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1. GİRİŞ VE AMAÇ 
 

 

Kan dolaşım enfeksiyonları hem sağlıklı hem de komorbiditesi olan 

insanlarda multiorgan disfonksiyonuna, sepsise kadar gidebilen ve mortaliteye 

neden olabilen global bir halk sağlığı sorunudur (1). Her yıl 47-50 milyon sepsis 

vakası olmakta ve bu vakaların 11 milyona yakını ölümle sonuçlanmaktadır. Dünya 

çapındaki ölümlerin beşte biri sepsisle ilişkili olmakta ve 2,8 saniyede bir kişi sepsis 

nedeniyle hayatını kaybetmektedir (2). İmmünsüpressif tedavilerin ve invaziv 

cihazların yaygın kullanımı ile gram negatif kan dolaşım enfeksiyonu, sepsis ve 

buna bağlı ölüm sıklığı da gittikçe artmaktadır. Buna antibiyotiğe dirençli bakteri 

suşlarındaki artış da eşlik etmektedir. Artan gram negatif kan dolaşım 

enfeksiyonları (GNKDE), artan yaş ortalaması ile birlikte morbidite, mortalite ve 

sağlık harcamalarında önemli artışa yol açmaktadır (2-4). Küresel olarak artan ve 

endişe verici olan çok ilaca dirençli etkenler, yeni etki mekanizmalarına sahip 

antibiyotiklere duyulan ihtiyacı artırmakla birlikte bu enfeksiyonlardan korunmak 

da önem kazanmaktadır (5). 

Artan gram negatif enfeksiyon sıklığı ve antimikrobiyal dirençten dolayı, 

yoğun bakım ünitelerinde yatan kritik hastalarda bu enfeksiyonların yönetiminin 

daha da önem kazanması nedeniyle, çalışmamızda gram negatif kan dolaşım 

enfeksiyonlarının risk faktörlerini belirlemek, tedavi seçim, süre ve sonuçlarını 

değerlendirmek amacıyla bu çalışmayı planladık. Hastane kayıtlarının retrospektif 

analizi bize bu konuda hastanemize özgü, yeni ve farklı bakış açıları sağlayabilir. 

Özellikle risk faktörlerinin anlaşılması, mortaliteyi azaltma hedeflerine ulaşmada 

çok önemlidir. Risk faktörlerine yönelik çalışmalar ve yüksek riskli bireylerin 

saptanmasıyla, GNKDE’nin önlenmesi, erken saptanması ve mortalitenin 

azaltılması mümkün olacaktır. 
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2. GENEL BİLGİLER 
 

2.1. Gram Negatif Kan Dolaşım Enfeksiyonlarının Epidemiyolojisi 
 

Gram negatifler bakterilere bağlı sepsiste mortalite %12 ile %38 arasındadır 

(6-8). Özellikle ampirik yaklaşımda uygun antibiyotiğe başlayabilmek için kan 

dolaşım enfeksiyonlarında etkenlerin dağılımının ve profilinin bilinmesi 

gerekmektedir.  

1997-2016 yılları arasında yapılan çok merkezli SENTRY çalışmasına göre; 

tüm etkenler içinde kan dolaşım enfeksiyonlarına en sık sebep olan gram negatif 

bakteriler sırasıyla  Escherichia coli,  Klebsiella pneumoniae ve Pseudomonas 

aeruginosa’dır. Toplum kökenli tüm kan dolaşım enfeksiyonları içinde en fazla 

Escherichia coli, üçüncü sıklıkta Klebsiella pneumoniae, beşinci sıklıkta 

Pseudomonas aeruginosa izole edilen en sık gram negatif etkenlerdir. Sağlık 

bakımı ilişkili olanlarda ise en sık görülen gram negatif bakteriler sırasıyla 

Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa ve 

Acinetobacter baumannii’dir (3).  

Ulusal Antimikrobiyal Direnç Sürveyans Sistemi’nin (UAMDSS) 2021 

verilerine göre Türkiye’de yoğun bakımlardan en fazla izole edilen gram negatif 

etkenler sıklık sırasına göre; Acinetobacter türleri, Klebsiella pneumoniae,  

Pseudomonas aeruginosa ve Escherichia coli’dir (9). 

Türkiye’de, YBÜ’de yatan hastalarda gelişen GNKDE’ye bağlı mortalite 

oranı %45-66 arasında değişmektedir (10, 11). 
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2.2. Gram Negatif Bakteriler 
 

Bakteriler boyanma özellikleri, yapısal farklılıkları, çeşitli enzimleri üretme 

özelliklerine göre kategorilere ayrılırlar. Bu ayrımın yapılması, hastaların 

yönetimini etkileyeceği için klinik olarak önem taşımaktadır. Kan dolaşım 

enfeksiyonlarının yaklaşık yarısına neden olan gram negatif bakterilerin, gram 

pozitif bakterilerden en belirgin farkları duvar yapısından kaynaklanmaktadır (3). 

Gram negatif bakterilerin duvarında, L-alanin ve ß1-4 bağı ile bağlı N-

asetilglukozamin ve N-asetilmuramik asit amino şekerlerinden oluşan ince bir 

peptidoglikan tabaka vardır. Gram pozitif bakterilerden farklı olarak, dış membran 

ve iç membran bulunmaktadır (Şekil 2.1). Dış membranın içinde polisakkarit (O 

antijeni), kor polisakkarit ve lipit A’dan oluşan ve ateş, hipotansiyon, septik şokta 

önemli rol oynayan "lipopolisakkarit" vardır. İç membran ile dış membran arasında 

yoğun protein içeriğinin bulunduğu, oksitleyici sulu bir ortam olan periplazmik 

boşluk bulunmaktadır. Bu boşlukta oksidoredüktazlar, izomerazlar, molekülleri 

taşıyıcı sistemler, biyosentezde rol oynayan enzimler gibi birçok protein 

bulunmaktadır. Tabakalar amid bağları ile birbirine bağlıdır (12, 13). 

 

               Şekil 2.1. Gram pozitif – gram negatif bakterilerin hücre duvar yapıları (14) 

 

Gram negatif bakteriler de kendi içinde; şekillerine, MacConkey agarda 

üreyebilme, oksidaz reaksiyonu ve laktozu fermente edebilmelerine göre 

sınıflandırılırlar. Gram negatif bakterileri ayırırken ilk aşamada oksidaz enzimi 

üretimine bakılır. Oksidaz pozitif bakteriler arasında Pseudomonas, 

Campylobacter, Helicobacter, Vibrio, Neisseria, Branhamella sayılır. Oksidaz 

negatif bakteriler içinde en önemli grup enterik bakterilerdir. Enterik bakteriler 
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laktozu fermente edebilme özelliklerine göre sınıflandırılırlar (13). Bu ayrımların 

yapılması ve dolayısıyla türlerin tespiti, etkene yönelik tedavi verilmesi için 

önemlidir. 

 

Şekil 2.2. Gram gram negatif bakterilerin sınıflandırılması (Yazar 

tarafından oluşturulmuştur). 

 
 

2.2.1. Enterobacteriaceae 

Gram negatif basillerden oluşan bu grup içinde doğumdan sonraki birkaç 

gün içinde bağırsaklara yerleşen Escherichia coli (E.coli) gibi normal flora 

elemanları ve Salmonella, Shigella, Yersinia gibi patojenler bulunmaktadır.  

Spor oluşturmayan, peritriköz flagella ile hareketli (Shigella ve Klebsiella 

hariç), fakültatif anaerob bakterilerdir. Katalaz pozitif, oksidaz negatif türlerdir. 

Nitratı nitrite indirgeyebilirler. MacConkey ve eosin methylene blue (EMB) agarda 

iyi ürerler ve bu besiyerlerinde laktoza etkisine göre birbirlerinden ayrılırlar. Farklı 

O somatik antijeni (lipopolisakkarit (LPS)), kapsül (K, Salmonella typhi’nin kapsül 

antijeni Vi) ve kirpik (H) antijeni yapısına göre sınıflandırılmaktadırlar.  

O antijeni, lipopolisakkarit yapısında ve hücre duvarının en dışında yer alır. 

Isı ve alkole dayanıklı olan bu yapıya karşı gelişen antikor yanıtı IgM‘dir. Her bir 

cinsin birden fazla O antijeni olabilir ve o cinse özgüdür. Örneğin Salmonella’ların 

1500, E.coli’nin 150 tipi vardır. K antijeni, sadece kapsülü bulunan bakterilerde 
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bulunur. Polisakkarit ve protein yapıda olabilir. H antijeni, hareket organı olan 

flagella üzerinde yerleşmiştir. IgG türü antikor yanıtına neden olur ve faz 

varyasyonu olabilir.  

Enterobacterales ailesi; nozokomiyal ve sağlık bakımı ilişkili üriner sistem, 

solunum sistemi, yumuşak doku, dolaşım ve santral sinir sistemi enfeksiyonlarına 

neden olabilmektedir. Mikrobiyoloji laboratuvarlarında en sık izole edilen gram 

negatif patojenlerdir (13, 15). 

Tedavileri, patojene ve kliniğin ciddiyetine göre değişmekte olup salgın 

riskini azaltmak için el ve gıda hijyeni gibi enfeksiyon kontrol önlemlerine 

uyulması çok önemlidir.  

 

Escherichia coli     

İnsan gastrointestinal florasında en yaygın bulunan fakültatif anaerobtur. 

Çoğu suş insan bağırsağında kommensal olarak bulunsa da, birçok patojenik suşu  

mevcuttur (16). 

E.coli'ler, O (somatik) polisakkarit, H (kamçılı) ve K (kapsüler) yüzey 

antijenlerinin (örneğin; E.coli 0157:H7) antijenik varyasyonuna dayanan Kauffman 

serotipleme şeması kullanılarak laboratuvarlarda sınıflandırılırlar. Çoğu E.coli 

hareketlidir ve laktozu fermente eder.  

İshal, peritonit, karaciğer ve safra sistemi enfeksiyonu, menenjit, septisemi, 

pnömoni, selülit, kemik ve eklem enfeksiyonu gibi çeşitli kliniklere neden olur. 

Ayrıca E.coli idrar yolu enfeksiyonunun (İYE) en yaygın nedenidir (15). 

Karakteristik virülans faktörlerine göre diyare yapanlar ve non-diyareikler 

olarak ikiye ayrılırlar: (17) 

 

Diyareik Suşlar 

Kanlı veya mukuslu dışkılamanın olduğu, ateşin eşlik ettiği; ciddi kramp, 

sepsis bulgularının olduğu hastalarda veya özellikle immünsüpressif bireylerde 

düşünülmelidir ve dışkı testleri yapılmalıdır (18). Bunun dışında epidemiyolojik 

çalışmalar için de testler yapılabilir (19). Tedavinin temeli volüm replasmanıdır. 

Ancak turist ishaline sebep olan bazı suşlarda; azitromisin, levofloksasin, 

rifaksimin gibi antibiyotikler, ishalin süresini kısaltmak için loperamid ile birlikte 

tek doz verilebilir (20). 
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Enterotoksijenik Escherichia coli (ETEC) 

ETEC enfeksiyonu, sahra altı Afrika, Asya ve gelişmekte olan ülkelerde, 

adezyon ve kolonizasyon sonrası, ısıya dayanıklı ve ısı labil toksinleri nedeniyle 

özellikle çocuklarda ve yolcularda görülen önemli bir sekretuar ishal etkenidir (21-

23). Gelişmiş ülkelerde, uygun olmayan sanitasyon nedeniyle gıda kaynaklı 

salgınlar görülebilir (22, 24). 

ETEC inkübasyon süresi ortalama iki güne kadar uzayabilir. Hafif bir 

klinikten kolera benzeri kliniğe kadar çeşitli ciddiyette seyir görülebilir. Tipik 

olarak ateş, kusma, kanlı ishal görülmez. Semptomlar genellikle beş günden daha 

kısa sürer (15, 25). 

 

Enteropatojenik Escherichia coli (EPEC) 

EPEC; çoğunlukla altı aydan küçük çocukları etkileyen kansız, sulu ishale 

neden olmaktadır (21). Kusma nedeniyle dehidratasyon ve uzamış hastalıkta çeşitli 

komorbiditelere ve malnütrisyona neden olmaktadır (26). Turist ishalinin önemli 

etkenlerindendir. Ayırt edici özelliği bağlanma/silinme (attaching and effacing) 

lezyonlarıdır (27). 

Tipik (demet şeklinde tip IV pilisi olan) ve atipik (tip IV pilisi olmayan) iki 

çeşit suş vardır. Tipik EPEC, gelişmekte olan ülkelerde çocukluk ishaliyle ve 0-11 

ay arasında infant ölümleriyle ilişkilidir. Atipik EPEC, çocuklar, yetişkinler ve 

immünsuprese bireylerde ishale neden olan ancak genellikle asemptomatik 

çocuklarda saptanan bir patojendir. 

İnkübasyon periyodu üç saat gibi kısadır. Hastalık süresi iki haftayı bulacak 

şekilde uzayabilir (15). 

İnsandan insana bulaş olması nedeniyle çocuk bakım evlerinde ve 

nozokomiyal salgınlara sebep olabilmektedir. Turist ishali, nozokomiyal salgınlar 

gibi ciddi endemik hastalıkta antibiyotik tedavisi verilebilir (28). 
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Shiga Toksin Üreten Escherichia coli-(EHEC dahil, STEC) 

STEC, 400’den fazla serotipi içeren, sitotoksik verotoksin-shiga toksin 

üreten bir gruptur (29). Bazen sulu, bazen kanlı ishal kliniğine ve daha çok çocuklar 

ile yaşlı bireylerde izlenen anemi, trombositopeni, böbrek yetmezliği, trombozis 

nedenli değişik organ, sistem komplikasyonlarının görüldüğü bir sendrom olan 

hemolitik üremik sendroma neden olur (30-32). 

Yüz mikroorganizma gibi az miktarda inokulum yeterlidir. Kontamine su, 

pişmemiş et ve diğer gıdaların tüketimi ile fekal-oral; insandan insana ve 

hayvanlarla temas sonrası bulaş görülebilir (15, 33). Ortalama inkübasyon süresi üç 

gündür. Çoğu enfeksiyon kendini sınırlar ve bir hafta içinde düzelir (34). 

Semptomatik hastalarda bakteriyi yayma süresi ortalama 14-52 güne kadardır (35). 

EHEC’te, diğer STEC türlerinden farklı olarak bağlanma/silinme (attaching and 

effacing) lezyonları oluşur (15). 

HÜS riskini artırdığı için antibiyoterapi önerilmez (36). Volüm replasmanı 

yapılması ve motiliteyi azaltan ajanlardan kaçınılması en önemli yaklaşımdır (37).

  

Enteroagregativ Escherichia coli (EAEC) 

İntestinal epitele yapışma ve agrege olması karakteristik olan EAEC, 

gelişmekte olan ve gelişmiş ülkelerde bütün yaş gruplarında önemli bir ishal 

etkenidir (38).  

Fekal-oral yolla bulaşarak asemptomatik taşıyıcılıktan, ciddi HÜS 

salgınlarına kadar değişen klinik tablolar görülür (15). Gıda kaynaklı salgınlar, 

turist ishali, postenfeksiyöz irritabl barsak sendromuna sebep olur (39, 40). HIV 

pozitif bireylerde ve çocuklarda görülen kronik ishal ile ciddi morbiditelere neden 

olur (41-44). 

Bulaştıktan sonra ciddi mukozal hasara, mikrovilus kaybına ve hücre 

ölümüne sebep olur (38). Aggregative adherence fimbriae (AAF), enteroagregatif 

ısıya dayanıklı toksin 1, enteroaggregative heat stable toksin 1 (EAST-1) ve birçok 

serine protease autotransporters of Enterobacteriaceae (SPATE) proteinleri 

üretmeleri ve biyofilm oluşturmaları virülans faktörleridir. Mukoid sekresyona 

sebep olur (15). 

Turist ishali, HIV ilişkili kronik hastalıkta antimikrobiyal tedavi 

verilebileceğini savunan otörler vardır (45). 
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 Enteroinvaziv Escherichia coli (EIEC) 

Gelişmekte olan ülkelerde çocuklarda dizanteriye ilerleyebilen sulu ishale 

ve gıda kaynaklı salgınlara, gelişmiş ülkelerde, insandan insana ve kontamine 

peynir, süt ve et ürünleri ile gıda kaynaklı salgınlara neden olur (46-48).  

İshal patogenezi Shigella’nın yaptığına benzerdir. Shigella gibi hücre 

invazyonu ve aktin filamentleri ile hücreden hücreye geçiş yapar ve makrofaj 

fagositozundan kaçabilir (49). Akut kanlı ishal, daha hafif olmakla birlikte 

shigellosis ile karıştırılabilir. Mikrobiyolojik olarak da Shigella’ya benzer şekilde 

hareketsizdir ve laktozu fermente edemez (15). Ancak Shigella’ya göre virülansı 

daha düşüktür (50). 

Ciddi olgularda antimikrobiyal tedavi düşünülebilir. Ancak öncelikle STEC 

ekarte edilmelidir (51). 

 

Ekstraintestinal patojenik E.coli Suşları (ExPEC) 

İshal ile ilişkili suşlara göre daha farklı epidemiyolojik, filogenetik 

özellikleri ve virülans faktörleri vardır (52). Bu grupta, hem insan vücudunda 

kommensal olarak yaşayabilen hem de toplumdan kazanılmış veya nozokomiyal 

olarak, hemen her organ ve sistemi tutabilen enfeksiyona neden olan türler 

mevcuttur (53). ExPEC varyantları; üropatojenik E.coli, neonatal menenjit ilişkili 

E.coli veya sepsis ile ilişkili E.coli’dir (54).  

 

Üropatojenik Escherichia coli (UPEC) 

İdrar yolu enfeksiyonunun en sık nedeni olan patojendir. Konakçı vajinal ve 

fekal mikrobiyotası bu enfeksiyonun en önemli kaynağıdır (55, 56). Tip 1 fimbria 

enfeksiyon oluşabilmesi için gereklidir (57). Normalde geçirimsiz olan mesane 

epitelinin apikal tabakasını, bu fimbrialar sayesinde geçebilir (58). P fimbria, 

UPEC’te piyelonefrit ile ilişkilidir (15). Adherens sonrası yayılıp konakçı 

hücrelerde bakteriyel koloni ve daha sonra tekrarlayan enfeksiyon için rezerv 

oluştururlar (59).   
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Yenidoğan menenjiti ilişkili E.coli:  

Yenidoğan menenjiti olan hastalarda en sık izole edilen gram negatif etken 

E.coli‘dir. Tipik olarak öncesinde bakteriyemi görülür (60, 61). Yenidoğanda 

görülen E.coli sepsisinin, olgunlaşmamış konakçı immün sisteminden 

kaynaklandığı düşünülmektedir. Yenidoğan menenjiti ilişkili E.coli’den ölümler, 

prematüre doğum ile ilişkilidir (62, 63). Fagositozdan kaçmaya yarayan 

polisakkarit kapsülleri ve santral sinir sistemine geçiş sonrası hayatta kalmayı, 

kompleman sistemini inhibe etmeyi sağlayan dış membran proteini olan ompA 

virülans faktörleri vardır. Ek olarak fimbrialar ve çeşitli adezyon molekülleri 

adezyon için önemlidir (15).  

 

Sepsis ilişkili E.coli 

E.coli, gram negatif bakteriyemide en sık rastlanan patojendir (3). E.coli ile 

ilişkili bakteriyeminin çoğu, UPEC’ten kaynaklanır. Yenidoğan menenjiti ilişkili 

E.coli de bakteriyemide sıklıkla izole edilir. Tespit edilebilen başka kaynak 

olmadığında barsaklardan translokasyon, intestinal aşırı çoğalma, konak 

immünsüpresyonu, intestinal mukoza hasarı önemlidir (64, 65). Enfekte olmayan 

kontrollerden izole edilen suşlarla karşılaştırıldığında; pap (P fimbria), hyl 

(hemolisin), fyuA (yersiniebactin), kpsM II (kapsül), ve ompT (dış membran 

proteini) gibi virülans faktörlerinin olması bakteriyemi için önemlidir(66). İleri yaş, 

siroz, bakteriyemi öncesi hastane yatışı, immünsüpresyon ve kütanöz giriş mortalite 

için prediktördür. Bakteriyeminin kaynağının idrar yolu enfeksiyonu olması, 

bakteriyemi için olumlu prognoz ile ilişkilidir (67).  

 

2.2.2. Klebsiella spp. 

K.pneumoniae, K.oxytoca, K.granülomatis insanlarda hastalığa neden olan 

primer türlerdir (15). 

Klebsiella’ların çoğu laktozu fermente eder, hareketsizdir, mukoid koloniler 

oluştururlar. Polisakkarit kapsül, fagositozdan korunmayı ve bakterisidal serum 

faktörlerinden korunmayı sağlayan kapsüler antijenleri, mukoviskoz fenotip, 

pililer, siderofor regülasyonu gibi birçok virülans faktörü vardır. K1 ve K2 kapsüler 

tipleri daha virülandır ve daha ciddi hastalıkla ilişkilidir (68-70).  
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Çevrede yaygın olarak bulunur ve insanların nazofarenksi, gastrointestinal 

sistemi ve diğer bölgelerinde kolonize olabilir. Uzun süre hastanede yatış ve daha 

önce antibiyotik kullanımı kolonizasyon riskini artırır (71, 72). Coğrafyaya göre ve 

mevsimsel olarak değişen düzeyde bakteriyel kolonizasyon oranları ile hastalık 

riski de değişmektedir. Örneğin, Enterobacter ve Serratia’dan farklı olarak 

Klebsiella’da sıcak iklimlerde kan dolaşım enfeksiyonu sıklığı artar (73). 

Alkol tüketimi, diyabet, malignite, son dönem böbrek hastalığı, 

immünsüpresyon, hepatobilier hastalıklar, kronik obstrüktif akciğer hastalıkları 

Klebsiella enfeksiyonu gelişmesi açısından en önemli risk faktörleridir (15, 74). 

Gastrointestinal kolonizasyon sonrası enfeksiyon riski yedi kat artar (71). Önceden 

penisilin kullanımı, K.pneumoniae’ya bağlı karaciğer apsesi ve cerrahi geçirme 

enfeksiyon riskini artırır (15). 

 K.pneumoniae ve daha az oranlarda K.oxytoca, yoğun bakım üniteleri başta 

olmak üzere  nozokomiyal enfeksiyonlara ve nozokomiyal salgınlara neden olabilir 

(74, 75). İdrar yolu enfeksiyonu, pnömoni, kan dolaşım enfeksiyonu, en sık görülen 

enfeksiyonlardır. Herhangi bir predispozan faktör olmadan gelişen toplum kökenli 

karaciğer apsesi, diğer intraabdominal enfeksiyonlar, yara yeri enfeksiyonu, 

intravasküler ve diğer invaziv cihazların enfeksiyonu, menenjit, peritonit, cerrahi 

alan enfeksiyonlarına da neden olur (15, 74). 

K.pneumoniae, primer invaziv toplumdan edinilmiş karaciğer apsesinin 

önemli bir nedenidir (69, 76-78). Bu enfeksiyon için, nötrofil fagositozunu bozması 

nedeniyle kötü glisemik kontrolün ve önceden antibiyotik kullanımının risk faktörü 

olduğu düşünülmektedir (79, 80). K.pneumoniae karaciğer apsesi, altta yatan 

hepatobilier hastalık varsa tipik olarak tek lobu tutan, çoklu loküle sıvı 

koleksiyonlarının görüldüğü monomikrobiyal bir tablodur (15). K.pneumoniae’nın 

diğer enfeksiyonlarına kıyasla metastatik enfeksiyon riski, karaciğer apsesinde daha 

fazladır. Hipermukoviskozite ve hipervirülan fenotipi olan suşlarda metastatik 

lezyonlar daha fazla görülür. En sık metastatik bulgular endoftalmit, menenjit ve 

beyin apsesidir (81-84).  
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K.pneumoniae, diğer patojenlere benzer bir mekanizmayla hem normal hem 

da anatomisi bozulmuş bireylerde üriner sistem enfeksiyonuna neden olabilir (15). 

Alkoliklerde K.pneumoniae’ye bağlı pnömoni daha sık görülür. Üst lobları 

etkileme eğilimindedir, hemoptizi ve “frenk üzüm jölesi” gibi balgam üretiminin 

olduğu, ödemli lob konsolidasyonu nedeniyle radyografik olarak şişkin fissür 

görünümünün ve apse oluşumunun görüldüğü şiddetli bir klinik hakimdir (85). 

Geriatrik populasyonda aspirasyon pnömonisine neden olabilir (86). 

K.pneumoniae’nın bir alt türü, hücre içi organizmalar içeren köpüklü makrofajlar 

(Mikulicz hücreleri) içeren granülomatöz inflamasyonun olduğu kronik 

granülomatöz bir solunum yolu enfeksiyonuna neden olur (69, 87). 

K.pneumoniae, hem tüm nedenlere bağlı hem de idrar yolu enfeksiyonuna 

sekonder gelişen gram negatif bakteriyeminin E.coli’den sonraki ikinci nedenidir 

(15). Toplum kökenli bakteriyemi genellikle ciddi seyreder ve yoğun bakım yatışı 

gerektirir (88-91). Diğer etkenlerden klinik olarak ayırt edilemeyen komplike 

olmayan deri ve yumuşak doku enfeksiyonları, nekrotizan fasiit, omurga 

enfeksiyonları, septik artrit, kardiak enfeksiyonlar, mikotik anevrizma ve greft 

enfeksiyonlarına neden olur (15). 

Bütün K.pneumoniae suşları kromozal olarak kodlanan betalaktamaz 

nedeniyle penisiline dirençlidir (15). Nozokomiyal izolatlar, MDR plazmidlerinin 

kazanılmasıyla diğer birçok antibiyotiğe dirençlidir. GSBL ve karbapenemaz üreten 

K.pneumoniae’ya bağlı bakteriyemi, daha yüksek tedavi başarısızlığı ve ölüm 

oranlarıyla ilişkilidir (92, 93). Duyarlı suşların neden olduğu enfeksiyonlar için 

birinci nesil sefalosporinler, penisilin/betalaktamaz inhibitör kombinasyonları, 

trimetoprim-sülfametoksazol, florokinolonlar ve aminoglikozidler ilk sıra tedavi 

seçeneklerindendir. MDR suşları, özellikle de GSBL enzimi üreten suşlar genellikle 

karbapenemlerle tedavi edilebilir. Ancak karbapenemaz üreten suşların tedavisi 

zordur (94). K.pneumoniae’nın neden olduğu, solunum yollarındaki sklerozan 

granülomatöz kronik enfeksiyon tedavisi için cerrahi debridman ve streptomisin, 

tetrasiklin, trimetoprim-sülfametoksazol veya florokinolonlar gibi antibiyotiklerle 

uzun süren tedavi gerekmektedir (95). 
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2.2.3. Non-fermantatif Gram Negatif Basiller (Pseudomonas, Acinetobacter, 

Stenotrophomonas) 

Pseudomonas 

Gram negatif, aerobik, nonfermentatif, oksidaz pozitif özellikleri olan bu 

grubun klinik olarak en önemli üyesi Pseudomonas aeruginosa’dır. Besiyerinde 

tipik bir koku, yeşil (piyoverdin) ile mavi (piyosiyanin) pigmentleri oluşturması ile 

ayırt edilebilir. Hareketli, 42oC'de üreyebilen bir bakteridir. Pili ya da fimbria yapısı 

konak hücreye tutunmayı sağlar. Kapsülü vardır. Isıya duyarlı fosfolipaz ve ısıya 

dayanıklı glikolipid yapıda hemolizin ve doku nekrozuna neden olabilen ekzotoksin 

A salgılar (15).  

Bitkilerde, hayvanlarda ve toprak-su gibi alanlarda yaygın olarak bulunur 

(13). Hastanelerde özellikle nemli ortamlara yerleşir. Bu nedenle lavabo gibi sulu 

ortamlar rezervuar görevi görür. Konak savunma mekanizmasının bozulduğu (cilt-

mukoza bariyerinin bozulduğu doku hasarı örneğin; yanık, kateter-foley sonda 

takılması gibi girişimsel işlemler, nötropenik olmak ve kemoterapi almak gibi) 

immünsüpressif durumlar, ileri yaş, pankreatobilier hastalıklar, son üç ayda 

antibiyotik kullanımı, yakın zamanda hastane yatışı ve tatlı sularla kontamine 

travmatik yaralanmalar Pseudomonas’a bağlı kan dolaşım enfeksiyonu için risk 

faktörleridir.  

