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DUZCE TIP DERGISI i
DUZCE MEDICAL JOURNAL 5 -
ORIJINAL MAKALE / ORIGINAL ARTICLE Zoa

Yatan Hastalardan izole Edilen Gram Negatif
Bakteriler ve Antibiyotik Direncglerinin
Degerlendirilmesi

The Evaluation of Gram Negative Bacilli Isolated
From Inpatiens and Its Antibiotic Resistance

OZET

Amag: Gram negatif bakteri (GNB)’lerde antibiyotik direnci tiim diinyada giderek artmaktadir.
Bu caligmada, yatan hastalardan izole edilen GNB’lerin bazi antibiyotiklere kars: direng
oranlarini belirleyerek, ampirik antibiyotik tedavisi i¢in yol gosterici sonuglar elde etmek
amaglandi.

Materyal ve Metod: Bu calismada, Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesinde May1s 2003
ile Nisan 2005 tarihleri arasinda, yatan hastalarda cesitli klinik 6rneklerden izole edilen 898
GNB incelendi. Antibiyotik direncini saptamak i¢in mikrodiliisyon yontemi kullanildi.
Bulgular: En sik izole edilen GNB’ler sirastyla Escherichia coli (n=282), Enterobacter spp.
(n=215), P. aeruginosa (n=101), Klebsiella spp. (n=95), S. maltophilia (n=69) ve Acinetobacter
spp. (n=52) idi. Genel antibiyotik diren¢ oranlar seftriakson i¢in %73, sefotaksim igin %68,
seftazidim i¢in %63, trimetoprim-sulfametaksazol i¢in %60, siprofloksasin igin %51, amikasin
icin %20, imipenem icin %3 ve meropenem igin %2 olarak tespit edildi. Bu ¢alismada, izole
edilen GNB’lerin figiincii kusak sefalosporinlere, trimetoprim-sulfametaksazole ve
siprofloksasine kars1 direng oranlari ¢alisilan diger antibiyotiklere gére daha yiiksek bulundu.
Sonu¢: Uygun ampirik antibiyotik tedavisi i¢in her hastanenin kendi direng oranlarini diizenli
araliklarla izlemesi gerekmektedir. Yapilacak siirveyans caligmalari ampirik tedavi yaklagimi
icin yol gosterici olacaktir.

Anahtar kelimeler: Gram negatif bakteri, antibiyotik, yatan hasta

SUMMARY

Aim: Resistance to gram negative bacilli is increasing all over the world. In this study, the
resistance of gram negative bacilli, which were isolated from inpatients, was evaluated for
selected antibiotics. The aim of this study was to acquire the significant results for empiric
therapy.

Material and Method: Eight hundered ninety eight strains which were isolated from inpatients
were investigated between May 2003 and April 2005 from clinical speciments at Dicle
University Hospital, Diyarbakir. The microdiluation test was used to determine for antibiotics
resistance.

Findings: Escherichia coli (n=282), Enterobacter spp. (n=215), Pseudomonas aeruginosa
(n=101), Klebsiella spp. (n=95), Stenotrophomanas maltophilia (n=69) and Acinetobacter spp.
(n=52) were the most frequent isolates. The resistance ratio among whole isolates against
ceftriaxone was 73%, cefotaxime 68%, ceftazidime 63%, trimetoprim/sulfamethoxazole 60%,
ciprofloksasin 51%, amikasin 20%, imipenem 3% and meropenem 2%. The resistance to the
third generation cephalosporins, trimetoprim/sulfamethoxazole and ciprofloxacin was found
higher than other antibiotics in this study.

Results: In conclusion, antimicrobial resistance must be monitored for each hospital for a
reasonable empirical antibiotic therapy. Surveillance studies might be useful for empirical
treatment approach.

Key words: Gram negative bacilli, antibiotic, inpatient

GIRIS:

Gram negatif bakteriler (GNB’ler) hastane ve toplum kdkenli infeksiyonlarda
sik izole edilen mikroorganizmalardir. Bu bakterilerin kaynagi, hastanin
kendisi veya c¢evresindeki canli ve cansiz yapilardir (1). Bu nedenle hangi
mikroorganizma veya mikroorganizmalarin sorun oldugunun saptanmasi, bu
etkenlerle miicadelede Onemlidir. Escherichia coli, Klebsiella spp.,
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Enterobacter spp. ve Proteus spp. gibi GNB’ler hem

toplum kaynakli hemde nozokomiyal
infeksiyonlardan izole edilitken Pseudomonas
aeruginosa,  Acinetobacter =~ baummanii = ve

Stenotrophomonas maltophilia gibi non-fermantatif
GNB’ler ise genellikle nozokomiyal infeksiyonlardan

izole edilirler (2).
Modern tibbin ilerlemesi, yeni antibiyotiklerin
kullanima  girmesi, antibakteriyel  proflaksi

