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Giris: Staphylococcus aureus’a bagl kan dolasimi infeksiyonu (SA-KDE), uygun tedaviye ragmen yiiksek mortalite oraniyla iliskilidir.
SA-KDE’de mortalite riskini énceden éngdrebilmenin klinik kararlari yénlendirme ve hastanin riskini yonetebilme (izerinde ciddi bir etkisi

olabilir. Bu ¢alismanin amaci SA-KDE olan hastalarda mortalite icin risk faktorlerinin belirlenmesidir. Calismada ayrica bu risk faktérle-
rinden yola cikilarak mortaliteyi 6ngéren bir skorlama sistemi olusturulmustur.

Materyal ve Metod: Calisma, yogun bakim iinitesi veya kliniklerde yatarak tedavi gérmekte olup SA-KDE tanisi alan hastalar lizerinde,
retrospektif olarak yapildi. Hastalara ait klinik, laboratuvar ve tedavi bilgilerine hastane elektronik bilgi yonetim sistemindeki hasta
dosya kayitlarindan, konstiltasyon notlarindan ve ayrica infeksiyon hastaliklari hasta takip kartlari ile infeksiyon kontrol komitesi veri-
lerinden ulasild. Verilerin istatistiksel analizinde IBM SPSS Versiyon 23.0 istatistik paket programi kullanildi ve istatistiksel anlamlilik
degeri p< 0.05 olarak kabul edild.

Bulgular: Calismaya 309 hasta dahil edildi. Hastalarin 183 (%59.2)li erkek, 126 (%40.8)si kadin olup ortalama yas 62.8 + 15.9
yil idi. Hastalarin 211 (%68.3)i sagd kalmis olup 98 (%31.7)’i hayatini kaybetti. Yogun bakim initesinde yatis, Charlson komorbidite
indeksi, viicut isisi, genel durum bozuklugu, hipotansiyon ve ilk 24 saatte uygun antibiyoterapi baslanmasi mortalite icin bagimsiz
prediktorler olarak saptandi. Tani aninda, tedavinin liglincii gliniinde ve tedavinin besinci giintindeki laboratuvar ve klinik parametre-
lere gdre tic mortalite skoru gelistirildi. Laboratuvar parametrelerinden prokalsitonin, C-reaktif protein, albtimin, kan beyaz kiire sayisi,
trombosit sayisi ve eritrosit dagiim genisligi kullanildi. Klinik parametrelerden hipotansiyon, viicut isisi ve Charlson komorbidite indeksi
kullanildi. Mortalite skoru 3'tin 9 puandan fazla olmasinin %78.6 sensitivite ve %73.5 spesifite ile mortaliteyi 6ngordtigii tespit edildi.

Sonug: SA-KDE hastanede yatan hastalarda énemli bir mortalite sebebi olup hastalarin bazi klinik, laboratuvar parametreleri ile bu
infeksiyonun klinik sonucu iyi derecede dngériilebilir.
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Staphylococcus aureus a Bagl Kan Dolasimi infeksiyonlarinda Mortalite

ABSTRACT

Factors Affecting Mortality and a Mortality Scoring System in Patients with
Staphylococcus aureus Bloodstream Infection

Murat AYDIN', Firdevs AKSOY?

! Clinic of Infectious Diseases and Clinical Microbiology, Erzurum Regional Training and Research Hospital, Erzurum, Tarkiye
2 Department of Infectious Diseases and Clinical Microbiology, Karadeniz Technical University Faculty of Medicine, Trabzon, Turkiye

Introduction: Staphylococcus aureus bloodstream infection (SA-BSI) is associated with a high mortality rate despite appropriate treat-
ment. The ability to predict the risk of mortality in SA-BSI may have a major impact on guiding clinical decisions and managing the
patient’s risk. The purpose of this study is to determine risk factors for mortality in patients with SA-BSI. A scoring system predicting
mortality on the basis of these risk factors was also established.

Materials and Methods: This retrospective study involved patients diagnosed with SA-BSI and admitted for treatment to the intensive
care unit or clinics. Patients’ clinical, laboratory, and treatment details were retrieved from file records in the hospital electronic data
management system, from consultation notes, from infectious disease patient follow-up cards, and infection control committee data.
Statistical analysis was performed on IBM SPSS version 23.0 software, and p values< 0.05 were regarded as significant.

Results: Three hundred nine patients were included in the study, 183 (59.2%) men and 126 (40.8%) women, with a mean age of
62.8 = 15.9 years. Two hundred eleven (68.3%) patients survived, and 98 (31.7%) died. Admission to the intensive care unit, the
Charlson comorbidity index, body temperature, impaired general condition, hypotension, and initiation of appropriate antibiotherapy
with in the first 24 h were identified as independent predictors of mortality. Three mortality scores were established based on laboratory
and clinical parameters at time of diagnosis, and on the third and fifth days of treatment. The laboratory parameters employed included
procalcitonin, C-reactive protein, albumin, white blood cell count, platelet count, and erythrocyte distribution width. The clinical
parameters included hypotension, body temperature, and the Charlson comorbidity index. A score exceeding 9 on mortality score 3 was
found to predict mortality with 78.6% sensitivity and 73.5% specificity.

Conclusion: SA-BSI is an important cause of mortality in hospitalized patients, and the clinical outcomes of this infection can be accu-
rately predicted with various clinical and laboratory parameters.