AmpC betalaktamaz üretimi, genişlemiş spektrumlu betalaktamaz üretimi, 

OprD dış membran proteini, karbapenem spesifik proteinin downregülasyonu, 

çoklu ilaç effluks pompaları üretme, biyofilm oluşturma ve Actinomycetes’ten 16S 

rRNA metilaz geninin transferi gibi mekanizmalarla direnç kazanan 

Pseudomonas’lar sağlık bakımı ilişkili enfeksiyonlar içinde önemli yer tutmaktadır 

(15). Yoğun bakım yatışı, yatağa bağımlı olmak, invaziv işlemler, cihazlar, “geniş 

spektrumlu sefalosporinler, aminoglikozitler, florokinolonlar, karbapenemler başta 

olmak üzere” önceden antibiyotik kullanımı, diyabetes mellitus, cerrahi öyküsü 

dirençli P.aeruginosa enfeksiyonu için risk faktörleridir (96-99). Antibiyotik 

direnci uzamış hastane yatışı ve artmış mortalite ile ilişkili olan Pseudomonas’lar, 

direnç profillerine göre kategorize edilirler (100). Üç veya daha fazla antibiyotik 

grubundan en az bir ajana dirençli izolatlara çok ilaca dirençli (multidrug 

resistance); bir-iki antibiyotik sınıfı dışında diğer bütün antibiyotik sınıflarındaki 

antibiyotiklerden en az bir ajana dirençli suşlara geniş ölçüde dirençli (extensively 
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drug resistant); bütün ajanlara dirençli suşlara panrezistan denir (101). Yatan 

hastalarda çok ilaca dirençli P.aeruginosa enfeksiyonu için en önemli prediktörler; 

önceden antibiyotik kullanımı, son üç ay içinde enfeksiyon öyküsü, hastanedeki çok 

ilaca dirençli suşların prevelansının fazla olması, komplike üriner sistem 

enfeksiyonudur (102). 

Mavi-yeşil püyün eşlik ettiği yara ve yanık enfeksiyonlarına, girişim sonrası 

menenjite, osteomiyelite, foley kullanımı sonrası üriner sistem enfeksiyonuna, 

solunum sisteminde nekrotizan pnömoniye, yüzücülerde ve diyabetik hastalarda 

akut otitis eksternaya, travma ve cerrahi sonrası göz enfeksiyonuna, sepsise, ektima 

gangrenozuma ve diffüz makülopapüler döküntü gibi cilt lezyonlarına neden 

olabilir (13). Kateter ilişkili idrar yolu enfeksiyonu ve ventilatör ilişkili pnömoninin 

en sık üç nedeni arasındadır (103). Kan dolaşım enfeksiyonunun en sık üçüncü 

nedenidir (3). Kistik fibrozis hastalarında en sık izole edilen etkendir (104). Yatan 

hastalarda, Covid sonrası sekonder bakteriyel enfeksiyonun önemli nedenlerinden 

biridir (105).  

Sıcak küvetler, jakuziler ve kontamine süngerler ile folikülite; pnömoniye, 

yabancı cisim yaralanması sonrası osteomiyelite; intravenöz ilaç bağımlılarında 

endokardite; tatlı sularda yüzme sonrası eksternal otite; ayaktan periton diyalizi 

yapanlarda peritonite; AİDS hastalarında pnömoniye ve kan dolaşım enfeksiyonu 

gibi toplumdan kazanılmış enfeksiyonlara neden olabilir (15, 106-113). 

Pseudomonas tedavisinde genellikle monoterapi yeterlidir. Tedavide 

gecikme mortalite ile ilişkili olduğu için tedaviye hızlı başlanmalı ve kaynak 

kontrolü sağlanmalıdır. Tedavide kullanılacak ajanlar seçilirken intrinsik ve 

sonradan kazanılan dirence dikkat edilmelidir.  

Piperasilin-tazobaktam, tikarsilin-klavulanat, seftazidim, sefaperazon, 

sefepim, aztreonam, siprofloksasin, levofloksasin, meropenem, imipenem, 

aminoglikozitler antipsödomonal etkinlikleri olan ilk sıra antibiyotiklerdir. 

Piperasilin-tazobaktam kombinasyonundaki tazobaktam AmpC tip betalaktamazı 

inhibe eder. İmipenem, direnç gelişimini meropeneme göre daha fazla tetiklediği 

için daha az tercih edilir. Aminoglikozitler, çoğu bölgede etkinlikleri yetersiz 

olduğu için monoterapi olarak kullanılmazlar. Örneğin; asidik ortamda yeterli 

derecede etkinliği olmadığı için pnömonide monoterapi olarak uygulanmaz. 

Bakteriyemide tek başına verildiklerinde yüksek mortalite ile ilişkilidir. Ancak 
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üriner sistem enfeksiyonlarında monoterapi olarak verilebilir. Tobramisin, 

antipsödomonal aktivitesi daha fazla olduğu için gentamisine tercih edilir. Dirençli 

suşlar için; seftolozan-tazobaktam, seftazidim-avibaktam, sefiderokol, imipenem-

silastatin-relebaktam ve diğer seçenekler olmadığında polimiksin B ve kolistin 

kullanılır. Fosfomisin, direnç nedeniyle monoterapi olarak verilmez. Vaborbaktam 

eklenmesinin meropenem dirençli suşlara ek faydası olmayacağı için meropenem-

vaborbaktam kombinasyonu tedavide kullanılmaz. Ciddi sepsis veya septik şok 

olduğunda, nötropenik hastada, çok ilaca dirençli suş ile enfekte olma ihtimali 

yüksek yanık hastalarında, yerel direnç oranı %10-15’ten fazla olduğunda ampirik 

olarak kombine tedavi verilebilir. Tüm ilaçlara dirençli suşlarda da kombine tedavi 

uygulanır. Yüksek direnç oranları nedeniyle, özellikle MİK düzeyi yüksek izolatlar 

ve kritik hastalar için, yüksek dozda ve uzamış infüzyonla tedavi uygulanması 

gereklidir. Bu şekilde aynı zamanda direnç gelişimi de azaltılabilir (13, 15, 101). 

Sağlık bakımı ilişkili enfeksiyonlara neden olan Pseudomonas nemli 

ortamlarda bulunduğu için enfeksiyon kontrolü için bu ortamlara odaklanılması 

hastaların prognozunu etkileyebilir.  

 

Acinetobacter 

Aerobik, katalaz pozitif, oksidaz negatif, sıklıkla kokobasil ya da kok 

formunda bulunan, hareketsiz, pigment üretmeyen, nonfermenter bir bakteridir. En 

sık; en virülan suş olan Acinetobacter baumannii izole edilir (114). Normal flora 

elemanı olmamasına rağmen doğada ve hastanede yaygın olarak bulunduğu için 

sıklıkla cilt, gastrointestinal sistem ve solunum yollarında kolonize olur (13). 

Biyofilm oluşturması, adherenste önemli rol oynayan OmpA (dış membran proteini 

A), siderofor aracılı demir toplama sistemi, fimbriaları ve kapsülü patogenezde 

önemli rol oynar (115-117). Dış ortam şartlarında haftalarca canlı kalabilir ve 

antibiyotiklere hızla direnç kazanabilir (114). Yoğun bakım ünitelerindeki sağlık 

bakımı ilişkili enfeksiyonlar, özellikle Asya ve Avustralya'da toplum kökenli 

enfeksiyonlar, savaş ve doğal afet enfeksiyonları ile ilişkilidir. Acinetobacter 

enfeksiyonları; nemli ortamlarda, ılıman iklimlerde, yaz aylarında daha sık görülür 

(118-125).  
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Ventilatör ilişkili pnömoni, santral kateter ilişkili enfeksiyonlar, kateter 

ilişkili üriner sistem enfeksiyonları ve cerrahi alan enfeksiyonu en sık olmak üzere; 

toplum kökenli pnömoni, kan dolaşım enfeksiyonları, endokardit, menenjit, deri ve 

yumuşak doku enfeksiyonları, endoftalmit ve periorbital selülit gibi enfeksiyon 

tablolarına neden olabilir (114). A.baumannii kan dolaşımı enfeksiyonu, sağlık 

bakımı ilişkili kan dolaşım enfeksiyonlarının %1,5-2,4’ünü oluşturmaktadır (126-

128). En sık enfeksiyon odakları vasküler kateter ve solunum yollarıdır (129). 

Vakaların yaklaşık üçte birinde cilt florasını da içeren polimikrobiyal enfeksiyon 

görülür. Bu da enfeksiyonun cilt kontaminasyonu ve sonrasında kolonizasyon ile 

çevreden kazanıldığını gösterir (127). 

Acinetobacter enfeksiyonu ve kolonizasyonu için; metisilin dirençli 

S.aureus ile kolonizasyon, önceden florokinolon ve betalaktam (özellikle 

karbapenem) kullanımı, yatağa bağımlı olmak, önceden veya enfeksiyon sırasında 

yoğun bakım yatışı, santral venöz kateter takılması, yakın zamanda cerrahi 

geçirmek, trakeostomi açılması, mekanik ventilasyon desteği, hemodiyaliz, 

malignite, glukokortikoid kullanımı risk faktörleridir (130-140). Toplum kökenli 

Acinetobacter enfeksiyonu için risk faktörleri; tütün kullanımı, kronik pulmoner 

hastalık, diyabet, alkolizm ve kanserdir (118, 119, 141). A.baumannii kan dolaşımı 

enfeksiyonu için risk faktörleri; yoğun bakım yatışı, mekanik ventilasyon, 

geçirilmiş cerrahi, önceden geniş spektrumlu antibiyotik kullanımı, 

immünsüpresyon, travma, yanık, malignite, santral venöz kateterizasyon, invaziv 

uygulamalar, uzun hastane yatışıdır. İmipenem direnci, yoğun bakım yatışı, kadın 

cinsiyet, ileri yaş, pnömoni, diyabet hastalığı, septik şok sağlık bakımı ilişkili 

Acinetobacter enfeksiyonuna bağlı mortalite için risk faktörleridir. Acinetobacter 

enfeksiyonu; daha uzun yoğun bakım yatışı ve daha fazla organ yetmezliği sıklığı 

ile ilişkilidir (127, 128, 138, 142-147). 

Acinetobacter’a bağlı enfeksiyonları önemli kılan unsur çeşitli direnç 

mekanizmaları geliştirmesinden ve mortal seyretmesinden kaynaklanmaktadır. 

Hastaların yaklaşık üçte birinde septik şok görülür (143, 148). Mortalite oranı %20-

60 aralığındadır. Bu nedenle karbapenem dirençli A.baumannii Dünya Sağlık 

Örgütü tarafından kritik öncelikli patojenlerden biri olarak kabul edilmiştir (114, 

149, 150). Klinik ve potansiyel olarak önem arz eden sağlık bakımı ilişkili 

enfeksiyon oluşturan ve antibiyotik direnci kazanabilen ESKAPE (Enterococcus 
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faecium, Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter baumannii, 

Pseudomonas aeruginosa ve Enterobacter spp.) patojenlerinden biri olarak seçilen 

A.baumannii’nin çeşitli direnç mekanizmaları bulunmaktadır (151). Klinik olarak 

endişe verici olan ve karbapenem direncine sebep olan serin ve 

metallobetalaktamazı içeren betalaktamaz kazanımı, Klebsiella pneumoniae ve 

Escherichia coli kadar yaygın olmasa da GSBL üretimi, porin proteinlerinin daha 

az üretilmesi ve buna bağlı olarak antibiyotiklerin porin kanallarından geçişinin 

engellenmesi, effluks pompasının daha fazla ekspresyonu ile betalaktamların, 

kinolonların, tetrasiklinlerin, kloramfenikol ve tigesiklinin periplazmik aralıktaki 

konsantrasyonunun azalması gibi direnç mekanizmaları vardır. Klinik olarak 

anlamlı düzeyde ekspresse edilmeyen ve intrinsik olarak kromozomda bulunan 

AmpC betalaktamaz geni ile betalaktamlara ve sonradan kazanılan GyrA geni ile 

kinolonlara ve ParC geni ile aminoglikozitlere (aminoglikozit modifiye eden enzim 

üretimi ile), PmrA ve B proteinlerini kodlayan genler ile kolistine karşı direnç 

gelişebilir. Klinik olarak dirençli Acinetobacter suşları üç farklı kategoride 

değerlendirilmektedir. En az üç antibiyotik grubundan (üçüncü veya dördüncü 

kuşak sefalosporinler, florokinolonlar, aminoglikozitler, karbapenemler, 

piperasilin-tazobaktam, ampisilin-sulbaktam) birer antibiyotiğe dirençli suşlar çok 

ilaca dirençli (multidrug resistance); bir-iki antibiyotik sınıfı dışında diğer bütün 

antibiyotik sınıflarındaki antibiyotiklerden en az bir ajana dirençli suşlar geniş 

ölçüde dirençli (extensively drug resistant); en az bir antipsödomonal karbapeneme 

dirençli suşlar karbapenem dirençli, tüm ajanlara dirençli suşlar panrezistan olarak 

kategorize edilir.  

Aminoglikozitler, antipsödomonal karbapenemler (imipenem, meropenem, 

doripenem), antipsödomonal florokinolonlar (siprofloksasin, levofloksasin), 

antipsödomonal penisilin-betalaktamaz inhibitörleri (piperasilin-tazobaktam, 

tikarsilin-klavulanik asit), geniş spektrumlu sefalosporinler (seftazidim, sefepim), 

trimetoprim-sülfometoksazol, ampisilin-sulbaktam, kolistin, polimiksin B, 

tetrasiklin, minosiklin Acinetobacter enfeksiyonlarının tedavisinde kullanılabilir. 

Acinetobacter, aztreonam ve fosfomisine doğal dirençlidir. Rifamisinlerin in vitro 

etkinliği olsa bile klinik çalışmalarda etkinliği gösterilemediği için kullanılmaz.  
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Yeni nesil antibiyotiklerden seftolozan-tazobaktam, plazomisin, seftazidim-

avibaktam, imipenem-relebaktam yeterli invitro etkinlikleri olmadığı için tedavide 

kullanılmamalıdır. 

 Enfeksiyon tablosunun hafif ve orta-ağır olmasına göre tedavi rejimi ve 

yaklaşım değişir. Hafif klinikte, etkenin duyarlı olduğu birinci sıra ajanlardan 

(betalaktam, karbapenem, florokinolon) biri seçilir. Örneğin, aminoglikozitler veya 

trimetoprim-sülfometoksazol idrar yolu enfeksiyonunda monoterapi olarak 

seçilebilir. Orta-ağır klinikte, etken duyarlıysa birinci sıra ajanlardan ikisi kombine 

edilerek verilir. Birinci sıra ilaçlardan birine duyarlıysa, duyarlı olduğu ikinci sıra 

ajanlardan biri ile kombine olarak verilir. Birinci sıra ilaçlardan hepsine dirençliyse 

ikinci sıra ilaçlardan ikisi kombine edilir. İkinci sıra ilaçlardan (kolistin ve tigesiklin 

ve aminoglikozit gibi)  sadece birine duyarlı ise bu ajanla birlikte uzamış 

infüzyonda ampisilin sulbaktam veya meropenem kombine edilir. Acinetobacter’yi 

kapsayacak şekilde ampirik tedavi verilmesi planlanırsa, ampisilin sulbaktam veya 

karbapenem ile diğer ajanların kombinasyonu tercih edilir. Polimiksinlerin 

karbapenemlerle kombinasyonu üçüncü bir ajan olmadığı sürece etkili değildir 

(101, 114). 

Sağlık bakımı ilişkili enfeksiyonlara neden olan ve çok ilaca direnç 

kazanabilen Acinetobacter'e bağlı enfeksiyonların kontrolü için lavabolar, 

musluklar, infüzyon pompaları, hidroterapi havuzları gibi nemli ortamlara 

odaklanılması ve çapraz kontaminasyonu azaltmak için el hijyenine dikkat edilmesi 

hastaların prognozunu etkileyebilir. Acinetobacter’ler dezenfektanlara duyarlıdır. 

Bu nedenle yayılmasında dezenfeksiyon direncinden ziyade, sağlık personelinin 

enfeksiyon kontrol önlemlerine uymaması rol oynar (152). 

 

Stenotrophomonas 

Stenotrophomonas maltophilia; aerobik, nonfermentatif, oksidaz negatif, 

gram negatif basildir (153). Toprakta, sularda, hayvanlarda, bitkilerde ve hastane 

ekipmanlarında yaygın olarak bulunan fırsatçı bir etkendir. Kanlı agarda gri renkte 

kolonilere neden olur (13). Pozitif yüklü hücre yüzeyi, fimbriaları ve biyofilm 

oluşturması ile yabancı cisimlere tutunabilir ve konak savunma sisteminden 

kaçabilir (153, 154). İki indüklenebilir betalaktamaz ile (çinko içeren L1 penisilinaz 

ve L2 sefalosporinaz) betalaktamlara; asetiltransferaz ve sıcaklığa bağlı değişen dış 
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membran lipopolisakkarit yapısı ile aminoglikozitlere; effluks pompa sistemi ile 

birçok ilaca dirençli hale gelir (101, 155-159). Duyarlılık testlerinde eşik değerlerin 

belirlenmesinde belirsizlikler mevcuttur. Avrupa Antibiyotik Duyarlılık Testi 

Komitesi (EUCAST) sadece trimetoprim-sülfametoksazol için MİK sınır değeri 

yayınlamıştır (160). 

S.maltophilia enfeksiyonu için risk faktörleri; yoğun bakım yatışı, 

malignite, kistik fibrozis, nötropeni, mekanik ventilasyon desteği, santral venöz 

kateter kullanımı, yakın zamanda geçirilmiş cerrahi öyküsü, travma, HIV 

enfeksiyonu ve önceden geniş spektrumlu antibiyotik kullanımıdır. S.maltophilia 

genellikle sağlık bakımı ilişkilidir. Toplum kökenli enfeksiyonlarda altta yatan 

ciddi komorbid durumlar vardır (161-168). Kontamine musluk suyu, buz 

makineleri, sabun ile temasın salgınların etiyolojisinde rol oynadığı 

düşünülmektedir (169).  

S.maltophilia’ya bağlı çeşitli klinik tablolar görülmektedir. Özellikle 

mekanik ventilatöre bağlı hastalarda önceden antibiyotik kullanımı ile de ilişkili 

olarak pnömoni; genellikle derin nötropeni sırasında veya kateter kullanımı 

sonrasında kan dolaşım enfeksiyonu görülmektedir. Bunlar dışında S.maltophilia; 

endokardit, mastoidit, peritonit, menenjit, deri ve yumuşak doku enfeksiyonu, yara 

yeri enfeksiyonu, idrar yolu enfeksiyonu ve göz enfeksiyonlarına sebep olmaktadır 

(153, 170). S.maltophilia’ya bağlı kan dolaşım enfeksiyonu, genellikle santral 

venöz kateter kullanımı ile ilşkilidir ve kateter kaynaklı olanlar genellikle 

polimikrobiyaldir (171). Kateter kullanım süresinin ve nötropeninin uzaması 

kateter ilişkili kan dolaşım enfeksiyonlarında relaps ile ilişkilidir (172). 

S.maltophilia tedavisi için antimikrobiyal rejime karar verilirken gerçek 

enfeksiyon ve kolonizasyon ayrımının yapılması önemlidir. Altta yatan 

immünsüpresyonun olması daha çok enfeksiyon lehinedir (173). Klinik düzelme 

olana kadar trimetoprim-sülfometaksazol, minosiklin, levofloksasin, tigesiklin, 

sefiderokol gibi ilaçlardan herhangi ikisinin kombine tedavisi kullanılabilir.   

Alternatif olarak seftazidim-avibaktam ve aztreonam kombinasyonu etkili olabilir. 

Seftazidim avibaktamın S.maltophilia üzerine sınırlı etkisi vardır. Ancak avibaktam 

bileşeni, aztreonama karşı direnç gelişimini azaltır.  
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S.maltophilia intrinsik olarak bazı betalaktam antibiyotiklere (ampisilin sulbaktam, 

piperasilin-tazobaktam, seftriakson, seftazidim, karbapenemler, aztreonam 

monoterapisi), aminoglikozitlere, fosfomisin ve yeni nesil ajanlardan bazılarına 

(omadosiklin, seftolozan-tazobaktam, seftazidim-avibaktam monoterapisine, 

meropenem-vaborbaktam, imipenem-relebaktam, plazomisin) dirençlidir. 

Polimiksinler ve tikarsilin-klavunat tedavide kullanılmazlar. Ampirik yaklaşımda 

S.maltophilia, öncesinde aynı enfeksiyon bölgesinde üremesi varsa ve orta-ciddi 

düzeyde kliniği olan hastaların tedavisinde  kapsanmalıdır. Tedavi süresi diğer 

gram negatif bakterilerdeki gibidir ve enfeksiyon alanına göre karar verilir (101, 

153). S.maltophilia’a bağlı mortalite ile ilişkili risk faktörleri; yoğun bakım yatışı, 

gecikmiş tedavi, kan dolaşım enfeksiyonu, APACHE skorunun 15’ten büyük 

olması, dirençli suşlarla enfeksiyon, organ disfonksiyonu, hematolojik malignite ve 

immünsüpresyondur (162, 166, 174, 175). 

El hijyenine dikkat edilmesi, uygun antibiyotik kullanımı, yabancı 

cisimlerin gereksiz ve uzun süre kullanılmaması gibi önlemlerin uygulanması 

S.maltophilia’a bağlı enfeksiyonların sınırlandırılması ve direnç gelişiminin 

engellenmesi için önemlidir (176).  

 

2.3. Gram Negatif Kan Dolaşım Enfeksiyonu Patogenezi  
 

Multiorgan disfonksiyonu, sepsis ve mortalite gibi ciddi klinik tablolara yol 

açan kan dolaşım enfeksiyonlarının içinde gram negatif etkenlere bağlı olanların 

oranı giderek artmaktadır (3). Artan gram negatif enfeksiyon sıklığı ve 

antimikrobiyal direnç nedeniyle, gram negatif kan dolaşım enfeksiyonlarının 

oluşum mekanizmasını anlamak ve bu mekanizmalara yönelik önlemler almak 

mortaliteyi ve morbiditeyi azaltmak için önemli olabilir.  

Kan dolaşım enfeksiyonları; başka bir enfeksiyon odağından kaynaklanan 

“sekonder bakteriyemi” ve odak tespit edilemeyen “primer bakteriyemi” olarak iki 

şekilde gerçekleşir. Bu ayrıma rağmen primer gram negatif kan dolaşım 

enfeksiyonunun da, genellikle bir odaktan aralıklı olarak kana karışan gram negatif 

bakteriyemi sonrası geliştiği düşünülmektedir. Örneğin nötropenik hasta grubunda 

karşılaşılan ve kaynağı tespit edilemeyen gram negatif kan dolaşım 

enfeksiyonlarında, bağırsakta kolonize etken mikroorganizmaların mukozal hasar 

sonrası mobilizasyonunun veya çevresel maruziyet sonrası bulaşın enfeksiyona 
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sebep olduğu düşünülmektedir. Tespit edilebilen odaklar arasında pnömoni en sık 

olanıdır. Bunun dışında üriner sistem, yumuşak dokudan bulaş da önemlidir (177-

179). 

Kan dolaşım enfeksiyonunlarının oluşabilmesi için kabaca üç aşama vardır. 

İlk aşamada; çevrede, kontamine medikal malzemede, suda, hayvanlarda veya 

hastane kanalizasyonu gibi yerlerde yaygın olarak bulunan gram negatif bakteri 

rezervuarı ile temas gerekir (180-182). Takiben, enfeksiyon giriş yerinde bakteri 

kolonize olur ve yayılır. İkinci aşamada etken mikroorganizma, konak savunma 

mekanizmalarını aşar ve kan dolaşımına girer. Son olarak bakteri kan dolaşımında 

ve kanı filtreleyen organlarda hayatta kalmak için adaptasyon geliştirir.  

Özellikle hematolojik kök hücre nakli, karaciğer yetmezliği, serum 

albümininin düşüklüğü, solid organ nakli, diyabet, akciğer hastalığı, kronik 

hemodiyaliz, HIV enfeksiyonu, glukokortikoid kullanımı gibi altta yatan 

immünsüpressif durumu olan kişilerde, kolonize bakterinin konak savunma 

mekanizmaları ile kontrol altına alınamaması ile bakteriyemi gözlenir (177). 

Patojenlerin virülans faktörlerinin bilinmesi ve bunlara yönelik önlemlerin 

alınması kan dolaşım enfeksiyonlarının yönetimi açısından önemli olabilir. Bu 

nedenle, bu çalışmada da sık tespit ettiğimiz etkenler olan Escherichia coli, 

Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa ve Acinetobacter baumannii’ye 

bağlı kan dolaşım enfeksiyonlarının oluşum mekanizmalarına bu bölümün kalan 

kısmında değinildi. 

Escherichia coli en sık gram negatif bakteriyemi etkenidir (3). E.coli, 

bakteriyemik idrar yolu enfeksiyonunun da en önemli nedenidir. Adezinler ile 

üriner sisteme adezyon gerçekleşir. Asendan yolla üriner sistem enfeksiyonu 

gelişmesinin ardından renal tübül epiteline komşu kapiller endotele geçiş ile kan 

dolaşım enfeksiyonu gelişmektedir. Adezyon için p fimbria bulundurması, biyofilm 

oluşturması, immün opsonizasyondan kaçabilmesi için kapsül üretebilmesi, lökosit 

aktivitesini azaltabilmesi için pic proteini bulundurması önemlidir (15, 177).  

Klebsiella pneumoniae; gram negatif bakteriyemiler içinde önemli bir 

mikroorganizmadır. K.pneumoniae’nin en önemli direnç ve savunma 

mekanizmaları; betalaktamaz, karbapenemaz gibi enzimleri üretmesi, polisakkarit 

kapsüle sahip olması ve kesin olmamakla birlikte konak akciğer epitel hücresindeki 

HIF-1α yolağı ile etkileşimidir.  K.pneumoniae’nin yüzeyinde ekzopolisakkarit 
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birikmesi ile oluşan hipermukoviskozite sonucunda bakteri yüzeyinde kompleman 

birikmesi önlenir ve fagositoza karşı koruyucu olur. K.pneumoniae multiple 

siderofor üretimi ile konakçı demirini temizler (15, 177). 

Pseudomonas aeruginosa’nın da, diğer gram negatif etkenler gibi birçok 

direnç ve savunma mekanizması vardır. Effluks pompa sistemleri, kromozomal 

AmpC betalaktamaz enzimleri, ekzotoksin A, S ve U, elastaz, alkalin fosfataz, 

sitotoksinler, fosfolipaz C, fenazinler, plazmidlerle kodlanan karbapenemaz üretimi 

vardır. Solunum yollarında kolonize olabilmesi ve akut enfeksiyona neden 

olabilmesi için; pili ve flagellası ile hücrelere tutunması gerekir. P.aeruginosa için 

hücrelerde reseptör görevi gören CFTR (kistik fibrozis transmembran ileti 

regülatörü) proteininin kistik fibrozis hastalarında eksik olması, yine aynı hasta 

grubunda gösterildiği gibi mukus ve klor sekresyonunun artması ile 

betadefensinlerin fonksiyonunun azalması, mukosilier aktivitenin bozulması ile 

etkenin solunum yollarından temizlenmesi yetersiz olur. Ayrıca toksin üretiminin 

azalması, lipopolisakkaritlerin “O” yan zincirinin kaybı, aljinat biyofilm üretimi ile 

fagositozdan kaçma, sık sık flajel ve pili kaybı ile konak savunma sisteminin etkeni 

tanıması ve fagositozun engellenmesi persistans için adaptasyon 

mekanizmalarındandır (177, 183). 