uygulamalari, tedavi kilavuzlari ile hizla tedavinin
baslanmasi ve hastane infeksiyon kontrol dnlemleri
GNB’lerle olan miicadelede basarili olunmasini
saglayamamistir.  Aksine ~ GNB’lerin  ¢esitli
mekanizmalarla diren¢ gelistirerek yanit vermesi
aslinda bu micadelenin yeni bagsladigim
gostermektedir (3). GNB’lerde goriilen ¢oklu ilag
direnci nedeniyle tedavide kullanilabilecek
antibiyotik sayis1 giderek azalmakta, tedavi sirasinda
diren¢ geligimi kimi zaman problem yaratmakta ve
neredeyse  tedavisi  imkansiz  infeksiyonlar
gelisebilmektedir (4). Beta-laktam antibiyotiklerin
¢ogu, aminoglikozitler, kinolonlar, tetrasiklinler,
kloramfenikol, siilfonamidler ve trimetoprim-
stlfametaksazol (TS) GNB infeksiyonlarinda
kullanilan baslica antibiyotiklerdir. Bununla birlikte,
ozellikle ligiincii kusak sefalosporinlerin proflaktik ve
ampirik tedavide ¢ok kullanilmast bu grup
antibiyotige diren¢ oranlarini artirmaktadir (5).
Antibiyotik duyarlilik sonuglari, bolgesel olarak
degistigi gibi hastaneden hastaneye, hatta ayni
hastanenin degisik birimleri arasinda dahi farkliliklar
gosterebilmektedir (6). Bu dinamik siirecin sonucu
olarak ozellikle nozokomiyal infeksiyon etkeni olan
GNB’lerde antibiyotiklere karsi direng oranlarinin
diizenli olarak takibi ve sonuglarinin bilinmesi
ampirik tedavide yol gosterici olacaktir.
Bakterilerdeki artan antimikrobiyal direng biitiin
diinyada oldugu gibi iilkemizde de 6nemli bir saglik
sorunu olma 6zelligini siirdiirmektedir. Buna bagh
olarak mortalite ve morbiditedeki artisin yani sira
tedavi maliyetindeki artis da giin gegtikce daha biiyiik
boyutlara ulagmaktadir (7). Bu c¢aligmada,
hastanemizde yatan hastalarda g¢esitli klinik
orneklerden izole edilen, nozokomiyal infeksiyon
etkeni GNB’lerin bazi antibiyotiklere karsi direng
oranlarmin belirlenmesi ve hastalarda uygun
antibiyotik se¢ciminde yol gosterici verilerin ortaya
konmas1 amaglanmustir.

MATERYAL VE METOD:

Bu calismada, Mayis 2003 ile Nisan 2005 tarihleri
arasinda, Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Infeksiyon
Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji klinigi i¢inde yer
alan mikrobiyoloji laboratuvarina, yatan hastalardan
gonderilen ¢esitli klinik orneklerden izole edilen

GNB’ler ve bunlarin c¢esitli antibiyotiklere olan
duyarhiliklar retrospektif olarak degerlendirildi.
Infeksiyon etkeni olarak siklikla karsilasilan ve tedavi
seciminde sorun yasanabilen GNB gruplar ¢calismaya
alindi. Sik infeksiyon etkeni olarak goriilmeyen ve
caligmamizda da az siklikta izole edilen GNB’ler
‘Digerleri’ baslig1 altinda incelendi. Bu baglamda
calismaya 898 GNB alind1.

Kliniklerden gelen kiiltiir 6rnekleri kanli ve
EMB (Eozin Metilen Blue) besiyerlerine ekildi.
Bakteriyemi diislintilen hastalardan kan kiiltir
sisesine erigkinler i¢in 8—10 ml, pediatrik hastalar i¢in
4-5 ml kan alindi. Bu siseler BACTEC 9240 (Becton-
Dickinson, Maryland, USA) otomatize sistemine
yerlestirildi. Pozitif sinyal veren siseler de cihazdan
alindiktan sonra kanli ve EMB besiyerlerine ekildi.
Tiim besiyerleri etiivde 350C‘de 18-24 saat
bekletildikten sonra  degerlendirildi.  Koloni
morfolojisi ve tireme Ozellikleri incelendi. Gram
boyamasi yapildi. Gram negatif olan bakterilere
oksidaz testi uyguland1 ve bunlardan nefelometre
cihazinda 0.5 McFarland bulaniklik olacak sekilde
bakteri siispansiyonu hazirlandi. Her bakteri i¢in 3 kez
standart mavi 0ze ile alinan bakteri slispansiyonu
GNB’ler i¢in uygun olan siv1 broth besi yerine ekildi.
Stvi broth besiyerleri 350C de etiivde 1-2 saat
bekletildi. Daha sonra her bir sivi broth otomatik
dagitim sistemiyle Gram negatif panellerdeki
kuyucuklara esit olarak dagitildi. Bu Gram negatif
paneller etiivde 350 C de 16—18 saat bekletildi. Bu
stirede GNB’ler kuyucuklarda bulunan kimyasallarla
ve cesitli antibiyotiklerle etkilesime girerek renk
degisikligine ve kuyucuklarin dibinde c¢okelti
olusmasma gore Sceptor (Becton-Dickinson,
Maryland, USA) otomatize sisteminde
degerlendirildi. Buna gére GNB’ler identifiye edilip
antibiyogram sonuglari elde edildi. Her bir GNB’nin
ampisilin-sulbaktama, amikasine, gentamisine,
seftriaksona, sefotaksime, seftazidime, tikarsilin-
klavulanik asite, aztreonama, siprofloksasine,
kloramfenikole, tetrasikline, imipeneme,
meropeneme, TS’ye, sefepime ve sefaperazona,
duyarl ya da direngli olusu kaydedildi. Orta derecede
duyarli olanlar direncli olarak kabul edildi. S.
maltophilia suslar1 dogal direngli oldugundan bu
bakteride meropenem veya imipenem galisilmadi.
Ayn1 hastadan birden ¢ok kiiltlirde ayni1 isimli ve ayn1
antibiyogram paneline sahip olan GNB’ler izole
edilmis ise sadece bir tanesi calismaya alinip digerleri
calisma dis1 birakildi.
Calismada, Mayis 2003-Nisan 2004 tarihleri arasi
“lL.y1l”, Mayis 2004-Nisan 2005 tarihleri aras1 “2.y1l”
olarak tanimlandi. l.yi1l ya da 2.yilda incelenen
GNB’lerden sayisal toplami 20’den az olanlar
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degerlendirmeye alinmadi. 1.y1l ile 2.y1l arasindaki
diren¢ oranlarimin Kkarsilastirmasinda istatistiksel
olarak -2 (Fisher’s Exact) testi kullanildi ve p degeri
<0,05 ise anlaml1 olarak kabul edildi.

