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OZET

Solunum Sistemi Enfeksiyonlarina Neden Olan Bakteriyel Etkenler ve Antibiyotik
Hassasiyetlerinin Belirlenmesi

Cukurova Universitesi Balcalh Hastanesi Merkez Laboratuvarina cesitli
kliniklerden gonderilen 1076 solunum yolu 6rneginden izole edilen 388’in de
anlamh (>10.000 cfu/ml) treme gerceklesen suslarin identifikasyon ve direng
durumlarimin belirlenmesi amaclanmastir.

Bu suslarin 331’i Trakeal aspirasyon (TA) ve 57’si Bronkoalveolar
lavaj’dan (BAL) izole edilmistir. Ornekler COS (Kanh agar), MacConkey agar,
PVX (cikolata agar) ve HAE2 (Haemophilus Chocolate agar 2) ekimi yapildi ve
bakterilerin identifikasyonu ve antibiyogramm Vitek 2 Otomatize Sistem de
degerlendirildi. H.influenza suslarimin antibiyotik duyarhhklann EUCAST
kriterlerine uygun olarak disk difiizyon yonteminde degerlendirildi.

Solunum sistemi enfeksiyonlarindan en c¢ok izole edilen bakteriler
A.baumannii, P.aeruginosa, K.pneumoniae, H.influenzae seklindeydi. TA’da en sik
ureyen bakteriler A.baumannii (%34,47), P.aeruginosa (%16,62) ve K.pneumoniae
(9%09,97) seklindedir. BAL da en sik Greyen bakteriler ise H.influenzae (%35,09),
A.baumannii (%17,54) ve K.pneumoniae (%10,53) seklindedir.

H.influenzae’nin serotiplendirme sonucunda %70,58’i Tip b, %29,42’si ise
tib b disindaki diger serotipler (a,c,d,e ve f) olarak saptanmustir.

H.influenzae izolatlarinda en yuksek diren¢ Ampisilin de (%087,10)
gorulmustdr. H.influenzae  suslarmmin  tamam  (%100)  Siprofloksasin,
Levofloksasin’e hassas olarak tespit edilmistir.

K.pneumonzae izolatlarimin tamam (%100) Ampisilin’e direngli olarak
tespit edilmistir. Kolistin (%082,05) en etkili antibiyotik olarak saptanmstar.

P.aeruginosa izolatlannmin tamamu (%100) Tetrasiklin, Tigesiklin ve
Trimetoprim/Sulfametoksazol’e direncli olarak tespit edilmistir. Suslarin tamam
(%100) Kolistine hassas olarak bulunmustur.

A.baumanii suslarin tamam (%100) Piperasilin, Piperasillin/Tazobaktam,
Seftazidim, Sefepim, Imipenem ve Meropenem direncli bulunmustur. En yiiksek
hassasiyet Kolistinde (%100) goralmustar.

S.aureus izolatlannnda tamam (%100) Rifampisin’e direncgli olarak
bulunmustur. Suslarin tamam (%100) Linezolid, Trimetoprim/Sulfametoksazol,
Fusidik Asit, Teikoplanin, Tigesiklin, Vankomisin’e hassas olarak saptanmstir.

S. pneumoniae da penisilin direnci ise %42,86 olarak tespit edilmistir.

Anahtar Kelimeler: Antibiyotik direnci, antibiyotik duyarhhgi, solunum sistemi
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ABSTRACT

Determination of Antibiotic Suspectibility and Bacterial Pathogens That Cause
Respiratory Infections.

It was aimed to determine the identification and resistance status of 388
strains which were isolated from 1076 respiratory tract samples sent from various
clinics to the Central Laboratory of Cukurova University Balcah Hospital and
which produced significant (=10,000 cfu/ml).

331 of these strains were isolated from tracheal aspiration (TA) and 57 from
Bronchoalveolar lavage (BAL). Samples were planted on COS (bloody agar),
MacConkey agar, PVX (chocolate agar) and HAE2 (Haemophilus Chocolate agar
2) and the identification and antibiogram of the bacteria were evaluated in Vitek 2
Automated System. Antibiotic susceptibilities of H. influenza strains were
evaluated in accordance with EUCAST criteria by disk diffusion method.

The most isolated bacteria from respiratory system infections were A.
baumannii, P. aeruginosa, K. pneumoniae, H. influenzae. The most frequent
bacterial species in TA were A.baumannii (34.47%), P. aeruginosa (16.62%) and
K.pneumoniae (9.97%). The most common bacterial species in BAL is H.influenzae
(35,09%), A.baumannii (17,54%) and K.pneumoniae (10,53%).

Resaults of identified H. influenzae serotypes 70.58% were Type b and
29.42% of serotypes as other serotypes (a, c, d, e and f).

The highest resistance to H. influenzae isolates was also seen in Ampicillin
(87,10%). AIll H. influenzae strains (100%) were sensitively detected in
Ciprofloxacin, Levofloxacin.

All K. pneumoniae isolates (100%) were identified as resistant to Ampicillin.
Colistin (82.05%) was the most effective antibiotic.

All P. aeruginosa isolates (100%0) were found to be resistant to Tetracycline,
Tigecycline and Trimethoprim / Sulfamethoxazole. All of the strains (100%) were
found to be sensitive to colistin.

All A.baumanii strains (100%) were found resistant to Piperacillin,
Piperacillin / Tazobactam, Ceftazidime, Cefepime, Imipenem and Meropenem.
The highest sensitivity was seen in the Colistin (100%o).

All S. aureus isolates (100%) were found to be resistant to Rifampicin. All of
the strains (100%) were sensitive to Linezolid, Trimetoprim / Sulfamethoxazole,
Fusidic Acid, Teikoplanin, Tigecycline, Vancomycin.

Penicillin resistance in S. pneumoniae was found 42.86%.

Key words: Antibiotic resistance, antibiotic susceptibility, respiratory tract
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1. GIRIS ve AMAC

Solunum yolu enfeksiyonlar1 (SYE) tim dunyada enfeksiyon hastaliklarina bagl
mortalite ve morbiditenin en énemli nedenidir’.

Ulusal Hastalik Yuku calismas: verileri Turkiye'de yasanan &lumlerin
%10,7'sinin  solunum sistemi hastaliklar1 sonucunda meydana geldigine isaret
etmektedir. Bunun anlami solunum sistemi hastaliklarina bagli 6limlerin iskemik kalp
hastaligi ve serebrovaskiler hastaliklardan sonra Turkiye icin tGglnci sirada yer almasi
demektir.  Hastalik yiku acisindan; Tirkiye'de saptanan toplam hastalik yikinin
%6,25'inin solunum sistemi hastaliklart olusturdugu gosterilmistir. Ilag tiiketimi
acisindan; 2006 yilinda recete ile tuketilen ilaclarin %214'Unu solunum sistemi
hastaliklarina ait ilaglar olusturmaktadir. Ote yandan Tiirkiye'de en ¢ok tiiketilen (%17)
ilac olan antibiyotiklerin 6nemli bir kismi da solunum sistemi hastaliklari icin
kullaniimaktadir?.

Antibiyotiklere kars1 direng gelisiminde ¢ok sayida mekanizma rol
oynamaktadir. Kromozomal mutasyonlar, plazmid ya da transpozon transferleri ya da
turler arasinda gercgeklesen genetik transferler, en sik gézlenen diren¢ mekanizmalaridir.
Ozellikle, yogun antibiyotik kullanimi sonrasinda duyarl: suslarin ortadan kaldirilarak,
direncli olanlarin hakim duruma ge¢mesi, direncin gelismesindeki ana mekanizmayi
olusturmaktadir. Antibiyotik direnci yaygin olarak kullanim siiresi ve miktar: ile de
dogru orantili olarak gerceklesmektedir. Hastanede enfeksiyon hastaliklarinin tedavisi
icin kullanilan bircok antibiyotik mevcuttur: Aminoglikozidler, karbapenemler,
sefalosporinler, florokinolonlar, penisilinler ve vankomisin disinda yeni uygulanmaya
baslanilan; linezolid, tigesiklin, daptomisin, Kkinupristin ve dalfopristin gibi. Bu
antibiyotiklerin direnc¢ gelisimi Gzerindeki etkileri 6nem tasimakta ve bu konu yogun
olarak arastiriimaktadir .

Her hastanenin, hatta ayni hastane igindeki Kkliniklerin ve farkli yogun bakim
tinitelerin kendine 6zgii bir patojen floras: ve antibiyotik direnc paterni mevcuttur®.
Uygun olmayan antibiyoterapi uygulamalar direncli patojenlerin gelisimine de neden
olmaktadir®.

Biz de bu calismamizda; hastanemize solunum yolu enfeksiyonu sebebiyle
basvuran hastalardan alinan TA ve BAL kdltir 6rneklerinden enfeksiyona neden olan



bakteri turleri ve antibiyotik direng ve duyarliliklari paternlerinin belirlenmesi ve

uygulanacak tedavilere 1sik tutmak amaciyla bu ¢alisma planlanmastir.



2. GENEL BiLGILER

Solunum yolu hastaliklar: genel olarak bakteri, viris, parazit, mantar gibi farkl
patojenlere bagl olabildigi gibi ila¢ kullanimi, toksinler veya altta yatan sistemik
hastaliklar gibi nedenlere bagl: olarak da olusabilir®”.

SYE, alt ve iist solunum yolu enfeksiyonlar: olmak (izere ikiye ayriimaktadir®.
Ust solunum yolu enfeksiyonlar1 (USYE) insanlarda en sik goriilen toplum kokenli
enfeksiyonlar olup, tiim SYE’nin yaklasik yarisini olusturmaktadir®. Alt solunum yolu
enfeksiyonlart (ASYE), solunum sistemi enfeksiyonlar1 arasinda USYE’dan sonra

sikhikla goriilmektedir™.

2.1. Alt Solunum Yolu

Alt solunum yollar1 glottisten itibaren larinks, trakea, bronslar, bronsioller,
terminal bronsioler, respiratuar bronsioller, alveolar duktuslar ve alveoller alt solunum
yollarint meydana getiriler*’. Larinks ve altindaki bélge alt solunum yollar: olarak kabul

edildiginden, akut bronsit, akut bronsiyolit ve pnémoni akut ASYE olarak sayilir'?,

2.1.1. Akut Bronsit

Akut bronsit veya trakeobronsit, trakeobronsial agacin akut enflamatuar
hastaligidir; G¢ haftaya kadar uzayabilen, balgamli veya kuru oksirikli ASYE’dur.
Akut bronsit, birinci basamakta ve acil servislerde en sik konulan tanmidir. Akciger
radyografisinde infiltrat bulunmamas ile pndmoniden ayrilir. Benzer klinik tablo basit

USYE olan soguk alginhginda da bulunur ve ayirt etmek cok giic olabilir'® *,

2.1.2. Akut Bronsiolit

Akut bronsiolit st cocuklugu doneminde en sik Karsilasilan ASYE’dur®?,
Bronsiolit daha ¢ok dusuk sosyoekonomik dizeyli ailelerin gocuklarinda, kalabalik
ortamlarda yasayan, anne sutli almayan ve evde pasif sigara dumanina maruz kalan
cocuklarda goriilmektedir'>*e.

