santrifiij edilmemis idrar
orneginde > 5 16kosit/mm?® goriilmesi),

Santrifiij edilmemis idrar 6rneginin Gram incelemesinde mikroorganizma goriilmesi ve idrar
kiiltiiriinde iki tiirden fazla olmayan > 10° ve < 10°koloni iireme.

iki giinden fazla siireyle iiriner kateteri olan veya iiriner kateteri olmayan bir yagindan kiiciik bir
hastada su semptom ve bulgularin en az birinin bulunmasi: ates (> 38°C, rektal), hipotermi (<
36°C, rektal), apne, bradikardi, diziiri, letarji veya kusma; ve idrar kiiltiiriinde iki tiirden fazla
olmayan > 10° koloni iireme,
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iki giinden fazla siireyle iiriner kateteri olan veya iiriner kateteri olmayan bir yasindan kiigiik bir
hastada su semptom ve bulgularin en az birinin bulunmasi: ates (> 38°C rektal), hipotermi (<
36°C rektal), apne, bradikardi, diziiri, letarji veya kusma; ve asagidaki bulgulardan en az birinin
olmasi:

Lokosit esteraz veya nitrit igin pozitif dipstik testi,

Piyiiri (santrifiij edilmis idrar 6rneginde > 10 I6kosit/mm® veya santrifiij edilmemis idrar
orneginde > 5 1kosit/mm?® goriilmesi),

Santrifiij edilmemis idrar 6rneginin Gram incelemesinde mikroorganizma goriilmesi ve idrar
kiiltiiriinde iki tiirden fazla olmayan > 10% ve < 10° koloni iireme.

Asemptomatik Bakteremik Uriner Sistem fliskili Enfeksiyon

iki giinden fazla siireyle iiriner kateteri olan veya iiriner kateteri olmayan hastada semptom ve
bulgularin olmamasi ates (> 38°C), idrara sikisma, pollakiiri, diziiri, suprapubik hassasiyet, kostovertebral
agr1 veya hassasiyet) veya bir yasindan kiiciik hastalarda ates (> 38°C, rektal), hipotermi (< 36°C rektal),
apne, bradikardi, diziiri, letarji veya kusma olmamasi; ve idrar kiiltiiriinde iki tiirden fazla olmayan > 10°
koloni iiropatojen iiremesi; ve en az bir tanesinin idrar kiiltiir iiremesi ile ayn1 olacak sekilde kan kiiltiiriinde
tireme veya eger idrar kiiltiirlinde {ireyen mikroorganizma cilt florasi iiyesi ise ayri ayri alinmis kan

kiiltiirlerinde ayni1 patojenin en az iki kez tiremesi.

Uriner Sistemin Diger Enfeksiyonlar1 (Bobrek, Ureter, Mesane, Uretra, Perinefrik veya
Retroperitoneal Alam1 Cevreleyen Dokular)
Asagidaki kriterlerden en az biri kargilanmalidir:

a.

Hastanin tutulan bdlgelerindeki idrar digindaki sivi veya dokularindan mikroorganizma izole
edilmesi,

Hastada direk fizik muayene ile, cerrahi operasyon sirasinda veya histopatolojik tetkiklerle apse
veya diger enfeksiyon bulgularinin tespit edilmesi,

Hastada su semptom ve bulgulardan en az ikisinin bulunmasi: ates (> 38°C), tutulan bélgede
lokalize agr1 veya hassasiyet; ve agsagidakilerden en az birinin olmasi:

Tutulan boélgeden piiriilan akint1 gelmesi,

Siiphelenilen enfeksiyon bolgesi ile uyumlu olarak kan kiiltiiriinde tireme olmast,

Enfeksiyonun radyolojik tetkiklerle tespit edilmesi (6rnegin, anormal ultrasonografi, bilgisayarl
tomografi, manyetik rezonans goriintiileme veya sintigrafi bulgulari).

Bir yasindan kiiciik bir hastada su semptom ve bulgularin en az birinin olmas:: ates (> 38°C,
rektal), hipotermi (> 36°C, rektal), apne, bradikardi, letarji veya kusma; ve asagidakilerden en
az birinin olmast:

Tutulan boélgeden piiriilan akint1 gelmesi,

Siiphelenilen enfeksiyon bolgesi ile uyumlu olarak kan kiiltiiriinde tireme olmast,

Enfeksiyonun radyolojik tetkiklerle tespit edilmesi (6rnegin; anormal ultrasonografi, bilgisayarl
tomografi, manyetik rezonans goriintiileme veya sintigrafi bulgulari).

Cerrahi Alan Enfeksiyonu

3 grupta incelenir:

1. Yiizeyel-insizyonel cerrahi alan enfeksiyonu
2. Derin-insizyonel cerrahi alan enfeksiyonu

3. Organ-bosluk cerrahi alan enfeksiyon

Yiizeyel-insizyonel Cerrahi Alan Enfeksiyonu

Asagidaki kriterleri karsilamalidir:

Enfeksiyonun operasyondan sonra 30 giin i¢inde gelismis olmasi ve sadece cilt ve cilt alt1 dokuyu
tutmus olmasi; ve hastada asagidaki kriterlerden en az birinin olmasi:

a.

Yiizeyel insizyondan piiriilan akinti,
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Yiizeyel insizyondan aseptik bir yontemle alinmis olan doku veya sividan mikroorganizma izole
edilmesi,

Yiizeyel insizyonun takip eden hekim veya cerrah tarafindan planlanmig bir sekilde agilmasi ve
alman kiltirde iireme olmasi; veya kiiltiir alinmamis olmasi ve hastada su bulgu ve
semptomlardan en az birinin olmasi: agri1 veya hassasiyet, lokalize sislik, kizariklik, 1s1 artisi
(kiiltiiriin negatif olmas1 durumunda bu kriter karsilanmaz),

Cerrah veya takip eden hekim tarafinca yiizeyel-insizyonel cerrahi alan enfeksiyonu tanisi
konmasi.

Iki tip yiizeyel-insizyonel cerrahi alan enfeksiyonu vardir:

1.

Primer yiizeyel-insizyonel cerrahi alan enfeksiyonu: Bir veya daha fazla insizyon ile opere
edilmis hastanin primer siitiir bolgesinde gelisen yiizeyel-cerrahi alan enfeksiyonu (6rnegin;
koroner arter by-pass operasyonu yapilan bir hastada gogiis insizyon bolgesinde enfeksiyon
gelismesi).

Sekonder yiizeyel-insizyonel cerrahi alan enfeksiyonu: Birden fazla insizyon ile opere edilmis
hastanin sekonder insizyon bolgesinde gelisen yiizeyel-insizyonel cerrahi alan enfeksiyonu
(6rnegin; koroner arter by-pass operasyonu yapilan bir hastada greft alinan dondr bdlgesinde
enfeksiyon gelismesi).

Derin-insizyonel Cerrahi Alan Enfeksiyonu

Asagidaki kriterleri karsilamalidir:

Enfeksiyonun operasyondan sonra 30 veya 90 giin icinde gelismis olmasi (bkz. Tablo 1 ve 2); ve
insizyonun altindaki derin yumusak dokular1 (kas ve fasya tabakalar1 gibi) tutmus olmasi; ve asagidaki
kriterlerden en az birinin olmasi:

a.
b.

Derin insizyondan piiriilan akinti,

Derin insizyon hattinin spontan olarak veya takip eden hekim veya cerrah tarafinca kasith
olarak acilmasi ve alinan kiiltiiriin pozitif olmasi; veya kiiltiir alinmamis olmasi ve hastada su
semptom ve bulgularin en az birinin olmasi: ates (> 38°C), lokalize agr1 veya hassasiyet (kiiltiir
negatifse bu kriter karsilanmaz),

Derin insizyonu tutan apse veya diger enfeksiyon bulgularinin direk gézlem, invaziv girisim
sirasinda veya histopatolojik veya radyolojik inceleme ile tespit edilmesi.

Iki tip derin-insizyonel cerrahi alan enfeksiyonu vardr:

1.

Primer derin-insizyonel cerrahi alan enfeksiyonu: Bir veya daha fazla insizyon ile opere edilmis
hastanin primer siitiir bolgesinde gelisen derin-insizyonel cerrahi alan enfeksiyonu (6rnegin
koroner arter by-pass operasyonu yapilan bir hastada gogiis insizyon bolgesinde enfeksiyon
gelismest).

Sekonder derin-insizyonel cerrahi alan enfeksiyonu: Birden fazla insizyon ile opere edilmis
hastanin sekonder insizyon bolgesinde gelisen derin-insizyonel cerrahi alan enfeksiyonu
(6rnegin koroner arter by-pass operasyonu yapilan bir hastada greft alinan dondr bdlgesinde
enfeksiyon gelismesi).
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Tablo 1. Organ/bosluk cerrahi veya derin insizyonel cerrahi alan enfeksiyonlar1 i¢cin 30 giin silirveyans
yapilan cerrahi prosediirler

e Abdominal aort anevrizma onarimi e Karotis endarterektomi

¢ Diyaliz i¢in sant takilmasi e Boyun cerrahisi

e Torasik cerrahi o Tiroid veya paratiroid cerrahisi
o Eksploratif laparotomi e Gastrik cerrahi

e Safra kesesi cerrahisi o Koledok, karaciger veya pankreatik cerrahi
e Dalak cerrahisi e Ince barsak cerrahisi

e Kolon cerrahisi o Apendiks cerrahisi

e Rektal cerrahi e Laminektomi

e Ekstremite ampiitasyonu ¢ Bobrek cerrahisi

e Prostat cerrahisi e Sezaryen

o Over cerrahisi ¢ Abdominal histerektomi

e Vajinal histerektomi o Karaciger transplantasyonu

e Bobrek transplantasyonu e Kalp transplantasyonu

Tablo 2. Organ/bosluk cerrahi veya derin insizyonel cerrahi alan enfeksiyonlar1 i¢cin 90 giin siirveyans
yapilan cerrahi prosediirler

e Meme cerrahisi o Kardiyak cerrahi

e Hem gogiis hem dondr bolge insizyonunu igeren Sadece gogiis insizyonu ile koroner arter bypass
koroner arter bypass operasyonu operasyonu

e Kardiyak pil operasyonu e Periferik vaskiiler bypass cerrahisi

e Kraniyotomi e Ventrikiiler sant operasyonu

e Spinal fiizyon e Vertebral refiizyon

o Fraktiirlerin agik rediiksiyonu e Herni onarimi

e Kalga protez operasyonu e Diz protez operasyonu

Organ-bosluk Cerrahi Alan Enfeksiyonu

Viicutta operasyon sirasinda acgilan veya manipiile edilen herhangi bir organ/boslugun, cilt
insizyonu, fasya ve kas tabakalar1 hari¢ olmak tizere, tutulmasidir. Organ-bogluk cerrahi alan enfeksiyonu su
kriterleri karsilamalidir:

Enfeksiyonun operasyondan sonraki 30 veya 90 giin i¢inde gelismesi (bkz. Tablo 1 ve 2); ve viicutta
operasyon sirasinda agilan veya manipiile edilen herhangi bir bélgeyi cilt insizyonu, fasya ve kas tabakalari
haricinde tutmasi; ve hastada asagidaki bulgulardan en az biri olmasi:

a. Organ/bosluga yerlesmis drenaj kateterinden piiriilan akint1 gelmesi,

b. Organ/bosluktan aseptik olarak elde edilmis doku veya viicut sivisi kiiltiiriinden organizma izole

edilmesi,

c. Direk gozlem, invaziv girisim sirasinda veya histopatolojik/radyolojik tetkiklerle organ/boslugu

tutan apse veya diger enfeksiyon bulgularinin tespit edilmesi ve tablo 3.’de verilen spesifik
organ/bosluk enfeksiyon kriterlerinin en az birinin karsilanmasi.



