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Yogun bakim iinitelerinden izole edilen Pseudomonas aeruginosa ve Acinetobacter

baumannii suslarinda antibiyotik direng profillerinin yillar icindeki degisimi

The change of antibiotic resistance profiles over the years in Pseudomonas aeruginosa and

Acinetobacter baumannii strains isolated from intensive care units

M. Cem Sirin, Neval Agus, Nisel Yilmaz, Yeser Karaca Derici, Sevgi Yilmaz Hanci, Arzu Bayram, Pinar Samlioglu

OZET

Amag: Bu calismada 2011-2014 yillari arasinda yogun
bakim (initeleri (YBU)'nde yatan hastalardan izole edilen
Pseudomonas aeruginosa ve Acinetobacter baumannii
suglarinin antibiyotik direng profillerinin belirlenmesi ve
yillar igindeki degisiminin arastiriimasi amaclanmistir.

Yontemler: Suslarin tir tanimlamalari ve antibiyotik
duyarlhk testleri otomatize sistem ile yapilmistir. Sefo-
perazon-sulbaktam ve tigesiklin duyarliligi disk diflizyon
yéntemiyle belirlenmistir. imipenem, meropenem ve ko-
listin direnci E-test yontemiyle dogrulanmistir. Antibiyotik
duyarhhklarinin istatistiksel olarak karsilastirlmasinda
ki-kare ve Fisher’s exact testi kullaniimistir.

Bulgular: P. aeruginosa suslarinda (n=722), en yuksek
direng oranlari imipenem (%50,2), meropenem (%51,9)
ve piperasilin-tazobaktama (%64,0) karsi saptanmistir.
P. aeruginosa’da 2011 ile 2014 yih arasindaki antibiyo-
tik direnc¢ oranlarindaki degisimler istatistiksel olarak an-
lamli bulunmamistir. A. baumannii suglarinda (n=1044),
2011 ile 2014 yili arasinda gentamisin, amikasin ve tri-
metoprim-siilifametoksazol direncinde istatistiksel olarak
anlamli bir azalma saptanirken, sefoperazon-sulbaktam
ve tigesiklin direncinde istatistiksel olarak anlamli bir ar-
tis saptanmistir. 2012 ile 2013 yili arasinda imipenem ve
meropenem direncindeki artiglar anlamh bulunmustur.
Piperasilin-tazobaktam, seftazidim, sefepim, imipenem
ve meropenem direncinin A. baumanniide tim yillarda
%95’in Uzerinde oldudu goérilmustir. Her iki bakteri icin
en etkili antimikrobiyal ajanin kolistin oldugu saptanmistir.

Sonug: Hastanemiz YBU’nde izole edilen P. aeruginosa
ve A. baumannii suglarinda antibiyotik diren¢ oranlarinin
olduk¢a yiksek bulunmasi, antibiyotik duyarllik profille-
rinin surekli izlenerek akilci antibiyotik kullanim politika-
larinin ve daha etkin enfeksiyon kontrol programlarinin
uygulanmasi gerektigini gostermistir.

Anahtar kelimeler: Pseudomonas aeruginosa, Acine-
tobacter baumannii, yogun bakim Uniteleri, antibiyotik
direnci

ABSTRACT

Objective: The aim of this study was to determine the anti-
biotic resistance profiles of Pseudomonas aeruginosa and
Acinetobacter baumannii strains isolated from patients in
our hospital intensive care units (ICUs) between the years
2011-2014 and to investigate the changes of these profiles
over the years.

Methods: Identification and antibiotic susceptibility testing
of the strains were performed by automated system. Cefo-
perazone-sulbactam and tigecycline susceptibility was de-
termined by disk diffusion method. Imipenem, meropenem
and colistin resistance was confirmed by E-test method.
Chi-square and Fisher’s exact test were used to compare
the antibiotic susceptibilities statistically.