Bronsiolit iki yasindan kiglk ¢ocuklarda genellikle viral etkenlerle olusan, hizh
solunum, goguste cekilmeler ve hisiltiyla karakterize, bronsiollerin inflamasyonu ile

giden klinik bir sendromdur’’®. Etken %75-80 olguda respiratuvar sinsitial



virGstur(RSV). RSV her yil kis aylarinda epidemilere sebep olur. Genellikle burun
akintist ile baslar ve daha sonra kuru ve keskin bir ¢ksiriikle devam eder. Arkasindan
solunum sikintist ve beslenme zorlugu gériilur'2. Akut viral bronsiolit ddem, mukus ve
hicresel kalintilarla  bronsiollerin  tikanmas: ile karakterizedir.  Erigkinlerle
karsilastirildigin da cocuklarda solunum sorunlarinin gelisimini Kkolaylastirict bazi
etmenler vardir. Bu etmenler arasinda; ¢ocuklarda eriskinlere gore st ve alt solunum
yollarinin daha dar olmasi, bronsioller ve alveollerin sayilarinin daha az olmasi,
solunum mukozasinin daha gevsek ve mukoz bezlerin sayisinin daha fazla olmasi,
cocuklarin  metabolizma hizlarimin ve oksijen tiiketimlerinin daha fazla olmasi
sayilabilir. Akut bronsiyolit tedavisi destekleyici olup, hastada oksijenizasyonun
duzenlenmesi, beslenmenin ve hidrasyonun saglanmasi ile hastanin komplikasyonlar

acisindan yakindan izlenmesini icerir™®.

2.1.3. Pnémoni

Pnomoni enfeksiyoz veya enfeksiydz olmayan ajanlar tarafindan olusan akciger
dokusu inflamasyonudur. Kicuk bebek dénemin de pnémoninin akut bronsiyolitten
ayrimi zor oldugundan, bu iki hastaligi da kapsayan ‘’akut ASYE® terimi de
kullanilabilir®,

St c¢ocuklugu caginda morbidite ve mortalitenin en sik nedeni viral
pnomonilerdir. Viral ajanlarin yaptigi doku harabiyeti ve immin baskilanma sonucu
sekonder bakteriyel enfeksiyon olma olasiligi yuksektir. En ¢ok gorilen viral etken
RSV’dir. Daha az olarak parainfluenza, adenovirus, rinovirus, influenza, herpes
virlsler, sitomegaloviris (CMV) ve nadiren insan immin yetmezlik virtsu (HIV)
etkendir. Bakteriyel etken olarak yenidogan déneminde grup B streptokoklar ve Gram
negatif basiller; daha sonraki donemlerde pnomokoklar, hemofiluslar, anaerob
bakteriler; immiin yetmezlikli olgularda mantarlar daha sik olarak gériilmektedir™'.

Toplum kokenli pnémoniler, kiginin toplumda giinlik yasami sirasinda meydana
gelen pnémonidir®®. Toplum kokenli pndémonilerin %37°si cocukluk déneminde ortaya
cikmaktadir. Yagsamin ilk 5 yili ASYE’nin ve pndmoninin en fazla goruldugu donemdir.
Tum pediatrik yas gruplarinda ayaktan tedavi edilen hastalarin %230 pnémoni tanisi
konulurken, hastaneye yatirilan hastalarin %29-38’i pnémoni tanisi konulmaktadir. En

iyi kosullarda etken patojenlerin ancak %40-50’si belirlenebilmektedir. Olgularin %8-



30’unda birden fazla etken gorulmektedir. Bulas birgok olgu da damlacik enfeksiyonu
yoluyla olmaktadir. Cocukluk ddnemindeki en sik gorulen pnémonilerin nedenleri
bakteriyel ve viral ajanlardir. Bakteriyel ajanlar arasinda en sik gorilen Streptococcus
pneumonia, viral ajanlar arasinda RSV ve parainfluenza gortlmektedir. Genellikle viral

ve bakteriyel enfeksiyon birlikte bulunmaktadir®.

2.1.4. Hsilth (Wheezing)

Wheezing, alt solunum vyollarinda meydana gelen daralmaya bagli olarak
duyulan ekspiratuar, yiiksek titresimli polifonik bir sestir’’. Wheezing cocukluk caginda
en sik rastlanan semptomlardandir. Degisik calismalar 1 yasindan kigik cocuklarin
%10-15inin, 5 yasindan kulcuklerin ise %25’inin en az bir defa wheezing ile beraber
seyreden bir solunum yolu hastaligi gecirdirgini gostermektedir. Gelismis tlkelerde 5
yasindan kiigiik cocuklarda wheezing’in kiimiilatif prevalans: %15-32 arasindadir®,

Wheezing’in suresine bagh olarak tiplendirilen fenotipler gegici erken hisilt,
non-atopik hisilt: (viral infeksiyonlarla tetiklenen hisilti), atopik hisilti ve erken menars
olan obez kiz gocuklaridir. Fenotiplendirme ancak retrospektif olarak yapilabilir. Diger
bir hisilt: tantmlamas: (temporal pattern of wheeze) da epizodik (viral) hisilti ve ¢oklu
tetikleyicili hisiltt (multi-trigger wheezing) dir. Epizodik higilti aralikli, mevsimsel
Ozellikler gosteren, ataklar arasinda semptomlarin olmadigi hisilti tipi iken, coklu
tetikleyicili hisilti ataklar arasinda higiltinin oldugu tek etkenin viral enfeksiyonlar
olmadigi hisilti turidur. Bugine kadar tamimlanmis fenotipler tim hastalar
kapsamamakla beraber fenotipler arasinda zaman icinde gecisler de meydana
gelmektedir® %, Ayrica ilk 7 yasta hafif hisilti ataklari gegiren cocuklarin %77’sinde
eriskin donemde asemptomatik iken, agir gecirenlerin %75’i eriskin yasta agir astim
olabilmektedir. Gunumuzde hangi hisiltili gocugun astim olacagint 6ngoren kesin bir
biyolojik veya genetik belirleyici bulunmamaktadir. Bu nedenle, erken cocukluk
caginda gecirilen hisilti ataklar1 ve havayolu reaktivitesi daha sonra gelisebilecek astim

acisindan ilk bulgu olabilecegi igin hisiltili gocuklarin tedavilerinde onemlidir®®.

2.1.5. Astim
Astim akciger solunum yollarinda ttkanmasina sebep olan kronik bir enflamatuar

durumdur. Bu kronik enflamasyon hava yolunun uyaranlara karsi asir1 tepki vermesine



sebep olur. Havayolunda astim igin karakteristik diger iliskili anormallikler arasinda
epitelyal hasar, supepitelyal kollajen birikimi ile birlikte membranda kalinlasma ve
mukus bezi ve diiz kas hipertrofisi yer alir®’.

Cocukluk donemindeki astim, havayollarinin gesitli uyaranlara karsi asirn tepki
vermesi sonucu olusan, tekrarlayan ve genellikle solunum yollarinin geri dontsumli
tikanikhig1 ile devam eden kronik bir inflamatuvar hava yolu hastaligidir. Oksiiriik ve
wheezing semptomlarinin meydana geldigi veya agirlastigi, nefes darligi ve goguste
sikisma hissinin belirginlestigi klinik tablo akut astim atag: olarak degerlendirilir. Son
yillarda 6zellikle gelismis tlkelerde astim prevelans: % 5-10 arasinda goériilmektedir?.

Toplum taramalarinda tamimlanan bitin hastaliklarin %35-80 'ninde saghk
kuruluslarina gelenlerin % 20-60'inda hastaneye kabul edilenlerin % 10-50 'sinde akut

solunum yolu enfeksiyonu saptanmistir®.

2.2. Alt Solunum Yolu Etkenleri

SYE butin dinyada cocuklar ve eriskinler arasinda, ginlik yasamda en cok
rastlanilan enfeksiyon hastaliklarinin basinda bulunmaktadir. Ozellikle akut SYE gerek
dunyada gerekse tlkemizde morbidite ve mortalitenin en 6nemli nedenleri arasinda yer
almaktadir®® 3!,

Akut SYE’nin en fazla karsilasilan etkenleri viruslardir. ASYE’na sebep olan
bircok virus (RSV, metapneumovirus, bocavirus, parainfluenza virusu, influenza virusu,
enteroviruslar, rhinovirus, coronovirus, adenovirus), bakteri (S. pneumoniae, S. aureus,
H. influenzae, N. meningitidis, M. pneumoniae, C. trachomatis, C. pneumoniae B.
pertussis), mantar ve parazit ttrt (Aspergillus spp, Cryptococcus neoformans, Candida
spp, A. lumbricoides, S. stercoralis, Toxocara spp) bulunmaktadir. ASYE’ndan en sik

etkilenenler bebekler, cocuklar, yaslilar ve immdin sistemi baskilanmis kisilerdir®® *,

2.2.1. Alt Solunum Yolunda Sik Gortlen Mikroorganizmalar

2.2.1.1.Genis Spektrumlu Beta-Laktamaz (GSBL) olusturan
mikroorganizmalar:
Beta-laktam antibiyotikleri hidrolize ederek inaktif hale getiren beta-laktamaz

enzim Uretimi, basta Enterobacteriaceae Uyeleri olmak Uzere bircok bakteri tlrtnin en



onemli diren¢ mekanizmalarindan birisidir. Bugline kadar 350°ye yakin beta-laktamaz
enzimi tanimlanmistir®.

GSBL ureten mikroorganizmalarla enfeksiyon gelisiminde énceden antibiyotik
kullanim1 (penisilinler, Ggtnct kusak sefalosporinler, florokinolonlar, aminoglikozidler,
karbapenemler vb), yiiksek Acute Physiology and Chronic Health Assesment
(APACHE) skorlar, mekanik ventilasyon uygulamasi, Uriner kateterizasyon, arteriyel
kateterler, santral ventz Kkateterler, bagirsak kolonizasyonu, acil batin cerrahisi,
gastrostomi ya da jejunostomi tipl, hastanede yatis slresi, yogun bakim dnitesinde
yatis suresi, yas, disik dogum agirligi gibi ¢ok sayida etken faktoru vardir. Bu faktorler

icinde en 6nemli olan: daha dnceden antibiyotik kullanimidir®.

