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OZET

Yogun bakim (niteleri hastanelerde direncli bakterilerin en fazla bulundugu ortamlardir. Bu ¢alismanin amaci, cerrahi
yogun bakim Unitesinde 2000-2001 yillarinda izlenen ve hastane infeksiyonu gelisen hastalardan en sik izole edilen
bakteriler ve antibiyotik duyarlilik sonuglarini retrospektif olarak degerlendirmek idi. Bu hastalarin trakeal aspirasyon
ornegi, idrar, kan, yara, kateter ucundan uretilen 171 bakteri kékeni ¢alismaya alindi. Hastalarin hepsi en az 72 saat
yogun bakim (nitesinde yatan hastalardan olusuyordu. Hastalardan iki yil icinde en sik izole edilen patojenlei
Pseudomonas aeruginosa (%34.5), Staphylococcus aureus (%31.5) ve Acinetobacter baumannii (%22.2) olarah
bulundu. zole edilen S. aureus suslarinda metisilin direnci %82 olarak saptandi. Metisiline direngli S. aureus suslarinir
en duyarl oldugu antibiyotik vankomisin (%100) olup, bunu trimetoprim-sulfametoksazol (%90) izlemekteydi. Pseudomonas
suslarinin en duyarli oldugu antibiyotikler sulbaktam-sefoperazon (%81), levofloksasin (%61.5) ve amikasin (%58),
Acinetobacter suslarinin en duyarli oldugu antibiyotikler ise imipenem (%83.7) ve sulbaktam-sefoperazon (%81)
olarak belirlendi.

SUMMARY

In hospitals intensive care units (ICU) are the departments where resistant bacteria are most prevalent.The purpose ol
this retrospective study was to evaluate the results of cultures and antibiotic sensitivity tests who had been hospitalizec
in the ICU of Gaziantep University Hospital between 2000 and 2001. Patients who had stayed at the ICU for at leasl
72 hours were included only. Totally 171 isolates from various specimens including tracheal aspirate, urine, blood,
wound, catheter were included. Most frequently isolated pathogens during this period were Pseudomonas aeruginose
(34.5%), Staphyloccus aureus (SA) (31.5%), and Acinetobacter baumannii (22.2%). Methicillin-resistance (MR) was
detected in 82% of S. aureus strains. Vancomycin (100%) was the most effective antibiotic followed by trimethoprim-
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sulphametoxazole (90%) on MRSA strains. Pseudomonas isolates were mostly sensitive to sulbactam-cefoperazone
(81%) followed by levofloxacin (61.5%), and amikacin (58%). Imipenem (83.7%) and sulbactam-cefoperazone (81%)
were the most effective antibiotics against Acinetobacter isolates.

GIRIS

Hastanede yatirilarak tedavisi gereken hastalarin, ancak
%5-10'unu yogun bakim tnite (YBU)'lerinde yatan hastalar
olusturmasina karsilik, hastane infeksiyonlarinin %25’i
YBU'de gelismektedir. Dolayisiyla, diger kliniklere gére
YBU'lerinde hastane infeksiyonu gériilme sikhgr 5-10
kez daha yuksektir (1). Konak direncinin azalmasi, uzun
sureli yatis, mekanik ventilasyon ve kataterizasyon gibi
islemler bu birimlerde infeksiyon insidensinin artmasina
yol agmaktadir. Bu hastalarda, birincil problemlerin
yaninda degisik infeksiyonlarin gelismesi mortalite ve
morbititeyi artiran en énemli faktérddr (2, 3).

Yogun bakim unitelerinde antibiyotik direng artisinin en
6nemli nedeni, genis spektrumlu antibiyotiklerin yaygin
kullanimidir. Onceden antimikrobik tedavi uygulanmis
olmasi, "gogul direngli" bakterilerin gelismesine ve giderek
daha direncli bakterilerle gelisen hastane infeksiyonla-
rina yol agmaktadir (4, 5).

