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ALT SOLUNUM YOLU INFEKSIYONLARINDA
ANTIBIYOTIK TEDAVISI

Ulker DOGRU
Antibiotic therapy in the lower respiratory tract infections.

Bronsit, pnémoni, akciger absesi ve ampiyemden olusan alt solunum
yolu infeksiyonlar: bakteri, virus, mantar, riketsiya ve parazit gibi
cegitli mikroorganizmalarla olusabilir.

Bu gegitli mikroorganizmalar benzer hastalik srnekleri olugtura-
bildigi gibi, ayn1 organizma c¢esitli klinik prezantasyonlara yol
agabilmektedir (3, 4).

Alt solunum yolu infesiyonlarinda etyolojik tami giiglik géstermek-
tedir. Infeksiyonun erken déneminde kan, balgam, plevra sivis1 érnek-
leri alinabilir ve bunlarda Gram boyas, kiiltiir ve antijenik analiz yapm-
labilirse etyolojik tami mitmkiin olabilmektedir. Ancak kiigiik ¢ocuklar-
da ve 6zellikle bebeklerde balgam ve diger materyellerin alinmasindaki
gi¢litk nedeniyle tam genellikle klinige dayanmaktadir (2, 3, 6, 13).

Alt solunum yolu infeksiyonlarinda doktor taniy1 koyarken tedavi
planini da mantiksal olarak yapmak zorundadir. Ancak hastaligmn gi-
disi ya da elde edilen laboratuvar verileri farkhi bir tamy: diistinddrii-
yorsa, tedaviyi buna gére degigtirebilir. Tedavi planmim1 yaparken dokto-
run ihtimali etyolojik taniyr yapmasma yardim eden bazi klinik ve epi-
demiyolojik faktérler bulunmaktadir. Bunlar hastamn yagi, genel sad-
Itk durumu, cevresel gzellikler, respiratuvar semptomlarin baglayis1 ve
gidigi, solunum sistemi digt semptomlarin varh@ ve Szellikleri, fizik
muayene bulgular, akciger grafisi, IokOSIt sayis1 ve mikrobiyolojik
testlerdir (3, 4).

Cocuklarda brongit ve pnémoni yapan etkenler tablo 1 ve 2'de
gisterilmektedir,

Viral brongitlerin tedavisi semptomatiktir.

Bakteriyel bronsitler primer ve sekonder olarak olugabilir.

Primer bronsitlerin tedavisi esas hastalifin spesifik tedavisi
seklindedir.

Ankara Universitesi Tip Faktltesi, Cocuk Saghifh vo Hastaliklar Anabilim Dal, Cebeci,
Ankara.
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Tablo 1. Brongitte sik rastlanan etyolojik ajanlar.

VIRUSLAR (Primer)
- Rhinovirus
- Respiratory syncytial virus
- Parainfluenza virus
- Influenza virus
- Adenovirus

- Kizamk virusu

BAKTERILER

Primer
- Bordetella pertussis
- Corynebacterium diphtheriae
- Mycobacterium tuberculosis
- Mycoplasma pneumoniae

Sekonder
- Streptococeus pyogenes
- Staphylococcus aureus
- Streptococcus pneumoniae

- Haemophilus influenzae
-

Sekonder bakteriyel bronsitler daha once hastada bulunan st
solunum yolu infeksiyonunun 1-2 haftada iyilegmemesi, toksisitenin
artmas:, ates ve oksiriikle karakterizedir. Bunlarda genellikle genis
spektrumlu penisilinlerle tedavi etkilidir. S.aureus'un penisiline
diren¢li suglammmin varhgnda penisilinaza direngli bir penisilin veya
bir sefalosporin gerekebilir. Direngli H.influenzae igin ise sulfonamid,
trimetoprim veya makrolid kombinasyonu gerekebilir (3, 4).

Pnémonilerde etyolojinin belirlenmesinde yag énemli bir faktérdir.
Bazi yas gruplarinda baz ajanlar rélatif olarak sik pnémoni olugtur-
maktadir (Tablo 3) (7).

