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Ozet

Diinya Saghk Orgiti'nin 11 Mart 2020°de COVID-19’u (Coronavirus Disease 2019) pandemi olarak
ilan etmesinden ginimize, SARS-CoV-2 enfeksiyonlari diinya genelinde ylksek oranlarda morbidite ve
mortaliteye neden olmustur. Pnémoni gibi sekonder bakteriyel enfeksiyonlarin tabloya eklenmesi, hastaligin
daha mortal seyretmesine yol agmistir. Bu durum gerek proflaktik gerekse tedavi amagli antibiyotik
kullaniminda artisa yol agmis ve antibiyotik direng oranlarinin artmasi ve ¢oklu ilag direngli suslar konusunda
endiselere neden olmustur. Bu calismaya, Nisan 2020 - Mayis 2022 tarihleri arasinda hastanemiz yogun bakim
tnitelerinde (YBU) takip edilen ve polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) ile dogrulanmis tanisi olan 679 COVID-
19 hastasi (Grup 1) ile pandemi déneminde anestezi YBU’de izlenen ancak SARS-CoV-2 PCR test sonuglari
negatif olan 366 hasta (Grup 2) dahil edildi. SARS-CoV-2 enfeksiyonunun etken dagilimi ve antibiyotik direng
paternlerindeki dedisimler lizerine olasi etkisi gézlemlemek amaciyla ayrica, Nisan 2017-Mayis 2019 tarihleri
arasinda (pandemi 6ncesi dénemde) anestezi YBU’de tedavi géren 363 hastaya (Grup 3) ait veriler incelendi.
Gruplarda yer alan toplam 1408 hastanin trakeal aspirat orneklerinden izole edilen bakteriyel etkenler ve
antibiyotik direnc oranlan belirlendi. COVID-19 YBU'lerinde takip edilen hastalarin 430’unun (%63.3) trakeal
aspirat érnedinde patojen mikroorganizma liremesi tespit edildi. COVID-19 YBU'lerinde takip edilen hastalarda,
sekonder bakteriyel pndmoni etkenleri olarak siklik sirasina gére; Acinetobacter baumannii (%39.6), Klebsiella
pneumoniae (%35.5) ve Pseudomonas aeruginosa (%3.5) izole edildi. A. baumannii ve K. pneumoniae
izolasyon oranlari COVID-19 hastalarinda (Grup 1) COVID-19 disi YBU hastalarina (Grup 2) gére ve benzer
sekilde, salgin dénemindeki tim hastalarda (Grup 1 + Grup 2) salgin éncesi déneme gore anlamh derecede
ylUksek bulundu (p<0.001). Dikkat gekici diger bulgular ise salgin déneminde izole edilen A. baumannii ve K.
pneumoniae suslarinda, salgin éncesi déneme kiyasla yliksek antibiyotik direng oranlarinin varhdi ve izolatlarin
biyik codunlugunda coklu ilag direncinin gdzlemlenmesi idi. COVID-19 nedeniyle YBU'lerde takip edilen
hastalarda eslik eden sekonder bakteriyel enfeksiyonlarla iliskili artmis mortalite riskinin 6énline gecilebilmesi
icin; hastalarin bakteriyel enfeksiyonlar agisindan hizli dedgerlendirilmesi, zamaninda ve uygun antibiyotik
tedavisi ve gerekli izolasyon 6nlemlerinin alinmasi 6nem arz etmektedir.

Anahtar Kelimeler: COVID-19, Yodun Bakim Unitesi, Pnémoni, Antibiyotik direnci.
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Abstract

