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Ozet

Amag: Bu calismada alt solunum yolu infeksiyonu (ASYi)
ile gogis klinigine yatan olgularin nonspesifik kiltir
sonuglarinda Ureyen etkenlere karsi antibiyotiklerin direng
profilini belirlenmesi ve bu olgulardaki ampirik tedavi
yaklagimlarini incelenmesi amaglandi.

Yontem: Seksen dort olgudan nonspesifik kiltiir istendi.
Ureme olan 41 olgu degerlendirmeye alindi.

Bulgular: Olgularin 35’i erkek, 6’si kadin olup, yas
ortalamalari 61.4 + 16.1 idi. Nonspesifik kultirlerin
16’sinda (%39) Streptococcus pneumoniae, 8'inde (%19.5)
Pseudomonas aureginosa, 13’lGnde (%31.7) Klebsiella
pneumonia Uredi. Streptococcus pneumoniae’ye karsi
%13 penisilin, %14 ampisilin-sulbaktam, %7 siprofloksasin,
%58 sefuroksim, %29 klaritromisin, %7 levofloksasin
direnci vardi. Seftriakson ve moksifloksasin direnci yoktu.
Klebsiella pneumonia’ya karsi %33 seftriakson, %36
seftazidim, %30 sefepim, %10 imipenem, %9 amikasin
direnci vardi. Siprofloksasine direng saptanmadi.
Pseudomonas aureginosa’ya karsi, %12 imipenem, %12
siprofloksasin, %37 seftazidim, %20 sefepim direnci vardi.
Amikasin ve gentamisine direng¢ yoktu. Olgularin ampirik
tedavilerinde en ¢ok tercih edilen antibiyotikler 11 kiside
(%27) ampisilin-sulbaktam, 8 kiside (%20) seftriakson +
klaritromisin, 7 kiside (%17) sefuroksim + klaritromisin
seklinde idi. Bulgularimiz, yatan olgularin ampirik olarak
alt solunum yolu enfeksiyonlarinin tedavisinde kullanilan
bircok antibiyotige ©nemli oranda direng oldugunu
gbstermektedir.

Sonug: Bu tir olgularda her merkezin etyolojide en sik
rastlanan etkenleri ve bu etkenlerin belirli direng
paternlerini bilerek ampirik tedavi baslanmasi tedavi
basarisinda anahtar rol oynayacaktir.

Anahtar Kelimeler: Solunum yolu infeksiyonlari, kiiltir,
antibiyotik direnci.

Abstract

Objective: In this study, we aimed to determine the resistance
profile of antibiotics to the microorganisms that were
reproduced from nonspecific cultures of hospitalized patients at
chest disease clinic because of lower respiratory tract infection
(LRTI), and to investigate empiric treatment approach.

Method: Nonspecific cultures were obtained from 84 patients.
Forty-one cases (35 men and 6 women, mean age: 61.4 + 16.1)
who had reproduced cultures are evaluated.

Results: Culture results revealed 16 (39%) Streptococcus
pneumonia, 8 (19.5%) Pseudomonas aureginosa, and 13 (31.7%)
Klebsiella pneumonia. Of the grown Streptococcus pneumonia,
13% was resistant to penicillin, 14% to ampicillin-sulbactam, 7%
to ciprofloxacin, 58% to cefuroxime, 29% to clarithromycine,
and 7% to levofloxacin. Resistance to ceftriaxon and
moxifloxacin was not observed. Resistance to ceftriaxon by
Klebsiella pneumonia was 33%, to ceftazidim was 36%, to
cefepim was 30%, to imipenem was 10%, to amicasin was 9%,
and it was found to be sensitive to ciprofloxasin. Resistance for
Pseudomonos aureginosa was 12% to imipenem, 12% to
ciprofloxasine, 37% to ceftazidim, and 20% to cefepim.
Amicasine and gentamicin was found to be sensitive for
Pseudomonos aureginosa. During the process of therapy, the
most preferred antibiotics were ampicillin-sulbactam at 11
cases (27%), ceftriaxon + clarithromycine at eight cases (20%),
and cefuroxim + clarithromycine at seven cases (17%). Our
results showed that the cases hospitalized because of LRTI have
a significant resistance to most of the antibiotics.

