Alt Solunum Yolu infeksiyonlarinin Tedavisinde Giincel Yaklasimlar
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Solunum sistemi infeksiyonlar1 hekime bagvuru ve
antibiyotik uygulamalarinin en sik nedenlerindendir. Yeni
tamimlanmis veya daha oOnce tanimlanmamis patojenlerin
sayisinda artig, yeni antimikrobiyallerin gelistirilmesi ve
antimikrobiyallere diren¢ mekanizmalarindaki yeni gelismeler
solunum sistemi infeksiyonlarinin epidemiyolojisi ve
tedavisinde degisikliklere yol agmisti. ABD’de pnémoni hizi
12/1000-y11 olup genel oliim nedenleri arasinda 6. sirada
bulunmaktadir. Infeksiyon hastaliklarindan oliimlerde ise
birinci sirada bulunmaktadir. Ozellikle yaslilarda ve eslik eden
hastalig1 olanlarda goriilme siklig1 artmigtir. Toplum kokenli alt
solunum yolu infeksiyonlarinin 6nemi vurgulayan bir bagka
ozelligi de tedavinin genellikle ampirik baslanmasidir.
Antibiyotik diren¢ sorunundaki istenmeyen gelismeler bu
tedavilerin sik olarak giindeme gelmesine yol agmistir (1).

Toplum kokenli alt solunum yolu infeksiyonlar1 arasinda
pnomoni, bronsgit, kronik bronsitin akut alevlenmesi, plevral
effiizyon ve ampiyem bulunmaktadir. Alt solunum yolu
infeksiyonlar1 yatakli tedavi kurumlarini ilgilendirdigi kadar
birinci basamak saglik hizmetleri icinde de onemli bir yer
tutmaktadir. Fransa’da yapilan bir calismada, birinci basamakta
tanimlanan alt solunum yolu infeksiyonlarimin %9.6’s1
pnomoni, %14.9’u kronik bronsitin akut alevlenmesi ve
%72.5’1 akut bronsit olarak bildirilmis ve bu olgularin
%96.5’ine  antibiyotik tedavisi verildigi saptanmistir.
Ingiltere’de pnoémoni birinci basamakta goriilen alt solunum
yolu infeksiyonlarinin 5-12’sini olusturmaktadir. Alt solunum
yolu infeksiyonlar1 birinci basamak ve hastane tedavisi
acisindan irdelendiginde olgular bir piramit gseklinde
dagilmaktadir. Olgularin biiyiik ¢ogunlugu ayaktan tedavi
edilirken az sayida olgunun hastaneye basvurdugu ve bunlarin
bir kisminin yogun bakim tedavisi gerektirdigi bilinmektedir
2).

Alt solunum yollar1 infeksiyonlarinin farkli klinik
tablolarinda etiyolojik olarak da degisiklikler goriilmektedir.
Pnomoni olgularinda H. influenzae, S. pneumoniae, C.
pneumoniae ve L. pneumophila en 6nemli etkenler olarak
karsimiza c¢ikmaktadir. Toplum kokenli pnomoni etkenleri
tablo 1’de 6zetlenmistir. Kronik bronsitin akut alevlenmesinde
ise H. influenzae, M. catarrhalis ve S. pneumoniae olgularin
cogunlugundan sorumlu olmaktadir. Kronik bronsit diginda da
cesitli eslik eden klinik durumlarda 6zgiil etkenler soz
konusudur (Tablo 2) (3, 4).
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Tablo 1. Toplum kékenli pnémoni etkenleri.

Etken Siklik (%)
S. pneumoniae 35-70
H. influenzae 6-15
S. aureus 1-10
E. coli <1

K. pneumoniae <1

M. catarrhalis <1

A grubu streptokoklar <1
Legionella spp. 2-15
M. pneumoniae 1-10
C. pneumoniae <10
C. psittaci <1

F. tularensis <1

C. burnetti <1
influenza virus 2-8
Respiratuvar sinsityal virus 1-2
Adenovirus <2

Akciger apselerinde genellikle anaerop bakteriler tek bagina
ya da aerop bakterilerle birlikte sorumludurlar. En sik etkenler
arasinda Bacteroides fragilis, Prevotella ve Porphyromonas
tiirleri, Fusobacterium nucleatum, Peptostreptococcus tiirleri,
daha nadir olarak da Clostridia’lar bulunmaktadir. S.aureus,
S.pyogenes, K.pneumoniae ve P.aeruginosa en sik goriilen
nekrotizan pnomoni etkenleridir. Akciger apsesinin daha nadir
goriilen etkenleri arasinda E.coli, L.pneumophila, L. micdadei,
Bacillus anthracis, Nocardia, P.pseudomallei, Pasteurella
multocida, Actinomyces ve pnomokoklar bulunmaktadir.
Ampiyem olgularinda en sik etkenler arasinda S.pneumoniae,
S.aureus ve gram negatif basiller bulunmaktadir (2, 4).