BULGULAR:

Calismaya, bu donemler iginde yatan hastalardan
gelen cesitli klinik 6rneklerden izole edilen 898 GNB
alindi. Bunlarin 282’si (%31) E. coli, 215’1 (%24)
Enterobacter spp., 101’1 (%11) P. aeruginosa, 95’
(%11) Klebsiella spp., 69°u (%8) S. maltophilia, 52’si
(%6) Acinetobacter spp., 33’ii (%4) Proteus spp. ve
51’1 (%6) diger GNB‘ler idi. 1. ve 2.yildaki
GNB’lerin dagilimlar1 Tablo 1 ve Sekil 1’de
gosterildi. GNB’lerin izole edildigi kliniklere gore
dagilimi ise Tablo 2’de gosterildi.

GNB’lerin izole edildigi klinik 6rnekler sirasiyla en
¢ok idrar, kan ve yara akintis idi (Tablo 3). Idrardan
en sik izole edilen GNB’ler sirasiyla E. coli (n=139),
Enterobacter spp. (n=62) ve Klebsiella spp. (n=31)
idi. Kandan en sik izole edilen GNB’ler E. coli
(n=84), Enterobacter spp. (n=71) ve Klebsiella spp.
(n=42) iken yara akintisindan en sik izole edilen
GNB’ler Enterobacter spp. (n=48), P. aeruginosa
(n=43) ve E. coli (n=31) idi.

Yogun bakim iinitesi (YBU)’nden 88 GNB izole
edilmis olup ilk sirada P. aeruginosa (n=23), ve daha
sonra Enterobacter spp. (n=19), E. coli (n=17), S.
maltophilia (n=9) ve Acinetobacter spp. (n=8)

karsilagtirilmasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmadi (p>0,05). Izole edilen E. coli suslarinda 1.
ve 2.y1l imipenem direnci saptanmazken; seftazidim
direnci 1.y1l %58, 2.y1l %55; siprofloksasin direnci
L.y1l %59, 2.y1l %62; amikasin direnci ise 1.y1l %18,
2.y1l %16 bulundu. Enterobacter spp. suslarinda 1.y1l
imipenem direnci saptanmazken, 2.y1l %2; seftazidim
direnci 1.y1l %71, 2.y1l %68; siprofloksasin direnci
L.y1l %52, 2.y1l %48; amikasin direnci ise 1.y1l %21,
2.y11 %19 olarak tespit edildi. P. acruginosa suslarinda
L.yl imipenem direnci saptanmazken, 2.y1l %6;
seftazidim direnci  l.yil %60, 2.yi1l %72;
siprofloksasin direnci 1.y1l %38, 2.y1l %41; amikasin
direnci ise l.yil %13, 2.y1l %13 olarak saptandi.
Klebsiella spp. suslarinda 1.y1l imipenem direnci
saptanmazken, 2.y1l %2; seftazidim direnci 1.y1l %59,
2.y1l %61; siprofloksasin direnci 1.y1l %54, 2.y1l
%46; amikasin direnci ise 1.yl %29, 2.yl %22
bulundu. S. maltophilia suslarinda seftazidim direnci
L.y1l %60, 2.y1l %71; siprofloksasin direnci 1.y1l %39,
2.y1l %26; amikasin direnci ise 1.y1l %10, 2.y1l %21;
TS direnci 1.y1l %61, 2.y1l %39 olarak saptandi.
Acinetobacter spp. suslarinda ise 1.yi1l imipenem
direnci saptanmazken, 2.y1l %5; seftazidim direnci
L.y1l %33, 2.y1l %90; siprofloksasin direnci 1.y1l %43,
2.y1l %79; amikasin direnci 1.y1l %8, 2.y1l %53 olarak
tespit edildi. GNB’lerde iki y1llik direg irdelendiginde
imipenem direnci %2, seftazidim direnci %63,

gelmekteydi. siprofloksasin direnci %51 ve amikasin direnci %20
En sik izole edilen GNB’ler ve tiim GNB’lerin 1.y1l olarak saptandi.
ile 2yil direng oranlarmin  (Sekil  2)
L.yil 2.1
Bakteri Adh
n (%a) n (%)
E coli 141 (32) 141 (31)
Enterobacier spp. 130 (307 25 (19
F.asruginosa 46 (11) 35(12)
Klebsiellaspp. 4911 46 (10)
S.maltophilia 31 () 38 (%)
Acinetobacier spp. 14 (3) 328
FProteus spp. 13 (3) 20(4)
Digerlen*® 16 (4) 35(%)
TOPLAM 440 (100) 438 (100)

[FEwingella americana (n=3 ) ve Hafnia alvei (n=3), Pasieurella spp. (n=43), Ciiro bacier

Jreundii (n=), Yersinia spp. (n=9), Edwardsiella spp. (n=11), Serratia spp. (n=11)]

