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ÖZET 

Bu çalışma, Hacettepe Üniversitesi Erişkin Hastanesi Genel Cerrahi, Dahiliye, Beyin Cerrahisi, Göğüs ve Kalp Damar Cerrahisi ve 
Yanık Yoğun Bakım Ünitelerinde yatmakta olan ve Gram-negatif basile bağlı hastane infeksiyonu tanısı almış hastalardan izole 
edilen Gram-negatif basillerin incelendiği tanımlayıcı bir çalışmadır. Çalışmada 79 hastadan izole edilen 94 Gram-negatif basilin 11 
ayrı antimikrobik ilaca karşı direnç durumları belirlenmiştir. Antibiyotik duyarlılık testi E-test yöntemi ile gerçekleştirilmiştir. Kökenlerin 
%27’si bronko-alveolar lavaj, %21’i derin trakeal aspirat, %16’sı idrar, %14’ü irin, %9’u kan, %4’ü safra, %3’ü beyin-omurilik sıvısı, 
%2’si balgam ve katater, %1’i diren ve parasentez örneklerinden elde edilmiştir. Kökenlerin %42’si Pseudomonas aeruginosa, 
%20’si Escherichia coli, %18’i Acinetobacter türleri, %9’u Klebsiella türleri, %4’ü Enterobacter cloacae, %3’ü Stenotrophomonas 
maltophilia, %2’si Serratia marcescens, %1’i Citrobacter freundii ve %1’i Proteus mirabilis olarak saptanmıştır. Yoğun bakım 
ünitelerinden en çok izole edilen P. aeruginosa ve Acinetobacter kökenlerinin 11 antimikrobik ilaca karşı direnç aralığı %53.8 ile 
89.7 arasında bulunarak yüksek düzeyde direnç varlığı saptanmıştır. Escherichia coli kökenlerinde amikasin, imipenem, sefepim ve 
sefotaksime karşı direnç saptanmazken, en yüksek direnç siprofloksasine (%42.1) karşı bulunmuştur. Yoğun bakım ünitelerinde 
yüksek dirençli mikro-organizmaların sık görülmesi, olasılıkla bu ünitelerde uzun süreli, uygunsuz antibiyotik tedavisi verilmesinin bir 
sonucudur. Yüksek antibiyotik direncine sahip yoğun bakım kökenlerinin hastane ortamında yayılmaması için in vitro duyarlılık 
profillerinin devamlı olarak takip edilerek etkin tedavi protokollerinin uygulanması gerekmektedir. 

SUMMARY 

The aim of this descriptive study was to evaluate the susceptibilities of gram-negative bacilli isolated from patients with gram-
negative nosocomial infection in the General Surgery, Internal Medicine, Brain Surgery, Chest and Cardiac Surgery and Burn 
Intensive Care Units of the Hacettepe University Hospitals. Antibiotic susceptibilities of 11 antimicrobials were evaluated in 94 gram-
negative bacilli which were isolated from 79 patients. Antibiotic susceptibility testing was performed with E-test. The percentages of 
specimens in which the microorganisms isolated were: 27% broncho alveolar lavage, 21% tracheal aspirate, 16% urine, 14% pus, 
9% blood, 4% bile, 3% cerebrospinal fluid, 2% sputum and catheter, 1% drainage device and parasynthesis. The percentages of 
microorganisms isolated were; 42% Pseudomonas aeruginosa, 20% Escherichia coli, 18% Acinetobacter spp, 9% Klebsiella spp, 
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4% Enterobacter cloacae, 3% Stenotrophomonas maltophilia, 2% Serratia marcescens, 1% Citrobacter freundii and 1% Proteus 
mirabilis. The range of resistance among P. aeruginosa and Acinetobacter isolates against 11 antimicrobial agents were between 
53.8 and 89.7% which showed the high level of antibiotic resistance in these isolates. Among the E. coli isolates, except for 
ciprofloxacin (42.1%), no resistance was found against the antimicrobial agents tested. The high level of antibiotic resistance in 
intensive care units is possibly due to long and improper antibiotic treatment. The antibiotic susceptibility profiles should be 
surveyed continuously to avoid the spread of intensive care unit isolates carrying high level antibiotic resistance for better 
achievement of treatment regimens. 