2.2.1.2. Escherichia coli ve Klebsiella spp. :

E. coli’nin dogal yasama ortami, insan ve hayvanlarin bagirsaklari olup
bagirsaklardaki Gram negatif aerobik bakterilerin en buylk kismint meydana
getirmektedir. E. coli hastane ortaminda yasamasi zor oldugundan, bu bakteriye bagh
hastane enfeksiyonlarinin  ¢ogu endojendir ve bagirsak florasindan  koken
almaktadir”®, E. coli hastane enfeksiyonlarinda, iriner sistem enfeksiyonlarin da en
cok goriilen etkendir ve nozokomiyal sepsislerin yaklasik %15’inin etkenidir®®®,

Klebsiella tirleri dogada, insan ve hayvanlarin bagirsaklarinda yaygin olarak
bulunmaktadir. Klebsiella tirleri insan diskisinda %5-38, nazofarenkste ise %1-6
oraninda bulunur. Genellikle bu bolgelerde floranin gecici tyeleri olarak kabul edilirler.
K.pneumoniae 0ozellikle alkolizm, diabetes mellitus ve kronik obstruktif akciger
hastaligi (KOAH) gibi solunum sistemi savunmasi bozuklugu olan hastalarda,
nekrotizan lober pnomoniye sebeb olur*®*t. Uciincii kusak sefalosporinlerin kullanimt,
GSBL pozitif Klebsiella tirlerinin kolonize olmas: ve enfeksiyon meydana getirmesinde
onemli bir risk faktoridir. Yogun bakim Unitesinde(YBU) saglik calisanlarinin elleri
araciligiyla hastadan hastaya aktarim: 6nemli bir bulas yoludur. Hastanede bulunma
stiresinin uzamasina bagl olarak kolonizasyon oranlar: artmaktadir *+*2,

E. coli ve Klebsiella tirlerinin beta-laktam (aminopenisilinler, genis-spektrumlu
sefalosporinler,  Greidopenisilinler,  beta-laktamaz  inhibitér ~ kombinasyonlar,
monobaktamlar, karbapenemler) ve baska gruplarda yer alan antibiyotiklere (kinolonlar,

aminoglikozidler, trimetoprim sulfametoksazol) karsi in-vitro direnci Onemli



boyutlardadir. GSBL dreten E. coli ve Klebsiella tirlerinin sikligi cografi yerlere,
hastanenin hizmet verdigi etkinliklere, yasa ve hastalardaki eslik eden diger hususlara

bagli olarak degismektedir®.

2.2.1.3. Enterobacter spp. :

Enterobacter tirleri toprakta, suda, bitkilerde, sit mamillerinde, insan ve
hayvanlarin kalin bagirsaklarinda ve digskisinda yer alir. Enterobacter cinsi, toplum
kokenli enfeksiyonlarda da etken olarak karsimiza c¢ikabilirler ve bu mikroorganizmayla
olusan enfeksiyonlarin cogu hastane enfeksiyonuna sebep olurlar*“.

Enterobacter cinsi icerisindeki tirler arasinda, insanlarda meydana gelen
enfeksiyonlardan en ¢ok sorumlu tutulanlar E. aerogenes ve E. cloacae’dir*®*’. GSBL
ureten mikroorganizmalarin sebep oldugu enfeksiyonlarin tedavisinde yasanan farkl
sorunlarin olmas: mortalite oranlarinin artmasini da dogrudan etkilemektedir. Ozellikle
tedavinin ilk déneminde uygun olmayan antibiyotik kullaniminin, uygun antibiyotik

kullanimina gére 6nemli 6lciide mortalitenin artmasina neden oldugu bilinmektedir®’.

2.2.1.4. Acinetobacter turleri

Acinetobacterler, moraksella ve psikobakterlerle birlikte Moraxellaceceae ailesi
icinde bulunan kisa, tombul, daha ¢ok kokkoid formda Gram negatif comaklardir. DNA
(Deoksiribo Nukleik Asit) hibridizasyon calismalarina gore Acinetobacter genusu
heterojen Ozelliktedir. DNA-DNA homolojisine gore 19 genomik grubu bulunmustur.
A. calcoaceticus, A. baumannii, genomik tir 3 ve 13 TU arasinda benzerlik
bulunmaktadir. Bundan dolay: bircok arastirict grubu tarafindan A. calcoaceticus-A.
baumannii kompleks olarak adlandirilmistir. A. baumannii hastane enfeksiyonlarinda en
fazla bulunan genomik ttrdlr. Acinetobacter Iwoffii ve Acinetobacter johnsonii de A.
baumannii’den sonra en cok karsilasilan tiirlerdir*®°.

Acinetobacter tirleri toprakta ve suda yaygin olarak bulunurlar. Viicudun koltuk
alti, parmak aralari, kasiklar gibi nemli yerlerinin florasinda bulunur. Saglikh kisilerin
yaklasik %25’i normal floralarinda bu bakteriler yer alir. Bazen saglikl kisilerin oral
kavitesinde ve solunum yollarinda da bulunabilir. Saglikli kisilerde Acinetobacter’i
tastyicilik hastanede yatanlara gore oldukca azdir*®*°. Hastane ortaminda daha fazla

kalict 6zellik gosterir. Hastane ortaminda bircok farkli materyalden izole edilebilinir.



Kolonize hasta mevcut degilken hava yoluyla kontaminasyon nadirdir, ancak kolonize
ve/veya enfekte hastalarin etrafindaki respiratuar vb. cihazlarin ve havanin kontamine
olabilecegi bildirilmistir. Enfekte hastanin taburcu edilmesinden 13 giin sonra cevre
kontaminasyonu gorilmustur. Yatak esyalarinin bu bakterinin ¢evre kontaminasyonuna
ve kaliciliginda 6nemli rol oynadigi gorilmektedir. Kuru ortamda uzun sire canliligini
devam siirdiirebilen bir bakteridir®. Yogun bakimda yatma, trakeostomi, endotrakeal
entubasyon, mekanik ventilasyon, invaziv girisimler ile antibiyotik kullanilmas: (tU¢lncl
kusak sefalosporinler, kinolonlar, karbapenemler vb) bu etkenler enfeksiyon
olusumunda 6nemli risk faktorleri arasinda yer almaktadir. Tedavi surecinde kolaylikla

direng olusmamasi ise bu mikroorganizmalarin olumlu bir 6zelligidir>**2.

2.2.1.5. Pseudomonas aeruginosa

P.aeruginosa bircok ciddi enfeksiyon (pnémoni, kan dolasimi enfeksiyonu vb)
olusturabilen invaziv, non-fermentatif Gram negatif bir mikroorganizmadir. Ozellikle
immun yetmezlikli, maligniteli bireyler ve organ transplantasyonu yapilanlarda yasami
tehdit eden enfeksiyonlara sebep olmaktadir®®.

Dogada ve hastanelerde (nemli yerlerde) fazla miktarda bulunur. insanlarin
normal florasinda nadiren bulunabilir. Saglikli insanlarda kolonizasyon prevalansi
dustktir. Hastaneye yatistan sonra kolonizasyon oranlarinda ciddi bir yikselis
olmaktadir. Hastanede yatan hastalarda bu oran ortalama %?18’e ve gastrointestinal
cerrahi geciren hastalarda ise %73’e kadar artabilmektedir. Bu artis 6zellikle ciddi
yanikli hastalarin cildinde, mekanik ventilasyon destegindeki hastalarin alt solunum
yollarinda, kanser kemoterapisi alan hastalarin gastrointestinal sisteminde veya
antibiyotik alan hastalarda ise sik bir sekilde goriilmektedir >*°*. Tibbi cihaz
yuzeylerinde, hastane icerisinde ve dezenfektanlar icinde yasamini strdurebilmektedir.
Mekanik ventilatorler ve devrelerinin kontaminasyonu nekrotizan pndémoni ile
sonugclanabilir®.

Capraz kontaminasyon hastalar arasinda gecis bakterinin, hastane icerisine
yayilmasinda en 6énemli etmendir®. YBU’nde yatma, invaziv aletlerin kullaniimasi
yaninda penisilinler, genis- spektrumlu sefalosporinler, florokinolonlarin ve
aminoglikozidlerin kullanimi ¢oklu ilag direnci bulunan P.aeruginosa enfeksiyonlarinin

olusmasinda en fazla gériilen risk faktorleridir®®®’.



Degisik olgu-kontrol gruplarini iceren galismalarda;

Piperasilline direngli P. aeruginosa enfeksiyonlarin da florokinolonlar,
Imipeneme direncli P. aeruginosa icin imipenem, piperasilin/tazobaktam ve
aminoglikozidler, Piperasilin/tazobaktama diren¢li P. aeruginosa da imipenem,
piperasilin/tazobaktam, aminoglikozidler ile genis spektrumlu sefalosporinler risk

faktori olarak bulunmustur®”.

2.2.1.6. Metisilin Direncli Staphylococcus aureus (MRSA)

S. aureus Ozellikle prematire bireyler, opere edilenler, diyalize girenler ile
protez bulunanlarda bir ¢ok farkli enfeksiyonlara (cilt-yumusak doku enf., kemik-eklem
enf., santral kateter enf., endokardit, sant enf., pnémoniler, menenjit, beyin apseleri)
sebep olan virulans: yiiksek bakteriyel etkenlerdendir. YBU’nde gelisen Stafilokoksik
enfeksiyonlar: dinyada uzun sure yatis, ylksek maliyet ve 6lim oranlarinin ylksek
olmasindan dolay: cok fazla 6nem tasimaktadir®>*®,

Florokinolon grubu antibiyotikler icerisinde bulunan siprofloksasin ve
levofloksasin kullaniimas: 6zellikle hastaneye yatirilanlarda MRSA riskini yiksek
oranda artirmasina karsilik metisilin duyarli Staphylococcus aureus (MSSA) sikligi

lizerine hichir bir etkisi olmamaktadir®®°

. Kinolonlar yaninda genis spektrumlu
sefalosporin ve glikopeptid kullanimi da MRSA olusumunda risk faktorleri arasinda

onemli yer tutmaktadir®.

2.2.1.7. Haemophilus influenzae

H. influenzae otit, bronsit, pnomoni ve menenjit gibi bircok enfeksiyona neden
olan patojen mikroorganizmadir®®.Haemophilus cinsi hayvan ve insanlarda parazit
olarak bulunur. H. influenzae sadece insanda yasar ve baska konakta dogal olarak
bulunmaz. Bogaz ve nazofarenkste yogun yer alir, burun, konjonktiva ve genital
sistemde nadiren kolonize olarak bulunabilir. Kapsilsiiz suslar sik olarak, kapsulli
olanlardan H. influenzae tip b her yastaki insanin st solunum yollarinda kolonize
olabilir®®.

Haemophilus cinsinin Gyeleri Gram negatif, aside direncli olmayan, hareketsiz
ve kiguk kokobasillerden filamentdz comaklara kadar degisebilen sporsuz gomaklardir.

Yalnizca insan solunum sistemindeki mukoza membranlarina adapte olmus zorunlu
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parazitlerdir®.

Insanlarla ilgili saptanmis Haemophilus tirleri H. influenzae, H. aegyptius, H.
haemolyticus, H. parainfluenzae, H. parahaemolyticus, H. ducreyi, H.aphrophilus, H
.paraphrophilus, H. segnis, H. pittmaniae ve daha zayif olarak saptanmis olan H.
paraaphrophilus turleridir®®®,

H. influenzae’n:n degisik alt populasyonlari serotip a’dan f’ye kadar tanimlanan
altr farkl: serotipte kapstil polisakkaridi tretir®. H. influenzae damlacik yoluyla veya
solunum salgilariyla dogrudan temasla bulasir. Ozel bir susla kolonizasyon haftalar
hatta aylarca strebilir ve bu suire boyunca birgok kisi asemptomatiktir. Cesitli bakteriyel

faktorler solunum yollarinin kolonizasyonun da etkilidir®.
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3. GEREC ve YONTEMLER

Cukurova Universitesi Balcali Hastanesi Merkez laboratuvar: Mikrobiyoloji
biriminde cesitli polikliniklerden gonderilen TA ve BAL kiltlri 6rneklerinden izole
edilmis ve anlamli Greme gosteren 388 sus degerlendirmeye alinmastur.