Tablo 1: GNB’lerin yillara gére dagilimi
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Klinik n %o
Cocuk Sazlig: ve Hastaliklan 152 16,9
Tnt=ksiyon Hastaliklan 137 15,2
¢ Hastaliklan 134 14,9
Reanimasyon ve Gensl YeZun Balum 28 0.8
COrtopedi ve Travmatoloji 63 7
Plastik vc Rekonstriktif Cerrahi 48 54
Cocuk Cerrahisi 40 44
Gogiis Kalp Damezr Cerrahisi 38 4.3
Nbreloji 38 12
Yanik Unitesi 32 3,6
Uroloji 32 3.6
Genel Cerrahi 31 35
WNoresiruriji 28 32
Fizik Tedavi ve Rehabilitasven 17 1.9
Digerleri* 19 2.1
TOPLAM 898 100
[*Digerleri: Kerdiyoloji (n=3]. Dermatoloji (n=4), Kadin Hestaliklan ve Dogum
(n=1), Gd5iis Hastaliklan ve Ttberkiiloz (n=8)]

Tablo 2: GNB’lerin kliniklere gére dagilimi

Materval cinsi %%
Idrar 281 31
Kan 273 30
Yara akintiss 188 21
Denntrakeal aspirat 34 4
Katater 27 3
Plevra mayi 27 3
Beyin omunlik s1vist 26 3
Peritonmavil 22 2
Diren 13 1
Digerlen® 7 1
Toplam 208 100

[*Semen (n=1), eklem stvis1 (n=1), kemik iligi (n=1), nefrostomi stvis: (n=4)]

Tablo 3: GNB'lerin izole edildigi klinik materyallerin dagilimi

35,10 4

30,0 4

25,01

20,0 4

15,04
o1 . il (960

w2l (%)

10,0 4

0,0 -

Digerleri

Proteus spp

Acinetobacter
Ipp

S . maltophilia

Kleh=iella

Ipp

P . aenginoza

E nterobacter
Ipp

E . cali

Sekil 1: GNB’lerin yillara gére dagilimi.
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(SAM: ampisillin-sulbaktam, AK: amikasin, GM: gentamisin, CRO: seftrniakson, CTX:
sefotaksim, CAZ: seftazidim, TLC: tikarsillin-klavulanik asit, ATM: aztreonam, CIP:

siprofloksasin, CL: kloramfenikol, TE: tetrasiklin, I: imipenem, MER: meropenem, TS:
trimetoprim-sullfametaksazol, FEP: sefepim, CEP: sefaperazon, *TLC, SAM ve CEP

2 wvilda caligtlmamigtir )

Sekil 2: Yillara gére GNB’lerde direng oranlari.

TARTISMA:

GNB’lerde etken dagilim oranlari ve antibiyotik
direnci yillar igerisinde degisiklikler gostermektedir
(6). Bu nedenle her merkezin kendi infeksiyon
etkenlerinin dagilimimi ve antimikrobiyal ajanlara
diren¢ durumlarin1 goésteren diizenli ve siirekli
siirveyans ¢alismalarmna ihtiyaci vardir. Bu ¢calismada,
GNB’lerin en stk Cocuk Saglhgi ve I¢ Hastaliklari
kliniklerinden izole edilmesi bu béliimlere yatan hasta
sayisinin fazla olmasina; GNB’lerin en sik idrar ve
kandan izole edilmesi ise idrar ve kan kiiltiirii alma
aligkanliginin yaygin olmasina baglandi.

GNB’lerde antibiyotiklere direng hem toplum hemde
nozokomiyal infeksiyonlarin tedavisinde sorun
olusturmaktadir (8). Toplum kaynakli GNB’lerin
antibiyotik direng¢ oranlar1 nozokomiyal GNB’lerin
diren¢ oranlarindan daha diisiik olmaktadir. Direng
oranlarinin nozokomiyal GNB’lerde daha yiiksek
olmas1 hastanelerde yaygin ve uygunsuz antibiyotik
kullanimryla iliskilidir. GNB’lerin hastane i¢indeki
oranlar1 iilkeden iilkeye, bolgeden bdlgeye, sehirden
sehire hatta ayn1 hastanenin birimleri arasinda dahi
farkliliklar gdstermektedir (6). Kuzucu ve ark.’nin (9)
calismasinda yatan hastalarda sirasiyla E. coli,

Acinetobacter spp., Klebsiella spp. ve P. aeruginosa
en sik izole edilen GNB’ler iken Sener ve ark.’nin
(10) yaptiklar1 ¢alismada da E. coli, Klebsiella spp.
ve P. aeruginosa ilk ii¢ sirada yer almistir. Sunulan
calismada ise E. coli, P. aeruginosa ve Enterobacter
spp- ilk ti¢ sirada yer almistir. Bu farklilik her
hastanenin etken dagiliminin degisebilecegi fikrini
desteklemektedir.