Tablo 3. Spesifik organ/bosluk enfeksiyon bolgeleri
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Beyin absesi veya dura enfeksiyonu gibi
intrakraniyal enfeksiyonlar

Menenjit veya ventrikiilit
Osteomyelit

Diskit

Menenjit olmaksizin spinal abse
Periprostetik eklem enfeksiyonlari

Eklem veya bursa enfeksiyonu

Endokardit

Solunum sisteminin diger enfeksiyonlari
Meme absesi veya mastit
Intraabdominal enfeksiyonlar
Gastrointestinal sistem enfeksiyonlari
Hepatit

Erkek veya kadin genital organlarinin diger

Ust solunum yollar1 enfeksiyonlar
Otit, mastoidit *
Siniizit

Oral kavite enfeksiyonlari

Konjunktivit hari¢ g6z enfeksiyonlari

enfeksiyonlart
e Uriner sistemin diger enfeksiyonlari
Endometrit
e Vajinal kaf enfeksiyonlari
e Mediastinit

e Arteryal veya vendz enfeksiyonlar

Myokardit veya perikardit

Kan Dolasimi Enfeksiyonu

Laboratuvar Olarak Dogrulanmis Kan Dolagimi Enfeksiyonu
Asagidaki kriterleri kargilamalidir:

Bir veya daha fazla kan kiiltiirlinden patojen izole edilmesi; ve kan kiiltiiriinde {ireyen

difteroidler, Bacillus

Spp.,

a.
organizmanin bagka bir bolgedeki enfeksiyonla iliskili olmamas,

b. Hastada asagidaki semptom ve bulgulardan en az birinin olmas:: ates (> 38°C), titreme veya
hipotansiyon; ve pozitif laboratuvar sonug¢larinin baska bir bolgedeki enfeksiyon ile ilgisinin
olmamasi; ve genel cilt kontaminantlarinin (6rnegin
Propionobacterium spp., koagulaz negatif stafilokok, viridans grup streptokoklar, Aerococcus
spp., Micrococcus spp. vb.) ayri ayr1 alinmis iki veya daha fazla kan kiiltiiriinden izole edilmesi,

C.

Bir yasindan kii¢iik hastalarin su semptom ve bulgulardan en az birine sahip olmasi: ates (>
38°C, rektal), hipotermi (< 36°C, rektal), apne veya bradikardi; ve pozitif laboratuvar
sonuglarinin baska bir bélgedeki enfeksiyon ile ilgisi olmamasi; ve genel cilt kontaminantlarinin
(6rnegin difteroidler, Bacillus spp., Propionobacterium spp., koagulaz negatif stafilokok,
viridans grup streptokoklar, Aerococcus spp., Micrococcus spp. vb.) ayri ayri alinmis iki veya
daha fazla kan kiiltiiriinden izole edilmesi.

Mukozal Bariyer Hasar iliskili Laboratuvar Olarak Dogrulanmis Kan Dolasimi Enfeksiyonu
Asagidaki kriterleri karsilamalidir:

Herhangi bir yas araligindaki hastada laboratuvar olarak dogrulanmis kan dolagimi enfeksiyonu

Bacteroides spp., Candida spp.,

a.
kriterlerinde birincisinin karsilanmasi ve asagidaki intestinal organizmalarin en az bir kan
kiiltiriinde baska bir organizma olmaksizin {iiremesi:

Clostridium spp., Enterococcus spp., Fusobacterium spp., Peptostreptococcus spp., Prevotella
spp., Veillonella spp. veya Enterobacteriaceae; ve hastada asagidakilerden en az birinin olmasi:

1.

Hastanin bir yil i¢inde allojenik kemik iligi transplant alicis1 olmasi ve ayni hospitalizasyon
strasinda pozitif kan kiiltiirti ile birlikte asagidakilerden en az birinin olmast:

Derece I1I veya IV gastrointestinal graft versus host hastalig1 olmasi,

Yirmidort saatte bir litreden fazla diyare olmasi ve diyare baslangicindan itibaren yedi giin
icerisinde kan kiiltiirii pozitifligi.
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Notropenik olan, yani yedi giin icerisinde en az iki ayr1 giinde mutlak nétrofil sayisinin veya
total beyaz kiire seviyesinin 500 hiicre/mm®ten az olan hastada kan kiiltiirii pozitifligi.
Herhangi bir yas araligindaki hastada laboratuvar olarak dogrulanmis kan dolasimi enfeksiyonu
kriterlerinden ikincisinin karsilanmasi ve kan kiiltiiriinde baska bir organizma olmaksizin
sadece viridans streptokok iliremesi ve hastada asagidaki kriterlerden en az birinin kargilanmasi:
Hastanin bir yil i¢inde allojenik kemik iligi transplant alicist olmasi ve ayni hospitalizasyon
sirasinda pozitif kan kiiltiirii ile birlikte agagidakilerden en az birinin olmasi:

Derece 111 veya IV gastrointestinal graft versus host hastaligi olmast,

Yirmidort saatte bir litreden fazla diyare olmasi ve diyare baslangicindan itibaren yedi giin
icerisinde kan kiiltiirii pozitifligi.

Notropenik olan, yani yedi giin icerisinde en az iki ayr1 glinde mutlak nétrofil sayisinin veya
total beyaz kiire seviyesinin 500 hiicre/mm®ten az olan hastada kan kiiltiirii pozitifligi.

Bir yasindan kiiciik hastada laboratuvar olarak dogrulanmis kan dolasimi enfeksiyonu
kriterlerinden ii¢iinciislinlin karsilanmasi ve kan kiiltiiriinde baska bir organizma olmaksizin
sadece viridans streptokok iiremesi; ve hastada asagidaki kriterlerden en az birinin olmast:
Hastanin bir yil i¢inde allojenik kemik iligi transplant alicist olmasi ve ayni hospitalizasyon
sirasinda pozitif kan kiiltiirii ile birlikte agagidakilerden en az birinin olmast:

Derece I1I veya IV gastrointestinal graft versus host hastalig1 olmasi,

Yirmidort saatte bir litreden fazla diyare olmasi ve diyare baslangicindan itibaren yedi giin
icerisinde kan kiiltiirii pozitifligi.

Notropenik olan, yani yedi giin icerisinde en az iki ayr1 giinde mutlak nétrofil sayisinin veya
total beyaz kiire seviyesinin 500 hiicre/mm®ten az olan hastada kan kiiltiirii pozitifligi.

Pnomoni

Pnémoninin 3 tipi vardir:

1. Klinik olarak tanimlanmig pndmoni

2. Spesifik laboratuvar bulgulari ile birlikte pnémoni
3. Immiinkompromize hastalarda pnémoni

Klinik Olarak Tanimlanmis Pnémoni

Semptom ve Bulgular

a.

Herhangi bir hastada agagidaki bulgulardan en az birinin olmast:

> 38°C ates olmas1

Lokopeni (BK < 4 000/mm?®) veya lokositoz (BK > 12 000/mm?)

> 70 yas eriskinlerde bagka bir sebebi olmaksizin biling degisikligi ve asagidakilerden en az
ikisinin olmasi:

Yeni ortaya ¢ikan pirilan balgam, balgamin karakterinde degisiklik, respiratuvar
sekresyonlarda artis veya aspirasyon ihtiyacinda artis,

Yeni ortaya ¢ikan veya artig gosteren oksiiriik, dispne veya takipne,

Fizik muayenede ral veya bronsiyal solunum sesleri,

Gaz degisiminde bozulma (oksijen saturasyonunda diigme, oksijen ihtiyacinda artis veya
ventilatdr ihtiyacinda artis).

< 1 yas cocuklarda: Gaz degisiminde bozulma (oksijen saturasyonunda diisme, oksijen
ihtiyacinda artig veya ventilator ihtiyacinda artis); ve asagidakilerden en az iigliniin olmasi:
Viicut 1sisinda degiskenlik,

Loékopeni (BK < 4 000/mm?), Iokositoz (BK > 15 000/mm?®) veya periferik yaymada sola kayma
(> %10 band formu),

Yeni ortaya ¢ikan piiriilan balgam, balgamin karakterinde degisiklik, respiratuar sekresyonlarda
arti§ veya aspirasyon ihtiyacinda arts,
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- Apne, takipne, hiriltili solunum, burun kanatlarmin acilip kapanmasi veya gogiis duvarinda
retraksiyon,

- Fizik muayenede vizing, ral, ronkdis,

- Oksiiriik,

- Bradikardi (< 100 atim/dk) veya tasikardi (> 170 atim/dk).

C. > 1 yas-<12 yas ¢ocuklarda asagidakilerden en az {igiiniin olmasi:

- Ates (> 38.4°C) veya hipotermi (< 36.5°C) olmas,

- Lokopeni (BK < 4 000/mm?) veya l6kositoz (BK > 15 000/mm°®),

- Yeni ortaya ¢ikan piiriilan balgam, balgamin karakterinde degisiklik, respiratuar sekresyonlarda
artis veya aspirasyon ihtiyacinda artis,

- Fizik muayenede ral veya bronsiyal solunum sesleri,

- Gaz degisiminde bozulma (oksijen saturasyonunda diisme, oksijen ihtiyacinda artis veya
ventilator ihtiyacinda artig).

Radyolojik Bulgular

iki veya daha fazla ¢ekilmis direk akciger grafisinde asagidakilerden en az birinin olmast:

- Yeni veya progresif ve persistan infiltrat,

- Konsolidasyon,

- Kavitasyon,

- <1 yas siit cocuklarinda pndmatosel.

