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KAN KULTURLERINDE iZOLE EDILEN MIKROORGANIZMALAR VE ANTIBiYOTIK
DUYARLILIKLARI *

Pmar YUCE, Kutbettin DEMIRDAG, Ahmet KALKAN, Mehmet OZDEN, Affan DENK, S. Sirr1 KILIC

Firat Universitesi Tip Fakiiltesi, infeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, ELAZIG

OZET

Ampirik sagaltima yol gosterici olmast ve antibiyotik kullamim politikalarimin belirlenmesi agisindan, bakteremilere yol
agcan etkenlerin dagilimi ve antibiyotiklere duyarliliklarimin belirlenmesi onemlidir. Bu calismada, Haziran 1999-Aralik 2003
tarihleri arasinda kan orneklerinden izole edilen mikroorganizmalar ve antibiyotik duyarliliklart retrospektif olarak
degerlendirilmistir. Kan kiiltiirii icin otomatize BACTEC 9050 (Becton-Dickinson) sistemi kullanimistir. Mikroorganizmalarin
identifikasyonu konvansiyonel yontemlerle, antibiyotik duyarliliklari National Committee for Clinical Laboratory Standards
onerilerine gore Kirby-Bauer disk difiizyon yontemi ile belirlenmigtir. Calisma tarihleri arasinda alinan 4906 kan drneginden
423 (% 8.6)’iinde etken olarak degerlendirilen iireme saptanmistir. Izole edilen mikroorganizmalar arasinda ilk sirayt
Staphylococcus aureus (% 13.9; n=59) alirken, bunu Brucella spp. (% 13.5; n=57), Candida spp. (% 12.5; n=53) ve Escherichia

coli (% 11.3; n=48) izlemistir.

Izole edilen stafilokok suslarinda metisilin direnci S.aureus’da % 69, S.epidermidis’de % 56 olarak saptanmustir. Stafilokok
suglarinda vankomisin ve teikoplanine direng saptamazken, Gram negatif bakterilerin en duyarli olduklar: antibiyotikler

meropenem, amikasin ve piperasilin-tazobaktam olarak bulunmustur.

Anahtar sozciikler: antibiyotik direnci, kan izolatlari, kan kiiltiirleri

SUMMARY
The Microorganisms Isolated from Blood Samples and their Susceptibility to Antibiotics

Determination of distribution and antibiotic susceptibility of agents causing bacteremia is of importance for guiding
empirical treatment and in the establishment of antibiotic usage guidelines. Antibiotic susceptibility of blood isolates
isolated between June 1999 and December 2003 were retrospectively evaluated. Otomatized BACTEC 9050 (Becton-
Dickinson) system was used for blood cultures. Microorganisms were identified by using conventional methods, and antibiotic
susceptibility was determined by Kirby-Bauer disk diffusion method performed according to the recommentations of National
Commiittee for Clinical Laboratory Standards. Bacteria which were accepted as causative agents were isolated from 423
(8.6 %) of 4906 samples tested during this period. The most frequently isolated microorganism was Staphylococcus aureus
(13.9 %, n=59) and it is followed by Brucella spp. (13.5 %, n=57), Candida spp. (12.5 %, n=53) and Escherichia coli (11.3
Y%, n=48), respectively.

Methicillin resistance was found as 69 % for S. aureus and 56 % for S.epidermidis strains. No resistance for vancomycin
and teicoplanin was encountered in staphylococcal strains. Meropenem, amikacin and piperacillin-tazobactam were the

most effective antibiotics against Gram negative bacteria.
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GiRiS

Kan kiiltiirii, sepsis ve bakteremilere yol acan mikroor-
ganizmalarin izole edilmesi amaciyla kullanilan 6nemli bir
tant yontemidir(l). Cogu zaman pozitif bir kan kiiltiirii sonucu,
klinisyeni dogrudan taniya yoneltebilmektedirGD. Ozellikle
ampirik sagaltima yol gosterici olmasi agisindan, bakteremilere
yol agan etkenlerin dagiliminin ve antibiyotiklere duyarlilik-
larinin belirlenmesi énemlidir.

Bu ¢alismada, Firat Universitesi T1p Fakiiltesi, Infeksiyon
Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali
Laboratuvar’nda Haziran 1999-Aralik 2003 tarihleri arasinda
incelenen kan ornekleri retrospektif olarak degerlendirilerek,
soyutlanan mikroorganizmalar ve antibiyotik duyarliliklarinin
belirlenmesi amaclanmustir.

GEREC VE YONTEM

Haziran 1999-Aralik 2003 tarihleri arasinda
laboratuvarimiza kiiltiir i¢in génderilen 4906 kan 6rnegi
degerlendirilmigtir. Kan kiiltiirii icin BACTEC 9050 (Becton-
Dickinson) otomasyon sistemi kullanilmigtir. 7. giinde lireme
olmayan ornekler negatif olarak degerlendirilirken, bruselloz
ve infektif endokardit 6n tanisi ile gelen drnekler i¢in 21 giin
beklenmistir. En az iki kan kiiltiiriinde ayni1 sug tireyen hastalarm
kan kiiltiirleri daima, en az iki 6rnegin birinde iireme olan
hastalarda ise klinikle uyumlu oldugu takdirde veya ayni susun
farkli infeksiyon bolgesinden de elde edilmesi durumunda
anlamli kabul edilmistir. Ayn1 hastaya ait birden fazla kan
kiiltiirtinde ayn1 etken tirediginde sadece biri degerlendirmeye
alinmistir. Ozellikle deriden kontaminasyon olabilecegi
diistiniilen kan kiiltiirii izolatlar1 ¢aligma kapsami diginda
birakilmistir®). Mikroorganizmalarin identifikasyonu
konvansiyonel yontemlerle, antibiyotik duyarliliklart NCCLS
onerilerine gore Kirby-Bauer disk difiizyon yontemi ile,
stafilokok suglarinda metisilin direnci oksasilin diski (1 pg)
ile belirlenmistir(?2). Orta derecede duyarhlik gosteren suslar
direngli kabul edilmistir.