Results: The highest resistance rates were determined for
imipenem (50.2%), meropenem (51.9%) and piperacillin-
tazobactam (64.0%) in P. aeruginosa strains (n=722). The
changes in the rates of antibiotic resistance were not statis-
tically significant in P. aeruginosa strains between the years
2011 and 2014. The decrease in gentamicin, amikacin and
trimethoprim-sulfamethoxazole resistance and the increase
in cefoperazone-sulbactam and tigecycline resistance was
found to be statistically significant in A. baumannii strains
(n=1044) between the years 2011 and 2014. The increase
in imipenem and meropenem resistance was found to be
statistically significant between the years 2012 and 2013.
Piperacillin-tazobactam, ceftazidime, cefepime, imipenem
and meropenem resistances in A. baumannii strains were
found to be over 95% in all the years. Colistin was found to
be the most effective antimicrobial agent for both bacteria.

Conclusion: The determination of considerably high anti-
biotic resistance rates in P. aeruginosa and A. baumannii
strains isolated from our hospital ICUs has indicated that
rational antibiotic use policies and more effective infection
control programs should be applied along with monitoring
the antibiotic susceptibility profiles constantly. J Clin Exp In-
vest 2015; 6 (3): 279-285
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GIRIS

Yogun bakim dniteleri (YBU) genel durumu ciddi
olan hastalarin izlendigi, invaziv girisimlerin, genis
spektrumlu antibiyotiklerle tedavinin sikhkla uy-
gulandigi ve direngli mikroorganizmalarla olusan
enfeksiyonlarin en fazla goérildigi birimlerdir. Bu
Unitelerde gelisen enfeksiyonlar, tedavi gucligu ve
mortalite yuksekligi nedeniyle tim dinyada buyuk
bir sorun olmaya devam etmektedir [1,2].

Onemli nozokomiyal enfeksiyon etkenleri ara-
sinda yer alan Pseudomonas aeruginosa ve Aci-
netobacter baumannii, 6zellikle YBU’nde morbidite
ve mortalitesi yiuksek ciddi enfeksiyonlara yol aca-
bilmektedir. Hastane ortamlarinda uzun sudre canli
kalabilen bu bakteriler, gesitli direng mekanizmalari
ile karbapenemler de dahil farkl gruptan birgok an-
tibiyotige karsi kolayca direng gelistirebilmektedirler
[3-5].

Antimikrobiyal direng¢ profilleri hastaneden has-
taneye, ayni hastanede klinikler arasinda, hatta
ayni birimde zamanla degisiklik gdsterebilmektedir.
Bu retropektif calismada 2011-2014 yillari arasinda
hastanemiz YBU’'nde yatan hastalardan izole edilen
P. aeruginosa ve A. baumannii susglarinin antibiyotik
duyarlliklarinin belirlenmesi ve yillar icindeki degi-
siminin arastiriimasi1 amaglanmistir.

YONTEMLER

Ocak 2011-Aralik 2014 tarihleri arasinda, hastane-
miz YBU'nde (Anestezi, Dahiliye, Néroloji, Beyin
Cerrahisi, Kalp-Damar Cerrahisi, Koroner, Genel
Cerrahi YBU) yatan hastalardan Tibbi Mikrobiyo-
loji Laboratuvari’na goénderilen cesitli klinik drnek-
lerden izole edilen 722 P. aeruginosa ve 1044 A.
baumannii susu galismaya alinmistir. Ornekler kanli
agar, Eosine Methylene Blue (EMB) agar ve c¢iko-
lata agar besiyerlerine ekilmig, kan kllttrleri BacT/
Alert 3D (bioMérieux, Fransa) otomatize kan kulti-
ri sisteminde degerlendirilmistir. izole edilen suslar
konvansiyonel yéntemlerin (koloni morfolojisi, gram
boyama, oksidaz testi) yanisira Vitek 2 compact (bi-
oMérieux, Fransa) otomatize sistemi ile tir dizeyin-
de tanimlanmistir.