Key Words: Staphylococcus aureus; Bacteremia; Mortality; Risk factors

GiRiS klinik kararlara vyardimci olacak yaygin olarak
Kan dolasimi infeksiyonlari (KDE), onemli kullamilan net esik degerler tammlanmamlst1r[5].
mortalite ve morbidite nedenidir. Stafilokoklar, Bu calismada SA-KDE’lerin epidemiyolojik, klinik

KDE'ye yol acan gram pozitif bakterilerin biiyiik bir
kismini teskil etmekte olup bu grubun da ©nemli

bir kismini Staphylococcus aureus olusturur[l].

ve laboratuvar olarak degerlendirilmesi ve mortalite
icin risk faktorlerinin belirlenmesi amaclanmistir.
Hastalardan elde edilen epidemiyolojik, Kklinik ve

S. aureusa bagh kan dolasimi infeksiyonlarinda laboratuvar verileriyle mortalite riskinin tahmin
(SA-KDE) %20-40 oraninda mortalite edilmesi ve Klinik kararlara vyardimci olacak
g'driilmektedirlz'?’]. Mortalite riski Charlson bilgilerin saglanmasi amaclanmistir.
komorbidite indeksi yiiksekligi, ileri yas, ciddi MATERYAL ve METOD

i i &1 i 4] .
sepsis ve septik sok varhgi ile artmaktadir™. Bu calsma, Karadeniz Teknik Universitesi

Laboratuvar  parametreleri ile  mortalitenin Tip Fakiiltesi Farabi Hastanesinde, 01.01.2013-

iliskisi degerlendirildiginde; C-reaktif protein (CRP),
prokalsitonin (PCT) ve kan beyaz Kkiire sayisi
(WBC) degerlerinin genellikle SA-KDE gibi ciddi
infeksiyonlarin  tedavisi sirasinda takip edildigi
bilinmektedir. Siirekli yiikselen degerler genellikle
endise verici sinyaller olarak kabul edilir, ancak

30.09.2019 tarihleri arasinda yogun bakim iinitesi
veya Kliniklerde vatarak tedavi gormekte olup
SA-KDE tanisi alan hastalar {izerinde, retrospektif
olarak vapildi. Hastalara ait Klinik, laboratuvar
ve tedavi bilgilerine hastane elektronik bilgi
yonetim  sistemindeki hasta dosya kayitlarindan,
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infeksiyon
infeksiyon

konsiiltasyon notlarindan ve ayrica
hastaliklar1 hasta takip Kkartlar1 ile
kontrol komitesi verilerinden ulasildi.

Hastalara ait; vas, cinsiyet, toplum kokenli
infeksiyon (TKE) veya saglik hizmeti iligkili
infeksiyon (SHIE) durumu, komorbiditeler [demans,
serebrovaskiiler olay, kronik bobrek yetmezligi,
konjestif kalp yetmezIigi, aterosklerotik kalp hastahg,
diyabetes mellitus, immiinsupresif tedavi alma
durumu, hematolojik malignite, kronik karaciger
hastaligi, kronik akciger hastahgi, solid organ
nakli, hematopoetik kok hiicre nakli, dermatolojik
hastalik, peptik tilser, hipertansiyon, solid organ
malignitesi, konnektif doku hastaligi, atriyal
fibrilasyon, benign prostat hipertrofisi, hipotiroidi,
hipertiroidi, psikiyatrik hastalik, altta yatan diger
hastaliklar (multipl skleroz, epilepsi, mental motor
retardasyon, iilseratif kolit, serebral palsi, trombotik
trombositopenik purpura, Parkinson)] ve Charlson
komorbidite indeksi (CKI) bilgileri kaydedildi.
Immiinsupresif tedavi; kemoterapi, tiimér nekrozis
faktor inhibitorleri, B hiicre baskilayici tedaviler,
herhangi bir doz ve siirede sistemik kortikosteroid
kullanimi olarak belirlendi. TKE, toplumda gelisen
ya da hastaneye basvurudan sonraki ilk iki giin
icerisinde gelisen infeksiyon olarak tanimlands;
SHIE ise hastane basvurusundan iki giin va da
daha sonra gelisen infeksiyon olarak tanimlandi(®].
Toplumda baslangich SHIE olan hastalar dislandi.

Hastalarda kan Kkiiltiiriinde S. aureus izole
edilen ilk kiltiriin alindigi tarih tam am olarak
belirlendi. Tan1 aninda hastalarda var olan invaziv
girisimlerden; mekanik ventilator, santral venoz
kateter, iriner kateter (Foley idrar sondasi) ve diger
invaziv girisimler kaydedildi. Ayrica, tamdan onceki
son lic ay icerisinde gecirilmis cerrahi oykiisi,
tanidan ©nceki bir ay icerisinde anjiyografik islem
gecirme oykiisti ve travma oykiisi kaydedildi.

Hastalarin  tan1  anindaki  semptom  ve
bulgularindan; ates, hipotermi, viicut 1sis1 (°C,
santigrat), genel durum bozuklugu, bilin¢c degisikligi,
hipotansiyon, nefes darhigi, karin agrisi, bulanti,
kusma, konstipasyon, ishal, bas agrisi, vertebral
agr1, kuvvet kaybi, oksiiriik, balgam, eklem agrisi,
diger semptom ve bulgulara (diziiri, kilo kaybu,
terleme, ense sertligi, flank agrisi)) ait veriler
kaydedildi. Oral, aksiller veya kulaktan bakilan
1sinin >38°C olmasi ates, <36°C olmasi hipotermi

olarak tanimlandi. Hipotansiyon sistolik kan
basincinin <90 mmHg olmasi seklinde tammlandi.

Hastalara ait laboratuvar sonuclarindan; tani
aninda PCT, CRP, albiimin, WBC, trombosit
sayist (PLT), trombosit dagiim genisligi (PDW),
eritrosit dagihm genisligi (RDW), platekrit degerleri
(trombositlerin  olusturdugu hacmin, toplam kan
hacmine orani; trombosit yiizdesi) kaydedildi. Kan
sayimi parametreleri icin otomatize hemogram
cihazi (Beckman Coulter LH-750, Hematology
Analyzer) kullanildi. Trombosit indeksleri olan
PDW ve platekrit, mortalite icin prediktif degeri
olan  biyobelirtecler  olup  olamayabileceginin
degerlendirilmesi amaciyla kullanildi.  Tedavinin
tictincli giiniinde ve besinci giintindeki CRP, PCT,
WBC degerleri de kaydedildi.

Hastalarin prognozu sagkalim ve olim olarak
kaydedildi. Oliimlerin tan1 anindan kac giin sonra
oldugu; “ilk bir haftada”, “7-14 giin sonra”,
“15-30 giin sonra”, “30 glinden sonra” seklinde
kategorize edildi.

