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ÖZET  
Trakya Üniversitesi Hastanesi (TÜH) Merkez Yoğun Bakım Ünitesi (MYBÜ)’nde kullanılan antibiyotiklerin hastane infeksiyon (Hİ) 
etkeni mikro-organizmalara etkinliği ve antibiyotik kullanımı ile hastane infeksiyonu gelişimi arasındaki ilişkinin belirlenmesi amaç-
landı. Hastalar prospektif olarak laboratuvara ve hastaya dayalı, aktif sürveyans yöntemiyle değerlendirildi. Mikro-organizmaların 
tanımlanması ve antibiyotik duyarlılıklarının belirlenmesi TÜH Mikrobiyoloji Laboratuvarı’nda yapıldı. Merkez Yoğun Bakım Ünite-
si’ne dokuz ayda yatırılan 135 hastadan 36 Acinetobacter cinsi bakteri, 25 Pseudomonas aeruginosa, bir Stenotrophomonas 
maltophilia, 20 Candida cinsi maya, sekiz Enterobacteriaceae üyesi, 25 Staphylococcus kökeni, beş Enterococcus kökeni olmak 
üzere 120 mikro-organizma izole edildi. Acinetobacter türlerine karşı sefaperazon/sulbaktam, P. aeruginosa kökenlerine karşı 
piperasilin/tazobaktam ve meropenem en etkili antibiyotikler olarak belirlendi. Gram-pozitif bakterilerde vankomisin direnci saptan-
madı, ancak Staphylococcus aureus kökenlerinin %85’i metisiline dirençli idi. Hastane infeksiyonu gelişimi ile antibiyotik kullanılması 
arasında anlamlı ilişki bulunmadı. Uygun dozda ve sürede, YBÜ’nün florasına uygun antibiyotik kombinasyonları ampirik tedavide 
kullanılmalı, hastaların kültür sonucuna göre tedavi tekrar düzenlenmeli ve antibiyotik kullanımına infeksiyon uzmanına danışılarak 
karar verilmelidir. 

SUMMARY 

The aim of this study was to determine the antibiotics used in the Intensive Care Unit (ICU) of Trakya University Hospital, their effect 
on the microorganisms isolated as nosocomial infection agents and the relation between the antibiotic consumption and hospital 
infections. The patients hospitalized in ICU were evaluated prospectively with the active surveillance method based on the labor-
atory and patients. The identification of microorganisms and antimicrobial susceptibilities tests were made the in Microbiology    
Laboratory of Trakya University Hospital. Thirty six Acinetobacter spp, 25 Pseudomonas aeruginosa, one Stenotrophomonas malto-
philia, 20 Candida spp, eight bacteria belonging to Enterobectericeae, 25 Staphylococcus spp, five Enterococcus spp, in total 120 
microorganisms were isolated. The most effective antibiotic against Acinetobacter spp. was cefoperasone/sulbactam, and to P. 
aeruginosa piperacillin/tazobactam and meropenem. The vancomycin resistance was not detected in gram positive bacteria, but 
85% of Staphylococcus aureus strains were resistant to meticilline. No relation between the antibiotic usage and nosocomial infec-
tions was found. The antibiotics should be used in appropriate dosage and for appropriate periods, the combination of appropriate 
antibiotics according to the ICUs’ flora should be used in empiric treatment and the treatment should be rearranged according to the 
reports of cultures. The antibiotics should be given following consultation with infectious disease specialists. 
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GİRİŞ 

Nozokomiyal etkenlerde antibiyotiklere direnç oranı has-
tane dışı infeksiyon etkenlerine göre daha yüksektir. Bu 
fark özellikle antibiyotik kullanımının yaygın olduğu yo-
ğun bakım ünitesi (YBÜ)’nde çok belirgin olarak ortaya 
çıkmaktadır. Yoğun bakım ünitelerindeki hastaların di-
rençli mikro-organizmalarla karşılaşma olasılığının yük-
sek olması ve ampirik antimikrobiyal tedaviler antimikro-
biyal ilaçlara direnç artışını etkileyen faktörlerdendir (1, 
2). Bakteriler değişen antimikrobiyal tedaviye hızla adap-
tasyon göstererek çeşitli direnç mekanizmaları ortaya 
çıkarırlar (3, 4).  