E. coli, nozokomiyal ve toplum kokenli
infeksiyonlarda en sik izole edilen bakterilerden
biridir (11). Goniilli ve ark.’nin (12) hem toplum hem
de hastane kokenli E. coli suslarmin antibiyotik
duyarliliklarinin ~ degerlendirildigi  ¢alismasinda
amoksisilin-klavulanik  aside (AMC) %13,
sefotaksime %16, siprofloksasine %37, TS ye %44
oraninda diren¢ saptanirken, impeneme direng tespit
edilmemistir. Toplum kokenli E. coli suslarinda
yapilan c¢alismalarda da karbapenemlere direng
bulunmazken, ti¢iincii kusak sefalosporine %8’den az,
aminoglikozidlere %5’in altinda, siprofloksasine %7
ve kotrimaksazole %25’in iistiinde direng saptanmistir
(13,14). Bununla birlikte, Yildirim ve ark.’nin (15)
caligmasinda toplum kdokenli iiropatojen E.coli
suslarinda siprofloksasine %11, sefaklora %27,
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AMC’ye %42 ve TS’ye %49 oraninda direng
saptanmistir. Diger taraftan, Erdem ve ark.’nin (16)
caligmasinda nozokomiyal E. coli suslarinda
imipeneme %5, siprofloksasine %16 ve amikasine
%19, sefotaksime %24 direng¢ bulunurken, Sahin ve
ark.’nin (17) calismasinda amikasin ve imipeneme
%3, seftriaksona %10, siprofloksasine %17 ve TS’ye
%43 oraninda diren¢ saptanmistir. Nozokomiyal
suslarla ¢ok merkezli olarak yapilan MYSTIC
(Meropenem Yearly Susceptibility Test Information
Collection) galigmasi 2000—2003 sonuglarinda ise E.
coli suslarinda karbapenemlere direng tespit
edilemezken sefotaksime %26, aminoglikozidlere
%28 ve siprofloksasine %42 oraninda direng
bulunmustur (18). Bu c¢alismada da MYSTIC
sonuglarinda oldugu gibi karbapenem direnci
saptanmazken, Ugiincii  kusak  sefalosporin,
siprofloksasin ve aminoglikozide yiiksek direng
oranlar1 bulunmustur.

Enterobacter spp.’ler genellikle toplum ve hastane
kokenli infeksiyonlara sebep olmaktadirlar (19).
Kaygusuz ve ark.’nin (13) toplum kokenli suslarla
yaptiklari calismada amikasin ve siprofloksasine %3,
seftazidime %S5, imipeneme %10 ve kotrimoksazole
%18 diren¢ bulunmustur. MYSTIC sonuglarina gore
Enterobacter spp.’lerde imipeneme %3, seftazidime
%S5, siprofloksasine %13 ve aminoglikozidlere %27
oraninda direng tespit edilmistir (18). Bu ¢alismada
ise Ozellikle tclinclii kusak sefalosporin ve
siprofloksasine direng oranlar1 toplum ve diger
hastane kaynakli Enterobacter spp.’lere gore daha
yiiksek bulunurken; aminoglikozid direnci toplum
kokenli suslardan yiiksek, diger nozokomiyal
suslardan ise daha diisiik saptanmistir. Kaygusuz ve
ark.’nin (13) calismasindaki imipenem direncinin
sunulan ¢aligmadaki suglarin antibiyotik direncinden
yiiksek ¢ikmast her merkezin verilerinin kendi i¢inde
degerlendirilmesi gerektigini ortaya ¢gikarmistir.

P. aeruginosa, 6zellikle YBU’lerinde olmak iizere,
biiylik oranda nozokomiyal infeksiyonlara neden
olmakta ve bu tip infeksiyonlarda etken bakteriler
arasinda ilk siralarda yer almaktadir (11). Diindar ve
ark.’nin (20) ¢esitli klinik 6rneklerden izole edilen P.
aeruginosa suslarinin antimikrobiyal direncinin
irdelendigi caligmada amikasine %20, imipeneme
%22, seftazidim ve siprofloksasine %34 oraninda
diren¢g saptanirken, Giliven ve ark.’nin (21)
caligmasinda amikasin ve imipeneme %34,
seftazidime %35, siprofloksasine %39 oraninda
direng tespit edilmistir. Bununla birlikte, Cevahir ve
ark.’nin  (22) calismasinda toplum kaynakli P.
aeruginosa suslarinda direng oranlari meropeneme
%33, siprofloksasine %37, amikasine %47 ve
seftazidime %53 olarak bulunmustur. Diger taraftan,

Aktas ve ark.’nin (23) hastane kdkenli P. aeruginosa
suslarinin incelendigi ¢alismasinda seftazidime %23,
amikasine %27, imipeneme %34 ve siprofloksasine
%39 oraninda diren¢ gorilmistir. MYSTIC
sonuglarinda ise P. aeruginosa suslarinda direng
oranlart meropeneme %45, seftazidime %48,
siprofloksasine %54 ve aminoglikozidlere %56 olarak
bulunmustur  (18). Sunulan c¢alismada ise
aminoglikozid ve karbapenem direnci hem toplum
hem de diger nozokomiyal P. acruginosa suslarina
gore daha diisik saptanmustir. Ugiincii kusak
sefalosporin direng oranlar1 ise hem toplum hem de
diger nozokomiyal suslara gore daha yiiksek tespit
edilmistir. Karbapenem direncinin diger
caligmalardan belirgin derecede diisiik ¢ikmasi da
dikkat ¢ekicidir.

Klebsiella spp.’ler gogunlukla firsat¢1 infeksiyonlara
yol agan GNB’lerdir (11). Kaymaz ve ark.’nin (25)
toplum ve hastane kokenli Klebsiella spp. suslarmin
degerlendirildigi ¢alismasinda amikasine %0,
siprofloksasine %24, seftriaksona %41, TS’ye %59
ve AMC’ye %88 oraninda direng goriiliirken
imipeneme diren¢ saptanmamistir. Bununla birlikte,
Demirci ve ark.’nmn (25) calismasinda toplum
kaynakli Klebsiella spp.’lerde amikasine %0,
seftriaksona %25 direng saptanirken, Kaygusuz ve
ark.’nin (13) calismasinda da gorildigi gibi
karbapenemlere  ve  siprofloksasine  direng
bulunmamistir. Diger taraftan, Isik ve ark.’nin (26)
yatan hastalardan izole edilen Klebsiella spp.
suslarinin irdelendigi ¢alismada amikasine %18,
siprofloksasine %35, TS ye %45 ve AMC’ye %75
oraninda direng goriiliirken imipeneme direng
saptanmamigtir. MYSTIC sonuglarma gore ise
Klebsiella spp. suslarinda karbapenemlere %2,
siprofloksasine %27, aminoglikozidlere %34 ve
ticiincli kusak sefalosporine %44 oraninda direng
bulunmustur (18). Bu caligmada iiglincii kusak
sefalosporin ve siprofloksasine direng, toplum kokenli
ve diger nozokomiyal suslara gore daha yiiksek
bulunmustur.