Conclusion: We conclude that empiric treatment must be
started according to the resistance profile and most
suuscebtable bacteria of each center to have more successful
results.

Keywords: Respiratory tract infections, culture, and antibiotic
resistance.

Giris

Basta pndomoni olmak ({izere alt solunum
yollarinin infeksiyonlari (ASYi) sik gorilen,
onemli komplikasyonlarla seyredebilen ve
bazen de 6lime neden olabilen hastaliklardir.
Bu enfeksiyonlarin tedavisi ¢cogunlukla ampirik
olarak baslanir.

ASYi ile yatan olgularin tedavisinde tercih
edilecek antibiyotiklerin se¢ciminde hastaligin
siddeti ve risk faktorlerinin olup olmamasi
onemlidir. Ulusal ve uluslararasi solunum ve
infeksiyon  derneklerinin  degisik  tedavi
rehberleri mevcuttur. Bunun vyaninda her
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klinigin ve hastanenin kendi antibiyotik direng
profillerini tespit etmeleri daha uygun ampirik
tedaviye baslanmasi ve daha yiksek oranda

tedavi  basarisinin  saglamasi  acgisindan
onemlidir. Bu calismada klinigimizde ASYi ile
yatan hastalarin nonspesifik kaltir

sonuglarinda lreyen mikroorganizmalara karsi
antibiyotik diren¢ profilinin belirlenmesi, bu

hastalarda baslanan ampirik tedavi
yaklasimlarinin ve bu tedavilerin kiltlr
antibiyogram  sonuglari  ile  uyumunun

incelemesi amaglandi.
Materyal ve Metod

Calisma grubu

Bu calismada Ocak 2002- Kasim 2003 tarihleri
arasinda Gogls Hastaliklar Servisimizde ASYi
tanisiyla yatip balgam, plevra sivisi, brons
aspirasyonu ve transtorasik igne aspirasyonu
(TTIA) materyalinden nonspesifik kiiltiir istenen
84 hastanin dosyasi geriye donlk olarak
degerlendirildi. Nonspesifik kilttrlerin 43’'linde
normal flora bakterileri Uredi. Patojen
bakterilerin  Gredigi 41  (%49) sonug
degerlendirmeye alindi. Hastalarin demografik
ve hastaliklarina ait bilgileri  dosyalari
incelenerek kaydedildi. Ayrica hastalarin
hastaneye yatmadan ve taburcu olurken
cekilmis olan posteroanterior (PA) akciger
grafileri Gogis Hastaliklari Uzmani tarafindan
degerlendirilip radyolojik 6zellikler not edildi.

Mikrobiyolojik inceleme

Kdltdr icin uygun bulunan balgam ornekleri ile
diger 6rnekler %5 koyun kanli agar, EMB agar,
ve cukulata agar besiyerlerine ekilerek 370C'de
inklibasyona birakildi.  Kiltir  plaklarinda
Greyen mikroorganizmalar, koloni morfolojisi,
Gram boyama Ozellikleri ve biyokimyasal
testlerle tiir diizeyinde tiplendirildi. Ureyen
bakterilerin antibiyotiklere karsi duyarliliklari,
Clinical and Laboratory Standards Institute
(CLSI) 6nerileri dogrultusunda Kirby-Bauer disk
difiizyon yontemiyle Mueller-Hinton agar
besiyerinde antibiyogram yapilarak belirlendi.

istatistik

Calismanin istatistiksel degerlendirmesi igin
SPSS 10.0 paketi kullanildi. Sikhk ve oranlarin
saptanmasinda tanimlayici istatistik, gruplarin

karsilastirilmasinda ki-kare testi kullanildi.
P<0.05 degeri istatistiksel olarak anlamh kabul
edildi.