Son 40 yil igerisinde, hastane infeksiyonu etkeni olarak
en sik izole edilen Gram-pozitif bakteriler yerlerini anti-
biyotiklere ¢ogul direng gdsteren Gram-negatif bakteri-
lere birakmistir. Hastanelerde, dzellikle de YBU'de, anti-
biyotik kullaniminin izlenerek daha rasyonel antibiyotik
uygulama stratejilerinin gelistiriimesi daha az direng
sorunu yasanmasi icin temel asamalardan birisidir (6).
Yogun bakim birimlerindeki olgularin bir infeksiyon hasta-
liklar ve klinik mikrobiyoloji uzmani tarafindan surekli
olarak izlenmesi, kiltir sonuglarinin yorumlanarak gerek-
tiginde tedavi baslanmasi bu sorunun ¢ézimiine katki
saglayabilir.

Bu calisma ile, cerrahi YBU’de gelisen hastane infeksi-
yonu etkenlerini ve bunlarin antibiyotik diren¢ patern-
lerinin saptanarak ampirik tedavinin yénlendirilmesi amag-
lanmistir.

GEREC VE YONTEM

Bu galismada, 2000-2001 yillarinda Gaziantep Universitesi
Tip Fakiiltesi Cerrahi Yogun Bakim Unitesi'nde 72 saatten
uzun sure izlenen ve bu slrenin sonunda infeksiyon
gelisen hastalar hastane infeksiyonlari olarak degerlen-
dirildi. Hastane infeksiyonu tanimlari "Centers for Disease
Control and Prevention” (CDC) kriterlerine gore yapildi
(7). Hastalarin gesitli érneklerinden izole edilen ve hastane
infeksiyonu etkeni oldugu disiinilen mikro-organizmalar
degerlendirmeye alind..
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Calisma kapsamina alinan hastalarin %80'i bir siire meka-
nik ventilasyon yapilan hastalardi. Bu hastalarin biyik
¢ogunlugunda ayrica Uretral, damar i¢i ve nazogastrik
kataterler vardi. Hastalar YBU'ne alindiktan sonra her
gln hastane infeksiyonu agisinda infeksiyon hastaliklari
ve g6gus hastaliklari uzmani tarafindan gérilip deger-
lendirildi. Hastalar Uniteye alindiginda ve daha sonra hafta-
da iki kez derin trakeal aspirasyon, idrar, kan, yarasi varsa
yara kultdrleri mikrobiyolojik inceleme i¢in alindi. Alinan
kan kdltirleri, BACTEC otomatize kan kiltir sisteminde
(Becton Dickinson, USA) degerlendirildi. Ureme saptanan
ornekler bazi ilk asama testleri (katalaz, oksidaz, Gram
boyama) yapildiktan sonra otomatik idantifikasyon sistemi
(Sceptor, Becton Dickinson, USA) kullanilarak idantifiye
edildi ve antimikrobiyal duyarlilik testleri mikrodilisyor
yOntemiyle yapildi. Orta derecede duyarlilik gdsteren suglar
direncli gruba alindi. Staphylococcus aureus suslarinda
metisilin direnci 1 mg oksasilin diski ile belirlenmistir.

BULGULAR

izole edilen mikro-organizmalarin ¢odu trakeal aspirat-
lardan (n:125; %73) izole edildi. Bunu idrar (n:28; %16.3),
kan (n:9; %5.2), yara (n:5; %2.9), kateter ucu (n:4; %2.3)
izledi. izole edilen suslarin 117 (%68.4)’si Gram-negatif,
54 (%31.5)'0 Gram-pozitif bakterilerden olusuyordu.

En sik izole edilen bakteriler Pseudomonas aeruginose
(n: 59; %34.5) idi. Bunu sirasiyla; Staphylococcus aureus
(n: 54; %31.5), Acinetobacter baumannii (n: 38; %22.2),
Enterobacter spp. (n: 8; %4.6), Klebsiella pneumoniae (n: 6;
%3.5), Escherichia coli (n: 5; %2.9) ve Proteus mirabilis
(n: 1; %0.58) izledi (Tablo 1).