S. maltophilia, antibiyotik tedavisi alan ve immiin
sistemi  baskilanmis  hastalarda nozokomiyal
infeksiyonlara neden olmasi ile dnem kazanmistir.
Sefalosporinler, antipseudomonal penisilinler,
aminoglikozidler, imipenem ve kinolonlar gibi
siklikla  kullanmilan  antibiyotiklere  direngli,
kotrimoksazole ise duyarlidir (19). Caylan ve ark.’nin
(27) nozokomiyal suslarda yaptiklar1 caligmada
kotrimoksazole %2, amikasine %57, seftazidime
%70, siprofloksasine %75 ve imipeneme %82
oraninda diren¢ bulunurken, Zer ve ark.’nin (28)
caligmasinda TS’ye %3, siprofloksasine %9,
amikasine %22, imipeneme %34 ve seftazidime %78
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oraninda direng saptanmistir. Sunulan ¢aligmada ise
iki y1llik direng oran1 TS disinda belirtilen antibiyotik
direng oranlarina gore daha diisiik bulunmustur.
Ozellikle tespit edilen TS direncinin %49 olmasi
tedavide kullanabilecegimiz antibiyotik se¢eneklerini
kisitlamaktadir.

YBU’lerinde yatan hastalarda uygulanan invaziv
girisimler ve antibiyotik kullanimi, Acinetobacter
suslarinin kolonize ve sonrasinda infeksiyonlara
neden olmasina zemin hazirlamaktadir (11). Toplum
kaynaklt Acinetobacter spp.’lerle yapilan bir
caligmada imipeneme %7, siprofloksasine %20 ve
seftazidime %40 diren¢ bulunurken (29), MYSTIC
sonuglarina  gére  Acinetobacter  suslarinda
meropeneme %42, imipeneme %48,
aminoglikozidlere %57, siprofloksasine %79 ve
seftazidime %84 oraninda diren¢ bulunmustur (18).
Bununla birlikte, Giil-Yurtsever ve ark. (30) ile Aktas
ve ark.’nin (23) ¢aligmalarinda yatan hastalardan izole
edilen A. baumannii suslarinda sirasiyla amikasine
%2764, imipeneme %20-35, siprofloksasine %48—
82 ve seftazidime %72-92 oraninda direng tespit
edilmistir. Sunulan ¢aligsmada ise karbapenem direnci
toplum kaynakli suslardan da diisiik bulunurken,
ticiincii  kusak sefalosporin, siprofloksasin ve
aminoglikozid direnci nozokomiyal suslara yakin

bulunmusgtur. Karbapenem direncinin belirgin
diizeyde disiik olmasi, hastanemizde gelisen
Acinetobacter spp- infeksiyonlarinda

karbapenemlerin iyi bir alternatif olmasina imkan
vermektedir.

GNB’lere genel olarak bakildiginda, Sahin ve ark.’nin
(31) toplum kaynakli GNB’lerle yaptiklari ¢aligmada
imipeneme %1, amikasin ve siprofloksasine %14,
seftazidime %47 ve kotrimoksazole %59 oraninda
diren¢ bulunmustur. Toplum kaynakli GNB’lerdeki
direng oranlart ¢alisilan merkezlere gore farklilik
gostermekle birlikte karbapenem direnci birbirine
yakindir. Erdem ve ark.’nmn (16) nozokomiyal
GNB’ler ile yaptiklar1 ¢calismada imipeneme %13,
amikasine %30, siprofloksasine %31 ve tiglincii kusak
sefalosporine %63 oraninda direng saptanmistir.
Geyik ve ark.(32) ise nozokomiyal GNB’lerde
imipeneme %27 oraninda direng tespit etmislerdir.
Rhomberg ve ark. (33) ¢aligmasinda ise nozokomiyal
GNB’lerde karbapenemlere %4, seftazidime %10,
gentamisine %11 ve siprofloksasine %18 oraninda
diren¢ bulunmustur. Bu tablo, nozokomiyal
GNB’lerde direng oranlarinda iilkeler arasinda da
belirgin farkliliklar olabilecegini gostermektedir.
Sunulan ¢alismada, GNB’lerde karbapenemlere ve
amikasine direng oranlari, beklenildigi gibi toplum
kaynakli suslarindan yiiksek bulunmustur. Ugiincii
kusak sefalosporin ve siprofloksasine direng oranlari

toplum ve diger nozokomiyal suslarla yapilan
caligmalardaki (16,32) diren¢ oranlarindan daha
yiiksek saptanmistir. Direng oranlarinin yiiksek
¢itkmasi  hastanemizde, basta lglincii kusak
sefalosporin ve siprofloksasin olmak tizere, bazi
antibiyotiklerin rasyonel olmayan kullanimina
baglanabilir.