Suslarin piperasilin-tazobaktam, seftazidim,
sefepim, gentamisin, amikasin, trimetoprim-silfa-
metoksazol, siprofloksasin, imipenem, meropenem
ve kolistine karsi duyarhliklari Clinical Laboratory
Standards Institute (CLSI) kriterlerine goére Vitek
2 compact otomatize sistemi ile arastiriimistir [6].
Sefoperazon-sulbaktam ve tigesiklin duyarhhigr Kir-

by-Bauer disk difiizyon ydntemiyle belirlenmistir.
CLSI onayli standart sinir degerleri bulunmayan se-
foperazon-sulbaktam icin sefoperazon zon caplari
esas alinmis; <15 mm olan suslar direngli, 221 mm
olanlar duyarli olarak degerlendirilmistir [7-9]. Tige-
siklin i¢in zon gapl <12 mm olan suslar direngli, 216
mm olanlar duyarli olarak degerlendirilmistir [10].
imipenem, meropenem ve kolistin direnci E-test (bi-
oMeérieux, Fransa) yontemiyle dogrulanmistir. Kalite
kontrol susu olarak P. aeruginosa ATCC 27853 kul-
laniimistir.

Orta duyarl saptanan suslar direncli kabul edilmis,
tekrarlayan Uremelerden sadece biri calismaya alin-
mistir. Calismamiza ait veriler retrospektif olarak
elde edilmis ve incelenmistir. Antibiyotik duyarlilikla-
rinin istatistiksel olarak karsilastiriimasinda ki-kare
ve Fisher’s exact testi kullaniimistir. p<0,05 degeri
anlamli olarak kabul edilmistir.

BULGULAR

2011-2014 yillari arasinda hastanemiz YBU’'nden
izole edilen P, aeruginosa (n=722) ve A. baumannii
(n=1044) suslarinin kliniklere ve érneklere gore da-
gilimi sirasiyla Tablo 1 ve Tablo 2'de gosterilmistir.
P. aeruginosa ve A. baumannii suglari en sik Anes-
tezi YBU'nden gonderilen 6rneklerden ve trakeal
aspirat kultdrlerinden izole edildi.

P. aeruginosa suslarinin yillara gdre antibiyotik
direng oranlari Tablo 3’te, gosterilmistir. P. aerugi-
nosa suglarinda 2011 yili antibiyotik diren¢ oranlari
ile 2014 yili antibiyotik diren¢ oranlari arasindaki
degisimler istatistiksel olarak anlamli bulunmadi
(Tablo 3). Amikasin direncinde 2013 ile 2014 yil
arasindaki artis istatistiksel olarak anlamli bulunur-
ken (p=0,017), 2011 ile 2014 yili arasindaki degisim
istatistiksel olarak anlaml bulunmadi (p=0,087).

A. baumannii suglarinin yillara gére antibiyotik
diren¢ oranlari Tablo 4’te gosterilmistir. A. bauman-
nii suslarinda 2011 ile 2014 yili arasinda gentamisin
(p<0,001), amikasin (p<0,001) ve trimetoprim-stlfa-
metoksazol (p<0,001) direncinde istatistiksel olarak
anlamli bir azalma saptanirken, sefoperazon-sul-
baktam (p<0,001) ve tigesiklin (p<0,001) direncinde
istatistiksel olarak anlamli bir artis saptandi. 2012 ile
2013 yili arasindaki imipenem (p=0,009) ve mero-
penem (p=0,009) direncinde istatistiksel olarak an-
lamli bir artis saptanmasina ragmen, 2011 ile 2014
yili arasindaki imipenem ve meropenem direncin-
deki degisimler (sirasiyla p=0,067 ve p=0,052) ista-
tistiksel olarak anlamli bulunmadi.
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Tablo 1. Suslarin kliniklere gére dagilimi [n (%)]