Not: Altta yatan akciger veya kalp hastaligt olmayanlarda (6r: respiratuar distress sendromu,
bronkopulmoner displazi, akciger 6demi ve kronik obstruktif akciger hastaligi gibi) bir akciger grafisi
yeterlidir.

Spesifik Laboratuvar Bulgulari ile Birlikte Pnémoni / Sik Rastlanan Bakteriyel veya
Filament6z Fungal Patojenler

Semptom ve Bulgular

Asagidaki bulgulardan en az birinin olmasi:

- >38°C ates olmasi,

- Lokopeni (BK < 4 000/mm?®) veya I6kositoz (BK > 12 000/mm°®),

- > 70 yas eriskinlerde bagka bir sebebi olmaksizin biling degisikligi ve asagidakilerden en az
birinin olmast:

e Yeni ortaya ¢ikan piirilan balgam, balgamin karakterinde degisiklik, respiratuvar
sekresyonlarda artig veya aspirasyon ihtiyacinda artis,

e  Yeni ortaya ¢ikan veya artis gosteren 0ksiiriik, dispne veya takipne,

e Fizik muayenede ral veya brongiyal solunum sesleri,

e Gaz degisiminde bozulma (oksijen saturasyonunda diisme, oksijen ihtiyacinda artis veya
ventilatdr ihtiyacinda artis).

Laboratuvar Bulgulan

Asagidakilerden en az birinin tespit edilmesi:

- Bagska bir enfeksiyon bdlgesiyle iliskisi olmaksizin kan kiiltiiriinde tireme olmasi,

- Plevral s1v1 kiiltiiriinde tireme olmasi,

- Alt solunum yollar1 6rneginden minimal olarak kontamine kantitatif kiiltiir pozitifligi
(bronkoalveolar lavaj veya korunmus brons fircalama ile),

- Bronkoalveolar lavajda direk mikroskopik incelemede tespit edilen hiicrelerin %5 ’inden
fazlasinda intraseliiler bakteri,

- Histopatolojik incelemede agagidaki pnomoni kanitlarindan en az birinin olmast:

e Bronsiol ve alveollarda yogun PNL (polimorf niiveli 16kosit) iceren apse formasyonu veya
konsolidasyon fokiisi,
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e Akciger parenkiminin pozitif kantitatif kiiltiirt,
e  Akciger parenkiminin fungal hifa veya psddohifalar ile invazyon kanit.

Radyolojik Bulgular

Pespese ¢ekilen iki veya daha fazla ¢ekilen akciger grafisinde asagidakilerden en az birinin olmast:

- Yeni, progresif veya persistan infiltrat,

- Konsolidasyon,

- Kavitasyon,

- Bir yasindan kiigiik siit cocuklarinda pndmotosel.

Not: Altta yatan akciger veya kalp hastaligt olmayanlarda (6r: respiratuar distress sendromu,
bronkopulmoner displazi, akciger ddemi ve kronik obstruktif akciger hastalifi gibi) bir akciger grafisi
yeterlidir.

Spesifik Laboratuvar Bulgular ile Birlikte Pnémoni / Viriis, Lejyonella veya Diger Etkenler

Semptom ve Bulgular

Asagidaki bulgulardan en az birinin olmasi:

- >38°C ates olmas,

- Lokopeni (BK < 4 000/mm?®) veya l6kositoz (BK > 12 000/mm°®),

- > 70 yas eriskinlerde bagka bir sebebi olmaksizin biling degisikligi ve asagidakilerden en az
birinin olmast:

e Yeni ortaya ¢ikan piirilan balgam, balgamin karakterinde degisiklik, respiratuvar
sekresyonlarda artig veya aspirasyon ihtiyacinda artis,

e Yeni ortaya ¢ikan veya artis gosteren oksiiriik, dispne veya takipne,

e Fizik muayenede ral veya brongiyal solunum sesleri,

e Gaz degisiminde bozulma (oksijen saturasyonunda diigme, oksijen ihtiyacinda artis veya
ventilator ihtiyacinda artis).

Laboratuvar Bulgularn

Asagidakilerden en az birinin tespit edilmesi:

- Solunum yolu sekresyonlarinda Chlamydia spp. veya viriis i¢in kiiltiir pozitifligi,

- Solunum yolu sekresyonlarinda viral antijen veya antikor pozitifligi,

- Herhangi bir patojen i¢in (6rnegin /nfluenza virus veya Chlamydia spp.) iki kez ¢alisilan antikor
titrelerinin dort kat yiikselmesi,

- Chlamydia veya Mycoplasma spp. igin PCR pozitifligi,

- Chlamydia spp. i¢in pozitif micro-IF testi,

- Solunum yolu sekresyon veya dokularinda Legionella spp. i¢in kiiltiir pozitifligi veya micro-1F
ile tespit,

- RIAveya ElA ile idrarda Legionella pneumophila serogrup 1 antijenlerinin tespiti,

- Akut ve konvelesan dénemde indirek IFA ile calisilan Legionella pneumophila serogrup 1
antikor titresinde dort kat artis.

Radyolojik Bulgular

Pespese ¢ekilen iki veya daha fazla ¢ekilen akciger grafisinde asagidakilerden en az birinin olmasi:

- Yeni veya progresif veya persistan infiltrat,

- Konsolidasyon,

- Kavitasyon,

- 1 yagindan kii¢iik siit cocuklarinda pnémotosel.

Not: Altta yatan akciger veya kalp hastaligi olmayanlarda (Or: respiratuar distress sendromu,
bronkopulmoner displazi, akciger ddemi ve kronik obstruktif akciger hastaligi gibi) bir akciger grafisi
yeterlidir.



105

Immiinkompromize Hastalarda Pnémoni

Semptom ve Bulgular

Immunkompromize hastada asagidaki bulgulardan en az birinin olmast:

- >38°C ates olmas,

- >70 yas erigkinlerde bagka bir sebebi olmaksizin biling degisikligi,

- Yeni ortaya ¢ikan piirilan balgam, balgamin karakterinde degisiklik, respiratuvar
sekresyonlarda artis veya aspirasyon ihtiyacinda arts,

- Yeni ortaya ¢gikan veya artig gosteren oksiiriik, dispne veya takipne,

- Fizik muayenede ral veya bronsiyal solunum sesleri,

- Gaz degisiminde bozulma (oksijen saturasyonunda diisme, oksijen ihtiyacinda artig veya
ventilator ihtiyacinda artis),

- Hemoptizi,

- Ploritik gogiis agrisi.

Laboratuvar Bulgular

Asagidakilerden en az birinin tespit edilmesi:

- Candida spp. i¢in hem kanda hem balgamda kiiltiir pozitifligi,

- Minimal olarak kontamine olmus alt solunum yollar1 6rneginde mantar veya Pnheumocystis
carinii tespiti (direk mikroskobik inceleme veya pozitif mantar kiiltiirii ile) ve spesifik
enfeksiyon bulgular1 altinda belirtilmis laboratuvar bulgularindan en az birinin bulunmasi.

Radyolojik Bulgular

Pespese ¢ekilen iki veya daha fazla ¢ekilen akciger grafisinde agagidakilerden en az birinin olmasi:

- Yeni veya progresif veya persistan infiltrat,

- Konsolidasyon,

- Kavitasyon,

- 1 yasindan kii¢iik siit gocuklarinda pnémotosel.

Not: Altta yatan akciger veya kalp hastaligt olmayanlarda (6r: respiratuar distress sendromu,
bronkopulmoner displazi, akciger 6demi ve kronik obstruktif akciger hastaligi gibi) bir akciger grafisi
yeterlidir.

Pnomoni Disindaki Alt Solunum Yollar1 Enfeksiyonlari (Pnémoni Bulgular1 Olmaksizin
Bronsit, Trakeobronsit, Bronsiolit, Trakeit)

Trakeobronsiyal infeksiyonlar

Asagidaki kriterlerden en az biri bulunmalidir:

a. Hastada klinik veya radyolojik olarak pnomoni bulgusu olmamasi; ve hastada su semptom ve
bulgulardan en az ikisi olmast: ates (> 38°C), 6ksiiriik, yeni veya artis gdsteren balgam, ronkiis,
vizing; ve asagidakilerden en az birinin olmast:

1. Derin trakeal aspirat veya bronkoskopi ile alinmig 6rnekte kiiltiir pozitifligi,

2. Solunum yolu sekresyonlarinda pozitif laboratuvar testi.

b. <1 yas ¢ocuklarda klinik veya radyolojik olarak pnomoni bulgusu olmamasi; ve su semptom ve
bulgulardan en az ikisi olmasi: ates (> 38°C, rektal), dksiiriik, yeni veya artig gdsteren balgam,
ronkiis, vizing, solunum sikintisi, apne, bradikardi; ve asagidakilerden en az birinin olmasi:

1. Derin trakeal aspirat veya bronkoskopi ile alinmig 6rnekte kiiltiir pozitifligi,

2. Solunum yolu sekresyonlarinda pozitif laboratuvar testi,

3. Herhangi bir patojen igin tanisal tek antikor titresi (IgM) veya ard arda c¢alisilan iki antikor
titresinde (IgG) dort kat arts.
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Alt Solunum Yollarinin Diger Enfeksiyonlari

Asagidaki kriterlerden en az biri bulunmalidir:

- Akciger dokusunun veya plevral sivinin direk mikroskobik incelemesinde bakterinin goriilmesi
veya kiiltiir pozitifligi,

- Invaziv girisimler veya histopatolojik inceleme ile akciger apsesi veya ampiyem tanist konmast,

- Akcigerin radyolojik incelemesinde apse tespit edilmesi.

Ventilator iliskili Olay

Dért gruba ayrilir:

1. Ventilatore bagh durum,

2. Enfeksiyon iliskili ventilatdre bagli komplikasyon,
3. Olas1 ventilator iligkili pndmoni,

4. Muhtemel ventilator iliskili pnémoni.

Ventilatore Bagh Durum

Hastanin bazal olarak stabil periyotta olmasi veya ventilator ihtiyacinda azalma gdstermesi (yani iki
giin siireyle stabil seyretmesi veya giinlilk minimum FiO, veya PEEP diizeyinde azalma olarak tanimlanir,
bazal periyot, giinlik minimum FiO, veya PEEP diizeyinde artisin basladigi giinden hemen iki giin
Oncesidir); ve hasta stabil veya ventilator ihtiyacinda azalma periyodundan sonra hastada asagidaki
oksijenizasyonda bozulma kriterlerinden en az birinin olmasi:

a. Giinlik minimum FiO, diizeyinde > 0.2 artigin yapilmasi ve bu durumun iki giin siirmesi,

b. Giinliik minimum PEEP diizeyinde > 3 cmH,0 artigin yapilmasi ve bu durumun iki giin

stirmesi.