 
GİRİŞ 

Yoğun bakım ünitelerinde yatmakta olan hastalarda has-
tane infeksiyonları gelişme riski diğer servislerde yatan 
hastalara göre 5-10 kat daha yüksektir (1). Yoğun bakım 
ünitelerinde antibiyotik kullanımı tıbbi tedavinin önemli 
bir bölümüdür. Bu ünitelerde yüksek antimikrobik ilaç 
direnci nedeniyle özellikle Gram-negatif basil infeksiyon-
larında kullanılacak olan uygun ampirik antibiyotik teda-
visini belirleyecek verilere gereksinim vardır (2). Antibi-
yotik direnç oranlarının hastaneden hastaneye, bir şehir-
den diğerine farklılık gösterdiği düşünüldüğünde, ampirik 
tedavide uygun antibiyotik protokolünü belirlemek ama-
cıyla her hastanede sorun olan bakterilerin direnç duru-
munun bilinmesi önemlidir.  

Nonfermentatif organizmalar içinde yer alan Pseudomonas 
aeruginosa ve Acinetobacter türleri özellikle yoğun ba-
kım ünitelerinde sıklıkla hastane infeksiyonlarına neden 
olmaktadırlar. Bu etkenlerin tedavisinde kullanılan anti-
biyotiklere karşı artan oranda direnç görülmekte ve te-
davide kullanılacak antibiyotik sayısı gittikçe sınırlı kal-
maktadır (3). 

Bu çalışma, yoğun bakım ünitelerinde yatmakta olan 
hastalardan elde edilen çeşitli mikro-organizmaların 11 
ayrı antimikrobik ilaca karşı direnç düzeylerinin saptan-
ması ve yoğun bakım ünitelerinde uygulanmakta olan 
ampirik antibiyotik tedavi seçeneğinin belirlenmesinde 
uygun tedavi protokollerinin oluşturulması amacıyla plan-
lanmıştır.   

GEREÇ VE YÖNTEM 
Bu çalışmada, Ocak-Haziran 2000 tarihleri arasında 
Hacettepe Üniversitesi Erişkin Hastanesi Genel Cerrahi, 
Dahiliye, Beyin Cerrahisi, Göğüs ve Kalp Damar Cer-
rahisi ve Yanık Yoğun Bakım Ünitelerinde yatmakta olan 
79 hastadan infeksiyon etkeni olarak izole edilen toplam 
94 Gram-negatif basil değerlendirildi. Hastaların 68’inde 
her hastaya ait izole edilen bir bakteri, 11’inde ise farklı 
örneklerden izole edilen birden fazla türdeki kökenler ça-
lışma kapsamına alındı. Kökenlerin tanımlanması, Gram 
boyama, oksidaz testi ve Sceptor (Becton-Dickinson, 
ABD) ile yapıldı. Çalışmada; piperasilin/tazobaktam, ami-
kasin, gentamisin, imipenem, seftazidim, sefoperazon-
sulbaktam, seftriakson, sefotaksim, sefepim, siprofloksa-

sin ve tikarsilin klavulanik aside karşı in vitro duyarlılık 
araştırıldı.  

Bu kökenlerin antibiyotik duyarlılık testleri üretici firmanın 
önerilerine uygun olarak E-test (AB Biodisk, Solna, 
İsveç) ile disk difüzyon yöntemine benzer şekilde yapıldı 
(4). E test yönteminde Mueller Hinton Agar (BBL, ABD) 
üzerine 0.5 McFarland bulanıklığına göre ayarlanmış 
bakteri süspansiyonundan ekim yapıldıktan sonra antibi-
yotik şeridi yerleştirildi; 35° C’da 16-18 saatlik inokülas-
yon sonucunda Minimum İnhibitör Konsantrasyon (MİK) 
değerleri belirlendi. Kökenlerin %50’sini ve %90’ını 
inhibe eden MİK değerleri MİK50 ve MİK90 olarak kabul 
edildi. Kontrol suşu olarak Pseudomonas aeruginosa 
ATCC 27853 ve Escherichia coli ATCC 25922 kullanıldı.  