Tablo 2. Suslarin 6rneklere gére dagilimi [n (%)]
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Klinik P. aeruginosa A. baumannii Ornek P. aeruginosa A. baumannii
Anestezi YBU 475(658)  621(59.9) Trakeal aspirat 381 (52,8) 563 (53,9)
Dahiliye YB.l-J 91 (12,6) 195 (18,7) ldrar 149 (20.6) 17 (1.2)
Néroloji YBU " 110 (15,2) 166 (15,9) Kan 65 (9,0) 167 (16.0)
Beyin Cerrahisi YBU 23 (3,2) 25(2,4)
Kalp-Damar Cerrahisi YBU 9(1,2) 16 (1,5) Yara 88 (12.2) 141(13,9)
Koroner YBU 12 (1,7) 9(0,9) Balgam 35(4.8) 51(4.9)
Genel Cerrahi YBU 2(0,3) 12 (1,1) BOS 4(0.6) 5(0,5)
Toplam 722 (100) 1044 (100) Toplam 722 (100) 1044 (100)
YBU: Yogun bakim Unitesi
Tablo 3. P aeru- . 2011 2012 2013 2014 2011-2014 farki
ginosa suslarinin - Antibiyotikler (n=171)  (n=258) (n=133) (n=160) p degeri
e ibivolk o Piperasiindazobakiam 521 603 562 64,0 0,153
reng oranlari (%) Seftazidim 37,8 411 36,2 32,9 0,406
Sefoperazon-sulbaktam 28,9 36,2 37,9 36,8 0,358
Sefepim 39,2 40,7 341 33,8 0,406
Gentamisin 36,0 31,2 25,0 35,5 0,171
Amikasin 31,5 27,3 22,0 34,8 0,087
Siprofloksasin 26,1 26,7 35,1 37,7 0,086
imipenem 454 50,2 442 50,0 0,588
Meropenem 445 51,9 46,0 50,9 0,435
Kolistin 0 0,8 0,8 0,6 0,772
Tablo 4. A. bau- L 2011 2012 2013 2014  2011-2014 farki
manniisuslarinin  Antibiyotikler (n=318) (n=305) (n=215) (n=206)  p degeri*
é;rés_r;():r‘\‘t?biyo{:illgac:i Piperasilin-tazobaktam 99,7 98,3 99,5 98,5 0,282
reng oranlari (%) Seftazidim 99,4 98,3 99,5 98,0 0,375
Sefoperazon-sulbaktam 61,5 79,0 84,1 85,6 <0,001
Sefepim 97,5 97,3 99,1 98,5 0,489
Gentamisin 90,4 85,0 69,8 57,3 <0,001
Amikasin 82,3 79,3 69,3 541 <0,001
Trimetoprim-stilfametoksazol 77,6 61,6 46,0 49,3 <0,001
Siprofloksasin 95,7 95,5 99,1 98,5 0,089
Tigesiklin 12,9 47,1 85,2 81,8 <0,001
imipenem 96,2 95,7 99,5 97,5 0,067
Meropenem 96,5 95,6 99,5 98,0 0,052
Kolistin 0 0,7 0,5 0,9 0,290

TARTISMA

Tum dinyada oldugu gibi, tlkemizde de son yillar-
da P. aeruginosa ve A. baumannii suglari giderek

baslanmistir. Antimikrobiyal direngteki bu hizli artis,
dzellikle YBU’'nde bu mikroorganizmalarla olugan
enfeksiyonlarda klinisyenlerin tedavi segeneklerini
giderek azaltmaktadir [4,5,11].