Since the World Health Organization declared COVID-19 (Coronavirus Disease 2019) a pandemic on
March 11, 2020, SARS-CoV-2 has caused high rates of morbidity and mortality worldwide. The addition of
secondary bacterial infections such as pneumonia to the clinical course led to more mortality of the disease.
This situation has led to an increase in the use of antibiotics for both prophylactic and therapeutic purposes
and has caused concerns about the increase in antibiotic resistance rates and multi-drug resistant strains. 679
COVID-19 patients (Group 1) with a diagnosis confirmed by polymerase chain reaction (PCR) and 366 patients
who were followed up in the anesthesia intensive care unit (ICU) during the pandemic but had negative SARS-
CoV-2 PCR test results (Group 2) were included in this study; all of them were treated in the ICU of our
hospital between April 2020 - May 2022. In order to observe the possible effects of SARS-CoV-2 infection on
the distribution of the causative agent and changes in antibiotic resistance patterns, the data of 363 patients
(Group 3) who were treated in the anesthesia ICU between April 2017 and May 2019 (pre-pandemic period)
were analyzed. Bacterial agents isolated from tracheal aspirate samples and antibiotic resistance rates of 1408
patients in the groups were determined. Pathogenic microorganism growth was detected in the tracheal
aspirate samples of 430 (63.3%) of the patients followed in the COVID-19 ICUs. In the patients followed in
COVID-19 ICUs, as secondary bacterial pneumonia agents, in order of frequency; Acinetobacter baumannii
(39.6%), Klebsiella pneumoniae (35.5%) and Pseudomonas aeruginosa (3.5%) were isolated. A. baumannii
and K. pneumoniae isolation rates were significantly higher in COVID-19 patients (Group 1) compared to non-
COVID-19 ICU patients (Group 2) and were similarly higher in all patients in the pandemic period (Group 1 +
Group 2) compared to the pre-epidemic period (p<0.001). Other remarkable findings were the presence of
high antibiotic resistance rates in A. baumannii and K. pneumoniae strains isolated during the pandemic period,
compared to the pre-pandemic period, and the observation of multi-drug resistance in the vast majority of
isolates. In order to prevent the increased risk of mortality associated with concomitant secondary bacterial
infections in patients followed in ICUs due to COVID-19; it is important to evaluate patients quickly in terms
of bacterial infections, to take timely and appropriate antibiotic treatment and to take necessary isolation
measures.

Keywords: COVID-19, Intensive Care Unit, Pneumonia, Antibiotic resistance.

iligkili risk faktorleri incelendiginde ciddi seyirli
hastalarda bakteriyel enfeksiyon
oranlarinin diger hastalardan daha ylksek oldugu
gorilmustar [12]. Prognozu koétl seyreden hasta

Giris

Dinya Saglik Orgiti'nin 11 Mart 2020'de
yeni coronavirus (SARS-CoV-2) salginini pandemi
olarak ilan etmesinden bu yana COVID-19

sekonder

(Coronavirus Disease 2019) belirgin bir morbidite
ve mortalite nedeni olmaya gunimize kadar
devam etmistir [1]. COVID-19’un akut bir sonucu
da; hastalarin bakteriyel pnémoni ile karisabilecek
semptom ve sekellerle hastaneye basvurmalaridir
[2-6]. Bu tani karisikligi ve artan vaka sayilarinin
getirdigi ek ylkler (yatan hasta sayilarinda artis,
hizli hasta sirkllasyonu, ylksek mortalite orani,
tibbi cihaz ve ekipman vyetersizligi, tecribeli
personel eksikligi ve enfeksiyon kontrol
onlemlerindeki vyetersizlikler) genis spektrumlu
antibiyotiklerin yaygin ve yanlis kullanimina ve
bunun sonucu olarak tedavisi zor enfeksiyonlarin
ortaya ¢ikmasina neden olmustur [7-11].

Yapilan calismalar COVID-19 hasta
populasyonun yaklasik %20’sinde prognozun koéti
seyrettigini gostermis ve kritik enfeksiyonlar ile

grubunda sekonder bakteriyel enfeksiyonlarin sik
gorilme nedenleri olarak hastaya ait ek riskler ve
komorbid hastaliklar, bozulmus immunite, virtsin
kendine ait patojenite faktérleri, steroid kullanimi
ve bozulmus flora suglanmistir [12-14]. COVID-
19 hastalarinda gelisebilecek sekonder bakteriyel
pnémoninin, immdanitenin zayiflayip viral yukun
artmasina neden olarak kritik hasta grubunda
hasta kliniginin hizli bir sekilde kotllesmesine ve

ylksek mortalite oranlarina yol agabilecegdi
bildirilmistir [12].

Mortal seyreden COVID-19 olgularinin
incelendigi calismalarda; hastalarin yaklasik

%50’sinde diger solunum vyolu patojenleri ile
sekonder enfeksiyonlarin gelistigi gosterilmis ve
bu hastalarin cesitli odaklarinda Streptococcus
pneumoniae, Staphylococcus aureus, Klebsiella
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pneumoniae ve Acinetobacter baumannii gibi
bakteriyel ve Candida spp. ve Aspergillus flavus
gibi fungal etkenlerin izole edildigi ve ayrica
solunum yolu enfeksiyonu etkeni diger virlsler ile
ko-enfeksiyonlar bildirilmistir [15,16].