Hastalarin laboratuvar ve Klinik parametreleri
ile mortalite tahmininde bulunabilmek maksadiyla
mortalite skoru-1, mortalite skoru-2 ve mortalite
skoru-3 olmak iizere iic farkh skorlama sistemi
olusturuldu. Mortalite skoru-1'deki laboratuvar
parametrelerini, hastalarin tan1 anindaki PCT,
CRP, albiimin, WBC, trombosit ve RDW degerleri
olusturdu.  Mortalite  skoru-2’deki  laboratuvar
parametreleri, mortalite skoru-1’'e ek olarak
tedavinin {ictincii giiniindeki PCT ve WBC’nin
dahil edilmesi ile olusturuldu. Mortalite skoru-
3’teki laboratuvar parametreleri ise mortalite
skoru-2'ye ek olarak tedavinin besinci giiniinde
bakilan PCT, CRP ve WBC’nin dahil edilmesi
ile olusturuldu. Her ¢ skorlamada Klinik
parametreler olarak hipotansiyon, wviicut 1sis1 ve
Charlson komorbidite indeksi yer aldi. Skorlama
sisteminde 0-3 arasi tam sayilar seklinde puanlama
vapildi. Buna gore tam aninda bakilan PCT
(ng/L)<0.91 ise 0 puan; 0.91-2.5 arasinda ise 1
puan; >2.5-8.0 arasinda ise 2 puan ve >8.0 ise
3 puan olarak belirlendi. Tam aninda bakilan CRP
(mg/dL)<12.4 ise O puan; 12.4-20 arasinda ise 1
puan; >20-25 arasinda ise 2 puan ve >25 ise 3
puan olarak belirlendi. Tan1 aninda bakilan albiimin
(@/dL)= >2.8 ise 0 puan; 2.8-2.5 arasinda
ise 1 puan; <2.5-2.1 arasinda ise 2 puan ve
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<2.1 ise 3 puan olarak belirlendi. Tam1 anminda
bakilan WBC (/pL)< 13.1 ise 0 puan; 13.1-16.0
arasinda ise 1 puan; >16.0-21.0 arasinda ise 2
puan ve >21.0 ise 3 puan olarak belirlendi. Tani
aninda bakilan trombosit sayist (/uL)> 196 ise O
puan; 196-120 arasinda ise 1 puan; <120-100
arasinda ise 2 puan ve <100 ise 3 puan olarak
belirlendi. Tan1 aninda bakilan RDW (%)< 14.6 ise
0 puan; 14.6-16.5 arasinda ise 1 puan; >16.5-
18 arasinda ise 2 puan ve >18 ise 3 puan
olarak belirlendi. Tedavinin iiclincii giinii bakilan
PCT (ug/L)< 1.3 ise 0 puan; 1.3-2.5 arasinda ise
1 puan; >2.5-5.5 arasinda ise 2 puan ve >5.5
ise 3 puan olarak belirlendi. Tedavinin {iictinci
glinii bakilan WBC (/uL)< 12.1 ise 0 puan; 12.1-
14.5 arasinda ise 1 puan; >14.5-18.5 arasinda
ise 2 puan ve >18.5 ise 3 puan olarak belirlendi.
Tedavinin besinci giinii bakilan PCT (ug/L)< 1.2 ise
0 puan; 1.2-2.5 arasinda ise 1 puan; >2.5-12.5
arasinda ise 2 puan ve >12.5 ise 3 puan olarak
belirlendi. Tedavinin besinci giinii bakilan CRP
(mg/dL)< 13.1 ise 0 puan; 13.1-16.5 arasinda
ise 1 puan; >16.5-21.5 arasinda ise 2 puan ve
>21.5 ise 3 puan olarak belirlendi. Tedavinin
besinci glinii bakilan WBC (/pL)< 11.31 ise O
puan; 11.31-14.5 arasinda ise 1 puan; >14.5-
18.5 arasinda ise 2 puan ve >18.5 ise 3 puan
olarak belirlendi. Her {ic skorlama sistemindeki
klinik parametrelerden hipotansiyon varhg 1 puan
olarak belirlendi. Viicut 1sisinin >38°C  olmasi
0 puan; 37.9-37.5°C arasinda olmasi 1 puan
ve <37.5°C olmasi 2 puan olarak belirlendi.
Charlson komorbidite indeksinin <5 olmas1 0
puan; 6 veya 7 olmast 1 puan; 8 veya 9 olmasi
2 puan ve >10 olmasi 3 puan olarak belirlendi.

On sekiz yasindan kiiciik olanlar, gebe olanlar,
polimikrobiyal KDE olanlar veya eslik eden farkh
bir infeksiyonu olanlar calisma disi birakildi.

Calisma icin Karadeniz Teknik Universitesi Tip
Fakiiltesi Bilimsel Arastirmalar Etik Kurulundan
onay alinmustir (Karar No: 3, Tarih: 02.12.2019).

istastistiksel Analiz

Verilerin  istatistiksel analizinde [IBM SPSS
Versiyon 23.0 istatistik paket programi kullanildi.
Degerlendirme sonuclarinin tanimlayici istatistikleri;
sayisal  degiskenler icin  ortalama, standart
sapma, ortanca, minimum ve maksimum olarak

verildi. Sayisal degiskenlerin normal dagilimlar
Kolmogorov  Smirnov testi ile degerlendirildi.
Bagimsiz iki grup arasindaki Kkarsilastirmalarda
normal dagilma uyan degiskenler icin Student’s
t testi, normal dagihma uymayan degiskenler
icin Mann-Whitney U testi kullanildi. Kategorik
degiskenlerin analizinde Ki-kare testi kullanildi.
Calismamizda, istatistiksel anlaml olarak belirlenen
parametrelerin  egri altinda kalan alanlar (area
under curves, AUC), esik degerler (cut-off),
duyarhhk, ozgiilliik, negatif prediktif deger (NPD)
ve pozitif prediktif deger (PPD) hesaplanmasinda
ROC analizi yapildi. Mortaliteyi etkileyen risk
faktorlerini belirlemek icin lojistik regresyon analizi
kullanildi. Analizde risk faktorlerini belirlemek icin
degiskenler geriye doniik (backward) olarak analize

dahil edildi. Istatistiksel alfa anlamhlik seviyesi
p< 0.05 olarak kabul edildi.

