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OZET

Bu galismanin amaci, yodun bakim hastalarinda hastane infksiyonu etkenlerini ve bunlarin antibiyotiklere diren¢ durumunu sapta-
mak idi. Osmangazi Tip Fakiiltesi Hastanesi Anestezi Yogun Bakim Unitesinde 1 Ocak 2003 ve 31 Aralik 2003 tarihleri arasinda
yatmis hastalardan infeksiyon kugkusu veren 84’Unden alinan 820 klinik érnekten Uretilen 469 mikro-organizmanin dagilimi ve di-
reng profilleri irdelenmistir. Tim érneklerde ireme orani %44.9 idi. Ureme saptanan 368 érnegin %75.6’sinda bir, %24.4'inde bir-
den fazla mikro-organizma Uremesi gozlendi. En sik Acinetobacter cinsi (%28.4), Staphylococcus aureus (%19.8) ve Candida cinsi.
(%13.4) izole edildi. Acinetobacter suslarinda imipenem, siprofloksasin, sefepim, amikasin, seftazidim ve sefotaksim antibiyotiklerine
direng oranlari sirasiyla %59.7, %78.4, %79.2, %83.9, %90.1 ve %94.2 olarak saptandi. Staphylococcus aureus suslarinin %81.7’si,
koagtlaz-negatif stafilokok suglarinin %88.4’l metisiline direngli bulundu. Stafilokok suslarinin tamami vankomisin ve teikoplanine
duyarli idi. %84.1’i C. albicans olan Candida tiirlerinde amfoterisin B igin MiKs, ve MiKg, degerleri 0.064 ug/ml ve 0.19 pg/ml olarak
saptandi. Suslarin %7.4 ve %17.6’sinda sirasiyla flukonazol ve itrakonazol direnci gézlendi. Amfoterisin B’'nin Candida turlerine kar-
s1 MiK 50/90 degerleri 0.064/0.19 pg/ml olarak saptandi.

SUMMARY

The purpose of this study was to determine the causative agents of nosocomial infections in intensive care unit and antibiotic
resistance patterns of the agents. The study was a retrospective evaluation of the frequency of isolation and antimicrobial resistance
patterns of 469 microorganisms isolated from 820 clinical specimens obtained from 84 patients with suspected infection hospitalized
in the Anesthesia Intensive Care Unit, Osmangazi University Hospital, between January 1 and December 31, 2003. When
considering all specimens, the culture positivity rate was 44.9%. A total of 368 samples was culture positive. In 75.6% of them only
one microorganism was present, while in 24.4% two or more microorganisms were isolated. The most frequently isolated
microorganisms were Acinetobacter spp. (28.4%), Staphylococcus aureus (19.8%) and Candida spp. (13.4%). The strains of
Acinetobacter showed resistance to imipenem (59.7%), ciprofloxacin (78.4%), cefepime (79.2%), amikacin (83.9%), ceftazidime
(90.1%) and cefotaxime (94.2%). The rates of methicilline resistance were 81.7% and 88.4% in S. aureus and coagulase-negative
staphylococci isolates, respectively. All of the staphylococcal isolates examined were susceptible to vancomycin and teicoplanin.
Candida albicans was the most frequently isolated Candida species (84.1%). Of Candida isolates 7.4% and 17.4% were resistant to
fluconazole and itraconazole, respectively. Amphotericin B had an MIC50/90 of 0.064/0.19 pg/ml for Candida isolates.
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GIRIS

Yogun bakim dniteleri (YBU), hastane infeksiyonlarinin
ve direngli mikro-organizmalarin en yaygin géruldugu
hastane birimleridir. Bu birimlerde yatan hastalara cesitli
nedenlerle yogun invazif girisimler yapilmakta ve cgesitli
antibiyotikler verilmektedir. Bu Unitelerde gelisen infek-
siyonlar, tedavi guclugu ve mortalite yiuksekligi nedeniyle
tim diinyada buyuk bir sorun olmaya devam etmektedir
(1).