Tablo 1. Hastalarin demografik 6zellikleri, tanilari ve
Gireyen mikroorganizmalarin sikhgi

n %
Cinsiyet
Kadin 6 14.6
Erkek 35 85.4
Sigara igme durumu
icen 22 53.7
Birakan 10 24.4
icmeyen 11 22.0
Tani
Pnémoni 25 61.0
Enfekte brongsektazi 6 14.6
Akciger apsesi 3 7.3
Ampiyem 1 2.4
KOAH atak 6 14.6
Ek hastahk
Yok 17 41.5
KOAH 13 31.7
KOAH + DM 2 4.9
KOAH + KKY 2 4.9
DM 2 4.9
Akciger karsinomu 4 9.7
intertisyel akciger hastahigi 1 2.4
Ureyen mikroorganizmalar
Streptoccoccus pneumonia 16 39.0
Klebsiella pneumonia 13 31.7
Pseudomonas aeruginosa 8 19.5
E. coli 2 4.9
Staphiloccoccus aureus 2 49
Toplam 41 100
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Tablo 2. Streptoccoccus pneumonia’ya karsi antibiyotiklerin direng profili

Antibiyotikler P AM SAM AMC CLR CKM cip CRP LEV MXF
Streptoccoccus pne- n n n n n n n n n n
umonia (n=16)
Duyarli 13 0 5 12 6 2 13 12 12 10
Orta duyarh 0 0 1 1 4 3 1 0 1 0
Direngli 2 4 1 3 4 7 1 0 1 0

P = Penisilin, AM = Ampisilin, SAM = Ampisilin-sulbaktam, AMC = Amoksisilin-klavulanik asit, CLR = Klaritromisin, CKM =
Sefuroksim, CIP = Siprofloksasin, CRP = Seftriakson, LEV = Levofloksasin, MXF = Moksifloksasin

Bulgular

Olgularin 35’i erkek, 6’st kadin olup, yas
ortalamalari 61.4 + 16,1 idi. Olgulardan 22’si
(%53.7) sigara igicisiydi. Yirmi yedi olgunun
(%66) ek bir hastaligi vardi. Ek hastaliklardan
17’si Kronik Obstriktif Akciger Hastahgi (KOAH)
idi. Hastalardan kiltlr antibiyogram icin alinan
materyallerin 38’i balgam, biri plevra sivisi, biri
brons aspirasyonu ve biri de TTIA materyali idi.
Kiltirde en fazla (reyen mikroorganizmalar
sirasiyla  Streptoccoccus pneumonia (%39),
Klebsiella pneumonia (%31.7), Pseudomonas
aeruginosa (%19.5) idi (Tablo 1).

Kiltlrde Ureyen S. pneumonia’larin
antibiyotikler direncleri; penisiline karsi direng
2/15 (%13.3); amoksisilin-klavulinik asit’e karsi
direng 3/16 (%18.7), orta duyarlilik 1/16 (%6.2);
klaritromisine karsi direnc 4/14 (%28.6), orta
duyarhhk 4/14 (%28.6); sefuroksime karsl
direng 7/12 (%58.3), 3/12 (%25) orta duyarlilik
seklinde idi. Seftriakson ve moksifloksasine
karsi diren¢ saptanmadi. Siprofloksasin ve
levofloksasine karsi bir direngli bir orta duyarli
S. pneumonia izolati vardi (Tablo 2).

Gram negatif basillerden en sik tGreyen etkenler
K. pneumonia ve P. aeruginosa idi. K.
pneumonia i¢in oOzellikle amoksisilin-klavulinik
asit (6/10 = %60), seftriakson (4/12 = %33,3),
seftazidim (4/11 = 36,4), sefepim (3/10 =%30)
ve meropenem (3/8 = %37,5) direnci yiksek
oranda idi (Tablo 3). Siprofloksasin direnci
saptanmadi. Amikasin, gentamisin ve
imipeneme 1’er izolat direngli idi. P.
aeruginosa’nin diren¢ oranlari, amoksisilin-
klavulinik asit 5/8 (%62.5), seftriakson 4/8

(%50), seftazidim 3/8 (%37,5), meropenem 3/4
(%75) seklsendeydi. Amikasin ve gentamisine
diren¢ saptanmadi. Siproloksasin, sefepim ve
imipeneme karsi birer izolat direngli idi (Tablo
3).