Özellikle YBÜ’de yoğun ve uygun olmayan antibiyotik 
kullanımı dirençli mikro-organizmaların seleksiyonuna 
yol açmaktadır. Yoğun bakım ünitesine veya hastaneye 
başvurduğu sırada düşük sayıda ancak direnç geliştirme 
potansiyeli yüksek olan bakterilerle kolonize hastalar da 
önemlidir. Bu dirençli gram-negatif bakteriler gastro-in-
testinal florada az sayıda bulunup hastalara geniş spekt-
rumlu antibiyotikler verildiğinde sayıca artarlar (2, 4).  

Bu çalışmada dokuz aylık dönemde Trakya Üniversitesi 
Hastanesi (TÜH) Merkez YBÜ (MYBÜ)’nde kullanılan 
antibiyotiklerin saptanması, aynı dönemde hastane 
infeksiyonu (Hİ) etkeni olarak izole edilen mikro-
organizmalara etkisi ve antibiyotik kullanımı ile Hİ gelişi-
mi arasındaki ilişkinin belirlenmesi amaçlandı. 

GEREÇ VE YÖNTEM 

Trakya Üniversitesi Hastanesi MYBÜ’ne 15 Nisan 2003 
ve 15 Ocak 2004 tarihleri arasında yatırılan ve 48 saat-
ten daha fazla MYBÜ’de kalan hastalar çalışmaya alındı. 
Yatırılan hastalar prospektif olarak laboratuvara ve has-
taya dayalı, hedefe yönelik aktif sürveyans yöntemiyle 
gündelik servis izlemi ve klinik mikrobiyoloji laboratuvar 
kayıtlarından izlenerek değerlendirildi (5, 6).  

Tüm mikro-organizmaların tanımlanmasında konvansi-
yonel yöntemler kullanıldı (7). İzole edilen bakterilerin 
antibiyotik duyarlılıklarının belirlenmesi Mueller-Hinton 
Agar (Biolab, Yeni Zelanda) ve standart antibiyotik disk-
leri (Oxoid, İngiltere) kullanılarak Amerikan Ulusal Klinik 
Laboratuvar Standartları Komitesi (NCCLS) M2-A8’e gö-
re disk difüzyon test yöntemiyle yapıldı, NCCLS M100-
S14’e göre yorumlandı (8, 9). Sefaperazon/sulbaktam 
diski üreticisinin önerilerine göre yorumlandı. Seftazidim, 
siprofloksasin, gentamisin ve imipenemden en az üçüne 
dirençli P. aeruginosa ve Acinetobacter kökenleri MDR 
olarak tanımlandı (10). İzole edilen mantarların 
antifungal duyarlılıklarına bakılmadı. 

BULGULAR 

Dokuz aylık çalışma döneminde 204 hasta MYBÜ’ye ya-
tırıldı. Yaş ortalaması 57.8±17.5 (16–84) olan 63’ü 
(%46.6) kadın, 72’si (%53.3) erkek 135 hasta çalışmaya 
alındı. Yoğun bakım için yatırılan 135 hastanın 58’inde 
toplam 92 hastane infeksiyonu (Hİ) (%68) epizodu geliş-
ti. Bunların 46’sı (%50) alt solunum yolu infeksiyonu, 21’i 
(%23) üriner sistem infeksiyonu, 19’u (%21) bakteremi, 
üçü (%3) kateter infeksiyonu, üçü (%3) ise cerrahi yara 
infeksiyonu idi. Bazı hastalarda birden fazla Hİ gelişti. 

