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Hastane Kaynakh
Pnomoniler

@ Doc¢. Dr. Sercan Ulusoy
Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Klinik Mikrobiyoloji ve Infeksiyon Hastaliklar1 AD. - Izmir

Hastane kaynakli pnomoniler; (HKP) hastaneye yatistan 48 saat sonra ortaya ¢ikan
ve pnomoni etkeni olabilecek herhangi bir mikroorganizma icin inkiibasyon done-
minde olmadigi bilinen pnomoni olgular ile hastaneden taburcu olduktan sonraki 48
saat icinde gelisen pnomoniler olarak tanimlanur.

Epidemiyoloji

HKP’ler; hastanede gelisen infeksiyonlarin ortalama %15’ini olustururlar. Hastane-
ye yatan her 1000 hastanin 5 ile10’unda HKP gelistigi tahmin edilir. Yogun bakim-
da yatan hastalarda bu oran 5-10 kat, mekanik ventilasyon uygulanan hastalarda ise
6 ile 20 kat artmaktadir. Tani ve tedaviye yonelik invaziv girisimlerin daha sik yapil-
dig1 ve daha ciddi hastalarin yattig1 gelismis egitim hastanelerinde genel hizmet has-
tanelerine oranla daha sik goriiliirler. HKP en sik goriilen ikinci nozokomiyal infek-
siyon olmasina karsin mortalite ve morbiditesi en yiiksek olan hastane infeksiyonu-
dur. HKP’ li hastalarda mortalite oranlar1 ortalama %50 olup, %70’lere kadar ¢ika-
bilmektedir. Bunlarin da iicte biri ile yarisinda 6liim direkt olarak infeksiyona bag-
lanmaktadir. Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae ve Acinetobacter tiir-
leri gibi antibiyotik direnci acisindan problemli bakteriler ile olusan infeksiyonlar,
baktereminin eslik ettigi durumlar ve ventilatére bagli pnomoniler mortalite oranla-
rim yiikselten durumlardir.

Patogenez ve Risk Faktorleri

HKP gelisimi icin konak savunma mekanizmalarinin bozulmasi, yeterli sayida veya
cok yiiksek viriilansa sahip mikroorganizmanin alt solunum yollarina ulagmasi gere-
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kir. Potansiyel mikroorganizmalarin akcigerlere ulagsmasi ¢ok degisik yollarla olug-
makla birlikte en sik goriilen mekanizma patojen mikroorganizmalar ile 6nceden ko-
lonize olan orofaringeal sekresyonlarin mikroaspirasyonudur. Hastaneye yatan has-
talar yatisin 48. saatinden itibaren hastane florasina ait bakterilerle kolonize olurlar.
Hastaneye yatis1 takiben ilk 48 saat i¢inde bu bakterilerle kolonizasyon orani yakla-
sik olarak %30-40’dir. Yogun bakimda yatan hastalarda ise bu oran %75 lere ulasa-
bilmektedir. Hastanede yatis siiresi uzadikc¢a veya ciddi sistemik hastalig1 bulunan-
larda Gram negatif enterik basiller ile orofaringeal kolonizasyon insidansi artar.
Gross aspirasyon daha ender goriiliir. Bu nedenle Gram negatif enterik comaklar ile
kolonize mide igeriginin gross aspirasyonunun HKP patogenezinde diger mekaniz-
malara oranla daha az rol oynadig: diisiiniiliir. Ancak, biling kaybi, beslenme tiibii gi-
bi cihazlarin kullanimi durumlarinda gross aspirasyon goriilme sikligi artar. Aspiras-
yon, saglikli kisilerde %45 siklikta goriiliirken, biling bozuklugu olanlarda bu oran
%70’lere cikmaktadir. Legionella ve Mycobacterium gibi bazi tiirler ise damlacik
yolu ile bulasirlar. Mekanik ventilasyonlu hastalarda bagka giris yollar1 da s6z konu-
sudur. Ornegin endotrakeal tiipiin varlig1 mikroorganizmalarin trakeobronsial agaca
inokulasyonu i¢in kolaylastirici bir rol oynar. HKP ve orofaringeal kolonizasyon i¢in
spesifik risk faktorleri arasinda en 6nemlileri tabloda goriilmeltedir.