ASYi ile servise yatirilan hastalarda ampirik
olarak en sik baslanan tedavi rejimleri; 11
hastaya ampisilin/ sulbaktam (iV), sekiz hastaya
seftriakson (iV) + klaritromisin (oral), yedi
hastaya sefuroksim (iV) + klaritromisin (oral) ve
3 hastaya seftazidim (iV) + amikasin (iV) tedavi
rejimi seklinde idi (Tablo 4). Baslanan ampirik
tedavi 22 hastada kiltir antibiyogram sonucu
ile uyumlu oldugu icin tedaviye devam edildi,
14 hastada tedavi kuiltir antibiyogram
sonucuna gore duyarl olan antibiyotikler ile
degistirildi. Ug hastada antibiyogram
sonucunda ampirik olarak baslanan
antibiyotikler testte c¢alisiimamisti ve tedavi
rejimi de hastada klinik ve radyoloji yanit
alindigi icin degistirilmedi. iki hastada ise
ampirik olarak baslanan tedavi rejimine direng
olmasina ragmen tedaviye devam edilmisti ve
tedaviye yanit alinmisti. Tedavilerin sonunda iki
hasta 6ldi. Diger hastalar ASYi yéniinden klinik
ve radyolojik olarak iyilestiler. Olen hastalarin
birinde solunum yetmezligi gelismisti, diger
olen hasta 85 yasinda idi ve kiltiir sonucunda
P. aerogunosa (redi. Tedavisi antibiyogram
sonucuna uygun olarak seftazidim +
siprofloksasin olarak degistirilmesine ragmen
hasta solunum yetmezligine bagl kaybedildi.
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Tartisma

Sivas'ta Toplum Kokenli Pnomonilerin (TKP)
etyolojisinde S. pneumoniae %44.2, aerobik
gram-negatif basiller %23.3, M. pneumoniae
%16.3, C. pneumoniae %9.3, L. pneumophila
%7 oraninda bulunmustu (1). En sik
predispozan faktér KOAH (%51.6) idi. Van'da
ASYP'li hastalarda etyolojik etken olarak %35.8
S. pneumoniae, %23.8 beta hemolitik
streptokoklar, %17.9 K. pneumonia, %5.9, P.
aeruginosa ve %5.9 S. aureus saptanmisti (2).
Ulkemizde sekiz Gniversite  hastanesinin
katildigi bir calismada en sik saptanan (¢ etken
sirasiyla  S. pneumoniae (%23.4), M.
pneumoniae (%21.9) ve respiratuar sinsityal
virus (%16) olmustur (3). Garbino ve ark. (4)
yatis gerektiren TKP hastalarinin %12.6’sinda S.
pneumoniae, %7.5'inda M. pneumoniae,
%6'sinda H. influenzae, %5.3’liinde Legionella
spp., %4.4’Unde S. aureus, %7.9 gram-negatif
basilleri mikrobiyolojik etken olarak saptadilar.

yetmezligi %14, DM %12 oraninda idi. Ruiz ve
ark. (5) TKP etyolojisinde S. pneumoniae %29,
H. influenzae %11, A ve B influenza virlisi %10,
Legionella sp. %8, C. pneumoniae %7, gram
negatif enterik basiller %6, P. aeruginosa %5
oraninda bildirdiler. Lauderdale ve ark. (6)
Tayvan’da yatis gerektiren pnémonilerde en sik
etyolojik etkenleri su sekilde saptamislardi: S.
pneumoniae %23.8, M. pneumoniae %14.3, C.
pneumoniae %7.1, influenza A viriisii %6.5, K.
pneumonia %4.8 oraninda idi. Bizim ASYI ile
yatirilan hastalarimizda da diger calismalarda
oldugu gibi en sik saptadigimiz etken S.
pneumoniae idi (%39). Hastanemizde serolojik
yontemlerle atipik etkenlere bakilmadigi icin
ASYi etyolojisinde bu etkenlere bakilamadi.
Calhsmamizda etyolojide gram negatif enterik
basillerin orani yiiksek idi. Bunun nedeninin
hastalarimizin yatis gerektiren hastalar olmasi,
onemli bir kisminda da ek hastaliklarin varhg