Bu calismada, 2003 yilinda Anestezi ve Reanimasyon
Yogun Bakim Unitesi’'nde yatmis olan hastalardan ureti-
len mikro-organizmalar ve direng profilleri retrospektif
olarak irdelenmistir.

GEREG VE YONTEM

Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Anestezi ve Reani-
masyon Anabilim Dali Yogun Bakim Unitesi’'nde 1 Ocak-
31 Aralik 2003 tarihleri arasinda yatmis olan toplam 410
hastanin 84’Unden (%20.4) mikrobiyolojik inceleme igin
alinan 820 klinik 6érnek degerlendirildi. On glinlik bir si-
rede ayni klinik 6rnekten ayni mikro-organizma Uremesi
durumunda sadece ilk GUreme ¢alisma kapsamina alindi.
Bu érneklerin 409°'u (%49.9) kan, 204’0 (%24.9) alt solu-
num yolu érnegi (ASY), 165’i (%20.1) idrar, 42’si (%5.1)
yara yeri idi. Mikro-organizmalarin tanimlanmalarinda
geleneksel yontemlerle birlikte bakteriler ve mayalar igin
siraslyla Vitek (bioMérieux) ve APl 20C (bioMérieux)
identifikasyon sistemlerinden yararlanildi. Antibakteriyel
duyarhlik testi disk difiizyon yontemiyle NCCLS standart-
larina uygun olarak yapildi ve yorumlandi (2). Antifungal
duyarlilik testi ise E test (AB Biodisk, Solna, isveg) yon-
temiyle Uretici firmanin onerileri dogrultusunda yapildi.

BULGULAR

Anestezi YBU’de 2003 yili iginde izlenen hastalardan
infeksiyon kuskusu olan 84 hastadan alinan 820 klinik
ornegin 368’inde (%44.9) Ureme saptandi. Bu oran kan
orneklerinde %43 (176/409), ASY O6rneklerinde %65.1
(133/204), idrar 6rneklerinde %21.9 (36/165) ve yara yeri
drneklerinde %54.8 (23/42) idi. Ureme saptanan 368 or-
nekten toplam 469 mikro-organizma izole edildi. Ornek-
lerin %75.6’sinda (278/368) bir, %24.4’Unde (90/368)
birden fazla (%21.4’Unde iki, %3’Unde Ug¢) mikro-orga-
nizma uUremesi gézlendi.

izole edilen mikro-organizmalarin %54’ Gram-negatif
bakteri, %32.6’si Gram-pozitif bakteri ve %13.4’li Candida
turlerinden olugmakta idi. Tum 6rnekler bir arada deger-
lendirildiginde; en sik Acinetobacter spp. (%28.4),
Staphylococcus aureus (%19.8) ve Candida spp.
(%13.4) izole edildi. Kan &rneklerinden Acinetobacter
spp. (%25.7) ve koagulaz-negatif stafilokok (KNS) tlrleri
(%17); ASY’'ndan Acinetobacter spp. (%33.2) ve S.
aureus (%33.2); idrardan Candida spp. (%77.8) ve yara
yerinden Acinetobacter spp. (%42.9) en sik saptanan
mikro-organizmalardi (Tablo 1).

Nonfermentatif bakterilerden Acinetobacter suslarinda
netilmisin disinda test edilen tim antibiyotiklere yiksek
diren¢ goézlendi. Pseudomonas aeruginosa suslarina
karsi netilmisin, seftazidim ve sefepim en etkin antibiyo-
tiklerdi.  Stenotrophomonas maltophilia  suslarinda
siprofloksasin direnci minimal bulundu (Tablo 2).