Tablo 1. Cerrahi yogun bakim (initesinde izole edilen
mikro-organizmalar

Mikro-organizma Sayi %
P. aeruginosa 59 34.5
S. aureus 54 31.5
A. baumannii 38 222
Enterobacter spp. 8 4.6
K. pneumoniae 6 35
E. coli 5 2.9
P. mirabilis 1 0.58

izole edilen Gram-negatif suslarin test edilen antibiyotik-
lere duyarlilik oranlari Tablo 2'de gdsterilmistir. Buna gore,
tim Gram-negatif izolatlara kars! en etkili antibiyotikler
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Tablo 2. Cerrahi yogun bakim Unitesinde izole edilen Gram-negatif kékenlerin antibiyotiklere duyarlilik oranlari

P. aeruginosa A. baumannii E. coli Enterobacter spp. K. pneumonia

% % % % %
Ampisilin - - 40 - -
Amp./Sul. - - 60 10.8 40
Piperasilin 60 25 70 50 44.8
Sefazolin - - 60 10 10
Seftriakson 1.4 2.5 70 51.5 54.5
Seftazidim 4 2.5 78 - 51.5
Sefaperazon 4 25 78 42 51.5
Sul.-Sefaperazon 81 81 90 64 70
Sefepim 25 28 84 42 57
Aztreonam 8 1 66 46 40
Gentamisin 6 6 64 58 44
Amikasin 58 18.5 86 85 66
Tobramisin 7 77 74 45.7 30.4
Siprofloksasin 12.5 425 70 74 70
Levofloksasin 61.5 68.5 81.5 64 73
imipenem 18 83.7 98 91 90
Meropenem 33 77.8 94 81 86

imipenem (%76.14), meropenem (%74.36), levofloksasin
(%69.7) siprofloksasin (%53.8) ve amikasin (%62.7)
olarak saptandi. Bakterilere tiir diizeyinde bakildiginda;
P. aeruginosa ve A. baumanniinin ¢ok yuksek diren¢
g0steren bakteriler oldugu saptandi. Pseudomonas aeru-
ginosanin karbapenemlere duyarliligi diger bakterilere gore
oldukga dusuk olarak bulundu. Bunun yaninda P. aerugi-
nosa Uglincl kusak sefalosporinlere (seftriakson, sefo-
taksim, seftazidim, sefaperazone), sefepime, aztreonama,
tobramisine ve gentamisine de ¢ok ylksek oranda direngli
bulundu. Pseudomonas aeruginosanin en duyarli oldugu
antibiyotikler sulbaktam-sefaperazon (%81), levofloksasin
(%61.5) ve amikasin (%58) olarak saptandi. Acinetobacter
baumanniinin direng oranlari ¢gok ylksek olarak bulundu,
ancak karbapenem duyarliligi oldukga yuksekti. Acineto-
bacter baumannii Gg¢lncl kusak sefalosporinlere (seftri-
akson, seftazidim, sefaperazon), sefepim, aztreonam,
amikasin ve gentamisine ¢ok yuksek oranda direnclidir.
Acinetobacter baumannifnin en duyarli oldugu antibiyotik-
ler imipenem (%83.7), sulbaktam-sefaperazon (%81),
tobramisin (%77), levofloksasin (%68.5) olarak saptan-
migtir. Enterobacter spp., E. coli, Klebsiella pneumoniae
daha duyarli bakteriler olarak bulundu.

Staphylococcus aureus suslarinda metisillin direnci %82
olarak bulundu. Ellidért S. aureus susunun higbirinde
glikopeptit direncine rastlanmadi ve suslara en etkili
antibiyotikler vankomisin (%100), teikoplanin (%100),
trimetoprim-sulfametoksazol (%90), piperasilin/tazobaktam
(%80) olarak bulundu. Staphylococcus aureus suslarinin
antibiyotik duyarlilik oranlar Tablo 3’te gésterilmistir.

Cilt 17, Sayi 1, Ocak 2003

Tablo 3. Cerrahi yogun bakim unitesinde izole edilen S. aureu:
kékenlerinin antibiyotik duyarlilik oranlari

Antibiyotik %
Ampisilin 6
Ampisilin/Sulbaktam 56
Sefaklor 13
Sefiksim 13
Sefuroksim 15
Seftriakson 5
Sefotaksim 5
Siprofloksasin 13
Klindamisin 24
Eritromisin 28
Penisilin 16
Piperasilin-Tazobaktam 80
Trimetoprim-Siilfametoksazol 90
Vankomisin 100
Teikoplanin 100
Oksasilin 18
TARTISMA

Yogun bakim Unitesinde yatan hastalarin yarisi 28-72
saatte, tamami bir hafta icinde o birimin florasi ile kolo-
nize olurlar (8). Bu hastalarin %20’sinden fazlasinda hasta-
ne infeksiyonu gelisir (3, 9).