Hastane infeksiyonu etkeni olarak elde edilen 36 
Acinetobacter kökeninin 33’ü (%92) MDR idi. En etkili 
antimikrobiyal sefaperazon/sulbaktam olup kökelerin 
%53’üne etkili bulundu (Tablo 1). İzole edilen 25 P. 
aeruginosa’nın 11’i (%44) MDR idi ve 24’ü tetrasiklin ve 
doksisikline dirençli olarak saptandı. Duyarlılık oranları 
%56 olarak en etkili antibiyotikler piperasilin/tazobaktam 
ve meropenem olarak saptandı (Tablo 1). Intravenöz 
kateterden izole edilen bir tane S. maltophilia ise sipro-
floksasin ve trimetoprim/sulfametaksazol duyarlı olarak 
bulundu. Dört Escherichia coli, iki Enterobacter cloacae, 
bir Citrobacter freundii ve bir Klebsiella pneumoniae ol-
mak üzere sekiz Enterobacteriaceae üyesi izole edildi. 
Bu bakterilerde ampisilin ve sefazolin direnç oranı (6/8) 
yüksek bulunurken, trimetoprim/sulfametaksazol ve 
amikasine karşı duyarlılık oranı (7/8) ile gentamisin ve 
tobramisine karşı duyarlılık oranları (6/8) yüksek bulun-
du. İmipenem, amikasin ve piperasilin/tazobaktama di-
renç saptanmadı. Beş köken kinolonlardan ofloksasin ve 
levofloksasine duyarlı bulundu. Beşi koagülaz negatif 
stafilokok (KNS), 20’si S. aureus olmak üzere toplam 25 
Staphylococcus kökeni elde edildi. S. aureus kökenleri-
nin 17’si MRSA, üçü MSSA idi. Metisiline dirençli S. 
aureus’ların 12’si ve MSSA’ların tümü trakeal aspirattan, 
KNS’lerin ise dördü kan kültürlerinden elde edildi. Elde 
edilen KNS’lerin hepsi eritromisine, dördü siprofloksa-
sine dirençli bulundu. Metisiline dirençli S. aureus’ların 
tümü siprofloksasine, %94’ü gentamisine dirençli, tümü 
kloramfenikol ve trimetoprim/sulfametaksazole duyarlı 
bulundu. Metisiline duyarlı S. aureus kökenlerinin hepsi 
eritromisin hariç test edilen tüm antimikrobiyal ilaçlara 
duyarlıydı, sadece biri eritromisine orta duyarlı bulundu. 
Dört tanesi E. faecium, bir tanesi E. faecalis olmak üzere 
beş tane enterokok cinsi bakteri elde edildi. Dördü peni-
silin ve nitrofurantoine, üçü tetrasikline ve levofloksasine 
dirençliydi, Gram pozitif bakterilerde vankomisin direnci 
saptanmadı. 
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İzole edilen 20 Candida kökeninin 16’sı Candida 
albicans idi. Üriner sistem infeksiyonuna neden olan et-
kenlerin yarısından fazlası (15/21) Candida olup 12’si C. 
albicans idi. Meropenem kullanan hastalarda 
Candida’lara bağlı üriner sistem infeksiyonu daha sıktı 
(p<0.05). 

Hastaların 101’inde (%75) MYBÜ’ye kabul edildiği gün 
antibiyotik tedavisinin başlandığı ve bu hastalarda tekli 
antibiyotik olarak (%25) birinci kuşak sefalosporinler, ü-
çüncü kuşak sefalosporinler ve kinolonların kullanıldığı 
saptandı. Kombine ikili tedavide (%66) ise en fazla 
amikasin-piperasilin/tazobaktam, amikasin-üçüncü kuşak 
sefalosporinler, amikasin-imipenem, amikasin-kinolon  
üçüncü kuşak sefalosporinler-metranidazol ve 
karbapenem-kinolon kombinasyonları tercih edildiği sap-
tanırken birbirinden farklı üçlü kombine antibiyotik teda-
visi uygulanan hastalar da (%9) olduğu gözlendi. Hasta-
larda toplamda en sık aminoglikozit, karbapenem, 
kinolon, beta-laktam/beta-laktamaz inhibitörleri kullanıl-
dığı saptandı (Tablo 2). 