Acinetobacter baumannii, sağlık bakımı ilişkili kan dolaşım 

enfeksiyonlarında ön planda olan ve neden olduğu enfeksiyonlarda mortalitenin 

yüksek olduğu bir mikroorganizmadır. Betalaktamaz üretimi, effluks pompaları ve 

aminoglikozit modifiye edici enzim üretimi ile direnç geliştirir. Fimbria gibi 

adezyon molekülleri, biyofilm, adherenste ve kompleman kaskadının alternatif 

yolunun inhibisyonu için önemli olan “OmpA” proteini, fagositozun gecikmesine 

sebep olan K1 kapsülü ve siderofor aracılı demir toplama sistemi olan 

“acinetobactin” üretimi kan dolaşımı enfeksiyonu patogenezinde önemlidir (114, 

177). 
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2.4. Gram Negatif Kan Dolaşımı Enfeksiyonu İçin Risk Faktörleri 
 

GNKDE’de morbidite ve mortalitenin yüksek olması nedeniyle, bunu 

azaltmak için düzeltilebilir risk faktörlerinin saptanmasına gereksinim vardır.  

Gram negatif basiller tüm kan dolaşım enfeksiyonlarının yaklaşık %25-

50’sine neden olmaktadır. Farklı kıtalarda yapılan birçok çalışmada, Acinetobacter 

türleri, E.coli, Enterobacter türleri, Klebsiella pneumoniae ve Pseudomonas 

aeruginosa gibi değişik patojenleri kapsayan gram negatif kan dolaşım 

enfeksiyonları (GNKDE) mevsimsel eğilim göstermektedir (73, 123, 184-187). 

Örneğin, P.aeruginosa ve Acinetobacter enfeksiyonlarının sıklığının dış ortam 

sıcaklığındaki her 5,6 oC yükselme için %17 arttığı gözlenmiştir (185). Ekvatora 

daha yakın bölgelerde de yüksek oranlar bildirilmiştir (188). Gayri safi yurt içi 

hasıladan sağlık harcamalarına ayrılan miktarın düşük olmasının da, GNKDE 

sıklığında rol oynadığı düşünülmektedir. 

Gram negatif kan dolaşımı enfeksiyonu olan hastaların çoğunda en azından 

bir komorbid durum vardır (189, 190). GNKDE olan 326 hastayı kapsayan bir 

çalışmada hastaların 315’inde (%97) komorbid durumlar saptanmıştır (189). Bu ve 

diğer bazı çalışmalarda saptanan komorbid durumlar; hematopoietik kök hücre 

nakli, karaciğer yetmezliği, solid organ nakli, diyabetes mellitus, akciğer hastalığı, 

kronik hemodiyaliz, HİV enfeksiyonu ve kırılganlıktır (Frailty) (189-194). 

İdrar retansiyonu, idrar sondası takılması ve üriner enfeksiyon, yakın 

zamanda yapılmış olan ürogenital cerrahi, prostat biyopsisi ve endoskopik retrograd 

kolanjiopankreatografi gibi girişimlerin de GNKDE için risk faktörü olduğu bazı 

çalışmalarda gösterilmiştir (195-197).  

İntravasküler kateterler (takılması, çıkarılması), idrar sondası (takılması, 

çıkarılması), invaziv işlemler (Endoskopik retrograd kolanjiyopankreatografi, 

prostat biyopsisi, cerrahi), nötropeni (<500/mm3, GNKDE esnasında), serum 

albümin < 3 g/dL, parenteral nutrisyon, önceki 28 gün içinde antimikrobiyal tedavi, 

immünsüpressif tedavi (glukokortikoidler dahil), önceki 28 gün içinde hastane 

müracaatı, SOFA skoru (≥5) sağlıkla ilişkili risk faktörlerindendir (198).  

Silahlı yaralanma ve doğal afetlerdeki (deprem, sel vb.) travmaya bağlı 

yaralanmalar da GNKDE riskini artırır (199-202).  
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Kontamine ilaç, serum gibi ürünlerin intravenöz kullanımına bağlı GNKDE 

de bildirilmiştir (203, 204).  

Bir başka çalışmada, yatış öncesi 90 gün içinde antibiyotik kullanımı, 

hastanedeki yatış süresi, hastanede kan transfüzyonu yapılması ve travmatik beyin 

hasarı varlığı GNKDE ile ilişkili bulunmuştur (205). 

Risk faktörlerinin anlaşılması mortaliteyi azaltma hedeflerine ulaşmada çok 

önemlidir. Risk faktörlerine yönelik çalışmalar ve yüksek riskli bireylerin 

saptanmasıyla, GNKDE’nun önlenmesi, erken saptanması ve mortalitenin 

azaltılması mümkün olacaktır.  

 

2.5. Hastanede Yatan Hastalarda Gram Negatif Bakterilerin Neden Olduğu 

Kan Dolaşımı Enfeksiyonuna Yaklaşım Ve Tedavi Prensipleri  

Gram negatiflere bağlı kan dolaşım enfeksiyonu düşünüldüğünde, diğer 

enfeksiyöz tablolardaki gibi ilk aşamada hastanın sepsis veya septik şokta olup 

olmadığı değerlendirilmelidir. Çünkü septik şokta, hipotansiyon başladıktan 

sonraki her bir saat gecikmede mortalite %7.6 artmaktadır (7). Dolayısıyla, 

özellikle septik şok varsa, hastalara ivedilikle uygun antibiyoterapi başlanmalı ve 

odak kontrolü sağlanmalıdır. Etken ve duyarlılık bilinmiyorsa hastaya verilecek 

ampirik antibiyotiğe; hastanın medikal hikayesine, komorbiditelerine, hastane yatış 

öyküsüne, gram boyama sonuçlarına, son bir yıl içindeki kültür üremelerine ve 

bölgesel direnç profiline göre karar verilmelidir (101). Gram negatif enfeksiyon 

düşünüldüğünde ampirik tedavi verilirken, P.aeruginosa veya dirençli diğer 

bakterilerin kapsanmasına veya kombine tedavinin gerekip gerekmediğine karar 

vermek önemlidir (206, 207). Kombine tedavi verilmesindeki amaç, laboratuvar 

sonuçları beklenirken olası dirençli etkenlerin de kapsanmasıdır. Çünkü uygun 

antibiyoterapi verilmemesi, daha yüksek mortalite ile ilişkilidir (8).  

Eğer kanda gram negatif mikroorganizma saptandıysa, klinik tablonun 

komplike olup olmadığına karar verilmelidir. Komplike olmayan GNKDE; 

endokardit, endovasküler hastalık, santral sinir sistemi veya osteoartiküler 

enfeksiyonun olmadığı durumdur. Tedavi başlandıktan sonra persistan 

bakteriyeminin olması veya klinik düzelmenin olmaması komplike tablonun 

göstergesi olabilir. Dolayısıyla ilk aşamada komplike olmayan GNKDE 

düşünüldüyse bile hastanın tekrar değerlendirilmesi gereklidir. Bu ayrım, tedavi 
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süresi ve oral antibiyotiğe geçişe karar vermek için önemlidir. Komplike olmayan 

vakalarda, tedavi yedi gün verilebilir ve biyoyararlanımı yüksek oral antibiyotiğe 

erken dönemde geçiş yapılabilir. Komplike olmayan, hemodinamik olarak stabil 

seyreden, Salmonella, Acinetobacter veya Stenotrophomonas dışında türlerin neden 

olduğu enfeksiyonlarda, etkenin de duyarlı olduğu, gastrointestinal sistem emilim 

sorununun olmadığı ve odak kontrolünün yeterli düzeyde sağlandığı durumlarda 

levofloksasin, trimetoprim/sülfametoksazol, amoksisilin, sefaleksin, sefadroksil, 

amoksisilin/klavulanat gibi ajanlarla oral tedavilere geçilebilir. Ancak penicillin V, 

ampisilin, sefuroksim, doksisiklin, sefdinir, fosfomisin, sefpodoksim, 

nitrofurantoin gibi ajanlara geçiş uygun değildir (208, 209). İntravenöz tedavi için 

tercih edilecek ajanlar; üçüncü ve dördüncü kuşak sefalosporinler, betalaktam-

betalaktamaz inhibitörleri, karbapenemler, monobaktam, polimiksin grubu 

antibiyotikler, fosfomisin, aminoglikozitler ve kinolonlardır. Bu ajanlardan 

hangisinin tercih edileceği lokal direnç durumuna göre seçilebilir (15, 114, 153, 

183). Düşük serum konsantrasyonu, tedavi süresince direnç gelişimi ve yüksek 

mortalite ile ilişkili olduğu için tigesiklin tedavisi monoterapi olarak önerilmez 

(210). Ampirik tedavi başlandıktan sonra etken tespit edilmişse, etkenin duyarlı 

olduğu bir ajanla monoterapiye geçilebilir. Çünkü tedaviye gereksiz yere geniş 

spektrumlu şekilde devam edilmesi dirençli suşların oranını arttırır (101, 211).  

Dirençli suşların tedavisi ile ilgili prensiplere 2.6. bölümde değinilmiştir.  

Gram negatiflere bağlı kan dolaşım enfeksiyonlarında en önemli unsur 

kaynak kontrolüdür. Örneğin kateter ilişkili olan enfeksiyonlarda kalıcı kateter; 

septik şok, süpüratif tromboflebit, endokardit, uygun antibiyotiğe rağmen 72 saatten 

uzun süren ateşi olanlarda çıkarılmalıdır (212). Sepsis kliniğindeki hastaya destek 

tedavisi verilmelidir (213). 

Toplam tedavi süresine; klinik yanıta, primer odağa ve enfeksiyonun 

yaygınlığına göre karar verilir. Çoğu olguda süre, yedi ile on dört gün arasındadır 

(214). Yukarıda da bahsedildiği gibi, bazı seçilmiş vakalarda başlangıçta tedavi 

intravenöz olarak verilip sonrasında biyoyararlanımı iyi olan oral florokinolonlarla 

tedaviye devam edilebilir. C-reaktif proteinin antibiyoterapi süresini belirlemedeki 

yeri net değildir (215). 
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2.6. Dirençli Gram Negatif Bakteri Enfeksiyonlarında Antibiyoterapi 

Her yıl on binlerce ölüme sebep olan dirençli enfeksiyonların yönetimi 

zordur (216). Gram negatif etkenler giderek daha dirençli hale gelmektedir (5). 

CDC verilerine göre invaziv işlemlerle ilişkili servislerde ve yoğun 

bakımlarda yatan hastaların enfeksiyonlarında;  

A.baumannii’lerin %43’ü karbapenem dirençli ve %43’ü MDR,  

P.aeruginosa’ların %21’i karbapenemlere, %26’sı florokinolonlara, %20’si 

sefalosporinlere, %15’i piperasilin-tazobaktama, %14’ü aminoglikozitlere dirençli 

ve %14’ü MDR, 

E.coli’lerin %21’i sefalosporinlere, %38 florokinolonlara, %0,7’si 

karbapenemlere dirençli, %10 MDR,  

Klebsiella türlerinin %21’i sefalosporinlere, %7’si karbapenemlere dirençli 

ve  %13’ü MDR 

Enterobacter türlerinin %11’i sefepim, %6’sı karbapenem dirençli ve %7’si 

MDR’dir (217). 

Bu nedenle bu bölümde, bu çalışmada da sıklıkla rastlanılan ve CDC 

tarafından acil veya ciddi tehdit olarak görülen ve mortal seyredebilen dirençli gram 

negatif etkenlerin tedavisine değinildi (216).  

 

2.6.1. Genişlemiş Spektrumlu Betalaktamaz Üretimi Olan Enterobacterales 

Tedavisi 

Genişlemiş Spektrumlu Betalaktamaz (GSBL) üreten bakteri sayısı zamanla 

artmaktadır (218). GSBL enzimi üreten bakteriler penisilinler, sefalosporinler ve 

aztreonam gibi antibiyotikleri inaktive etmektedir. Bu bakteri grubu 

karbapenemlere duyarlı kalmaktadır. GSBL üretimi için gerekli genlerle birlikte 

başka genlerin de bulunması bakterinin geniş bir antibiyotik grubuna 

(siprofloksasin, trimetoprim-sülfametoksazol, gentamisin gibi) dirençli olmasına 

neden olur. Bütün gram negatif bakteriler potansiyel olarak GSBL üretebilmektedir. 

Laboratuvarda GSBL enzimini genotipik veya fenotipik olarak ayırt edebiliriz. 

Genetik analizin mümkün olmadığı durumlarda, seftriakson, sefpodoksim, 

sefotaksim, seftazidim gibi antibiyotiklere dirençli bakterilerin genellikle GSBL 

ürettiği varsayılır (13, 101). GSBL üreten gram negatif bakterilerin tedavisi kliniğe 

ve enfeksiyon odağına göre değişir; 
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GSBL üretimi olan Enterobacterales’in neden olduğu “komplike olmayan 

sistit” tedavisinde nitrofurantoin ve trimetoprim-sülfometoksazol kullanılabilir. 

Siprofloksasin, levofloksasin ve karbapenemler diğer ajanların etkili olmadığı 

zamanlarda tercih edilebilecek alternatif ajanlardır. Tek doz aminoglikozitler ve 

sadece E.coli için oral fosfomisin ve aminoglikozitler de alternatif olarak tedavide 

kullanılabilir. Klinik başarısızlığa neden olabileceği için, sıklıkla “fosA hidrolaz” 

geni taşıyan diğer gram negatif enfeksiyonların tedavisinde fosfomisin kullanılması 

uygun değildir (219-222). GSBL üreten etkenlerin neden olduğu enfeksiyonların 

içinde sadece komplike olmayan sistit tablosunda, ampirik olarak başlanan 

piperasilin-tazobaktam veya sefepim tedavisi ile klinik yanıt alındığında tedavi 

değişikliğine gerek yoktur. 

GSBL üretimi olan Enterobacterales’in neden olduğu “komplike sistit ve 

piyelonefrit” tedavisinde siprofloksasin, trimetoprim-sülfometoksazol veya 

levofloksasin; bu ajanlara direnç varsa ya da toksisite nedeniyle kullanılamıyorsa 

ya da kritik hastalarda erken aşamada ertapenem, meropenem, imipenem-silastatin 

verilebilir. Aminoglikozitler de uzun tedavi rejiminde kullanılarak alternatif olarak 

tercih edilebilir. Yeterli renal konsantrasyona ulaşmadığından oral fosfomisin ve 

nitrofurantoin; idrarla atılımı kısıtlı olduğu için tetrasiklinlerin kullanımı önerilmez 

(101). Ancak septik şok olmayan komplike üriner enfeksiyonda vaka bazlı 

değerlendirilerek intravenöz fosfomisin verilebilir (223). 

GSBL üretimi olan Enterobacterales’in “üriner sistem dışındaki” 

enfeksiyonlarında karbapenemler tercih edilir. Ertapenem, imipenem-silastatin ve 

meropeneme kıyasla proteinlere daha fazla bağlanır. Bu, yarı ömrünün daha uzun 

olmasını sağlar, ancak özellikle hipoalbumineminin olduğu kritik hastalarda serum 

serbest ertapenem düzeyleri artar, yarı ömrü azalır. Hipoalbuminemisi olanlarda ve 

kritik hastalarda imipenem-silastatin ve meropenem tercih edilmelidir (101).  Bu 

hasta grubunda duyarlı bile olsa piperasilin-tazobaktam kullanılmamalıdır. Çünkü 

etken labovatuarda piperasilin-tazobaktama duyarlı bile olsa klinik olarak başarı 

sağlanamaz (224). Oral emilim bozukluğu olmayan hastalarda, GSBL pozitif kan 

dolaşım enfeksiyonlarında klinik yanıt alındıktan, hasta hemodinamik olarak 

stabilleştikten ve enfeksiyon odağı kontrol altına alındıktan sonra oral tedaviye 

geçiş; etkenin duyarlılığının gösterildiği siprofloksasin, trimetoprim-

sülfometoksazol veya levofloksasin ile yapılabilir. Bu hasta grubunda, oral tedaviye 
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geçişte; nitrofurantoin, fosfomisin, doksisiklin, amoksisilin-klavunat 

kullanılmamalıdır (101).  

Seftazidim-avibaktam, meropenem-vaborbaktam, imipenem-silastatin-

relebaktam ve sefiderokol gibi yeni nesil antibiyotikler GSBL üretimi olan 

etkenlerin enfeksiyonlarında kullanılabilir ancak daha dirençli enfeksiyonların 

tedavisi için saklanmalıdır (225-227). Seftolozan-tazobaktam kullanılması, örneğin 

tedavi edilmesi zor Pseudomonas aeruginosa (DTR-P.aeruginosa) ile GSBL üreten 

E.coli’nin birlikte olduğu polimikrobiyal enfeksiyonlar dışında önerilmez (101). 

 

2.6.2.  AmpC Betalaktamaz Üreten Enterobacterales Tedavisi: 

  Klinik olarak önemli olan AmpC betalaktamaz enzimini, gram negatif 

bakterilerin üretebilmesi için üç farklı genetik mekanizma vardır: 

1)  Kromozomal indüklenebilir betalaktamaz gen ekspresyonu ile; 

Bakteriler başlangıçta duyarlı da olsa seftriakson, sefotaksim, seftazidim 

gibi antibiyotiklerin ortamda bulunması ile periplazmik aralıkta enzim üretimi artar. 

Testlerde dirençli hale geldikleri görülür. İndüklenebilir betalaktamaz üretimi 

tedavi seçiminde klinisyeni ikilemde bırakabilir. Enterobacter cloacae compleks, 

Klebsiella aerogenes, Citrobacter freundii; Enterobacterales ailesi içinde 

indüklenebilir betalaktamazı en fazla üreten, klinik olarak önemli türlerdir. Klinik 

örneklerden bu bakteriler izole edildiğinde, komplike olmayan sistit dışında, 

tedavide seftriakson, seftazidim gibi antibiyotikler, başlangıçta duyarlı olsalar bile, 

kullanılmamalıdır. Diğer etkenlerin AmpC ekspresyonu az olduğu için duyarlılık 

sonuçlarına göre tedavi seçimi yapılabilir. 

2)     Stabil kromozomal gen baskısızlaştırma (de-repression) 

3)   Genellikle plazmidlerle ya da bazen kromozom içinde kodlanan 

yapısal AmpC genlerinin ekspresyonunun artması 

İkinci ve üçüncü yollarda bakterinin dirençli olması için ortamda 

seftriakson, sefotaksim, seftazidim gibi antibiyotikler olmasına gerek yoktur ve 

testlerde bu antibiyotiklere duyarlılık saptanması beklenmez (228, 229). 

Aminopenisilinler, birinci kuşak sefalosporinler ve sefamisinler güçlü 

AmpC betalaktamaz indükleyicileridirler. İndüklenebilir beta laktamaz üretme 

olasılığı fazla olan bakterilerin bu enzimleri bazal seviyede salgılamasıyla kolayca 

hidrolize olurlar (230, 231). Piperasilin-tazobaktam, seftriakson, seftazidim, 



28 
 

aztreonam zayıf AmpC betalaktamaz indükleyicileridirler. Ancak bu enzim 

tarafından hidrolize edilmeye duyarlıdırlar. Bu bakteri grubunun tedavisinde, 

komplike olmayan sistit dışında önerilmez (232-235). 

İmipenem, güçlü AmpC betalaktamaz indükleyicidir. Ancak bu enzim 

tarafından hidrolize edilmeye dirençlidir (230). Ertapenem ve meropenem hakkında 

bu konuda yeterli araştırma yoktur (101, 236). Sefepim, zayıf indükleyicidir ve 

hidrolize dirençli olması ile AmpC betalaktamaz üretme riski yüksek olan türlerin 

tedavisinde kullanılabilen avantajlı bir tedavi seçeneğidir (237, 238). Ancak MİK 

değeri ≥4 olduğunda, duyarlıysa karbapenem tercih edilmelidir. Çünkü bu MİK 

değerinde GSBL üretimi söz konusu olabilir (239). Yeni nesil antibiyotikler 

(seftazidim-avibaktam, meropenem-vaborbaktam, imipenem-silastatin-relebaktam, 

sefiderokol); bu grup mikroorganizmanın tedavisinde etkilidir. Ancak karbapenem 

dirençli mikroorganizmalar için saklanması gerekmektedir (240-242). Seftolozan-

tazobaktam tedavisi, GSBL üreten suşlardaki yaklaşımla benzer şekilde, 

polimikrobiyal enfeksiyonlar dışında verilmemelidir. 

Betalaktam olmayan antibiyotikler, bu enzimi indüklemez. Bu enzim 

tarafından hidrolize de olmaz. AmpC betalaktamaz üreten türlerin neden olduğu 

komplike olmayan sistit tedavisinde; nitrofurantoin, trimetoprim-sülfometoksazol, 

siprofloksasin, levofoksasin, tek doz aminoglikozit verilebilir. Piyelonefrit ve 

komplike sistit kliniğinin tedavisinde ise; aminoglikozitler kulanılabilir. Kan 

dolaşımı enfeksiyonlarında oral tedaviye geçişte; trimetoprim-sülfometoksazol, 

siprofloksasin, levofoksasin kullanılabilir (101).  

 

2.6.3. Karbapenem Dirençli Enterobacterales: 

En az bir karbapeneme dirençli olan veya karbapenemaz üreten enterik 

bakteriler karbapenem dirençli Enterobacterales olarak değerlendirilir. Proteus, 

Providencia, Morganella gibi imipenem dirençli türlerde imipenem dışında bir 

karbapeneme direnç veya karbapenemaz üretimi olması durumunda karbapenem 

dirençli kabul edilir (243). 

Karbapenem direnci; karbapenemaz üretimine bağlı olarak veya dış 

membran porin kaybı gibi mekanizmalarla karbapenemaz üretimi olmadan iki 

şekilde meydana gelir (244). 
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Amerika Birleşik Devletlerinde en sık karşılaşılan karbapenemazlar:  

1)     K.pneumoniae’ya özgü olmayan “K.pneumoniae karbapenemazlar“ 

2)     New Delhi metallobetalaktamazlar (NDMs) 

3)     Verona İntegron-encoded metallobetalaktamazlar (VIMs) 

4)     İmipenem hidrolize eden metallobetalaktamazlar (IMPs) 

5)     Oxacillinazlar (OXA-48-like) (180, 181). 

Karbapenem duyarlılık profiline göre tedavi yaklaşımı değişmektedir. 

Meropenem ve imipenem-silastatine duyarlı ancak ertapeneme dirençli enterik 

bakterilerde karbapenemez üretimi olmadığı düşünülürse, tedavisinde meropenem 

ve imipenem-silastatin uzamış infüzyonu verilebilir. Meropenem-vaborbaktam, 

imipenem-silastatin-relebaktam kullanımının, meropenem veya imipenem-

silastatin uzamış infüzyonuna üstünlüğü gösterilmemiştir. Ancak, komplike 

olmayan sistit tedavisinde standart infüzyonda kullanılabilirler. Meropenem 

duyarlı-imipenem dirençli ya da meropenem dirençli-imipenem duyarlı suşların 

neden olduğu enfeksiyonlarda, hastalık ciddiyeti ve enfeksiyon yerine bağlı 

antibiyotik seçimi yapılır (101).  

Enfeksiyon kliniğinin çeşidine göre de tedavi yaklaşımı değişmektedir. 

Karbapenem dirençli enterik bakterilerin neden olduğu “komplike olmayan 

sistit” tedavisinde, nitrofurantoin, trimetoprim-sülfametoksazol, siprofloksasin, 

levofloksasin kullanılabilir. Tek doz aminoglikozit, (sadece E.coli için) oral 

fosfomisin, kolistin, seftazidim-avibaktam, meropenem-vaborbaktam, imipenem-

silastatin-relebaktam, sefiderokol alternatif olarak kullanılabilir. Polimiksin B, 

böbrek dışı atılım nedeniyle verilmez (13, 101, 219-222, 245-248). 

Karbapenem dirençli enterik bakterilerin neden olduğu “komplike sistit ve 

piyelonefrit” tedavisinde trimetoprim-sülfametoksazol, siprofloksasin, 

levofloksasin kullanılabilir. Aminoglikozitler ve meropenem-vaborbaktam, 

imipenem-silastatin-relebaktam ve sefiderokol tedavi seçeneklerindendir (101, 219, 

249-257). 

Karbapenemaz üretiminin bilinmediği ya da test edilemediği durumlarda, 

karbapenem dirençli enterik bakterilerin neden olduğu üriner sistem dışındaki 

enfeksiyonların tedavisinde; seftazidim-avibaktam, meropenem-vaborbaktam ve 

imipenem-silastatin-relebaktam kullanılır. Ancak metallobetalaktamaz üreten 

etkenlerin prevelansının yüksek olduğu bölgelerde son 12 ay içinde hastane 
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başvurusu varsa veya önceki kültürlerinde metallobetalaktamaz üreten etkenlerin 

bulunduğu hastalarda, antibiyogram sonuçları beklenirken seftazidim-avibaktam ve 

aztreonam kombine tedavisi ya da sefiderokol monoterapisi tercih edilmelidir. 

Çünkü, seftazidim-avibaktam, meropenem-vaborbaktam ve imipenem-silastatin-

relebaktam antibiyotiklerinin hiçbiri tek başına metallobetalaktamazlara etki etmez 

(101). 

Seftazidim-avibaktam’ın KPC ve OXA-48 benzeri karbapenemaz üreten 

türlere etkisi vardır (258, 259). 

Meropenem-vaborbaktam ve imipenem-silastatin-relebaktam KPC-

karbapenemaz’a etkili, OXA-48 benzeri karbapenemaza etkisizdir (259-264). 

Sefiderokol; KPC-karbapenemaz, OXA-48 benzeri karbapenemaz, NDM-

karbapenemaz ve diğer metallobetalaktamazlara etkilidir. Üriner sistem dışındaki 

enfeksiyonların tedavisinde kullanılabilir (265).  

Seftazidim-avibaktam ve aztreonam kombine tedavisi veya sefiderokol 

monoterapisi, NDM-karbapenemaz ve diğer metallobetalaktamaz üreten etkenlerin 

tedavisinde kullanılır. Metallobetalaktamazlar aztreonamı hidrolize edemez. Ancak 

aztreonam; GSBL, AmpC beta laktamaz, KPC, OXA-48 benzeri karbapenemazlar 

tarafından hidrolize edilir. Avibaktam da bu enzimleri inhibe eder. Dolayısıyla iki 

antibiyotiğin kombinasyonu tedavi için geniş bir spektrum sağlar. 

Tigesiklin ve eravasiklin tedavileri, karbapenemaz türünden bağımsız 

olarak; kan dolaşımı ve üriner sistem enfeksiyonu dışında verilebilir. 

Polimiksin bazlı rejimler, karbapenemaz üreten etkenlerin tedavisinde, artan 

mortalite ve nefrotoksisite nedeniyle verilmemelidir. Komplike olmayan sistit 

tedavisinde kolistin verilebilir (101). Ancak böbrek dışı yolla atılan polimiksin B 

kullanılmaz (247). 

Kombine tedavinin; örneğin karbapenemaz üretimi olan bakterilerin 

tedavisinde duyarlı olduğu gösterilmiş bir betalaktam ile başka bir ajanın kombine 

edilmesinin ek faydası yoktur. Aksine, daha fazla yan etki görülür (266). 

  

 

 

 

 



31 
 

2.6.4. Tedavisi Zor Pseudomonas aeruginosa: 

Çok ilaca dirençli (MDR)-Pseudomonas aeruginosa; normalde duyarlı 

olması beklenen üç veya daha fazla antibiyotik sınıfından en az bir ajana dirençli 

olan suşlara denir (267). 

Tedavisi Zor (DTR)-Pseudomonas aeruginosa; piperasilin-tazobaktam, 

seftazidim, sefepim, aztreonam, meropenem, imipenem-silastatin, siprofloksasin ve 

levofloksasinin tamamına dirençli suşlara denir (268, 269). 

Pseudomonas aeruginosa’nın, karbapenemaz üretimi daha nadirdir. Bu 

nedenle, Pseudomonas aeruginosa enfeksiyonunda test edilmesi, gram negatif 

enterik bakteriler kadar önemli değildir. 

1. MDR-Pseudomonas aeruginosa tedavisinde; 

Karbapenem olmayan klasik betalaktamlara (piperasilin-tazobaktam, 

seftazidim, sefepim, aztreonam) veya florokinolonlara duyarlılık varsa, 

karbapenem grubu antibiyotiklerden önce tercih edilirler. 