Not: Giinliik minimum FiO, veya PEEP diizeyi, en diisiik FiO, veya PEEP diizeyinin en az bir saat

stireyle devam etmesi olarak tanimlanur.

Enfeksiyon iliskili Ventilatore Bagh Komplikasyon
Hastada yukarida bahsedilen ventilator iliskili durum kriterlerinin karsilanmasi ve mekanik
ventilasyonun ii¢iincii giiniinde veya ikinci giinli igerisinde oksijenizasyon bozulmadan once veya sonra
asagidaki kriterlerin her ikisinin de olmasi:
a. Viicut sicakligiin > 38°C veya < 36°C ve beyaz kiire diizeyinin > 12 000 hiicre/mm® veya < 4
000 hiicre/mm?® olmasi,
b. Yeni bir antibiyotik baglanmis olmas1 ve bu antibiyotige dort giin siireyle devam edilmesi.

Olas1 Ventilator iliskili Pnomoni

Hastada yukarida bahsedilen ventilator iligkili durum ve enfeksiyon iligkili ventilatére bagh
komplikasyon kriterlerinin karsilanmasi; ve mekanik ventilasyonun igiincii giiniinde veya ikinci giinii
icerisinde oksijenizasyon bozulmadan 6nce veya sonra asagidaki kriterlerin en az birinin olmasi:

a. Piiriilan solunum sekresyonlar1 (bir veya daha fazla 6rnek aliminda): Akciger, bronslar veya
trakeadan alinan sekresyonlardan yapilan direk mikroskobide diigiik biiyiitmede her alanda > 25
nétrofil ve < 10 skuamoz epitel hiicresi, eger laboratuvar sonuglar1 semikantitatif ise yukaridaki
kantitatif seviyelerin kargilanmasi,

b. Pozitif balgam, endotrakeal aspirat, bronkoalveolar lavaj, akciger dokusu veya korunmus
fircalama o6rnegi kiiltiiri (kalitatif, kantitatif veya semikantitatif); eger iireme normal solunum
yolu veya oral flora elemani, Candida spp., koagulaz negatif stafilokok veya Enterococcus spp.
ise bu kriter karsilanmaz.

Muhtemel Ventilator iliskili Pnomoni

Hastada yukarida bahsedilen ventilator iligkili durum ve enfeksiyon iligkili ventilatore bagh
komplikasyon kriterlerin karsilanmasi; ve mekanik ventilasyonun iigiincii. giiniinde veya ikinci giinii
icerisinde oksijenizasyon bozulmadan 6nce veya sonra agagidaki kriterlerin en az birinin olmasi:
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a. Pirtilan solunum sekresyonlar1 (bir veya daha fazla 6rnek aliminda): Akciger, bronslar veya
trakeadan alinan sekresyonlardan yapilan direk mikroskobide diigiik biiyiitmede her alanda > 25
notrofil ve < 10 skuamoz epitel hiicresi, eger laboratuvar sonuglar1 semikantitatif ise yukaridaki
kantitatif seviyelerin karsilanmasive asagidaki bulgulardan en az birinin olmast:

- Pozitif endotrakeal aspirat kiiltiirii; > 10° cfu/ml veya esdeger semikantitatif sonug,

- Pozitif bronkoalveolar lavaj kiiltiirii; > 10* cfu/ml veya esdeger semikantitatif sonug,

- Pozitif akciger dokusu kiiltiirii; > 10 cfu/ml veya esdeger semikantitatif sonug,

- Pozitif korunmus firgalama 6rnegi kiiltiirii; >10° cfu/ml veya esdeger semikantitatif sonug.

Not: Eger iireme normal solunum yolu veya oral flora elemani, Candida spp., koagulaz negatif

stafilokok veya Enterococcus spp. ise bu kriter karsilanmaz.

b. Asagidakilerden en az birinin olmasi (piiriilan respiratuar sekresyon olmasa da):

- Pozitif plevral siv1 kiiltiirii (kiiltiir torasentez sirasinda veya gogiis tiipiiniin ilk kez takilmasi
sirasinda alinmig olmali; kalic1 gégiis tiipinden alinmamis olmali),

- Pozitif akciger histopatolojisi,

- Legionella spp. i¢in pozitif diagnostik test,

- Solunum sekresyonlarindan Influenza virus, Respiratory syncytial virus, Adenovirus,
Parainfluenza virus, Rhinovirus, Human metapneumovirus veya Coronavirus i¢in pozitif tanisal
test.

Kemik ve Eklem Enfeksiyonlar:
Dort grupta incelenir:

1. Osteomyelit

2. Disk aralig1 enfeksiyonu

3. Eklem veya bursa enfeksiyonu
4. Periprostetik eklem enfeksiyonu

Osteomyelit

Asagidaki kriterlerden en az biri karsilanmalidir:

a. Kemik dokusundan yapilan kiiltiirde mikroorganizma tiremesi,

b. Invaziv girisim sirasinda direk muayene ile veya histopatolojik gozlem ile osteomyelit tanisi
konmasi,

C. Hastada su semptom ve bulgulardan en az ikisinin olmasi: ates (> 38°C), kemik
enfeksiyonundan sgiiphe edilen alanda lokalize sislik, hassasiyet, 1s1 artigt veya akinti; ve
asagidakilerden en az birinin olmasi:

- Kan kiiltiirlinde mikroorganizma tiremesi,

- Kanda pozitif laboratuvar testi (6r; Haemophilus influenzae veya Streptococcus pneumoniae
icin antijen testleri),

- Gorintileme yontemi ile enfeksiyon tespit edilmesi (6r; direk grafi, bilgisayarli tomografi,
manyetik rezonans, sintigrafi ile anlamli anormal bulgular gézlenmesi).

Disk Arahig1 Enfeksiyonu

Asagidaki kriterlerden en az birini karsilamalidir:

a. Invaziv girisim ile vertebral disk araligindan alinan kiiltiirde mikroorganizma iiremesi,

b. Invaziv girisim sirasinda direk muayene ile veya histopatolojik gdzlem ile vertabral disk aralig:
enfeksiyonu tanis1 konmasi,

c. Hastada ates (> 38°C) veya tutulan disk aralig1 bolgesinde agri olmasi, ve goriintiileme yontemi
ile enfeksiyon tespit edilmesi (Or; direk grafi, bilgisayarli tomografi, manyetik rezonans,
sintigrafi ile anlamli anormal bulgular gézlenmesi),

d. Hastada ates (> 38°C) veya tutulan disk aralig1 bolgesinde agr1 olmasi, ve kan veya idrarda
pozitif laboratuvar testi (6r; H. influenzae, S. pneumoniae, Neisseria meningitidis veya grup B
streptokok i¢in antijen testleri).
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Eklem veya Bursa Enfeksiyonu

Asagidaki kriterlerden en az biri karsilanmalidir:

a. Eklem araligindan veya sinovyal biyopsi ile alinan materyalden yapilan kiiltiirde
mikroorganizma iiremesi,

b. Invaziv girisim sirasinda direk muayene ile veya histopatolojik gdzlem ile eklem veya bursa
enfeksiyonu tanisi konmast,

c. Hastada baska bir sebep olmaksizin su semptom ve bulgulardan en az ikisinin olmasi: eklemde
agr1, sislik, hassasiyet, 1s1 artisi, effiizyon veya hareket kisitliligi; ve asagidakilerden en az
birinin olmasi:

- Eklem sivisinin Gram incelemesinde mikroorganizma ve l6kosit goriilmesi,

- Kan kiiltiirii veya kan, idrar veya eklem sivisindan yapilan uygun antijen testi pozitifligi,

- Eklem sivisinin hiicre dagilimin ve biyokimyasal tetkiklerinin enfeksiyonla uyumlu olmasi ve
bu degisikliklerin altta yatan romatolojik hastaliklarla agiklanamamasi,

- Goriintilleme yontemleri ile eklem veya bursa enfeksiyonu tanisi konmasi (6r; direk grafi,
bilgisayarli tomografi, manyetik rezonans, sintigrafi ile anlamli anormal bulgular gézlenmesi).

Periprostetik Eklem Enfeksiyonu

Asagidaki kriterlerden en az biri kargilanmalidir:

a. lkisi de ayn1 mikroorganizma olmak kosulu ile iki periprostetik doku veya sivi kiiltiir pozitifligi,

b. Eklem ile baglantili siniis trakt,

C. Su mindr kriterlerin en az ligiiniin olmas:

- Artmus C-reaktif protein diizeyi (CRP; > 100 mg/dl) veya ESH (eritrosit sedimentasyon hizi; >
30 mm/sa),

- Sinovyal stvida artmig BK sayis1 (> 10 000 hiicre/pul) veya 16kosit esteraz testi pozitifligi,

- Sinovyal sivida artrmug PNL yiizdesi (> %90),

- Periprostetik dokunun histopatolojik incelemesi ile enfeksiyon tanisi konmasi,

- Tek periprostetik doku veya siv1 kiiltiir pozitifligi.

Santral Sinir Sistemi Enfeksiyonlar1

Ucg grupta incelenir:

1. Intrakraniyal enfeksiyon (beyin absesi, subdural veya epidural enfeksiyon, ensefalit)
2. Menenjit veya ventrikiilit

3. Menenjit olmaksizin spinal abse

Intrakraniyal Enfeksiyon (Beyin Absesi, Subdural veya Epidural Enfeksiyon, Ensefalit)

Asagidaki kriterlerden en az biri kargilanmalidir:

a. Beyin dokusundan veya duradan yapilan kiiltiirde mikroorganizma iremesi,

b. Invaziv girisim srasinda direk muayene ile veya histopatolojik gdzlem ile apse veya
intrakraniyal enfeksiyon tanis1 konmasi,

Cc. Hastada su semptom ve bulgulardan en az ikisinin olmasi: bas agrisi, sersemlik hissi, ates (>
38°C), lokalize nérolojik bulgular, biling diizeyinde degisiklik veya konfiizyon; ve
asagidakilerden en az birinin olmasi:

- Invaziv girisim veya otopsi sirasinda igne aspirasyonu veya biyopsi ile alinan beyin veya apse
dokusunun mikroskobik incelemesinde mikroorganizma tespit edilmesi,

- Kan veya idrardan yapilan pozitif laboratuvar testi,

- Goriintilleme yontemi ile enfeksiyon tespit edilmesi (0r; ultrasonografi, bilgisayarli tomografi,
manyetik rezonans, sintigrafi veya arteriogram ile anlamli anormal bulgular gézlenmesi),

- Herhangi bir patojen igin tanisal tek antikor titresi (IgM) veya ard arda calisilan iki antikor
titresinde (IgG) dort kat artis;

ve eger tan1 antemortem ise hekimin uygun antibiyotik baslamis olmasi.
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< 1 yas ¢ocuklarda su semptom ve bulgulardan en az ikisinin olmasi: ates (> 38°C, rektal),
hipotermi (< 37°C, rektal), apne, bradikardi, lokalize nérolojik bulgular veya biling diizeyinde
degisiklik); ve asagidakilerden en az birinin olmast:

Invaziv girisim veya otopsi sirasinda igne aspirasyonu veya biyopsi ile alinan beyin veya apse
dokusunun mikroskobik incelemesinde mikroorganizma tespit edilmesi,

Kan veya idrardan yapilan pozitif laboratuvar testi,

Goriintiileme yontemi ile enfeksiyon tespit edilmesi (Or; ultrasonografi, bilgisayarli tomografi,
manyetik rezonans, sintigrafi veya arteriogram ile anlamli anormal bulgular gbzlenmesi),
Herhangi bir patojen i¢in tanisal tek antikor titresi (IgM) veya ard arda calisilan iki antikor
titresinde (IgG) dort kat artis;

ve eger tan1 antemortem ise hekimin uygun antibiyotik baglamis olmasi.