Tablo 1. HKP gelisiminde risk faktorleri

1) Hastaya ait risk faktorleri
a)  Akut veya kronik hastaliklara iliskin konak savunma mekanizmalarinin zayiflamasi (koma, malniitrisyon, uzun
siireli hospitalizasyon, metabolik asidoz, hipotansiyon, sigara, kronik obstriiktif akciger hastaligi, kistik
fibrozis, brongektazi, diabetes mellitus, alkolizm, solunum yetmezligi, kronik bobrek yetmezligi, santral sinir
sistemi patolojileri gibi).
b) 1leri yas (> 60 yas)
2) Infeksiyon kontrolii ile iliskili faktorler
a) Hastane infeksiyonu kontroliine iliskin genel kurallara uyulmamasi
«  Hastane personelinin elleri ile kontaminasyon
. Kontamine solunum cihazlarinin kullanimi
3) Girigimlere iligkin faktorler
a) Medikal tedaviye iliskin risk faktorleri

. Kortikosteroidler, sedatifler, sitostatikler, antasitler, Hz reseptor blokerleri, 6nceden antibiyotik kullani
mu, total parenteral beslenme

b) Invaziv girigimlere iliskin risk faktorleri
*  Torakoabdominal cerrahi (Uzamig ve komplike girisimler)
«  Endotrakeal tiip, nazogastrik sonda ile enteral beslenme uygulanmasi ve bu uygulamalarin supine
pozisyonda yapilmasi
4) Etkene iliskin faktorler
¢ Coklu antibiyotik direnci gosteren bakterilerin varlig

Hastane Kaynakli Pnémonide Tan1 Kriterleri

HKP’ nin tanisi, 6zellikle hastanin gercekten pndmoni olup olmadigi, etyolojik aja-
nin saptanmasi ve infeksiyonun ciddiyetinin saptanmasi yoniinden 6nemli zorluklar
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gosterir. Tanisal yaklagimlar yalmizea klinik bulgularin kullanilmasindan, invaziv
mikrobiyolojik tekniklerin kullanimina kadar 6nemli farkliliklar gosterir. Bu yakla-
stmlarin hig biri tanisal acidan miikemmel teknikler degildir ve hangi tanisal yakla-
simin en ideal oldugu konusunda 6nemli 6lgiide tartigmalar mevcuttur.

Bununla birlikte ates, 16kositoz gibi enfeksiyon bulgular1 veya solunumsal yakinma-
lar1 nedeniyle klinik olarak pnomoni diisiiniilen bir hastada pnomoni tanisi kriterleri
sOyle Ozetlenebilir.

1. Gogiis muayenesinde, ral veya matite olan bir hastada asagidaki bulgulardan
biri;
a. Yeni ortaya ¢ikan piiriilan balgam veya balgamin karakterinin degismesi
b. Kan kiiltiiriinde etken izolasyonu

c. Biyopsi, korunmus firca yontemi (PSB), transtrakeal aspirattan etkenin
izolasyonu

d. Solunum sekresyonlarindan viriis izolasyonu veya viral antijen saptanmast,
veya

2. Akcigerin radyografik incelemesinde yeni ve ilerleyici infiltrat, konsolidasyon,
kavitasyon veya plevral efiizyon ve asagidaki kriterlerden birinin varligs;

a. Yeni baglayan piiriilan balgam veya balgamin niteliginin degismesi
b. Kan kiiltiirtinden etken izolasyonu

c. Biyopsi, korunmus fir¢a yontemi veya transtrakeal aspirattan etkenin
izolasyonu

d. Solunum sekresyonlarindan viriis izolasyonu veya viral antijenin saptanmasi

e. Etkene yonelik, serumda IgM antikor titresinin yiiksekligi veya IgG titresinin
4 misli artmasi

f. Pnomoninin histopatolojik yontem ile kanitlanmasi

Pnomoninin klinik tanisinda hipotermi veya hipertermi esliginde yeni bir pulmoner
infiltrasyonun varlig1 veya mevcut infiltrasyondaki progresyon, piiriilan balgam var-
l1g1 ve 16kositoz veya 1okopeni varlifi 6nemli rol oynayan kriterlerdir. Klinik bulgu-
larin tanisal degeri ¢ok 6nemli olmakla birlikte diger noninfeksiy6z pulmoner infilt-
rasyon ve ates nedenleri de g6z oniinde bulundurulmalidir. Konjestif kalp yetmezli-
81, erigkin sikintili solunum sendromu (ARDS), atelektazi, pulmoner emboli ve ilag
reaksiyonlar1 da ayirict tanida g6z oniinde bulundurulnasi gereken durumlardir.