artan siklikla ve ¢cogul direngli olarak izole edilmeye
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P. aeruginosa ile gelisen enfeksiyonlarin teda-
visinde antipsédomonal penisilinler, sefalosporinler,
florokinolonlar, aminoglikozidler ve karbapenemler
sik kullanilan antimikrobiyal ilaglardir [12]. Piperasi-
lin-tazobaktam, SENTRY antimikrobiyal slirveyans
programinda %83,6 duyarlilik orani ile Avrupa ve
Latin Amerika ulkelerinde, HITIT-2 siirveyans calis-
masinda %18,1 direng orani ile llkemizde en eftkili
antipsédomonal ilag olarak bulunmustur [13,14]. Yo-
gun bakim unitelerinden izole edilen suslarla yapi-
lan galismalarda ise piperasilin-tazobaktam direnci
Kanada’'da %9,3, ABD’'de %9,8, Brezilya’da %30,1,
Cin’de %35,9 olarak bildirilmistir [15-18]. Ulkemiz-
de yapilan calismalarda YBU’'nden izole edilen P,
aeruginosa suslarinda piperasilin-tazobaktam di-
renci %16-87,9 arasinda degismektedir [4,5,7,19].
Calismamizda piperasilin-tazobaktam direng orani
2011 ve 2014’de sirasiyla %52,1 ve %64,0 olarak
bulunmus olup, goéreceli direng artisi istatistiksel
olarak anlamh bulunmamistir. Yurt igi ve yurt di-
sinda yapilan farkh galismalarda YBU’'nden elde
edilen A. baumannii izolatlarinda piperasilin-tazo-
baktam direnci %46,5-98,9 arasinda degismektedir
[8,17,18,20,21]. Calismamizda A. baumannii sus-
larinda 2011 ve 2014’te sirasiyla %99,7 ve %98,5
oraninda piperasilin-tazobaktam direnci saptanmis
olup yillar iginde istatistiksel olarak anlamli bir degi-
siklik saptanmamistir. Bu ylksek direng oranlarinin
hastanemizde ampirik tedavide piperasilin-tazobak-
tamin yogun kullanimiyla iligkili oldugu dusunil-
mustar.

P. aeruginosa enfeksiyonlarinda ilk tercih edilen
sefalosporinlerden biri seftazidimdir [5]. Ulkemizde
ve yurt diginda yapilan farkli calismalarda seftazi-
dim direng orani %9,9-87,4 arasinda bildiriimekte-
dir [5,7,11-13,22]. Calismamizda P. aeruginosa’nin
seftazidime diren¢ orani 2011’de %37,8, 2014’te
%32,9 olarak bulunmus olup yillar iginde istatistiksel
olarak anlaml bir degisiklik saptanmamigtir. Elde
ettigimiz bu direng oranlariyla hastanemizde izole
edilen P. aeruginosa suslarinda, hizla direng gelise-
bilecegi de g6zénlinde bulundurularak seftazidimin
kontrolli bir sekilde kullanilabilecegi éngoruilebilir.
A. baumannii suglarinda ise seftazidim direnci bir-
¢ok calismada oldugu gibi daha yuksek oranlar-
da (%21,7-%98,9) bulunmustur [8,11,17,18,21].
izole ettigimiz suslarda seftazidim direnci 2011 ve
2014’te sirasiyla %99,4 ve %98,0 oraninda bulun-
mus olup vyillar iginde istatistiksel olarak anlamli bir
degisiklik saptanmamistir. Hastanemizde gelisen A.
baumannii enfeksiyonlarinin tedavisinde piperasi-
lin-tazobaktam gibi seftazidimin de iyi bir segcenek
olamayacagi dusunulebilir.

Sefepimin Gg¢lncl kusak sefalosporinlerle ki-
yaslandiginda AmpC tipi kromozomal beta lakta-
mazlara karsi daha stabil olmasi nedeniyle P. aeru-
ginosa’ya karsi yuksek aktiviteye sahip oldugu bildi-
rilmistir [5,12]. Ulkemizde yapilan gesitli galismalar-
da P. aeruginosa suslarinda sefepime karsi direng
%30,2-84,9 arasinda degismektedir [4,5,12,19,23].
Bu calismada sefepim direnci 2011 ve 2014’te sira-
siyla %39,2 ve %33,8 olarak saptanmigs olup yillar
icinde istatistiksel olarak anlaml bir degisiklik sap-
tanmamigtir. izole ettigimiz A. baumannii suglarinda
ise sefepim direng orani 2011 ve 2014’te sirasiyla
%97,5 ve %98,5'tir ve yillar iginde istatistiksel olarak
anlaml bir direng¢ farkhlidr saptanmamistir. Yapilan
¢alismalarda yogun bakim hasta izolatlarinda daha
yuksek olmakla birlikte sefepime karsi bildirilen di-
renc¢ oranlari %43-100 arasinda degismektedir [7-
9,19,24]. Yiksek oranda saptadigimiz bu direng, bu
grup antibiyotiklerin hastanemizde siklkla kullanil-
masina baglanmigtir.