Karbapenemlere dirençli ancak karbapenem olmayan klasik betalaktamlara 

duyarlı ise yüksek dozda uzun infüzyonda klasik betalaktamlar verilir. Bu durum 

OprD porin kaybı ve effluks pompasının artmış ekspresyonu ile ilişkilidir. 

Kritik hastalarda veya enfeksiyon odağının kontrol edilemediği durumlarda 

etkenin duyarlı olduğu (seftolozan-avibaktam, seftazidim-avibaktam, imipenem-

silastatin-relebaktam gibi) yeni nesil bir betalaktam antibiyotik verilmelidir (101, 

270-273).  

2. DTR-Pseudomonas aeruginosa tedavisinde; 

“Komplike olmayan sistit” tedavisinde seftolozan-tazobaktam, seftazidim-

avibaktam, imipenem-silastatin-relebaktam ve sefiderokol verilebilir (249, 251-

253, 274). Tek doz amikasin veya tobramisin alternatif ilaçlardır (220). Plazomisin 

tedavisinin faydası yoktur. İdrar yolunda aktif formuna dönüşen kolistin verilebilir. 

Ancak nefrotoksisite açısından dikkatli olmak gerekmektedir. Polimiksin B’nin 

atılımı idrar yolu ile olmadığı için önerilmez (248). Pseudomonas aeruginosa, fosA 

geni taşıdığı için intrinsik olarak fosfomisine dirençlidir. Bu nedenle oral 

fosfomisin önerilmez (221). 
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“Komplike sistit ve piyelonefrit” tedavisinde seftolozan-tazobaktam, 

seftazidim-avibaktam, imipenem-silastatin-relebaktam ve sefiderokol verilebilir 

(249, 251-253, 274). Günde bir kez verilen amikasin veya tobramisin alternatif 

ilaçlardır (256). 

“Üriner sistem dışı enfeksiyonların” tedavisinde seftolozan-tazobaktam, 

seftazidim-avibaktam, imipenem-silastatin-relebaktam verilebilir. Seftolozan, 

seftazidime göre PDC (Pseudomonas kökenli sefalosporinaz) enzimine ve porin 

kaybına daha dirençlidir. Tazobaktam ile etkisi güçlenir. Sefiderokol alternatif 

ilaçtır. DTR-Pseudomonas aeruginosa’ya; önceki tedavi modaliteleri (uzamış 

karbapenem infüzyonu ile kolistin, aminoglikozit kombinasyonu) kadar etkili, 

ancak yeni nesil beta laktam-betalaktamazlar kadar etkili değildir. Meropenem-

vaborbaktam tedavisi önerilmez. Çünkü vaborbaktam, meropenemin spektrumunu 

DTR- Pseudomonas aeruginosa’ya karşı etkili şekilde genişletmez (101).  

DTR-Pseudomonas aeruginosa, bir antibiyotiğe duyarlıysa kombinasyon 

tedavisine gerek yoktur (266). Ancak yeni nesil antibiyotiklere dirençliyse, 

tobramisin ile bu ajanların kombinasyonu verilebilir. Tobramisine de duyarlı 

değilse polimiksin B yeni nesil betalaktam antibiyotiklerle kombine edilebilir. 

Kolistin yerine polimiksin B tercih edilmesinin nedeni daha az nefrotoksik olması 

ve plazma konsantrasyonun daha iyi olmasıdır (101). 

DTR-Pseudomonas aeruginosa’ya bağlı ventilatör ilişkili pnömonilerde 

nebülize antibiyotiklerin ek faydası yoktur. Nebülize verilen antibiyotikler akciğer 

epitel hücre sıvısına ulaşır ancak yeterli derecede penetre olamazlar veya akciğer 

dokusuna dağılamazlar. Dolayısıyla yeterli bakterisidal aktivite gösteremezler. 

Aksine bronkokonstrüksiyon yan etkisine neden olurlar (275, 276). 

3. Metallobetalaktamaz üreten DTR-Pseudomonas aeruginosa 

tedavisinde; 

 Bu suşlar, yeni nesil betalaktam-betalaktamazların hepsine dirençlidir. 

Tedavisinde sefiderokol kullanılır (277, 278). Metallobetalaktamaz üreten enterik 

bakterilerin aksine seftazidim-avibaktam ve aztreonam kombinasyonunun ek 

faydası yoktur. Aztreonam, bu suşlar tarafından etkisiz hale getirilir (279). 
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2.6.5. Karbapenem Dirençli Acinetobacter baumannii: 

Karbapenem dirençli Acinetobacter baumannii (CRAB); kolonizasyonla 

enfeksiyonun ayırt edilmesi zor olduğu ve karbapenem dışında diğer antibiyotiklere 

de dirençli olabileceği için tedavisi ve yönetimi zor bir etkendir (101). 

A.baumannii; OXA karbapenemaz, metallobetalaktamaz, serin 

betalaktamaz ile betalaktamlara; aminoglikozit modifiye edici enzimlerle veya 16S 

rRNA metiltransferaz ile aminoglikozitlere; kromozomal kodlar ile kinolonlara 

direnç geliştirir. Sulbaktam direnci net olarak anlaşılamamıştır (280-287). 

CRAB enfeksiyonlarına karşı standart bir antibiyotik rejimi kesin olarak 

yoktur (101). Yüksek doz ampisilin-sulbaktam ile en az bir başka farklı ajanın 

(Polimiksin B, minosiklin, tigesiklin, sefiderokol) kombine tedavisi, en azından 

klinik yanıt alınana kadar önerilmektedir. Kombine tedavinin bir parçasının 

sulbaktam olması gerekmektedir. CRAB, ampisilin-sulbaktama duyarlı gözükmese 

bile, PBP’ler doygunluğa ulaşacağı için ampisilin-sulbaktamın yüksek dozda 

(günlük total doz, 6-9 gram sulbaktam) verilmesi önerilir (288-299). Fosfomisin, 

rifampisin, yüksek doz-uzun infüzyonda karbapenemler ve nebülize 

antibiyotiklerin faydası yoktur (275, 276, 288-290, 292, 300-304). 

DTR-Pseudomonas aeruginosa tedavi yaklaşımından farklı olarak, CRAB 

tek ajana duyarlı olsa bile kombine tedavi verilmesi gerekmektedir. Çünkü tek 

ajanla ilgili klinik veriler yetersizdir. Mümkünse iki aktif ajan ile yapılan tedavi, 

uzun sürecekse (osteomiyelit tedavi sürecindeki gibi) tek aktif ajana geçiş 

yapılabilir. 

1. CRAB kombinasyon tedavisinde verilen sulbaktam dozunun 6-9 

gram/gün olması gerekmektedir (101). Ancak Mayıs 2023’te FDA tarafından 

onaylanan sulbaktam-durlobaktamda gerekli total doz 4 gram/gündür. Sulbaktam 

A.baumannii’ye bakterisidal aktivite gösterirken, durlobaktam sulbaktamın 

enzimatik degredasyonunu engeller (305, 306). 

2. CRAB tedavisinde, polimiksin B ve idrarda aktif formuna dönüşen 

kolistin özellikle idrar yolu enfeksiyonlarında tercih edilir. Polimiksinler, CRAB 

tedavisinde monoterapi olarak önerilmez. Çünkü;  

Kan konsantrasyonu bakterisidal aktivite için yeterli olmayabilir. 

Terapötik dozlarda nefrotoksisiteleri yüksek olabilir. 

 



34 
 

İntravenöz polimiksinler, pulmoner epitel sıvısında bakterisidal aktivite için 

yeterli düzeye ulaşamayabilir (101, 247, 307-316). 

3. Yüksek doz minosiklin ve tigesiklin en az bir farklı ajanla kombine 

edilerek verilebilir. Bu ajanlar, effluks pompaları ile tetrasiklinlere karşı geliştirilen 

direnç mekanizmalarından kaçabilir. Uygulama sonrası hızla dokuya yayılır. Bu 

nedenle serum ve idrar konsantrasyonları yetersizdir. Minosiklinle ilgili daha fazla 

tecrübe olduğu ve MİK değerleri belli olduğu için daha uygun bir tedavi 

seçeneğidir.  CRAB enfeksiyonlarında yüksek dozlarda kullanmalıdırlar 

(tigesiklin; 200mg iv yükleme sonrasında günde iki kez 100mg iv idame ve 

minosiklin günde iki kez 200mg iv/po). Minosiklin ve tigesiklin kullanılamadığında 

eravasiklin verilebilir. Ancak bu ajanla ilgili yeterli veri olmamakla birlikte; daha 

uzun mekanik ventilatöre bağlanma süresi ve daha yüksek mortalite ile ilişkilidir 

(101, 317-321). 

4. Diğer ajanlarla tedavi sonrası refrakter olarak gelişen veya diğer ilaçlara 

direnç-intolerans olması durumunda kombine tedavinin bir parçası olarak 

sefiderokol kullanılabilir. 

5. İn vitro çalışmalarda karbapenemleri de içeren üçlü kombinasyon 

tedavilerinin effektif olduğu gösterilmiştir (307, 308, 322). Ancak karbapenemlerin 

yüksek dozda ve uzamış infüzyonda kullanımı uygun değildir. Çünkü kombine 

tedavinin kor komponenti olan ampisilin-sulbaktam ile birlikte kullanıldığında 

nefrotoksisite artar (101). 

6. Rifabutinin A.baumanni üzerine güçlü etkisi vardır (323-325). Ancak ilaç 

etkileşimleri ve toksisite nedenli tercih edilmez (101). 

7. Nebülize antibiyotikler, yeterli doku penetrasyonu ve dağılımı olmadığı 

gibi, bronkokonstriksiyona neden olurlar (275, 276). Bu nedenle tedavide önerilmez 

(101). 

 

2.6.6. Stenotrophomonas maltophilia: 

S.maltophilia sulu ortamlarda yaygın olarak bulunan özellikle hematolojik 

malignitesi ve akciğer hastalığı olan kişilerde kolonize olabilen bir bakteridir. 

Kolonizasyon ve gerçek enfeksiyon ayrımı zor olduğu ve biyofilm oluşturduğu için 

yönetimi zor bir bakteridir (326, 327). 
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Klinik ve Laboratuvar Standartları Enstitüsü tarafından beş antibiyotik için 

duyarlılık kriterleri belirlenmiştir. Trimetoprim-sülfometoksazol, tikarsilin-

klavunat, seftazidim, sefiderokol, levofloksasin, minosiklin, kloromfenikol. 

Tikarsilin-klavunat üretimi durdurulmuştur ve kloramfenikol de toksisite nedenli 

tercih edilmemektedir. Polimiksinler için geçerli bir duyarlılık kriteri 

belirlenmemiştir. 

 Trimetoprim-sülfometoksazol, minosiklin/tigesiklin, sefiderokol veya 

levofloksasin ajanlarından ikisi ya da seftazidim-avibaktam ve aztreonam 

kombinasyonu tedavide kullanılmalıdır (101). S.maltophilia, trimetoprim-

sülfometoksazole duyarlıdır (328). Trimetoprim komponentinin 8-12mg/kg 

aralığında tutulması yeterlidir. 15mg/kg’ın üzerinde verildiğinde serum seviyesi 

gerekenden fazla olacağından bulantı, kusma, hipokalemi, nefrotoksisite, 

hipervolemi gibi yan etki ve toksisitenin görülme olasılığı artar (329). SXT ile 

klinik başarısızlık görülmemiştir; ancak yeterli veri olmadığından klinik iyileşme 

görülene kadar kombine tedavinin bir parçası olarak verilmelidir (101). 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

 
3.1 Araştırma Örneklemi 

 
Ocak 2020 – Aralık 2022 tarihleri arasında Akdeniz Üniversitesi Tıp 

Fakültesi Hastanesi, Anestezi ve Reanimasyon Bölümü YBÜ’lerinde yatan; 18 

yaşından büyük ve en az 72 saat YBÜ’de yatışı sonrasında alınan kan kültüründe 

gram negatif bakteri üremesi olan ve enfeksiyon düşünülen yatışı sırasında Covid 

geçirmeyen 202 hasta retrospektif olarak çalışmaya dahil edildi. Yatışı sırasında 

Covid geçirenler, 18 yaşından küçükler ve kan kültür üremesi yoğun bakım 

yatışının ilk 72 saatinde olanlar çalışmaya dahil edilmedi. 

 
 

3.2 Verilerin Toplanması 
 

Hastalara ait demografik, klinik, kültür, antibiyogram, tedaviler ve sonuçlar 

ile ilgili veriler Akdeniz Üniversitesi Tıp Fakültesi MİAMED elektronik kayıt 

sistemi kullanılarak, retrospektif inceleme ile elde edilmiştir. Hastalara ait anamnez 

bilgileri, konsültasyon notları, tetkikleri (kan, mikrobiyoloji, biyokimya), order 

bilgileri incelendi.  

Hastaların yaşı, cinsiyeti, yatışındaki skoru, kilo ve boy ölçüleri, yatış süresi, 

yatış nedeni, yatış başlangıcı ve süresince arrest olma öyküsü, ateş öyküsü, 

enfeksiyon odağı, komorbid durumlar, invaziv girişimler, beslenme türü,  

noradrenalin tedavi öyküsü, yatışı sırasında cerrahi öyküsü, biyokimya ve kan 

kültür verileri, önceki kültür üremeleri ve antibiyoterapi öyküsüne ait bilgiler 

toplandı. Kan kültür üremesinin olduğu tarihlerde kayıt altına alınan skor 

bulunmadığı için sadece yoğun bakıma yatış tarihindeki kayıtlı skorlar 

değerlendirildi. Ancak skorları hesaplanan kişi sayısı az olduğu için, elde edilen 

veriler bu çalışma kapsamında yorumlanamamıştır. Yatış sırasında arrest geçirme 

öyküsü hesaplanırken, sonuç rakamlarına yansıyan son arrest-exitus durumu dahil 

edilmedi.  
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Kilo ve boy ile ilgili veriler yetersiz olduğu için analize dahil edilmedi. 

Enfeksiyon odağı tespiti için Enfeksiyon Hastalıkları bölümüne ait konsültasyon 

notları incelendi. 

Yoğun bakıma yatış tarihi ve kan kültür alınma tarihindeki biyokimya 

verileri not alındı. Yoğun bakıma yatışında çoklu üremesi olan hastaların kan 

biyokimya sonuçları için esas olarak ilk kan kültür üremesi baz alınmıştır. Ancak 

bu etkenlerin hepsinin antibiyogram verileri incelendi. 

Hemogram parametreleri sysmex xn-1500 cihazı ile ölçüldü. Lökosit sayımı 

ve alt parametreleri floresan akım sitometri, platelet sayımı impedans, hemoglobin 

cyanide-free SLS metodu ile fotometrik olarak Akdeniz Üniversitesi Tıp Fakültesi 

Merkez Biyokimya Laboratuvarı’nda çalışıldı.  

CRP, immünotürbidimetrik yöntemle ve prokalsitonin sandviç ELİSA 

prensibiyle cobas 8000 analizör serisi, c-702 modülü (Roche Diagnostics) ile 

Akdeniz Üniversitesi Tıp Fakültesi Merkez Biyokimya Laboratuvarı’nda çalışıldı. 

Kan kültürleri, Akdeniz Üniversitesi Merkez Laboratuvarı Mikrobiyoloji 

Bölümünde BD Bactec FX (Becton Dickinson, Diagnostic Instrument System, US) 

otomatize kan kültürü cihazları kullanılarak çalışıldı. Mikroorganizmalar, Matrix-

assisted laser desorption/ionization time-of-flight [(MALDI-TOF) Matriks ile 

desteklenmiş lazer desorpsiyon/iyonizasyon uçuş zamanı kütle spektrometresi] 

(Bruker Daltonics, Bremen, Germany) ile tanımlandı. Duyarlılık testleri, EUCAST 

standart disk diffüzyon yöntemine göre çalışıldı.  

Tigesiklin duyarlılığı, iki Acinetobacter baumannii suşuna ve bir Klebsiella 

pneumoniae suşuna çalışılmış ve hepsi dirençli bulunmuştur ancak eşik değerler 

hakkında yeterli veri olmadığı için değerlendirmeye alınmadı (330).  

Kan kültürü alındıktan sonraki 30 gün içinde herhangi bir nedenle ölüm 30 

günlük-mortalite olarak kabul edildi. 
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3.3 Tanımlar 

Kan dolaşım enfeksiyonu (KDE), kan kültüründe bakteri veya mantar 

üremesine klinik, laboratuvar veya hemodinamik olarak inflamatuar cevabın eşlik 

etmesi olarak tanımlandı (331). Çalışmamızda, gram negatif kan dolaşım 

enfeksiyonları (GNKDE), kan kültüründe gram negatif bakteri üremesine klinik, 

laboratuvar veya hemodinamik olarak inflamatuar cevabın eşlik etmesi olarak 

tanımlandı. 

Yoğun bakım kabulünden 72 saat sonra kan kültüründe bakteri üremesine,  

enfeksiyonla uyumlu klinik ve/veya laboratuvar bulgularının eşlik etmesi, yoğun 

bakım ilişkili kan dolaşım enfeksiyonu olarak tanımlandı (332). 

En az üç antibiyotik grubundan (üçüncü veya dördüncü kuşak 

sefalosporinler, florokinolonlar, aminoglikozitler, karbapenemler, piperasilin-

tazobaktam, ampisilin-sulbaktam) birer antibiyotiğe dirençli suşlar çok ilaca 

dirençli (multidrug resistance) olarak değerlendirilmiştir. Karbapenem direnci 

etkenlerin herhangi bir karbapeneme dirençli olması olarak tanımlandı. Panrezistan 

tüm antibiyotiklere dirençli etkenler olarak tanımlandı (203). Stenotrophomonas 

maltophilia, intrinsik direnç mekanizmaları nedeniyle MDR etkenlerin içine dahil 

edilmiştir (333). 

Pan-immün inflamasyon değeri (PIV); (nötrofil sayısı x trombosit sayısı x 

monosit sayısı)/lenfosit sayısı şeklinde hesaplandı (334). TL oranı; (trombosit 

sayısı)/(lenfosit sayısı) şeklinde hesaplandı (335). NLR değeri;  (nötrofil 

sayısı)/(lenfosit sayısı) şeklinde hesaplandı (336). MLR değeri;  (monosit 

sayısı)/(lenfosit sayısı) şeklinde hesaplandı (337). CAO; CRP/Albumin şeklinde 

hesaplandı (338). SII  (trombosit sayısıxnötrofil sayısı)/(lenfosit sayısı) şeklinde 

hesaplandı (339). MII-1: NLR x CRP; MII-2: TL x CRP; MII-3: (trombosit 

xnötrofil/lenfosit) x CRP olarak hesaplandı (340).  
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3.4 İstatistiksel Analiz 
 

Verilerin değerlendirilmesinde IBM SPSS 29 paket programı kullanılmıştır. 

Bulgara ait istatistiklerin sunumunda sınıflandırılmış değişkenlere ait sonuçlar için 

adet ve yüzdeler; sürekli (kantitatif) değişkenlerde ise parametrik varsayımların 

sağlandığı durumlarda ortalama±std. sapma (𝑿ഥ  ± 𝑺); sağlanmadığı durumlarda ise 

ortanca ve çeyrekler arası fark kullanılmıştır. Verilerin normal dağılıma uygunluğu 

için Kolmogorov simirnov testi kullanılmıştır. Değerlendirmede kullanılan testler; 

sınıflandırılmış değişkenler için frekans analizleri, ki-kare orana uygunluk ve ki-

kare bağımsızlık testleri kullanılmıştır. Kantitatif değişkenlerde ise parametrik 

varsayımların sağlandığı durumlarda t testi; sağlanmadığı durumlarda ise Mann-

Whitney U testinden faydalanılmıştır. İstatistiksek önemlilik düzeyi 0,05 alınmıştır. 
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4. BULGULAR 
 

4.1 Hastaların Demografik Özellikleri Ve Klinik Risk Faktörleri 
 

Ocak 2020 – Aralık 2022 tarihleri arasında Akdeniz Üniversitesi Tıp 

Fakültesi Hastanesi, Anestezi ve Reanimasyon Bölümü YBÜ’lerinde yatan; 18 

yaşından büyük ve en az 72 saat YBÜ’de yatışı sonrasında alınan kan kültüründe 

gram negatif bakteri üremesi olan ve enfeksiyon düşünülen, yatışı sırasında Covid 

geçirmeyen 202 hasta çalışmaya dahil edildi (Tablo 4.1). 

Hastaların; 133’ü (%65,8) erkek, 69’u (%34,2) kadındı. Hastaların yaş 

ortalaması ve standart sapması 61,11±17,0 bulundu. En düşük yaş 18, en yüksek 

yaş 93 idi. Erkeklerde yaş ortalaması ve standart sapması 59,8±17,4; kadınlarda 

63,62±15,9 idi. 65 yaş ve üzeri 106 hasta (%52,5) mevcuttu (Tablo 4.1). 

Hastaların 74’ünün (%36,6) R2, 49’unun (%24,3) R1,  41’inin (%20,3) DYB, 

22’sinin (%10,9) R4, 16’sının (%7,9) R3’te yattığı tespit edildi (Tablo 4.1). 

Hastaların 31’inde APACHE II skoru, 63’ünde de GKS skoru hesaplandığı 

görüldü. Ortalama ve standart sapmaları sırasıyla;  20,26±11,63 ve 7,57±4,78 idi 

(Tablo 4.1). 

Eşlik eden hastalıklar incelendiğinde; 57 hastada (%28,2) diyabetes mellitus, 

80 hastada (%39,6) hipertansiyon, 85 hastada (%42) nörolojik hastalıklar, 22 hastada 

(%10,9) kronik böbrek hastalığı, 59 hastada (%29,2) kalp hastalığı, 20 hastada (%9,9) 

karaciğer yetmezliği, 15 hastada (%7,4) transplantasyon, 71 hastada (%35,1) 

malignite, 15 hastada (%7,4) nötropeni, 65 hastada (%32,1) immünsupresyon, 34 

hastada (%16,8) akciğer hastalığı, 37 hastada (%18,3) önceden Covid geçirme 

öyküsü, beş hastada (%2,5) BPH, yedi hastada (%3,5) hipotiroidi, 20 hastada (%10) 

romatolojik hastalık olduğu tespit edildi. Hastaların beşinde (%2,5) bilinen ek 

hastalık yoktu ve 41 hastada (%20,3) sadece tek bir ek hastalığı vardı. Hastalarda 

ortalama üç eşlik eden hastalık olduğu saptandı (Tablo 4.1). 
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Hastaların yatış süresinin ortalaması ve standart sapması 32,28±29,20 gün 

olarak tespit edildi. En kısa yatış süresi dört gün, en uzun yatış süresi 175 gündü 

(Tablo 4.1). 

Hastaların yoğun bakımlara yatış nedenleri incelendiğinde; 65 hastanın (tüm 

hastaların %32,2’si) solunum sıkıntısı, 54 hastanın (%26,7) postoperasyon takip, 29 

hastanın (%14,3) bilinç değişikliği, 26 hastanın (%12,9) nörolojik, 20 hastanın 

(%10) genel durum bozukluğu, 19 hastanın (%9,4) travma, 17 hastanın (%8,4) 

sepsis, üç hastanın (%1,5) kardiyak, iki hastanın (%1) yanık, yedi hastanın (%3,5) 

diğer sebeplerle yatışının yapıldığı tespit edildi (Tablo 4.1).  42 hastada (%20,8) 

birden fazla yatış nedeninin olduğu görüldü. 

Yoğun bakım yatışı boyunca hastaların 118’i (tüm hastaların %58,4’ü) 

cerrahi geçirmiş. Bunların 18’inin (%15,3) birden fazla cerrahi geçirdiği tespit 

edildi. Cerrahi geçirenlerin; 45’i (%38,1) batın, 40’ı (%34) santral sinir sistemi, 

20’si (%17) baş boyun, 12’si (%10,2) göğüs, 10’u (%8,5) ortopedi, dördü (%3,4) 

kardiyovasküler, ikisi (%1,7) üroloji, biri (%0,8) fournier gangreni, biri (%0,8) 

debridman, biri (%0,8) flep revizyonu-apse boşaltımı ile ilgili cerrahi geçirmiştir 

(Tablo 4.1). 

Yoğun bakım yatışları öncesinde antibiyotik kullanımı hastaların 104’ünde 

(%51,5) vardı. Yatışı sırasında 20 hasta (%10) arrest olmuştu. Hastaların 154’ünün 

(%76,2) ateşi olmuştu (Tablo 4.1). 

Yoğun bakımda yapılan invaziv işlemler incelendiğinde; 185 hastanın 

(%91,6) entübe edildiği, 95 hastaya (%47) trakeostomi açıldığı, 193 hastanın 

(%95,5) mekanik ventilatöre bağlandığı, 202 hastanın hepsinin foley sonda ile takip 

edildiği, 193 hastaya (%95,5) santral venöz kateter veya hemodiyaliz kateteri 

takıldığı, 142 hastaya (%70,3) arteriyel kateter takıldığı, 168 hastanın (%83,2) 

nazogastrik tüp ile beslendiği, 17 hastanın (%8,4) peg ile beslendiği, 118 hastanın 

(%58,4) total parenteral nutrisyon desteği aldığı, 181 hastanın (%89,6) enteral 

beslendiği ve 185 hastaya (%91,6) noradrenalin tedavisinin verildiği saptandı 

(Tablo 4.1). 
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Tablo 4.1 Hastaların özellikleri ve uygulanan işlemler 

Cinsiyet, n (%)  
Erkek 133 (65,8) 
Kadın 69 (34,2) 

Yaş Ortalaması±s.d.  
Genel 61,11±17,0 
Erkek 59,8±17,4 
Kadın 63,62±15,9 

Yoğun bakımlardaki hasta dağılımı, n 
(%) 

 

DYB 41 (20,3) 
R1 49 (24,3) 
R2 74 (36,6) 
R3 16 (7,9) 
R4 22 (10,9) 

Yatış skoru olan hasta sayısı, (skorun 
ortalaması±s.d.) 

 

APACHE II 31 (20,26±11,63) 
GKS 63 (7,57±4,78) 

Eşlik Eden Hastalık, n (%)  
Diyabetes Mellitus 57 (28,2) 

Hipertansiyon 80 (39,6) 
SVO/Nöbet/Epilepsi/Diğer Nörolojik 

Hastalık 
85 (42) 

Kronik Böbrek Hastalığı 22 (10,9) 
Kalp Yetmezliği/Kalp Hastalığı 59 (29,2) 

Karaciğer Yetmezliği 20 (9,9) 
Transplantasyon  15 (7,4) 

Malignite 71 (35,1) 
Nötropeni 15 (7,4) 

İmmunsupresyon 65 (32,1) 
Astım/KOAH/İAH 34 (16,8) 

Covid geçirme 37 (18,3) 
BPH 5 (2,5) 

Hipotiroidi  7 (3,5) 
Romatolojik 20 (10) 
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  Tablo 4.1’in devamı Hastaların özellikleri ve uygulanan işlemler 

 
 
 

 

 
 

Yatış süresi gün, ortalama± s.d. 32,28±29,20 
Yatış nedeni, n (%)  

Yanık 2 (1) 
Postoperasyon 54 (26,7) 

Solunum Sıkıntısı  65 (32,2) 
Nörolojik 26 (12,9) 

Bilinç değişikliği 29 (14,3) 
Sepsis 17 (8,4) 

Genel durum bozukluğu 20 (10) 
Kardiyak 3 (1,5) 

Travma 19 (9,4) 
Diğer nedenler 7 (3,5) 

Cerrahi geçirme durumu, n (Cerrahi 
geçirenlerdeki %) 

 

Santral Sinir Sistemi 40 (34) 
Ortopedi  10 (8,5) 

Batın 45 (38,1) 
Kardiyovasküler 4 (3,4) 
Göğüs Cerrahisi 12 (10,2) 

Baş Boyun Cerrahisi 20 (17) 
Debridman 1 (0,8) 

Flep Revizyonu, Apse Boşaltımı 1 (0,8) 
Fournier  1 (0,8) 
Ürolojik 2 (1,7) 
Toplam  118 (58,4) 

Yatış öncesi Antibiyotik kullanımı, n 
(%) 

104 (51,5) 

Yatışta arrest öyküsü, n (%) 20 (10) 
Ateş öyküsü, n (%) 154 (76,2) 
Yoğun bakımda yapılan işlemler, n (%)  

Entübasyon 185 (91,6) 
Trakeostomi 95 (47) 

Mekanik Ventilatöre bağlanma 193 (95,5) 
Üriner katater 202 (100) 

Santral venöz- hd katater 193 (95,5) 
Arteriyel kateter 142 (70,3) 

NG  168 (83,2) 
PEG 17 (8,4) 
TPN 118 (58,4) 

Enteral  181 (89,6) 
Noradrenalin 185 (91,6) 
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4.2 Hastaların Laboratuvar Bulguları 

Hastaların laboratuvar bulguları incelendiğinde sadece albumin, hemoglobin 

ve trombosit değerlerinin normal dağılım gösterdiği görüldü. Bu nedenle laboratuvar 

verilerinin ortalama değerleri ile birlikte ortanca değerleri de hesaplandı. Hastaların 

yoğun bakıma kabulündeki laboratuvar bulguları [ortalama değerleri±standart 

sapmaları (ortanca değerleri)]; lökosit sayısı 13.345±7.967/mm3 (11.730), nötrofil 

sayısı 11.323±7.141/mm3 (10.000), lenfosit sayısı 1.101±1.299/mm3 (780), 

monosit sayısı 829±1.844/mm3 (595), trombosit sayısı 203.605±134.388/mm3 

(192.000) idi ve hemoglobin değeri 10±2,42 g/dL (10,3), CRP 100±102 mg/L (61), 

prokalsitonin 11,48±24,7 µg/L (0,99), ALT 61±135 U/L (21), AST 93±231 U/L 

(30), albümin 2,8±0,75 g/dL (2,9), kreatinin 1,3±1,1 mg/dL (0,95), glukoz 171±79 

mg/dL (150)  idi. 