Ozellikle erken gocukluk dénemindeki pnémonilerin gofu respira-
tuvar viruslara baghdir. Brongit etyolojisinde rol oynayan viruslarla
olugur. _ ‘

Viral pnémoniler klinik baz &zellikler bakimindan bakteriyel
pnomonilerden farkhdir (2, 3, 6, 7, 8).
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Table 2. Pnémoni etyolojisinde rol oynayan etkenler.

AEROBIK BAKTERILER
Gram pozitil aeroblar
Streptococcuts pneumoniae
Staphylocaccus aureus
Streptococcus pyogenes

Gram negatif aeroblar
Haemophilus influenzae
Legionella pneumephila
Esherichia coli
Klebsiella pneumoniae
Pseudomonas aeruginosa

ANAEROBIK BAKTERILER
Bacteroides melaninogenicus
Fusobacterium
Peptostreptacoccus
Bacteroides fragilis
Actinomyces israeli

DIGERLERI?
Mycoplasma pneumonige
Chlamydia trachomatis ve C.psittaci
Mycobacterium tuberculosis

MANTARLAR
Aspergillus
Coccidioides immitis
Histoplasma capsulatum
Blastomyces dermatitidis
Cryptococcus neoformans
Zygomycetes

PARAZITLER
Pneumocystis carinii
Ascaris lumbricoides
Toxocara canis ve T.cati
Filaria
Strongyloides stercoralis
Kancah kurtlar
Paragonimus
Echinococcus
Schistosoma
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Tablo 3. Normal ¢ocuklarda akut alt solunum yolu infeksiyonunun yasa gire
rélatif nedenleri.

< 2hafta 2 hafta - 3 ay 4ay-5yag 6-18 yas

Bakteri ++++ ++ ++ +
Virus ++ 4t FIFIES +—+
Mycoplasma - - + P
Chlamydia - F. - .
Pneumocystis - o+ . ' -
M.tuberculosis - . " +
Mantar + - . - .

Viral pnémoniler genellikle 2 haftalik gidis izlemekte, orta derecede
ates, prodiiktif olmayan tksiriik, nezle, bogaz agrism1 ve genel halsizlik
gibi sistemik semptomlarla birlikte bebeklerde hirilt1 ve solunum
gitcliigii belirtileri ile seyretmektedir. Tedavileri semptomatiktir. Agir
infeksiyonlarda ribovirin bazi viruslara kars etkili olabilir. Intraveniz
immiinglobulinin de etkili olabilecegi bildirilmektedir (3, 4).

Bakteriyel pnomoniler viral etyolojiye bagh olanlardan belirgin ola-
rak farkli klinik tablo gésterir. Yiiksek ates, takipne, dispne, lober veya
segmental matite ve raller vardir. Akciger grafisi hastabin ilk 1-2 gi-
niinde bulgu vermeyebilir. Ancak l6kosit sayisimin yiksekligi ve klinik
pulgular doktorun ihtimali tamy: saglamasina imkan vermektedir. Ke-
sin etyolojik tam1 konmasi, trakeal aspirasyon materyelinden organiz-
manin kiiltiird ve hizh aglutinasyon teknigi ile antijen saptanmas ile
olmaktadir (3).

Bebeklik ve erken gocukluk déneminde viral pnimoniler sik
oldufundan, sadece respiratuvar bulgulara dayanarak rutin antibiyotik
tedavisi gerekli degildir (3, 4).

Cesitli yas gruplarinda bakteriyel pnomoni etkenleri ve bunlarda
onerilen tedavi sekilleri tablo 4'de gosterilmigtir (2, 3, 6, 12).

Yenidogan bebeklerde Gram pozitif ve Gram negatif aeroblar ve
anaerobik bakteriler ve klamidiyalar pnémoni olusturabilir {(2,3,6,12,13).