COVID-19 servislerinde takip edilen
hastalarda vyapilan bir c¢alismada, hastalarin
sadece %8’inde “lUreme saptanan bir bakteriyel
veya fungal enfeksiyon odagi” varken, takip edilen
hastalarin %72’ine antibiyoterapi uygulandigi
belirlenmigtir [17]. Ayrica yapilan c¢alismalar
COVID-19 salgini sirasinda artan ve uzamis
hastane yatislarinin; nozokomiyal enfeksiyonlari
ve coklu ilaca direncgli suslarla enfekte olma
oranlarini arttirdigini, bunun sonucunda da yaygin
antimikrobiyal ilag kullanilmasina neden oldugunu
gbstermistir [18,19]. Tim bu olumsuzluklarin
6nlune gegebilmek igcin COVID-19 hastalarinda ko-
enfeksiyon riskini gdéz 6ninde bulundurmak ve
bunun hangi durumlarda gerceklesebilecegini
dederlendirmek 6nemlidir. Béylece hem gereksiz
antibiyotik kullaniminin éntne gegilebilecek hem
de yeni ve coklu ilaca direncli suslarin ortaya
cikmasi engellenebilecektir. Ayrica, mevcut ko-
enfeksiyonda uygun antibiyoterapi ile mortalite ve
morbiditenin azalmasi saglanacaktir.

Bu calismanin amaci; COVID-19 nedeniyle
yogun bakim servislerinde takip edilen hastalarin
trakeal aspirat izole edilen
bakteriyel etkenleri ve antibiyotik duyarliliklarini
incelemek, bu hastalara uygulanan antibiyoterapi
rejimlerine yol gdsterip, uygunsuz ve gereksiz
antibiyotik kullaniminin éniine gegcmek, ayrica;
COVID-19 hastalarindan elde ettigimiz verileri,
hem pandemi dénemi hem de pandemi &ncesi
dénemdeki hastalarla kiyaslayarak SARS-CoV-
2'nin yodun bakim hastalarinin alt solunum yolu
Orneklerinden izole edilen etkenler ve direng
oranlar Gzerine olasi etkilerini gézlemlemektir.

numunelerinden

Gereg ve Yontem

Calisma Saglik Bilimleri Universitesi Giilhane
Bilimsel Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan
onaylanmis (08.07.2021) ve Helsinki Bildirgesi
prensiplerine gére yuritilmustir.

Bu calismaya, Nisan 2020 - Mayis 2022
tarihleri arasinda hastanemiz yogun bakim
Unitelerinde (YBU) takip edilen ve polimeraz zincir
reaksiyonu (PCR) ile dogrulanmis tanisi olan 679

COVID-19 hastasi (Grup 1), ayni doénemde
anestezi YBU’de izlenen ancak SARS-CoV-2 PCR
test sonuglari negatif olan 366 hasta (Grup 2) ve
SARS-CoV-2 enfeksiyonunun etken dagiimi ve
antibiyotik direng paternlerindeki degisimler
Uzerine olasi etkilerini gézlemlemek amaciyla
pandemi o6ncesi ddonemde (Nisan 2017-Mayis
2019) anestezi YBU'de tedavi géren 363 hasta
(Grup 3) dahil edildi. Calismada, gruplarda yer
alan toplam 1408 hastanin trakeal aspirat
orneklerinden izole edilen bakteriyel etkenler ve
antibiyotik direng oranlari incelenmistir.

Tekrarlayan Gremeler galismadan cikariimis,
ayni etken s6z konusu oldugunda hastaya ait ilk
Ureme calismaya dahil edilmistir. Hastalara ait
demografik (yas ve cinsiyet gibi) bilgiler, hasta
orneklerinde (reyen patojenler ve antibiyotik
duyarliliklari hastane laboratuvar bilgi yénetim
sisteminden retrospektif olarak elde edilmistir.

COVID-19 nedeniyle takip edilen hastalarin,
solunum yolu materyallerinde viral RNA tespiti
Rotor-Gene Q MDx 5plex HRM cihazi (Qiagen,
Almanya) kullanilarak gercek zamanh (real time)
PCR yontemi ile gergeklestirildi.

Trakeal aspirat numunelerinin kiltard igin %5
koyun kanli adar (Biomeriux, Fransa), eozin-
metilen blue agar (Biomeriux, Fransa) ve cikolata
agara (Biomeriux, Fransa) ekimler yapilmis ve
plaklar 36.5°C'de 24-48 saat inklbasyona
birakilmistir. Ureme olan plaklara Gram boyama
ve ayrica katalaz, koagllaz ve oksidaz testleri ile
on dederlendirme yapildi. Bakteri identifikasyonu
matriks aracili lazer dezorpsiyon iyonizasyon ugus
kitle spektrometrisi (matrix-assisted
laser desorption/ionization-time of flight mass
spectrometry, MALDI-TOF-MS) (Bruker, Almanya)
sistemi ile vyapilirken, antibiyotik duyarhlklar
VITEK-2 (bioMérieux, France) sistemi ile EUCAST
(European Committee on Antimicrobial
Susceptibility — Testing) standartlarina  goére
belirlendi [20]. Burkholderia cepacia antibiyotik
duyarhlik degerleri CLSI (Clinical and Laboratory
Standards Institute) standartlarina goére
dederlendirildi [21].