Enterobacteriaceae Uyelerinden Klebsiella suslarinin
tamaminin imipenem ve siprofloksasine duyarli oldugu
goruldi. Enterobacter suglarinin bu gruptaki en direngli
bakteriler oldugu, gentamisin digindaki antibiyotiklere

Tablo 1. Anestezi Yogun Bakim Unitesi’nde izole edilen mikro-organizmalar, izolasyon yiizdeleri ve siralamasi

izolasyon yiizdesi (siklik sirasi)

Mikro-organizma (469)

Tdm dérnekler Kan ASY idrar Yara yeri
Acinetobacter spp. (133) 28.4 (1) 25.7 (1) 33.2(1) 5.6 (2) 444 (1)
S. aureus (93) 19.8 (2) 10.7 (4) 33.2(1) - 18.5 (2)
Candida spp. (63) 13.4 (3) 7.3 (6) 9.5(2) 77.8 (1) 1.0(7)
P. aeruginosa (38) 8.1 (4) 7.8 (5) 9.5 (2) - 11.1 (4)
KNS (37) 7.9 (5) 17.0 (2) - 5.6 (2) -
S. maltophilia (33) 7.0 (6) 12.1 (3) 4.0 (4) - -
Klebsiella spp. (20) 4.3(7) 3.9(8) 4.5 (3) 5.6 (2) 3.7 (6)
Enterococcus spp. (19) 4.1(8) 7.8 (5) - 2.8 (3) 7.4 (5)
E. coli (19) 4.1(8) 4.9(7) 2.0 (5) 2.8 (3) 14.8 (3)
Enterobacter spp. (8) 1.7(9) 1.9(9) 2.0 (5) - -
S. pneumoniae (3) 0.6 (10) - 1.5 (6) - -
Diger (3) 0.6 (10) 1.0 (10) 1.0 (7) - -

KNS: Koagiilaz-negatif stafilokok. ASY: Alt solunum yolu. ‘Kandan izole edilen bir tane Alcaligenes sp. ve Streptococcus pyogenes ile ASY’dan izole

edilen bir tane Burkholderia sp. suslarindan olugsmaktadir.
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Tablo 2. izole edilen nonfermentatif bakterilerin gesitli antibiyotiklere direng yiizdeleri

Bakteri (n) PRL CAZ CTX FEP IPM ATM CIP CN TOB NET AK  SXT
Acinetobacter spp. (133) 942 901 942 792 597 936 784 727 695 148 839 687
P. aeruginosa (38) 578 333 100 384 482 758 50 687 687 333 428

S. maltophilia (33) - - - - - - 6.6 - - - - 0

PRL: Piperasilin, CAZ:Seftazidim, CTX: Sefotaksim, FEP: Sefepim, IPM: imipenem, ATM: Aztreonam, CIP: Siprofloksasin, CN: Gentamisin,
TOB: Tobramisin, NET: Netilmisin, AK: Amikasin, SXT: Trimetoprim/Sulfametoksazol.

Tablo 3. Enterobacteriaceae kokenlerinin gesitli antibiyotiklere direng yuzdeleri

Bakteri (n) AMP SAM PRL Kz IPM CIP CN SXT
Klebsiella spp. (20) - 91.6 50 - 0 0 40 50
E. coli (19) 83.3 50 30 444 33.3 25 0 0
Enterobacter spp. (8) - 85.7 100 - 57.1 100 0 -

AMP: Ampisilin, SAM: Ampisilin/Sulbaktam, PRL: Piperasilin, KZ: Sefazolin, IPM: imipenem,

CIP: Siprofloksasin, CN: Gentamisin, SXT: Trimetoprim/Sulfametoksazol.

oldukga direngli oldugu saptandi. Escherichia coli
suslarinin, ampisilin hari¢ tutulursa bu grubun en az di-
rengli olan tyesi oldugu gézlendi (Tablo 3).