B ve D grubu streptokoklar ézellikle ilk hafta i¢inde infeksiyon olus-
turur. B grubu streptokoklara bagh pndmoniler yalmz penisilin ya da
ampisilinle tedavi edilebilirse de bir¢ok klinisyenler tolerans olugahil-
me olasihig: nedeniyle bir aminoglikozidin kombinasyonunu &nermek-
tedir. Yenidogamin stafilokok infeksiyonlar1 genellikle yagamin ilk
birka¢ giiniinden sonra gériilmekte, oksasilin ‘'veya metisilinle tedavi
edilmektedir. Metisiline diren¢li durumlarda vankomisin etkili ol-
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maktadir. Tedavi stresi minimum 21 giindiir. Daha nadir gériilen
Listeria pndmonileri ampisilin ve aminoglikozid kombinasyonu ile
tedavi edilmektedir. Yagamin ilk haftasi iginde Gram negatif enterik
bakteriler de sik infeksiyon clusturur. Pseudomonas, Klebsiella ve
Serratia'lar daha ¢ok hastane infeksiyonu olarak pnémoni olusturur-
lar. Gram negatif enterik bakteriler amino-glikozidlerden biri ile 14-21
giin siire ile tedavi edilmelidir (2, 3, 12, 13). Bunlarin ampisilinle
kombinasyonu sinerjizm olugturmaktadir (2).

Gram negatif organizmalarla olugan infeksiyonlarda 3. jenerasyon
sefalosporinler tzellikle sefatoksim, ampisilin+aminoglikozid kombi-
nasyonu kadar etkilidir. Ayrica toksisiteleri aminoglikozidlerden dsha
azdir ve daha yiiksek bakterisidal aktivite géstermektedir (2, 12).

Pseudomonas pnémonileri aminoglikozide mezlosilinin veya tikar-
silin gibi antipsédomonal bir penisilinin koembinasyonunu gerektirir
(3). ,

Iki-ig haftadan 3 aya kadar olan bebeklerde anneden gegen
Chlamydia ile pnomoni olugabilir (2, 3, 6, 7). Afebrildir ve konjuktivit
ile birliktedir. Radyografide diffiiz interstisyel veya alveolar infiltrat
veya yalmz hiperinflamasyonla karakterizedir. Tam1 organizmanin iist
solunum yolundan kiiltiir veya immiinolojik tekniklerle belirlenmesi
iledir. Makrolid antibiyotik ya da amoksisilin ile tedavi, seyri hafif-
letmektedir (2, 3, 6, 7). Yenidogan bebeklerde pnémoninin klinik bulgu-
lar1 ¢ok nonspesifik oldufundan, septisemi ve diger komplikasyonlar
stk gorildiginden hasta hastaneye yatirtlmali ve ampirik tedavi
baglanmalidar.

Ancak ideal olan, tedaviye baslamadan énce kan ve olanakl: ise
trakeal aspirasyon veya akciger ponksiyon é&rneklerinin kiiltiir igin
alinmasi ve sorumla organizma idantifiye edilebilirse tedavinin buna
gore diizenlenmesidir.

Baglangi¢ ampirik tedavi ampisilin+aminoglikozid veya ampisilin
+ sefotaksim olabilir (2, 3, 12). Ik 5 giinden sonraki bebeklerde Gram ne-
gatif organizmalarla olugsan nezokomial infeksiyonlar siktir. Stafi-
lokok diigtintilityorsa ampisilin yerine metisilin, gentamisine direncli
organizmalar varsa amikasin veya tobramisin veya sefotaksim,
Pseudomonas disiiniliyorsa mezlosilin-tikarsilin veya seftazidim
kullamlabilir (12).

Neonatal pn&monilerde 3. jenerasyon sefalosporinler aminogliko-
zidlere baz iistiinlikler gostermektedir (12). Teorik olarak sefalosporin-
ler akciger dokusunda daha yiiksek aktivite gisterir. Deneysel ¢ahigma-
larda akciger dokusuna daha iyi gec¢tigi gésterilmistir, Aminogliko-
zidler akciger dokusuna serum diizeylerinin % 10-45'ine egit miktarda
penetre olurlar. Fakat infekte hava yollarindaki asidik pH, aminogli-
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kozidlerin aktivitesini belirgin olarak azaltir ve aktif ilag diizeyleri
infekte edici bakteriyi tldiirmeyebilir (12).

3. jenerasyon sefalosporinlerin genis kullantminmin major dezavan-
taji hastane florasinda olugabilen hizh direng gibi gorilmektedir (9, 12).
Bu nedenle, ampirik tedavide aminoglikozitlerin devami akla daha
uygun goriinmektedir (12).