Orneklerin 331’i TA, 57’si BAL’dan izole edilmistir. izole edilen suslarin
konvansiyonel testler ile Vitek 2 Compact identifikasyon sisteminden elde edilen
sonuclar harmanlanarak degerlendirildi ve Vitek 2 Compact sisteminde antibiyotik
hassasiyeti degerlendirildi. Izole edilen H. influenza suslarinin antibiyotik ilag
hassaisyetleri ise disk diflizyon yontemi kullanilarak belirlendi. Bu suslar
mikrobank’lere pasajlanarak -20°C’de saklandi ve calisilacagt zaman ¢ikartilip
besiyerlerine pasajlar1 yapilarak serotiplendirmek amaciyla 37°C’de 24-48 saat inkiibe
edildi.

Vitek 2 Compact otomatize cihazi kullanima baslamadan oOnce rutin kalite
kontrol amaciyla haftalik olarak suslarin, duyarhiliklarint test etmek ve
identifikasyonunu kontrol etmek icin uygun Kkalite kontrol suslari kullanild.
Duyarliliklarin: test etmek icin; E. coli ATCC 25922, E. coli ATCC 35218, E. faecalis
ATCC 29212, E. faecalis ATCC 51299, P. aerug:nosa ATCC 27853, S. aureus ATCC
29213, S. aureus ATCC BAA-976, S. aureus ATCC BAA-977, S. aureus ATCC BAA-
1026, S. pneumon:ae ATCC 49619 suslar: kullanildi.

Identifikasyonunun kalite kontrolii amaciyla ise; S. maltophilia ATCC 17666,
E. cloacae ATCC 700323, S. saprophyticus ATCC BAA 750, E. casseliflavus ATCC
700327 suslar1 haftalik olarak degerlendirildi.

On tan1 amaciyla oncelikle Koloni morfolojisi, anlaml Giremesi olan kolonilere
oncelikle Gram boyama, katalaz, oksidaz testleri uygulanmistir ve sonuclar Vitek 2
Compact sisteminde birlikte degerlendirilmistir.

H. influenzae kapsuler polisakkaritlere dayanarak a, b, c, d, e ve f olmak Uzere 6
serolojik grubuna ayrilir. Bunlarin degerlendirilmesinde antiserum kiti ( Difco H.
Influenzae Antiserum Poly Contains Types a,b,c,d,e,f ve Difco Haemophilus influenzae

Antiserum Type b ) kullanildi.
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3.1. Klinik Orneklerden izolasyon

Hastadan alinan biyolojik ekim orneklerinde bulunan hastalik etkeni
mikroorganizmalarin uygun besiyerlerine ekimleri yapilarak laboratuvar ortaminda
kaltarleri elde edildi. Kliniklerden gelen érnekler standart ekim yontemi kullanilinarak
besiyerlerine ekimleri yapildi.

Bu ekim; drneklerden 1ml alinarak steril tupler igerisine aktarildi ve tizerine 9mi
serum fizyolojik konulup vortexde iyice karismasi saglandi. Halka ¢api 0,1ml olan
ozeyle sivi alabilecek sekilde ornekten alinip besiyerine konuldu. Ozedeki 6rnek
tamamuyla besiyeri yiizeyine aktarildi. Ozedeki siv1 6rnek plak besiyerinin yiizeyini iki
esit parcaya bolecek sekilde (cap boyunca) cizgi ekimi yapildi. Besiyeri yuzeyindeki
ekim cizgisini kesen, birbirine paralel sik aralikli ve zikzak ekim cizgileriyle tim
yiizeye ekim yapildi®®.

Mikroorganizmalarin kulttrlerinin elde edilmesinde uygun ekim ortaminin
hazirlanarak uygun besiyerlerine; COS (Kanl agar), MacConkey agar, PVX (cikolata
agar) ve HAE2 (Haemophilus Chocolate agar 2) besiyerine ekim yapildiktan sonra, 35-
37°C’de 24-48 saat inkiibe edildi. Ureyen koloniler sayihp, 100 ile carpilarak
mililitredeki bakteri sayist hesaplandi.  >10.000 cfu/ml Uremesi olan koloniler
degerlendirilmeye alindu.

3.2. Gram Boyama

Boyama amaciyla lama damlatilan bir damla serum fizyolojik icerisinde etken
patojen olarakdegerlendirilen suslardan alinan koloni homojenize edildi. Havada
kurutulduktan sonra ¢ defa alevden gecirilerek tespit edildi. Kristal viyole ile iki
dakika boyandiktan sonra, lzerine lugol damlatildi. iki dakika tekrar bekletildikten
sonra yikandi. 5-10 saniye alkolde dekolorizasyon yapilip sonra tekrar yikand: ve 30
saniye sulu fuksinle muamele edilerek yikand: ve havada kurutulan 6rnekler

immersiyon objektifi ile incelenip degerlendirildi.

3.3. Katalaz Testi
Genellikle aerobik ve fakiiltatif anaerobik mikroorganizmalarin sahip oldugu
katalaz enzimi, ortamdaki hidrojen peroksiti; oksijen ve suya ayrstirir. Ureyen stipheli

koloniler lamn iizerine damlatilan serum fizyolojik icinde homojenize edildi. Uzerine
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% 3’lik H,O, damlatilarak katalaz enzimine sahip bakteriler, Oksijen agiga ¢ikartacagi

icin olusan hava kabarciklar1 bunlar gozle degerlendirildi.

3.4. Oksidaz Testi

Sitokrom oksidaz enziminin varligini saptayan bir testtir. Bu enzim demir igeren
bir hemoproteindir, nonfermentatif solunuma katilir. Incelenen bakteride bu enzim
bulunuyorsa ayirag: indofenol mavisi’ne oksitler ve mavi-mor renk aciga ¢ikar. Gordon-
McLeod's oksidaz ayirac1 (Dimethyl-p-phenylenediamine dihydrochloride) veya ticari
oksidaz ayiraglart kullanilarak test yapildi. Koloniler (zerine oksidaz ayiraci

damlatildiktan sonra hemen mavi-mor rengin olusmasi pozitif olarak degerlendirildi.

3.5. Serotiplendirme

Testlerle calismaya baslamadan once buttin malzemeler oda sicakligina getirildi.
Butin malzemelerin ve pipetlerin steril veya disposable olarak kullanilmasina 6zen
gosterildi. H.influenzae Antisera'yr hidrate etmek icin, 1 ml steril saf su eklendi
calkalanarak tamamen homojenize edilmesi saglandi. Ardindan sirasiyla asagidaki
prosedir takip edildi.

Temiz bir lam Uzerine bir damla H.influenzae Antiserum Poly Contains Types
a,b,c,d,e,f soliisyonundan damlatild: ve bunun tzerine bir 6ze dolusu saf olarak pasajlari
yapilmis cikolata agardan haemophilus kolonisi eklendi ve iyice homojenize edildi.
Lam bir dakika sureyle elde rotasyon hareketleriyle cevrildi ve lamda olusacak
aglutinasyon gozlendi. Bu H. influenza poly pozitif olarak degerlendirildi. Bu turin H.
infuenza tip b olup olmadigina karar vermek icin agliitinasyon veren 6rnekden temiz bir
lam Gzerine bir damla H.influenzae Antiserum Type b damlatildi ve bunun tzerine bir
0ze dolusu cikolata agardan saf haemophilus poly pozitif koloniden eklendi ve iyice
homojenize edildi. Lam bir dakika sureyle elde rotasyon hareketleriyle cevrildi ve
lamda olusacak agliitinasyon gozlendi. Lamda agliitinasyon H. influenzae Type b olarak
degerlendirildi, eger lamda aglitinasyon olusmazsa Type b disindaki H. influenzae

tarleri (a,c,d,e,f) olarak degerlendirildi.

3.6. Vitek 2 Compact Otomatize Sistem

Gram pozitif ve negatif birgcok bakterinin identifikasyon/duyarlilik sonuglarinin
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belirlenmesinde kullanilan otomatize bir sistemdir. Sistemde Gram pozitif ve negatif
mikroorganizmalarin identifikasyon ve duyarlilik kartlari farklidur.

Vitek 2 Compact Gram pozitif identifikasyon karti1 (GP) Vitek 2 Systems ile
birlikte bircok Gram pozitif basilin otomatik identifikasyonu icin amaclanmistir. GP
kart, karbon kaynag: kullanimi, enzimatik aktiviteler ve direnci Olgcen kanitlanmis
biyokimyasal metodlara ve yeni gelistirilmis substratlara dayanmaktadir. Sistemde
karbon kaynagi kullanimi, enzimatik aktivite ve direnci Olgen biyokimyasal testler
mevcuttur.( Tablo 3.1)

Identifikasyon sonuglar yaklasik 8 saat ve daha kisa siire icinde verilmektedir.

Tablo 3.1. GP Karti Kuyucuklarinda Yapilan Testler

TEST MIKTAR
ALA-PHE-PRO-ARYLAMIDAZ 0,0384 mg
ADONITOL 0,1875 mg
L-PROLIDONIL-ARILAMIDAZ 0,018 mg
L-ARABITOL 0,3 mg
D-SELOBIYOZ 0,3 mg
BETA-GALAKTOSIDAZ 0,036 mg
H,S OLUSUMU 0,0024mg
BETA-N-ASETIL-GLIKOZAMINIDAZ 0,0408 mg
GLUTAMIL ARILAMIDAZ PNA 0,0324 mg
D-GLIKOZ 0,3 mg
GAMA-GLUTAMIL-TRANSFERAZ 0,0228 mg
FERMANTASYON/ GLIKOZ 0,45mg
BETA-GLIKOSIDAZ 0,036 mg
D-MALTOZ 0,3mg
D-MANITOL 0,1875 mg
D-MANNOZ 0,3 mg
BETA-KSILOSIDAZ 0,0324 mg
BETA- ALANIN ARILAMIDAZ PNA 0,0174 mg
L-PROLIN- ARILAMIDAZ 0,0234 mg
LiPAZ 0,0192 mg
PALATINOZ 0,3 mg
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Tablo 3.1. Devamu

TIROSIN ARILAMIDAZ 0,0276 mg
UREAZ 0,15 mg
D-SORBITOL 0,1875 mg
SAKKAROZ/SUKROZ 0,3 mg
D- TAGATOZ 0,3 mg
D- TRHALOZ 0,3 mg
SITRAT (SODYUM) 0,054 mg
MALONAT 0,15 mg
5-KETO-D-GLUKONAT 0,3 mg
L-LAKTAT ALKALILESMESI 0,15 mg
ALFA-GLIKOSIDAZ 0,036 mg
SUKKINAT ALKALILESMESI 0,15 mg
BETA-N-ASETIL-GALAKTOZAMINIDAZ | 0,0306 mg
ALFA-GALAKTOSIDAZ 0,036 mg
FOSFATAZ 0,0504 mg
GLISIN ARILAMIDAZ 0,012 mg
ORNITIN DEKARBOKSILAZ 0,3 mg
LizIN DEKARBOKSILAZ 0,15 mg
L- HISTIDIN ASIMILASYONU 0,087 mg
KURMARAT 0,126 mg
BETA-GLUKURONIDAZ 0,0378 mg
0/129 DIRENCI 0,0105 mg
GLU-GLI-ARG-ARILAMIDAZ 0,0576 mg
L-MALAT ASIMILASYONU 0,042 mg
ELLMAN 0,03 mg
L-LAKTAT ASIMILASYONU 0,186 mg

karbon kaynagi kullanimi, enzimatik aktiviteler ve direnci
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Vitek 2 Compact Gram negatif identifikasyon karti (GN) Vitek 2 Systems ile
birlikte bircok Kklinik olarak anlamli fermantasyona yol acan ve fermantasyona yol

acmayan Gram negatif basilin otomatik identifikasyonu icin amaclanmistir. GN Kart,

biyokimyasal metodlara ve yeni gelistirilmis substratlara dayanmaktadir. Sistemde

olcen kanitlanmis



karbon kaynagi kullanimi, enzimatik aktivite ve direnci 6lgen biyokimyasal testler
mevcuttur. (Tablo 3.2)

Identifikasyon sonuglar yaklasik 10 saat ve daha kisa siire iginde verilmektedir.