SONUC:

GNB infeksiyonu diigiiniilen hastada uygun ampirik
antibiyotik se¢imi, o merkezde sik gézlenen GNB’leri
kapsayacak sekilde ve direng oranlari géz Oniine
alinarak yapilmalidir. Bu ¢alismada, bolgesel olarak
bazi farkliliklar olmakla birlikte iilkemizdeki diger
hastanelerde oldugu gibi hastanemizde de igiincii
kusak sefalosporine, siprofloksasine ve TS’ye
direncin yiiksek oranda oldugu goriilmiistiir. Bu
calismanin verileri degerlendirildiginde, yatan
hastalarda karbapenemlerin ve aminoglikozidlerin
direngli GNB  infeksiyonlarinda  alternatif
antibiyotikler oldugunu gostermistir. Antibiyotik
kullanimi ile diren¢ gelisimi géz oniine alindiginda,
direng oranlarmin yiiksek olmasi, hastanemizde
antibiyotik kullanma aligkanliklarinin yeniden gézden
gecirilmesi gerektigini diisiindiirmektedir. Ozellikle
ampirik antibiyotik kullamiminda ¢ok dikkatli
olunmali ve belirlenen antibiyotik direng oranlar1 goz
ontinde bulundurularak tedaviye baslanmalidir.
Sonug olarak, her hastane kendisi i¢in sorun olan
GNB’sini, direng paternini ve yillara gore degisimini
bilmelidir. Ayrica hastane infeksiyonlar1 ve antibiyotik
direncini 6nlemek veya azaltmak i¢in her hastanenin
kendine goére uyarladigi ancak esasindan oOdiin
vermedigi, hastane infeksiyonlar1 kontrol komitesinin
sorumlulugunda bir antibiyotik kullanim stratejisi ve
infeksiyon  kontrol  Onlemleri  (sterilizasyon-
dezenfeksiyon stratejisi, el yikamaya uyumun
denetlenmesi, siirekli egitim, geri bildirim) olmalidir.

KAYNAKLAR:

1. Aktas F: Gram-negatif bakterilerin hastane infeksiyonlarindaki
rolii ve epidemiyolojisi. In Ulusoy S, Leblebicioglu H, Arman
D (eds): Onemli ve sorunlu Gram Negatif Bakteri
Infeksiyonlar1. Ankara. Bilimsel Tip Yaymnevi. pp: 183-206,
2004.

2. Horon T, Culver D, Harvis WR: Pathogens causing nosocomial
infections. Antimicrob Newsletter. 5: 67-77, 1988.

3. Clark NM, Patterson J, Lynch P: Antimicrobial resistance
among Gram-negative organisms in the intensive care unit.
Curr Opin Crit Care Med. 9: 413423, 2003.

4. Giir D: Hastane infeksiyonlari ve antimikrobiyal ilaglara ¢ogul
direngli Gram-negatif bakteriler. Hastane Infeksiyonlari
Dergisi 4: 218-221, 2000.

5. Cakir N: Gram-negatif etkili antibakteriyel ajanlar ve klinik
kullanimlar1. In Ulusoy S, Leblebicioglu H, Arman D (eds):
Onemli ve sorunlu Gram Negatif Bakteri Infeksiyonlari.
Ankara. Bilimsel Tip Yaymevi. pp: 387461, 2004.

Duzce Tip Dergisi 2010; 12(3): 32-39 38



Esen OZMEN ve Ark.

6. Arman D: Tiirkiye'de hastane infeksiyonu kontroliine yonelik
caligmalar. Hastane infeksiyonlar1 Dergisi 1: 144-152, 1997.

7. TasovaY: Gram-negatif bakterilerin hastane infeksiyonlarinda
6nemi. In Arman D, Leblebicioglu H, (eds): Hastane
Infeksiyonu Etkeni Gram-Negatif Mikroorganizmalar ve
Direng Sorunu. Ankara. Bilimsel Tip Yaymevi. pp: 9-23, 2004.

8. Siimerkan B: Gram negatif bakterilerde antibiyotik duyarlilik
testleri ve sonuglarin yorumu. In Ulusoy S, Leblebicioglu H,
Arman D (eds): Onemli ve sorunlu Gram Negatif Bakteri
Infeksiyonlari. Ankara. Bilimsel Tip Yayinevi. pp: 133-147,
2004.

9. Kuzucu C, Durmaz B, Ayan M, Abut L, Bayraktar M: Yatan
hastalardan izole edilen Gram negatif basillerde antibiyotik
direnci. Inénii Univ Tip Fak Derg. 8: 193-196, 2001.

10.Sener AG, Er H, Tiirker M: Hemokiiltiirlerden soyutlanan
mikroorganizmalar ve antibiyotik duyarliliklart. ANKEM
Derg. 15: 714-717, 2001.

11.Mendes H: Hastane ve Toplum Kaynakli Gram Negatif
Bakterilerde Aminoglikozid Direnci. Uzmanlik Tezi,
Diyarbakir: Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi, infeksiyon
Hastaliklart ve Klinik Mikrobiyoloji béliimii, 2001.

12.Géniillii N, Canberk MB, Filiz O, Altinkum S, Kiiciikbasmaci
0, Aygiin G, Atlas K: Cesitli klinik 6rneklerden iiretilen
Escherichia coli kdkenlerinde antibiyotik duyarliliklart ve
beta-laktam diren¢ fenotipleri. ANKEM Derg. 22: 64-68,
2008.

13.Kaygusuz S, Apan TZ, Kili¢ D: Toplum kaynakl1 {iriner sistem
infeksiyonu etkeni GNB’lerde ¢esitli antibiyotiklere direng.
ANKEM Derg. 15: 753-759, 2001.

14.Ertugrul MB, Colak N: Idrardan izole edilen Escherichia coli
suslarinin antibiyotik duyarliliklart. ANKEM Derg. 18: 161—
165, 2004.