Cocuklarda pnémoni: Erken ¢ocukluk déneminde viral pnémoniler
bakteriyel olanlardan siktir. Fakat geligsmekte olan iilkelerde bakteriyel
pnémoniler viruslardan daha siddetli ve fatal pnémoniye sebep olurlar.
Cocuklarda pnémoni etkenleri ve tedavide kullamilan ilaglar tablo 5'de
gisterilmektedir.

H.influenzae B yasina kadar olan ¢ocuklarda giddetli pnémoniye
sebep olabilir (2, 3, 6, 7). Baglangial sinsi ya da hizh olabilir ve hasta
genellikle toksiktir. Infiltrat lober ya da lobuler olabilirse de genellikle
loberdir. Plevral effiizyon ve pnémotoseller komplikasyon olarak
geligebilir. Rekiirrens nadir degildir. Birka¢ haftalik seyir izleyebilir.
Tedavide genellikle ampisilin etkili ise de, son yillarda ampisiline
direncli suglar bildirilmigtir. A.B.D.'de H.ifluenzae suglamnm % 20'si
ampisiline direncli bulunmugtur. Kloramfenikole diren¢ bildirilmigse
de ¢ok nadirdir (8, 11). Bu nedenle baglangf¢ta ampisilin+kloramfenikol
veya beta-laktamaza stabil antibiyotikler #rnefin ampisilin+sulbaktam
kombinasyonu veya amoksisilin+klavulanat veya 2. jenerasyon sefa-
losporinler (sefuroksim veya sefaklor) énerilmektedir (9, 10, 11). Alter-
natif ilaglar 3. jenerasyon sefalosporinlerdir. Invaziv infeksiyonlarda
sefotaksim iyl sonu¢ vermektedir (9). Tedavinin siiresi 7-10 giindir.
Tedavinin ilk birkag¢ giintinde diizelme olmazsa perikard effiizyonu veya
ampiyem gibi komplikasyonlar diiginilmelidir,

Pnémokoklar erken ve ge¢ ¢ocukluk déneminde pnémoni etkeni ise
de, akut iist solunum yolu infeksiyonlarinda antimikrobiyal ajanlarin
yaygin bir gekilde kullanilmasindan sonra pnémonide etken olmalan
azalmgtir,

Pnémokoklar yiksek ates, akut baslayig, belirgin toksisite,
segmental ya da lober infiltrat, 16kositoz, iicte bir vakada kan kiiltiird
pozitifligi ile karakterize pnémoni olugturmaktadir (3, 7).

Pnimokoklarin ¢ogu minimum inhibe edici konsantrasyonda
penisiline hassastir (3, 8). Direngli suglar bildirilmektedir.
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Tablo 5. Cocuklarda ve adolesanlarda pnémorﬁ tedavisinde kullamlan ilaglar.

Etken Antimikrobiyal Doz Tedavi
ilag kg/giin sliresi
Streptococcus pneumoniae  Penicillin G 50,0000 10 gin

{lyilesme baglayinca
oral penicillin V
ayni dozda)

Haemophilus influenzae Ampicilin 100 mg 7-10 giin
ve
Chloramphenicol 50-100 mg
veya
Cefuroxime (tek) 75-150 mg
Staphylococcus aureus Oxacillin 100-200 mg 15-30 giin
veya
Vancomycin 40-50 mg
Mycoplasma pneumoniae  Erythromyein 40 mg 14 giin

Invaziv hastaligin olanlarda ve penisiline cevap vermeyenlerde
penisilin duyarhf aragtinimalidir. Penisilin direncinin mekaniz-
mag1 bilinmekte ise de, penisilinaza bagh gériinmemektedir. Kiiglik
¢ocuklarda 50,000 U/kg/giin penisilin G parenteral olarak baglanir.
Bunu 1-2 haftalik oral penisilin V tedavisi izler. Biytik ¢ocuklarda
600,000 U prokain penisilin tek injeksiyon geklinde baglanip, oral
penisilinle devam edilebilir. Cocuk kusmazsa baslangig tedavi oral
penisilin V (50,000 U/kg/giin) yeterli olabilir. Tedavi siiresi komplike
olmayan vakalarda toplam 7-10 giindiir.