Tablo 3.2. GN Kart: Kuyucklarinda Yapilan Testler

TEST MIKTAR
D-AMIGDALIN 0,1875 mg
FOSFATIDILINOSITOL FOSFOLIPAZC | 0,015 mg
D-KSILOZ 0,3 mg
ARGININ DiHIDROLAZ 1 0,111 mg
BETA-GALAKTOSIDAZ 0,036 mg
ALFA-GLIKOSIDAZ 0,036 mg
ALA-PHE-PRO-ARYLAMIDAZ 0,0384 mg
SIKLODEKSTRIN 0,3 mg
L-ASPARTAT ARILAMIDAZ 0,024 mg
BETA-GALAKTOPIRANOSIDAZ 0,00204 mg
ALFA-MANNOSIDAZN 0,036 mg
FOSFATAZ 0,0504 mg
LOSIN ARILAMIDAZ 0,0234 mg
L-PROLIN- ARILAMIDAZ 0,0234 mg
BETA GLUKURONIDAZN 0,0018 mg
ALFA-GALAKTOSIDAZ 0,036 mg
L-PROLIDONIL-ARILAMIDAZ 0,018 mg
ALANIN ARILAMIDAZ 0,0216 mg
TiROSIN ARILAMIDAZ 0,0276 mg
D-SORBITOL 0,1875 mg
UREAZ 0,15 mg
POLIMIKSIN B DIRENCI 0,00093mg
D-GALAKTOZ 0,3 mg
D-RIBOZ 0,3 mg
L-LAKTAT ALKALILESMESI 0,15 mg

17



Tablo 3.2. Devamu

LACTOSE 0,96 mg
N-ASETIL-D-GLIKOZAMIN 0,3 mg
D-MALTOZ 0,3 mg
BASITRASIN DIRENCI 0,0006 mg
NOVOBIOSIN DIRENCI 0,000075 mg
%6,5 NaCI’DE COGALMA 1,68 mg
D-MANITOL 0,1875 mg
D-MANNOZ 0,3 mg
METIL-B-D-GLUKOPIRANOSID 0,3 mg
PULLULAN 0,3 mg
D-RAFINOZ 0,3 mg
0/129 DIRENCI 0,0105 mg, SALISIN 0,3 mg
SAKKAROZ/SUKROZ 0,3 mg
D-TREHALOZ 0,3 mg
ARGININ DIHIDROLAZ 2 0,27 mg
OPTOKIN DIRENCI 0,000399 mg

3.7. Disk Diftizyon Yontemi

H. influenza suslarin antibiyotik duyarliliklarinin belirlenmesi amaciyla en sik
kullanilan yéntem olan disk diflizyon yontemi kullamlmistir. inokulum yogunlugu
McFarland 0.5 standartina es deger olacak sekilde hazirlandi. Haemophilus Chocolate
agar 2 (HAE2) besiyerine ekiivyon ile ekim yapildiktan sonra diskler yerlestirildi ve
37°C’de 24-48 saat inklbe edildi. Bunun sonucunda, disk cevresinde bakterilerin
uremedigi dairesel bir inhibasyon alani olusur. Bu alanin ¢api mm cinsinden Olcilerek
EUCAST standartlarina gore duyarly, direncli olacak sekilde duyarliliklar: belirlendi.

Suglarin ~ Ampisilin -~ (AM),  Amoksisilin/Klavulanik  asit ~ (AMC),
Ampicillin/Sulbactam  (AMS),  Chloramphenicol (C), Siprofloksasin  (CIP),
Sefotaksim(CTX), Imipenem (IMI), Levofloksasin (LEV), Meropenem (MEM),
Trimetoprim/Sulfametoksazol (SXT), Tetrasiklin (TE) gibi antibiyotiklerin HAE2
(Haemophilus Chocolate agar 2) besiyerinde disk difuzyon yontemiyle EUCAST
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kriterlerine uygun olarak hassasiyetleri degerlendirildi. Yukardaki yontem standartlar
dogrultusunda degerlendirildi.

Gram pozitif ve Gram negatif bakterilerin antibiyotik duyarliliklarini belirlemek
icin Vitek 2 Compact otomatize sisteminde, Gram pozitif ve Gram negatif antibiyogram

kartlar1 kullanilarak degerlendirilmistir.
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4. BULGULAR

Cukurova Universitesi Balcali Hastanesi Merkez laboratuvar: Mikrobiyoloji
biriminde cesitli polikliniklerden génderilen 909 TA ve 167 BAL kultirt toplam 1076
Ornekden >10.000 cfu/ml Uremesi gerceklesen 388 sus anlamli kabul edilip dahil
edilmistir. Calismaya alinan drneklerin 331°i TA 0Ornegi, 57°si BAL 06rnegidir. (Tablo
4.1)

Tablo 4.1. Kullanilan Ornekler

Ornek Turleri TA BAL Toplam
Sayi 331 57 388
% 85,31 14,69 100

Anlamli bakteri tGremesi ( >10.000 cfu/ml ) gerceklesen 388 hastanin 234°(
(9%60,31) erkek, 154’01 (%39,69) kadindir. (Tablo 4.2)

Tablo 4.2. Cinsiyet Oranlar

Cinsiyet Kadin Erkek Toplam
Sayr 154 234 388
% 39,69 60,31 100

TA oOrneklerinden anlamli bakteri izole edilen 331 6rnegin; 115°1 (%34,74)
A.baumannii en sik dretilen Gram negatif bakteri olmustur. Bunu sirasiyla 55’i
(%16,62) P.aeruginosa, 33’lU (%9,97) K. pneumoniae, 29’u (%8,76) S. marcescens,
20’si (%6,04) E.coli ,11’1 (%3,32) H. influenzae, 8’i (%2,42) P. mirabilis, 6’s1 (%1,81)
A. xylosoxidans, 2’si (%0,60) P. fluorescens, 2’si (%0,60) E. cloacae, 1’er iremeyle
(%0,30) A. denitrificans, P.putida, P. mirabilis, P. rettgeri, takip etmistir.

Gram pozitif bakterilerden en sik treyen ise 21’i (%6,64) S. aureus’dur. Bunu
sirasiyla 5’1 (%1,51) S. pneumoniae, 1’er tremeyle (%0,30) S. caprae, S. epidermidis,
S.haemolyticus takip etmistir. (Tablo 4.3, Sekil 4.1)
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Tablo 4.3. TA Orneklerinden izole Edilen Bakteriler

Bakteriler Sayi %
A.baumannii 115 34,74
P.aeruginosa 55 16,62
K.pneumoniae 33 9,97
S.marcescens 29 8,76
S.aureus 21 6,34
S.maltophilia 20 6,04
E.coli 17 5,14
H.influenzae 11 3,32
P.mirabilis 9 2,72
A.xylosoxidans 6 1,81
S.pneumoniae 5 1,51
P.fluorescens 2 0,60
E.cloacae 2 0,60
*Diger bakteriler 6 1,81
TOPLAM 331 100

* Birer tane olmak izere A. denitrificans, P. putida, P. rettgeri, S. caprae, S.epidermidis, S.haemolyticus

TA ORNEKLERINDEN IZOLE EDILEN BAKTERILER

140
120
100
80
60
4 I
20 I I 8 6 5 o5 o 7
S (O A\ o aw ) > & A\
& U SR W0 W o SR
\N\‘)\N Ofo &\0‘\\ & @“\ oQ\\ ¢ @N &AW
A A W 'Y S A )\ W o’ N ot 9
A SR & O SO SR S
N O \ Q i\ ) R A\ "\\ X
Mo ¥ ¢ = £ ' %

Sekil 4.1. TA Orneklerinden izole Edilen Bakteriler
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BAL 0rneklerinden anlamli bakteri izole edilen 57 6rnegin 20’si (%35,09)
H.influenzae en sik Gretilen Gram negatif bakteri olmustur. Bunu sirasiyla 10°u
(%17,54) A.baumannii, 6’s1 (%10,53) K. pneumoniae, 5’i (%8,77) E. coli, 2’si (%3,51)
P. aeruginosa, 1’er uremeyle (%1,75) A. Ureae, E. aerogenes, E. cloacae, M.
morganii, P. multocida, P.hauseri, S. maltophilia, P. mirabilis, S. marcescens takip
etmistir.

Gram pozitif en sik Greme ise 2’si (%3,51) S. pneumoniae’dir. Bunu ise 1’er
uremeyle (%1,75) S. aureus, S. epidermidis, S. haemolyticus takip etmistir. (Tablo 4.4,
Sekil 4.2)

Tablo 4.4. BAL Orneklerinden izole Edilen Bakteriler

Bakteriler Sayi %
H.influenzae 20 35,09
A.baumannii 10 17,54
K.pneumoniae 6 10,53
E.coli 5 8,77
P.aeruginosa 2 3,51
S.pneumoniae 2 3,51
*Diger bakteriler 12 21,05
TOPLAM 57 100
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Sekil 4.2. BAL Orneklerinden izole Edilen Bakteriler

H. influenzae oOrneklerinin saf koloni elde ettikten sonra serotiplendirme
yapilacag: icin mikrobanklere pasajlari yapihip -20°C’de saklandi. Serotiplendirmeye
baslamadan 6nce -20°C’deki mikrobankler eritilip cikolata agara ekim yapildi. Uremesi
gerceklesen H. influenzae suslarindan temiz bir lam Gzerine bir damla H. influenzae
Antiserum Poly Contains Types a,b,c,d,e,f solisyonundan damlatildi ve bunun Gzerine
bir 6ze dolusu saf olarak pasajlar1 yapilmis cikolata agardan haemophilus kolonisi
eklendi ve iyice homojenize edildi. Lam bir dakika sureyle elde rotasyon hareketleriyle
cevrildi ve lamda olusacak aglitinasyon gozlendi. Bu H. influenza poly pozitif olarak
degerlendirildi. Bu tirin H. infuenza tip b olup olmadigina karar vermek igin
aglutinasyon veren 6rnekden temiz bir lam (zerine bir damla H. influenzae Antiserum
Type b damlatildi ve bunun (zerine bir 6ze dolusu ¢ikolata agardan saf haemophilus
poly pozitif koloniden eklendi ve iyice homojenize edildi. Lam bir dakika sureyle elde
rotasyon hareketleriyle cevrildi ve lamda olusacak aglutinasyon go6zlendi. Lamda
aglitinasyon H. influenzae Type b olarak degerlendirildi, eger lamda aglitinasyon
olusmazsa H. influenzae Type b disindaki H. influenzae turleri (a,c,d,e,f) olarak
degerlendirildi. Serotiplendirme sonuglari 12’si (%70,58) tip b ve 5’i (29,42) Type b
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disindaki H. influenzae turleri (a,c,d,e,f) olarak saptanmistir. (Tablo 4.5.)