Yogun bakim Unitelerinde gelisen bu infeksiyonlarin gcogu-
nun nedeni direncli bakterilerdir. Direngli suslarin ortaya
¢ctkmasinda uygulanan antibiyotik politikasinin roli blyUktur.
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Tek bir antibiyotigin sirekli ve yogun olarak kullanimi,
direncli bakterilerin ortaya ¢cikmasinda énemli rol oyna-
maktadir. Bu direncli bakteriler yogun bakim tnitelerinde
epidemiler olusturabilmektedir (2). Bu ¢alismadaki bakteri
kékenlerinin %68.5'unu Gram-negatifler olusturmaktadir
ve bunlarin igerisinde en sik P. aeruginosa, ikinci siklikta
S. aureus (%31.5) bulunmustur. Tirkiye’de 1996’da dokuz
merkezin katilimiyla yapilan bir ¢calismada (10); yogun
bakim Unitesinde Gram-negatif bakteriler arasinda %30
orani ile Pseudomonasspp. ilk sirayi almis, bunu %25 ile
Klebsiella spp., %18 ile E. coliizlemistir. Trkiye’de yapilan
diger bir calismada (11); YBU'de nozokomiyal pnémoni
etkenleri arastiriimig, sirasiyla, en sik izole edilen bakte-
riler Acinetobacter spp. (%35.8), P. aeruginosa (%30.7),
metisilin direngli S. aureus(%28.21), K. pneumoniae (%17.9),
E. coli (%12.8) ve metisiline duyarli S. aureus (%7.6)
olarak bulunmustur. Saltoglu ve ark. (12) yaptiklari bir
calismada, YBU'de nozokomiyal infeksiyonlarda ilk (¢
sirada Acinetobacter tirleri (%25.6), S. aureus (%22.8)
ve K. pneumoniae (%17.5)’yi bulmuslardir. Adam ve ark.
(13) YBU’lerinde ventilatére bagli nozokomiyal pnémoni
gelisen hastalarda yaptiklar bir calismada, en sik izole
ettikleri bakteriler olarak P. aeruginosa (%35), S. aureus
(%22.8) ve K. pneumoniae (%17.5)'yi bildirmislerdir.

Bu calismada en dikkat ¢ekici nokta, Gram-negatif bakte-
rilerin g6sterdigi cogul antibiyotik direncidir. Pseudomonas
aeruginosa ulusal verilere gére YBU'sinde en sik izole edi-
len nozokomial infeksiyon etkenidir (14). Bir ¢ok antibiyo-
tige direngli olmasi yani sira tedavi sirasinda direng gelis-
tirmesi nedeniyle de énemli sorunlara neden olan bir
bakteridir (13). Pseudomonas aeruginosa suslarinin anti-
biyotik duyarliigi irdelendiginde, Gg¢lincli kusak sefalo-
sporinlere (seftriakson, seftazidim, sefaperazon), sefepim,
siprofloksasin, gentamisin ve tobramisine yiiksek oranda
diren¢ gérilmustir. Bunun yaninda; amikasin ve levoflok-
sasin duyarlihgi orta diizeyde bulunmustur. Sefalosporin-
lere kars! bu yiksek direncin genislemis spektrumlu beta
laktamaz (ESBL) uretimine bagh oldugu disindlmustur.
Tirkiye'deki diger YBU’lerinde ESBL Uretiminin bir sorun
oldugu bildirilmistir (15).

Kinolon direnci, bakteriyel DNA sentezi i¢in gerekli olan
DNA-giraz ve topoizomeraz-IV enzimlerini kodlayan gen-
lerde meydana gelen kromozomal mutasyonlar sonucu
olusmaktadir. Bir kdkendeki her bir mutasyonun etkisi
bitin kinolonlar igin esit olmadigindan, izolat bir kino-
lona duyarli digerine direncli olabilir (16). Nitekim P. aeru-
ginosa’nin siprofloksasin duyarliligi levofloksasin duyarli-
hgindan oldukga duslk bulunmustur. Kinolonlarin ampirik
tedaviden c¢ikariimasi ile bu sorunun azaldigr klinik
calismalarla kanitlanmistir (1).
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Aminoglikozit direncinin en sik mekanizmasi, aminogli-
kozit modifiye edici enzimleri kodlayan genlerin plazmitler
aracihgiyla mikro-organizmadan mikro-organizmaya akta-
riimasidir. Bu enzimler her aminoglikozit igin farkli olabi-
leceginden bir aminoglikozide direng olmasi, digerine de
direng olabilecegini géstermez (16).