BULGULAR

SA-KDE tamsi olan 309 hasta calismaya

dahil edildi. Hastalarin 183 (%59.2)'ti erkek, 126
(%40.8)’s1 kadin olup ortalama yas 62.8 + 15.9
yil ve ortanca deger 64 wil idi. Hastalarin 211
(%68.3)'i sag kalmis iken 98 (%31.7)inde oliim
goriildii. Olen hastalarn 40’1 KDE  tanisindan
sonraki ilk bir hafta icinde, 16’s1 ise 30 giinden
sonra oldii (Sekil 1).

Sag kalan ve olen hastalarin genel ozellikleri
kiyaslandiginda vyas ortalamasinin olen hastalarda
daha vyiiksek oldugu saptandi (p< 0.001).
Hastalarin  %72.5i SHIE ve %27.51 TKE
olan hastalardi. SHIE orani, olen hastalarda
%82.7 iken sag kalan hastalarda %67.8 idi
(b= 0.006). Hipertansiyon, konjestif  kalp
yetmezligi, serebrovaskiiler olay oykiisii ve kronik
akciger hastaligi olen hastalarda istatistiksel olarak
anlamh derecede daha fazlaydi. CKI puanlar ve
komorbidite sayist bakimindan da dlen hastalar ile
sag kalanlar arasinda istatistiksel olarak anlamh
farkliilk mevcuttu (Tablo 1). Hastalarin 228
(%73.8)inde etken mikroorganizma MSSA iken
81 (%26.2)inde MRSA idi. Sag kalan ve olen
hastalar arasinda etken mikroorganizmanin MRSA
veya MSSA olmasi acisindan anlamh farklilik
saptanmadi.

Sag kalan hastalarda tani anindaki viicut 1sisi
ortalama 38.3 + 0.7°C, ©len hastalarda ise 37.9 +
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n=211; %68,3

m S38kalm

= Ik bir haftada &lim

+ 7-14 gln ar ssinda Sldm
W 15-30 gun arasinda dlim

30 giinden sonradiim

Sekil 1. Hastalarin sagkalim ve mortalite oranlari.

1.0°C olup aradaki fark istatistiksel olarak
anlamli bulundu (p= 0.001). Sag kalan hastalarin
%86.3’tinde tam aninda ates veya hipotermi
saptanmisken ©len hastalarda bu oran %64.3 idi
(p< 0.001). Genel durum bozuklugu, nefes darhg,
biling bozuklugu ve hipotansiyon olen hastalarda
anlamh derecede daha fazlaydi (Tablo 1). Tabloda
yer almayan belirtilerden kusma, balgam, kabizlik,
ishal, karin agnsi, eklem agrisi, kuvvet kaybi,
bas agrist ve diger semptomlar acisindan ©len
hastalar ile sag kalanlar arasinda istatistiksel olarak
anlamh farklilik yoktu. Vertebral agri sag kalan
hastalardan 14’tinde (%6.6) gozlenmis olup ©len
hastalarda saptanmadi (p= 0.006).

Sag kalan hastalarda ©len hastalara gore ates
veya hipotermi sikhginin daha fazla olmas: iizerine
ates/hipotermi olan hastalar ile viicut 1sis1 normal
olan hastalar uygun antibiyoterapi baslanma giinii
acisindan  karsilastirildi.  Normotermik hastalarda
uygun antibiyoterapi baslama giinii ortalamasi
1.27 + 1.6 giin; ates/hipotermisi olan hastalarda
ise 0.95 + 1.2 giindii. Normotermik hastalarda
antibiyoterapi baslama giinii atesi ya da hipotermisi
olan hastalara gore daha ge¢ olsa da her ikisi
arasinda istatistiksel anlamli farklihk saptanmadi
(p= 0.396).

Tani aninda, tedavinin ticlincli glinti ve besinci
gliniinde bakilan CRP, PCT ve WBC degerleri
olen ve sag kalan hastalarda degerlendirildi.
Tam aninda bakilan PCT degeri ortancasi sag
kalan hastalarda 0.6 pg/L ve o©len hastalarda
1.6 pg/L olup istatistiksel olarak anlamh farkllik

saptandi1 (p= 0.003). Tani anindaki CRP degerinin
ortancast sag kalan hastalarda 12.0 mg/dL ve
olen hastalarda 16.4 mg/dL olup istatistiksel
anlamh farkhhk saptandi (p= 0.003). WBC degeri
ortancasi da olen hastalarda 11845/uL olup
sag kalan hastalara gore (ortanca= 9760/pL)
istatistiksel olarak anlamh derecede yiiksek saptandi
(p= 0.002). Tedavinin {iciincii giiniinde bakilan PCT
ve WBC degerleri dlen hastalarda anlamh derecede
yiiksek saptandi (p< 0.001; p= 0.002). Tedavinin
ticinci giinii bakilan CRP degeri ortancasi sag
kalan hastalarda 12.4 mg/dL ve olen hastalarda
15.5 mg/dL olup anlaml farklilik tespit edilmedi
(p= 0.058). Tedavinin besinci giiniinde bakilan
CRP, PCT ve WBC degerleri yine tlen hastalarda
sagd kalanlardan anlamh derecede vyiiksek saptandi
(p< 0.001; p< 0.001; p< 0.001). Albiimin degeri
ortancasi dlen hastalarda 2.7 g/dL iken sag kalan
hastalarda 3.1 g/dL olup aradaki fark istatistiksel
olarak anlamhydi (p< 0.001). Trombosit sayisi
olen hastalarda (ortanca 160500/pL), sag kalan
hastalara gore (ortanca 194000/pL) daha diisiiktii
(p= 0.029). RDW ise o©len hastalarda (ortanca
%15.9), sag kalan hastalara gore (ortanca %15.0)
anlamh derecede daha vyiiksekti (p= 0.002).
PDW ve platekrit degerlerinde sag kalan ve olen
hastalar arasinda anlamh farklilik saptanmadi
(p= 0.936; p= 0.082).