Tablo 4.5. H. influenzae’n:n Serotiplendirme Sonuglari

Serotiplendirme Sayi %
H.influenzae Tip b 12 70,58
H.influenzae Polyvalent 5 29,42

H. influenzae izolatlarinda en yulksek diren¢ %87,10’luk oranla penisilin grubu

olan Ampisilin antibiyotiginde gorilmustir. Bunu %83,87 ile Ampisilin/Sulbactam ve

% 70,97 ile Tetrasiklin izlemistir. H.

influenzae suslarinin tamami (%2100) ise

florokinolonlar (Siprofloksasin, Levofloksasin) grubuna hassas olarak tespit edilmistir.

Bunu %93.55’lik hassasiyet oranlar1 ile Chloramphenicol, %90,32’lik hassasiyet

oranlar ile Sefotaksim ve %80,65’lik hassasiyet oranlar1 ile Imipenem izlemistir.(Tablo

4.6)
Tablo 4.6. H. influenzae’n:n (31 izolat) Antibiyotik Duyarliliklar:
DIRENCLI HASSAS
ANTIBIYOTIKLER SAYI % SAYI %
Ampisilin 27 87,10 4 12,90
Amoksisilin/Klavulanik asit 18 58,06 13 41,94
Ampisilin/Sulbactam 26 83,87 5 16,13
Sefotaksim 3 9,68 28 90,32
Siprofloksasin 0 0 31 100
Levofloksasin 0 0 31 100
Imipenem 6 19,35 25 80,65
Meropenem 18 58,06 13 41,94
Tetrasiklin 22 70,97 9 29,03
Chloramphenicol 2 6,45 29 93,55
Trimetoprim/Sulfametoksazol 20 64,52 11 35,48

*Orta Hassaslar direncli gruba dahil edilmistir.
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K. pneumon:ae izolatlarinin tamam: (%100) Ampisilin’e direncli olarak tespit
edilmistir. Bunu sefalosporin grubu antibiyotiklerden %79,49 ile Seftazidim ve %76,92
ile Sefepim ve %66,67 Amoksisilin/Klavulanik asit takip etmistir. En etkili antibiyotik
ise %82,05’lik hassasiyet orani ile Kolistin’de gorilmusttr. Bunu %71,79’luk
hassasiyet orani ile Siprofloksasin ve %64,10’luk hassasiyet orani ile karbapenem grubu
(Imipenem ve Meropenem) antibiyotikleri izlemistir. (Tablo 4.7)

Tablo 4.7. K. pneumonzae’nin (39 izolat) Antibiyotik Duyarliliklar:

DIRENCLI HASSAS

ANTIBIYOTIKLER SAYI % SAYI %

Ampisilin 39 100 0 0

Amoksisilin/Klavulanik asit 26 66,67 13 33,33
Piperasillin/Tazobaktam 23 58,97 16 41,03
Amikasin 21 53,85 18 46,15
Gentamisin 20 51,28 19 48,72
Seftazidim 31 79,49 8 20,51
Sefepim 30 76,92 9 23,08
Siprofloksasin 11 28,21 28 71,79
Kolistin 7 17,95 32 82,05
Imipenem 14 35,90 25 64,10
Meropenem 14 35,90 25 64,10
Trimetoprim/Sulfametoksazol 21 53,85 18 46,15

*Orta Hassaslar direncli gruba dahil edilmistir.
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P. aeruginosa izolatlarinin

tespit edilmistir. Bunu %61.40°lik direng orani ile Piperasilin ve %59,65’lik direng orani
ile Piperasillin/Tazobaktam izlemistir. En hassas olan antibiyotik ise %2100’lik
hassasiyet orani ile Kolistindir. Bunu %77,19’luk hassasiyet oran: ile Gentamisin ve
%75,44 hassasiyet oraniyla Siprofloksasin ve %73,68’lik hassasiyet oran: ile Amikasin

izlemistir. (Tablo 4.8)

ise tamami

Tablo 4.8. P. aeruginosa 'n:n (57 izolat) Antibiyotik Duyarhliklar

(%100) tetrasiklin (Tetrasiklin,
Tigesiklin) grubu antibiyotiklere ve Trimetoprim/Sulfametoksazol’e direncli olarak

DIRENCLI HASSAS

ANTIBIYOTIKLER SAYI % SAYI %
Piperasillin/Tazobaktam 34 59,65 23 40,35
Piperasilin 35 61,40 22 38,60
Amikasin 15 26,32 42 73,68
Gentamisin 13 22,81 44 77,19
Seftazidim 20 35,09 37 64,91
Sefepim 23 40,35 34 59,65
Siprofloksasin 14 24,56 43 75,44
Levofloksasin 16 28,07 41 71,93
Kolistin 0 0 57 100
Imipenem 19 33,33 38 66,67
Meropenem 19 33,33 38 66,67
Trimetoprim/Sulfametoksazol 57 100 0 0
Tetrasiklin 57 100 0 0
Tigesiklin 57 100 0 0

*Qrta Hassaslar direncli gruba dahil edilmistir.
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A. baumanii izolatlarinin antibiyotik hassasiyetleri degerlendirildiginde suslarin
tamaminin  (%100) Piperasillin/Tazobaktam ve Piperasilin gibi penisilin grubu,
Seftazidim ve Sefepim gibi sefolosporin grubu ve Imipenem ve Meropenem gibi
karbapenem grubu antibiyotiklere direncli oldugu gortlmustir. Bunu Siprofloksasin ve
Levofloksasin gibi kinolon grubu antibiyotiklerde de %96,8 gibi ylksek oranda direnc
saptanmasi kayda deger olarak tespit edilmistir. En yuksek hassasiyet ise %2100’k
oranla Kolistinde goralmustir. Bunu %68’lik hassasiyet orani ile Tigesiklin ve
%44,8’lik hassasiyet orani ile Amikasin ve %15,2’lik hassasiyet orani ile
Trimetoprim/Sulfametoksazol izlemistir. A. baumanii izolatlarinda Kolistinin disinda

%50’nin Uzerinde hassasiyet oranina sahip bir antibiyotik tespit edilememistir.(Tablo

4.9)

Tablo 4.9. A.baumanii 'nin (125 izolat) Antibiyotik Duyarliliklar:

DIRENCLI HASSAS
ANTIBIYOTIKLER SAYI % SAYI %
Piperasillin/Tazobaktam 125 100 0 0
Piperasilin 125 100 0 0
Amikasin 69 55,2 56 448
Gentamisin 111 88,8 14 11,2
Seftazidim 125 100 0 0
Sefepim 125 100 0 0
Siprofloksasin 121 96,8 4 3,2
Levofloksasin 121 96,8 4 3,2
Kolistin 0 0 125 100
Imipenem 125 100 0 0
Meropenem 125 100 0 0
Trimetoprim/Sulfametoksazol 106 84,8 19 15,2
Tetrasiklin 108 86,4 17 13,6
Tigesiklin 40 32 85 68

*Orta Hassaslar direncliler grubuna dahil edilmistir
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Gram negatif bakterilerden K. pneumoniae, P. aeruginosa, A. baumanii suslarin:
beraber inceledigimizde en yuksek direng %83,3 diren¢ oramt ile
Trimetoprim/Sulfametoksazol da gortilmistir. Bunu %82,4’luk direngc orant ile
Piperasillin/Tazobaktam ve %80,5’lik diren¢ oran: ile Sefepim antibiyotigi izlemistir.
En yiiksek hassasiyet ise %96,8 ile Kolistin antibiyotiginde gorilmuistir. Bunu %
52,5’lik hassasiyet orani ile Amikasin ve % 34,8’lik hassasiyet oran: ile Gentamisin de
izlemistir.(Tablo 4.10)

Tablo 4.10. Gram negatif bakterinin (K. pneumoniae, P.aeruginosa, A. baumanii) (221 izolat)

Antibiyotik Duyarliliklar:

DIRENCLI HASSAS

ANTIBIYOTIKLER SAYI % SAYI %

Piperasillin/Tazobaktam 182 82,4 39 17,6
Amikasin 105 47,5 116 52,5
Gentamisin 144 65,2 77 34,8
Seftazidim 176 79,6 45 20,4
Sefepim 178 80,5 43 19,5
Siprofloksasin 146 66,1 75 33,9
Kolistin 7 3,2 214 96,8
Imipenem 158 71,5 63 28,5
Meropenem 158 71,5 63 28,5
Trimetoprim/Sulfametoksazol 184 83,3 37 16,7

*Qrta Hassaslar direncli gruba dahil edilmistir.

Gram pozitif mikroorganizmalardan S.aureus’da tamami (%2100) Rifampisin’e
direncli olarak bulunmustur. Bunu %90,9’luk diren¢ oran: ile Benzilpenisilin,
%40,9’luk direng oran: ile Tetrasiklin ve %31,8’lik direng orani ile Klindamicin ve
Kolistin izlemistir. S. aureuslar’in tamam (%100) Linezolid,
Trimetoprim/Sulfametoksazol, Fusidik Asit, Teikoplanin, Tigesiklin, Vankomisin
antibiyotiklerine hassas olarak saptanmistir. Bunu %90,9’luk hassasiyet oranlariyla
Gentamisin, Fosfomisin ve %86,4’lik hassasiyet oranlariyla Siprofloksasin ve

Moksifloksasin takip etmistir.(Tablo 4.11)
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Tablo 4.11. S.aureus'un (22 izolat) Antibiyotik Duyarhliklar:

DIRENCLI HASSAS

ANTIBIYOTIKLER SAYI % SAYI %
Benzilpenisilin 20 90,9 2 9,1
Oksasilin 5 22,7 17 77,3
Gentamisin 2 9,1 20 90,9
Siprofloksasin 3 13,6 19 86,4
Moksifloksasin 3 13,6 19 86,4
Klindamicin 7 31,8 15 68,2
Kolistin 7 31,8 214 68,2
Imipenem 5) 22,7 17 77,3
Linezolid 0 0 22 100
Rifampisin 22 100 0 0
Trimetoprim/Sulfametoksazol 0 0 22 100
Fosfomisin 2 91 20 90,9
Fusidik Asit 0 0 22 100
Tetrasiklin 9 40,9 13 59,1
Teikoplanin 0 0 22 100
Tigesiklin 0 0 22 100

Vankomisin 0 0 22 100

*Qrta Hassaslar direncli gruba dahil edilmistir.
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5. TARTISMA

Alt solunum yolu enfeksiyonu, cocuk ve erigskinde en ¢ok gorulen enfeksiyon
olmasi, akilci olmayan ilag secimi, uygunsuz ve gereksiz antibiyotik kullanim: sebebiyle
ciddi bir ekonomik yuk olugturmaktadir®®.