Sefoperazon-sulbaktam, o6zellikle Acinetoba-
cter enfeksiyonlarinin tedavisinde tercih edilen bir
ilac olmasina ragmen vyillar i¢inde bu ilaca karsi da
diren¢ gelismistir [9]. Gur ve ark. [14] tarafindan
yapilan HITIT-2 sirveyans calismasinda, E-test
yontemiyle A. baumannii izolatlarina kargi en etki-
li antibiyotigin sefoperazon-sulbaktam (%52,0 di-
reng) oldugu bildirilmigtir. Disk difizyon ydnteminin
kullanildig1 calismalarda, sefoperazon-sulbaktam
direncini Kurtoglu ve ark. [24] %28,0, Ozdem ve
ark. [9] %38,2, Uzun ve ark. [7] %57,0, Turk Dagi
ve ark. [25] %75,0, Glven ve ark. [8] %90,3 olarak
bildirmislerdir. Calismamizda disk difizyon ydnte-
miyle A. baumannii suslarinin 2011, 2012, 2013 ve
2014’te sirasiyla %61,5, %79, %84,1 ve %85,6’sIn-
da sefoperazon-sulbaktam direnci saptanirken yil-
lar icinde gd6zlenen direng artigi istatistiksel olarak
anlamli bulunmustur. Ancak bu veriler degerlendi-
rilirken CLSI yorumlama kriterlerinde yer almayan
sefoperazon-sulbaktamin antibiyogram diskindeki
sefoperazon ve sulbaktamin miktar ve oranlarinin,
direnci saptamada uygun olmadigi ve kabul edile-
meyecek dlgude yanhs duyarlilhik kararlar verildigi
g6z ardi edilmemelidir [9,25]. P. aeruginosa susla-
rinin ise disk difizyon ydntemiyle 2011 ve 2014’te
siraslyla %28,9 ve %36,8’inde sefoperazon-sulbak-
tam direnci saptanmis ve yillar icinde istatistiksel
olarak anlamli bir diren¢ farklihgi bulunmamistir.
Sefoperazon-sulbaktam hastanemizde gelisen P.
aeruginosa enfeksiyonlarinin tedavisinde bir alter-
natif ilag olarak diistintlmeli ve tedavi sirasinda tek-
rar kiltur istegi ile birlikte antibiyotik duyarlihgd takip
edilmelidir.
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Ozellikle ¢ogdul direncli P. aeruginosa ve A.
baumannii suslarinda tedavi segenegi olarak ami-
noglikozidler baska bir antimikrobiyal ajanla kom-
bine olarak kullaniimaktadir [3]. Ulkemizde ve yurt
disinda yapilan farkli ¢calismalarda; P. aeruginosa
izolatlarinda gentamisin direnci %9,9-94 ve amika-
sin direnci %2,6-76 arasinda, A. baumannii izolat-
larinda ise gentamisin direnci %9,1-98 ve amikasin
direnci %7,6-92 arasinda degismektedir [4,7,8,15-
17,19,24-29]. Calismamizda P. aeruginosa susla-
rinda 2011 ve 2014 yillarinda gentamisin direnci
sirasiyla %36,0 ve %34,5, amikasin direnci sira-
siyla %31,5 ve %34,8 olarak saptanmis olup yillar
icinde istatistiksel olarak anlamh bir degisiklik sap-
tanmamistir. A. baumannii suslarinda 2011, 2012,
2013 ve 2014 yillarinda gentamisin direnci sirasiyla
%90,4, %85, %69,8, %57,3, amikasin direnci sira-
siyla %82,3, %79,3, %69,3, %54,1 olarak saptan-
mis olup yillar iginde diren¢ oranlarinda istatistiksel
olarak anlamli bir azalma saptanmistir. Aminogliko-
zidlerdeki bu azalan direng oranlarinin hastanemiz-
de Ozellikle gogul direngli A. baumannii suslarinda
tedavi basarisini artirabilecegi distnulmustdr.