Hastaların kan kültürü üremesi olduğunda alınan kan örneklerindeki 

değerleri [ortalama değerleri±standart sapmaları (ortanca değerleri)];  lökosit sayısı 

14.132±10.785/mm3 (11.680), nötrofil sayısı 12.144±9.834/mm3 (9.960), lenfosit 

sayısı 1.017±994/mm3 (710), monosit sayısı 673±701/mm3 (490), trombosit sayısı 

189.102±155.021/mm3 (136.000) idi ve hemoglobin değeri 9,7±1,5 g/dL (9,6), CRP 

135,5±99,2 mg/L (116), prokalsitonin 9,9±18,27 µg/L (1,3), ALT 117±244 U/L 

(34,5), AST 148±314 U/L (44), albümin 2,5±0,6 g/dL (2,6), kreatinin 1,7±1,3 

mg/dL (1,3), glukoz 163±62 mg/dL (151,5) idi. 

Yoğun bakıma kabuldeki inflamatuar indeksler hesaplandığında 

ortalama±s.s (ortanca) değerleri; PIV 2.996,4±4.967 (1.108), PL 338,6±468,0 

(207,7), CAO 41,3±47,2 (20,4), MII 1 30.086±56.171,1 (12.496,7), MII 2 

1.791±2.882,9 (669,7), MII 3 358.447±696.110 (114.001), SII 3.938±5.596,8 

(2.247), ML 1,02±1,1 (0,6), TL 338±468 (207,7), SIRI 13,6±22,2 (6,5), NL 

17,7±18,0 (12,4) olarak bulundu. 

Kan kültür üremesi olduğu zaman alınan kandaki değerlerden hesaplanan 

inflamatuar indekslerin ortalama±s.d. (ortanca) değerleri; PIV 2.694,1±4.887 

(849,9),  PL 303,9±317,9 (191,5), CAO 64,0±53,6 (54,7), MII 1 42.710±65.569,5 

(19.103,9), MII 2 2.760±3.539,1 (1.559,8), MII 3 493.920±883.877 (190.550), SII 

3.814±5.608 (1.814), ML 0,90±0,9 (0,6), TL 303±317 (191), SIRI 12,3±16,9 (6,0), 

NL 21,3±21,9 (13,4) idi. 
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4.3 Mikrobiyolojik Bulgular 
 

Toplam 202 hastada, 250 kan kültür üremesi görüldü. Toplam üremelerin 

112’sinde (%44,8) Klebsiella pneumoniae, 83’ünde (%33,2) Acinetobacter türleri 

(81 üreme Acinetobacter baumannii, bir üreme Acinetobacter lwoffii, bir üreme 

Acinetobacter spp.), 29’unda (%11,6) Pseudomonas aeruginosa, dördünde (%1,6) 

Stenotrophomonas maltophilia, dördünde (%1,6) Escherichia coli, dördünde 

(%1,6) Morganella morganii, dördünde (%1,6) Enterobacter cloacae, dördünde 

(%1,6) Serratia marcescens,  üçünde (%1,2) Proteus mirabilis, ikisinde (%0,8) 

Klebsiella aerogenes, birinde (%0,4) Citrobacter koseri saptandı. Hastaların 

43’ünde (Tüm hastaların %21,3’ünde) polimikrobiyal üreme olduğu tespit 

edilmiştir (Şekil 4.1).  

 
  Şekil 4.1 Etkenlerin Dağılımı 

 

Klebsiella pneumoniae üremelerinde, kolistin duyarlılığı çalışılan 34 suşun   

altısı, seftazidim-avibaktam duyarlılığı çalışılan 73 suşun 21’i, piperasilin-

tazobaktam duyarlılığı çalışılan 109 suşun 105’i, trimetoprim-sülfometaksazol 

duyarlılığı çalışılan 111 suşun 100’ü, meropenem duyarlılığı çalışılan 102 suşun 

89’u, imipenem duyarlılığı çalışılan altı suşun beşi, ertapenem duyarlılığı çalışılan 

62 suşun 56’sı, seftriakson-sefotaksim duyarlılığı çalışılan 109 suşun 106’sı, 

seftazidim duyarlılığı çalışılan 110 suşun 106’sı, amikasin duyarlılığı çalışılan 111 

suşun 51’i, gentamisin duyarlılığı çalışılan 106 suşun 51’i, siprofloksasin 
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duyarlılığı çalışılan 59 suşun 55’i, levofloksasin duyarlılığı çalışılan 53 suşun 51’i 

dirençli bulundu. Sefepim duyarlılığı çalışılan bir suş olmuş ve sefepime dirençli 

olduğu tespit edilmiştir. 105 üreme MDR olarak değerlendirildi.  

Acinetobacter üremelerinde, kolistin duyarlılığı çalışılan 41 suşun üçü 

dirençli, trimetoprim-sülfometaksazol duyarlılığı çalışılan 81 suşun 77’si dirençli; 

meropenem duyarlılığı çalışılan 83 suşun 79’u dirençli, imipenem duyarlılığı 

çalışılan 13 suşun 13’ü de dirençli, seftazidim duyarlılığı çalışılan 13 suşun 13’ü de 

dirençli, sefepim duyarlılığı çalışılan 54 suşun 53’ü, siprofloksasin duyarlılığı 

çalışılan 40 suşun 38’i dirençli, levofloksasin duyarlılığı çalışılan 80 suşun 78’i 

dirençli saptandı. 78 üreme MDR, üç üreme panrezistan olarak değerlendirildi. 

Pseudomonas aeruginosa üremelerinde, bir suşa kolistin duyarlılığı 

çalışılmış ve bu suşta direnç saptanmamış. Piperasilin-tazobaktam duyarlılığı 

çalışılan 19 suşun hepsi, meropenem duyarlılığı çalışılan 28 suşun 17’si, imipenem 

duyarlılığı çalışılan iki suşun hepsi, seftazidim duyarlılığı çalışılan 18 suşun hepsi, 

sefepim duyarlılığı çalışılan 22 suşun 15’i, amikasin duyarlılığı çalışılan 29 suşun 

10’u, gentamisin duyarlılığı çalışılan 19 suşun beşi, siprofloksasin duyarlılığı 

çalışılan sekiz suşun yedisi, levofloksasin duyarlılığı çalışılan dokuz suşun dokuzu 

dirençli saptandı. 18 üreme MDR olarak değerlendirildi.  

Stenotrophomonas maltophilia üremelerinde, bir suşa trimetoprim-

sülfometaksazole dört suşa levofloksasin duyarlılığı çalışılmış, dirençli suş 

saptanmamış.  

Escherichia coli üremelerinde, kolistin ve seftazidim-avibaktam duyarlılığı 

çalışılan iki suşun hiç birinde, meropenem duyarlılığı çalışılan üç suşun hiçbirinde, 

siprofloksasin duyarlılığı çalışılan dört suşun hiçbirinde, amikasin duyarlılığı 

çalışılan dört suşun hiç birinde direnç yoktu. Piperasilin-tazobaktam duyarlılığı 

çalışılan dört suşun birinde, trimetoprim-sülfometaksazol duyarlılığı çalışılan dört 

suşun birinde, ertapenem duyarlılığı çalışılan dört suşun birinde, seftriakson-

sefotaksim duyarlılığı çalışılan dört suşun ikisinde, seftazidim duyarlılığı çalışılan 

dört suşun ikisinde, gentamisin duyarlılığı çalışılan dört suşun ikisinde direnç 

saptandı. İki üreme MDR olarak değerlendirildi.  
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Morganella morganii üremelerinde, seftazidim-avibaktam duyarlılığı 

çalışılan bir suşta, piperasilin-tazobaktam duyarlılığı çalışılan dört suşta, 

meropenem duyarlılığı çalışılan dört suşta, imipenem duyarlılığı çalışılan bir suşta, 

ertapenem duyarlılığı çalışılan iki suşta, amikasin duyarlılığı çalışılan dört suşta, 

gentamisin duyarlılığı çalışılan üç suşta direnç saptanmadı. Trimetoprim-

sülfometaksazol duyarlılığı çalışılan dört suşun birinde, seftriakson-sefotaksim 

duyarlılığı çalışılan dört suşun ikisinde, seftazidim  duyarlılığı çalışılan dört suşun 

ikisinde, siprofloksasin duyarlılığı çalışılan dört suşun birinde direnç tespit edildi. 

Bir üreme MDR olarak değerlendirildi.  

Enterobacter cloacae üremelerinde, seftazidim-avibaktam duyarlılığı 

çalışılan bir suşta, amikasin duyarlılığı çalışılan dört suşta, levofloksasin duyarlılığı 

çalışılan bir suşta direnç saptanmadı. Piperasilin-tazobaktam duyarlılığı çalışılan 

dört suşun birinde, trimetoprim-sülfometaksazol duyarlılığı çalışılan dört suşun 

birinde, meropenem duyarlılığı çalışılan dört suşun birinde, ertapenem duyarlılığı 

çalışılan üç suşun ikisinde, siprofloksasin duyarlılığı çalışılan üç suşun birinde 

direnç saptandı. Bir üreme MDR olarak değerlendirildi.  

Proteus mirabilis üremelerinde; seftazidim-avibaktam duyarlılığı çalışılan 

bir suşta, piperasilin-tazobaktam duyarlılığı çalışılan üç suşta, meropenem 

duyarlılığı çalışılan üç suşta, ertapenem duyarlılığı çalışılan üç suşta, amikasin 

duyarlılığı çalışılan üç suşta, siprofloksasin duyarlılığı çalışılan üç suşta direnç 

saptanmadı. Trimetoprim-sülfometaksazol duyarlılığı çalışılan üç suşun ikisinde, 

seftriakson-sefotaksim duyarlılığı çalışılan üç suşun birinde, seftazidim duyarlılığı 

çalışılan üç suşun birinde, gentamisin duyarlılığı çalışılan üç suşun birinde direnç 

tespit edildi. Bir üreme MDR olarak değerlendirildi.  

Serratia marcescens üremelerinde; piperasilin-tazobaktam duyarlılığı 

çalışılan dört suşta, trimetoprim-sülfometaksazol duyarlılığı çalışılan dört suşta, 

meropenem duyarlılığı çalışılan dört suşta, ertapenem duyarlılığı çalışılan dört 

suşta, amikasin duyarlılığı çalışılan dört suşta, gentamisin duyarlılığı çalışılan dört 

suşta, siprofloksasin duyarlılığı çalışılan dört suşta direnç tespit edilmedi. 

Seftriakson-sefotaksim duyarlılığı çalışılan dört suşun ikisinde, seftazidim 

duyarlılığı çalışılan dört suşun ikisinde direnç saptandı. MDR olarak 

değerlendirilecek bir suş yoktu.  
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Klebsiella aerogenes üremelerinde; seftazidim-avibaktam duyarlılığı 

çalışılan bir suşta, meropenem duyarlılığı çalışılan iki suşta direnç saptanmadı. 

Piperasilin-tazobaktam duyarlılığı çalışılan iki suşta, trimetoprim-sülfometaksazol 

duyarlılığı çalışılan iki suşun birinde, seftriakson-sefotaksim duyarlılığı çalışılan iki 

suşta, seftazidim duyarlılığı çalışılan iki suşta, amikasin duyarlılığı çalışılan iki 

suşta, gentamisin duyarlılığı çalışılan iki suşta, levofloksasin duyarlılığı çalışılan 

iki suşta direnç saptandı. İki üreme MDR olarak değerlendirildi.  

Citrobacter koseri üremesi; piperasilin-tazobaktama, trimetoprim-

sülfometaksazole, meropeneme, seftriakson-sefotaksime, seftazidime, gentamisine, 

levofloksasine dirençli; seftazidim-avibaktama ve amikasine duyarlı bulundu. 

MDR olarak değerlendirildi.  

Tüm üremelerin 213’ü (%85,2) MDR’dir. Tüm üremelerin dokuzu (%3,6) 

kolistine, 21’i (%8,4) seftazidim-avibaktama, 129’u (%51,6) piperasilin 

tazobaktama, 185’i (%74) trimetoprim-sülfometaksazole, 187’si (%74,8) 

meropeneme, 20’si (%8) imipeneme, 59’u (%23,6) ertapeneme, 116’sı (%46,4) 

seftriakson veya sefotaksime, 147’si (%58,8) seftazidime, 69’u (%27,6) sefepime, 

114’ü (%45,6) amoksisilin klavunata, 63’ü (%25,2) amikasine, 63’ü (%25,2) 

gentamisine, 102’si (%40,8) siprofloksasine, 141’i (%56,4) levofloksasine 

dirençlidir. 

 
 

4.4 Odak Dağılımı 

Tüm üremelerin 17’sinde (%6,8) odak tespit edilemedi. En sık odak, tüm 

üremelerin 166’sında (%66,4) tespit edilen pnömoniydi. Odakların dağılımı ve 

izole edilen etkenlerin dağılımı tablo 4.2’te gösterilmiştir  (Tablo 4.2). 59 üremede 

(%23,6) birden fazla odak saptandı. 
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      Tablo 4.2 Odak-Etken Dağılımı  
 

n=üreme sayısı, (Tüm 
üremelerin içindeki %) 

  Toplam 

 AKCİĞER BATIN ÜRİNER DİĞER BİLİNMİYOR KATETER  

Acinetobacter türleri 58 (23,2) 9 (3,6) 2 (0,8) 4 (1,6) 6 (2,4) 26 (10,4) 105 (42) 

Citrobacter koseri 0 0 0 0 0 1 (0,4) 1 (0,4) 

Enterobacter cloacae 3 (1,2) 1 (0,4) 0 0 0 2 (0,8) 6 (2,4) 

Escherichia coli 1 (0,4) 1 (0,4) 0 0 2 (0,8) 1 (0,4) 5 (2) 

Klebsiella aerogenes 2 (0,8) 0 0 0 0 1 (0,4) 3 (1,2) 

Klebsiella pneumoniae 68 (27,2) 22 (8,8) 7 (2,8) 4 (1,6) 7 (2,8) 41 (16,4) 
149 

(59,6) 

Morganella morganii 3 (1,2) 1 (0,4) 1 (0,4) 0 1 (0,4) 0 6 (2,4) 

Proteus mirabilis 3 (1,2) 0 0 0 0 1 (0,4) 4 (1,6) 

Pseudomonas aeruginosa 21 (8,4) 3 (1,2) 2 (0,8) 1 (0,4) 0 11 (4,4) 38 (15,2) 

Serratia marcescens 4 (1,6) 1 (0,4) 0 0 0 1 (0,4) 6 (2,4) 

Stenotrophomonas 
maltophilia 

3 (1,2) 0 0 0 1 (0,4) 1 (0,4) 5 (2) 
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4.5 Tedavi 

Verilen tedaviler incelendiğinde; 159 hastanın (tüm hastaların %78,7’si) 

kolistin, 23 hastanın (%11,3) seftazidim-avibaktam, 20 hastanın (%9,9) tigesiklin, 81 

hastanın (%40) piperasilin-tazobaktam, 40 hastanın (%19,8) trimetoprim-

sülfometaksazol, 162 hastanın (%80,1) meropenem, 39 hastanın (%19,3) imipenem, 

üç hastanın (%1,5) ertapenem, 42 hastanın (%20,7) seftriakson veya sefotaksim, üç 

hastanın (%1,5) seftazidim, altı hastanın (%3) sefepim, 28 hastanın (%13,8) 

ampisilin-sulbaktam, 46 hastanın (%22,7) amikasin, 11 hastanın (%5,4) gentamisin, 

iki hastanın (%1) siprofloksasin, 22 hastanın (%10,8) levofloksasin, altı hastanın 

(%3) moksifloksasin, 14 hastanın (%6,9) fosfomisin kullandığı görüldü (Tablo 4.3). 

Antibiyotiklerin kullanılma sürelerinin ortancaları; kolistin kullananlarda 17 

gün, seftazidim-avibaktam kullananlarda 11 gün, tigesiklin kullananlarda 11,5 gün, 

piperasilin-tazobaktam kullananlarda beş gün, trimetoprim-sülfometaksazol 

kullananlarda 11 gün, meropenem kullananlarda 14 gün, imipenem kullananlarda 

10 gün, ertapenem kullananlarda iki gün, seftriakson-sefotaksim kullananlarda üç 

gün, seftazidim kullananlarda 16 gün, sefepim kullananlarda dokuz gün, ampisilin-

sulbaktam kullananlarda beş gün, amikasin kullananlarda 10 gün, gentamisin 

kullananlarda 11 gün, siprofloksasin kullananlarda beş buçuk gün, levofloksasin 

kullananlarda dokuz buçuk gün, moksifloksasin kullananlarda beş gün, fosfomisin 

kullananlarda 14 gün bulundu (Tablo 4.3). 
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Tablo 4.3 Antibiyoterapi  
 

Antibiyotik Kullanım Durumu 
 Kullanan 

hasta 
sayısı n 

(%),  

Süre-gün 
ortalama±s.d. 

Ortanca  
(gün) 

Min-
Max 
(gün) 

Çeyrekler 
arası fark 

(gün) 

Kolistin 159 (78,7)             28±48 17 1-558 26 
Seftazidim-
avibaktam 

23 (11,3) 11,8±8 11 1-41 9 

Tigesiklin 20 (9,9) 12,3±7 11,5 3-25 12,5 
Piperasilin-
tazobaktam 

81 (40) 6,3±4 5 1-20 5 

Trimetoprim-
sülfometaksazol 

40 (19,8)  15,1±16 11 1-78 12,75 

Meropenem 162 (80,1)  21,3±21 14 1-106 23 
İmipenem 39 (19,3)  13,8±15,2 10 1-85 9 

Ertapenem 3 (1,5)  1,6±0,5 2 1-2  
Seftriakson, 

sefotaksim 
42 (20,7)  3,4±2,8 3 1-14 3 

Seftazidim 3 (1,5) 16,3±2,5 16 14-19  
Sefepim 6 (3) 9,3±5,4 9 2-18 8,5 

Ampisilin-
sulbaktam 

28 (13,8)  6,6±7 5 1-38 5,75 

Amikasin 46 (22,7)  12,7±11,9 10 1-58 8,5 
Gentamisin 11 (5,4)  13±12,3 11 3-43 10 

Siprofloksasin 2 (1) 5,5±2,1 5,5 4-7  
Levofloksasin 22 (10,8)  9±4,4 9,5 2-16 8,25 

Moksifloksasin 6 (3)  4,8±2 5 1-7 2,25 
Fosfomisin 14 (6,9) 16,6±13,2 14 2-38 28 
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4.6 Mortalite 
 

Çalışmamıza dahil olan 202 hastanın 143’ü (%70,8) ölmüştür, 59’u (%29,2) 

yaşamıştır. Ölen hastaların 93’ü (%65) erkektir. Erkeklerin mortalitesi 1.042 kat daha 

fazla olsa da (güven sınırı 0,84-1,29 arasındadır) ve istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmamıştır (p=0,707) (Tablo 4.4).  

Yaşayanların ve ölenlerin yaş ortalaması ve standart sapması sırasıyla; 

54,97±18,38 ve 63,64±15,78 idi. Yaş arttıkça mortalitenin arttığı saptandı. 

İstatistiksel olarak yaş ile mortalite arasında anlamlı bir ilişki bulundu (p=0,01) 

(Tablo 4.4).  

Hastaların yattıkları yoğun bakım ünitesi ve mortalite arasındaki ilişki 

incelendiğinde DYB’deki hastaların sekizinin (%19,5) yaşadığı, 33’ünün (%80,5) 

öldüğü; R1’de yatan hastaların 13’ünün (%26,5) yaşadığı, 36’sının (%73,5) öldüğü; 

R2’de yatan hastaların 33’ünün (%44,6) yaşadığı, 41’inin (%55,4) öldüğü; R3’te 

yatan hastalardan birinin (%6,3) yaşadığı, 15’inin (%93,7) öldüğü; R4’te yatan 

hastaların dördünün (%18,2) yaşadığı, 18’inin (%81,8) öldüğü saptandı. Hastaların 

yattığı yoğun bakım ünitesi ile mortalite arasında anlamlı bir ilişki saptandı 

(p=0,003). Yoğun bakımlarda ölenlerin sayısı sağkalanlardan genel olarak fazlaydı. 

Ölenlerin %23,1’inin DYB’de, %25,1’inin R1’de, %28,7’sinin R2’de, %10,5’inin 

R3’te, %12,6’sının R4’te yattığı bulundu. İleri değerlendirmede, yoğun bakım 

ünitelerindeki veriler tek tek incelendiğinde R3 ve R2’de yatışlar ile mortalite 

arasında anlamlı ilişki tespit edilmiştir. Tüm gruptaki mortalite oranına göre; en 

yüksek mortalite oranı R3 yoğun bakımında yatanlarda, en düşük mortalite oranı R2 

yoğun bakımında yatanlarda bulunmuştur (Tablo 4.4). 

Yoğun bakıma kabulde APACHE II skoru hesaplanan 31 hastanın 21’inin 

öldüğü, bu hastaların skorlarının ortalamasının ve standart sapmalarının 21,38±11,43 

olduğu saptanmıştır. GKS skoru hesaplanan 63 hastanın 42’sinin öldüğü, bu 

hastaların skorlarının ortalamasının ve standart sapmalarının 7,71±4,74 olduğu 

saptanmıştır. GKS ve APACHE II yatış skorları ile 30 günlük mortalite arasında 

istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki bulunmamıştır (p≥0,05) (Tablo 4.4). 
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Ek hastalıkların, yaşayan ve ölenlerdeki dağılımları (hasta sayıları) 

arasındaki ilişki istatistiksel olarak önemli bulunmuştur (p=<0,001). Yaşayanların 

16’sında (%27) diyabetes mellitus, 18’inde (%30,6) hipertansiyon, 29’unda 

(%49,2) nörolojik hastalık, beşinde (%8,5) kronik böbrek hastalığı, sekizinde 

(%13,5) kalp hastalığı, üçünde (%5,1) karaciğer yetmezliği, birinde (%1,7) 

transplantasyon, 10’unda (%17) malignite, 12’sinde (%20,4) immunsüpresyon, 

altısında (%10,2) akciğer hastalığı, 13’ünde (%22) önceden Covid geçirme öyküsü, 

sekizinde (%13,5) romatolojik hastalık, birinde (%1,7) BPH, birinde (%1,7) 

hipotiroidi öyküsü vardı. Ölenlerin 41’inde (%28,7) diyabetes mellitus, 62’sinde 

(%43,3) hipertansiyon, 56’sında (%39,2) nörolojik hastalık, 17’sinde (%11,9) 

kronik böbrek hastalığı, 51’inde (%35,7) kalp hastalığı, 17’sinde (%11,9) karaciğer 

yetmezliği, 14’ünde (%9,8) transplantasyon, 61’inde (%42,6) malignite, 15’inde 

(%10,5) nötropeni, 53’ünde (%37) immunsüpresyon, 28’inde (%19,6) akciğer 

hastalığı, 24’ünde (%16,8) önceden Covid geçirme öyküsü, 12’sinde (%8,4) 

romatolojik hastalık, dördünde (%2,8) BPH, altısında (%4,2) hipotiroidi öyküsü 

vardı (Tablo 4.4). 

Tüm grup göz önüne alınarak değerlendirildiğinde; SVO gibi nörolojik 

hastalıkları, romatolojik hastalıkları ve önceden Covid geçirme öyküsü olan 

hastalardaki mortalite oranlarının daha düşük olduğu görüldü. KOAH gibi akciğer 

hastalıkları olanlar ve nötropenik olanlarda mortalitenin daha yüksek olduğu tespit 

edildi. Ölenlerin 18’inde (%12,6) tek komorbiditenin, 125’inde (%87,4) multiple 

komorbiditenin; yaşayanların 24’ünde (%40,7) tek komorbiditenin, 35’inde (%59,3) 

multiple komorbiditenin olduğu tespit edildi. Ölenlerin içinde multiple komorbiditesi 

olanların daha fazla olduğu saptandı. Multiple komorbiditesi olanların ölüm riski 4,76 

kat daha fazla olup istitastiksel olarak anlamlı bulunmuştur (güven aralığı 2,33-9,75) 

(Tablo 4.4). 

Yaşayanların ve ölenlerin ortalama yatış süreleri sırasıyla; 48,6 gün ve 25,5 

gündür. Yatış süresi ve mortalite arasında istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki 

saptanmıştır (p<0,001) (Tablo 4.4).  

Yatış nedenleri ile mortalite arasındaki ilişki incelendiğinde istatistiksel 

olarak anlamlı ilişki saptandı (p=0,001). Yaşayanların birinin (%1,7) yanık, 

14’ünün (%24) postoperasyon takip, 20’sinin (%34) solunum sıkıntısı, 12’sinin 
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(%20,4) nörolojik, dördünün (%6,8) bilinç değişikliği, ikisinin (%3,4) sepsis, 

dördünün (%6,8) genel durum bozukluğu, birinin (%1,7) kardiyak olay, 13’ünün 

(%22) travma nedeniyle yattığı tespit edildi. Ölen hastaların birinin (%0,7) yanık, 

40’ının (%28) postoperasyon takip, 45’inin (%31,5) solunum sıkıntısı, 14’ünün 

(%9,8) nörolojik olaylar, 25’inin (%17,5) bilinç değişikliği, 15’inin (%10,5) sepsis, 

16’sının (%11,2) genel durum bozukluğu, ikisinin (%1,4) kardiyak olaylar, altısının 

(%4,2) travma nedeniyle ve yedi hastanın (%4,9) diğer nedenlere bağlı yatmış 

olduğu saptandı. Yatış nedenleri tek tek değerlendirildiğinde nörolojik nedenler ve 

travmaya bağlı yatışlarda; mortalitenin anlamlı olarak daha düşük olduğu 

görülmüştür. Diğer yatış nedenleri ile mortalite arasında istatistiksel olarak anlamlı 

ilişki saptanmamıştır (Tablo 4.4).   
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Tablo 4.4 Hastaların Özellikleri ve İnvaziv İşlemler İle Mortalite  
 

 Yaşayan 
(59 Hasta) 

Ölen  
(143 Hasta) 

p değeri 

Cinsiyet, n (%)   
0,707 Erkek 40 (67,8) 93 (65) 

Kadın 19 (32,2) 50 (35) 
Yaş, Ortalama±s.d.    