Zamanl

Istatistiksel analizler

Elde edilen veriler SPSS 22.0 (SPSS Inc.,
Chicago, 1IL) vyazim programina aktarilarak
bilgisayar ortaminda analiz edilmistir. Tanimlayici
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dederler olarak; ortalama ve ylizdesel (%) oranlar
hesaplandi. Kategorik dediskenlerin gruplar arasi
karsilastirmalari Chi-square Test kullanilarak
gerceklestirildi. Istatistiksel anlamlilik degeri %95
gliven araliginda p<0.05 olarak kabul edildi.

Bulgular

Nisan 2020 - Mayis 2022 tarihleri arasinda
COVID-19 yodun bakim Unitelerinde takip edilen
679 hastanin 430'unun (%63.3) trakeal aspirat
ornedinde patojen mikroorganizma Uremesi tespit
edildi. Hastalara ait demografik veriler ve lireme
oranlari Tablo 1’de gdsterilmektedir. COVID-19

YBU'lerinde takip edilen hastalarda en sik izole
edilen bakteriyel etkenler siklik sirasina gore; A.
baumannii (%39.6), K. pneumoniae (%35.5) ve
Pseudomonas aeruginosa (%3.5) seklinde idi.
Tum gruplarda izole edilen etkenler ve gruplar
arasi karsilastirmalar Tablo 2’de 6zetlenmistir. A.
baumannii ve K. pneumoniae izolasyon oranlari
COVID-19 hastalarinda (Grup 1) ayni dénemdeki
COVID-19 negatif YBU hastalarina (Grup 2) gore
(Sekil 1) ve benzer sekilde, salgin dénemindeki
tim hastalarda (Grup 1 + Grup 2) salgin dncesi
déneme gore (Sekil 2) anlamli derecede ylUksek
bulundu (p<0.001).

Tablo 1. Hastalarin demografik verileri ve klinik érneklerine (trakeal aspirat) ait ireme paternleri.

COVID-19 (Grup 1)

PD Anestezi YBU (Grup 2) = POD Anestezi YBU (Grup 3)

Hasta sayisi 679 366 363

Yas ortalamasi (yas araligi) 70.8 (20-100) 57.74 (16-97) 53.28 (10-99)

Kadin (yas ortalamasi) 280 (72.5) 236 (52.9) 130 (63)

Erkek (yas ortalamasi) 399 (69.7) 130 (66.4) 233 (47.8)
Ureme var %63.3 %54.9 %42.4

Trakeal  (jreme yok %29 %39.3 %45.2

aspirat

KGItar Flora %4.6 %4.6 %7.7
Kontaminasyon %3.1 %1.1 %4.7

PD; Pandemi dénemi. YBU; Yogun bakim unitesi. POD; Pandemi 6éncesi dénem.

Tablo 2. Trakeal aspirat 6rneklerinden izole edilen bakterilerin dagilimi ve gruplar arasi karsilastirmalar.

COVID-19 PD Anestezi PD Toplam PO Anestezi

(Grup 1) YBU (Grup 2) P (Grup 1+2)  YBU (Grup 3) P
Acinetobacter baumannii 314 (39.6) 143 (25.7) <0.001 457 (33.9) 92 (16.8) <0.001
Klebsiella pneumoniae 281 (35.5) 157 (28.2) 0.005 438 (32.5) 77 (14.0) <0.001
Pseudomonas aeruginosa 28 (3.5) 45 (8.1) <0.001 73 (5.4) 59 (10.7) <.0001
Staphylococcus aureus 19 (2.4) 27 (4.9) 0.014 46 (3.4) 32 (5.8) 0.016
Corynebacterium striatum 16 (2.0) 15 (2.7) 0.413 31 (2.3) 32 (5.8) <0.001
Escherichia coli 13 (1.6) 17 (3.1) 0.083 30 (2.2) 15 (2.7) 0.512
Stenotrophomonas maltophilia 9 (1.1) 12 (2.2) 0.136 21 (1.6) 11 (2.0) 0.493
Enterococcus faecium 5 (0.6) 4 (0.7) * 9 (0.7) 3 (0.5) &
Burkholderia cepacia 3(0.4) 1(0.2) * 4 (0.3) 2 (0.4) &
Actinomyces urogenitalis 0 1(0.2) * 1(0.1) 42 (7.7) &5
Serratia marcescens 1(0.1) 9 (1.6) * 10 (0.7) 11 (2.0) &
Enterobacter cloacae 0 12 (2.2) * 12 (0.9) 8 (1.5) &
Proteus mirabilis 3(0.4) 8 (1.4) * 11 (0.8) 7 (1.3) &
Diger gram negatif bakteriler 28 (3.5) 30 (5.4) 0.097 58 (4.3) 45 (8.2) <0.001
Diger gram pozitif bakteriler 48 (6.1) 47 (8.5) 0.091 95 (7.0) 79 (14.4) <.0001
Fungal etkenler 24 (3.0) 28 (5.0) 0.060 52 (3.9) 34 (6.2) 0.027
Toplam 792 (100.0) 556 (100) - 457 (33.9) 549 (100) =