HKP diigiiniilen her hastada hangi tanisal yaklasimin uygulanacagi konusunda dikat-
li ve ayrintili bir 6ykii ve fizik muayaene, hastaligin ciddiyetinin ve akciger infiltras-
yonlarmin ve/veya atesin aciklanmasinda son derece 6nemli bir rol oynar. Kan, so-
lunum sistemi sekresyonlari, ayrica miimkiin oldugunda plevral siv1 6rnekleri antibi-
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yotik tedavisine baglanmadan 6nce mutlaka alinmalidir. Entiibe hastalarda alt solu-
num yolu sekresyonlarma ait 6rnekler Endotrakeal aspirasyon (ETA) ile kolaylikla
elde edilebilir. Kantitatif olmayan ETA Kkiiltiirleri alt solunum yollar1 mikroflorasinin
degerlendirilmesinde duyarli, ancak spesifik olmayan metodlardir.

Alt solunum yollarindan kantitatif kiiltiirlerin yapilmasinda gerekli orneklerin elde
edilmesinde "Protected Specimen Brush" (PSB) ve/veya "Bronkoalveoler lavaj"
(BAL) gibi bronkoskopi esliginde yapilan invaziv mikrobiyolojik tekniklerin kulla-
nilmas1t HKP’nin tanisinda daha giivenilir ve dogru sonuclarin elde edilmesini sag-
lar. PSB ile edilen 6rneklerden yapilan kiiltiirlerde 103 CFU/ml’den, BAL ile elde
edilen kiiltiirlerde 104+ CFU/ml’den fazla iireme saptanamasi etyolojik ajanin belirlen-
mesi ve pnomoni tanisinin konulmasinda giivenilir bir kriter olarak kabul edilmekte-
dir. Bununla birlikte bu tekniklerin bile giivenilirligi giiniimiizde tartismali olarak ka-
bul edilmekte ve dzellikle ampirik baglangic tedavinin kaginilmaz oldugu hastalarda
entiibe hastalarda kullanilmaktadir. Transbronsial biyopsi, transtorasik igne aspiras-
yonu ve agik akciger biyopsisi gibi yontemler, dzellikle immiin sistemi baskilanmig
hastalardaki aciklanmasi zor pulmoner infiltratlarin degerlendirilmesinde son ¢are
olarak kullanilan incelemeler arasindadir. HKP seyri sirasinda bakteremi gelisme
oran1 %10 civarinda olmakla birlikte, kan kiiltiiriinde iireyebilecek bir bakterinin
HKP etkeni olma olasilig1 son derece yiiksek oldugundan hastalardan kan kiiltiirleri-
nin alinmasi kesinlikle unutulmamalidir.

Etyoloji

HKP etkenleri toplum kokenli pndmoni etkenlerine gore dnemli farklililar gosterir.
Pnomoni ortaya ¢ikmadan onceki hastanede yatis siiresinin uzunlugu, hastali§in cid-
diyeti, altta yatan risk faktorleri etken mikroorganizma cesitliliginde rol oynayan fak-
torlerdir. Orofarinksde kolonize olan ¢ok degisik mikroorganizma HKP etyolojisin-
de rol oynar. Hastanede yatan hastalarin biiyiik cogunlugu ilk dort giin icinde belli
bir grup mikroorganizma ile kolonize olurlar. Erken baslangicli pndmoni olarak ad-
landirilan bu tiir HKP’ lerde en sik izole edilen patojenler Streptococcus pneumoni-
ae, Haemophilus influenzae, metisilin-duyarli Staphylococcus aureus (MSSA) basta
olmak iizere Escherichia coli, Proteus tiirleri ve Klebsiella pneumoniae gibi enterik
Gram negatif basillerdir. Hastanede yatis siiresi dort giinden fazla olan hastalarda ve-
ya spesifik risk faktorleri olan hastalarda bu temel mikroorganizmalarin yaninda ila-
ve olarak metisilin-direncli S.aureus (MRSA), Pseudomonas tiirleri, Enterobacter
tiirleri ve Acinetobacter tiirleri gibi etkenler de sik goriilmeye baglar. Ayrica, yapilan
calismalar mekanik ventilasyonlu hastalarda gelisen HKP’lerin en az yarisinin poli-
mikrobiyal oldugunu gostermektedir.

HKP’lerde tedavininin hemen daima ampirik yapilmasi nedeniyle uygun antimikro-
biyal ajanlarin se¢ilmesinde olasi patojenlerin ve bunlarin o iinitedeki antibiyotik du-
yarlilik paternlerinin iyi bilinmesi yaninda hastaligin ciddiyetinin de gdz 6niine alin-
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masi gereklidir. The Amerikan Thoracic Society (ATS) tedavi seklinin segilmesi ko-
nusunda ii¢ faktoriin klinisyene yol gostermesini onermektedir. Bunlar, hastalifin
siddeti, spesifik patojenlerin varlifina zemin hazirlayan konak veya tedaviye ikiskin
faktorlerin olup olmamasi ve pndmoninin erken (<5 giin) veya ge¢ (>4 giin) baslan-
gicl olmasidir. Bu ii¢ faktoriin yardimi ile HKP’li hastalar {i¢ gruba ayrilabilir.