Hastaların antibiyotik kullanma öyküleri Tablo 3’te göste-
rildi. Hastaların 57’sine MYBÜ’ne yatırılmadan önce, 
70’ine ise yatırıldıktan sonra antibiyotik başlanmış, sekiz 
hasta ise antibiyotik almamıştı. 

Tablo 2. Merkez Yoğun Bakım Ünitesi’nde kullanılan antibiyotikler 

Antibiyotikler 
Antibiyotiğin kullanıldığı hasta 

sayısı 
Aminoglikozit 60 
Karbapenem 47 
Kinolon 46 
Beta-laktam/beta-laktamaz 
inhibitörleri  

56 

3. kuşak sefalosporinler 36 
Glikopeptit 19 
Metranidazol 17 
Birinci kuşak sefalosporinler 12 
Trimetoprim/sulfametaksazol 5 
Antifungal 5 
Antitüberküloz 2 
Makrolit 2 
Antiviral 1 

Tablo 1. Acinetobacter türleri ve Pseudomonas aeruginosa kökenlerinin antimikrobiyallere duyarlılık durumu 

Acinetobacter spp. (n=36) Pseudomonas aeruginosa (n=25) 

Duyarlı 
Orta 

Duyarlı 
Dirençli Duyarlı 

Orta 

Duyarlı 
Dirençli Antimikrobiyal 

n % n % n % n % n % n % 

Mezlosilin  2 6 0 0 34 94 TE TE TE TE TE TE 

Ampisilin/sulbaktam 14 39 10 28 12 33 TE TE TE TE TE TE 

Piperasilin TE TE TE TE TE TE 11 44 - - 14 56 

Piperasilin/tazobaktam  2 6 1 3 33 92 14 56 - - 11 44 

Seftazidim 2 6 0 0 34 94 13 52 0 0 12 48 

Sefepim TE TE TE TE TE TE 12 48 1 4 12 48 

Seftriakson TE TE TE TE TE TE 2 8 7 24 16 64 

Sefaperazon/sulbaktam 19 53 14 39 3 8 TE TE TE TE TE TE 

İmipenem  8 22 8 22 20 56 13 52 0 0 12 48 

Meropenem  7 17 9 25 20 56 14 56 0 0 11 44 

Aztreonam  1 3 2 6 33 92 13 52 3 12 9 35 

Gentamisin 2 6 0 0 34 94 9 35 2 8 14 56 

Amikasin  2 6 0 0 34 94 13 52 1 4 11 44 

Tobramisin  3 8 0 0 33 92 13 52 0 0 12 48 

Netilmisin 3 8 7 17 26 72 12 48 1 4 12 48 

Siprofloksasin  3 8 1 3 32 86 12 48 6 24 7 28 

Tetrasiklin TE TE TE TE TE TE 0 0 1 4 24 96 

Doksisiklin TE TE TE TE TE TE 0 0 1 4 24 96 

Ofloksasin TE TE TE TE TE TE 12 48 0 0 13 52 

TE: Test edilmedi 
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Hastalarda Hİ gelişmeden önceki antibiyotik kullanımı ile 
Hİ gelişimi arasında anlamlı ilişki bulunmadı (p=0.079). 