Son yillarda ©zellikle solunum vyollart olmak (zere gesitli sistem
enfeksiyonlarinin tedavisinde kullanilacak antibiyotiklerin seciminde, o tlkelerin uzman
kuruluglar: tarafindan rehberler hazirlanmakta ve bu rehberler en sik elde edilen
izolatlarin degisen duyarlilik paternlerine gore surekli yenilenmektedir. Tirkiye’de de
bu konuda Toraks Dernegi, Pndmoniler Tam ve Tedavi Rehberi’ni yayimlayarak
solunum sistemi enfeksiyonlarin da énemli olan bir acig1 kapatmustir™.

Akkoyun ve ark. yaptig1 calismada hastalardan solunum yolu enfeksiyonu en sik
izole edilen suslar sirasiyla P. aeruginosa, MRSA, S. pyogenes, H. influenzae’dir’.
Yurdakul ve ark. yaptigi ¢alismaya gore; solunum yolu etkenleri arasinda en sik S.
pneumoniae, bunu sirastyla P. aeruginosa ve S. aureus’un izledigini tespit etmislerdir’.
Uzun ve ark. yaptiklar: calismaya gore; alinan kiltr sonuglarinda sirasiyla en sik treme
Pseudomonas, Acinetobacter, E. coli, Koagulaz Negatif Staphylococcus seklinde
bulunmustur”. Cetin ve ark. yaptigi calismada TA 6rneklerinde en sik A. baumannii’nin
uredigi, bunu sirasiyla P. aeruginosa ve Enterobacteriaceae’nin izledigi bildirilmistir
" Bizim calismamizda ise Gram negatif bakterilerden en fazla tiremesi olan %32,21’lik
oranla A. baumannii’dir. Bunu sirasiyla %14,69’luk oranla P. aeruginosa, %10,05’lik
oran ile K. pneumoniae ve %7,98’lik oranla H. influenzae izledigi tespit edilmistir.
Gram pozitif bakterilerde ise en fazla Gremesi olan %5,67’lik oranla S. aureus’tur. Bunu
%1,8’lik oranla S. pneumoniae takip etmistir.

Antibiyotikler, tim ila¢ gruplar: icerisinde en yaygin kullanilan ilaglardir. Ancak
tipta antibiyotik kullanimi iki durumda gereklilik gostermektedir. Birincisi, tedavi
amach antibiyotik kullanimi, ikinci durum ise, profilaktik amagcl antibiyotik
kullanimidir. Tedavi amach antibiyotik kullanimi 2 bdlimde incelenir. Birincisi,
bakteriyel enfeksiyonun mevcudiyeti hastada mikrobiyolojik yontemlerle kanitlanmastir.
Bu, etkene yonelik tedavidir. ikincisi ise, enfeksiyon etkeninin saptanamadigi, buna
karsin klinik ve laboratuvar bulgularinin enfeksiyon varligint kuvvetle distindurdagi

durumlarda yapilan antibiyotik tedavisidir. Yani ampirik tedavidir’.
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Hastanelerde bakterilerin antibiyotik diren¢ oranlar: ilkeden llkeye, hastaneden
hastaneye farklilik g0Ostermektedir. Hastane kokenli enfeksiyonlara neden olan
patojenler arasinda antibiyotiklere kars: direng oranlar: stirekli artmaktadir’®"”.

Pseudomonas’in antibiyotik diren¢ orani son 20 yilda ciddi oranda artis
gostermistir®. 2001 yilinda National Nosocomial Infections Surveillance (NNIS) sistem
raporlarina gore direncli P. aeruginosa suslar icin direng oranlari; Imipenem igin
%17,7, kinolonlar icin %27,3 ve 3. kusak sefalosporinler igin %26,4 olarak tespit
edilmistir”. Akkoyun ve ark. solunum yolu érneklerinden izole ettikleri P.aeruginosa
suslarinda antibiyotik direnci galismasinda %41,2 oranla Meropenem’e en fazla direng
bulunmustur. Bunu %23,1’lik oranla Gentamisin izlemistir. P.aeuruginosa suslarina en
hassas antibiyotik ise %97,2’lik oranla Sefepim tespit edilmis. Bunu %95,7’lik oranla
Siprofloksasin izlemistir™. Kiime ve ark. alt solunum yolu érneklerinden izole ettikleri
Pseudomonas suslarinda duyarlilik calismasinda %72,7°lik oranla Amikasin en hassas
antibiyotik oldugu tespit edilmistir. Bunu %65,5’lik oranla Piperasilin-Tazobactam ve
%60’k oranla imipenem izlemistir®. Unal ve ark. yaptig1 ¢alisma, Meropenem Yillik
Duyarlilik Testi Bilgi Toplama (MYSTIC) Programina katilan dinya tibbi
merkezlerinden 2002-2004 yillar1 arasinda hastaneye kaldirilan hastalardan toplanan
bakteri izolatlarinin antibiyotik duyarliliklar: incelemesinde P. aeruginosa’ya karsi en
etkili antimikrobiyal olarak piperasilin-tazobaktam (%77,7) oldugu bildirilmistir. Bunu
sirastyla Meropenem (%75,4), Seftazidim (%70), imipenem (%69,7) ve Gentamisin
(%66,1) izlemistir®™. Bizim yaptigimiz calismada P.aeruginosa’n:n tamami (%2100)
Tetrasiklin, Tigesiklin ve Trimetoprim/Sulfametoksazol’e direncli olarak saptanmistir.
En etkili antibiyotik ise %2100’lik hassasiyet oran: ile Kolistin bulunmustur. Bunu
%77,19 ile Gentamisin ve %73,68 ile Amikasin gibi aminoglikozid grubu antibiyotik ile
%75,44 ile Siprofloksasin ve %71,93 Levofloksasin gibi kinolon grubu antibiyotikler
izlemistir. (Tablo 4.8)

Ciftci ve ark. 2003 yilinda P. aeroginosa’nin antibiyotik duyarliligini inceleme
calismasinda en hassas antibiyotik % 85 oraninda Amikasin bulunmustur®. Diindar ve
ark. 2005 yilinda P. aeroginosa’nin antibiyotik duyarliligint inceleme calismasinda en
hassas antibiyotik % 80 oraninda Amikasin’ tespit etmislerdir®®. Kirecci ve ark. 2006
yilinda P. aeroginosa’nin antibiyotik duyarliligint inceleme caligmasinda en hassas

antibiyotik % 97 oraninda Amikasin’i bulunmuslardir®. Benzer sekilde bizim
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calismamizda da Amikasin’in hassasiyet oran1 %73,68 ve Gentamisin ise %77,19 ile
yukarida belirtilen calismalara yakin bir sekilde yiiksek hassasiyet gostermistir.

Kume ve ark. alt solunum yolu 0Orneklerinden izole ettikleri Acinetobacter
suslarin da yilksek oranda direng saptanmistir. izole edilen orneklerin tamaminda
(%100) Sefotaksim ve Seftriakson’a direncli olarak tespit edilmistir. Bunu sirasiyla
%99,2’lik oranla Aztreonam ve Tikarsilin-klavulanik asit izlemistir. En hassas
antibiyotik ise Tobramisin ve Netilmisin bulunmustur®. Yiice ve ark. yaptigi calismada
da Acinetobacter suslarinda yiksek antibiyotik direnci gorilmistir. izole edilen
orneklerin tamaminda (%100) Siprofloksasin, Piperasilin-Tazobaktam direngli olarak
tespit edilmistir. Bunu sirasiyla Seftazidim (%98), sefepim (%95.6), karbapenemler
(%87) izlemistir®. Bizim calismamizda benzer sekilde solunum yolundan izole edilen
A.baumanu izolatlarinin  tamami  (%100) penisilin  (Piperasillin/Tazobaktam ve
Piperasilin) grubu, sefolosporin (Seftazidim ve Sefepim) grubu ve karbapenemler
(Imipenem ve Meropenem) grubu antibiyotiklerine karsi direncli bulumustur. Bunu
%96,8’lik oranla florokinolonlar grubu (Siprofloksasin ve Levofloksasin) izlemistir. En
hassas olan antibiyotik %100’lik oranla Kolistindir. Bunu %68’lik hassasiyet oraniyla
Tigesiklin izlemistir.

H.influenzae suslarinda ilk olarak Ampisilin direnci 1970°li yillarda bulunmus
ve bu sorun o ginden giinimiize kadar artarak gelmistir®™®. Ayrica H.influenzae
suslarindaki Ampisilin direnci degisik cografi bolgelere gore yuksek derecede
farkliliklar gostermektedir®’.

H. influenzae suslarindaki Ampisilin direncini; 1996 yilinda Kocabeyoglu ve
ark. %23%, 2000 yilinda Uraz ve ark. %27 ®, 2003 yilinda Yildiz ve ark. %33,8 %,
1998 yilinda Ongit ve ark. %46,54 ** olarak bildirmislerdir. Bizim calismamiz da H.
influenzae suslarinda ise %87,10 oraninda Ampisilin direnci tespit edilmistir. Yapilan
calisma sonugclar1 degerlendirildiginde H. influenzae suslarinin Ampisilin direncinin
yillara gore giderek artig: tespit edilmistir.

H. influenzae’nin enfeksiyona sebep olan suslarinin serotipilendirmesi ile ilgili
yapilan calismalarda; Baysallar ve ark. solunum vyolu enfeksiyonu dislnllen
hastalardan izole edilen suslarinin % 42.4’inii serotip b%, Giines ve ark. alt solunum
yollarindan elde edilen suslarinin %33,3’tinii serotip b*, Himmelreich ve ark. yapmis

oldugu calismada izole edilen suslarinin %48,75’ini serotip b olarak saptamislardir®.
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Bizim yaptigimiz H. influenzae serotiplendirme sonuglarimiz ise %70,58’i H. influenzae
Type b ve %29,42’si H. influenzae Poly olarak tespit edilmistir.

Kinolon grubu antibiyotiklerin H. influenzae’ye etkinligi oldukca yuksek olarak
bildirilmistir. H. influenzae de Siprofloksasine hassasiyet orani; Kocabeyoglu ve ark.da
%97,2% olarak , Aktepe ve ark.da ise %96,9%, olarak bulunmustur. Bizim cahismamizda
H. influenzae’nin Siprofloksasine ve Levofloksasin antibiyotiklerine direng tespit
edilmemis olup suslarin tamami (%100) hassas olarak saptanmustir.

H. influenzae suslarinin Sefaklor, Sefuroksim ve Sefotaksim gibi sefolosporin
grubu antibiyotiklerin duyarliliklarinda azalma goéruldigind bildiren gahismalar da
bulunmaktadir. Wooten ve ark. Sefuroksime ve Sefotaksim duyarliliklarini sirasiyla %
95 ve % 92 olarak bildirmislerdir®™. Bizim calismamiz da ise Sefotaksim hassasiyet
oranm %90,32 bulunmustur. H. influenza da en yiksek diren¢g %87,10 ile Ampisilinde
goralirken bunu %83,87 ile Ampicilin/Sulbactam ve %70,97 ile Tetrasiklin izlemistir.