Menenjit veya Ventrikiilit
Asagidaki kriterlerden en az biri kargilanmaldir:

a.
b.

Hastanin beyin-omirilik sivisi (BOS) kiiltiirinde mikroorganizma tiremesi,
Hastada su semptom ve bulgulardan en az birinin olmas: ates (> 38°C), bas agrisi, ense sertligi,
meninks irritasyon bulgulari, kraniyal sinir tutulum bulgular1 ve irritabilite; ve agagidakilerden
en az birinin olmast:

BOS’ta artmig BK sayisi, artmig protein ve azalmis glukoz diizeyi,

BOS’un Gram incelemesinde mikroorganizma goriilmesi,

Kan kiiltirinde mikroorganizma tiremesi,

BOS, kan veya idrardan yapilan pozitif laboratuvar testi,

Herhangi bir patojen i¢in tanisal tek antikor titresi (IgM) veya ard arda g¢alisilan iki antikor

titresinde (IgG) dort kat artis;

ve eger tan1 antemortem ise hekimin uygun antibiyotik baslamis olmasi.

C.

< 1 yas cocuklarda su semptom ve bulgulardan en az birinin olmasi: ates (> 38°C, rektal),
hipotermi (< 37°C, rektal), apne, bradikardi, ense sertligi, meninks irritasyon bulgulari, kraniyal
sinir tutulum bulgular ve irritabilite; ve asagidakilerden en az birinin olmast:

BOS’ta artmig BK sayisi, artmis protein ve azalmis glukoz diizeyi,

BOS’un Gram incelemesinde mikroorganizma goriilmesi,

Kan kiiltiiriinde mikroorganizma iiremesi,

BOS, kan veya idrardan yapilan pozitif laboratuvar testi,

Herhangi bir patojen i¢in tanisal tek antikor titresi (IgM) veya ard arda ¢alisilan iki antikor
titresinde (IgG) dort kat artis;

ve eger tan1 antemortem ise, hekimin uygun antibiyotik baglamis olmasi.

Menenjit Olmaksizin Spinal Abse
Asagidaki kriterlerden en az biri kargilanmalidir:

a.
b.

Spinal epidural veya subdural araligin apsesinden yapilan kiiltiirde mikroorganizma iiremesi,
Invaziv girisim veya otopsi sirasinda spinal epidural veya subdural aralikta apse tespit edilmesi,
veya histopatolojik inceleme ile apse tanisi konmasi,

Hastada su semptom ve bulgulardan en az birinin olmasi: ates (> 38°C), sirt veya bel agrisi,
fokal hassasiyet, radikiilit, paraparezi veya parapleji; ve asagidakilerden en az birinin olmast:
Kan kiiltlirinde mikroorganizma tiremesi,

Gortntiileme yontemi ile spinal apse tespit edilmesi (6r; myelografi, ultrasonografi, bilgisayarl
tomografi, manyetik rezonans veya sintigrafi ile anlamli anormal bulgular gézlenmesi);

ve eger tan1 antemortem ise, hekimin uygun antibiyotik baslamis olmasi.

Kardiyovaskiiler Sistem Enfeksiyonlar:
Ug grupta incelenir:

1.

Myokardit/perikardit



2.
3.
4,
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Endokardit
Mediastinit
Arteryal veya venoz enfeksiyon

Myokardit/perikardit
Asagidaki kriterlerden en az biri kargilanmalidir:

a.

Invaziv girisim ile alinan perikardiyal doku veya sividan yapilan kiiltiirde mikroorganizma
liremesi,

Hastada su semptom veya bulgulardan en az ikisinin olmast: ates (> 38°C), gdgiis agrisi, pulsus
paradoksus veya artmig kalp biiytlikliigii; ve asagidakilerden en az birinin olmasi:

Myokardit veya perikardit ile uyumlu anormal elektrokardiyografi (EKG) bulgulari,

Kandan yapilan pozitif laboratuvar testi (6r; H. influenzae veya S. pneumoniae i¢in antijen
testleri),

Kalbin histolojik incelemesi ile myokardit veya perikardit tanis1 konmasi,

Farenks veya fecesten virilis izolasyonu olsun veya olmasin patojene spesifik tipte antikor
titresinde dort kat arts,

Ekokardiyografi, bilgisayarli tomografi, manyetik rezonans veya anjiografi ile perikardiyal
effiizyon tespiti.

< 1 yas ¢ocuklarda su semptom ve bulgulardan en az ikisinin olmasi: ates (> 38°C, rektal),
hipotermi (< 37°C, rektal), apne, bradikardi, pulsus paradoksus veya artmis kalp biiyiikliigii; ve
asagidakilerden en az birinin olmasi:

Myokardit veya perikardit ile uyumlu anormal EKG bulgulari,

Kandan yapilan pozitif laboratuvar testi (6r; H. influenzae veya S. pneumoniae igin antijen
testleri),

Kalbin histolojik incelemesi ile myokardit veya perikardit tanis1 konmasi,

Farenks veya fecesten virilis izolasyonu olsun veya olmasin patojene spesifik tipte antikor
titresinde dort kat artis,

Ekokardiyografi, bilgisayarli tomografi, manyetik rezonans veya anjiografi ile perikardiyal
efflizyon tespiti.

Endokardit
Dogal veya protez kapak endokarditi agagidaki kriterlerden en az birini karsilamalidir:

a.
b.

Kapak veya vejetasyondan yapilan kiiltiirde mikroorganizma iiremesi,

Hastada su semptom veya bulgulardan en az ikisinin olmasi: ates (> 38°C), yeni gelisen veya
karakterinde degisiklik gozlenen kardiyak ifiiriim, embolik fenomenler, cilt bulgulari (6r;
petesi, splinter hemoraji, agrili subkutan nodiiller), konjestif kalp yetmezligi veya kardiyak
iletim anomalileri; ve asagidakilerden en az birinin olmasi:

iki veya daha fazla kan kiiltiiriinde mikroorganizma iiremesi,

Kapak veya vejetasyondan yapilan kiiltiiriin negatif oldugu veya yapilmadigi durumda kapaktan
yapilan Gram boyama ile mikroorganizma tespit edilmesi,

Invaziv girisim veya otopsi sirasinda kapakta vejetasyon tespit edilmesi,

Kan veya idrardan yapilan pozitif laboratuvar testi (6r; H. influenzae, S. pneumoniae, N.
meningitidis veya Grup B streptokok igin antijen testleri),

Ekokardiyografide yeni vejetasyon tespit edilmesi.

ve eger tan1 antemortem ise hekimin uygun antibiyotik baglamis olmasi.

C.

< 1 yas ¢ocuklarda su semptom ve bulgulardan en az ikisinin olmasi: ates (> 38°C, rektal),
hipotermi (< 37°C, rektal), apne, bradikardi, yeni gelisen veya karakterinde degisiklik gdzlenen
kardiyak iifiiriim, embolik fenomenler, cilt bulgular1 (6r; petesi, splinter hemoraji, agrili
subkutan nodiiller), konjestif kalp yetmezligi veya kardiyak iletim anomalileri; ve
asagidakilerden en az birinin olmasi:

iki veya daha fazla kan kiiltiiriinde mikroorganizma iiremesi,
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Kapak veya vejetasyondan yapilan kiiltiiriin negatif oldugu veya yapilmadigi durumda kapaktan
yapilan Gram boyama ile mikroorganizma tespit edilmesi,

Invaziv girisim veya otopsi sirasinda kapakta vejetasyon tespit edilmesi,

Kan veya idrardan yapilan pozitif laboratuvar testi (6r; H. influenzae, S. pneumoniae, N.
meningitidis veya Grup B streptokok igin antijen testleri),

Ekokardiyografide yeni vejetasyon tespit edilmesi.

ve eger tan1 antemortem ise hekimin uygun antibiyotik baslamis olmasi.

Mediastinit
Asagidaki kriterlerden en az biri karsilanmalidir:

a.
b.
C.

Invaziv girisim sirasinda alian mediastinal doku veya sivida mikroorganizma iiremesi,

Invaziv girisim sirasinda gozlem ile veya histopatolojik tetkik ile mediastinit tanis1 konmast,
Hastada su semptom veya bulgulardan en az birinin olmasi: ates (> 38°C), gdgiis agris1 veya
sternal instabilite; ve asagidakilerden en az birinin olmast:

Mediastinal bolgeden piiriilan akintt,

Kan kiiltiiriinde veya mediastinal bélgeden alinan akinti kiiltiiriinde mikroorganizma iiremesi,
Goriintiileme yontemi ile mediastinal genisleme tespit edilmesi.

< 1 yas c¢ocuklarda su semptom ve bulgulardan en az birinin olmasi: ates (>38°C, rektal),
hipotermi (< 37°C, rektal), apne, bradikardi veya sternal instabilite; ve asagidakilerden en az
birinin olmast:

Mediastinal bdlgeden piiriilan akinti,

Kan kiiltiiriinde veya mediastinal bolgeden alinan akinti kiiltiiriinde mikroorganizma iiremesi,
Goriintiileme yontemi ile mediastinal genisleme tespit edilmesi.

Arteryal veya Venoz Enfeksiyon
Asagidaki kriterlerden en az biri kargilanmalidir:

a.