1. grupta 6nemli risk faktorleri bulunmayan, hospitalizasyonun herhangi bir zama-
ninda ortaya ¢ikan hafif-orta siddetteki pnomoniler ile erken baslangicli ciddi pno-
monili hastalar yer alir. 2. grupta hospitalizasyonun herhangi bir zamaninda ortaya
cikan, hafif-orta siddetteki fakat spesifik risk faktorleri tagiyan hastalar yer alirlar.

3. grupta ise spesifik risk faktorleri bulunan erken baslangi¢li veya ge¢ baslangich
olan, ancak ciddi HKP’li hastalar yer alirlar. Ciddi pnomoni; yogun bakim gereksi-
nimi gosteren, mekanik ventilasyon veya arteriyel oksijen satiirasyonunu %90’1n
iizerinde tutmak i¢in %5 den fazla konsantrasyonda oksijen verilmesini gerektiren,
hizli radyografik progresyon veya hiptansiyon ve/veya organ disfonksiyonu ile bir-
likte agir sepsis kanitlar1 olan HKP’ler olarak tanimlanir.

Tedavi

Onemli risk faktorleri bulunmayan hafif-orta siddetteki pnomoniler veya erken bag-
langicli ciddi pnomonilerde, yani 1. grup hastalarda S.pneumoniae, H.influenzae,
MSSA (6zellikle erken gelisen pnomonilerde) ayrica enterik Gram negatif basiller
(E.coli, Klebsiella spp, Proteus spp gibi) bakteriler sikca karsimiza ¢ikar. Bu grup
hastalarin ampirik tedavisinde genellikle ikinci kusak sefalosporinler veya non-pse-
udomonal iiciincii kusak sefalosporinler veya betalaktam/betalaktamaz inhibitorleri
yeterlidir. Eger olas1 bir Enterobacter spp infeksiyonu diisiiniiliiyorsa kombinasyon
tedavisi uygulanmasi onerilir. Penisiline allerjik hastalarda florokinolonlar (S.pne-
umoniae kugkusu varsa yeni kinolonlar, yoksa siprofloksasin gibi) veya aztroenam
ile klindamisinin kombinasyonu uygulanabilir. Tiim tedavi secenekleri intravendz
olarak baslanmali, uygun hastalarda gerekirse oral tedaviye degistirilmelidir.

2. grup hastalarda temel mikroorganizmalara ilave olarak risk faktorlerine bagli ola-
rak baska etkenler de goriiliir. Abdominal cerrahi veya aspirasyon varliginda ana-
eroplar goz oniine alinarak klindamisin veya betalaktam/betalaktamaz inhibitor kom-
binasyonlari, koma, kafa travmasi,diyabetes mellitus, bobrek yetmezligi, influenza-
viriis infeksiyonu sonrast durumlarinda MRSA olasilig1 nedeniyle glikopeptitler
(vankomisin, teikoplanin), yiiksek doz kortikosteroid kullaniminda Legionella pne-
umophila olasilig1 nedeniyle eritromisin (Legionella kanitlanirsa rifampisin ile kom-
bine), uzun siireli yogun bakimda yatis, uzun siireli kortikosteroid ve antibiyotik kul-
lanimu, kistik fibrozis veya bronsektazi gibi kronik akciger hastaliklarinda P.aerugi-
nosa olasilig1 nedeniyle antipsudomonal ajanlar (aminoglikozid veya siprofloksasine
ek olarak antipseudomonal bir beta-laktam) tedaviye eklenmelidir. 3. gruptaki hasta-
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larda P.aeruginosa ve Acinetobacter tiirleri, ana etkenlere ek olarak baslangicta dii-
siiniilmeli, aminoglikozit veya siprofloksasine ek olarak sefepim, seftazidim, sefope-
razon/sulbaktam, piperasilin/tazobaktam veya karbapenem tiirevleri (imipenem, me-
ropenem) kullanilmalidir. Eger MRSA diisiiniiliiyorsa yukaridaki tedavi segenekleri-
ne glikopeptit bir antibiyotik (vankomisin veya teikoplanin) ilave edilmelidir.