Mortaliteyi predikte eden risk faktorleri tek
degiskenli ve cok degiskenli lojistik regresyon
analizi ile degerlendirildi. Tek degiskenli analizde
genel durum bozuklugu ve hipotansiyon varhg:
mortalite icin risk faktorleri olarak saptandi.
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Tablo 1. Hastalarin genel 6zelliklerinin ve tani anindaki klinik belirtilerinin mortalite ile iliskisi

Sagkalim (n= 211) Olim (n=98) p
Yas, ortalama + SS 599+16.4 69.1 £12.9 <0.001
Cinsiyet
Erkek 126 (%59.7) 57 (%58.2) 0.796
SHIE 143 (%67.8) 81 (%82.7)
TKE 68 (%32.2) 17 (%17.3) 0.006
Komorbiditeler
Hipertansiyon 83 (%39.3) 52 (%53.1) 0.024
Diyabetes mellitus 62 (%29.4) 25 (%25.5) 0.481
Kronik bobrek yetmezIigi 52 (%24.6) 27 (%27.6) 0.586
Konjestif kalp yetmezligi 44 (%20.9) 32 (%32.7) 0.025
Koroner arter hastalig 42 (%19.9) 29 (%29.6) 0.060
Solid organ malignitesi 34 (%16.1) 23 (%23.5) 0.121
Serebrovaskiiler olay 6ykiisu 27 (%12.8) 29 (%29.6) <0.001
Kronik akciger hastaligi 25 (%11.8) 26 (%26.5) 0.001
Hematolojik malignite 22 (%10.4) 10 (%10.2) 0.952
Konnektif doku hastalig 20 (%9.5) 4 (%4.1) 0.099
Kronik karaciger hastalig 12 (%5.7) 5 (%5.1) 0.834
Diger komorbiditeler* 55 (%26.1) 17 (%17.3) 0.092
immiinsupresif tedavi kullanan 86 (%40.8) 42 (%42.9) 0.727
Travma Oykusi olan 12 (%5.7) 2 (%2.0) 0.239
CKi puani
0-3 80 (%37.9) 16 (%16.3) <0.001
4-6 72 (%34.1) 30 (%30.6)
>7 59 (%28.0) 52 (%53.1)
Komorbidite sayisi, ortalama + SS 27%1.6 33+£1.6 0.003
MRSA’ya bagli KDE 49 (%23.2) 32 (%32.7) 0.079
Klinik belirtiler
Ates veya hipotermi 182 (%86.3) 63 (%64.3) <0.001
Genel durum bozuklugu 77 (%36.5) 91 (%92.9) <0.001
Nefes darlig 46 (%21.8) 49 (%50.0) <0.001
Biling bozuklugu 28 (%13.3) 55 (%56.1) <0.001
Hipotansiyon 12 (%5.7) 47 (%48.0) <0.001
Bulanti 37 (%17.5) 14 (%14.3) 0.474
Okstiriik 18 (%8.5) 4 (%4.1) 0.157

SS: Standart sapma, SHIE: Saglik hizmeti iliskili infeksiyon, TKE: Toplum kokenli infeksiyon, CKi: Charlson komorbidite indeksi, MRSA:
Metisilin direncli S. aureus, KDE: Kan dolasimi infeksiyonu, MSSA: Metisilin duyarli S. aureus, *Diger komorbiditeler: Demans, atfiyal
fibrilasyon, hematopoetik kok hiicre nakli, dermatolojik hastalik, peptik Ulser, benign prostat hipertrofisi, hipotiroidi, hipertiroidi, psi-

kiyatrik hastalik, solid organ nakli.

Ayrica viicut 1sisinin yiiksek olmasi da mortalite
icin koruyucu olarak saptandi. Cok degiskenli
analizde ise YBU'de vatis, CKi'de viikseklik, genel
durum bozuklugu ve hipotansiyon mortalite icin
bagimsiz risk faktorleri olarak saptandi. Viicut

isisinin yiiksekligi ve tanidan sonraki ik 24 saat
icerisinde uygun antibiyotik tedavisinin baslanmasi
mortalite icin bagimsiz koruyucular olarak tespit

edildi (Tablo 2).
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Tablo 2. SA-KDE'de mortaliteyi predikte eden risk faktorlerinin tek degiskenli ve cok degiskenli lojistik
regresyon analizi

Tek degiskenli analiz Cok degiskenli analiz
p OR %95 GA p OR %95 GA

Yas 0.836 1.004 0.966-1.044
Erkek cinsiyet 0.791 1.144  0.421-3.107
YBU'de yatis 0.111  3.172 0.767-13.130  0.007 3.508 1.418-8.674
SHIE 0.444 1.627 0.467-5.666
Komorbiditeler

Hipertansiyon 0.312  1.999  0.522-7.651

KOAH 0.481 1.522  0.473-4.897

SVO oykisi 0.809 0.843  0.210-3.383

Konijestif kalp yetmezligi 0.696 0.782  0.227-2.687

Diyabetes mellitus 0.934 0.950 0.285-3.169

Koroner arter hastalig 0.388 0.579  0.168-2.002
Charlson komorbidite indeksi 0.052 1.252 0.998-1.569  0.001 1.227 1.086-1.386
Komorbidite sayisi 0.983 1.006 0.595-1.700
invazif girisimler