Staphylococcus aureus suslarinin - %81.7’si, KNS
suslarinin %88.4'G metisiline direngli bulundu. Stafilokok
suglarinda vankomisin ve teikoplanin direncine rastlan-
madi. KNS suglarinin tamami eritromisine direngli bu-
lundu (Tablo 4). Enterokok suslarinda vankomisin ve
teikoplanin direnci gézlenmedi.

Tablo 4. Stafilokok kokenlerininin gesitli antibiyotiklere direng

yuzdeleri
Bakteri (n) OoX P E VA TEC DA
S.aureus (93) 817 944 26.9 0 0 16.6
KNS (37) 884 100 100 0 0 62.5

KNS: Koagilaz-negatif stafilokok, OX: Oksasilin,
Eritromisin, VA: Vankomisin, TEC: Teikoplanin,
DA: Klindamisin.

P: Penisilin, E:

%84.1’i C. albicans olarak identifiye edilen Candida tur-
lerinde amfoterisin B igin MiKso ve MiKgo degerleri 0.064
pg/ml ve 0.19 pg/ml olarak saptandi. Suslarin %7.4 ve
%17.6’sinda sirasiyla flukonazol ve itrakonazol direnci
g6zlendi.

TARTISMA

Calismada Anestezi YBU’de yatan hastalarin %20.4'(in-
de ireme saptanmistir. infeksiyon oranlari degiskenlik
gostermekle birlikte, YBU'de yatan hastalarin yaklasik
%20’sinde en az bir infeksiyon gelistigi bilinmektedir (1).

izole edilen kokenlerin yaridan fazlasi (%54) Gram-
negatif, yaklagik olarak Ugte biri (%32.6) Gram-pozitif
bakteri idi. Turkiye'de genelde Gram-negatif bakteri izo-
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lasyon oranlarinin Gram-pozitiflere gére daha ylksek
oldugu bilinmektedir (3, 4). Buna karsilik, Avrupa’da ge-
nel olarak Gram-negatif ve Gram-pozitif bakteri izolas-
yon oranlarinin birbirine yakin oldugu belirtiimektedir (1).
Mayalara iligkin (Candida spp.) %13.4 orani ise Avrupa
tlkelerinde YBU'lerindeki Prevalans (European Pre-
valence of Infection in Intensive Care=EPIC) calisma-
sindaki %17.1’lik maya oranina yakindir (5).

Siralamalari degiskenlik gosterse de, YBU'lerde en sik
saptanan mikroorganizmalar oldukga benzerdir. Anestezi
YBU'de ilk bes sirada izole edilen Acinetobacter spp.,
Staphylococcus aureus, Candida spp., P. aeruginosa ve
KNS, Tiirkiye dahil calismalarin cogunda YBU’lerde en
sik saptananlar arasinda yer almaktadir (1, 3, 5-7).

Calismalarda kan kokenleri arasinda genellikle birinci
sirada saptanan KNS bu g¢alismada Acinetobacter turle-
rinden sonra ikinci sirada yer almistir (1, 5-7).

Calismada ASY o&rneklerinden en gok Acinetobacter spp.
ve S. aureus izole edilmigtir. Amerika Birlesik Devletleri’
nde NNIS (National Nosocomial Infections Surveillance),
Avrupa’da EPIC ve SENTRY calismalarinda P. aeruginosa
ve S. aureus pnémonilerde birinci veya ikinci sirada sap-
tanmigtir (5-7). Ozellikle Tiirkiye'deki calismalarda ASY
kokenlerinde P. aeruginosa’nin yerini Acinetobacter tlr-
lerinin almasi dikkat ¢ekicidir (3, 8). Bu durum yogun kar-
bapenem kullanimina bagl olabilir.