BULGULAR 

Çalışmaya alınan örneklerden en sık P. aeruginosa 
(%42) ve E. coli (%19) izole edildiği, bunu Acinetobacter 
türleri (%18) ve Klebsiella türleri (%9) izledi (Tablo 1). 
Tablo 1. Yoğun bakım ünitelerinde izole edilen bakterilerin 

dağılımı 

Mikro-organizma türü Sayı   (%) 

Pseudomonas aeruginosa 39      42 
Escherichia coli 19      20 
Acinetobacter türleri  
(A. baumanii ve A. lwoffii) 

17      18 

Klebsiella türleri 
(K. pneumoniae ve K. oxytoca) 

  8        9 

Enterobacter cloacae   4        4 
Stenotrophomonas maltophilia   3        3 
Serratia marcescens   2        2 
Citrobacter freundii   1        1 
Proteus mirabilis   1        1 
Toplam 94    100 

 
Kökenlerin %95’i yoğun bakım ünitelerinden, %5’i yanık 
ünitesiden izole edilmiştir. Kökenlerin %27’si bronko-
alveolar lavaj, %21’i derin trakeal aspirat, %16’sı idrar, 
%14’ü irin, %9’u kan, %4’ü safra, %3’ü beyin-omurilik 
sıvısı, %2’si balgam ve katater,%1’i diren ve parasentez 
örneklerinden elde edilmiştir. Bakterilerin klinik örneklere 
göre dağılımı Tablo 2’de gösterilmiştir.  
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Tablo 2. Yoğun bakım ünitelerinden izole edilen kökenlerin klinik örneklere göre dağılımı 

 DTA BAL Balgam İdrar Kan Katater BOS İrin Safra Diren Par. Toplam 
P. aeruginosa 7 17 1   2 1 1 1  7 2   39 
Acinetobacter spp. 5   2    1 3 1 1  3 1   17 
E. coli 1   1 1   9 3  1  2   1 19 
Klebsiella spp. 4   1       1 1 1    8 
E. cloacae 1   1    2          4 
S. maltophilia    3            3 
S.marcescens 2             2 
C. freundii     1         1 
P. mirabilis      1          1 
Toplam 20 25 2 15 8 2 3 13 4 1 1 94 

DTA: Derin trakeal aspirat, BAL: Bronko-alveoler lavaj, BOS: Beyin-omurilik sıvısı, Par: Parasentez 

 
Tablo 3. P. aeruginosa, E. coli ve Acinetobacter türlerinde MİK50 ve MİK90 değerleri 

 
Organizma (sayı) 

Antimikrobik ilaç 
MİK50 (mg/l) MİK90 (mg/l) % Dirençli MİK Aralığı     (mg/l) 

P. aeruginosa (n=39)     
Amikasin   64 256   56.4   4-256 
Gentamisin 128 128 74.3   2-128 
İmipenem   64   64 64.1   1-64 
Pip/Taz. 256 256 66.6   4-256 
Seftazidim   32 128 53.8   1-128 
Sefepim  128 128 71.8   2-128 
Sefotaksim  128 128 87.1   8-128 
Seftriakson 128 128 89.7   4-128 
Sefop/Sulb. 128 128 69.2   2-128 
Siprofloksasin   16   32 64.1   0.13-32 
Tikar/Klav. 256 256 87.1 16-256 

E. coli (n=19)     
Amikasin     2     2   0    1-8 
Gentamisin     1   64 15.8   0.25-64 
İmipenem     0.25   0.5   0   0.13-1 
Pip/Taz.     4 128 15.8   1-256 
Seftazidim     0.5     1   5.2   0.13-128 
Sefepim      0.25     1   0   0.25-8 
Sefotaksim      0.25   16   0   0.25-16 
Seftriakson     0.25     2 10.5   0.25-128 
Sefop/Sulb.     4   16 15.8   0.125-128 
Siprofloksasin     0.06   32 42.1   0.06-32 
Tikar/Klav.     0.25   16 21   0.25-16 

Acinetobacter (n=17)     
Amikasin 256 256 82.3   2-256 
Gentamisin 128 128 76.4   1-128 
İmipenem   64   64 58.8   0.25-64 
Pip/Taz. 256 256 82.3   1-256 
Seftazidim 128 128 76.4   0.5-128 
Sefepim  128 128 71   4-128 
Sefotaksim  128 128 88.2   4-128 
Seftriakson 128 128 94.1 32-128 
Sefop/Sulb.   64 128 64.7   2-128 
Siprofloksasin   32   32 88.2   0.25-32 
Tikar/Klav. 256 256 82.4   2-256 

Pip/Taz: Piperasilin/Tazobaktam; Sefop/Sulb: Sefoperazon/Sulbaktam, Tikar/Klav: Tikarsilin/Klavulanat 
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Pseudomonas aeruginosa, E. coli ve Acinetobacter türle-
rinin antibiyotiklere karşı saptanan MİK50 ve MİK90 değer-
leri Tablo 3’te belirtilmiştir.   