Uriner kateter 0.630 0.723  0.193-2.711

Santral venoz kateter 0.231 0.278  0.034-2.258

Mekanik ventilator 0.357 2.776 0.317-24.336

Anjiyografik islem oykdsi 0.350 2.249 0.411-12.324

invazif girisim sayisi 0.341 0.676  0.302-1.513
Sekonder KDE

Kateter iliskili infeksiyon 0.163 4.822 0.528-44.050

Deri yumusak doku infeksiyonu 0.558 0.630  0.134-2.960

Kemik eklem infeksiyonu 0.371 0.405 0.056-2.928
Viicut isisi (°C) 0.007 0.449 0.250-0.805 0.006 0.524 0.331-0.831
Genel durum bozuklugu <0.001 12.966 3.774-44.545 <0.001 11.536 4.236-31.419
Hipotansiyon <0.001 11.146 3.569-34.813 <0.001 11.480 4.298-30.668
Biling bozuklugu 0.608 1.368  0.413-4.529
Nefes darlig 0.886 1.075 0.401-2.884
CRP 0. glin 0.662 0.989  0.943-1.038
PCT 0. giin 0.391 1.012  0.984-1.041
WBC 0. giin 0.439 1.000 1.000-1.000
Albiimin 0. giin 0.463 0.713  0.289-1.759
RDW 0. giin 0.571 1.046  0.895-1.223
Uygun antibiyoterapi baslama giinu 0.597 0.832 0.421-1.664
ilk 24 saatte uygun antibiyoterapi baslanmasi  0.130  0.315  0.071-1.405 0.022 0.379 0.165-0.868
Glikopeptitli tedavi baslanmasi 0.599 1.320 0.469-3.714

YBU: Yogun bakim iinitesi, SHIE: Saglik hizmeti iliskili infeksiyon, KOAH: Kronik obstriiktif akciger hastaligi, SVO: Serebrovaskiiler olay,
KDE: Kan dolasimi infeksiyonu, CRP: C reaktif protein, PCT: Prokalsitonin, WBC: Kan beyaz kiire sayisi, RDW: Eritrosit dagim genisligi.
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Tablo 3. Mortalite skorlarinin ROC analizi sonuclari

Parametre Cut-off AUC AUC GA SEN SPE PPV NPV o]

Mortalite skoru-1 >6 puan 0.785 0.735-0.830 74.5 66.4 50.7 84.8 <0.001
Mortalite skoru-2 >7 puan 0.794 0.744-0.838 75.5 68.2 52.5 85.7 <0.001
Mortalite skoru-3 >9 puan 0.803 0.754-0.846 78.6 73.5 57.9 88.1 <0.001

AUC: Area under curve (egri altindaki alan), GA: Giiven araligi, SEN: Sensitivite, SPE: Spesifite, PPV: Pozitif prediktif deger,

NPV: Negatif prediktif deger.
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Sekil 2. Mortalite skoru 1-2 ve 3’lin ROC analizi grafigi.

Hastalarin ~ laboratuvar ~ parametreleri  ile
mortalite tahmininde bulunabilmek maksadiyla
mortalite skoru-1, mortalite skoru-2 ve mortalite
skoru-3 olmak iizere iic farkh skorlama sistemi
olusturulmustur. Skorlama sistemlerine sag kalan
hastalarla clen hastalar arasinda istatistiksel olarak
anlamli diizeyde farkli bulunan parametreler ve
ayrica hastalarin tani anindaki hipotansiyon, viicut
sist derecesi ve CKI wverileri dahil edilmistir.
Mortalite skoru-1’e KDE tanisinin kondugu giinkii
parametreler dahil edilmistir. Mortalite skoru-2’ye
KDE tanisindan itibaren en gec¢ iiclincii giine
kadarki laboratuvar parametreleri dahil edilmistir.
Mortalite skoru-3’e ise besinci giinde bakilan
laboratuvar  parametreleri de dahil edilmistir.
Mortalite skorlarinin ROC analiz sonuclar1 Tablo
3’te gosterilmis olup ROC egrisi grafigi de Sekil
2’de gosterilmistir. Mortalite skoru 1’'den 3’e
dogru gidildikce egri altinda kalan alanlar (area
under curves, AUC), sensitivite, spesifite, negatif
prediktif deger (NPD) ve pozitif prediktif deger
(PPD)'nin arttigi goriilmektedir. Mortalite skoru
3’tin 9 puan’dan fazla olmasi %78.6 sensitivite
ve %73.5 spesifite ile mortaliteyi ongtrmektedir.

TARTISMA

Kan dolasimi infeksiyonlarinin onemli bir kismini
S. aureus olusturmaktadir”l. SA-KDE mortalite ve
morbiditeye sebep olan ciddi bir infeksiyon olup
mortalite oranlar1 %20-40 arasinda deéismektedir[Z’S].
Calismamizda mortalite orani %31.7 saptanmis olup
literatiirle uyumludur. Metisilin direncinin mortalite
izerine etkisine bakildiginda; 2003 yilinda yapilan
bir meta-analizde, MRSA bakteriyemisinde mortalite
oranlarinin  MSSA  bakteriyemisine gore yaklasik
iki kat daha viiksek oldugu gosterilmistir®. 2014-
2017 willan arasindaki S. aureus bakteriyemilerinin
degerlendirildigi bir cahismada ise MRSA ve MSSA
izole edilen hastalar arasinda mortalite acisindan
farklilik saptanmam1st1r[9]. Bununla birlikte MSSA
bakteriyemisinde MRSA'yva gore daha vyiiksek
oranda mortalitenin raporlandigi  calismalar da
meveuttur 1912 Calismamizda MRSA’va  bagh
KDE olan hastalarda mortalite orami %39.5 ve
MSSA’va baglh KDE olan hastalarda ise mortalite
orant %28.5 olarak saptanmistr. MRSA izole
edilen hastalarda mortalite orami MSSA'ya gore
daha yiiksek olmasina karsin fark istatistiksel olarak
anlamli degildir.