Penisiline allerjik olanlarda sefalosporinler kullamlabilir. Pnémo-
kok pnémonilerinde penisilin ve sefalosporinlerle alinan cevap farkh
degildir (1). Sefazolin 50 mg/kg/giin veya sefurcksim 100 mg/kg/gin
verilebilir.

Stafilokok pnémonisi bebeklerde en sik rastlanan ve énemli problem
olugturan pnémonilerdir. Genellikle primer infeksiyon olarak pndmoni
yaparlarsa da, kizamik, influenza ve kistik fibrozu komplike edehilir-
ler. Karakteristik olarak siddetli toksisite, solunum giigligi ve ylksek
atesle birliktedir. Fizik muayenede baslangicta belirgin bulgu olmaya-
bilir. Konsolidasyon, pnémotoraks, piyotoraks olustukea fizik bulgular
belirginlegir. Radyografide lezyonsuz gériinimden, kiigik lokal
infiltrattan lobuler ya da lober konsolidasyona, apselere, pnomotosellere,
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piyotoraks ve/veya pndémotoraksa kadar degisen bulgular vardir.
Dokuda fokal nekroz yaptikiam igin ézellikle erken tedavi gereklidir.
Tedavide gecikme irreversibl siipiiratif procese yol acar. Stafilokoklar
dokuda kalma egiliminde olduklarindan, rélaps igin potansiyel risk
olugtururlar. Bu nedenle yogun ve uzun siireli tedavileri gerekir.

Stafilokoklarin % 80-901 penisiline diren¢li oldugundan tedavide
penisilinaza direngli penisilinler kullamlmalidir. Metisilin veya
oksasilin parenteral olarak verilir (5). Nafsilin injeksiyon yerinde
nekroz yaptigindan tercih edilmez. Metisilin tedavisi sirasinda hasta
nefrotoksisite bakimindan izlenmelidir. Kiiltiir penisilin duyarhhgim
gisterirse penisilin G 100,000 U/kg/giin baslanmir. Baz klinisyenler
antibiyotik duyarlhigr belirlenene kadar iki ilaci birlikte vermeyi
tnerirler. Bu durumda, daha sonra ilaclardan biri kesilir. Ancak bu
uygulamanin tedavinin etkinlifini artirdifini gésteren kanitlar
yoktur. Ters reaksiyonlar artabilir. Penisiline allerjik clanlarda
sefalosporinler (sefazolin) kullanilabilir.

Metisiline direngli stafilokoklar &zellikle hastane infeksiyonlarin-
da giderek artmaktadir. Bu nedenle, agir hastalarda ve hastanede edi-
nilen infeksiyonlarda ilk tedavi olarak vankomisin secilmelidir (5).

Sefalosporinler invitro olarak stafilokoklara etkili ise de metisiline
direngli durumlarda az etkili olmaktadir. Metisiline direngli stafilo-
koklar klindamisine de direnclidir. P

Vankomisin rifampin ile de kombine edilebilir. Rifampin fagositik
hiicrelere girmekte ve birgok stafilokoklara karg: etkili olmaktadar.
Ozellikle kronik granilomatéz hastaligt olanlarda kullanilmaktadir
(5).

Stafilokok pnémonilerinin tedavi siiresi 3-4 haftadir. Klinik cevaba
gore siire 2 hafta-2 ay arasinda degisebilir. Antibiyotife devam kararin-
da taikoik aside karsi antikorlarin slgiimii yardimer olabilir. fdeal
olarak bu antikorlar hastahgin basinda, daha sonra ve tedavi kesilirken
olgiilmelidir. Bu antikorlarin varlif hastalifin devam ettigini ve g1z11
metastatik apselerin varhfnm diistndiirir (6).

Biiyik ¢ocuklarda mikoplazma pndmonisi siktir. Bazan pnémokok
pnémonisinden gii¢ ayirdedilen akut tablo olusturabilir. Bununla bir-
likte, soguk aglutininlerin varhg, lékosit sayisimin 15,000'den az olma-
s1 ve baglangicta gogiis radyografisinin interstisyel infiltrat érnegi gos-
termesi ile ayirdedilir.. Makrolitler genellikle her iki organizmaya etki-
lidir. Eritromisin oral olarak 14 gifin siire ile kullamlmalidir. Penisilin
mikoplazmaya etkili degildir (3, 7, 8).