PD; Pandemi dénemi. YBU; Yogun bakim unitesi. PO; Pandemi éncesi. * Istatistiksel karsilastirma yapiimamistir.
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Pandemi dénemi yogun bakim hastalarinda sekonder pnémoni etkenlerinin ylizdesel dagiimi
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E. coli S. maltophilia  Dider gram Diger gram Fungal etkenler
negatif pozitif
bakteriler bakteriler

Not: Tablo 2'de yer alan, ancak istafistiksel karsilastrma yopilmayan etkenler grafikte gdsterimemektedir.

Sekil 1. COVID-19 hastalar (Grup 1) ve pandemi dénemi anestezi yogun bakim Unitesi hastalarinda (Grup
2) trakeal aspirat 6rneklerinden izole edilen etkenlerin dagilimi.

Pandemi dénemi ve pandemi dncesi dénem yogun bakim hastalarinda sekonder pndmoni etkenlerinin yiizdesel dagilimi
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E. coli S. maltophilia  Dider gram Diger gram Fungal etkenler
negatif pozitif
bakteriler bakteriler

Not: Tablo 2'de yer alan, ancak istafistiksel karsilastrma yopilmayan etkenler grafikte gdsterimemektedir.

Sekil 2. Pandemi dénemi hastalari (Grup 1 ve Grup 2) ve pandemi 6ncesi dénem anestezi yogun bakim
Unitesi hastalarinda (Grup 3) trakeal aspirat 6rneklerinden izole edilen etkenlerin dagilimi.

Tim hasta gruplarinda trakeal aspirat
orneklerinden izole edilen bakterilerin blytk
cogunlugunda coklu ilag direnci gozlemlendi.

COVID-19 hastalarindan izole edilen gram negatif
bakterilerden A. baumannii suslarinda amikasin
(%86.6), gentamisin (%92.7), meropenem
(%96.8), imipenem (95.5), levofloksasin (97.8),
siprofloksasin (%97.5) ve seftazidim (%97.1) gibi
antibiyotiklerin coguna karsi ylksek oranda direng
gorilda. Ayni sekilde COVID-19 hastalarinda; K.
pneumoniae suglarinda amoksisilin-klavulanat
(%97.2), sefuroksim (%95.7) ve piperasilin-
tazobaktam (%94.7) gibi antibiyotiklere karsi

ylksek oranda direng varhidi belirlendi. COVID-19
hastalarindaki gram pozitif bakterilerin direng
profilinde ise S. aureus ve Enterococcus faecalis
suslarinda vankomisin direncine rastlanilmazken,
Enterococcus faecium suslarinda %66.7 oraninda
vankomisin direnci tespit edildi. Tim hasta
gruplarinda izole edilen bazi gram negatif ve gram
pozitif bakterilerin antibiyotik direng oranlar Tablo
3 ve Tablo 4'te dzetlenmistir. Salgin déneminde
izole edilen (Grup 1 ve 2 hastalar) A. baumannii
ve K. pneumoniae suslarinda direng oranlari,
salgin 6ncesi déneme (Grup 3 hastalar) goére
belirgin derece ylksekti.
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Tablo 3. Hasta gruplarina gére bazi gram negatif bakterilerin antibiyotik direng oranlari (%).

A. baumannii K. pneumoniae P. aeruginosa E. coli

Antibiyotik Gr.up—l Gr.up-2 Grl.Jp-3 Gr.up-l Gr.up-2 Grl.Jp—3 Grl.Jp—l Grl.Jp—Z GrLIJp-3 Grl.Jp—l GI’lIJp-Z GrL.Jp-3