Invaziv girisim sirasinda arterler veya venlerden alian kiiltiirlerde mikroorganizma {iremesi; ve
kan kiiltiiriiniin yapilmamis olmasi veya kandan alinan kiiltiirde mikroorganizma {irememesi,
Invaziv girisim sirasinda direk muayene veya histopatolojik tetkik ile arteryal veya vendz
enfeksiyon tanis1 konmast,

Hastada su semptom veya bulgulardan en az birinin olmasi: ates (> 38°C), tutulan vaskiiler
bolgede agri, eritem veya 1s1 artigi; ve semikantitatif yontem ile intravaskiiler kaniil ucundan
yapilan kiiltiirde 15 koloniden fazla iireme; ve kan kiiltiirliniin yapilmamis veya kandan alinan
kiiltiirde mikroorganizma tirememesi,

flgili vaskiiler bolgede piiriilan akinti; ve kan kiiltiiriiniin yapilmamis veya kandan alian
kiltiirde mikroorganizma tirememesi,

< 1 yas cocuklarda su semptom ve bulgulardan en az birinin olmasi: ates (> 38°C,rektal),
hipotermi (< 37°C, rektal), apne, bradikardi, letarji veya tutulan vaskiiler bélgede agr1, eritem
veya 1s1 artigi; ve semikantitatif yontem ile intravaskiiler kaniil ucundan yapilan kiiltiirde 15
koloniden fazla {ireme; ve kan kiltiriiniin yapilmamig veya kandan alinan Kkiiltiirde
mikroorganizma tirememesi.

Goz, Kulak, Burun, Bogaz ve Agiz Enfeksiyonlar:
Alt1 grupta incelenir:

ok wdE

Konjunktivit

Konjunktivit disindaki goz enfeksiyonlari

Kulak ve mastoid enfeksiyonlar1

Oral kavite enfeksiyonlari (agiz, dil veya diseti)

Siniizit

Ust solunum yolu enfeksiyonlari; farenjit, larenjit, epiglotit
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Konjunktivit
Asagidaki kriterlerden en az biri karsilanmalidir:

a.

Konjunktiva veya goz kapagi, kornea, meibom bezleri, lakrimal bezler gibi komsu dokulardan
gelen piiriilan akintidan yapilan kiiltiirde mikroorganizma iiremesi,

Konjunktiva veya goz ¢evresinde agr1 veya kizariklik; ve asagidakilerden en az birinin olmasi:
Eksudadan yapilan Gram boyamada 16kosit ve mikroorganizma goriilmesi,

Piiriilan eksuda,

Konjunktival eksuda veya konjunktival kazintidan yapilan laboratuvar testi pozitifligi (or;
Chlamydia trachomatis, Herpes simplex viriis veya Adenoviriis igin ELISA veya IF gibi antijen
testleri),

Konjunktival eksuda veya kazintidan yapilan mikroskopik incelemede ¢ok cekirdekli dev
hiicrelerin goriilmesi,

Viral kiiltiir pozitifligi,

Herhangi bir patojen icin tanisal tek antikor titresi (IgM) veya ard arda c¢alisilan iki antikor
titresinde (IgG) dort kat artis.

Konjunktivit Disindaki Goz Enfeksiyonlari
Asagidaki kriterlerden en az biri kargilanmalidir:

a.
b.

On veya arka kamaradan, veya vitrdz sividan alinan kiiltiirde mikroorganizma iiremesi,

Hastada su semptom veya bulgulardan en az ikisinin olmasi: g6z agrisi, gérme bozuklugu veya
hipopiyon; ve asagidakilerden en az birinin olmasi:

Hekim tarafinca géz enfeksiyonu tanist konmasi,

Kandan yapilan laboratuvar testi pozitifligi (6r; H. influenzae veya S. pneumoniae i¢in antijen
testleri),

Kan kiiltiirinde mikroorganizma tespit edilmesi.

Kulak ve Mastoid Enfeksiyonlar:
Dért gruba ayrilir:

1. Otitis eksterna

2. Otitis media

3. Otitis interna

4, Mastoidit

Otitis Eksterna
Asagidaki kriterlerden en az biri kargilanmalidir:

Dis kulak yolundan gelen piiriilan akinti kiiltiiriinde mikroorganizma iiremesi,

Hastada su semptom veya bulgulardan en az birinin olmast: ates (> 38°C), dis kulak yolunda
agri, kizariklik veya akinti; ve piriilan akintidan yapilan Gram boyamada mikroorganizma
goriilmesi.

Otitis media
Asagidaki kriterlerden en az biri kargilanmalidir:

Timpanosentez veya invaziv girisimle orta kulaktan alinan sivida mikroorganizma tiremesi,
Hastada su semptom veya bulgulardan en az ikisinin olmasi: ates (> 38°C), kulak zarinda agr1,
kulak zarinin inflamasyonu, retraksiyonu veya azalmig mobilitesi, veya kulak zarinin arkasinda
SIV1.

Otitis Interna
Asagidaki kriterlerden en az biri karsilanmalidir:

Invaziv girisimle i¢ kulaktan alan sivida mikroorganizma iiremesi,
Hekimin i¢ kulak enfeksiyonu tanis1 koymasi.
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Mastoidit
Asagidaki kriterlerden en az biri karsilanmalidir:

Mastoidden gelen piiriilan akinti kiiltiirlinde mikroorganizma tiremesi,

Hastada su semptom veya bulgulardan en az ikisinin olmasi: ates (> 38°C), agr, hassasiyet,
eritem, bag agrisi veya fasiyal paralizi; ve asagidakilerden en az birinin olmast:

Mastoidden gelen piiriilan akintidan yapilan Gram boyamada mikroorganizma gériilmesi,
Kandan yapilan pozitif laboratuvar testi.

Oral Kavite Enfeksiyonlar1 (Agiz, Dil veya Diseti)
Asagidaki kriterlerden en az biri karsilanmalidir:

a. Oral kavitedeki dokulardan gelen piiriilan materyalden yapilan kiiltiirde mikroorganizma
lremesi,

b. Direk fizik muayene, invaziv girisim veya histopatolojik inceleme ile oral kavitede apse veya
oral kavite enfeksiyonu kanitlarinin tespiti,

C. Hastada su semptom veya bulgulardan en az birinin olmasi: apse, iilserasyon, oral mukozada
inflame mukoza iizerinde kabarik beyaz yama tarzi yaralar veya oral mukozada plaklar olmasi;
ve asagidakilerden en az birinin olmast:

- Mukozal kazintilardan, oral sekresyonlardan veya kandan yapilan pozitif laboratuvar testi (or;
Gram boyama, KOH testi, ¢ok ¢ekirdekli dev hiicreler goriilen mukozal kazintilar, oral
sekresyonlardan antijen testi, antikor testleri),

- Hekimin enfeksiyon tanist koymasi ve uygun antifungal tedavi vermesi.

Siniizit

Asagidaki kriterlerden en az biri karsilanmalidir:

a.
b.

Siniis kavitesinden alinan piiriilan materyalden yapilan kiiltiirde mikroorganizma iiremesi,
Hastada su semptom veya bulgulardan en az birinin olmasi: ates (> 38°C), tutulan siniis
bolgesinde agri veya hassasiyet, bas agrisi, piiriilan eksuda veya nazal obstriiksiyon; ve
asagidakilerden en az birinin olmasi:

Transiluminasyon testi pozitifligi,

Gorilintiileme yonteminde siniizit tespiti.

Ust Solunum Yolu Enfeksiyonlar: (Farenjit, Larenjit, Epiglotit)
Asagidaki kriterlerden en az biri karsilanmalidir:

a.

Hastada su semptom veya bulgulardan en az ikisinin olmasi: ates (> 38°C), farenkste eritem,
bogaz agrisi, oksiiriik, ses kisikligi veya bogazda piiriilan eksuda; ve asagidakilerden en az
birinin olmasi:

Ozel tutulum bélgelerinden yapilan kiiltiirde mikroorganizma iiremesi,

Kan kiiltirinde mikroorganizma tiremesi,

Kan veya solunum yolu sekresyonlarindan yapilan laboratuvar testi pozitifligi,

Herhangi bir patojen igin tanisal tek antikor titresi (IgM) veya ard arda calisilan iki antikor
titresinde (IgG) dort kat artis,

Hekimin {ist solunum yolu enfeksiyonu tanisi koymasi;

Direk fizik muayene, invaziv girisim veya histopatolojik inceleme ile apse tespit edilmesi,

< 1 yas ¢ocuklarda su semptom ve bulgulardan en az ikisinin olmasi: ates (> 38°C, rektal),
hipotermi (< 37°C, rektal), apne, bradikardi, nazal akinti veya bogazda piiriilan akinti; ve
asagidakilerden en az birinin olmasi:

Ozel tutulum bélgelerinden yapilan kiiltiirde mikroorganizma iiremesi,

Kan kiiltiirlinde mikroorganizma tiremesi,

Kan veya solunum yolu sekresyonlarindan yapilan laboratuvar testi pozitifligi

Herhangi bir patojen i¢in tanisal tek antikor titresi (IgM) veya ard arda ¢aligilan iki antikor
titresinde (IgG) dort kat artis,
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Hekimin iist solunum yolu enfeksiyonu tanisi koymasi.

Gastrointestinal Sistem Enfeksiyonlari
Dort grupta incelenir:

1.
2.

Gastroenterit

Gastroenterit ve apendisit digindaki gastrointestinal sistem enfeksiyonlar1 (6zofagus, mide, ince
ve kalin bagirsak, rektum)

Hepatit

Intraabdominal enfeksiyon (safra kesesi, safra yollari, karaciger, dalak, pankreas, periton,
subfrenik veya subdiafragmatik bosluk gibi 6zel bir tutulum yeri olmaksizin)

Nekrotizan enterokolit

Gastroenterit
Asagidaki kriterlerden en az biri karsilanmalidir:

a.

Hastada kusma veya atesin (> 38°C) eslik ettigi veya etmedigi akut baslangicli diyare olmasi
(12 saatten uzun siireli sulu digkilama) ve diyare yapabilen enfeksiyon digi baska bir sebep
olmamasi (Or; tanmisal testler, antibiyotikler digindaki ilag tedavileri, kronik hastaligin
alevlenmesi veya psikolojik stres gibi),

Diyare olmadigi durumlarda hastada su semptom veya bulgulardan en az ikisinin olmast:
bulant;, kusma, karin agris1, ates (> 38°C) veya bas agrisi; ve asagidakilerden en az birinin
olmast:

Gaita veya rektal siiriintiide enterik patojen tiremesi,

Rutin veya elektron mikroskobi ile enterik patojen tespiti,

Kan veya fegesten antijen veya antikor testi ile enterik patojen tespiti,

Doku kiiltiiriinde sitopatik degisiklikler (toksin tetkiki) gosteren enterik patojen tespiti,
Herhangi bir patojen igin tanisal tek antikor titresi (IgM) veya ard arda calisilan iki antikor
titresinde (IgG) dort kat artis.