Siprofloksasin, florokinolon grubu antibiyotikler
icinde P. aeruginosa’ya karsi en etkili olanidir [5].
Ulkemizde yapilan calismalarda P. aeruginosa'da
siprofloksasin direnci %13-87,9 arasinda bulun-
mustur [4,5,7,12,19]. Calismamizda P. aeruginosa
suslarinda 2011 ve 2014 yillarinda siprofloksasin
direnci sirasiyla %26,1 ve %37,7 oraninda saptan-
mis olup yillar iginde goéreceli bir artis olmasina rag-
men fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir.
Siprofloksasin hastanemizde gelisen P. aeruginosa
enfeksiyonlarinin kombinasyon tedavisinde alter-
natif bir secenek olarak géz éniinde bulundurula-
bilir. A. baumannii suslarinda ise siprofloksasin di-
renci oldukga yuksek oranda (>%95) saptanmistir.
Ulkemizde yapilan farkli calismalarda da direng
oranlarinin yiksek olmasi (%56,5-100) siproflok-
sasin direncinin gittikce arttigini ve artik kinolonla-
rin da Acinetobacter enfeksiyonlarinin tedavisin-
de iyi bir segcenek olamayacagini gdstermektedir
[5,8,9,20,21,23,24].

A. baumannii suglarinda saptanan trimetop-
rim-sulfametoksazol direng orani yurt ici ve yurt
disinda yapilan farkli calismalarda %13,6-%100
arasinda deg@ismektedir [7-9,18,20,21,29-31]. Ca-
lismamizda trimetoprim-sulfametoksazol direng
orani 2011 yihinda %77,6 iken, 2012'de %61,6'ya
ve 2013'de %46’ya kadar dismistir. istatistiksek
olarak da anlamli bulunan bu diren¢ azalmasi, tri-
metoprim-sulfametoksazoliin YBU’'nde gelisen en-

feksiyonlarin tedavisinde daha az tercih edilen bir
antibiyotik olmasina baglanmistir.

Ozellikle YBU’'nde gelisen enfeksiyonlarinda
ampirik tedavi baglanmasi gereken durumlarda kar-
bapenemler siklikla tercih edilen antibiyotiklerdir.
Son yillarda P. aeruginosa ve A. baumannii sugla-
rinda goérulen karbapenemaz Uretimindeki artis, bu
antibiyotiklere karsi direnci de beraberinde tagsimak-
tadir [4,5]. Ulkemizde ve yurt diginda yapilan farkli
calismalarda; P. aeruginosa izolatlarinda imipenem
direnci %15,5-78,8 ve meropenem direnci %7,5-
71,3 arasinda, A. baumannii izolatlarinda imipenem
direnci %10,4-98,9 ve meropenem direnci %7,6-
98,9 arasinda degismektedir [4,5,8,15-19,26-31].
Calismamizda P. aeruginosa suslarinda 2011 ve
2014 yillarinda imipenem direnci sirasiyla %45,4
ve %50, meropenem direnci sirasiyla %44,5 ve %
%50,9 olarak saptanmig olup yillar i¢cinde istatistik-
sel olarak anlamh bir degisiklik saptanmamistir. A.
baumannii suglarinda ise imipenem ve meropenem
direnci daha ylksek oranlarda (>%95) saptanmis
olup, 2012 ile 2013 yili arasindaki her iki antibiyo-
tikteki direng artisi istatistiksel olarak anlamli bu-
lunmustur. Elde ettigimiz bu bulgular, hastanemiz-
de gelisen P. aeruginosa enfeksiyonlarinin tedavi-
sinde daha yuksek karbapenem diren¢ oranlarina
ulasilmadan bu grup antibiyotiklerin daha kontrollu
ve bilingli bir sekilde kullaniimasinin zorunlu oldu-
gunu ortaya koymustur. Fenotipik yontemlerin ya-
nisira molekuler ydntemlerle genotipik dizeyde di-
ren¢g mekanizmalarinin tanimlanmasi, bu tir ¢cogul
direncli bakterilerle olusan enfeksiyonlarda direng
yayilimini sinirlamak ve epidemiyolojik analizlerinin
yapilmasi acgisindan dnemlidir. Laboratuvarimizda
molekuler dizeyde direng genlerinin tespitine yone-
lik bir arastirmanin yapilamamis olmasi ¢alismami-
zin en 6nemli sinirlamasini olusturmustur.