(n:314) (n:143) (n:92) (n:281) (n:157) (n:77) (n:28) (n:45) (n:59) (n:13) (n:17) (n:15)
Ampisilin 100 100 98.7 92.3 70.6 80
pmoksisilin 972 93 922 769 706 60
Sefuroksim 95.7 95.5 92.2 76.9 58.8 73.3
Seftriakson 95.7 94.9 90.9 69.2 29.4 66.7
Siprofloksasin 97.5 97.9 50 92.5 91.1 89.6 46.4 53.3 55.9 84.6 41.2 53.3
Meropenem 96.8 98.6 65.2 89.3 76.4 81.8 35.7 37.8 66.1 7.7 5.9 6.7
%pzirs:f("t';m 94.7 92.4 896 393 60 559 385 17.6 20
Seftazidim 97.1 98.6 64.1 94 94.3 89.6 28.6 55.6 57.6 61.5 17.6 66.7
Imipenem 95.5 95.8 66.3 78.6 86.6 59.7 60.7 64.4 68.7 23.1 17.6 20
Ertapenem 91.5 87.9 85.7 7.7 5.9 6.7
Nitrofurantoin 66.9 83.4 61 53.8 70.6 46.7
Amikasin 86.6 85.3 54.3 81.1 57.3 63.6 7.1 44.4 30.5 15.4 17.6 20
Fosfomisin 100 62.4 29.9 100 64.7 33.3
Gentamisin 92.7 89.5 18.5 71.2 76.4 68.8 7.1 62.2 40.7 38.5 23.5 20

Trimetoprim

Sulfametoksazol 94.6 93 41.3 81.9 69.4 76.6 69.2 41.1 40
Piperasilin 50 64.4 88.1
Sefepim 21.4 57.8 55.9
Levofloksasin 97.8 97.9 64.1 57.1 51.1 66.1

Grup 1; COVID-19 hastalari. Grup 2; Pandemi dénemi anestezi yogun bakim Unitesi hastalari. Grup 3; Pandemi 6ncesi donem
anestezi yogun bakim Unitesi hastalari.

Tablo 4. Hasta gruplarina gore bazi gram pozitif bakterilerin antibiyotik direng oranlari (%).

KNS S. aureus E. faecium E. faecalis
Grup-1 Grup-2 Grup-3 Grup-1 Grup-2 Grup-3 Grup-1 Grup-2 Grup-3 Grup-1 Grup-2 Grup-3

AHIETEES (n:9)  (n:4) (n:19) (n:19) (n:28) (n:39) (n:3) (n:4) (n:3) (n:3) (n:4) (n:3)
Metisilin 53 3.6 @ 12.8

Eritromisin 55.6 100  68.4 31.6 286 7.7

Siprofloksasin  33.33 100 = 842 53  32.1 205 100 0 100 100 50 = 100
Tetrasiklin 33.33 100 316 421 25 256

TMP-SXT 3333 75 | 684 0 0 20.5

Linezolid 33.33 25 | 10.5 0 3.6 103 667 0O 0 0 0 0
Teikoplanin 0 0 0 0 21.4 0 6.7 0 667 0 0 0
Vankomisin 0 0 0 0 3.6 0 667 0 667

Penisilin 842 714 821

Ampisilin 100 0 100 100 50 100
Gentamisin

(yiiksek diizey) 66.7 0 66.7 66.7 0 66.7

Grup 1; COVID-19 hastalari. Grup 2; Pandemi donemi anestezi yogun bakim Unitesi hastalari. Grup 3; Pandemi 6ncesi donem
anestezi yogun bakim Unitesi hastalari.