S. aureusa bagh KDE olan hastalarda ileri
vas, CKi'nin viiksek olmasi, septik sok varhgimn

mortalite riskini arttirdigi  bir diger c¢alismada
gb'sterilmistir[41. Yine S. aureus bakteriyemilerinde
mortalite icin risk faktorlerinin arastinldigi  bir

calismada yogun bakimda vatis, CKi skorunun
yiiksek olmasi ve metastatik odak varligi mortalite
icin bagimsiz risk faktorleri olarak bulunmuslls].
Bizim calismamizda da literatiirle benzer olarak
ileri yas, yogun bakim iinitesinde vatis, CKI
skoru viiksekligi ve komorbidite sayisimin fazla
olmasi ©len hastalarda sag kalan hastalara
gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde farkl
bulunmustur. S. aureus bakteriyemisi olan 835
hastanin degerlendirildigi bir calismada hastalarin
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%79unun  SHIE ve %21'inin TKE oldugu
saptanmlstlr[14]. Bizim calismamizda hastalarin
%72.5'i SHIE ve %27.5'i TKE olan hastalard:.
SA-KDE olan hastalarda yapilan bir calismada,
TKE ve SHIE olan hastalar arasinda mortalite
acisindan anlaml farklilik olmadigi bildirilmistir[15].
Calismamizda ise TKE olan hastalarda mortalite
oranm %67.8 iken SHIE olan hastalarda mortalite
oram %82.7 olup ikisi arasindaki fark istatistiksel
olarak anlaml bulunmustur (p= 0.006).

S. aureus bakteriyemisi olan hastalarda yapilan
vakin zamanl bir calismada sasirtici bir sekilde,
hastalarin yarisindan fazlasinda baslangicta ates
(viicut sicakhgi> 100.4°F; >38°C) bulunmadig
tespit edilmistir 10, Ates  siklikla bakteriyemi
tarusinda ilk ipucudur ve hekimlerin kan kiiltiirii
almalart ve antimikrobiyal tedaviyi baslatmalar
icin itici glictlir. Ancak vapilan calismada atesi
olmayan hasta oranimin yiiksek olmasi nedeniyle
atesi olmayan hastalardan da kan  Kiiltiirii
almak gerekebilecegi diistiniilmdistiir! ¢!, Sepsis
hastalarinda antibiyoterapiye baslamada her saat
gecikmenin mortalitenin artmasi ile iliskili oldugu
bilinmektedir17). Atessiz basvuran septik hastalarin
tanm1 ve tedavi gecikmeleri yasama olasiigi daha
yiiksek oldugundan, atessiz bakteriyeminin daha
kotli sonuclarla iliskili olmast sasirtict degildir[lg].
Bizim calismamizda KDE tanisi aninda wviicut
1sist normal olan hastalarda uygun antibiyoterapi
baslama giiniiniin, wviicut 1sis1 normal olmayan
(ates veya hipotermisi olan) hastalara gore daha
ge¢ oldugu goriilmiistiir. Hastalarin  normotermik
olmasinin  antibiyoterapi ~ baslama  zamanini
geciktirdigi goriilmistiir. Bu hastalarda mortalite
oraninmin atesi veya hipotermisi olanlara gore daha
yliksek olmasinin bir sebebinin bu olabilecegini
disinmekteyiz. Calismamizda sag kalan ve olen
hastalarda ates veya hipotermi varh@ oranlan
karsilastirildiginda sag kalan hastalarda %86.3 ve
olen hastalarda ise %64.3 oraninda gozlenmis
olup sag kalan ve ©len hastalar arasinda anlaml
farklilik  bulunmamustir.  Viicut 1sist  derecelerine
bakildiginda sag kalan hastalarda ortalama 38.3°C
ve olen hastalarda 37.9°C olup her ikisi arasinda
istatistiksel olarak anlamh farklilik saptanmistir.
Cok degiskenli lojistik regresyon analizinde de
viicut 1s1s1 derecesinin mortaliteyi ongoren bagimsiz
bir degisken oldugu bulunmustur. S. aureus
bakteriyemisi icin risk altinda olan ve ayirici

tamda infeksiyon diisiiniilen hastalarda saptanabilir
atesin olmamasi, kan kiiltiiri alimimni veya ampirik
tedaviyi geciktirmek icin bir neden olmamaldir.

Laboratuvar ~ parametreleri  ve  mortalite
iliskisine bakildiginda; cok merkezli prospektif
bir calismada SA-KDE olan hastalarda CRP
ve WBC’nin mortalite icin ongordiiriicii degeri
arastinlmistir®.  Pozitif kan kiiltiiriinden  sonraki
dordiincii giinde CRP diisiisiiniin olen hastalarda
sag kalanlara kiyasla diistis egiliminden saptigi
gozlenmistir. Ek olarak, ikinci haftanin sonunda
anormal WBC ve CRP degerlerinin, 30 giin
gosterilmistir. Bizim calismamizda CRP, PCT ve
WBC degerlerine tami1 aninda, tedavinin iiciincii
gliniinde ve tedavinin besinci giiniinde bakilmistir.
CRP ve WBC degerlerinin {i¢ zaman diliminin her
birindeki ortancasinin, olen hastalarda sag kalan
hastalara gore istatistiksel olarak anlamh derecede
daha vyiiksek oldugu goriilmiistiir. Calismamizda
her ne kadar tami anindaki CRP diizeyleri ©len
hastalarda, sag kalan hastalara gore daha yiiksek
olsa da, tek degiskenli ve cok degiskenli lojistik
regresyon analizinde mortalite icin bir risk faktorii
olarak bulunmamustir. SA-KDE olan hastalarda
yapilan bir calismada trombositopeni, mortalite
ile anlamh olarak iliskili bulunmustur[lg]. Olim
oranlarinin trombositopeninin siddeti ile de arthig
gozlenmis. Ayrica trombositopeni olan hastalarin,
trombositopeni olmayan hastalara gore daha erken
oldiigli goriilmiis. Artan mortalitenin, trombosit
aktivasyonu ve S. aureus tarafindan indiiklenen
agregasyon ile iliskili olabilecegi diistintilmiis!*?).
Bizim calismamizda da hastalarin tani anindaki
trombosit diizeylerine bakildiginda, clen hastalarda
trombosit diizeylerinin sag kalan hastalara gore
istatistiksel olarak anlamh derecede diisiik oldugu
gorlilmistiir. Sag kalan hastalarda tani anindaki
trombosit degerinin ortancast 194.000/uL iken
olen hastalarda 160.500/pL olarak saptanmustir.