Ug ay - 5 yag aras: cocuklardaki pnémoninin ampirik tedavisinde
ampisilin kloramfenikol kombinasyonu ya da 2: jenerasyon sefalospo-
rinler kullanilmalidir. Afir ve invaziv infeksiyonlarda 3. jenerasyon
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sefalosporinler, 8zellikle sefotaksim kullamilabilir. Bayik ¢ocuk ve
adolesanlarda eritromisin veya penisilin kullamlmabdir. Agir durum-
larda metisilin tercih edilmelidir (3).

Obstriiksiyon, immiin eksiklik ve malniitrisyon durumlarinda pnémoni
tedavisi:

Immiin disfonksiyonda, malignite, malniitrisyon ve genel durumu
bozan diger hallerde pnomoni siktir. Sik pnémoni olugturan ajanlar
disinda Gram negatif enterikler, anaeroblar, P.carinii ve mantarlar
etyolojik ajan olabilirler (2, 3, 7, 8).

Ayrica béyle hastalarda viral infeksiyonlar, bakteriyel pnémoniler
sekonder infeksiyon olarak ortaya ¢ikabilir.

Antibiyotiklerin genis bir gekilde kullanilmasi, malign hastalik-
larnin tedavisinde immunosupressiflerin kullamilmasi ve kistik firboz
gibi hastahklarda yagama siiresinin artmasina bagh olarak son
yillarda bu tip pnémonilerle sik kargilagilmaktadir,

Immin supresse kigilerde pnémoni etkenleri ve tedavide kullamlan
ilaglar tablo 6'da gisterilmigtir.

Tablo 8. Immunosupresyonu olan ¢ocuklarn pnémonilerinde kullanilan ilaglar.

Etken Antimikrobiyal ,n Doz Tedavi
ilag¢lar kg/glin siiresi
Pseudomonas aeruginosa Ticarcillin 200-300 mg 34 hafta
ya da {en az)
Mezlocillin 200-300 mg
+
Tobramycin 6 mg
yada -
Gentamicin 7.5 mg
+
Ceftazidime 30-50 mg
Pneumocystis earinii Trimethoprim/ 5 mg TMP/25 mg SMX  2-3 hafta
sulfamethoxazol (en az)
Bacteroides fragilis Chloramphenicol 100 mg
Clindamyecin 25-40 mg
Diger Bacteroides tiirleri Penicillin G 50,000 0

Enterobacter, E.coli Gentamiein 7.5 mg
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Pseudomonas'lar siddetli, progressif, fatal ve nekrotizan bronkopnd-
moni olustururlar. Antipsédomonal bir penisilin gentamisinle birlikte
verilmelidir. 3. jenerasyon sefalosporinlerden seftazidim de etkilidir
(8,9). Ancak bazm Pgeudomonas'lar sefalosporinlere direngli oldugun-
dan aminoglikozid ile kombinasyon daha uygundur (9). Klebsiella ve
diger Gram negatif bakteri pndémonileri diger pndémonilerden giig
aymdedilir. Apse, kavitasyon ve lober infiltrat yapabilir.

P.carinii pnémonileri TMP+SMX veya pentamidin isotiyonat ile
tedavi edilmelidir,

Bacteroides'ler ve difer anaeroblar kloramfenikol, klindamisin ya
da metronidazol ile tedavi edilir.

Immiin eksikligi olanlarda pnémoni miimkiin oldugu kadar spesifik
tedavi edilmelidir. Ancak bu durumda pulmoner infeksiyonun prezan-
tasyonu ve gidigi belirgin olmayabilir. Ajam1 belirlemek igin serolojik,
mikrobiyolojik genis galismalar gerekebilir. Ornek almak igin bron-
siyal lavaj, transtrakeal ve akcifer aspirasyonu, hatta ag¢ik biyopsi -
gerekehilir (2, 3).

Immiin eksiklifi olan hastalarin pnémonilerinde ampirik tedavi
aminoglikozid, metisilin ve trimetoprim sulfametoksazol kombinasyonu
olmalidir. Aminoglikozid ve metisilin yerine 3. jenerasyon sefalos-
porinler kullamilabilir (3).
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