TARTIŞMA 

Son yıllarda etki spektrumu geniş, enzimatik hidrolize 
dayanıklı yeni antibiyotiklerin bulunmasına karşın bakte-
rilerdeki direnç gelişimi sürmektedir. Bunun nedenleri 
arasında, ilaçların etki spektrumlarının, farmokokinetik 
özelliklerinin bilinmeden, uygun olmayan doz ve süreler-
de verilmesi gibi yanlış kullanımları başta gelmektedir. 
Bir diğer önemli neden ise, yoğun bakım ünitelerinde ya-
tan hastalarda gelişen infeksiyonlarda çoğu kez ampirik 
antibiyotik tedavisine gerek duyulması ve bu amaçla da 
geniş spektrumlu antibiyotiklerin aşırı kullanılmasıdır  
(11, 12). 

Yoğun bakım ünitesindeki hastalardan izole edilen mik-
ro-organizmaların serviste yatan ya da poliklinik hastala-
rından izole edilenlere göre antibiyotiklere dirençli olma 
olasılığı daha fazladır (13, 14). Bu çalışmada 
Acinetobacter kökenlerindeki direnç oranları da 
P.aeruginosa’ya göre daha fazladır. Acinetobacter türle-
rine en etkili antibiyotikler sefaperazon/sulbaktam ve 
ampisilin/sulbaktam olup bu antibiyotikler için de duyarlı-
lık yüzdesi çok düşüktür. Daha önce aynı hastanede ya-
pılan bir çalışmada (15), tüm hastanede 1994’ten 2000 
yılına kadar Acinetobacter kökenlerinde imipeneme di-
renç yokken, bu çalışmada %56 bulunmuş olup hızlı bir 
direnç gelişimi gözlenmiştir. Dört yıl için de direncin bu 
kadar artmış olması plazmit aracılıklı bir direnç geni ak-
tarılması olasılığını veya antibiyotik baskısıyla seçilmeyi 

düşündürmektedir, bu durumun ayrıca araştırılması ge-
rekmektedir.  

İzole edilen gram pozitif bakterilerde de antibiyotiklere 
direnç fazladır. Staphylococcus aureus’lar içinde MRSA 
oranı %85’dir. Oranın yüksek olması izolasyon önlemle-
rine gereken dikkati göstererek MRSA yayılımının azal-
tılması gerektiği konusunda uyarıcıdır. Diğer ülkelerde 
yapılan çalışmalarda YBÜ’de izole edilen Hİ etkeni 
Enterococcus cinsi bakterilerde vankomisine dirençli kö-
kenler bildirilmiştir (16, 17). TÜH’te 2002–2004 yılları a-
rasında izole edilen Hİ etkeni Enterokok kökenlerinde bu 
çalışmada olduğu gibi vankomisin direnci saptanmamış-
tır (18).  

Bizim çalışmamızda üçüncü sıklıkta saptanan Candida 
türlerini daha az sıklıkta bildiren çalışmalar da vardır (19, 
20). Bu çalışmada izole edilen 20 Candida kökeninin 15’i 
idrardan izole edilmiş olup yaşın artması ve antibiyotik-
lerden meropenem kullanılması Candida’ların neden ol-
duğu üriner sistem infeksiyonlarında risk faktörüdür. Yo-
ğun antibiyotik kullanımı bağırsak florasının bozulmasına 
ve mantarların floraya egemen olmasına neden olmak-
tadır. Üriner infeksiyonların kaynağı daha çok endojen 
flora olduğundan yoğun antibiyotik kullanımı sonucu ve 
sonda varlığında gelişen üriner infeksiyonlarda daha çok 
Candida’lar etken olarak görülmektedir (21). 