Toplum kokenli alt solunum yolu infeksiyonlarinin tedavisi
genellikle ampiriktir. Olgularin 6nemli bir kisminin ayaktan
tedavi edilmesi ve birinci basamakta balgam mikroskopisi ve
kiiltiiriiniin bir¢cok yerde olanakli olmamas1 ampirik tedaviyi
zorunlu kilmaktadir. Bu durum birgok iilkede ulusal rehberlerin
hazirlanmasina yol agmistir. Ulkemizde de Toraks Dernegi’nin
onciiliiglinde benzer rehber caligmalar1 yiiriitiilmiistiir olup
bugiinlerde daha once hazirlanan rehberlerin yenileme
calismalar1 yapilmaktadir. Hastaneye yatirilacak olgularin
ayrilmasi tedavinin onemli basamaklarindandir. Bu karari
verebilmek icin kullanilabilecek kriterler tablo 3 ve 4’te
verilmistir (3, 5).

Risk faktorlerinden herhangi birine sahip hastalarin uzman
hekim tarafindan degerlendirilmesi Onerilmektedir. Agirlik
faktorleri bulunan hastalarin ise yatirilarak tedavi edilmesi
gerekmektedir. Dolayisiyla hastalarin ilk bagvurularinda bu
kriterlere gore siiflandirilmalari gerekmektedir. Tablo 3 ve
4’teki kriterlere gore hastalar dort grupta toplanmaktadir. Grup
I’de risk ve agirlik faktorii yoktur, Grup II’de risk faktorii, Grup
III"te agirhik faktorii ve Grup IV’te yogun bakimda yatis kriteri
vardir. Bu sekilde yapilan siniflandirmada olasi etkenlere gore



tedavi secenekleri 6nerilmektedir.

Hastaneye yatmasi gerekmeyen hastalarda pnomoni
tedavisinde  makrolidler  (eritromisin,  klaritromisin,
azitromisin), doksisiklin ve florokinolonlar (levofloksasin,
moksifloksasin, gatifloksasin) tercih edilmektedir. Ayrica atipik
pnomoni etkenlerine kars1 etkisiz olan amoksisilin-klavulonik
asit ve 2. kusak sefalosporinler de alternatif seceneklerdir.
Hastaneye yatis1 gerekenlerde beta-laktam ve makrolid
kombinasyonu veya tek basina florokinolon tedavisi
onerilmektedir. Toplum kokenli pnomoni tedavisi icin
hazirlanmis pek rehber yeni tedavi secenekleri ile
glincellenmektedir. Tablo 5°te toplum kokenli pnémoninin
ampirik tedavisi icin Amerikan rehberi verilmistir. Ulkemize
ozgii ilk rehber 1998°’de hazirlanmis ve 2002’de gozden
gecirilmistir. Rehberler hazirlandiklar1 donemin kosullarina
gore sekillenmektedir. Hekimlerin etkenlerin 6zelliklerine gore
tedavi seceneklerini ve epidemiyolojik verileri siirekli
izlemelerinin 6nemini yadsinamaz. Ayrica rehberlerin ulusal ve
cografi ozellikleri de kapsamasi beklenmektedir. Ulkemiz icin
hazirlanan rehber ile Amerikan rehberi arasinda bu anlamda
farkliliklar bulunmaktadir. Tiirkiye rehberi ayni zamanda bir
tam yaklasimi rehberidir. Onemli bir diger farklihk da Grup
I’de yer alan hatalarda balgamin mikroskopik incelemesinde
pnomokok infeksiyonunu destekleyen bulgu varliginda
oncelikle penisilinin 6nerilmesidir. Ayrica Amerikan rehberinin
aksine florokinolonlar olasi diren¢ kaygisi nedeniyle Grup I
hastalarda onerilmemektedir (4, 6).

Kronik brongitin akut alevlenmesinde siklikla kargilagilan
etkenler arasinda  H.influenzae, H .parainfluenzae,
M .catarrhalis ve S.pneumoniae bulunmaktadir. Dolayisiyla
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ampirik  tedavi bu etkenleri kapsayacak sekilde
diizenlenmelidir.  H.influenzae  ve  M.catarrhalis’te
betalaktamaz iiretimi, S.pneumoniae’da penisilin ve eritromisin
direnci tedaviyi sinirlamaktadir. Tedavi segenekleri arasinda
amoksisilin, amoksisilin-klavulonat, tetrasiklin, trimethoprim-
sulfametoksazol, florokinolonlar, makrolidler, 2. kusak
sefalosporinler ve parenteral 3. kusak sefalosporinler
bulunmaktadir (4, 7).