HKP’nin ampirik tedavisinde adi gecen antibiyotiklerin hicbiri tek basina kullanil-
mamalidir. Tedavi daima intraventz yoldan uygulanmahidir. Tedavi siiresi kesin ol-
mamakla birlikte genellikle 3 hafta kadardir. Ancak, tedavi maliyeti ve toksisite ar-
t1s1 g6z Oniine alindiginda bu siire S.pneumoniae ve H.influenzae’ nin etken oldugu-
nun bilindigi durumlarda 10-14 giine kadar kisaltilabilir. Buna karsin kisa siireli te-
davilerdeki relaps olasilig1 da goz ardi edilmemeli ve tedavi siiresi hastanin durumu-
na gore ayarlanmalidir. Baglangi¢c ampirik tedavisi klinik olarak belirgin kotiiye gi-
dis veya tedaviye direncli bir mikroorganizmanin soyutlanmasi nedenleri diginda ilk
48-72 saat diginda degistirilmemelidir. Ozellikle ciddi pnomonilerde klinik seyrin
degerlendirilmesinde akciger filmlerinin tani degeri diisiiktiir. Radyolojik diizelme-
nin klinik diizelmeden daha yavas oldugu unutulmamali, 6zellikle tedavinin erken
donemlerinde radyolojide progresyon bile goriilebilecegi animsanmalidir. Akciger
grafisinde birden fazla lobu tutan bir progresyon, 48 saat icinde infiltrasyonun %50
den fazla artmasi, kaviter hastalik ve plevral efiizyon varligi kotiiye gidis kriterleri
olarak degerlendirilir.

Korunma

HKP’li hastalarda kotii prognoz ve yiiksek mortalite oranlart korunma konusunun
ayr1 bir onem kazanmasina neden olmustur. Bu konuda izlenecek yollar hakkinda de-
gisik kilavuzlar yayinlanmis olmakla birlikte "Centers for Disease Control" (CDC)
tarafindan yayinlanan "The Guideline for Prevention of Nosocomial Pneumoniae"
HKP’nin korunmasinda ¢ok sayida genis ve kapsamli calisma sonuglarina, temel in-
feksiyon kontrol uygulamalarina ve mikrobiyolojik ¢alismalara dayanilarak hazirla-
nan ve belli araliklarla giincellestirilen en kapsamli ve kabul goren kilavuzdur.

Ventilator gibi solunum cihazlar1t HKP etkeni mikroorganizmalar icin iyi bir kaynak
olabilmektedir. Bu nedenle nemlendiriciler dahil tiim solunum cihazlar1 ¢ok iyi te-
mizlenmeli ve sterilize edilmeli veya farkli hastalarda kullanilan cihazlara yiiksek
diizey dezenfeksiyon uygulanmali, nemlendiriciler mutlaka steril su ile doldurulma-
Iidir. Baglant1 hortumlarmin degistirilme sikli§1 konusunda farkli goriisler olmakla
birlikte CDC 48 saatten once degistirilmemesini onermektedir.

HKP ic¢in hastadaki kaynak olabilecek potansiyel mikroorganizmalari elimine etmek
veya baskilamak amaciyla profilaksi yapilmasi korunmada bir diger 6nemli konudur.
Stres iilseri profilaksisinde sukralfat kullanarak mide pH derecesini miimkiin ol-
dugunca diisiik tutarak, midenin bakterilerle kolonizasyonunu azaltmak ve gastroin-
testinal traktiisiin tamamiyle mikroorganizmalardan eliminasyonu veya azaltilmasi
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amaciyla selektif digestif dekontaminasyon (SDD) uygulamasi bu konudaki iki
onemli uygulamadir. Ancak, her iki uygulamanin yarar1 hakkinda celiskili goriisler
bulundugu da unutulmamalidir.

Hasta ve bakimu ile ilgili saglik calisanlarinin egitimi ve surveyans calismalart HKP’
nin korunmasinda 6nemli olan bir diger konudur. Ozellikle surveyans ¢alismalari son
derece onemli olup, CDC onerileri arasinda kategori IA’da, yani etkinligi iyi plan-
lanmis epidemiyolojik calismalar ile kanitlanmig uygulamalar arasinda yer alir.
CDC’ ye gore HKP acisindan yiiksek risk altindaki yogun bakim {iinitelerinde yatan
hastalarda surveyans calismalari uygulanmali, 6zellikle etken mikroorganizmalar ve
duyarlilik paternleri belirlenmelidir.

Endotrakeal tiip mangetinin iistiinde gollenen ve manset ¢evresinden trakea i¢ine as-
pire edilebilen subglottik sekresyonlarin sik ve devamli olarak uzaklastirlmasina
yonelik bir yontem olan "intermittant subglottik aspirasyon" (ISA) ve "yliz mas-
kesiyle pozitif basingh ventilasyon" son zamanlarda giindeme gelen yeni yontemler
arasinda yer alirlar.
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