Calismamizda idrar kokenleri arasinda Candida tirleri-
nin egemenligi oldukga dikkat cekmistir. inan ve ark. (3)
ve Yosunkaya ve ark.(9) da calismalarinda ilk sirada
Candida turlerini saptamiglardir. EPIC ve NNIS verilerine
gore E. coli ve Candida suslari idrar kdkenleri arasinda
ilk iki sirayl paylagmiglardir (5, 7).
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Acinetobacter turleri yara yeri 6rneklerinden de en sik
saptanan mikro-organizma olmustur (%44.4). Buna kar-
silik, EPIC ve SENTRY calismalarinda Acinetobacter
turleri, yara yeri érneklerinden siklikla izole edilen mikro-
organizmalar arasinda yer almamistir (5, 6). Bu ¢alig-
mada genel olarak tim o&rneklerde yuksek oranda
Acinetobacter tirlerinin saptanmasi oldukga carpicidir.

Antimikrobiyal diren¢g durumlari degerlendirildiginde, ko-
kenlerin oldukga yiiksek direng oranlariyla karsilagiimig-
tir. Acinetobacter suglari imipenem dahil tim antibiyotik-
lere oldukca direngli bulunmustur. Bu bakteriye karsi in
vitro olarak en etkin antibiyotigin netilmisin oldugu go-
rulmdstur. Tlrkiye'de yapilan ¢ok merkezli bir calismada
(10), Acinetobacter kokenlerini test edilen antibiyotiklere
direng oranlari genel olarak daha disik bulunmus iken,
Tirkiye'de YBU’de yapilan bir baska calismada (4) ise,
bu ¢alismadakine benzer sekilde tim kokenler arasinda
%29.8’lik oranla birinci sirada yer alan, Acinetobacter
turlerinin yiksek dlizeyde antibiyotik direnci gésterdigi ve
en etkin antibiyotigin de netilmisin oldugu bildirilmigtir. Bu
durum yogun karbapenem kullanimindan kaynaklanabi-
lir.

Staphylococcus aureus ve KNS kokenlerinde, sirasiyla,
%81.7 ve %88.4 seklinde yiksek oranda metisilin direnci
gO6zlenmistir. Metisiline direng oranlari Ulkeler arasi fark-

KAYNAKLAR

liliklar gostermektedir. EPIC verilerine gore, bu oranlar
%60 ve %70 olarak saptanmistir (5). Amerika Birlesik
Devletlerindeki NNIS calismasinda sirasiyla %55 ve
%87 seklinde S. aureus ve KNS suslarinda metisiline
direng oranlari elde edilmistir. Tirkiye'de YBU infeksi-
yonlarina neden olan S. aureus suslarinda metisiline di-
reng oranlari %62.5-100 arasinda bildirilmistir (7).

TUm ornekler arasinda Gglincd, idrarda birinci sirada izo-
le edilen Candida tirlerinin %84.1'i C. albicans idi. Gulay
ve ark (11) ve Zer ve ark. (12) da YBU'lerde mayalar a-
rasinda en sik C. albicans izole etmislerdir. Bu galisma-
da flukonazol direnci %7.4, amfoterisin B igin MiKso ve
MiKgo degerleri 0.064 ug/ml ve 0.19 ug/ml olarak bulun-
musgtur. Gulay ve ark. (11) flukonazol direncine rastla-
mazken, 0.5 pg/ml olarak amfoterisin B MiKsy degeri
bulmuslardir.

Sonug olarak yuksek direng oranlariyla Acinetobacter ve
Stafilokok turlerinin idrar hari¢ tim klinik érneklerde ilk
siralarda yer almasi, idrarda ise Candida turlerinin ol-
dukga yiiksek oranda saptanmasi bu galismanin oldukga
dikkat gekici sonuglaridir. Yogun Bakim Unitesi'nde sap-
tanan Ozellikle bakteri kokenlerinin genellikle ¢oklu di-
reng gostermesi, bu kritik hastane biriminde hastane
infeksiyonlarinin énlenmesi, kontroli ve izlenmesi ile ilgili
tum proseddrlere titizlikle uyulmasini zorunlu hale getir-
mektedir.
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