En sık izole edilen bakterilerin Acinetobacter ve P. 
aeruginosa olduğu ve çoğunun MDR olduğu düşünüle-
cek olursa bu iki bakteri cinsi izole edildiğinde hastalar 
mutlaka izole edilmeli ve etkenin diğer hastalara bulaş-
maları önlenmelidir. Çünkü kullanılacak etkili antibiyotik 

Tablo 3. Merkez Yoğun Bakım Ünitesi (MYBÜ)’nde antibiyotik kullanımı ve antibiyotiklerin değiştirilme durumu 

Antibiyotik tedavisinde değişiklik 

MYBÜ’de kazanılmış 
infeksiyon yok, önceki 

antibiyotik değiştirilmemiş

Antibiyotik 

değiştirilmiş

Antibiyotik          
değiştirilmemiş ancak 
üreyen bakteriye etkili

Antibiyotik              
değiştirilmemiş, antibiyotik 

üreyen bakteriye etkisiz 
ToplamAntibiyotik kullanımı 

n n n n n 

Antibiyotik kullanımı yok - - - - 8 

Önceki infeksiyonun tedavisi 
için antibiyotik alanlar 

5 4 0 5 14 

Postoperatif antibiyotik          
başlananlar  

23 14 0 6 43 

Ampirik antibiyotik başlananlar 10 4 0 0 14 

Profilaktik antibiyotik            
başlananlar 

31 16 3 6 56 

Toplam 69 38 3 17 135 
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seçeneği kalmamaktadır. Önemli olan dirençli kökenlerin 
gelişiminin ve yayılımının önlenmesidir. 

Ulusal Nozokomiyal İnfeksiyon Sürreyans (NNIS) Siste-
mi’nin 1998–2002 ve 1998–2003 verilerine göre, dahi-
li/cerrahi YBÜ’de en sık kullanılan antibiyotikler üçüncü 
kuşak sefalosporinler, florokinolonlar, birinci kuşak 
sefalosporinler, parenteral vankomisin, antipseudomonal 
penisilinler, ampisilin ve ikinci kuşak sefalosporinlerdir 
(22, 23). Bu çalışmada da MYBÜ’de en sık 
aminoglikozit, karbapenem, kinolon, beta-laktam/beta-
laktamaz inhibitörleri tercih edildiği gözlenmiştir. 
Aminoglikozitlerdeki ve kinolonlardaki direncin yüksek 
olmasının nedeni, bu antibiyotiklerin sık kullanılması ola-
bilir. Ayrıca MYBÜ’de antibiyotik kullanım oranı (%94) 
çok yüksek bulunmuş olup bakterilerin direnç gelişiminde 
yüksek antibiyotik kullanım oranının etkisi olduğu düşü-
nülmektedir.  

Yoğun bakım ünitelerinde antibiyotiklerin kullanımını dü-
zenleyerek mikro-organizmalardaki antibiyotik direncinin 
en aza ineceği bildirilmektedir (24). Gruson ve ark. (25) 
yaptıkları çalışmada, YBÜ’de antibiyotik kullanımını azal-
tarak ventilatör ile ilişkili pnömoni ve dirençli mikro-

organizmaları azalttıklarını bildirmişlerdir. Bu düzenleme-
leri yapmak için antimikrobiyal ilaçların kullanımını hedef 
alan birçok öneriler vardır; antimikrobiyallerin kombinas-
yonlar halinde ve ilaçların sırayla kullanımı örnek olarak 
verilebilir. Kullanılacak ilaçların sırası, YBÜ’deki mikrobi-
yolojik floraya bağlı olarak saptanabilir. Antibiyotiklerin 
sırayla kullanımı var olan antimikrobiyal direnç problemi-
ni azaltmayacaktır, ancak yeni gelişebilecek dirençleri 
önleyecektir (26). 

Önemli olan mikro-organizmaların direnç geliştirmesini 
önlemektir. Bunun için; uygun dozda ve uygun sürede 
antibiyotik kullanılmalı, YBÜ’nün florasına uygun antibi-
yotik kombinasyonları ampirik tedavide seçilmeli, çoğul 
ilaca dirençli mikro-organizmaların Hİ geliştirdiği hastalar 
izole edilmelidir. Ampirik tedavi sonrası hastaların kültür 
sonucuna göre tedavi tekrar düzenlenmeli ve antibiyotik 
kullanımına infeksiyon uzmanına danışılarak karar veril-
melidir. 
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