 54,97±18,38 63,64±15,78 0,010 
 Yoğun bakımlardaki 
hasta dağılımı, n (%) 

Yaşayan 
(59 Hasta) 

Ölen  
(143 Hasta) 

p değeri 

DYB 8 (13,6) 33 (23,1) 

0,003 
R1 13 (22) 36 (25,1) 
R2 33 (55,9) 41 (28,7) 
R3 1 (1,7) 15 (10,5) 
R4 4 (6,8) 18 (12,6) 

Yatış skoru olan hasta 
sayısı n, (skorun 
ortalaması±s.d.) 

Yaşayan 
(59 Hasta) 

Ölen  
(143 Hasta) 

p değeri 

APACHE II 
10 

(17,9±12,28) 
21 

(21,38±11,43) 
0,466 

GKS 21 (7,29±4,95) 42 (7,71±4,74) 0,774 
Eşlik Eden Hastalıklar,  
n (%) 

Yaşayan 
(59 Hasta) 

Ölen  
(143 Hasta) 

p değeri 

Diyabetes Mellitus 16 (27) 41 (28,7) 

<0,001 

Hipertansiyon 18 (30,6) 62 (43,3) 
SVO/Nöbet/Epilepsi/Diğer 

Nörolojik Hastalık 
29 (49,2) 56 (39,2) 

Kronik Böbrek Hastalığı 5 (8,5) 17 (11,9) 
Kalp Yetmezliği/Kalp 

Hastalığı 
8 (13,5) 51 (35,7) 

Karaciğer Yetmezliği 3 (5,1) 17 (11,9) 
Transplantasyon  1(1,7) 14 (9,8) 

Malignite 10 (17) 61 (42,6) 
Nötropeni 0 (0) 15 (10,5) 

İmmünsüpresyon 12 (20,4) 53 (37) 
Astım/KOAH/İAH 6 (10,2) 28 (19,6) 

Covid geçirme 13 (22) 24 (16,8) 
Romatolojik 8 (13,5) 12 (8,4) 

BPH 1 (1,7) 4 (2,8) 
Hipotiroidi 1 (1,7) 6 (4,2) 
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     Tablo 4.4’nin devamı  Hastaların Özellikleri ve İnvaziv İşlemler İle Mortalite  

 

Hastaların cerrahi geçirme durumları incelendiğinde yaşayanların 37’sinin 

(%62,7) cerrahi geçirdiği, ölenlerin 81’inin (%56,6) cerrahi geçirdiği tespit edildi. 

Cerrahi geçirme ile mortalite arasında istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki 

saptanmadı (p=0,426). Mortalitenin cerrahi geçirenlerde 1,287 kat fazla olduğu 

bulunmuştur ancak istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıştır (güven aralığı: 0,691-

2,4). Ancak, geçirilen cerrahi türleri ayrı ayrı değerlendirildiğinde, cerrahi türlerinin 

yaşayanlar ve ölenlerdeki dağılımı istatistiksel olarak anlamlı bulunmuştur 

(p=0,025). Batın cerrahisi geçirenlerde mortalite oranının istatistiksel olarak 

anlamlı şekilde daha yüksek olduğu saptandı. Santral sinir sistemi cerrahisi 

geçirenlerde mortalite oranının istatistiksel olarak anlamlı şekilde daha düşük 

olduğu saptandı. Yaşayanların 19’unun (%32,2) santral sinir sistemi cerrahisi, 

beşinin (%8,5) ortopedik cerrahi, altısının (%10,2) batın cerrahisi, birinin (%1,7) 

kardiyovasküler sistem cerrahisi, beşinin (%8,5) göğüs cerrahisi, yedisinin (%11,9) 

baş-boyun cerrahisi, ikisinin (%3,4) debridman gibi diğer işlemler için cerrahi 

geçirdiği saptanmıştır. Ölenlerin 21’inin (%14,7) santral sinir sistemi cerrahisi, 

 Yaşayan 
(59 Hasta) 

Ölen  
(143 Hasta) 

p değeri 

Yatış süresi 
ortalama gün, (ortanca), 
(min/max gün), (çeyrekler 
arası fark) 

48,6 (45), 
(4/175), (46) 

25,5 (17), 
(4/126), (23) <0,001 

Yatış Nedeni, n (%) Yaşayan 
(59 Hasta) 

Ölen  
(143 Hasta) 

p değeri 

Yanık 1 (1,7) 1 (0,7) 

0,001 

Postoperasyon 14 (24) 40 (28) 
Solunum Sıkıntısı  20 (34) 45 (31,5) 

Nörolojik 12 (20,4) 14 (9,8) 
Bilinç değişikliği 4 (6,8) 25 (17,5) 

Sepsis 2 (3,4) 15 (10,5) 
Genel durum bozukluğu 4 (6,8) 16 (11,2) 

Kardiyak 1 (1,7) 2 (1,4) 
Travma 13 (22) 6 (4,2) 

Diğer nedenler 0 (0) 7 (4,9) 
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beşinin (%3,5) ortopedik cerrahi, 39’unun (%27,3) batın cerrahisi, üçünün (%2,1) 

kardiyovasküler sistem cerrahisi, yedisinin (%4,9) göğüs cerrahisi, 13’ünün (%9) 

baş boyun cerrahisi, ikisinin (%1,4) ürolojik cerrahi, birinin (%0,7) debridman gibi 

diğer nedenlere bağlı cerrahi geçirdiği saptanmıştır (Tablo 4.4). 

Yaşayanların 23’ünün (%39), ölenlerin 81’inin (%56,6) önceden antibiyotik 

kullandığı saptandı. Öncesinde antibiyotik kullanım oranı ölenlerde daha fazla 

bulunmuştur. Bu durum istatistiksel olarak anlamlıdır (p=0,022) (Tablo 4.4). 

Yaşayanların içinde yedi hasta (%11,9) ve ölenlerin içinde 13 hasta (%9,1) 

yoğun bakıma yatış sırasında ve süresince arrest geçirmiştir. Arrest geçirme ile 

mortalite arasında anlamlı bir ilişki saptanmamıştır (p=0,548) (Tablo 4.4).  

Yaşayanlarda 48 hastanın (%81,3) ve ölenlerde 106 hastanın (%74,1) ateşi 

olmuştur. Ateşlenme ile mortalite arasında anlamlı bir ilişki saptanmamıştır 

(p=0,272) (Tablo 4.4).  

Yoğun bakımda yapılan işlemler incelendiğinde; ölenlerin 133’ünün (%93), 

yaşayanların 52’sinin (%88,1) entübe olduğu (p=0,257); ölenlerin 55’ine (%38,5) 

yaşayanların  40’ına (%67,8) trakeostomi açıldığı (p=0,001); ölenlerin 137’sinin 

(%95,8), yaşayanların 56’sının (%94,9) mekanik ventilatöre bağlandığı (p=0,781); 

hastaların %100’nün sondalı takip edildiği; ölenlerin 136’sına (%95,1), 

yaşayanların 57’sine (%96,6) santral venöz kateter veya diyaliz kateteri açıldığı 

(p=0,637); ölenlerin 101’ine (%70,6), yaşayanların 41’ine (%69,5) arteriyel kateter 

takıldığı (p=0,872); ölenlerin 117’sine (%81,8), yaşayanların 51’ine (%86,4) 

nazogastrik sondanın takıldığı (p=0,425); ölenlerin sekizine (% 5,6), yaşayanların 

dokuzuna (%15,2) peg takıldığı (p=0,025); ölenlerin 84’ünün (%58,7), 

yaşayanların 34’ünün (%57,6) total parenteral nutrisyon desteği aldığı (p=0,884); 

ölenlerin 125’inin (%87,4), yaşayanların 56’sının (%94,9) enteral beslendiği 

(p=0,112); ölenlerin 135’inin (%94,4), yaşayanların 50’sinin (%84,7) noradrenalin 

desteği aldığı (p=0,025) saptandı. Trakeostomi açılması ve peg takılması yaşayan 

grupta istatistiksel olarak anlamlı şekilde daha fazladır. Bu işlemlerin uygulandığı 

hastalarda mortalite oranı daha az bulunmuştur. Noradrenalin desteği gereken 

hastalarda mortalite oranı istatistiksel olarak anlamlı şekilde daha fazladır (Tablo 

4.4).  
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Kan dolaşım enfeksiyonu odaklarının ölenlerdeki ve yaşayanlardaki  

dağılımlarına tablo 4.4’te yer verilmiştir. Kan dolaşım enfeksiyonunun odağı ile 

mortalite arasında anlamlı bir ilişki saptanmamıştır (p=0,481) (Tablo 4.4).  

Kan dolaşım enfeksiyonu gelişmeden önce herhangi bir odakta gram negatif 

etken üremesi, yaşayanların beşinde (%8,5), ölenlerin 11’inde (%7,7) vardı. 

Önceden gram negatif üremesi ile mortalite arasında anlamlı ilişki saptanmadı 

(p=0,852) (Tablo 4.4). 

Kullanılan antibiyoterapiler incelendiğinde; yaşayanların 50’sinin (%84,7) 

kolistin kullandığı (kullanım süresinin ortancası=24,5 gün), dokuzunun (%15,2) 

seftazidim avibaktam (kullanım süresinin ortancası=13 gün), beşinin (%8,4) 

tigesiklin (kullanım süresinin ortancası=14 gün), 33’ünün (%55,9) piperasilin-

tazobaktam (kullanım süresinin ortancası=5 gün), 16’sının (%27,1) trimetoprim-

sülfometaksazol (kullanım süresinin ortancası=14 gün), 46’sının (%77,9) 

meropenem (kullanım süresinin ortancası=19 gün), 11’inin (%18,6) imipenem 

(kullanım süresinin ortancası=15 gün), birinin (%1,7) ertapenem (kullanım 

süresinin ortancası=bir gün), 15’inin (%25,4) seftriakson-sefotaksim (kullanım 

süresinin ortancası=üç gün), üçünün (%5,1) seftazidim (kullanım süresinin 

ortancası=16 gün), ikisinin (%3,4) sefepim (kullanım süresinin ortancası=dokuz 

gün), 14’ünün (%23,7) ampisilin-sulbaktam (kullanım süresinin ortancası=beş 

gün), 17’sinin (%28,8) amikasin (kullanım süresinin ortancası=sekiz gün), beşinin 

(%8,5) gentamisin (kullanım süresinin ortancası=13 gün), birinin (%1,7) 

siprofloksasin (kullanım süresinin ortancası=dört gün), dokuzunun (%15,2) 

levofloksasin (kullanım süresinin ortancası=10 gün), ikisinin (%3,4) 

moksifloksasin (kullanım süresinin ortancası= dört gün), üçünün (%5,1) fosfomisin 

(kullanım süresinin ortancası=dokuz gün) tedavisi aldığı tespit edilmiştir.  

Ölenlerin 109’unun (%76,2) kolistin (kullanım süresinin ortancası=14 gün), 

14’ünün (%9,8) seftazidim-avibaktam (kullanım süresinin ortancası=10,5 gün), 

15’inin (%10,5) tigesiklin (kullanım süresinin ortancası=10 gün), 48’inin (%33,6) 

piperasilin-tazobaktam (kullanım süresinin ortancası=5,5 gün), 24’ünün (%16,8) 

trimetoprim-sülfometaksazol (kullanım süresinin ortancası=sekiz gün), 116’sının 

(%81,1) meropenem (kullanım süresinin ortancası=12,5 gün), 28’inin (%19,6) 

imipenem (kullanım süresinin ortancası=dokuz gün), ikisinin (%1,4) ertapenem 
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(kullanım süresinin ortancası=iki gün), 27’sinin (%18,9) seftriakson-sefotaksim 

(kullanım süresinin ortancası=üç gün), dördünün (%2,8) sefepim (kullanım 

süresinin ortancası=dokuz gün), 14’ünün (%9,8) ampisilin-sulbaktam (kullanım 

süresinin ortancası=4,5 gün), 29’unun (%20,3) amikasin (kullanım süresinin 

ortancası=11 gün), altısının (%4,2) gentamisin (kullanım süresinin ortancası=dokuz 

gün), birinin (%0,7) siprofloksasin (kullanım süresinin ortancası=yedi gün), 

13’ünün (%9) levofloksasin (kullanım süresinin ortancası=yedi gün), dördünün 

(%2,8) moksifloksasin (kullanım süresinin ortancası=beş gün), 11’inin (%7,7) 

fosfomisin (kullanım süresinin ortancası=15 gün) tedavisi aldığı tespit edilmiştir. 

Kolistin, ampisilin-sulbaktam ve gentamisin kullanan hastalarda mortalite 

oranının; tüm grup göz önüne alındığında istatistiksel olarak anlamlı bir şekilde 

daha düşük olduğu saptandı (p değerleri sırasıyla; 0,001, 0,001, 0,001). 

Tigesiklin, meropenem, imipenem, ve fosfomisin kullanan hastalarda 

mortalite oranının; tüm grup göz önüne alındığında istatistiksel olarak anlamlı bir 

şekilde daha yüksek olduğu saptandı (p değerleri sırasıyla; 0,025, 0,001, 0,004, 

0,033). 

Antibiyoterapi süresi ile mortalite arasındaki ilişki incelendiğinde; kolistin 

ve meropenem kullanım süresi ile mortalite arasında istatistiksel olarak anlamlı 

ilişki saptanmıştır (p değerleri sırasıyla; 0,001 ve 0,015). Kolistin ve meropenem 

kullanım süresinin ortalaması, ölenlerde anlamlı şekilde daha düşük bulunmuştur. 
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Tablo 4.4’nin devamı Hastaların Özellikleri ve İnvaziv İşlemler İle Mortalite  

Cerrahi geçirme 
durumu, n (%) 

Yaşayan 
(59 Hasta) 

Ölen  
(143 Hasta) 

p değeri 

Santral sinir sistemi 19 (32,2) 21 (14,7) 

0,025 

Ortopedi  5 (8,5) 5 (3,5) 
Batın 6 (10,2) 39 (27,3) 

Kardiyovasküler 1 (1,7) 3 (2,1) 
Göğüs cerrahisi 5 (8,5) 7 (4,9) 

Baş boyun Cerrahisi 7 (11,9) 13 (9) 
Ürolojik 0 (0) 2 (1,4) 

Diğer 2 (3,4) 1 (0,7)  
Toplam  37 (62,7) 81 (56,6) 0,426 

 Yaşayan 
(59 Hasta) 

Ölen  
(143 Hasta) 

p değeri 

Öncesinde Antibiyotik 
kullanımı 

23 (39) 81 (56,6) 0,022 

Yatışta arrest öyküsü 7 (11,9) 13 (9,1) 0,548 
Ateş öyküsü  48 (81,3) 106 (74,1) 0,272 
Yoğun bakımda yapılan 
işlemler, n (%) 

Yaşayan 
(59 Hasta) 

Ölen  
(143 Hasta) 

p değeri 

Entübasyon 52 (88,1) 133 (93) 0,257 
Trakeostomi 40 (67,8) 55 (38,5) 0,001 

Mekanik Ventilatöre 
bağlanma 

56 (94,9) 137 (95,8) 0,781 

Üriner katater 59 (100) 143 (100) 1,000 
Santral venöz- hd 

katater 
57 (96,6) 136 (95,1) 0,637 

Arteriyel kateter 41 (69,5) 101 (70,6) 0,872 
NG  51 (86,4) 117 (81,8) 0,425 

PEG 9 (15,2) 8 (5,6) 0,025 
TPN 34 (57,6) 84 (58,7) 0,884 

Enteral  56 (94,9) 125 (87,4) 0,112 
Noradrenalin 50 (84,7) 135 (94,4) 0,025 

Enfeksiyon odağı, n 
(%) 

Yaşayan 
(59 Hasta) 

Ölen  
(143 Hasta) 

p değeri 

Akciğer 
Batın 

Üriner 
YDE 

Cerrahi alan  

38 (64,4) 90 (62,9) 

0,481 

5 (8,5) 27 (18,9) 
3 (5,1) 8 (5,6) 
1 (1,7) 2 (1,4) 
0 (0) 3 (2,1) 

Bilinmiyor 
Kateter 

7 (11,9) 10 (7) 
21 (35,6) 46 (32,2) 

 Yaşayan 
(59 Hasta) 

Ölen  
(143 Hasta) 

p değeri 

Önceden gram negatif 
üremesi olanlar, n 
(%) 

5 (8,5) 11 (7,7) 0,852 
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Yaşayan hastalardaki üreme sayısı 77 bulundu. Bu üremelerin 29’unda 

(%37,7) Acinetobacter türleri, birinde (%1,3) Enterobacter cloacae, ikisinde 

(%2,6) Escherichia coli, 28’sinde (%36,4) Klebsiella pneumoniae, ikisinde (%2,6) 

Morganella morganii, birinde (%1,3) Proteus mirabilis, 13’ünde (%16,9) 

Pseudomonas aeruginosa, birinde (%1,3) Serratia marcescens olduğu saptanmıştır. 

Ölenlerin kan kültürlerinde üreyen etken sayısı 173’tü. Bu üremelerin 54’ünün 

(%31,2) Acinetobacter türleri, birinin (%0,6) Citrobacter koseri, üçünün (%1,8) 

Enterobacter cloacae, ikisinin (%1,2) Escherichia coli, ikisinin (%1,2) Klebsiella 

aerogenes, 84’ünün (%48,5) Klebsiella pneumoniae, ikisinin (%1,2) Morganella 

morganii, ikisinin (%1,2) Proteus mirabilis, 16’sının (%9,6) Pseudomonas 

aeruginosa, üçünün (%1,8) Serratia marcescens, dördünün (%2,4) 

Stenotrophomonas maltophilia olduğu tespit edilmiştir. 

Etkenler ile mortalite arasındaki ilişki incelendiğinde; Acinetobacter türleri 

ve Klebsiella pneumoniae’nın neden olduğu kan dolaşım enfeksiyonları ölenlerde 

anlamlı derecede daha fazlaydı (p değerleri sırasıyla; 0,003 ve 0,001).  

Toplam 250 üremenin 213’ünün (%85,2)  çok ilaca dirençli (MDR) olduğu 

saptandı. Yaşayan hastaların kan kültürlerindeki üremelerin 65’inin (%84,4), ölen 

hastaların kan kültürlerindeki üremelerin 148’inin (%83,6) MDR olduğu tespit 

edilmiştir. Direnç profilinin (MDR, duyarlı, panrezistan), ölen ve yaşayanlardaki 

dağılımı ile mortalite arasında anlamlı bir ilişki saptanmamıştır (p=0,500).  

Panrezistan olduğu saptanan yedi etkenin altısının neden olduğu KDE tablosunun 

mortal seyrettiği görüldü. Ki-kare orana uygunluk testi ile değerlendirildiğinde 

mortalite ile arasında anlamlı bir ilişki olmadığı ancak p değerinin %5’e yakın 

olduğu saptanmıştır (p=0,059). 

Karbapenem direncinin yaşayan hastaların kan kültür üremelerinin 58’inde 

(%75,3), ölenlerinkinin 144’inde (%83,2) olduğu tespit edildi. Karbapenem 

direncinin mortalite açısından risk faktörü oluşturması ki-kare orana uygunluk testi 

ile incelendiğinde ilişki istatistiksel olarak anlamlı bulunmuştur (p <0,001). 
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Yaşayanların yoğun bakıma kabulündeki değerlerinin ortancaları 

incelendiğinde; lökosit sayısı 11.310/mm3, nötrofil sayısı 9.940/mm3, lenfosit 

sayısı 780/mm3, monosit sayısı 620/mm3,  hemoglobin 10,4 g/dL, trombosit sayısı 

186.000/mm3, C-reaktif protein 41,5 mg/L, prokalsitonin 0,68 µg/L, ALT 20 U/L, 

AST 28 U/L, albümin 3,1 g/dL, kreatinin 0,7 mg/dL, glukoz 153 mg/dL 

bulunmuştur. Ölenlerin yoğun bakıma kabulundaki değerlerinin ortancaları 

incelendiğinde; lökosit sayısı 12.040/mm3, nötrofil sayısı 10.005/mm3, lenfosit 

sayısı 785/mm3, monosit sayısı 585/mm3,  hemoglobin 10,3 g/dL, trombosit sayısı 

189.000/mm3, C-reaktif protein 67 mg/L, prokalsitonin 1,08 µg/L, ALT 22 U/L, 

AST 31 U/L, albümin 2,7 g/dL, kreatinin 1,03 mg/dL, glukoz 148 mg/dL 

bulunmuştur (Tablo 4.5).  

Yaşayanların kan kültürü alındığı tarihteki kan değerlerinin ortancaları 

incelendiğinde; lökosit sayısı 11.070/mm3, nötrofil sayısı 8.770/mm3, lenfosit sayısı 

980/mm3, monosit sayısı 720/mm3,  hemoglobin 9,7 g/dL, trombosit sayısı 

233.000/mm3, C-reaktif protein 104,5 mg/L, prokalsitonin 0,45 µg/L, ALT  32 U/L, 

AST  29 U/L, albümin 2,9 g/dL, kreatinin 0,73 mg/dL, glukoz 143 mg/dL 

bulunmuştur. Ölenlerin kan kültürü alındığı tarihteki kan değerlerinin ortancaları 

incelendiğinde; lökosit sayısı 12.220/mm3, nötrofil sayısı 10.300/mm3, lenfosit 

sayısı 635/mm3, monosit sayısı 390/mm3,  hemoglobin 9,6 g/dL, trombosit sayısı 

103.000/mm3, C-reaktif protein 119 mg/L, prokalsitonin 2,7 µg/L, ALT  35 U/L, 

AST  48 U/L, albümin 2,5 g/dL, kreatinin 1,54 mg/dL, glukoz 164 mg/dL 

bulunmuştur (Tablo 4.5).  

Hastaların yoğun bakıma kabulündeki lenfosit sayısı ve glukoz değerleri 

ile mortalite arasında istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki bulunmuştur (p değerleri 

sırasıyla 0,011 ve 0,019). Kan kültürü alındığı tarihteki veriler 

değerlendirildiğinde; lenfosit, monosit, trombosit, albümin değerleri ölenlerde 

anlamlı şekilde daha düşük bulundu (p değerleri <0,05). Prokalsitonin, kreatinin ve 

glukoz değerleri ölenlerde anlamlı şekilde daha yüksek bulundu (p değerleri <0,05). 

Hastaların yoğun bakıma kabulündeki ve kan kültürü alındığı tarihteki değerlerin 

ortalama ve standart sapmaları tabloda yer almaktadır (Tablo 4.5). 
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Tablo 4.5 Laboratuvar Değerleri ile Mortalite arasındaki İlişki  
 

Laboratuvar 
Verileri, 
(Yatışta) 

Yaşayan Ölen  

 Ortalama±s.d. Ortanca Ortalama±s.d. Ortanca 
p 

değeri 

Lökosit/mm3 13.304±6.772 11.310 13.362±8.436 12.040 0,927 

Nötrofil/mm3 11.346±6.261 9.940 11.313±7.497 10.005 0,730 

Lenfosit/mm3 1.068±901 780 1.115±1.434 785 0,011 

Monosit/mm3 768±700 620 854±2.144 585 0,623 

Hb (g/dL) 11±2,2 10,4 10,6±10,3 10,3 0,338 

Trombosit/ 
mm3 

231.711±150.634 186.000 191.843±125.692 189.000 0,227 

CRP (mg/L) 78,6±91,7 41,5 111±67 67 0,168 

Prokalsitonin 
(µg/L) 

13,2±24,3 0,68 10,82±1,08 1,08 0,309 

ALT (U/L) 30±29 20 75±158 22 0,129 

AST (U/L) 38±30 28 116±271 31 0,077 

Albumin 
(g/dL) 

3,1±0,8 3,1 2,7±0,6 2,7 0,467 

Kreatinin 
(mg/dL) 

1,05±1,00 0,7 1,46±1,13 1,03 0,824 

Glukoz 
(mg/dL) 

172±62 153 170±85 148 0,019 
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Tablo 4.5’un devamı Laboratuvar Değerleri ile Mortalite arasındaki İlişki  
 

Laboratuvar 
Verileri, 
(Kültür 

alındığında) 

Yaşayan Ölen  

 Ortalama±s.d. Ortanca Ortalama±s.d. Ortanca 
p 

değeri 

Lökosit/mm3 15.215±12.842 11.070 13.700±9.872 12.220 0,876 

Nötrofil/mm3 12.730±11.903 8.770 11.911±8.920 10.300 0,812 

Lenfosit/mm3 1.400±1.143 980 865±887 635 0,001 

Monosit/mm3 819±652 720 615±714 390 0,001 

Hb (g/dL) 9,8±1,3 9,7 9,7±1,5 9,6 0,441 

Trombosit 265.613±166.505 233.000 158.617±139.569 103.000 0,001 

CRP (mg/L) 116,9±86,3 104,5 143,3±103,4 119 0,113 

Prokalsitonin 
(µg/L) 

6,8±16,5 0,45 11,1±18,8 2,7 0,002 

ALT (U/L) 66±93 32 130±269 35 0,417 

AST (U/L) 65±105 29 170±347 48 0,062 

Albumin 
(g/dL) 

2,8±0,4 2,9 2,5±0,6 2,5 0,029 

Kreatinin 
(mg/dL) 

1,33±1,4 0,73 1,89±1,22 1,54 0,001 

Glukoz 
(mg/dL) 

138±45 143 172±65 164 0,040 
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Yaşayanlar ve ölenlerde; hem yoğun bakıma yatışta hem de kan kültür 

üremesi olduğu anda alınan kandaki değerlere göre inflamatuar belirteçler 

hesaplandı. Hastaların yoğun bakıma kabul edildiği tarihteki kan değerlerinden 

hesaplanan CAO değeri; ölenlerde anlamlı şekilde daha yüksek bulundu (p=0,004). 

Kan kültür üremesinin olduğu anda alınan kandaki değerlerle hesaplanan PIV 

değeri ölenlerde anlamlı bir şekilde daha düşüktü ve MII 2  değerleri ölenlerde 

anlamlı bir şekilde daha yüksekti (sırasıyla p değerleri; 0,049 ve 0,004). Hesaplanan 

diğer belirteçlerle mortalite arasında anlamlı bir ilişki saptanmamıştır. Hesaplanan 

tüm değerler tablo 4.6’de gösterilmiştir (Tablo 4.6). 

 
Tablo 4.6 İnflamatuar İndeksler ve Mortalite 
 
 Yaşayan Ölen  
 Ortalama±

s.d. 
Ortanca 

Çeyrekler 
arası fark 

Ortalama±s.d. Ortanca 
Çeyrekler 
arası fark 

P 
değeri 

PIV yatış 3316±5668 997 2594 2859±4650 1123 3026 0,584 

PIV kx. 2866±3829 1433 3829 2622±5279 774 2545 0,049 

PL oranı 
yatış 

365±373 235 368 327±504 201 236 0,106 

PL oranı 
kx. 

310±320 256 256 301±318 191 302 0,567 

CAO yatış 
31±42 10 44 46±48 25 63 0,004 

CAO kx. 49±34 40 47 68±57 56 62 0,360 

MII 1 yatış 32713±816
05 

10631 30002 28817±38707 13392 29141 0,224 

MII 1 kx 33679±468
08 

16642 34626 46581±71964 19944 45202 0,611 

MII 2 yatış 1515±3281 556 1420 1923±2676 806 2389 0,550 

MII 2 kx. 1968±2743 854 1734 3099±3790 1727 3031 0,004 

MII 3 yatış 314454± 
674829 

108022 276746 379711±707967 118606 378021 0,284 

MII 3 kx. 404451±61
9815 

198959 302694 532264±975277 182958 350514 0,988 

ML yatış 0,9±0,8 0,58 1,25 1,04±1,07 0,66 1,10 0,775 

ML kx. 0,7±0,6 0,54 0,52 0,95±1,01 0,61 0,82 0,657 

SII yatış 3899±4089 2351 4516 3955±6154 2146 3277 0,153 

SII kx 4048±7062 2233 3356 3717±4905 1670 4094 0,450 

TL yatış 365±373 235 368 327±504 202 236 0,106 

TL kx. 310±320 195 256 301±318 191 302 0,567 
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5. TARTIŞMA 
 

Mevcut antibiyotiklere artan direnç nedeniyle gram negatif bakteriler, 

yönetilmesi zor kliniklere neden olmaktadırlar. Kan dolaşım enfeksiyonuna sebep 

olduklarındaysa, sepsis ve ölüm gibi ciddi tablolara neden olabilirler ve özellikle 

yoğun bakım ünitelerinde yatan, genel durumu ağır olan hastalarda yönetimi daha 

da önem kazanır. GNKDE gelişen yoğun bakım hastalarında mortalite için risk 

faktörlerinin değerlendirilmesi ve bu enfeksiyonların yönetimlerine katkı 

sağlanması amacıyla yapılan bu çalışmada, 202 yoğun bakım hastasının verileri 

değerlendirildi. Mortalite oranı %70,8 olarak saptandı.  