15.Y1ldirim M, Sahin 1, Oksiiz S, Ozdemir D, Giiglii E, Acar S,
Sencan I: Uropatojen Escherichia coli suslarinda bazi oral
antibiyotiklere diren¢ ve direngle iligkili risk faktorleri.
AMKEM Derg. 23: 1-7, 2009.

16.Erdem 1, Milazimoglu L, Bakkal O, et al. Taksim
Hastanesi’nde 1993-1994 yillarinda izole edilen GNB’lerin
antibiyotik diren¢ paternleri f-laktamaz tiirleri. Tiirk
Mikrobiyol Cem Derg. 25: 5861, 1995.

17.Sahin 1, Sencan I, Kaya D, Giilcan A, Oksiiz S: Hastane
infeksiyonu etkeni tiropatojen Escherichia coli izolatlarinin
cesitli antibiyotiklere direng durumu. ANKEM Derg. 18: 193—
195, 2004.

18.Korten V: Gram negatif etkenler ve siirveyans: MYSTIC
Tirkiye 2000-2003 sonuglart. 6. Febril Notropeni
Sempozyumu, 24-27 Subat 2005 Ankara. Kongre kitabi, pp:
67-70.

19.Glinaydin M: Gram negatif bakteri infeksiyonlarinda
mikrobiyolojik tani. In Ulusoy S, Leblebicioglu H, Arman D
(eds): Onemli ve sorunlu Gram Negatif Bakteri infeksiyonlari.
Ankara. Bilimsel T1p Yayinevi. pp: 45-67, 2004.

20.Diindar D, Sénmez-Tamer G: Cesitli klinik 6rneklerden izole
edilen Pseudomonas aeruginosa suslarmin antimikrobiyal
direnci: Ug yillik degerlendirme. ANKEM Derg. 23: 17-21,
2009.

21.Giiven O, Unver D, Ozdemir S, Goniillii N, Kiigiikkbasmaci O,
Altas K. Cesitli klinik 6rneklerden izole edilen Pseudomonas
aeruginosa kokenlerinin antibiyotiklere duyarliliklari ve beta-

laktam direng fenotipleri. Tiirk Mikrobiyol Cem Derg. 38:
112-116, 2008.

22.Cevahir N, Kaleli I, Demir M, Oztiirk S, Mete E: Cesitli klinik

orneklerden soyutlanan Pseudomonas aeruginosa suslarinda
antibiyotik direncinin degerlendirilmesi. ANKEM Derg 17:
16-19, 2003.

23.Aktas AE, Yigit N, Kayserili F, Ayyildiz A: Pseudomonas ve
Acinetobacter suslarmin antibiyotik duyarliliklar: ve metallo-
beta laktamaz iiretiminin arastirilmasi. Infeksiyon Derg. 23:
57-62,2009.

24 Kayman T, Ayangil D: Kayser Egitim ve Arastirma
Hastanesi’nde izole edilen Enterobacteriaceae izolatlarinin
antibiyotik duyarliliklart. ANKEM Derg. 21: 203-207, 2007.

25.Demirci M, Cicioglu Aridogan B, Arda M: Poliklinik
hastalarinin idrar kiiltiirlerinden izole edilen gram negatif
¢omaklarin antibiyotiklere duyarliligr. ANKEM Derg 14: 576—
579, 2000.

26.Is1k F, Arslan U, Tuncer I: Klinik 6rneklerden soyutlanan
Klebsiella tiirlerinde genislemis spektrumlu beta-laktamaz
varlig1 ve antibiyotik duyarlihig1. Infeksiyon Derg. 21: 33-38,
2007.

27.Caylan R, Kakikkaya N, Aydin K, et al: An epidemiological
analysis of Stenotrophomonas maltophilia strains in a
university hospital. Jpn J Infect Dis 57: 37-40, 2004.

28.Zer Y, Karaoglan I, Cevik S, Erdem M: Stenotrophomonas
maltophilia suslarinin antibiyotik duyarliliklarinin irdelenmesi.
Klimik Derg. 22: 21-24, 2009.

29.Bayraktar B, Ozcan N, Borahan S, Basar1 F, Bulut E: Yatan ve
ayaktan hastalardan izole edilen iiriner sistem infeksiyonu
etkeni Gram negatif ¢omaklarda antibiyotiklere direng.
ANKEM Derg 18: 137-140, 2004.

30.Giil-Yurtsever S, Altiner NN, El S, Cetin FL, Pismisoglu E,
Uzun S: Hastane infeksiyonu etkeni olarak ¢esitli klinik
orneklerden izole edilen Acinetobacter baumannii izolatlarinin
antibiyotik duyarliliklart. ANKEM Derg. 22: 148-152, 2008.

31.Sahin I, Oksiiz S, Kaya D, Sencan I, Giilcan A: Cocuk yas
grubunda servis ve poliklinik kdkenli {iropatojen Gram negatif
¢omaklarm antibiyotik duyarliliklart. ANKEM Derg 18: 101—
104, 2004.

32.Geyik MF, Kékoglu OF, Ugmak H, Hosoglu S, Ayaz C:
Nozokomiyal infeksiyonlarda Gram negatif bakterilerin
antibiyotik direnci. Dicle Tip Derg 28: 29-35, 2001.

33.Rhomberg PR, Jones RN, Sader HS, Fritsche TR: MYSTIC
Programme Study Group. Antimicrobial resistance rates and
clonality results from the Meropenem Yearly Susceptibility
Test Information Collection (MYSTIC) Programme: report of
year five (2003). Diagn Microbiol Infect Dis 49: 273-281,
2004.

Duzce Tip Dergisi 2010; 12(3): 32-39 39