Parapnomonik effiizyonlarin tedavisinde hastalar 4 gruba
ayrilmakta ve antibiyotik tedavisi yaninda girisimsel tedaviler
bu yaklagima gore uygulanmaktadir.

Alt solunum yolu infeksiyonlarmin etkenleri arasinda
siklikla viruslar ve daha nadir olarak funguslar ile parazitler de
yer almaktadir. Solunum sistemi viruslari arasinda influenza
viruslari, Respiratuvar Sinsityal Virus, parainfluenza viruslari,
adenoviruslar, rinoviruslar, herpes simpleks, Epstein-Barr,
kizamik, koronaviruslar ve enteroviruslar bulunmaktadir. Viral
alt solunum yolu infeksiyonlarina kars1 daha c¢ok profilaktik
yaklasimlar uygulanmaktadir. Etkenlere 6zgii antiviral ilaglar
da tedavide kullanilmaktadir.

Alt solunum yolu infeksiyolarinin antimikrobik tedavisi
genellikle ampirik olmasina karsin olasi risk faktorleri ile klinik
orneklerden yapilabilen mikrobiyolojik incelemelere ve
epidemiyolojik arastirmalarin sonucglarina gore var olan
rehberlerin disinda yaklasgim zorunlu olabilmektedir. Hem
etiyolojik etkenlerde ile etkenlerin duyarliliklarinda elde edilen
yeni bilgiler hem de antimikrobik tedavi seceneklerindeki
gelismeler etken ve antimikrobikler acisindan da tartisma
gerekli olmaktadir.

Tablo 2. Eslik eden klinik durumla iligkili 6nemli alt solunum yolu infeksiyon etkenleri.

Klinik Durum

Ozgiil/olas! etken

Alkolizm
KOAH- sigara igiciligi
Bakim evinde kalma

Kot agiz hijyeni

Epidemik lejyoner hastaligi

Yarasa veya kus pisligi ile kontamine olmus toprakla temas
Kuslarla temas

Tavsan temasi

HIV infeksiyonu (erken dénem)

HIV infeksiyonu (ge¢ dénem)

Giftlik hayvanlari ile temas

Toplumda influenza varligi

Aspirasyon slphesi

Bronsektazi, kistik fibrozis

IV ilag aliskanhgi

Hava yolu obstriiksiyonu

Sigir, koyun, kegi, yin ve pastorize ediimemis sit
Seyahat 6ykusi

S. pneumoniae ve anaeroplar

S. pneumoniae, H.influenzae, M.catarrhalis ve Legionella turleri
S. pneumoniae, gram negatif basiller, H.influnzae, S.aureus,
anaeroplar ve C.pneumoniae

Anaeroplar

Legionella turleri

Histoplasma capsulatum

C.psittaci

F.tularensis

S.pneumoniae, H.influenzae ve M.tuberculosis

Erken déneme ek olarak P.carinii, Cryptococcus ve
Histoplasma turler

Coxiella burnetti

influenza, S.pneumoniae, S.aureus, S.pyogenes ve H. influenzae
Anaeroplar

P.aeruginosa, Burkholderia cepacia ve S.aureus

S.aureus, anaeroplar, M.tuberculosis ve S.pneumoniae
Anaeroplar, S.pneumoniae, H.influenzae ve S. aureus

Brucella spp, B.anthracis

SARS, melioidiosis, cocsidioidomycosis

-929.-



KLIMiK 2005 XII. TURK KLINiK MiKROBiYOLOJi VE iNFEKSIYON HASTALIKLARI KONGRESI

Tablo 3. Toplum kokenli pndmonide risk ve agirlik faktorleri

Risk faktérleri

Agirhik faktérleri

Fizik muayene

Laboratuvar

* 65 yas ve Uzeri

« Eslik eden hastalik
KOAH

Bronsektazi

Kistik fibrozis

Diabetes mellitus
Bobrek hastaligi
Konjestif kalp yetmezligi
Karaciger hastaligi
Malignite
Serebrovaskdler hastalik

« Biling degisikligi

* Ates <35°C veya >40°C
(oral)

» Kan basinci (sistolik <90
mmHg, diyastolik <60 mmHg)
» Solunum sayisi >30/dakika
* Siyanoz

» Beyaz kiire<4000/mm?

veya >30.000/mm?