Gastroenterit ve Apendisit Disindaki Gastrointestinal Sistem Enfeksiyonlar1 (Ozofagus, Mide,
ince ve Kalin Bagirsak, Rektum)
Asagidaki kriterlerden en az biri karsilanmalidir:

a. Invaziv girisim sirasinda veya histopatolojik inceleme ile apse veya diger enfeksiyon
kanitlarinin tespit edilmesi,

b. Hastada herhangi bir organ veya doku tutulumu ile uyumlu su semptom veya bulgulardan en az
ikisinin olmasi: ates (> 38°C), bulanti, kusma, karmn agris1 veya hassasiyeti, veya diyare; ve
asagidakilerden en az birinin olmasi:

- Invaziv girisim veya endoskopi sirasinda alman akinti veya dokudan; veya aseptik olarak
yerlestirilmis drenden yapilan kiiltiirde mikroorganizma iiremesi,

- Invaziv girisim veya endoskopi sirasinda alinan akinti veya dokudan veya aseptik olarak
yerlestirilmis drenden yapilan Gram boyamada veya KOH testinde mikroorganizma goriilmesi
veya mikroskobik incelemede ¢ok ¢ekirdekli dev hiicrelerin goriilmesi,

- Kan kiiltiiriinde mikroorganizma iiremesi,

- Goriintilleme yontemiyle patolojik bulgularin tespiti,

- Endoskopik inceleme ile patolojik bulgu tespiti (6r; Candida 6zofajiti, proktiti veya toksik
megakolon).

Hepatit

Asagidaki kriterler karsilanmalidir:

Hastada su semptom veya bulgulardan en az ikisinin olmasi: ates (> 38°C), istahsizlik, bulanti,
kusma, karin agrisi, sarilik veya dnceki ii¢ ay iginde transflizyon dykiisii; ve asagidakilerden en
az birinin olmast:
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- Akut hepatit A, hepatit B, hepatit C veya delta hepatiti ile uyumlu laboratuvar testleri ve saglik
hizmetleri ile iliskili enfeksiyon ile uyumlu hastanede yatis siiresi,

- Anormal karaciger fonksiyon testleri (6r; artmis AST/ALT, bilurubin),

- ldrar veya orofarengeal sekresyonlarda sitomegaloviriis (CMV) tespiti.

intraabdominal Enfeksiyon (Safra Kesesi, Safra Yollari, Karaciger, Dalak, Pankreas, Periton,

Subfrenik veya Subdiafragmatik Bosluk gibi Ozel Bir Tutulum Yeri Olmaksizin)

Asagidaki kriterlerden en az biri karsilanmalidir:

a. Invaziv girisim sirasinda intraabdominal bosluktan alinan apse ve/veya piiriillan materyalden
yapilan kiiltiirde mikroorganizma iiremesi,

b. Invaziv girisim sirasinda veya histopatolojik inceleme ile apse veya intraabdominal
enfeksiyonun kanitlarinin gézlenmesi,

c. Hastada su semptom veya bulgulardan en az ikisinin olmasi: ates (> 38°C), bulanti, kusma,
karm agris1 veya sarilik; ve asagidakilerden en az birinin olmasi:

- Aseptik olarak yerlestirilmis drenaj kateterinden (6r; kapali drenaj sistemi, agik dren, T-tiip
dren, bilgisayarli tomografi altinda drenaj) gelen akintidan yapilan kiiltirde mikroorganizma
liremesi,

- Invaziv girisim ile alman akinti veya dokudan veya aseptik olarak yerlestirilmis drenaj
kateterinden yapilan Gram boyamada mikroorganizma goriilmesi,

- Kan kiiltiirlinde mikroorganizma iiremesi ve goriintiileme yontemi ile enfeksiyon kanitlarinin
tespit edilmesi (Or; ultrasonografi, bilgisayarli tomografi, manyetik rezonans, sintigrafi veya
abdominal diiz grafi ile anormal bulgular tespit edilmesi).

Nekrotizan Enterokolit

Siit cocuklarinda (< 1 yas ¢ocuklarda) nekrotizan enterokolit asagidaki kriterleri karsilamalidir:

a. Siit ¢ocugunda asagidaki listede belirtilen klinik bulgulardan en az birinin ve gériintiileme testi
bulgularindan en az birinin olmasi:

En az bir klinik bulgu:

- Safrali aspirat,

- Kusma,

- Abdominal distansiyon,

- Qaitada gizli veya makroskopik kan (rektal fissiir olmaksizin).

Ve en az bir goriintiileme testi bulgusu:

- Pnomotosis intestinalis,

- Portal vende gaz (hepatobiliyer gaz),

- Pnomoperitonyum.

b. Cerrahi nekrotizan enterokolit: Siit ¢ocugunda asagidaki cerrahi kriterlerden en az birinin
olmast:

- Yaygm bagirsak nekrozunun cerrahi olarak tanisimin konmasi (bagirsagin 2 cm’den fazla
kisminin tutulmast),

- Intestinal perforasyon eslik etsin veya etmesin pndmotosis intestinalisin cerrahi olarak tanisinin
konmasi.

Genital Sistem Enfeksiyonlar:

Dort grupta incelenir:

1. Endometrit

2. Epizyotomi enfeksiyonu

3. Kadin veya erkek genital organlarinin diger enfeksiyonlar1 (epididimis, testis, prostat, vajina,
overler, uterus veya derin pelvik dokular; endometrit veya vajinal kaf enfeksiyonu diginda)

4. Vajinal kaf enfeksiyonu
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Endometrit

Asagidaki kriterlerden en az biri karsilanmalidir:

a. Invaziv girisim veya biyopsi sirasinda endometriumdan alian sivi (amniotik siviyr da
icerebilir) veya dokudan yapilan kiiltiirde mikroorganizma iiremesi,

b. Hastada su semptom veya bulgulardan en az ikisinin olmasi: ates (> 38°C), karm agrisi, uterus
bolgesinde hassasiyet veya uterustan piiriilan drenaj.

Epizyotomi Enfeksiyonu

Asagidaki kriterlerden en az biri karsilanmalidir:

a. Vaginal dogum sonrasi hastanin epizyotomi bolgesinden piiriilan drenaj olmasi,
b. Vaginal dogum sonrasi hastanin epizyotomi bolgesinde apse tespit edilmesi.

Kadin veya Erkek Genital Organlarimin Diger Enfeksiyonlar1 (Epididimis, Testis, Prostat,

Vajina, Overler, Uterus veya Derin Pelvik Dokular; Endometrit veya Vajinal Kaf Enfeksiyonu

Disinda)

Asagidaki kriterlerden en az biri karsilanmalidir:

a. Tutulan bolgeden alinan doku veya sividan yapilan kiiltiirde mikroorganizma iiremesi,

b. Invaziv girisim sirasinda veya histopatolojik inceleme ile tutulan bolgede apse veya
enfeksiyonun diger kanitlarinin tespit edilmesi,

c. Hastada su semptom veya bulgulardan en az ikisinin olmasi: ates (> 38°C), bulant1, kusma, agri,
hassasiyet veya diziiri; ve asagidakilerden en az birinin olmast:

- Kan kiiltiirinde mikroorganizma iiremesi,

- Hekimin enfeksiyon tani koymasi.

Vajinal Kaf Enfeksiyonu

Asagidaki kriterlerden en az biri karsilanmalidir:

a. Posthisterektomi hastasinda vajinal kaf bolgesinden piiriilan akint1 tespiti,

b. Posthisterektomi hastasinda vajinal kaf bolgesinde apse tespiti,

c. Posthisterektomi hastasinda vajinal kaf bolgesinden alinan sivi veya dokudan yapilan kiiltiirde
mikroorganizma iiremesi.

Cilt ve Yumusak Doku Enfeksiyonlari

Sekiz grupta incelenir:

Meme apsesi veya mastit

Yanik enfeksiyonu

Yenidogan siinnet yarasi enfeksiyonu
Dekiibit iilser enfeksiyonu

Infant piistiilozis

Cilt enfeksiyonu

Yumusak doku enfeksiyonu (nekrotizan fasiit, enfeksiyoz gangren, nekrotizan seliilit,
enfeksiydz miyozit, lenfadenit veya lenfanjit)
8. Omfalit

Noak~owdR

Meme Absesi veya Mastit

Asagidaki kriterlerden en az biri karsilanmalidir:

a. Tutulan memeden invaziv girisimle alian doku veya sividan yapilan kiiltiirde mikroorganizma
lremesi,

b. Invaziv girisim sirasinda veya histopatolojik inceleme ile meme apsesi veya diger enfeksiyon
kanitlarinin gozlenmesi,

c. Hastada ates (> 38°C) ve memede inflamasyon bulgularinin olmast;

ve hekimin meme apsesi tanis1 koymasi.
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Yanik Enfeksiyonu
Asagidaki kriterlerden en az biri karsilanmalidir:

a.

Hastada yanik yarasinin goriintiisii ve karakterinde hizli eskar ayrilmasi, eskarda koyu
kahverengi, siyah veya morumsu renk degisikligi veya yara sinirlarinda 6dem gibi degisiklikler
olmasi; ve yanik yarasi biyopsisinin histolojik incelemesinde canli doku komsulugunda
mikroorganizma invazyonu tespiti,

Hastada yanik yarasinin goriintlisii ve karakterinde hizli eskar ayrilmasi, eskarda koyu
kahverengi, siyah veya morumsu renk degisikligi veya yara sinirlarinda 6dem gibi degisiklikler
olmast; ve asagidakilerden en az birinin olmasi:

Tespit edilebilen diger enfeksiyon bolgesi olmaksizin kan kiiltiiriinde mikroorganizma tiremesi,
Biyopsilerden veya lezyon kazintilarinda Herpes simplex viriis izolasyonu, inkliizyonlarin 151k
veya elektron mikroskobuyla histolojik olarak tespit edilmesi, veya viral partikiillerin elektron
mikroskobuyla goriintiilenmesi.

Yanik hastasinda su semptom ve bulgulardan en az ikisinin olmasi: ates (> 38°C) veya
hipotermi (< 36°C), hipotansiyon, oligiiri (< 20 cc/saat), hiperglisemi, mental konfiizyon; ve
asagidakilerden en az birinin olmasi:

Yanik yarasi biyopsisinin histolojik incelemesinde canli doku komsulugunda mikroorganizma
invazyonu testpiti,

Kan kiiltiirinde mikroorganizma tiremesi,

Biyopsilerden veya lezyon kazintilarindan Herpes simplex viriis izolasyonu, inkliizyonlarin 151k
veya elektron mikroskobuyla histolojik olarak tespit edilmesi, veya viral partikiillerin elektron
mikroskobuyla goriintiilenmesi.