Klebsiella suslarinda Cetin ve ark. 2007 yilinda yogun bakim Unitelerinde yatan
hastalardan yapmis olduklari c¢alismada antibiyotik direnci Seftazidimde %60,
Seftriaksonda %60 ve Siprofloksasinde %6 olarak saptanmistir’®. Miftode ve ark. 2008
yilinda enfeksiyon hastaliklar1 kliniklerinde yaptig: calismada ise antibiyotik direnci 3.
kusak Sefalosporinlerde %72.5, Amoksisilin/Klavulanik aside %60 ve Siprofloksasinde
%24 olarak bulunmustur”’. Calismamizda solunum yollarinda tireyen K. pneumoniae
izolatlarinda saptanan en direncli antibiyotik penisilin grubu olan %2100’lik oranla
Ampisilin’de gorilmustur. Bunu %79,49’luk direng oran: ile Seftazidim ve %76,92’lik
diren¢ oram ile Sefepim gibi sefalosporin grubu antibiyotikler izlemistir. En hassas
antibiyotik ise %82,05’lik hassasiyet oran1 ile Kolistinin de gérilmus olup bunu %64,10
hassasiyet orani ile (Imipenem ve Meropenem) karbapenem grubu antibiyotikler
izlemistir.

K. pneumonia da Aminoglikozidlere duyarlilik hastane kokenli izolatlarda
Yiicesoy ve ark. %33,7% ve Over ve ark. ise 44,2%° olarak tespit edilmistir. Yurdakul ve
ark. solunum yollar1 enfeksiyonundan (reyen bakterilerde yapmis oldugu calismada
K.pneumoniae’nin Meropeneme (93.3) ve Amikasin (%88.9) daha duyarli oldugu
gorilmustiir'?. Bizim cahsmamizda ise Aminoglikozid duyarlihg (Amikasin de
%46,15, Gentamisin de %48,72) olarak bulunmustur.

S. aureus gerek toplum, gerekse hastane kokenli enfeksiyonlarin en fazla
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karsilagilan etkenler arasindadir *®. Deri ve mukozalarin normal florasinda yer alan ve
uzun yillar fazla ciddiye alinmayan koagtilaz negatif Staphylococcuslar da giinimuzin
en 6nemli hastane enfeksiyonuna sebep olan etkenler arasinda bulunmaktadir*®-%2,

Inan ve ark. Akdeniz Universitesi hastanesi yogun bakim unitelerinde hastane
enfeksiyonlar1 calismasinda MRSA orani %78'%, Ersoy ve ark. indnii Universitesi Tip
Fakiiltesi hastanesinde hastane enfeksiyonlar: calismasinda ise %89 olarak
bulmuslardir.  Yaklasitk yarirm asirdir ~ Vankomisin  direncinin  gérilmemesi
sevindiriciyken 2002-2006 yillar: arasinda ABD’de toplam yedi vankomisin direncli S.
aureus bulunmas stafilokoklarla olan miicadelemizde bir silahimiz1 da kaybedecegimizi
diistindirmektedir'®. Bizim calismamizda ise suslarin tamami (%100) Vankomisin,
Linezolid, Trimetoprim/Sulfametoksazol, Fusidik Asit, Teikoplanin, Tigesiklin gibi
antibiyotiklere hassas olarak tespit edilmistir. Bunu %90,9’luk hassasiyet oraniyla
Gentamisin, Fosfomisin ve %86,4’lik hassasiyet oraniyla Siprofloksasin ve
Moksifloksasin izlemistir. S.aureus da en direngli antibiyotik suslarin tamaminin
direncli oldugu (%100) Rifampisinde gorulmustur. Bunu %90,9’luk direng oran: ile
Benzilpenisilin izlemistir.

Streptococcus pneumoniae tim yas gruplarinda o6zellikle cocukluk caginda
toplum kaynakl: infeksiyonlarda ilk sirada yer alan bir bakteridir. S.pneumoniae
dogumdan sonra altinci aydan baslayarak nazofarenkste kolonize olmaya baslar. Bakteri
cocuklarin %20-40"1nin, eriskinlerin ise %5-10"unun nazofarenksinde bulunur*®%,

ABD’de Karlowsky ve ark. solunum yolundan izole edilen S.pneumoniae
suslarinin %20’i oraninda penisiline orta diizey direng ve %17,9 oraninda penisiline

197 jtalya’da Cornaglia ve ark. solunum yolundan

yuksek diizey direng saptanmistir
izole ettikleri S. pneumoniae’de %5 oraninda yiksek dizey penisilin direnci
bulunmustur'®. Kamerun’da Ndip ve ark. solunum yollarindan izole ettikleri otuz S.
pneumoniae susunun tiiminin penisiline direncli oldugu saptanmustir'®. Ulkemizde

k.llo

Sdrictoglu ve ar solunum yolundan izole edilen pnoémokoklarin penisiline %1,4

oraninda yuksek diizeyde diren¢ ve %18,6 oraninda orta dlizeyde diren¢ saptanmstir.

Erdogan ve ark.''!

tarafindan yapilan cocuklarda alt solunum yollarindan izole edilen
yirmi S. pneumoniae susundan U¢ sus penisiline yiksek diizeyde direncli (%15), dort
sus orta diizeyde direncli (%20) bulunmustur. Bizim ¢alismamizda solunum yolundan

izole edilen, anlamli Gremesi gerceklesen (>10.000 cfu/ml) yedi S. pneumoniae’nin g
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susu orta dizeyde direncli (%42,86), dort sus hassas olarak (57,14) tespit edilmistir.
Sonug olarak; S. pneumoniae’nin etken oldugu solunum yolu enfeksiyonlarinin ampirik
tedavisinde penisilinlerin kullanilmas: uygun olacaktir. Fakat penisiline direncli
pnomokoklarin bulunabilecegi dusuntlerek duyarlilik testlerinin mutlaka yapilmasi

gerekmektedir.
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6. SONUC ve ONERILER

Turkiye genelindeki calismalar incelendiginde, direncli suslarin dagilim: ve
antibiyotik diren¢ oranlar karsilastirildiginda farkli sonuglarin bulundugu hatta bazi
calismalarda da beklenenden c¢ok farkli bulgularin elde edildigi gorilmektedir. Bu
farklihiklar bolgesel oOzelliklere, hastaneden hastaneye, hasta gruplarina, yogun ve
kontrolstiz antibiyotik kullanimina, uygulanan yénteme ve uzmanin bu konudaki
deneyimlerine baghdir.

Inceledigimiz antibiyotiklerin yillara goére direng oranlarindaki degisime
baktigimizda direng oranlarinda yillara gore farklilik gézlenmis, buna karsin sabit bir
artis veya azalma saptanmamistir.

Yapilan bu calismada solunum yolu enfeksiyonlarina neden olan bakterilerden;
H.influenzae izolatlarinda en yuksek direng penisilin grubu olan Ampisilin (%87,10)
antibiyotiginde gorulmustir. Bunu %83,87 ile Ampicillin/Sulbactam ve % 70,97 ile
Tetrasiklin izlemistir. H.influenzae suslarinin tamami (%100) ise florokinolonlar
(Siprofloksasin, Levofloksasin) grubuna hassas olarak tespit edilmistir. Bunu
%93.55’lik hassasiyet oranlar1 ile Chloramphenicol, %90,32’lik hassasiyet oranlar: ile
Sefotaksim ve %80,65’lik hassasiyet oranlari ile Imipenem izlemistir.

K.pneumon:zae izolatlarinin tamami (%2100) Ampisilin’e direngli olarak tespit
edilmistir. Bunu sefalosporin grubu antibiyotiklerden %79,49 ile Seftazidim ve %76,92
ile Sefepim ve %66,67 Amoksisilin/Klavulanik asit takip etmistir. En etkili antibiyotik
ise %82,05’lik hassasiyet orani ile Kolistin’de goérilmustir. Bunu %71,79’luk
hassasiyet orani ile Siprofloksasin ve %64,10’luk hassasiyet orani ile karbapenem grubu
(Imipenem ve Meropenem) antibiyotikleri izlemistir.

P.aerug:nosa izolatlarinin ise tamami (%100) tetrasiklin (Tetrasiklin, Tigesiklin)
grubu antibiyotiklere ve Trimetoprim/Sulfametoksazol’e direngli olarak tespit edilmistir.
Bunu %61.40’lik direng orani ile Piperasilin izlemistir. Suslarin tamami (%100)
Kolistine hassasdir. Bunu %77,19’luk hassasiyet orani ile Gentamisin ve %75,44’lik
hassasiyet oraniyla Siprofloksasin izlemistir.

A.baumanii izolatlarinin antibiyotik hassasiyetleri degerlendirildiginde suslarin
tamaminin  (%100) Piperasillin/Tazobaktam ve Piperasilin gibi penisilin grubu,
Seftazidim ve Sefepim gibi sefolosporin grubu ve Imipenem ve Meropenem gibi
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karbapenem grubu antibiyotiklere direncli oldugu gorulmustir. Bunu Siprofloksasin ve
Levofloksasin gibi kinolon grubu antibiyotiklerde de %96,8 gibi ylksek oranda direng
saptanmas: kayda deger olarak tespit edilmistir. En yuksek hassasiyet ise %2100’luk
oranla Kolistinde gortlmustir. Bunu %68’lik hassasiyet orani ile Tigesiklin izlemistir.

K.pneumoniae, P. aeuroginosa, A. baumanii suslarinda en hassas antibiyotik
Kolistinin bulunmustur. Coklu direncli suslarla olusan enfeksiyonlarin tedavisinde
Kolistinin bir secenek olarak degerlendirilebilecegi de unutulmamalidir.

S.aureus izolatlarinda tamami (%100) Rifampisin’e direncgli olarak bulunmustur.
Bunu %90,9’luk direng oram ile Benzilpenisilin ve %31,8’lik direng oram ile
Klindamicin ve Kolistin izlemistir. S.aureuslar’in tamami (%100) Linezolid,
Trimetoprim/Sulfametoksazol, Fusidik Asit, Teikoplanin, Tigesiklin, Vankomisin
antibiyotiklerine hassas olarak saptanmistir. Bunu %90,9’luk hassasiyet oranlariyla
Gentamisin, Fosfomisin ve %86,4’lik hassasiyet oranlariyla Siprofloksasin ve
Moksifloksasin takip etmistir.

S. pneumon;ae da penisilin direnci %42,86 olarak tespit edilmistir.

Sonug olarak; ASYE olan hastadan standart yontemlere gore kilttrin ekilmesi
tlr duzeyinde bakteri tayini ve ila¢ hassasiyetlerinin belirlenmesi hastalarin tani, takip
ve tedavisinde son derece 6nemlidir. ASYE etken patojenlerin direng¢ paternlerinin
belirlendigi bu calisma, ampirik tedavinin uygulanmasinda yol gosterici olabilecegi
distnilmektedir.

Bu calisma 1s1ginda; artan antibiyotik direncini engelleyebilmek ve direncli
bakteri yayiliminin 6niine gecebilmek icin antibiyotik kontrol komiteleri tarafindan
rasyonel antibiyotik kullanim politikalarinin uygulanmasinin zorunlulugunu bir kez

daha goOstermistir.
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