Tartisma sekonder bakteriyel enfeksiyonlarin COVID-19

COVID-19 hastaligina eklenen sekonder hastalarinda en sk gorilen komplikasyon
bakteriyel enfeksiyonlar hasta prognozunu ve oldugunu ve bu enfeksiyonlar iceresinde en sik
tedavi sirecini etkilemektedir. Yapilan galismalar karsilan durumun sekonder bakteriyel pndmoniler
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oldugunu gostermistir [22,23]. Pandeminin
baslangic dénemlerinde virlis ve neden oldugu
hastalik tam anlamiyla taninmamisken, sekonder
bakteriyel enfeksiyonlarin COVID-19'daki roll ve
yeterince anlasilamamistir.  Ilerleyen
slirecte arastirmalar bakteriyel ko-enfeksiyonlarin
ciddi morbidite ve mortalite sebebi oldugunu
gostermistir. Pandeminin erken ddénemlerinde
yapilan bir arastirmada COVID-19 nedeniyle takip
edilen 191 hastanin %14.7'sinde bakteriyel ko-
enfeksiyon gelistigi ve bu hastalarin %94.6’lGnin
(27/28) hayatini kaybettigi goésterilmistir [24].
Yogun bakimda takip edilen ciddi ve kritik 38
COVID-19 hastasinin incelendigi bir calismada ise
21 hastada sekonder solunum yolu enfeksiyonu
gelistigi  tespit edilmis,
soyutlanan patojenlerin %50’sinin gram negatif
bakteriler oldugu, bunu gram pozitif bakteriler,
virsler ve fungal etkenlerin izledigi gosterilmistir
[12]. Misir'da ydratilen ve 260 COVID-19
hastasinin incelendigi baska bir calismada [25],
hastalarin %10.7'sinde bakteriyel veya fungal ko-
enfeksiyonlarin gelistigi ve bu patojenler iginde
gram negatif bakterilerin baskin (%71.4) oldugu
gosterilmistir.  Ilgili calismada izole
bakteriler siklik sirasina goére; K. pneumoniae
(%28.5), A. baumannii (%16.6), E. coli (%9.5),
P. aeruginosa (%9.5), S. aureus (%11.9), S.
pneumoniae (%4.7) ve E. faecalis (%?2.3) olarak
saptanmistir [25]. Bizim galismamizda da COVID-
19 yodun bakim hastalarinda sekonder pnémoni
etkeni olarak en sik izole edilen etkenler sirasiyla
A. baumannii (%39.6), K. pneumoniae (%35.5),
P. aeruginosa (%3.5), S. aureus (%?2.4), C.
striatum (%?2), E. coli (%1.6), S. maltophilia
(%1.1) ve E. faecium (%0.6) idi. Pandemi dénemi
COVID-19 disi hastalarin takip edildigi anestezi
YBU’de ise en sik izole edilen etken K. pneumoniae
(%28.2) iken, onu A. baumannii (%25.7) takip
etmekteydi. Pandemi dncesi dénem anestezi YBU
hastalarinda en sik izole edilen bakteriyel pnédmoni
etkeni yine A. baumannii (%16.76) ve ikinci sik
izole edilen bakteriyel etken K. pneumoniae
(%14) idi. Calismamizda her g grup igin ilk iki
sirada izole edilen bakteriler benzer olsa da dikkat
cekici bir sekilde A. baumannii ve K. pneumoniae
izolasyon oranlari COVID-19 hastalarinda (Grup
1) ayni dénemdeki COVID-19 disi YBU hastalarina
(Grup 2) goére ve ayrica salgin donemindeki tim

onemi

solunum vyollarindan

edilen

hastalarda (Grup 1 + Grup 2) salgin 6ncesi
déneme gbére anlamli derecede yliksek bulundu
(p<0.001). Bu veriler, literatlirdeki diger calisma
verileri ile uyumlu olarak, salgin déneminde
YBU’lerin yiksek antibiyotik direng oranlarina
sahip A. baumannii ve K. pneumoniae tlrleri ile
kolonize olduguna isaret etmektedir [25,26]. Bu
etkenlerin 6zellikle YBU’lerde kolay yayilmasi;
servisin veya kullanilan malzemelerin bakteriyle
kolonize olmasi, ileri hasta yasi, yatis siresinin
uzamasi, mekanik ventilasyon, artmis invaziv
girisimler, komorbidite ve artmis ve uzun streli
antibiyotik kullanimi ile iliskilendirilmistir [27-29].
Pandemi donemi COVID-19 hastalarindaki ylksek
oranlara ise yaygin steroid kullanimi, artmis
profilaktik antibiyotik kullanimi, entiibasyon ve
uzamis vyatis slresi gibi
oldugunu tahmin etmekteyiz.

COVID-19 hastalarinda A. baumannii ve K.
pneumoniae disindaki gram negatif bakterilerden
P. aeruginosa izolasyon orani anlamli derecede
diasuk bulunurken (Sekil 1), tim gruplara genel
bakildiginda o6zellikle salgin
ddénemde daha cok sayida ve cesitlilikte bakteri
tirinidn etken olarak karsimiza ciktigi, buna
karsin COVID-19 YBU'lerde etkenlerin %75.1'inin
sadece bu iki bakteriden olusmasi dikkat gekici idi.
Calismamizda izole edilen gram negatif etkenler
hasta gruplarina gére incelendiginde genel olarak
en ylUksek antibiyotik direng oranlarinin COVID-19
hastalarinda oldugu goérilurken (Tablo 3), bu
durumun muhtemel hasta
grubundaki uzamis yatis stireleri ve artmis invaziv
islemler ile iligkili yogun profilaktik antibiyotik
kullanimi oldugu dedgerlendirilmistir.