Yenidogan Siinnet Yarasi Enfeksiyonu
Yenidoganda (yas < 30 giin) siinnet yarasi enfeksiyonunda asagidaki kriterlerden en az biri

kargilanmalidir:

a. Yenidoganda siinnet yarasi bolgesinden piiriilan akinti,

b. Yenidoganda su semptom ve bulgulardan en az birinin bagka bir sebep olmaksizin siinnet
bolgesinde bulunmast: eritem, sislik veya hassasiyet; ve siinnet bolgesinden yapilan kiiltiirde
patojen iiremesi,

C. Yenidoganda su semptom ve bulgulardan en az birinin bagka bir sebep olmaksizin siinnet yarast

bolgesinde bulunmasi: eritem, sislik ve hassasiyet; ve siinnet bolgesinden yapilan kiiltiirde cilt
kontaminant1 (6r; difteroidler, Bacillus spp., Propionobacterium spp., koagulaz negatif
stafilokoklar, viridans grup strektokoklar, Aerococcus spp., Micrococcus spp. gibi) liremesi; ve
hekimin siinnet bolgesi enfeksiyonu tanist koymasi veya uygun antibiyotik baglamis olmasi.

Dekiibit Ulser Enfeksiyonu
Dekiibit iilser enfeksiyonunda asagidaki kriterler kargilanmalidir:

Hastada tespit edilebilen baska bir sebebi olmaksizin su semptom ve bulgulardan en az ikisinin
olmast: dekiibit yara kenarlarinda kizariklik, hassasiyet veya sislik; ve asagidakilerden en az
birinin olmasi:

Doku veya akintidan uygun sekilde alinmig kiiltiirde mikroorganizma iiremesi (sividan igne
aspirasyonu ile veya iilser kenarindan doku biyopsisi yontemi ile alinmig olmali),

Kan kiiltiirtinde mikroorganizma tiremesi.

Infant Piistiilozis
Siit cocugunda (< 1 yas) piistiiloziste asagidaki kriterlerden en az biri karsilanmalidir:

a.
b.

Siit cocugunda bir veya daha fazla piistiil olmasi; ve hekimin cilt enfeksiyonu tanis1 koymasi,
Siit ¢ocugunda bir veya daha fazla piistiil olmasi; ve hekimin uygun antibiyotik tedavisi
baslamis olmast.
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Cilt Enfeksiyonu
Asagidaki kriterlerden en az biri karsilanmalidir:

a.
b.

Hastada piiriilan akinti, piistiiller, vezikiiller veya ¢ibanlar olmasi,

Hastada tespit edilebilen baska bir sebebi olmaksizin su semptom ve bulgulardan en az ikisinin
olmast: agr1 veya hassasiyet, lokalize sislik, kizariklik, 1s1 artist; ve asagidakilerden en az birinin
olmasi:

Tutulan bdlgeden yapilan aspirat veya drenaj kiiltiirlinde mikroorganizma {iremesi; eger iireyen
mikroorganizma cilt kontaminant1 ise (6r; difteroidler, Bacillus spp., Propionobacterium spp.,
koagulaz negatif stafilokoklar, viridans grup strektokoklar, Aerococcus spp., Micrococcus spp.
gibi) saf kiiltlir olmast,

Kan kiiltirinde mikroorganizma tiremesi,

Enfekte bolgeden veya kandan yapilan laboratuvar testi pozitifligi (6r; Herpes simplex viriis,
Varicella zoster viriis, H. influenzae veya N. meningitidis i¢in antijen testi),

Tutulan bélgeden yapilan mikroskobik incelemede ¢ok c¢ekirdekli dev hiicreler goriilmesi,
Herhangi bir patojen igin tanisal tek antikor titresi (IgM) veya ard arda calisilan iki antikor
titresinde (IgG) dort kat artis.

Yumusak Doku Enfeksiyonu (Nekrotizan Fasiit, Enfeksiyoz Gangren, Nekrotizan Seliilit,
Enfeksiyoz Myozit, Lenfadenit veya Lenfanjit)
Asagidaki kriterlerden en az biri karsilanmalidir:

a. Tutulan bdlgeden yapilan doku veya akint: kiiltiiriinde mikroorganizma tiremesi,

b. Tutulan bolgeden piiriilan akinti olmasi,

c. lInvaziv girisim sirasinda veya histopatolojik inceleme ile tutulan bolgede apse veya
enfeksiyonun diger kanitlarinin tespit edilmesi,

d. Hastada tespit edilebilen bagka bir sebebi olmaksizin tutulan bolgede su semptom veya
bulgulardan en az ikisinin olmasi: lokalize agr1 veya hassasiyet, kizariklik, sislik, 1s1 artisi; ve
asagidakilerden en az birinin olmasi:

- Kan kiiltiirlinde mikroorganizma tiremesi,

- Kan veya idrardan yapilan laboratuvar testi pozitifligi (6r; H. influenzae, S. pneumoniae, N.
meningitidis, Grup B streptokok veya Candida spp. i¢in antijen testi),

- Herhangi bir patojen i¢in tanisal tek antikor titresi (IgM) veya ard arda calisilan iki antikor
titresinde (IgG) dort kat artis.

Omfalit

Yenidoganda (yas < 30 giin) omfalit asagidaki kriterlerden en az birini karsilamalidir:

a. Umbilikus etrafinda eritem ve/veya umbilikustan seréz akinti; ve asagidakilerden en az birinin
olmast:

- Akint1 veya igne aspirati ile alinan materyalin kiiltiiriinde mikroorganizma iiremesi,

- Kan kiiltiiriinde mikroorganizma iiremesi.

b. Umbilikus etrafinda eritem ve umbilikustan piiriilan akinti.

Sistemik (Disemine) Enfeksiyonlar

Disemine enfeksiyon bir¢ok organ veya sistemin enfeksiyonu olmakla birlikte tespit edilebilen tek
bir enfeksiyon bolgesi yoktur. Coklu organ veya sistemlerin birlikte enfeksiydz tutulumu ile uyumludur.
Genellikle viriis kaynaklidir, semptom ve bulgularin tespit edilebilen bagka bir sebebi yoktur (9).



EK-2. Hasta Kayit Formu

Kimlik Verileri:

Adi-Soyadi:

Yast:

Cinsiyeti: Erkek () Kadn ()

Dosya Numarasi:

Yatis Tarihi:

Yattig1 Servis: Cerrahi Klinik (.
Dabhili Klinik (
Yogun Bakim Unitesi ~ (

izole Edilen Mikroorganizmalarla Ilgili Veriler:

Sonuc:

Enfeksiyon Bolgesi:

Uremenin Oldugu Giin:
Ureyen Ornek:
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Izole Edilen Mikroorganizmanin Antibiyogram Verileri:

Polimikrobiyal Ureme:
Hastada Diger MDR Bakteri izolasyonu:
Enfeksiyon:
Kolonizasyon:
Birden Fazla Enfeksiyon Odagi:

Eksitus () Taburcu ()
Uriner Sistem:

.................... )

..................... )

..................... )
Evet() Hayir()
Evet () Hayir()
Evet() Hayir()

Alt solunum Yollari:
Yara-yumusak doku:

Kan:

Kateter:

Cerrahi Alan:
Abdomen:

Santral Sinir Sistem
Diger:

Hospitalizasyon Oykiisii:

Son 3 Ay i¢inde Hospitalizasyon Oykiisii:

Dis Merkezden Transfer: Evet () Hayir

Antibiyotik Kullamim OyKiisii:
Son 3 Ay iginde 48 Saatten Uzun Siireli Antibiyotik Kullanimi:

Son 3 Ay i¢inde Kullanilan Antibiyotik Grubu
Beta-laktam grubu antibiyotikler
Beta-laktamaz inhibitdrsiiz

Beta-laktamaz inhibitorlii
1. Kusak sefalosporinler
2. Kusak sefalosporinler
3. Kusak sefalosporinler
4. Kusak sefalosporinler
Kinolonlar
Aminoglikozidler
Glikopeptitler
Karbapenemler
Metronidazol
Diger antibiyotikler

Tekli kullanim: Evet () Hayir ()

Birden fazla kullamm:  Evet () Hayir ()

Antibiyotik Tedavi Stiresi:

0
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Invazif Prosediir Oykiisii:

Son 6 Ay i¢inde Cerrahi Operasyon Oykiisii: Evet () Hayir ()
Uriner Kateter (72 saat 6ncesinde): Evet() Hayir()
Santral Venoz Kateter (72 saat oncesinde): Evet() Hayir()
Arter Kateteri (72 saat 6ncesinde): Evet () Hayir ()
Mekanik Ventilasyon (72 saat dncesinde): Evet () Hayir ()
Mekanik Ventilasyon Giindi:
Trakeostomi (72 saat dncesinde): Evet () Hayir ()
Trakeostomi Giindi: e
Nazogastrik Tiip (72 saat oncesinde): Evet() Hayir()

TPN ile Beslenme:
Invazif Girisimler (72 saat icerisinde):

Endotrakeal Tiip: Evet () Hayir () Trakeostomi: Evet () Hayir ()
Endoskopi: Evet () Haywr () ERCP: Evet () Hayir ()
Bronkoskopi: Evet () Hayir () Gogiis Tiipii: Evet () Hayir ()
Abdominal Cerrahi: Evet () Hayir () Travma Cerrahisi: Evet () Hayir ()
Hemodiyaliz: Evet () Hayir () Periton Diyalizi: Evet () Hayir ()
Gogilis Tiipi: Evet () Hayir () Diger: Evet () Hayir ()

Komorbid Faktorler

Diabetes Mellitus

Lenfoma

Renal Yetmezlik
Serebrovaskiiler Olay
Akciger Hastalig1

Otoimmiin Hastaliklar

Steroid Kullanimi
Radyoterapi

Pankreatit

Solid Organ Transplantasyonu
Uriner sistemin anatomik bozukluklari
Yanik

Ates Varhgi: (> 37.5 °C):
Laboratuvar Parametreleri:

Beyaz Kiire Degeri:
Hemoglobin:

C-reaktif Protein:

Eritrosit Sedimentasyon Hizi:
AST:

Skorlamalar:

APACHE-II Skoru:

Charlson Komorbidite Indeksi:
TISS Skoru:

SAPS-I1I Skoru:

SOFA skoru:

Losemi

Solid Tiimor

Karaciger hastaligi

Diger Norolojik Hastalik
Koroner Arter Hastaligi
Notropeni

Kemoterapi

Diger immunsupresif Tedavi
HIV enfeksiyonu

Kemik iligi transplantasyonu
Travma

Diger

Platelet:
Prokalsitonin:
Cre:

ALT:



