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Ozet

Amag: Kiltir pozitif pndmonili yatan hastalarda, non-fermentatif gram negatif bakterilerin (NFB) dagihmi,
antimikrobiyal direng oranlari ile bunlarin vyillar icerisindeki degisimi analiz edilerek, ampirik tedavide
kullanilabilecek antimikrobiyallerin belirlenmesi amaglanmigtir.

Gereg ve yontem: 2014-2019 tarihleri arasinda gesitli servislerde yatarak tedavi géren hastalarin solunum yolu
orneklerinden izole edilen NFB Uremeleri retrospektif olarak dederlendiriimistir. Bakterilerin identifikasyonu ve
antimikrobiyal duyarlilik testi otomatize sistem (Phoenix, BD, USA) kullanilarak yapilmistir.

Bulgular: Calismaya 2865 érnek dahil edilmistir. Orneklerin %72,3'i yogun bakim (nitelerinde (YBU) yatan
hastalardan alinmistir. Acinetobacter baumannii %56(n:1604), Pseudomonas aeruginosa %39,4 (n:1128) ve
Stenotrophomonas maltophilia %4,6 (n:133) oraninda izole edilmistir. Pseudomonas aeruginosa izolatlarinda
amikasin (n(%5,5) vs. n(%11,2), p:0,001), aztreonam (n(%73,6) vs. n(%93,4), p:0,000) ve kolistin (n(%2) vs.
n(%14,5), p:0,000) direnglerinin, A. baumannii izolatlarinda ise gentamisin (n(%63,9) vs. n(%89,1), p:0,000),
amikasin (n(%73,7) vs. n(%83,4), p:0,000) ve kolistin (n(%1,2) vs. n(%11,2), p:0,000) direnglerinin ge¢ peryotta
anlamli olarak arttigi saptanmistir. Yogun bakim Unitelerinde ise P. aeruginosa izolatlarinda amikasin (n(%7,2)
vs. n(%12,5), p:0,024), aztreonam (n(%79,9) vs. n(%93,8), p:0,000) ve kolistin (n(%1,7) vs. n(%14,3), p:0,000)
direnglerinin, A. baumannii izolatlarinda ise amikasin (n(%78,3) vs. n(%87,1), p:0,000) ve kolistin (n(%0,8) vs.
n(%11,2), p:0,000) direnglerinin ge¢ peryotta anlamli olarak arttigi belirlenmistir. Stenotrophomonas maltophilia
izolatlarinda trimetoprim-sulfametaksazol direnci saptanmamistir.

Sonug: Antibiyotiklerin yogun ve kontrolsiiz kullanimi direngli suslarin sayisini ve dagihmini arttirmaktadir. Bu
nedenle YBU basta olmak (izere hastanelerde NFB’lerin dagilim 6zellikleri ve ilag direng oranlari hakkindaki
bilgileri kavramak, antibiyotiklerin dogru ve etkin kullaniminin yani sira ilag direng oranlarinin da azaltilabilmesi
icin oldukga 6nemlidir.

Anahtar kelimeler: Non-fermantatif gram negatif bakteri, solunum yolu érnekleri, antimikrobiyal diren¢ dagihmi,
Acinetobacter baumannii, Pseudomonas aeruginosa.
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Abstract

Purpose: The aim of this study was to determine the antimicrobials that can be used in empirical treatment
in patients with culture positive pneumonia by analyzing the distribution of non-fermentative gram negative
bacteria (NFB), antimicrobial resistance rates and their change over the years.

Materials and methods: NFB reproduction isolated from the respiratory tract samples of patients who were
treated in various services between 2014-2019 were evaluated retrospectively. Identification of bacteria and
antimicrobial susceptibility testing was done using the automated system (Phoenix, BD, USA).

Results: A total of 2865 samples were included in the study. 72.3% of the samples were taken from the patients

Tuba Miiderris, Dr. Ogr. Uye. Izmir Katip Celebi Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Izmir, Tiirkiye, e-posta:
tubamuderris@yahoo.com (orcid.org/0000-0002-8538-5864) (Sorumlu Yazar)

Rahim Ozdemir, Uzm. Dr. izmir Katip Celebi Universitesi Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvari, izmir, Tiirkiye,
e-posta: ozdemir_rahim@hotmail.com (orcid.org/0000-0002-4506-4409)

Selguk Kaya, Prof. Dr. Izmir Katip Celebi Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, izmir, Tiirkiye, e-posta: selcukkayadr@
hotmail.com (orcid.org/0000-0002-8637-6345)

Siireyya Giil Yurtsever, Dog. Dr. izmir Katip Celebi Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, izmir, Tirkiye, e-posta: sgul71@
yahoo.com (orcid.org/0000-0002-4421-230X)

Aysegil Aksoy Gokmen, Dr. Ogr. Uye. izmir Katip Celebi Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, izmir, Tirkiye, e-posta:
aaksoygokmen@hotmail.com (orcid.org/0000-0001-6407-4592)

Bilal Olcay Peker, Uzm. Dr. izmir Katip Celebi Universitesi Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvari, izmir, Tiirkiye,
e-posta: olcaypeker@hotmail.com (orcid.org/0000-0001-8735-2962)

695



Pamukkale Tip Dergisi 2020;13(3):695-704 Miiderris ve ark.

hospitalized in intensive care units (ICU). Acinetobacter baumannii was isolated at 56% (n:1604), Pseudomonas
aeruginosa 39.4% (n:1128), and Stenotrophomonas maltophilia 4.6% (n:133). In P. aeruginosa isolates,
amikacin (n(5.5%) vs. n(11.2%), p:0.001), aztreonam (n(73.6%) vs. n(93.4%), p:0.000) and colistin (n(2%) vs.
n(14.5%), p:0.000), in A. baumannii isolates, gentamicin (n(63.9%) vs. n(89.1%), p:0.000), amikacin (n(73.7%)
vs. n(83.4%), p:0.000), and colistin (n(1.2%) vs. n(11.2%), p:0.000) resistances were significantly increased
in the late period. In P. aeruginosa isolates, amikacin (n(7.2%) vs. n(12.5%), p:0.024), aztreonam (n(79.9%)
vs. n(93.8%), p:0.000) and the resistance of colistin (n(1.7%) vs. n(14.3%), p:0.000), and in A. baumannii
isolates amikacin (n(78.3%) vs. n(87.1%), p:0.000) and colistin (n(0.8%) vs. n(11.2%), p:0.000) resistances
were significantly increased in the late period in ICU. Trimethoprim-sulfamethaxazole resistance wasn'’t detec-
ted in S. maltophilia isolates.

Conclusion: Intensive and uncontrolled use of antibiotics increases the number and distribution of resistant
strains. For this reason, it is very important to understand the information about the distribution properties of
NFBs and drug resistance rates in hospitals, especially in the ICU, in order to reduce the drug resistance rates
as well as the correct and effective use of antibiotics.

Key words:Non-fermentative gram negative bacteria, respiratory tract samples, antimicrobial resistance
distribution, Acinetobacter baumannii, Pseudomonas aeruginosa.
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Giris oldugu bildirilmistir. Karbapenemler, coklu ilag
direnci olan A. baumannii izolatlarinin neden
oldugu solunum yolu enfeksiyonlarinda iyi bir

tedavi segenegdi olarak kabul edilirken, direng

Non-fermenter gram negatif bakteriler (NFB)
dis ortam kosullarina uzun stre dayanikli

olma o&zelliklerinden dolaylr 6nemli firsatgl
enfeksiyon etkenleridir [1, 2]. Ayrica birgok
antimikrobiyale dogal direngli olmalari ve kisa
surede kazanilmis direng geligtirebilmeleri,
neden olduklari enfeksiyonlarin tedavisinde
kullanilabilecek antimikrobiyallerin
cesitliligini giderek kisitlamaktadir [3, 4]. Bu
organizmalar 6zellikle coklu ko-morbiditesi olan
immunsUpressif hastalarda siklikla hayati tehdit
eden enfeksiyonlara yol agabilirler [5].

Cogul antimikrobiyal direnci, mortalite ve

morbidite oranlari ve c¢evresel ylzeylerde
yasama kapasitelerinin  yiksek  olmasi,
hastane kaynakli enfeksiyonlar agisindan

endise yaratmaktadir [6]. Ozellikle yogdun
bakim Unitelerinde (YBU) izlenen hastalarda,
altta yatan hastaliklarin varligi, invaziv
girisimlerin  uygulanmasi, saglik personeli
ile temas sikhdi, uzamis hastanede kalis
suresi ve genis spektrumlu antimikrobiyallerin
kullanimi bu hastalarin enfeksiyonlara karsi
duyarlihigini arttirmaktadir [6]. Bu hastalarda
genis spektrumlu antimikrobiyallerin ampirik
tedavide yaygin olarak uzun sureli kullanimi
ile mikroorganizmalarda diren¢  geligimi
kolaylagmaktadir [6, 7].

Acinetobacter baumannii izolatlarina bagli
solunum yolu enfeksiyonlarinda, yetersiz
ampirik tedavinin mortalitede artisa neden
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oranlarinin artis1 ile 0&zellikle karbapenem
direngli A. baumannii izolatlarinin yaygin olarak
saptandigi bdlgelerde tek basina ampirik
tedavide Onerilmemektedir [8]. Kolistin direnci,
Ozellikle uzun sureli kolistin tedavisi alan
kisiler arasinda ortaya c¢ikmaktadir. Kolistinin
tek kullanimindan ziyade kolistin-sulbaktam
ve  kolistin-fosfomisin ~ kombinasyonlarinin
tedavide daha basarili oldugu bildirilmistir [9].
Acinetobacter baumanniipndémonisinden ylksek
oranda suUpheleniliyor ise ampirik tedavide
polimiksinlerin tek veya diger antimikrobiyaller
ile kombinasyon tedavisi Onerilmektedir [8].
Pseudomonas aeruginosa izolatlarina bagli
solunum  yolu enfeksiyonlarinda  ampirik
tedavide karbapenem ve aminoglikozidlerin
baska sinifta yer alan farkl bir antimikrobiyal
ile kombinasyonu o6nerilmektedir. Kolistin bu
izolatlarda en etkili antimikrobiyal ajan olmasina
ragmen, kullaniminin yayginlasmasi ile direng
oranlarinin artacagi beklenmektedir [10].

Direngnedeniyleampiriktedavidekullanilacak
uygun  antimikrobiyallerin  belirlenmesinde
glncel verilere gereksinim vardir. Antimikrobiyal
direng oranlarinin  hastaneden hastaneye
farklihk gosterdigi disundldigiande, tedavide
uygun antibiyotik protokolind  belirlemek
amaclyla her hastanede sorun olan bakterilerin
direng durumunun bilinmesi énemlidir [11]. Bu
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calismada, laboratuvarimiza gesitli kliniklerden
gelen solunum yolu 6rneklerinden izole edilen
NFB’lerin antimikrobiyal direng dagiliminin
belirlenmesi ve bu etkenlerin neden oldugu
solunum yolu enfeksiyonlarinda ampirik

tedavide kullanilabilecek antimikrobiyallerin
belirlenmesinde yol gosterici bilgilerin
elde edilmesi amaclanmistir. Ayrica

antimikrobiyallerin uzun sureli kullanimina bagl
olarak diren¢ oranlarinin degisimi nedeni ile
¢alismamizda antimikrobiyal direng oranlari, iki
zamansal periyotta incelenerek yillar igerisinde
antimikrobiyal diren¢ oranlarindaki degisimin
ortaya konulmasi amaclanmistir.

Gereg ve yontem

Laboratuvarimiza 2014-2019 yillari
arasinda cesitli servislerde yatarak
tedavi gbéren hastalarin  solunum  yolu
Orneklerinden izole edilen NFB (Acinetobacter
baumannii, Pseudomonas aeruginosa ve
Stenotrophomonas  maltophilia)  lremeleri
retrospektif olarak degerlendirilmistir.  Ayni
hastaya ait birden fazla solunum yolu érneginde,
ayni antimikrobiyal duyarhlik paterni gdsteren
ayni bakterinin tekrarlayan Uremelerinden
sadece bir Ureme degerlendirmeye alinmistir.
Tekrarlayan tUremeler (toplam 87 o6rnek) ile A.
baumannii, P. aeruginosa ve S. maltophilia dig!
NFB (Acinetobacter spp., Pseudomonas spp.,
Burkholderia spp., Alcaligenes spp., Moraxella
spp., Sphingobacterium spp., Comomonas spp.)
(toplam 103 6rnek) calisma disi birakilmistir.

ilk asamada balgam &rneg@inin  kalitesi
degerlendirilmistir. Makroskobik incelemede
mukus varhigi, Gram boyamada (10X
biyitmede en az 10 alan incelenerek) yassi
epitel ve polimorf nlveli I6kosit sayisina
gore yapilan Bartlett skorlama ydntemi ile
toplam skorun >0 olan oOrnekler incelemeye
alinmistir [12]. Ayrica Gram boyamada hakim
mikroorganizmalar arastiriimigtir. Daha sonra
ornekler %5 koyun kanli agar ve Eosin-
Methylene Blue Agar besiyerlerlerine ekilerek,
37°C’de 18-24 saat inkibe edilmistir. Kaltirde
saf olarak Ureyen suslar Gram boyama, besiyeri
koloni morfolojisi ve biyokimyasal testler
(oksidaz ve katalaz testi, ¢ sekerli demir testi,
ire hidrolizi testi, indol, Metil Kirmizi, Sitrat
testi gibi) ile 6n degerlendirme yapilmistir. Saf
olarak Ureyen bakterilerden gram boyama
sonucu gram-negatif olup, glukozu fermente
etmeyen suslar calismaya alinmis ve otomatik

bakteri tanimlama cihazi (Phoenix, BD, USA)
kullanilarak tanimlanmistir.

Antimikrobiyal duyarlihk testi otomatize
sistem (Phoenix, BD, USA) kullanilarak
yapilmistir. Antimikrobiyal duyarlilik test sonucu
orta derecede duyarl bulunan antimikrobiyaller
direngli olarak kabul edilmistir. Antimikrobiyal
duyarlilik testleri ilk iki yil Clinical and Laboratory
Standards Institute, son dort yil ise European
Committee on Antimicrobial Susceptibility
Testing kriterlerine gore degerlendirilmistir [13,
14]. Calismaya alinan hastalardan izole edilen
NFB’lerin antimikrobiyal direng dagilimlarinin
daha ayrintil incelenebilmesi i¢in, calisma
tasarimi sirasinda yapilan gu¢ analizine gore,
zaman igindeki izolatlar, izolasyon tarihine gore
erken (2014, 2015, 2016 yillar) ve geg¢ (2017,
2018, 2019 yillar) olmak Uzere iki zamansal
periyotta degerlendirilmistir.

Verilerin analizi SPSS 22.0 programinda
gerceklestirildi. Periyotlar arasi antibiyotik direng
dagilimlar degerlendirilirken normalik testinde
Kolmogorov-smirnov analizi kullanildi. Bagimsiz
degiskenler arasindaki fark Fischer Exact test
ile degerlendirildi. P<0,05 degeri istatistiksel
olarak anlamli kabul edildi. Sekil 3, servislere
gore, her periyotta, her bir antimikrobiyal icin
diren¢g ylzdelerinin  (antimikrobiyal direng
saptanan hasta sayisi x 100/periyot boyunca
incelenen hasta sayisi) hesaplanmasi ile ham
veri Uzerinden olusturulmustur. Calismanin
etik kurul onay! izmir Katip Celebi Universitesi
Tip Fakulltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu
tarafindan onaylanmistir.

Bulgular

Laboratuvarimizda alti yil igerisinde toplam
15058 balgam, 332 trakeobronsial aspirat
(TAK) ve 68 bronkoalveolar lavaj (BAL) 6rnegi
degerlendiriimeye alinmis ve bu &rneklerin
2737’'sinde NFB izole edilmigtir. Tekrarlayan
Uremeler ve A. baumannii, P. aeruginosa ve S.
maltophilia disi NFB c¢alisma digi birakildiktan
sonra, calismaya 20’si BAL, 190'i TAK ve
2641’si balgam 6rneginden izole edilen toplam
2865 Ureme dahil edilmistir. 14 6rnekte birden
fazla NFB Uremesi olmustur. Yas ortalamasi
69+16,4 (18-98) yiIl olarak bulunmustur.
Orneklerin %65,3’i erkek hastalardan alinmistir.
Calismaya alinan o6rneklerin; %20,5’i 2014,
%22,8'i 2015, %10,3’'0 2016, %11,3'G 2017,
%17,8'1 2018 ve %17,3'G 2019 yillarinda
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laboratuvarimiza gelmistir. Orneklerin %72,3'(i
YBU'de vyatan hastalardan, %27,7’si ise
YBU digindaki servislerde yatan hastalardan
alinmistir. Calismaya alinan izolatlarin, %56’sini
(n: 1604) A. baumannii, %39,4’UnlU (n:1128) P.
aeruginosa ve %4,6’sini (n:133) S. maltophilia
olusturmaktadir.

izolatlarin  tiir diizeyinde yillara gére
dagilimina bakildiginda; A. baumannii 2015 ve
2018 yillarinda, P. aeruginosa 2014 ve 2015,
S. maltophilia ise 2018 ve 2019 yillarinda
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daha sik saptanmistir. Ayrica A. baumannii
ve P aeruginosa izolatlari 2016 yilinda, S.
maltophilia ise 2017 yilinda daha dusik oranda
saptanmigtir (Sekil 1).

Yogun bakim Unitelerinde, A. baumanniive P.
aeruginosa izolatlar1 2015 yilinda, S. maltophilia
izolatlar ise 2019 yilinda daha yuksek oranda
saptanmistir. Diger servislerde A. baumannii
ve P, aeruginosa izolatlarinin yillar icerisindeki
dagilimi Sekil 2'de izlenmektedir.
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Sekil 2. izolatlarin yillar icerisinde servislere goére dagilimi

Diger servisler: Yogun bakim Uniteleri disinda ki servisler.

698



Solunum érneklerinde non-fermentatif gram negatifler

Erken ve geg periyotta sirasiyla; A. baumannii ise sefepim, aztreonam, imipenem ve
%23,9-%15,4, P. aeruginosa %27,8-%28,2 ve meropenem direnclerinin  dider servislerde
S. maltophilia %2-%2,7 oraninda saptanmistir. yatan hastalara gére anlamli dizeyde yiksek
Acinetobacter baumannnii izolatlari erken oldugu saptanmigtir (Tablo 1). Yogun bakim
periyotta (p<0,001), P. aeruginosa (p<0,001) Unitelerinde yatan hastalarda yillar igerisinde;
ve S. maltophilia (p:0,004) izolatlar ise geg¢ amikasin, aztreonam, siprofloksasin, kolistin,
periyotta anlamli olarak daha yiksek oranda gentamisin, karbapenem ve trimetoprim-
izole edilmigtir. sulfametaksazol direng oranlarinin arttigi,
sefalosporin ve piperasilin-tazobaktam direng
oranlarinin ise azaldigi saptanmistir. Diger
servislerde yatan hastalarda farkli olarak yillar
icerisinde trimetoprim-sulfametaksazol direng
oraninin azaldigi saptanmistir (Sekil 3).

Yogun bakim Unitelerinde yatan hastalardan
alinan solunum o&rneklerinden izole edilen A.
baumannii izolatlarinda gentamisin, amkasin,
siprofloksasin, imipenem ve meropenem
direnglerinin, P. aeruginosa izolatlarinda

Sckil A Sekil B
100 - AK 1004 - AK
/ - AZI - AZT
S0 /"‘ -~ FEP 80M ~ FEP
- CAZ - CAZ
- P - CP
604 - T o4 - (1
. @ ON > o ON
: - IMP - IMP
4 -+ MEM 404 -+ MEM
- TZP - TZP
- ST - ST
204 204
o 5 /

Erken peryot _(i\\‘ peryot l~.rl\cn'pcr)'ul Geg ;;cr_\ ot

YBU Difier
Sekil 3. Yogun bakim Uniteleri ve diger servislerde galismaya alinan tim izolatlarda antimikrobiyal
direncin periyotlara gére degisimi

YBU: Yogun bakim diniteleri, Diger: Yogun bakim Uniteleri disinda ki servisler, Erken peryot: 2014-2016, Geg peryot: 2017-
2019, TZP: Piperasilin-Tazobaktam, CAZ: Seftazidim, FEP: Sefepim, CN: Gentamisin, AK: Amikasin, CP: Siprofloksasin, AZT:

Aztreonam, ST: Trimetoprim-Sulfametoksazol, IMP: imipenem, MEM: Meropenem, CT: Kolistin.
Erken peryot: 2014-2016 yillari arasindaki dénem.
Geg peryot: 2017-2019 yillari arasindaki donem.

Pseudomonas aeruginosa izolatlarinda, Pseudomonas aeruginosa izolatlarinda
erken ve geg periyotta en fazla direng gorilen amikasin (erken periyot-ge¢ periyot sirasiyla;
U¢c antimikrobiyal; aztreonam  (sirasiyla, %5,5-%11,2 p:0,001), aztreonam (%73,6-
%73,6-%93,4), meropenem (sirasiyla, %42,6- %93,4 p<0,001) ve kolistin (%2-%14,5 p<0,001)
%42,8) ve imipenem (sirasiyla, %41-%40) direnclerinin, A. baumannii izolatlarinda ise
olarak saptanmistir. Acinetobacter baumannii gentamisin (%63,9-%89,1 p<0,001), amikasin
izolatlarinda her iki periyotta en fazla direng (%73,7-%83,4 p<0,001) ve kolistin (%1,2-%11,2
gorulen antimikrobiyaller; imipenem (sirasiyla, p<0,001) direnglerinin ge¢ periyotta anlamli
%92,9-%94,7), siprofloksasin (sirasiyla, %92,8- olarak arttigi saptanmistir (Tablo 1).

%94,5) ve meropenem (sirasiyla, %92,5-%94,2)

olarak belirlenmistir (Tablo 1). Yogun bakim Unitelerinde yatan hastalardan

izole edilen P. aeruginosa izolatlarinda amikasin
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Solunum 6rneklerinde non-fermentatif gram negatifler

(erken periyot-ge¢ periyot sirasiyla; %7,2-
%12,5 p:0,024), aztreonam (%79,9-%93,8
p<0,001) ve kolistin (%1,7-%14,3 p<0,001)
direnglerinin, A. baumannii izolatlarinda ise
amikasin (%78,3-%87,1 p<0,001) ve kolistin
(%0,8-%11,2 p<0,001) direnglerinin  ge¢
periyotta anlamh olarak arttigi belirlenmistir
(Tablo 1). Stenotrophomonas maltophilia
izolatlarinda trimetoprim-sulfametaksazol
direnci saptanmamistir.

Tartisma

Non-fermenter gram negatif bakteriler
saprofit 6zellikte olup, 6zellikle immuUn yetersizligi
olan hastalarda firsat¢i hayati tehdit eden
ciddi enfeksiyonlara neden olabilirler [5]. Bu
mikroorganizmalar ile olusan enfeksiyonlarda
sinirl terapotik segenekler mevcuttur ve direng
paterni son yirmi yilda giderek artmaktadir
[15]. Ayrica gen aktarimi yoluyla direng,
duyarli organizmaya da aktarilabilmektedir
[16]. Non-fermenter gram negatif bakterilerin
antimikrobiyal diren¢ paterni, cografik bolgeye
ve hatta ayni cografik bolgede hastaneden
hastaneye degisebilmektedir [5]. Bu ¢alismada
kaltir pozitif pndmonili yatan hastalarda,
NFB’lerin dagilimi, antimikrobiyal diren¢ oranlari
ile bunlarin yillar icerisinde ki degisimi analiz
edilerek, ampirik tedavide kullanilabilecek
antimikrobiyallerin belirlenmesinde yol gdsterici
bilgilerin elde edilmesi amaclanmigtir.

En yaygin NFB olarak A. baumannii ve
P. aeruginosa izolasyonu literatlirde giderek
daha fazla bildiriimektedir [17, 18]. Oziinel ve
ark.’nin [6] 238 derin trekeal aspirat 6rnegini
inceledikleri calismada, A. baumannii izolatlari
%24, P. aeruginosaizolatlari ise %10,1 oraninda
bildirilmistir. Kime ve Demirci [7] YBU'de
alt solunum yolu 6&rneklerinden izole edilen
NFB’lerin, %67,8'inin A. baumannii, %31,1’inin
P. aeruginosa ve %1,1’inin ise S. maltophilia
izolatlarindan  olusturdugunu  belirtmiglerdir.
Agarwal ve ark. [5] yaptiklari galismada 366
solunumorneginde %27,1oranindaNFB Gremesi
saptamis ve bunlarin %63,6’sinin A. baumannii,
%25,3'intin  P. aeruginosa ve %4’Unln ise
S. maltophilia oldugu belirtiimistir. Chawla ve
ark. [19]. yaptiklari ¢gahismada 9363 solunum
orneginin %16,4’inde NFB Uremesi saptanmis
ve bunlarin %56,7’si A. baumannii, %39,3’U
P. aeruginosa ve %1,8'inin ise S. maltophilia
oldugu bildirilmistir. Calismamizda literatir ile
uyumlu olarak A. baumannii %56, P. aeruginosa

%39,4 ve S. maltophilia %4,6 oraninda
saptanmistir [5, 6, 19]. Ayrica ¢alismamizda,
geg periyotta P. aeruginosa izolatlarinin gériilme
sikliginda artis saptanmistir. Bu durumun P.
aeruginosa izolatlarinin, dogada yaygin olarak
bulunmasi, dezenfektanlarda dahil olmak Uzere
minimal Ureme kosullarinda bile Ureyebilmesi,
degisik virulans faktorlerinin yani sira, birgok
antibiyotige dogal olarak direngli olmasi,
antibiyoterapi sirasinda da c¢oklu direngli
suslar ortaya cikabilmesi [11] &6zellikleri ile ilgili
oldugunu distnmekteyiz.

Non-fermenter gram negatif bakteriler
hastane ortaminda, ventilatorlerden, siltelerden
ve diger ekipmanlar ile birlikte saglik
calisanlarinin derisinden izole edilebilirler. Bu
nedenle horizontal yayilimi s6z konusudur [19].
Ozellikle YBU'de, immiin baskili hastalarin
yatmasi, bu hastalarda altta yatan hastaliklarin
olmasi, hastanede yatis siresinin uzun olmasi,
invaziv islemlerin sikca uygulanmasi ve genis
spektrumlu antibiyotiklerin fazla kullanimi diger
servislere oranla enfeksiyonlarin gérilme
sikhdinin yiksek olmasina yol agmaktadir [6,
20]. Calismamizda, tiremelerin %72,3'G YBU'de
yatan hastalardan alinan orneklerde olmustur.
Ayrica ozellikle YBU'de kiiltir sonuglari
beklenilmeden, kombine ve genis spektrumlu
antibiyotiklerin ampirik tedavide kullaniimasi,
direng gelisiminin artmasina ve tedavi gugligune
neden olmaktadir [7]. Gazi ve ark. [21] 835 alt
solunum yolu 6rnedini inceledikleri ¢alismada
YBU’deA. baumannive Pseudomonas tiirlerinde
antibiyotik diren¢ oranlarinin diger servislerden
izole edilen izolatlara gére daha yuksek oldugu
belirtilmistir. Bizim calismamizda da YBU’'de
diger servislere gore A. baumannii izolatlarinda
gentamisin, amkasin, siprofloksasin, imipenem
ve meropenem direncgleri ile P aeruginosa
izolatlarinda sefepim, aztreonam, imipenem
ve meropenem direncleri daha yiksek oranda
saptanmistir. Hastanelerde genis spektrumlu
antibiyotiklerin yanlis ve kontrolstiz kullanimi;
direngli suslarin secilmesine yol acarak,
enfeksiyonlarin tedavisini zorlastirmaktadir [6].
Buna kargin kullanimi kisitlanan antibiyotikler
ise, belirli zaman dilimi icinde yeniden etkin hale
gelebilmektedir [6]. Hastanemizde YBU'de yillar
icerisinde; amikasin, aztreonam, siprofloksasin,
kolistin, gentamisin, karbapenem ve trimetoprim-
sulfametaksazol direng oranlarinin arttigi, buna
karsin sefalosporin ve piperasilin-tazobaktam
diren¢ oranlarinin azaldigi saptanmistir. Ayrica
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A. baumannii izolatlarinda amikasin ve kolistin,
P, aeruginosa izolatlarinda ise amikasin,
aztreonam, kolistin direncinin yillar icerisinde
anlamli oranda artig gésterdigi belirlenmisgtir.