İzole edilen Acinetobacter türlerinin 13’ü A. baumannii, 
dördü A. lwoffii; Klebsiella türlerinin altısı K. pneumoniae, 
ikisi K. oxytoca olarak belirlenmiştir. Klebsiella ve diğer 
kökenlerin MİK aralığı Tablo 4’te gösterilmiştir. 

TARTIŞMA 

Antimikrobik ilaçların aşırı ve kontrolsüz kullanımı di-
rencin çok daha kolay ortaya çıkmasına neden olmak-
tadır. Yoğun bakım ünitelerinde antimikrobik ilaç diren-
cinde ortaya çıkan sürekli değişimler ampirik tedavi se-
çeneklerini zorlaştırmaktadır (3). Bu nedenle, etkin te-
davi protokollerini belirlemek amacıyla her hastanenin 
kendi ortamında bulunan mikro-organizmaları ve bunla-
rın direnç durumlarını düzenli olarak saptamak gerek-
mektedir.  

Hastane infeksiyonları içerisinde Gram-negatif bakteri-
lerin görülme sıklığı ve dağılımları hastaneler arasında 
farklılık göstermektedir. Nozokomiyal patojen mikro-or-
ganizmalar içinde en sık rastlanılan etken P. aeruginosa’ 
dır (5). Türkiye’de hastane infeksiyonları etkenleri ile ilgili 
yapılan çalışmalarda, Gram-negatif etkenler içinde 
Pseudomonas türlerinin %25.8 ile %56 arasında etken 
olduğu gösterilmiştir (6-8). Gür ve ark. (9)’nın dokuz 
merkezin katılımıyla yaptıkları çalışmada; yoğun bakım 
ünitelerinde hastane infeksiyonu etkeni Gram-negatif 
basiller arasında Pseudomonas %30, Klebsiella türleri 
%25, E. coli %18, Enterobacter türleri %9 ve Acinetobacter 
türleri %9 oranlarında izole edilmiştir. Bu çalışmada, en 
sık olarak P. aeruginosa, E. coli, Acinetobacter türleri ve 
Klebsiella türleri izole edilmiştir. Stenotrophomonas 
maltophilia ise daha az görülmekle birlikte, ciddi hastane 
infeksiyonlarına neden olabilen bir bakteridir. Çalışmada 
94 kökenin üçü S. maltophilia olarak saptanmıştır. 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
Üçüncü kuşak sefalosporinler, son yirmi yıldır çeşitli 
infeksiyonlar nedeniyle yoğun bakım ünitelerinde yat-
makta olan hastalarda sıklıkla ampirik olarak kullanıl-
maktadır (3). Dünyada yaygın kullanım sonucu giderek 
artan üçüncü kuşak sefalosporin direnci beta-laktamaz 
inhibitörlü kombinasyonların kullanımını gerekli kılmıştır. 
Dizbay ve ark. (10)’nın çalışmasında yoğun bakım üni-
telerinden elde edilen P. aeruginosa ve Acinetobacter 
kökenlerinde E-test yöntemi ile sefoperazon-sulbaktam 
direnci sırasıyla %33 ve %29 oranında bulunurken, Çol-
pan ve ark. (11)’nın çalışmasında yoğun bakım ünitele-
rinden elde edilen Acinetobacter kökenlerinde sefopera-
zon-sulbaktam direnci %78 oranında bulunmuştur. Singh 
ve ark. (12)’nın çalışmasında; nozokomiyal infeksiyonu 
olan 56 yoğun bakım hastasından elde edilen Gram-
negatif enterik bakterilerin hepsi beta-laktam ve beta-
laktamaz inhibitörlerine dirençli bulunurken, siprofloksa-
sin direnç dağılımı %50-100, seftriakson direnç dağılımı 
%25-83.3 oranında bulunmuştur. Yoğun bakım ünitele-
rinde direnç oranları oldukça yüksek görünmektedir. Ge-
niş spektrumlu antibiyotiklerin yoğun bir şekilde kullanımı 
dirençli suşların seçilmesine neden olmaktadır. Bu 
çalışmadaki sefoperazon-sulbaktam direnç oranları P. 
aeruginosa, Acinetobacter türlerinde sırasıyla %69.2 ve 
64.7 olarak saptanmıştır. 