S. aureus bakteriyemisi olan hastalarda yapilan
bir calismada altta yatan malignite, vyiiksek kan
sekeri, metisilin direnci ve diisiik serum albiimin
diizeyinin yiiksek mortalite ile iliskili prediktorler

oldugu saptanmlstlr[zol. Bizim  c¢alismamizda
albimin degerinin olen hastalarda, sag kalan
hastalardan istatistiksel olarak anlamh derecede

daha diisiik oldugu goriilmiistiir. Lojistik regresyon
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analizinde ise alblimin degerinin mortalite icin
anlamli bir risk faktorii olmadigi tespit edilmistir.

SA-KDE'nin  nasil  seyredecegi  erkenden
baslanacak  olan  antibiyoterapiyle = yakindan
iliskilidir. SA-KDE’de erken tami ve uygun tedavi
ile hayati tehdit eden komplikasyonlarin azaldig
bildirilmektedir21], Calismamizda hastalara KDE
tanisindan itibaren ilk 24 saat icinde uygun
antibiyoterapi baslanmasinin mortalite acisindan
0.379 kat koruyucu oldugu tespit edilmistir.

S. aureus, yeterli antimikrobiyal tedaviye rag-
men vyiilksek mortalite ile iliskili KDE'nin ©nde
gelen bir nedenidir. Dolayisiyla, SA-KDE ile ilgi-
li mortalite risk skorlarinin, Klinik kararlar1 des-
teklemede ve risk yonetimi iizerinde ciddi bir
etkisi olabilir. Hastalik ciddiveti ile ilgili skorla-
ma sistemlerinden en sik kullanilanlardan ikisi
APACHE 1I (akut fizyoloji ve kronik saghk de-
gerlendirme) skoru ve Pitt Bakteriyemi Skoru
(PBS)'durl?2-23 APACHE 1l skoru yogun bakim
initesinde yatan hastalarin verilerinden {iretilmis
ve hastalarin hastah@mnin siddetini degerlendirip
hastane kokenli olim riskini tahmin eden bir
skorlama sistemidir®2. APACHE 1I skorunun
S. aureus bakteriyemilerinde tiim sebeplere bag-
i hastane ici mortaliteyi ©ngormede kullanim
destekleyen bulgular mevcuttur?¥. PBS, bes fiz-
yolojik parametreye dayali basit bir skorlama sis-
temi olup gram-negatif bakteriyemisi olan has-
talarin baslangic degerlendirmesinden {iretilmistir.
Ancak calismalarda SA-KDE olan hastalarda
mortalite tahmini icin de uygulanmlstlr[23’25’26].
APACHE 1I ve Pitt bakteriyemi skorlari, kan Kkiil-
tirii alindiktan sonraki 24 saat icinde kaydedilen
anormal biyokimyasal ve fizyolojik olclimler kulla-
nilarak hesaplanir. Bizim c¢alismamizdaki skorlama
sisteminde ise ilk 24 saat icerisindeki laboratuvar
bulgulart ve Klinik bulgulara ek olarak iiciincii
ve besinci giindeki laboratuvar parametreleri de
kullanilmaktadir. SA-KDE’lerde, PBS’nin kisa va-
deli mortalite riskini vansithigi  bildirilmistir27-28],
Ancak mortaliteyi ongormedeki genel performansi
hakkinda veriler azdir. Ciinkii cahsmalar genellikle
yogun bakim {initesindeki gram-negatif KDE olan
hastalarda yapilmistir. Calismamizdaki mortalite
skorlama sistemi, PBS'nin MSSA bakteriyemisin-
de tiim nedenlere bagh 30 giinliik mortalite icin

orta derecede prediktif degere sahip oldugunu
bulan Roth ve arkadaslarinin bulgusuyla uyum-
ludur (AUC= 0.711; %95 GA= 0.614-0.807;
p< 0.001)[29]. Kore’de wvyapilan bir calismada,
PBS’nin yogun bakim {initesi kaynakl sepsiste
mortaliteyi tahmin etmede vyiiksek bir ayirt edici
glice sahip oldugu gosterilmistir (AUC= 0.8, %95
GA= 0.7-0.9)3%. Ayni calismada PBS, mortaliteyi
ongormede APACHE 1I skoru ve Charlson ko-
morbidite indeksinden duyarlilik ve ozgiillik olarak
daha iyi performans gostermistir. Calismamizdaki
mortalite skorlar1 PBS ile benzer performansta
olup APACHE 1I ve Charlson komorbidite in-
dekslerinden daha iistiindii (APACHE II= AUC=
0.7, %95 GA= 0.6-0.8; Charlson komorbidite
indeksi= AUC= 0.6, %95 GA= 0.5-0.7). Yeni
Zelanda’da yetiskin bir popiilasyon iizerinde ger-
ceklestirilen prospektif bir calismada, SA-KDE’ler-
de PBS>2 olmasi bagimsiz sekilde olim ile iliski-
lendirilmistir (toplam 30 ginlik mortalite %19)28],
Bu sonuclar, SA-KDE olan acil servis hastalarinda
ve hematojen S. aureus menenjiti olan hastalar-
da PBS'nin kisa vadeli mortalitenin bagimsiz bir
prediktorii oldugu arastirmalarla uyumludur[31’32].

Sonu¢ olarak calismamizdaki bulgular, SA-
KDE’de Klinik ve biyokimyasal parametrelerden
olusan skorlama sisteminin mortalite ©ngoriisii
icin gecerli bir arac oldugunu desteklemektedir.

Hastalarin ik  gilinkii  parametrelerine  gore
degerlendirilen mortalite  skoru-1 ile %74.5
duyarlilk  ve %66.4 ozgiillik ile mortalite

ongoriisiinde bulunulabilmektedir. Hastalarin besinci
glindeki parametrelerinin de degerlendirildigi daha
kapsamli bir skorlama olan mortalite skoru-3 ile
%78.6 duyarliik ve %73.5 ozgiillik ile mortalite
ongoriisiinde  bulunulabilmektedir. Bununla birlikte
SA-KDE’de mortaliteyi daha iyi tahmin edebilen
klinik skorlama sistemlerinin gelistirilmesine ihtiyac
vardir.

ETIK KURUL ONAYI
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CIKAR CATISMASI

Yazarlar bu makale ile ilgili herhangi bir cikar
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