Karbapenemlere ¢ok yiksek oranda diren¢ saptanmistir.
Karbapenemlerin kultir antibiyogram sonucu olmadan
yaygin kullaniimasi, antibiyotik seleksiyonuna ugramis
direncgli Pseudomonaslarin ortaya ¢ikmasina yol agmak-
tadir. Bu diren¢ plazmit kaynakli karbapenemaz aktivite-
sinin varligina veya karbapenemlere karsi bakterinin
permeabilitesinin azalmasina bagli olabilir (17). Zer ve
ark. (18), bu calismanin yapildigi ayni YBU’sinde 1998
yilinda yaptiklari bir calismada, yine P. aeruginosa’yi en
sik etken olarak saptamiglar ve imipenem direncini %30.23,
amikasin direncini %23.25 olarak bulmuslardir. Cagatay
ve ark. (19) 1996 yilinda grup 1 beta-laktamazi arastirdik-
lari bir ¢galismada, 95 P. aeruginosa susunun sadece
%53’ntiin meropeneme duyarl oldugunu ve séz konusu
direncin hastanede iginden c¢ikilamaz bir sorun haline
geldigini belirtmislerdir. Ozyurt ve ark. (17) hastane
kdkenlerinde karbapenem direncinin %1.4 ile %47 arasinda
degistigini bildirmiglerdir. Tirkiye'de 1997’de bes merkezin
YBU'lerinde izole edilen P. aeruginosanin antibiyotik
duyarlilik sonuglarina bakildiginda, imipenem, siproflok-
sasin, seftriakson ve amikasin duyarliiginin sirasiyla %43,
%36, %11, %56 oldugu saptanmistir (1). Bu sonuglar bu
calismada bulunan sonuglara yakindir. Karbapenem
direncinin yiksekligi, Turkiye’de yeni kullanima giren bir
antibiyotik icin olduk¢a distndirictdur (17). Pseudomonas
aeruginosa infeksiyonlarinda en etkili antibiyotikler sul-
baktam-sefaperazone, levofloksasin, amikasin olarak bulun-
mustur. Yakin gelecekte bizi bekleyen en ciddi direng
problemi, tim antibiyotiklere direncli P. aeruginosa sus-
lari olacaktir.

Acinetobacter baumanniive P. aeruginosa multipl direng
gosteren ve YBU'lerinde en sik iretilen Gram-negatif
bakterilerdendir. Ayni YBU'de 1998 yilinda yapilan bir
¢alismada (18), A. baumannii en (%15.67) sik izole
edilen ikinci bakteri olmus; amikasin, seftazidim, seftriak-
son, siprofloksasin ve imipenem direnci sirasiyla %81.81,
%100, %100, %18.81, %20 olarak bulunmustur. Ayni
Unitede 2000-2001 tarihlerini kapsayan, sunulan bu ¢alig-
mada ise amikasin, seftazidim, seftriakson, siprofloksasin
ve imipenem direnci sirasiyla %81.5, %97.5, %97.5,
%57.5 ve %16.3 olarak bulunmustur. Calismalar karsilas-
tinldiginda, siprofloksasin direncinde belirgin yikselme
dikkat c¢ekicidir, diger antibiyotiklerin diren¢ durumunda
belirgin bir degdisiklik gérilmemistir. Klujar ve ark. (19
YBU'sinde siprofloksasin kullaniminin direncli Acinetobacter
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suslarinin seleksiyonuna neden oldugunu géstermisledir.
Turkiye’de 1997 yilina ait benzer bir ¢alismada (1); A.
baumanniinin amikasin, seftazidim, seftriakson, siproflok-
sasin, imipenem, sefoperazon-sulbaktam karsi antibiyotik
duyarhliklari sirasiyla %29, %18, %2, %6, %87, %84
seklinde bulunmustur. Yogun bakim Unitesinde yapilan
benzer bir calismada (20); Acinetobacter suslarina en
etkili antibiyotigin imipenem (%85) oldugu; tUg¢linci kusak
sefalosporinler, siprofloksasin ve amikasine diren¢ sira-
siyla %85-97, %60.4, %77.4 olarak bulunmustur.