Bakteriyel dirence karsi geligtiriimis en
genis spektrumlu beta-laktam antibiyotikler
karbapenemler olarak bilinmektedir [5, 6]. Bu
antibiyotikler 6nemli bakteriyel enfeksiyonlarda
ampirik  tedavide siklkla kullaniimaktadir
[22]. Ancak son vyillarda Acinetobacter ve
Pseudomonas tiri NFB’lerin bu antibiyotiklere
kars yuksek direnc gelistirdigi gdézlenmektedir
[5, 6, 22]. Agarwal ve ark. [5] YBU'de yatan
hastalarda yaptiklari galismada, karbapenem
direncini A. baumannii izolatlarinda %90’dan,
P. aeruginosa izolatlarinda ise %50°’den daha
yuksek oranda bildirmislerdir. Baumgart ve
ark [23] yaptiklari calismada, Acinetobacter
tirlerinde karbapenem direncini %80 olarak
saptamiglardir. Memish ve ark. [24] ise
Acinetobacter tirlerinde karbapenem direncini
%5,4 olarak saptamiglardir. Bu c¢alismada
bildirilen disuk direng oraninin galismaya alinan
izolatlarin ¢ogunun toplum kokenli olmasi ile
iliskili olabileceg@i dustunulmustdr. Calismamizda
literatlr ile uyumlu olarak karbapenem
direnci, A. baumannii izolatlarinda %90’dan,
P. aeruginosa izolatlarinda ise %40’dan fazla
saptanmistir [5, 23]. Saptadigimiz yiksek
direng oranlari nedeni ile ampirik tedavide
karbapenemlerin tek basina kullanilmamasi
gerektigini  dustnmekteyiz.  Acinetobacter
baumannii izolatlarinin, zorlu cevresel sartlar
ile karsilastiginda hizli bir sekilde direng
faktorleri gelistirmesi, hastanelerde endemik
olmasina yol agmistir [25]. Son yirmi yilda tim
dinyada, enfeksiyon ve salginlarin en dnemli
nedenlerindendir [25]. Sinirli tedavi se¢enekleri
yeni tedavi stratejilerinin  gelistiriimesi veya
eski ilaglarin yeniden degerlendiriimesine
yol agcmistir [22]. Bu durum nefrotoksik ve
ndrotoksik yan etkileri nedeni ile kullanimindan
kacinilan kolistinin yeniden kullanimina neden
olmustur [25]. Polimiksinlerin, tek veya diger
antimikrobiyaller ile kombinasyonu ampirik
tedavide en ¢ok kullanilan segenektir [8]. Ancak
uygun olmayan kullanim, kolistin direncine yol
agmis ve bu durum A. baumannii izolatlarinda,
Onemli bir sorun olarak karsimiza ¢ikmistir [22,
26]. Kolistin direncinin her gegen gun arttigi
bilinmektedir [8]. Gulney Avrupa’da yapilan
cok merkezli (Yunanistan, italya ve ispanya)
calismada ventilator iliskili pnémonili hastalarin
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solunum drneklerinden izole edilen A. baumanni
izolatlarinda, kolistin direncinin %47,7 oranina
ulastigi bildirilmistir [27]. Hastanemizde kolistin
direnci, A. baumannii izolatlarinda erken
periyotta %1,2 iken, ge¢ periyotta %11,2 oranina
yukselmistir. Ayrica P. aeruginosa izolatlarinda
bu oranin, %2den %14,5e yukseldigi
saptanmistir. Direng oranlarinda ki artisin son
yillarda hastanemizde kolistin kullaniminin
artigi ile iliskili oldugunu digsinmekteyiz.

Hayati tehdit eden alt solunum yolu
enfeksiyonlari igin iyi bir segenek olarak kabul
edilen aminoglikozitlere direng oranlari literattr
ile uyumlu olarak; P. aeruginosa izolatlarinda
%15’den daha az iken, A. baumannii
izolatlarinda %90 oranlarina ulasmistir [18,
19]. Ciddi P. aeruginosa enfeksiyonlarinin
ampirik tedaviside aminoglikozidlerin tek basina
kullanimi énerilmezken, ikinci bir antimikrobiyal
ile birlikte kullanimi tavsiye edilmektedir [10].
Periyotlar  karsilastinidiginda aminoglikozid
direncinin her iki tirde de giderek arttig
saptanmistir.  Bu durumun, hastanemizde
aminoglikozid kullaniminin son yillarda artmasi
ile iligkili olabilecegini dusinmekteyiz.

Sonug¢ olarak, antibiyotiklerin yogun ve
kontrolsiz kullanimi direncli suglarin sayisini ve
dagilimini arttirmaktadir. Bu nedenle YBU basta
olmak Uzere hastanelerde NFB’lerin dagilim
Ozellikleri ve ilag direng oranlari hakkindaki
bilgileri kavramak, antibiyotiklerin dogru ve etkin
kullaniminin yani sira ilag direng oranlarinin
da azaltilabilmesi igin oldukga 6nemlidir. Kalttr
ve antibiyogram sonuglarinin beklenilemedigi
durumlarda uygun ampirik tedavinin
baslanilabilmesi igin her hastanenin duyarlilik
profilini belirlemesi 6nemlidir. Hastanemizde
yillar icerisinde A. baumannii izolatlarinda
gentamisin, amikasin ve kolistin, P. aeruginosa
izolatlarinda ise amikasin, aztreonam, kolistin
direncinde artis oldugu saptanmistir. Buna
ragmen her iki tirde de kolistin en dusuk
direng oranina sahip antimikrobiyaldir. Ayrica
calismamizda P. aeruginosa izolatlarinda
kolistinden sonra en duyarli antimikrobiyallerin
aminoglikozidler oldugu belirlenmisgtir.
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