Sağlık bakımı ilişkili GNKDE üzerinde çalışan Baltas ve ark.’nın yaptığı 

çalışmada %18,1; Lye ve ark.’nın yaptığı çalışmada %22,2; Kalam ve 

arkadaşlarının yaptığı çalışmada %36 ve Karakoç ve ark.’nın İstanbul’da yaptığı 

çalışmada %41,6 bulunan mortalite oranlarına göre; %70,8 mortalite oranı çok 

yüksektir. Fakat bu çalışmalara hem yoğun bakım hem de servis hastalarının dahil 

edilmesi, bizim çalışmamıza göre mortalitenin daha düşük bulunmasına sebep 

olmuş olabilir. Çünkü yoğun bakım hastalarına göre servis hastalarının genel tıbbi 

durumu daha iyidir ve mortalite oranını düşürmüş olabilir (341-344). Literatürde bu 

değerlendirmeyi destekler nitelikte sonuçlar mevcuttur. Örneğin; Metan ve ark.’nın 

Kayseri’de, hematoloji hastalarında yaptığı çalışmada, yoğun bakımda yatan 

hastalardaki mortalite oranın %66 saptanmıştır (345). Yine Güneş ve arkadaşlarının 

İstanbul’da KDE ve mortalite ile ilgili yaptığı çalışmada; yoğun bakım 

hastalarındaki mortalite oranı %58,5 saptanmıştır (346). Sadece yoğun 

bakımlarda yatan hastaların dahil edildiği değerlendirmelerdeki bu oranlar bizim 

çalışmamızdakine yakındır.  

Akdeniz Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi, bölgenin en büyük sağlık 

merkezlerinden biridir ve üçüncü basamak bir hastanedir. Bu nedenle yönetimi zor 

ve klinik durumu daha ağır hastaların tedavi olduğu bir merkezdir. Bu durumun, 

çalışmamızda mortalitenin yüksek bulunmasına sebep olabileceği düşünülmektedir. 
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Bununla birlikte çalışmamızın yapıldığı yoğun bakımlarda hasta başına düşen 

hemşire sayısının ideal oranda olmadığı düşünülmektedir.  

Mortalite oranını etkileyen bir diğer faktör de değişik ülkelerdeki çeşitli 

merkezlerin tıbbi kaynaklara erişiminde farklılık olması olabilir. Tabah ve 

arkadaşlarının YBÜ’de gelişen KDE’yi incelediği çalışmasında, mortalite oranı 

%37,1 bulunmuştur (347). Çalışmanın çok merkezli yapılması ve tıbbi kaynaklara 

erişimin daha iyi olduğu merkezlerin dahil edilmesi, bizim çalışmamıza göre 

mortalite oranının daha düşük saptanmasına neden olmuş olabilir.  

Epidemiyolojik açıdan daha iyi değerlendirmelerin yapılabilmesi için, 

Türkiye’deki yoğun bakımlarda yatan ve GNKDE gelişen hastaların mortalite oranı 

ile ilgili daha fazla ve prospektif çalışma yapılması ve daha fazla veri elde edilmesi 

gerektiği düşünülmektedir.    

Hastaların %52,5’inin 65 yaş ve üzeri olması, ölenlerin yaş ortalamasının 

daha fazla olması ve yaş ile mortalite arasında anlamlı bir ilişkinin saptanması, 

GNKDE’de ileri yaşın mortaliteyi artıran bir faktör olduğunu 

düşündürmektedir (p=0,01). Bu bulgu literatürdeki diğer çalışmalarla uyumludur. 

Baltas ve ark.’nın yaptığı, Güneş ve arkadaşlarının yaptığı, Karakoç ve ark.’nın 

yaptığı çalışmalarla bu açıdan benzer sonuçlar elde edilmiştir (341, 344, 346). 

Yanık ünitesinde yatan 73 hastanın dahil edildiği Ceniceros ve ark.’nın yaptığı 

çalışmada da, bizim çalışmamızla paralel şekilde, hastanede yatan hastalarda 

KDE’den ölenlerin yaş ortalaması anlamlı bir şekilde daha yüksek bulunmuştur. 

Cerniceros ve arkadaşlarının çalışmasında gram negatif bakteriler dışındaki 

etkenler de dahil edilmiştir. Ancak en fazla, gram negatif bir bakteri 

olan Pseudomonas aeruginosa izole edilmiştir (348).   

Yoğun bakımlarda yatan hastaların hepsi göz önüne alındığında; ölenlerin 

sayısı yaşayanlardan daha fazladır. Bu durum; yoğun bakımlarda yatan hastaların 

genel tıbbi durumlarının kötü olmasından kaynaklanıyor olabilir. Yoğun bakımlar 

arasında karşılaştırma yapıldığında; tüm ölenler içinde R3’te yatanların oranının 

R2’dekilerin oranından daha fazla olduğu görülmektedir. Hastaların tedavi olduğu 

yoğun bakım türü ile mortalite arasında anlamlı bir ilişki vardır (p=0,003). R3 

yoğun bakımda hastaların hepsi izole odalarda yatmaktadır. R2’de ise sadece beş 
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odadaki hastalar izoledir. Bu durumda, genel olarak izole odaların bulunduğu yoğun 

bakımda yatmanın mortalite riskini artırdığı görülmektedir. Böyle bir sonuca; hasta 

odaları izole bile olsa; hastane personelinin enfeksiyon kontrol önlemlerine 

uymaması neden olmuş olabilir. Çünkü; genel bilgiler bölümünde de bahsedildiği 

gibi, kan dolaşım enfeksiyonu patogenezinde önemli bir basamak olan 

kolonizasyonun sağlık personeli tarafından gerçekleştirilmiş olabileceği, bu 

durumun da özellikle tedavi edilmesi güç olan dirençli gram negatif enfeksiyonların 

gelişimine ve sonrasında mortaliteye sebep olabileceği düşünülmektedir. 

Mikroorganizmaların bulaşmasını önlemek için enfeksiyon kontrol önlemlerine 

uyulmasının tek kişilik odada kalmaktan daha etkili olduğu sonucuna varılan 

Bracco ve arkadaşlarının yaptığı çalışma, bu durumu destekler niteliktedir (349). 

Preston ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada da izole odada yatmanın 

mikroorganizmaların yayılımını belirgin olarak azaltmadığı sonucuna ulaşılmış 

olması, bizim çalışmamızı destekler niteliktedir (350). Bunun tersini savunan 

otörler de vardır. McDonald ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada izole odalarda 

yatmanın bazı etkenlere bağlı enfeksiyonları ve kolonizasyonu azalttığı tespit 

edilmiştir. Fakat bu çalışmaya, bizimkinden farklı olarak yoğun bakım dışındaki 

alanların da dahil edildiği görülmüştür (351). Literatürdeki çalışmalarda genellikle 

tüm etkenler göz önünde bulundurularak, izole odada kalmanın kolonizasyon ve 

enfeksiyon gelişimine etkisi incelenmiş olup; sadece gram negatif etkenlere bağlı 

kolonizasyon, enfeksiyon ve buna bağlı mortalitenin değerlendirilmesi için yeni 

çalışmalara ihtiyaç olduğu düşünülmektedir. Çalışmamız için bu değerlendirmenin 

kısıtlılığı, her yoğun bakıma değişik bölümlerin hastalarının farklı oranlarda 

yatması ve kliniklerinin benzer olmamasıdır.  

Yaşayanlar ve ölenlerdeki eşlik eden hastalıkların dağılımı ile mortalite 

arasındaki ilişki incelenmiştir. Komorbitelerin bu iki gruptaki dağılımları ile 

mortalite arasındaki ilişki istatistiksel olarak anlamlı bulunmuştur 

(p=<0,001). Hastaların beşinde (%2,5) bilinen ek hastalık saptanmadı ve 41’inin 

(%20,3) sadece tek bir ek hastalığı vardı. Hastalarda ortalama üç eşlik eden hastalık 

vardı. SVO gibi nörolojik hastalıkları, romatolojik hastalıkları ve önceden 

Covid geçirme öyküsü olan hastalardaki mortalite oranlarının daha düşük olduğu 

görüldü. KOAH gibi akciğer hastalıkları olanlar ve nötropenik olanlarda 

mortalitenin daha yüksek olduğu tespit edildi. Multiple komorbiditesi olanların 
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ölüm riski 4,76 kat daha fazladır (güven aralığı 2,33-9,75). Bu verilerden yola 

çıkarak hastaların %97,5’inin komorbiditesinin olmasının ve çoklu komorbiditesi 

olan hastaların çoğunluğu oluşturmasının bu çalışmadaki mortalitenin fazla 

olmasına neden olabileceği düşünülmüştür.  

Çeşitli komorbiditelerin, gram negatif bakterilerin de dahil olduğu KDE’nde 

mortaliteyi etkilediğinin tespit edildiği çalışmalar da mevcuttur. Örneğin; Rose ve 

ark.’nın İtalya’da yaptığı çok merkezli bir çalışmada kardiyak komorbiditenin 

mortaliteyi anlamlı bir şekilde etkilediği; Xiao ve ark.’nın postoperatif takipli 

yoğun bakım hastalarında yaptığı çalışmada son dönem böbrek yetmezliğinin 

mortal seyreden grupta anlamlı bir şeklide daha fazla olduğu; Royas ve ark.’nın 

böbrek hastalığı olan kişileri dahil ettiği bir çalışmada miyokard enfarktüsü, SVO 

öyküsü, solid organ tümörünün bulunmasının ve komorbidite indeksi olan Charlson 

skorlamasının yüksek bulunmasının mortalite ile ilişkili olduğu saptanmıştır (353-

355). Yalnızca gram negatif bakterilerin dahil edildiği çalışmalara bakıldığında da 

komorbiditeler ile mortalite arasında anlamlı ilişki saptananlar olduğu görülmüştür. 

Örneğin Lye ve ark.’nın yaptığı bir çalışmada ve Baltas ve ark.’nın yaptığı 

çalışmada Charlson skorlamasının, ölenlerde anlamlı derecede yüksek olduğu 

saptanmıştır (341, 342).  

Literatürde genellikle, bizim çalışmamızdan farklı olarak; kronik akciğer 

hastalığının mortaliteyi etkilemediği tespit edilmiştir (147, 344, 355-357). Kim ve 

arkadaşlarının bir çalışmasında ise; lojistik regresyon analizinde anlamlı olmasa da; 

kronik akciğer hastalığı olanlarda mortalitenin daha az görüldüğü tespit edilmiştir 

(358). Çalışmamızla uyumlu şekilde; Choi ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada 

olduğu gibi; nötropeninin mortaliteyi artırdığına dair bulgular literatürde 

mevcuttur. (358, 359). Ancak; mortaliteyi etkilemediğine dair verilerin olduğu 

çalışmalar da mevcuttur (147, 355, 357). Karbapenem dirençli Acinetobacter 

baumannii KDE’lerinin değerlendirildiği bir çalışmada; romatolojik hastalıkların 

eşlik etmesinin mortalite için anlamlı bir risk faktörü olmadığı bulunmuştur (358). 

Literatürde romatolojik hastalıkların genellikle değerlendirmeye alınmadığı 

görülmüştür. Hangi komorbiditenin, GNKDE gelişen hastalarda mortaliteyi daha 

fazla artırdığını öngörmek için daha fazla çalışma yapılması gerekmektedir.   
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Yatış süresi, yaşayan bireylerde anlamlı derecede daha fazlaydı. Yaşayan ve 

ölen kişilerin yatış sürelerinin ortancaları sırasıyla 45 gün ve 17 gün olarak 

hesaplandı (p<0,001). Bu bulgu, uzun yatış süresinin mortalite için risk faktörü 

olmayacağını düşündürmektedir. Ancak bu çıkarım; GNKDE olan bireylerde, 48 

saatten uzun YBÜ yatışının mortalite için risk faktörü olarak tespit edildiği Kalam 

ve ark.’nın yaptığı çalışmanın ve sadece Pseudomonas aeruginosa KDE’lerin dahil 

olduğu Dantas ve ark.’nın yaptığı çalışmanın bulguları ile çelişmektedir (343, 360). 

Bu durum, mortaliteye sebep olabilecek etkenlerin hastaların hayatta kalma 

sürelerini kısaltmasından veya yaşayan bireylerin kliniklerinin daha iyi olması 

nedeniyle uzun yatmalarından kaynaklanıyor olabilir. Çağatay ve ark’nın yaptığı, 

gram pozitif bakteriler ve mantarların da etken olarak dahil edildiği YBÜ’ndeki 

KDE’larının incelendiği başka bir çalışmada ise yatış süresi ile mortalite arasındaki 

ilişki istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıştır (361). Literatürde genel olarak kan 

kültürü üremesinden önce geçen yatış süresi ile mortalite arasındaki ilişki 

incelenmiştir. Ancak kan dolaşım enfeksiyonu geliştikten sonraki sürecin de 30 

günlük mortaliteye etki edebileceği düşünüldüğü için bizim çalışmamızda toplam 

süre değerlendirmeye alınmıştır. 

Çalışmamızda; yatış nedenlerinin dağılımı ile mortalite arasındaki ilişki 

incelendiğinde yaşayanlar ve ölenler arasında anlamlı derecede farklılık 

saptanmıştır (p=0,001). Nedenler özelinde tek tek değerlendirme yapıldığında 

nörolojik hastalıklara ve travmaya bağlı yatışlarda yaşayanların sayısının daha fazla 

olduğu ve mortalite açısından artmış risk olmadığı saptanmıştır. Diğer nedenlere 

bağlı yatışlarda istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmamıştır. Literatürdeki 

diğer çalışmalara bakıldığında, genel olarak yatış nedenlerinin komorbiditeler ile 

birlikte değerlendirildiği görüldü. Bu çalışmaya benzer şekilde ayrı 

değerlendirmenin yapıldığı Brooks ve ark.’nın çalışmasında, KDE’nin neden 

olduğu sepsis vakaları incelenmiştir. Yoğun bakıma yatış nedenleri planlı cerrahi 

için, planlanmayan cerrahi için ve medikal tedavi için olmak üzere üç kategoriye 

ayrılmıştır. Ancak mortalite ile arasında anlamlı bir ilişki saptanmamıştır. Ancak 

bu çalışmalara gram pozitif bakterilerin ve mantarların neden olduğu klinikler de 

dahil edilmiştir (362). Yine tüm etkenlerin dahil edildiği Rose ve ark.’nın yaptığı 

çalışmada ve sadece GNKDE değerlendirildiği Karakoç ve ark.’nın yaptığı 

çalışmada travma ile mortalite arasında anlamlı bir ilişki bulunmamıştır (344, 352). 
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Literatürdeki çalışmalarda bu duruma ilişkin sonuçlar farklılık göstermektedir ve 

çelişkilidir. 

Cerrahi geçirenlerde mortalitenin 1,287 kat fazla olduğu ancak bunun 

istatistiksel olarak anlamlı olmadığı saptanmıştır (güven aralığı: 0,691-

2,4).  Cerrahi geçirme durumu ile mortalite arasında anlamlı bir ilişki yoktur 

(p=0,426). Ancak, geçirilen cerrahi türleri ayrı ayrı değerlendirildiğinde, cerrahi 

türlerinin yaşayanlar ve ölenlerdeki dağılımı istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmuştur (p=0,025). Ölenlerin içinde batın cerrahisi geçirenlerin oranının ve 

yaşayanlarda santral sinir sistemi cerrahisi geçirenlerin oranının daha fazla olduğu 

görülmüştür. Bu bulgu; Karakoç ve ark.’nın yaptığı çalışmadaki ile uyumludur. 

Karakoç ve ark.’nın çalışmasında; GNKDE olan kişilerde batın cerrahisi 

geçirmenin mortaliteyi artırıcı bir faktör olduğu, ancak cerrahi geçirmenin genel 

olarak mortaliteyi artırmadığı saptanmıştır (344). Barsakların gram negatif 

bakterilerden zengin florasının olması ve yatış sırasında özellikle dirençli gram 

negatif bakterilerin kolonizasyonunun bu duruma yol açtığı düşünülebilir. Çünkü; 

genel bilgilerde de bahsedildiği gibi; bakterinin kana geçmesinden önceki adım 

kolonizasyondur. Kolonizasyon dirençli bir bakteri ile gerçekleşmişse mortaliteyi 

artırabilir. Santral sinir sistemi cerrahisi geçirmenin bu hasta grubunda mortaliteyi 

artırıcı bir faktör olmadığı söylenebilir. Bunun nedeni, santral sinir sisteminin steril 

bir bölge olması olabilir. Diğer cerrahi branşların işlemleri ile mortalite arasında 

anlamlı bir ilişki kurulamamıştır. Pakistan’da, 500 yataklı bir hastanede yapılan ve 

GNKDE’lerinin incelendiği bir çalışmada; tüm etkenlerin neden olduğu KDE’lerin 

incelendiği bir başka çalışmada ve sadece Pseudomonas aeruginosa KDE 

incelendiği bir çalışmada benzer şekilde cerrahi geçirmek ile mortalite arasında 

anlamlı bir ilişki bulunamamıştır (343, 352, 360). Dolayısıyla bu durumla ilgili 

verilerin literatür ile uyumlu olduğu söylenebilir. 

Hastaların 104’ünün önceden antibiyotik kullanım öyküsünün olduğu ve 

bunların da 81’inin (%56,6) öldüğü saptanmıştır ve bu durum istatistiksel olarak 

anlamlıdır (p=0,022). Önceden antibiyotik kullanımı olan kişilerde GNKDE 

geliştiğinde daha mortal seyrettiği çıkarımında bulunabiliriz. Bu veri, literatürdeki 

bazı çalışmalarla benzerdir (344). Ancak ilişki kurulamayan çalışmalar da 

mevcuttur (357, 363). Önceden antibiyotik kullanımının mortaliteyi artırmasının 
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sebebi daha dirençli etkenlerle enfekte olmaya sebep olmasından veya koruyucu 

normal flora elemanlarının kaybına yol açmasından kaynaklanıyor olabilir. 

GNKDE gelişen kişilerde, ateş gelişmesi ile mortalite arasında anlamlı ilişki 

bulunmamıştır (p= 0,272). Bu çalışmadaki üremelerin MDR oranının yüksek 

olması ve bu etkenlerin de genellikle sepsis gibi ağır kliniklere yol açması nedeniyle 

kortikosteroid gibi ilaçların kullanılmasının ateş yanıtının anlamlı şekilde ortaya 

çıkmasını engellemiş olabileceği veya hastaların hipotermik seyretmesi nedeniyle 

böyle bir sonuca ulaşılmış olabileceği düşünülmektedir. Ortalama yaşın yüksek 

olması ve yaş ile birlikte ateş yanıtının azalması da bu sonuca varılmasına neden 

olmuş olabilir. Bu durum literatürdeki çalışmalarla uyumsuzdur (353, 354). 

Yoğun bakımda yapılan işlemler ile mortalite arasındaki ilişki 

incelendiğinde; trakeostomi açılanlar ile peg takılan hastalar, yaşayan grupta 

istatistiksel olarak anlamlı şekilde daha fazladır (p değerleri sırasıyla 0,001 ve 

0,025). Bu işlemlerin uygulandığı hastalarda mortalite oranı daha az bulunmuştur. 

Noradrenalin kullanımının ise ölen hastalarda daha fazla olduğu tespit edilmiştir 

(p=0,025). YBÜ’de yatan ve GNKDE gelişenlerde noradrenalin desteği 

gereksiniminin, mortalite için prediktif olduğu söylenebilir. PEG açılanlarda; 

fizyolojik beslenme yolunun önemli bir kısmı kullanılarak effektif nutrisyonel 

destek verilmesi; GNKDE gelişen hastalarda immüniteyi olumlu etkilediği için 

mortalitenin daha az görülmesine neden olmuş olabilir. Literatürdeki çalışmalar 

incelendiğinde; PEG açılmasının mortaliteye etkisinin, genel olarak diğer girişimsel 

işlemlerden ayrı olarak değerlendirilmediği görüldü. Trakeostomi açılanlarda da 

benzer şekilde mortalite daha az görülmüştür. GNKDE gelişen hastalarda gerekli 

olabilecek etkin solunum desteğinin trakeostomi ile verilebilmesi, böyle bir sonuca 

varılmasına neden olmuş olabilir. Bu durum literatürdeki çalışmalarla genel olarak 

uyumludur. Noradrenalin kullanılması ile mortalite arasında önemli bir ilişki 

saptanmıştır. Mortal seyreden hastaların hemodinamik durumunun stabil olmaması 

ve septik şok ile seyretmesi nedeniyle böyle bir sonuç saptanmış olabilir. Bu bilgi 

literatür ile uyumludur (147, 343, 355-357, 361, 364). 
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Mekanik ventilatöre bağlanma, entübe olma, santral veya hemodiyaliz 

kateterinin takılması, nazogastrik sonda kullanımı, enteral beslenme ve TPN 

kullanımı ile mortalite arasında anlamlı bir ilişki saptanmamıştır. Çalışmadaki herkes 

foley sonda ile takip edildiği için bu konuda istatistiki bir değerlendirme 

yapılamamıştır. Bu veriler literatürdeki çalışmalarda da çelişkilidir (147, 343, 344, 

355-357, 360, 361, 364-367). Örneğin, Marcos ve ark.’nın Enterobacter KDE’lerini 

incelediği bir çalışmada mekanik ventilasyona bağlanmanın mortalite için risk 

faktörü olduğu bulunmuştur (357). Ancak hasta sayısının az olması veya çalışmanın 

tek bir etken ile yapılması bu farklılığa sebep olmuş olabilir. GNKDE gelişen 

hastalarda yapılan başka bir çalışmada ise mekanik ventilasyon desteğinin ve TPN 

kullanımının mortalite ile anlamlı ilişkisi olmadığı tespit edilmiştir. Bizim 

çalışmamızla benzer olmasının nedeni tüm gram negatif bakterileri içermesinden 

kaynaklanmış olabilir. Klebsiella pneumoniae KDE’lerinde yapılan bir çalışmada 

da; santral venöz kateter kullanımının yaşayanlarda daha fazla olduğu ve bu 

durumun istatistiksel olarak anlamlı olduğu söylenebilir. Ancak mekanik ventilatör 

kullanımının istatistiksel olarak anlamlı bulunmadığı görülmüştür (365). Hatta CVP 

kullanımının yaşayanlarda daha fazla olması, uygun ve yeterli tedavinin yapılması 

ile mortalitenin daha az olmasına katkıda bulunmuş olabilir.  Hasta sayısının bizim 

çalışmamıza göre daha az olması da farklı sonuca ulaşılmasına neden olmuş 

olabilir. Aynı durum Pseudomonas aeruginosa KDE’lerinde yapılan başka bir 

çalışmada değerlendirildiğinde, santral venöz kateter kullanımı ile mortalite 

arasında istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki saptanmamıştır (360).  

YBÜ’ye yatışta hastalardan alınan kan değerleri incelendiğinde, ölenlerde 

lenfosit sayısının daha yüksek ve glukoz değerinin daha düşük olduğu saptanmıştır 

(p değerleri sırasıyla 0,011 ve 0,019). İstatistiksel olarak anlamlı da olsa bu değerler 

ölenlerde ve yaşayanlarda birbirine çok yakındır. Bu nedenle çıkarım yapmak zordur. 

Ancak sepsis hastalarında sıkı glisemik kontrol sağlanması gerektiği bilinmektedir 

(368). GNKDE gelişen hastalarda, kan glukoz değerlerinin sıkı kontrolünün, 

mortaliteyi azaltmada katkı sağlayacağı düşünülmektedir.  
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Kan kültürünün alındığı tarihteki biyokimya verilerinde; lenfosit sayısı, 

monosit sayısı, trombosit sayısı ve albümin değerleri ölenlerde istatistiksel olarak 

anlamlı bir şekilde daha düşük tespit edilmiştir (p değerleri sırasıyla 0,001, 0,001, 

0,001 ve 0,029). Aynı tarihte prokalsitonin, kreatinin ve glukoz değerlerinin ölenlerde 

daha yüksek tespit edilmesi istatistiksel olarak anlamlıdır (p değerleri sırasıyla 0,002, 

0,001 ve 0,040).  

Kan kültürü alındığı, yani KDE olduğu tarihteki biyokimya verilerinde; 

lenfosit sayısının, monosit sayısının, trombosit sayısının ölenlerde daha düşük olması 

inflamatuar yanıt ile ilişkili olabilir.  Lenfosit ve monosit sayısının daha düşük olması, 

kortikosteroid gibi ilaçların; kliniği daha ağır olan, ölen hastalarda kullanılmasından 

kaynaklanıyor olabilir. Albümin değerinin düşük olması negatif akut faz reaktanı 

olmasından;  prokalsitonin değerinin yüksek olması pozitif akut faz reaktanı 

olmasından kaynaklanıyor olabilir. Ölenlerde kreatinin değerinin daha yüksek 

seyretmesi organ yetmezliğine gidişin ve daha ağır kliniğin göstergesi olabilir. 

Glukoz değerinin ölenlerde daha yüksek seyretmesi ise kliniği daha ağır olanlarda 

kullanılan glukokortikoid, noradrenalin gibi ilaçlardan kaynaklanıyor olabilir. 

Hastaların YBÜ’ye yatışı sırasında GNKDE’den şüphelenildiğinde; kültür 

sonuçlarını beklemeden lenfosit sayısının, monosit sayısının, trombosit sayısının, 

albümin değerlerinin düşük seyretmesi ve/veya prokalsitonin, kreatinin, glukoz 

değerinin yüksek seyretmesi durumunda hastalara daha konservatif yaklaşım ve 

tedavi stratejileri uygulanabilir. Örneğin bu hastalara ampirik antibiyoterapi 

başlanacağı zaman daha geniş spektrumlu ilaçlar seçilebilir veya odak tespiti ve 

kontrolü için daha ayrıntılı tetkik edilebilirler. Toplum kökenli bir çalışmada 

hipoalbumineminin KDE gelişenlerde kısa dönemde mortalite için prediktif 

olabileceği sonucuna varılmıştır (369). YBÜ’de yatan ve GNKDE gelişen hastalarda 

bu verilerin mortaliteyi öngörmede kullanılabilmesi için daha fazla çalışmaya ihtiyaç 

vardır. 

Laboratuvar verileri değerlendirildiğinde, literatürdeki çalışmalarda 

genellikle nötrofil sayısının mortalite ile ilişkisinin incelendiği görüldü (147, 357, 

358). Birden fazla biyokimyasal değerin incelendiği bazı çalışmalarda bizim 

çalışmamızla benzer veya uyumsuz sonuçların olduğu görüldü. Karakoç ve ark.’nın 
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çalışmasında, bizim çalışmamızla uyumlu şekilde, kreatinin seviyesinin ölenlerde 

daha yüksek olduğu görüldü. Ancak; bizim çalışmamızdan farklı olarak düşük hb, 

yüksek CRP seviyesinin de mortalite için risk faktörü olduğu tespit edilmiştir (344). 

Pseudomonas aeruginosa KDE’lerinin dahil edildiği başka bir çalışmada; bizim 

çalışmamızdan farklı olarak lökosit sayısı ile mortalite arasında anlamlı bir ilişki 

bulunmuştur. Aynı çalışmanın bizim çalışmamız ile benzer yönü; ölenlerde 

albüminin daha düşük, kreatininin daha yüksek olmasıdır (366). Baltas ve ark.’nın 

çalışmasında da bizim çalışmamızla benzer şekilde lökosit sayısı ile mortalite 

arasında anlamlı bir ilişki yoktur. Baltas ve ark.’nın çalışmasının farklı yönü ise 

CRP düzeyinin ölenlerde anlamlı derecede daha yüksek olmasıdır (p<0,001) (341).  