Türkiye’de yoğun bakım ünitelerinden izole edilen Gram-
negatif basillerin antibiyotik duyarlılık sonuçları ile ilgili 
çalışmalarda direnç oranları kullanılan yönteme ve seçi-
len topluma göre değişmesine rağmen, benzerlikler gös-
termektedir. Bu çalışmalarda en az direncin imipenem, 
meropenem, amikasin, siprofloksasin ve sefoperazon-
sulbaktama karşı olduğu görülmektedir (13-16). Ancak 
gittikçe artan antibiyotik direnci nedeniyle özellikle P. 
aeruginosa ve Acinetobacter türlerinde imipenem, mero-
penem ve siprofloksasin direnci saptanmaktadır. Ame-
rika Birleşik Devletleri ve Avrupa’da yapılan sürveyans 
çalışmalarında yoğun bakım ünitelerinden izole edilen 
Gram-negatif basillerde siprofloksasin direncinin son yıl-

Tablo 4. Klebsiella türleri ve diğer kökenlerin MİK aralığı 

MİK aralığı (mg/l)  
Antimikrobik ilaç Klebsiella 

(n=8) 
E. cloacae 

(n=4) 
S. maltophilia 

(n=3) 
S. marcescens 

(n=2) 
C. freundii 

(n=1) 
P. mirabilis 

(n=1) 
Amikasin   1-64  2     16->256   2-4     8   4 
Gentamisin   0.25-128  0.5       4-128   1     4   1 
İmipenem   0.13-1  0.5-2     64   0.5     2   0.5 
Pip/Taz   2->256  2 >256   2     4    1 
Seftazidim   0.25-32  0.5-8     16-128   0.25   64   0.5 
Sefepim    0.25-128  0.25       8-128   0.5     1   0.25 
Sefotaksim    0.25-128  0.25-128   128   0.5 128   0.25 
Seftriakson   0.25-64  0.25-2   128   0.25   64   0.5 
Sefop/Sulb   0.25-128  0.5-2     32-128   2     2   2 
Siprofloksasin <0.06-32 <0.06       0.5-1 <0.06-1   <0.06 <0.06 
Tikar/Klav   2->256 16->256       8->256   8->256     8   1 
Pir/Taz: Piperusilin/Tazobaktam; Sefop/Sulb: Sefoperazon/Su.baktam; Tikar/Klav: Tikarsilin/Klavulanat 
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larda artış göstermekte olduğu bildirilmektedir (17,18). 
Benzer şekilde, kökenlerde siprofloksasin direnci yüksek 
bulunmuştur. Bu durum tedavide florokinolon kullanımı-
nın artışı ile ilişkili olabilir. 

Hastane infeksiyonlarında E. coli ve Klebsiella türlerinin 
izole edilme sıklığı %8-11 ile %9-21 arasında bildirilmiş-
tir. Özkan ve ark. (19) nın çalışmasında hastane infek-
siyonu etkeni olarak izole edilen E. coli kökenlerinde en 
fazla direncin sefoksitine (%21), K. pneumoniae kökenle-
rinde ise seftazidime (%13) karşı bulunduğu bildirilmiştir. 
Bu çalışmada ise E. coli kökenlerinde amikasin, imipe-
nem, sefepim ve sefotaksime karşı direnç, Klebsiella 
türlerinde ise sadece imipeneme karşı direnç saptana-
mamıştır. 

Sonuç olarak, yoğun bakım üniteleri antibiyotik kulanımı-
nın en çok ve antibiyotik direnç oranlarının da en yüksek 

olduğu hastane ortamlarıdır. Bu nedenle, yoğun bakım 
ünitelerinde yatan hastalarda dirençli bakteriler ile 
hastane infeksiyonu gelişme riski çok yüksektir. Bundan 
dolayı, antibiyotiklere karşı direncin en düşük düzeye 
indirilebilmesi için dirençle mücadelede kararlı adımlar 
atılması gereklidir. Bu amaçla, uygunsuz antibiyotik kul-
lanımının önlenmesi, geniş spektrumlu antibiyotiklerin 
yaygın kullanımının kısıtlanması, ampirik tedavide kulla-
nılan antibiyotiklerin dönüşümlü kullanımı ve farklı sınıf 
ilaçların kombine kullanımı etkili bir infeksiyon kontrolü 
sağlayabilir. Çoklu antibiyotik direncine sahip kökenlerin 
hastane ortamında yayılımlarının önlenmesi için in vitro 
duyarlılık profillerinin sürekli takip edilerek bazı antibiyo-
tiklerin aşırı kullanımının önlenmesi ve etkin tedavi 
protokollerinin belirlenmesi hayat kurtarıcı olacaktır. 
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