En sik eslik eden hastaliklar KOAH %20, ve vyash olmalarindan dolayr oldugunu
konjestif kalp yetmezligi %22, bdbrek disunduk.
Tablo 3. Gram negatif mikroorganizmalara karsi antibiyotiklerin direng profili
AM AMC CN AK IPM  CIP CRP CAZ FEP  MRN
Mikroorganizmalar n n n n n n n n n n
Klebsiella pneumonia (n=13)
Duyarh 0 4 7 10 9 11 8 6 7 4
Orta duyarh 0 0 0 0 0 0 0 1 0 1
Direngli 4 6 1 1 1 0 4 4 3 3
Pseudomonas aeruginosa (n=8)
Duyarli 0 3 6 7 6 6 4 5 4 0
Orta duyarh 0 0 0 0 1 1 0 0 0 1
Direngli 4 5 0 0 1 1 4 3 1 3
Escherichia coli (n=2)
Duyarh 0 1 1 2 2 1 2 2 2 0
Orta duyarh 1 1 0 0 0 0 0 0 0 0
Direngli 0 0 0 0 0 0 0 0 0 2

CN = Gentamisin, AK = Amikasin, IPM = imipenem, CAZ = Seftazidim, FEP = Sefepim, MRN = Meronem

Bu calismada S. pneumoniae’ya karsi penisilin
direnci %13 idi. Ozellikle TKP’nin tedavisinde
stk kullanilan sefuroksim ve klaritromisine karsi
direncli ve orta duyarh izolat oranlari oldukca

yuksek idi. Saka ve ark. (7) balgam kilttriinde
Ureyen pndomokoklara karsi penisilin direncini
%8.2 olarak buldular. Duyarli  bulunan
hastalarin %14.1 ‘inde penisilin tedavisine
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cevap alamadilar. Senol ve ark. (8) ASYi’de izole
edilen S. pneumoniae izolatlarinda penisiline
karsi direnci yuksek dizeyde %4.8, orta
dizeyde %14.4 olarak bulmuslardi. Hastalarin
%96’sI yatan hasta idi. Simerkan ve ark. (9) 48
hastanin steril viicut bosluklarindan elde
edilmis 49 S. pneumoniae izolatinda
penisilinlere yliksek diizeyde diren¢ bulmadilar.
Orta duzeyde direng %22 idi. Berkiten ve ark.
(10) 1987-1994 illari arasinda solunum
yollarindan izole edilen 59 S. pneumoniae
izolatinda penisilin G’ye karsi direng oranini
%4.8, 1994-1996 vyillari arasinda 84 izolatta
diren¢ oranlarini oksasiline %13, sefaklora
%3.5, trimetoprim + sulfametaksazole %11.9
olarak buldular. Gillay ve ark. (11) 19u
solunum yolu 6rnegi olan 23 S. pneumoniae
izolatinda eritromisine %13, klaritromisine
%17, TMP/SMX'a %49 oraninda direng
saptadilar. Penisiline karsi (¢ izolat orta
diizeyde direncli idi. Sivas bolgesinde degisik
vicut sivilarindan izole edilen 40 S.
pneumoniae izolatinda penisiline ylksek
diizeyde 1, orta diizeyde 7, eritromisine 3,
klindamisine 1, kotrimoksazole 16 izolat
direncli bulunmustu. Vankomisin, rifampisin ve
levofloksasine diren¢ saptanmamisti  (12).
Tayland’da 46 toplum kokenli pnémokok
izolatinda penisiline karsi %4.3 yiiksek diizeyde,
%37 orta dizeyde direng, seftriaksona karsi
%4.3 yiksek dlizeyde, %8.7 orta dizeyde
direng, eritromisine karsi %34.8, tetrasikline
karst %39.1, kloramfenikole karsi %26.1,
kotrimaksozale karsi %43.5 direng saptadilar
(13). 2002 wvyilinda Tirk Toraks Derneginin
kilavuzunda pnomokoklara karsi  penisilin
direnci %0-17 arasinda, orta diizeyde direng
ise %8.1-51 arasi olarak bildirilmistir (14).