Pseudomonas aeruginosa KDE’lerinin dahil edildiği başka bir çalışmada da, bizim 

çalışmamızla benzer şekilde lökosit ve nötrofil sayısının mortalite ile ilişkisi 

istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıştır (370).  

Ölen hastalarda; kan kültürünün alındığı tarihteki laboratuvar değerlerinden 

hesaplanan PIV indeksi yaşayanlara göre daha düşüktü (p=0,049). Bu bulgu, 

ölenlerde sepsis gibi daha ağır kliniklerin görülmesi nedeniyle trombosit değerinin 

daha düşük seyretmesinden kaynaklanıyor olabilir. Enfeksiyon hastalıkları alanında 

bu değer ile ilgili çalışma sayısı azdır. Ayaz ve arkadaşlarının yaptığı, GNKDE’nin 

incelendiği ve 30 günlük mortalite oranının %26,5 bulunduğu bir çalışmada, düşük 

PIV değerinin mortalite için prediktif olduğu tespit edilmiştir (370). Ayaz ve 

arkadaşlarının, immün sistemi etkileyen ilaçların kullanıldığı solid organ nakli 

hastalarında yaptığı bu çalışmanın sonucu, bizimkiyle uyumludur. Literatürdeki diğer 

çalışmalar incelendiğinde; PIV değerinin, kardiyovasküler sistemle ilgili hastalık 

geçiren kişilerdeki veya kanser hastalarındaki mortalite ve kötü prognozu ön 

göremede kullanılıp kullanılamayacağının araştırıldığı görüldü. Yapılan çalışmalarda 

genel olarak PIV değerinin yüksek olması kardiyovasküler hastalıklarda ve kanser 

hastalarında mortalite ve kötü prognoz için prediktif bulunmuştur (372, 373). 

Turan’ın yaptığı başka bir çalışmada; düşük PIV değeri olan hastaların median 

sağkalım süresinin daha fazla olduğu ve septik şok geçiren hastalarda sağ kalım için 

prediktif olabileceği düşünülmüştür. Ancak, çok değişkenli analizde mortalite ile 

ilişkisinin istatistiksel olarak anlamlı olmadığı bulunmuştur (374). Covid geçiren 

hastalarla yapılan başka bir çalışmada ise PIV değerinin artması istatistiksel olarak 

anlamlı bir şekilde, mortalite ve ciddi klinik ile ilişkili bulunmuştur (375).  
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Yaşayanlarda; kan kültürünün alındığı tarihteki MII 2 değeri daha düşüktü 

(p=0,004). CRP değeri ile mortalite arasındaki ilişki istatistiksel olarak anlamlı 

olmasa da, yaşayanlarda CRP değerinin daha düşük olmasının, MII 2 değerine 

etkisinden kaynaklanıyor olabilir.  

Hastaların YBÜ’ye kabul tarihinde hesaplanan inflamatuar indekslerden 

sadece CAO ile mortalite arasında anlamlı bir ilişki saptanmıştır (p=0,004).  

Hastalar yoğun bakım ünitesine alındığında CAO ve yatış süresince 

GNKDE gelişme riski olan hastalarda klinik kötüleşme olduğunda kültür 

sonuçlarını beklenmeden PIV ve MII 2 indeksleri hesaplanarak mortalite açısından 

erken önlem alınabilir. Ancak kan kültürünün alındığı tarihte bu indekslerin 

değerlendirilmesini etkileyecek birçok faktör olması nedeniyle hastanın yoğun 

bakıma kabulünde hesaplanan CAO indeksinin kullanılmasının daha uygun olduğu 

düşünülmektedir. Örneğin; GNKDE’nden şüphelenilen hastalarda yoğun bakıma 

yatışta, kültür sonuçları çıkmadan, CAO indeksi hesaplanabilir ve yüksek 

bulunması halinde, düşük saptanan hastalara göre daha geniş spektrumlu ampirik 

antibiyotik başlanabilir.  

Hesaplanan inflamatuar indekslere, yoğun bakım ünitelerinde yatan 

hastaların kliniklerinin ağır olması nedeniyle kullanılan steroid gibi ilaçların etkisi 

olduğu düşünülmektedir. Bu ilaçlar immün sistem hücrelerinin sayısında ve 

fonksiyonunda değişikliğe neden olduğu için; literatürdeki immün sistemi etkileyen 

ilaçların kullanıldığı hasta grubunun dahil edilmediği çalışmalardan farklı sonuç 

alındığı düşünülmektedir. Bu indekslerin GNKDE gelişen hastalarda mortalite 

prediktörü olarak kullanılabilmesi için daha fazla çalışmaya ihtiyaç duyulmaktadır. 

GNKDE olan hastaların kan kültürlerinde en fazla Klebsiella pneumoniae 

(tüm üremelerin %44,8’i) saptandı. İkinci sıklıkta Acinetobacter türleri (%33,2’si) 

ve üçüncü sıklıkta Pseudomonas aeruginosa (%11,6’sı) vardı. Ulusal 

Antimikrobiyal Direnç Sürveyans Sistemi’nin (UAMDSS) 2021 verilerinden farklı 

olarak en fazla Klebsiella pneumoniae, ikinci olarak da Acinetobacter türlerinin 

görülmesi, Türkiye verileri ile uyumsuz gibi düşünülse de merkez bazlı olan bu 

farklılığın, bu merkezdeki etkenlerin olası direnç mekanizmaları ile baskın tür 

haline gelmesinden kaynaklanmış olabileceği düşünülmektedir (9). Bu açıdan yeni 
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çalışmaların yapılması gerekebilir. Daha önceki yıllarda yapılan çalışmalarla 

karşılaştırıldığında da farklılıklar görülmüştür. Örneğin; 2013 yılında Türkiye’de 

yapılan bir çalışmada nozokomiyal KDE’leri içinde en fazla üreyen gram negatif 

etken bizim çalışmamızdan farklı olarak Escherichia coli olmuştur (tüm etkenlerin 

%40,5’si) (344). Yoğun bakımdaki KDE’lerin değerlendirildiği 2007 yılında 

yapılan başka bir çalışmada da en sık gram negatif etken Klebsiella pneumoniae’dır. 

Ancak bizim çalışmamızdan farklı olarak ikinci sıklıkta Pseudomonas aeruginosa 

ve üçüncü sıklıkta da Escherichia coli izole edilmiştir (361). 

Kan kültürlerinden izole edilen etkenler ile mortalite arasındaki ilişki 

incelendiğinde; Acinetobacter türleri ve Klebsiella pneumoniae ‘nın neden olduğu 

KDE’nin ölenlerde istatistiksel olarak anlamlı derecede daha fazla olduğu 

görülmüştür (p değerleri sırasıyla; 0,003 ve 0,001). Rose ve arkadaşlarının yoğun 

bakım hastalarında yaptığı çalışmada; bizimki ile benzer şekilde Klebsiella 

pneumoniae KDE’nin morteliteyi arttırdığı bulunmuş olsa da; Acinetobacter KDE 

için istatistiksel olarak anlamlı böyle bir ilişki bulunamamıştır (352). Rojas ve 

arkadaşlarının yaptığı başka bir çalışmada ise Klebsiella KDE ile mortalite arasında 

anlamlı bir ilişki saptanmamıştır (354).  

Çalışmamızda en fazla üreyen etken olan Klebsiella pneumoniae’lardaki 

direnç profilinin yüksek olması, mortalitenin yüksek saptanmasındaki önemli 

nedenlerden biri olabilir. Gram negatif bakteriler dışındaki etkenlerin de neden 

olduğu KDE’lerin değerlendirildiği Rose ve ark.’nın yaptığı çok merkezli 

çalışmada; Klebsiella pneumoniae’ların neden olduğu KDE’lerde mortalitenin 

anlamlı olarak daha fazla bulunması bu çıkarımın lehinedir (352). 

Hastaların 43’ünde (%21,8) polimikrobiyal üreme vardı. Literatürdeki 

çalışmalar incelendiğinde, bu oranın ve polimikrobiyal üremenin mortaliteye 

etkisine dair sonuçların çeşitlilik gösterdiği görülmüştür. Ayaz ve arkadaşlarının 

üçüncü basamak bir merkez olan Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi 

Hastanesi’ndeki hematoloji hastalarında yaptığı bir çalışmada; gram negatif 

bakterilere bağlı kan dolaşım enfeksiyonlarında polimikrobiyal enfeksiyonun oranı 

%9,1 bulunmuştur (376). YBÜ’de yatan, hem gram negatif hem de gram pozitif 

bakterilerin neden olduğu kan dolaşım enfeksiyonu ve mortalite arasındaki ilişkinin 

incelendiği çok merkezli başka bir çalışmada bu oran %20,5 bulunmuştur. D. Delle 
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Rose ve arkadaşlarının yaptığı bu çalışmada mortalite ile polimikrobiyal üreme 

arasında istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki saptanmamıştır, ancak p değeri 

anlamlıya yakındır (p=0,06) (352). Lye ve arkadaşlarının dirençli gram negatif 

bakterilere bağlı kan dolaşım enfeksiyonlarını incelediği başka bir çalışmada, 

polimikrobiyal üreme ile mortalite arasında anlamlı ilişki saptanmamıştır (p=1) 

(342).  Büyük bir eğitim hastanesinde, nefroloji hastalarının dahil edildiği başka bir 

çalışmada ise, mortalite ile polimikrobiyal üreme arasında istatistiksel olarak 

anlamlı fark bulunmamıştır (p=0,43). Ancak bu çalışmaya gram pozitif bakterilere 

bağlı kan dolaşım enfeksiyonları da dahil edilmiştir (354). Bizim çalışmamızda, 

polimikrobiyal üremenin mortaliteyi artırıcı bir faktör olabileceği düşünülse de; tek 

epizottaki çoklu üreme ve birden fazla epizotlardaki üremelerin hepsi 

polimikrobiyal üremeye dahil edildiği için değerlendirme yetersiz olabileceğinden 

mortalite ile arasındaki ilişki istatistiksel olarak incelenmemiştir. Bu alanda daha 

fazla çalışmaya ihtiyaç olduğu düşünülmektedir.  

 Tüm üremelerin 213’ünün (%85,2)  çok ilaca dirençli (MDR) olduğu 

saptanmıştır. Direnç profilinin hepsi (MDR, duyarlı, panrezistan) göz önünde 

bulundurularak yapılan değerlendirmede; ölen ve yaşayanlardaki profil dağılımının 

istatistiksel olarak anlamlı olmadığı saptanmıştır (p=0,500).  Panrezistan saptanan 

suşların ölen ve yaşayanlardaki oranın aynı test ile değerlendirilmesinde p değerinin 

yüzde beşe yakın olduğu saptanmıştır. Etkenin karbapenem dirençli olması ile  

mortalite arasındaki ilişki ki-kare orana uygunluk testi ile incelendiğinde, 

istatistiksel olarak anlamlı bulunmuştur (p <0,001). Etkenlerin karbapenem dirençli 

seyretmesi mortalite açısından risk faktörüdür. Bu çalışmada ölenlerin fazla 

olmasının önemli nedenlerinden biri de karbapenem dirençli etkenlerin fazla 

olmasından kaynaklanıyor olabilir. Acinetobacter KDE’lerinde yapılan bir 

çalışmada  karbapenem direncinin mortaliteyi artırdığı saptanmıştır (147). Falcone 

ve arkadaşlarının, GNKDE ile ilgili, İtalya’da yaptığı, çok merkezli bir çalışmada 

karbapenem direncinin ölüm oranını artırdığı saptanmıştır (377). Daha eski ve 

karbapenem dirençli Enterobacteriaceae’ya bağlı enfeksiyonların değerlendirildiği 

başka bir çalışmada karbapenem direncinin mortaliteyi artırdığı saptanmıştır (378). 

Zhou ve arkadaşlarının, Enterobacteriaceae’larda karbapenem direncinin 

mortaliteye etkisinin incelendiği bir metaanalizde karbapenem direncinin 

mortaliteyi anlamlı bir şekilde artırdığı saptanmıştır (379). Yine sepsis tablosundaki 
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hastaların dahil edildiği başka bir çalışmada; karbapenem dirençli  

Enterobacteriaceae’nın neden  olduğu enfeksiyonların mortaliteyi anlamlı bir 

şekilde artırdığı bulunmuştur (p<0,01) (380). 2024 yılında yayınlanan ve  

Avrupa’da yapılan çalışmaların değerlendirildiği bir derlemede karbapenem 

direncinin A.baumannii, P.aeruginosa ve K.pneumoniae KDE’lerinde mortaliteyi 

anlamlı bir şekilde arttırdığı belirtilmektedir (381). 

Çalışmamızda, etkenlerin MDR olması ile mortalite arasında istatistiki 

olarak anlamlı bir ilişki saptanmamıştır. Literatürdeki çalışmalar incelendiğinde bu 

durumun lehine ve aleyhine sonuçlar bulunduğu görülmüştür. Etkenlerin MDR 

olmasının KDE’de mortalite için risk faktörü olduğunun tespit edildiği çalışmalar 

mevcuttur (343, 366). Bununla birlikte literatürde bu bulgunun tersine verilerin de 

olduğu söylenebilir. Örneğin; Lye ve ark.’nın yaptığı ve Metan ve ark.’nın yaptığı 

çalışmalarda MDR olmanın mortalite için risk faktörü olmadığı bulunmuştur (p 

değerleri sırasıyla (0,063 ve 0,12) (147, 342). 

Bu çalışmada; en fazla pnömoniye sekonder GNKDE geliştiği saptandı. Bu 

veri literatürdeki diğer çalışmalarla benzerdir. Örneğin; Türkiye’de 2013 yılında 

yapılan çalışmada da, GNKDE’ye sebep olan en sık odak pnömonidir; odak 

bulunamayan KDE %44,6’ydı (344). Farklı çalışmalarda primer odakların 

dağılımının çeşitlilik gösterdiği görülmüştür. Örneğin; enfeksiyon odağı ile mortalite 

arasındaki ilişkinin incelendiği ve GNKDE olan hematoloji hastalarında yapılan 

çalışmada primer KDE en fazla orana sahipti (%71), pnömoninin oranı ise düşüktü 

(0,8). Ancak odak-mortalite ilişkisi istatistiksel olarak anlamlı değildi (p=0,13) (345). 

Bizim çalışmamızda da; enfeksiyon odaklarının dağılımı ile mortalite arasında 

anlamlı bir ilişki saptanmamıştır (p=0,481). Ancak odak kontrolünün daha dikkatli 

yapılması gerektiği düşünülmektedir. 
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Kolistin, ampisilin-sulbaktam ve gentamisin kullananların yaşayan 

hastalardaki oranı istatistiksel olarak anlamlı şekilde yüksek bulunmuştur (p 

değerleri sırasıyla; 0,001, 0,001, 0,001). Tigesiklin, meropenem, imipenem ve 

fosfomisin kullanımı ölenlerde anlamlı şekilde daha fazladır (p değerleri sırasıyla; 

0,025, 0,001, 0,004). Kolistin, meropenem kullanım süresi ile mortalite arasında 

istatistiksel olarak anlamlı ilişki saptanmıştır (p değerleri sırasıyla; 0,001 ve 0,015). 

Ancak özellikle çalışmanın yapıldığı dönemde en fazla tespit edilen etkenler olan 

Klebsiella pneumoniae ve Acinetobacter türleri’nin, enfeksiyon odağının ve 

hastanın kliniğinin göz önünde bulundurularak değerlendirme yapılmasının daha 

doğru olduğu düşünülmektedir.  

Uygun tedavi verilmesinin mortaliteyi etkileyebileceği düşünülmektedir. 

Bunun için, KDE’ye sebep olan etken kültürde üremeden verilen ampirik tedavinin 

lokal epidemiyolojik verilere ve direnç profillerine uygun olması gerekmektedir. 

Ancak tedavinin uygunluğunu değerlendirirken antibiyotiğin başlanma zamanının ve 

dozunun da göz önünde bulundurulması gerektiği düşünülmektedir. Bu konuda elde 

edilen veriler yetersiz olduğu için, uygun tedavi ve mortalite arasındaki ilişkinin 

merkezimizde incelendiği başka çalışmalara ihtiyaç olduğu düşünülmektedir.  
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6. SONUÇLAR 
 

Ocak 2020 – Aralık 2022 tarihleri arasında Akdeniz Üniversitesi Tıp 

Fakültesi Hastanesi, Anestezi ve Reanimasyon Bölümü YBÜ’lerinde yatan; 18 

yaşından büyük ve en az 72 saat YBÜ’de yatışı sonrasında alınan kan kültüründe 

gram negatif bakteri üremesi olan ve enfeksiyon düşünülen yatışı sırasında Covid 

geçirmeyen 202 hasta retrospektif olarak çalışmaya dahil edildi.  

1. Hastaların 133’ü (%65,8) erkekti. Yaş ortalaması 61,11 bulundu. En 

fazla eşlik eden hastalıklar; nörolojik hastalıklar (%42), hipertansiyon 

(%39,6) ve maligniteydi (%35,1).  Hastalar, en fazla solunum sıkıntısı 

(%32,2) ve postoperatif takip (%26,7) amaçlı yoğun bakıma kabul 

edilmişti. Hastaların 143’ü (%70.7) öldü.  

2. Toplam 250 kan kültür üremesi oldu. Toplam üremelerin 112’sinde 

(%44,8) Klebsiella pneumoniae, 83’ünde (%33,2) Acinetobacter türleri 

(81 üreme Acinetobacter baumannii, bir üreme Acinetobacter lwoffii, bir 

üreme Acinetobacter spp.), 29’unda (%11,6) Pseudomonas aeruginosa, 

dördünde (%1,6) Stenotrophomonas maltophilia, dördünde (%1,6) 

Escherichia coli, dördünde (%1,6) Morganella morganii, dördünde 

(%1,6) Enterobacter cloacae, dördünde (%1,6) Serratia marcescens,  

üçünde (%1,2) Proteus mirabilis, ikisinde (%0,8) Klebsiella aerogenes, 

birinde (%0,4) Citrobacter koseri saptandı. Tüm üremelerin 213’ü 

(%85,2) MDR, 202’si (%80,8) karbapenem dirençliydi.  

3. En sık primer odak, tüm üremelerin 166’sında (%66,4) tespit edilen 

pnömoniydi. 
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4. İleri yaş, multiple komorbiditenin olması, eşlik eden KOAH gibi akciğer 

hastalıklarının olması ve nötropenik olmak GNKDE’de mortalite için risk 

faktörüdür. Yatış yapılan yoğun bakım türü mortaliteyi etkilemişti.   Batın 

cerrahisi geçirme durumu, önceden antibiyotik kullanımı,  noradrenalin 

kullanımı mortal seyreden grupta daha fazlaydı.  

5. Acinetobacter türleri ve Klebsiella pneumoniae’nın neden olduğu kan 

dolaşım enfeksiyonları ölenlerde daha fazlaydı.  

6. Karbapenem direncinin olması mortalite için risk faktörü olarak bulundu. 

7. SVO gibi nörolojik hastalıklar, romatolojik hastalıklar ve önceden Covid 

geçirme öyküsü olanlar yaşayan grupta daha fazlaydı. Yatış süresi 

yaşayan grupta daha fazlaydı. Nörolojik nedenler ve travmaya bağlı 

yatışlarda mortalite daha azdı. SSS cerrahisi geçirme, trakeostomi 

açılma ve peg açılma durumları yaşayan grupta daha fazlaydı.  

8. Kan kültürü alındığı tarihteki laboratuvar verilerinde; lenfosit, 

monosit, trombosit, albümin değerleri ölenlerde daha düşüktü; 

prokalsitonin, kreatinin ve glukoz değerleri ölenlerde daha yüksekti. 

9. Hastaların yoğun bakıma kabul edildiği tarihteki kan değerlerinden 

hesaplanan CAO değeri; ölenlerde daha yüksekti. Kan kültür 

üremesinin olduğu tarihteki laboratuvar verileri ile hesaplanan PIV 

değeri ölenlerde daha düşüktü ve MII 2  değerleri daha yüksekti. 
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Öneriler; 
 

1. YBÜ’lerindeki GNKDE’da özellikle trakeostomi endikasyonu olanlarda 

bir an önce bu işlemin yapılması, enteral beslenmenin PEG dahil öncelikli 

olması mortalitenin azaltılması açısından yararlı olabilir.  

2. YBÜ’de yatan ve batın cerrahisi geçirenler hastalarda mortal seyir 

görüldüğü için daha geniş spektrumlu ampirik antibiyoterapilerin 

başlanması mortaliteyi azaltabilir. 

3. Yüksek antibiyotik direnç oranları ve mekanizmalarının anlaşılması; 

bunların önlenmesine yönelik prospektif çalışmalar yapılması mortalite 

oranını azaltmada katkı sağlayabilir. 

4. Yoğun bakımlara yatan tüm hastalarda; yoğun bakıma kabul edildiği 

tarihte CAO indeksi hesaplanması ve GNKDE şüphesi olması halinde 

daha yüksek tespit edilenlere daha agresif yaklaşımların sergilenmesi 

mortaliteyi azaltmak için faydalı olabilir. Ancak GNKDE’de CAO eşik 

değerlerinin belirlenmesi için daha fazla çalışmaya ihtiyaç vardır.  

5. Yoğun bakımlara yatan ve GNKDE şüphesi olan hastalarda kan kültürü 

alındığında eş zamanlı olarak PIV değeri ve MII 2 indekslerinin 

hesaplanması, PIV değeri daha düşük seyredenlerde ve MII 2 değeri 

daha yüksek seyredenlerde daha agresif yaklaşımların sergilenmesi 

mortaliteyi azaltmak için faydalı olabilir. Ancak GNKDE’de CAO eşik 

değerlerinin belirlenmesi için daha fazla çalışmaya ihtiyaç vardır. 

6. GNKDE gelişen hasta grubunda enfeksiyon kontrol önlemlerine 

uyulması mortaliteyi azaltacaktır. 
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7. ÖZET 
 

Artan gram negatif enfeksiyon sıklığı ve antimikrobiyal direnç nedeniyle 

GNKDE’de morbidite ve mortalite yüksektir. Bu nedenle, risk faktörlerinin 

anlaşılması mortaliteyi azaltma hedeflerine ulaşmada çok önemlidir.  

Bu amaçla Hastanemiz Anestezi ve Reanimasyon bölümü, yoğun bakım 

ünitelerinde yatan kan kültüründe gram negatif bakteri üremesi olan ve enfeksiyon 

düşünülen 202 hastanın verileri retrospektif olarak değerlendirildi. Hastaların; 133’ü 

(%65,8) erkek, 69’u (%34,2) kadındı. Hastaların yaş ortalaması 61,11±17,0 bulundu. 

202 hastada toplam 250 kan kültür üremesi görüldü. En fazla üreyen bakteriler, 112 

(%44,8) Klebsiella pneumoniae, 83 (%33,2) Acinetobacter türleri idi. Bu iki tür, 

çalışılan diğer antibiyotiklere büyük oranda dirençli iken kolistine büyük oranda 

duyarlıydılar. Tüm üremelerin 213’ü (%85,2) MDR’dir. Çalışmamıza dahil olan 202 

hastanın 143’ü (%70,7) ölmüştür. Toplam 250 üremenin 213’ünün (%85,2)  çok ilaca 

dirençli (MDR) olduğu saptandı.  

Acinetobacter türleri ve Klebsiella pneumoniae ‘nın neden olduğu kan 

dolaşım enfeksiyonları ölenlerde anlamlı derecede daha fazlaydı (p değerleri 

sırasıyla; 0,003 ve 0,001) 

Karbapenem direnci, yaşayan hastaların kan kültür üremelerinin 58’inde 

(%75,3), ölenlerinkinin 144’ünde (%83,2) mevcuttu. Karbapenem direncinin 

mortalite açısından risk faktörü olup olmadığı ki-kare orana uygunluk testi ile 

incelendiğinde ilişki istatistiksel olarak anlamlı bulunmuştur (p <0,001). 

İleri yaş, eşlik eden KOAH gibi akciğer hastalıklarının olması, nötropenik 

olmak, batın cerrahisi geçirmek, önceden antibiyotik kullanımı GNKDE’de mortalite 

için risk faktörüdür. Multiple komorbiditesi olanların ölüm riski 4,76 kat daha fazla 

olup istitastiksel olarak anlamlı bulunmuştur (güven aralığı 2,33-9,75). 

Noradrenalin kullanımı mortal seyreden grupta daha fazlaydı. Trakeostomi 

açılanlarda ve PEG ile beslenenlerde mortalite daha azdı.  
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Hastaların yoğun bakıma kabul edildiği tarihteki kan değerlerinden 

hesaplanan CAO değeri; ölenlerde daha yüksekti. Kan kültürünün alındığı 

tarihteki laboratuvar verileri ile hesaplanan PIV değeri ölenlerde daha düşüktü ve 

MII 2 değerleri daha yüksekti. 

Sonuç olarak, yüksek bir mortalite oranının söz konusu olduğu hastanemiz 

YBÜ’lerindeki GNKDE’de özellikle endikasyonu olanlarda bir an önce trakeostomi 

açılması ve PEG dahil enteral beslenmenin öncelikli olması mortalitenin azaltılması 

açısından yararlı olabilir. Öte yandan yüksek antibiyotik direnç oranları ve 

mekanizmalarının anlaşılması; bunların önlenmesine yönelik prospektif çalışmalar 

yapılması mortaliteyi azaltmada katkı sağlayabilir. PIV, CAO ve MII 2 gibi 

inflamatuar indekslerin bu hasta grubunda kullanılması, tedavinin 

değerlendirilmesine ve düzenlenmesine katkı sağlayabilir.  

 
Anahtar kelimeler: Gram Negatif Bakteriler, Kan Dolaşım Enfeksiyonları, Mortalite  
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 



86 
 

8. ABSTRACT 
 

Morbidity and mortality in GNBSI are high due to the increase in the 

prevalence of gram-negative infections and antimicrobial resistance. Therefore, in 

order to achieve mortality reduction targets, it is very important to understand the 

risk factors. 

The data of 202 patients with gram-negative bacterial growth in blood 

cultures and suspected infection in the intensive care units of the Anaesthesia and 

Resuscitation department of our hospital were retrospectively analysed. Of the 

patients, 133 (65.8%) were male and 69 (34.2%) were female. The mean age of the 

patients was 61.11±17.0 years. A total of 250 organisms were identified in the blood 

cultures of 202 patients. The most commonly grown bacteria were Klebsiella 

pneumoniae 112 (44.8%) and Acinetobacter species 83 (33.2%). These two types 

of bacteria were mostly resistant to other antibiotics studied in the trial, whereas 

they were mostly susceptible to colistin. Of the total 250 isolates, 213 (85.2%) were 

multidrug resistant (MDR). Of the 202 patients included in this study, 143 (70.7%) 

died.  

Bloodstream infections caused by Acinetobacter species and Klebsiella 

pneumoniae were significantly more common in patients who died (p values were 

0.003 and 0.001, respectively). 

Carbapenem resistance was found in 58 (75.3%) blood culture isolates in 

the living and 144 (83.2%) in the dead. The difference was statistically significant 

(p < 0.001) when the chi-square proportion test was used to analyse the relationship 

between carbapenem resistance and mortality (p <0,001). 

Older age, concomitant pulmonary diseases such as COPD, neutropenia, 

abdominal surgery and previous antibiotic use are risk factors for mortality in 

GNBSI. The risk of death in people with multiple comorbidities was 4.76 times 

higher and statistically significant (confidence interval 2.33-9.75). 
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The use of noradrenaline was higher in the death group. Mortality was lower 

in those who had a tracheostomy and were fed with a PEG. The PIV value 

calculated from the laboratory data at the time of blood culture collection was lower 

and the MII 2 values were higher in the patients who had died.  

In conclusion, in GNBSI in our ICU, where mortality is high, opening 

tracheostomy as soon as possible, especially in those with indications, and given 

priority to enteral nutrition including PEG may be beneficial in reducing mortality. 

On the other hand, prospective studies aimed at understanding and preventing high 

rates and mechanisms of antibiotic resistance may help to reduce the risk of 

mortality. The use of inflammatory indices such as PIV, CAO and MII 2 in this 

patient group may help to assess and adjust treatment.  

 

Keywords:  Gram Negative Bacteria, Bloodstream Infections, Mortality 
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