Bu sonuglar, bu ¢alismanin sonuglarina benzerlik gdster-
mektedir. Acinetobacter baumanniinin nedan oldugu nozo-
komial infeksiyonlarda en etkili antibiyotikler imipenem,
sefoperazon-sulbaktam olarak bulunmustur.

Klebsiella pneumoniaénin tguncl kusak sefalosporinlere
direncinde ESBL yapimi kugkusuz énemli rol oynamak-
tadir. S6zkonusu genleri tagiyan plazmitler ayni zamanda
aminoglikozitlere diren¢ genleri de tasirlar (21). Entero-
bacter suglari da Klebsiella'lara benzer bir direng gdster-
mistir. Escherichia coli suglari ise nispeten daha duyarl
kalmiglardir.

Turkiye’de halen sorun olmaya devam eden hastane
infeksiyonu etkeni S. aureus calismada en sik saptanan
ikinci etken olmustur. Metisilin direnci %82 olarak bulun-
mustur. 1998 yilinda ayni Unitede yapilan benzer ¢alis-
mada (18) metisilin direnci %88.2 olarak bulunmustur.
Saltoglu ve ark. (12) yaptiklari benzer calismada, meti-
silin direncini %90 olarak bulmuslar ve MRSA’larin en
duyarh oldugu antibiyotikleri vankomisin (%100), trime-
toprim-sulfametoksazol (%75) olarak saptamigslardir.

KAYNAKLAR

Avrupa’da yogun bakim hastalarinda MRSA dagilimina
bakildiginda; italya, Fransa, ispanya, Belcika, Almanya,
isvicre, isveg, Danimarka sirastyla %34.4, %33.6, %30.3,
%25.1, %5.5, %1.8, %0.3, %0.1 olarak bulunmustur (22).
Avrupa ile kiyaslandiginda, Tirkiye’'deki bu yiliksek oran
disindiricudir. Yine Turkiye’'de yapilan baska bir ¢alis-
mada (23) 1994 yilinda YBU’sinde MRSA sikligi %19
iken 1997 yilinda ayni Unitede %79a ulasmigtir. Ayni
c¢alismada MRSA’larin en duyarli oldugu antibiyotikler
siraslyla vankomisin (%100), netilmisin (%93), trimetoprim-
sulfametoksazol (%82) olarak bulunmustur (23). Sunu-
lan ¢alismada da MRSA ve MSSA suslarina en etkili
antibiyotikler vankomisin (%100), trimtetoprim-sulfametok-
sazol (%90) ve piperasilin-tazobaktam (%82) olarak bulun-
mustur. Ciddi stafilokok infeksiyonu kuskusu oldugunda,
metisilin duyarliligi belli oluncaya kadar ampirik tedavide
glikopeptit kullaniimasi uygun gérilebilir, ancak gliko-
peptitlerin yogun kullanimi ilerde bu ilaglara direncli
bakterilerin yayiimasina yol agabilir (15).

Sonug olarak; yogun bakim Unitelerinde ortaya g¢ikan
infeksiyonlar ¢cogu kez cok ilaca direngli patojenlerle
olusmus, mortalitenin yiksek oldugu infeksiyonlardir. Bu
infeksiyonlarin énlenmesi icin risk faktérleri saptanarak
koruyucu 6nlemler alinmalidir. Etkene y6nelik uygun anti-
biyotikler yeterli dozda ve slirede kullaniimahdir. Anti-
biyotik direncinin énlenmesi ve geciktiriimesinde, surekli
infeksiyon hastaliklari ve klinik mikrobiyoloji konslltas-
yonu ile antibiyotik kullaniminin rasyonel hale getirilmesi,
bakteriyolojik slirveyans yapilarak her birim ve hastane-
nin infeksiyon etkenleri ve antibiyotik duyarliliklarinin
belirlenmesi gerekmektedir.
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