Glisilsiklin grubunun ilk Gyesi olan tigesiklin Gl-
kemizde 2008 yilinda kullanima girmis, minosiklin
tlrevi genis spektrumlu bir antibiyotiktir. P. aerugi-
nosa tigesikline intrinsik olarak direngliyken, tigesik-
linin tedavide yeni bir alternatif olarak karbapeneme
direncli A. baumannii suglarina da etkin oldugu be-
lirtilmistir [3,21]. Yapilan ¢ok sayidaki ¢alismada A.
baumannii suslarinin tigesiklin duyarliligina iliskin
farkli sonuglar bildirilmistir. Navon-Venezia ve ark.
[32] 2003 yilinda gogul direngli A. baumannii izolat-
larinda tigesiklin direncini %66,0 olarak bildirmigler-
dir. 2007 yilinda Zer ve ark. [21] tarafindan yapilan
calismada YBU’'nden izole edilen A. baumannii sug-
larinda tigesiklin direnci %6,45 olarak saptanmistir.
Gliven ve ark. [8] YBU’'nden izole edilen A. bauman-
nii suglarinda tigesiklin direncini yillar igcinde giderek
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artan bir oranda (2009-%12,5, 2010-%34,8, 2011-
%81,4) tespit etmislerdir. Calismamizda da benzer
sekilde 2011, 2012 ve 2013 yillari arasinda (sirasiy-
la %12,9, %47,1 ve %85,2) tigesiklin direncindeki
gOzlenen belirgin artis istatistiksel olarak da anlamli
bulunmustur. Hastanemiz YBU’nde tigesiklinin yo-
gun bir sekilde kullaniminin bu direng artisina yol
actigr distnulmustdr.

Kolistin ciddi yan etkileri olan, klinik kullanimi
sorunlu bir antibiyotiktir. Gerektiginde P. aerugino-
sa ve A. baumannii enfeksiyonlarinda yan etkileri
de g6z 6nunde tutularak kullanilabilmektedir [3,21].
Calismamizda da saptandigi gibi, yapilan birgok
arastirmada P. aeruginosa ve A. baumannii suglari-
na karsi kolistinin en etkili antimikrobiyal ajan oldu-
gu ve cogul direncli izolatlarla gelisen enfeksiyon-
larda halen en iyi tedavi segenegi olarak édnemini
korudugu géralmastar [7,8,20-22,24,27,29,30].

Sonug olarak, hastanemiz YBU’'nde 2011-2014
yillari arasinda izole edilen P. aeruginosa ve A. ba-
umannii suslarinda antibiyotik direng oranlarinin
oldukga yuksek bulunmasi, hastanemizde daha
etkin enfeksiyon kontrol énlemlerinin ve antibiyo-
tik kullanim politikalarinin uygulanmasi gerektigini
gOstermistir. Her merkezin kendi etken ve antibiyo-
tik duyarlilik profillerini saptamasi ve direng oranla-
rindaki degisimleri periyodik olarak izlemesi ampi-
rik tedavide kullanilacak ilaglarin seciminde buylk
dnem tasidigi gibi YBU’'nde gelisen enfeksiyonlarin
kontrollinde de 6nemli faydalar saglayacaktir.
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