etkenlerin neden

olarak oncesi

nedenlerinin; ilgili

Calismamizda, her Ug¢ hasta grubunda da S.
aureus en sik izole edilen (Grup 1, 2 ve 3 igin
sirasiyla; %2.4, %4.9, %5.8) gram pozitif etken
olarak bulunurken, pandemi ddéneminde ve
COVID-19 hastalarinda izolasyon orani anlamli
derecede dusiiktii (Tablo 2). YBU’lerde uzun siire
takip edilen hastalarda metisiline direngli S.
aureus (MRSA) goérilme olasiiginin  ve bu
enfeksiyonlarla iliskili mortalite oraninin arttigi
bilinmektedir [30,31]. Ulkemizde vyuritilen ve
pandemi Oncesi dénem ve pandemi ddnemi
sekonder bakteriyel pndémoni etkenlerinin
kiyaslandigi bir calismada pandemi 06ncesinde
%6.2 olan S. aureus izolasyon oraninin pandemi
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doneminde %4.5'e dustidu gosterilmistir [31].
Ayni galismada, pandemi &ncesi MRSA orani
%37.9 olarak bulunmusken, pandemi déneminde
bu oran %23.1 olarak tespit edilmistir. Bizim
calismamizda da pandemi 6ncesi donem (Grup 3)
bu oran %12.8, pandemi dénemi COVID-19 disi
anestezi YBU hastalarinda (Grup 2) %3.6, COVID-
19 hastalarinda (Grup 1) ise ©%5.3 olarak
bulunmustur. COVID-19 hasta grubunda MRSA
oraninin, pandemi dénemi anestezi yogun bakim
hasta grubundan yiksek gikmasinin COVID-19'a
bagh uzamis vyatis siresi, yaygin profilaktik
antibiyotik kullanimi, artmis invaziv girisimler ve
kullanimi gibi iliskili
olabilecegini diisindlirmektedir. Pandemi donemi
hasta gruplarindaki distik MRSA oranlarinin, siki
izolasyon ©6nlemlerinin bir sonucu olabilecedi
dederlendiriimektedir.

steroid nedenlerle

Literatlirde trakeal aspirat numune
sonuclarinin dederlendiriimesinde donemler veya
klinikler arasi kontaminasyon
dederlendirildigi bir calismaya rastlanmamistir.
Bizim calismamizda trakeal aspirat orneklerinde
kontaminasyon oranlari pandemi dénemi o6ncesi
hastalardan alinan numunelerde %4.7 olarak
bulunurken, bu oran COVID-19 hastalarinda
%3.1, pandemi dénemi COVID-19 disI hastalarda
ise %1.1 olarak bulunmustur. Kontaminasyon
oraninin, pandemi doéneminde pandemi o&ncesi
doneme gore disik cikmasi, saglik personelinin
o6rnek alim kurallarina pandemi déneminde daha
fazla dikkat etmesinden, COVID-19 hastalarinda
COVID-19 digi hastalara gére daha yiksek oranda

oranlarinin

olmasinin ise COVID-19 kliniklerindeki ylksek
hasta sayisi ve is vylUkli yodunlugundan
kaynaklanmasi muhtemeldir.

Calismanin ¢ok merkezli olmamasi nedeni ile
elde edilen sonuglarin hastaneye 6zgl verileri
yansitmasi bu arastirmanin énemli bir kisitlihdidir.
Bunun disinda, calismanin retrospektif olarak
yuratilmesi ve 6zellikle pandemi déneminde tim
izolatlar igin stoklama yapilamamis olmasi nedeni
ile antibiyotik direng genleri ile ilgili molekuler
analizler yapilamamistir. Ayrica, hastalara ait
entlibasyon, yatis slresi ve 6lim oranlari gibi
ayrintili verilere ulasilamamis olmasi nedeni ile
klinik 6rneklerdeki tGremeler ve antibiyotik direng
paternlerinin bu verilerle karsilastirmali analizleri
yapilamamistir.

Sonug

COVID-19 nedeniyle yodun bakimlarda takip
edilen hastalarda gelisen sekonder bakteriyel
enfeksiyonlarin artmis mortalite riski ile iliskili
oldugu gosterilmistir. Pandemi donemine ozel
kosullarin ve yodun bakim tedavisi gerektiren
ciddi COVID-19 hastaliginin getirdigi ek risklerin
6zellikle  solunum yolu
dagihmini ve antibiyotik direncini degistirdigi
goritlmektedir. Sekonder enfeksiyonlar ile iliskili
mortalite ve morbiditenin azaltilabilmesi igin
hastalarin eslik eden enfeksiyonlar agisindan hizla
dederlendirilip; gereksiz antibiyotik kullaniminin
6nlne gecilmesi, uygun antibiyotik tedavisine
zamaninda baslanmasi
Onlemlerinin alinmasi dnem arz etmektedir.

orneklerinde etken

ve gerekli izolasyon

Cikar beyani: Yazar gikar gatismasi bildirmemistir. Makalenin igeriginden ve yazilmasindan tek basina yazar
sorumludur. Finansal destek: Bu galismaya finansal destek verilmemistir.
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