» Kan gazlar (oda havasinda)

» Pa0,<60 mmHg; PaCO,>50 mmHg;
Sa0,<%92 pH<7.35

* BUN>30mg/dL (10.7 mmol/L)

* Na<130mEg/L

« Akciger grafisinde multilober tutulum,
kavite, plevral efflizyon, hizli progresyon
 Sepsis veya organ disfonksiyon
bulgulari (metabolik asidoz, uzamis PT,

« Bir yil iginde pnémoni
tanisi ile yatis

* Aspirasyon sliphesi

» Splenektomi

* Alkolizm

» Malnutrisyon

* Huzur evinde yasama

aPTT, trombositopeni,
fibrin yikim Grtinleri>1:40)

Tablo 4. Yogun bakim linitesine yatiriima kriterleri

Major
Mekanik ventilasyon gerektiren solunum yetmezligi veya PaO2/FiO2< 200 mmHg
Septik sok tablosu
Minér
PaO2/FiO2< 300 mmHg
Konflizyon
Kan basinci: Sistolik<90mmHg, diyastolik<60 mmHg
Solunum sayisi> 30/dakika
Idrar miktari< 20 mL/saat veya 80mL/4 saat olmasi veya diyaliz gerektiren akut bébrek yetmezIigi
Akciger grafisinde bilateral veya multilober tutulum, 48 saat iginde opasitede %50’den fazla artis
Tek majoér veya en az iki mindr kriterin varligi aranmalidir.

Tablo 5. Toplum kékenli pnémoninin ampirik tedavisi icin Amerikan rehberi.

Hasta 6zellikleri Onerilen tedavi secenekleri

. Hastane disi

Onceden saglikl hasta
Makrolid@ veya doksisiklin
Solunum yolu florokinolonuC veya yeni kusak makrolidd + yilksek doz amoksisilin®
(veya amoksisilin-klavulanat)
Eslik eden hastalik (+) (DM, KOAH, bébrek veya konjestif kalp yetmezligi veya malignansi)
Yeni kusak makrolidd veya solunum yolu florokinolonu
Solunum yolu florokinolonuC veya yeni kusak makrolidd +beta-laktamd
Amoksisilin-klavulonat veya klindamisin
beta-laktam9 veya solunum yolu florokinolonu

Hastanede

Servis hastasi
Solunum yolu florokinolonuC veya yeni kusak makrolidd+beta-laktam
Yeni kusak makrolidd+beta-laktam veya solunum yolu florokinolonu
Yogun bakim gerektiren hasta
Pseudomonas riski yok Beta-laktamh + (solunum yolu florokinolonu veya yeni kusak makrolid)
Pseudomonas riski yok+ beta-laktam allerjisi Solunum yolu florokinolonuz klindamisin
Pseudomonas riski var! Antipsddomonal ajanj+siprofloksasin veya antipsddomonal ajan+aminoglikozid+

(solunum yolu florokinolonu veya yeni kusak makrolid)

Pseudomonas riski var+ beta-laktam allerjisi Aztreoam-+levoflokasain veya aztreonam+moksifloksasin veya gatifloksasin + aminoglikozid
Bakim evinde kalan
Solunum yolu florokinolonu veya yeni kusak makrolid+amoksisilin-klavulonat
Diger servis veya yogun bakim hastalari ile ayni

Antibiyotik tedavi 6ykisi olmayan
Onceden antibiyotik tedavisi alan

Antibiyotik tedavi dykisi olmayan
Onceden antibiyotik tedavisi alan
Aspirasyon-+infeksiyon

Bakteriyel stiperinfeksiyon ile influenza

Antibiyotik tedavi dykisi olmayan
Onceden antibiyotik tedavisi alan

Bakim evinde tedavi alan
Hastaneye yatirilan

a Eritromisin, azitromisin veya klaritromisin
Son 3 aydaki antibiyotik tedavisini kapsar. Direngli pnémokok ve gram (-) basil infeksiyon icin risk faktéridur. Kullanilan ilaca gore 6nerilen
diger segenekler tercih edilmelidir.
C Moksifloksasin, gatifloksasin, levofloksasin veya gemifloksasin.
Azitromisin veya klaritromisin
€ Doz 3X1 g PO
f Doz 2x2 g PO
9 Yilksek doz amoksisilin, yliksek doz amoksisilin-klavulonat, sefpodoksim, sefprozil veya sefuroksim.
h Sefotaksim, seftriakson, ampisilin-sulbaktam veya ertapenem.
I Pseudomonas infeksiyonu igin risk faktérleri; agir yapisal AC hastaligi (orongektazi vb.), antibiyotik tedavisi éykisi, hastanede yatis
. (6zellikle yogun bakimda)
| Piperasilin, piperasilin-tazobaktam, imipenem, meropenem ve sefepim
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