Ulkemizdeki calismalarda penisiline  karsi
yliksek diizeyde direng oranlarinin fazla
olmadigi  gorilmektedir.  Penisilin  hala

pnomokoklara karsi etkin gériinmektedir. Diger
¢alismalarda Ozellikle S. pneumoniae’nin
TMP/SMX’a karsi yiksek oranda direncli oldugu
saptanmis. Bizim kiiltir  antibiyogram
sonuglarimizda  ozellikle S.  pneumoniae
izolatlarinda  sefuroksim ve klaritromisine
ylksek oranda direng bulundu. Bu antibiyokler
ASYI’nin ampirik tedavisinde son yillarda ¢ok sik
kullanilmis olan antibiyotiklerdir. Bizim 41
hastamizin da 18’ine klaritromisin 2. ilag olarak,

sefuroksim de 7 hastaya klaritromisin ile
birlikte ve 2 hastaya tek basina ampirik olarak
baslanmisti. Tim hastanenin kiltar
antibiyogram sonuglarinin arastirilarak hangi
antibiyotiklere yliksek oranda pnomokok
direnci oldugunun belirlenmesi bundan sonra
hastanemizin  poliklinik  ve  servislerinde
baslanacak ampirik tedaviler i¢in faydali
olabilir.

Dizce Tip Fakiltesinde klinik 6érneklerden izole
edilen 108 P. aerueginosa izolatinda
imipeneme %12, siprofloksasine %13,
piperasiline %14, amikasine %17, seftazidime
%17, aztreonama %21, gentamisine %29,
netilmisine %40 direng saptanmistir (15). Bizim
cahismamizda oOzellikle gram negatif enterik
basillere etkili olabilecek seftriakson,
seftazidim, sefepim ve meropenem gibi
antibiyotikler K. pneumonia ve P. aeruginosa’ya
karsi yuksek oranda direngli idiler. Tim
hastanemizin kiltlir antibiyogram sonuglarinin
incelenmesi ve gram negatif basillerin
antibiyotiklere karsi direng profilini belirleyerek
ampirik tedavi yaklasimlarini bu sonugclara goére
belirlemek bu etkenlerin etyolojide
dislinlldigl hastalarda tedavi basarisini
arttirabilir.

Bu calisma retrospektif bir inceleme idi ve bazi
kisitlamalari vardi. Hastanemizin
laboratuarinda atipik etkenlerin belirlenmesine
yonelik serolojik testler yapilmadigl igin
etyolojide atipik etkenlerin orani
saptanamamistir.  Ayrica mikrorganizmalara
karsi direng belirlenmesinde her materyalde
ayni antibiyotiklerin hepsi ¢alisiilmadigi icin her
etken icin ¢alisilan antibiyotikler farkh sayida
idi.

Bulgularimiz, yatan olgularin ampirik olarak alt
solunum yolu enfeksiyonlarinin tedavisinde
kullanilan bir¢cok antibiyotige 6nemli oranda
diren¢ oldugunu gostermektedir. Bu tdr
olgularda her merkezin etyolojide en sik
rastlanan etkenleri ve bu etkenlerin belirli
diren¢ paternlerini bilerek ampirik tedavi
baslanmasi tedavi basarisinda anahtar rol
oynayacaktir.
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Tablo 4. ASYi olgularinda baslanan ampirik tedaviler

n % n %
Ampisilin-sulbaktam 11 26,5 Seftriakson + Klaritromi- 8 19,5
sin
Ampisilin-sulbaktam + Klaritromisin 2 5 Seftriakson 2 5
Amoksisilin-klavulanik asit 2 5 Seftriakson + Klindamisin 1 2,5
Siprofloksasin 1 2,5 Sefuroksim + Klaritromi- 7 17
sin
Siprofloksasin+Klaritromisin 1 2,5 Sefuroksim 2 5
Levofloksasin 1 2,5 Seftazidim + Amikasin 3 7
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