BULGULAR

Alman 4906 kan 6rneginden 423’iinde (% 8.6) anlamli
iireme olmugtur. Bunlarin 251’ini (% 59.3) Gram negatif
bakteriler, 119’unu (% 28.1) Gram pozitif bakteriler ve 53’iinii
(% 12.5) Candida spp. olusturmustur. En sik izole edilen
mikroorganizmalar sirastyla S. aureus, Brucella spp., Candida
spp. ve E.coli olmustur. Infeksiyon etkeni olarak tanimlanan
423 susun dagilimi tablo 1’de sunulmustur.

Izole edilen stafilokok suslarinda metisilin direnci
S.aureus’da % 69, S.epidermidis’de % 56 olarak bulunurken
stafilokok suglarinda vankomisin ve teikoplanin direncine
rastlanmamuis, fusidik asit, siprofloksasin ve trimetoprim-
sulfametoksazole diren¢ metisiline direncli suglarda daha
yiiksek bulunmustur. Izole edilen 41 Pseudomonas spp.
susunun 29’unda seftazidim duyarlilig1 arastirilmis ve 10 (%
34) susta seftazidim direnci saptanmstir. izole edilen 44
Acinetobacter spp. susunun 25’inde ampisilin-sulbaktam
duyarlilig1 incelenmis ve sekizi (% 32) direngli bulunmustur.
Mikroorganizmalarin antimikrobiyallere diren¢ durumlari
tablo 2 ve 3’de sunulmustur. Brucella spp., Salmonella spp.
ve Neisseria spp. suslarina ait sonuclar, 6zellikleri dolayisiyla
bildirilmemistir.

Tablo 1: Kan kiiltiirlerinden izole edilen mikroorganizmalar.

Mikroorganizma n %

S. aureus 59 139
Brucella spp. 57 13.5
Candida spp. 53 12.5
E. coli 48 11.3
Acinetobacter spp. 44 10.4
Pseudomonas spp. 41 9.7
S. epidermidis 39 9.2
Salmonella spp. 17 4

Klebsiella spp. 14 33
Serratia spp. 14 33
S. pneumoniae 8 1.9
Streptococcus spp. 7 1.7
Enterococcus spp. 6 1.4
Citrobacter spp. 4 0.9
Proteus spp 4 0.9
S. maltophilia 4 0.9
Enterobacter spp. 3 0.7
Neisseria spp. 1 0.2

Tablo 2: Izole edilen stafilokoklarda antimikrobiklere direncli sayilart.

Bakteri Say1 Fusidik asit Siprofloksasin TMP-SMZ
MRSA 41 1 9 15
MRSE 22 6 9 6
MSSA 18 0 1 2
MSSE 17 0 0 2

MRSA: Metisiline direngli S.aureus, MSSA: Metisiline duyarli S.aureus, MRSE: Metisiline
direngli S.epidermidis, MSSE: Metisiline duyarli S. epidermidis, TMP-SMZ: Trimetoprim-

sulfametoksazol



Kan kiiltiirlerinde izole edilen mikroorganizmalar ve antibiyotik duyarliliklar:

Tablo 3: Izole edilen Gram negatif mikroorganizmalardan 176 susun antimikrobiyallere diren¢ durumlart [n (%)].

Mikroorganizma Say1 AMC CRO TZP MEM cip AK GN
E.coli 48 22 (46) 14 (29) 3(6) 1(2) 13 (27) 1(2) 13 (27)
Acinetobacter spp. 44 29 (66) 32(73) 4(9) 1(2) 9 (20) 8 (18) 19 (43)
Pseudomonas spp. 41 29 (71) 19 (46) 2(5) 5(12) 6 (15) 1(2) 13 (32)
Klebsiella spp. 14 9 (64) 7 (50) 1(7) 0 3(21) 2 (14) 5(36)
Serratia spp. 14 - 5(36) 1(7) 1(7) 1(7) 0 2 (14)
Proteus spp. 4 2 2 0 0 0 0 0
Citrobacter spp. 4 - 2 1 0 1 0 1

S. maltophilia 4 - 2 - 0 0 - -
Enterobacter spp. 3 - 3 1 0 3 1 2
Toplam 176 91 (52) 86 (49) 13 (7) 8(5) 36 (20) 13 (7) 55 (31

AMC : Amoksisilin-klavulanik asit, CRO: Seftriakson, TZP: Piperasilin-tazobaktam, MEM: Meropenem, CIP: Siprofloksasin, AK: Amikasin

TARTISMA

Bakteremi ve sepsis, yiiksek mortalite ve morbiditeyle
seyreden, erken tani1 konulup tedavi edildiginde mortalite
oranlarinin 6nemli 6lciide azaldig1 bir klinik tablodur(30),
Genis spektrumlu antibiyotiklerin kullanima girmesi, hasta
popiilasyonundaki degisiklikler, immiinosupresyon, altta yatan
hastaliklardaki artig, kateter ve intravendz soliisyonlarin daha
sik kullanilmasi gibi nedenlerle, son yillarda kandan izole
edilen mikroorganizmalarda artis olmustur(!0), Bakteremiye
neden olan mikroorganizmalarin dagiliminda, zaman icinde
degisiklikler gézlenmigtir. Hastanelerde endemik olarak
bulunan mikroorganizmalar ve bunlarin antibiyotiklere
duyarliliklarinin degismesi bu degisikliklerin en 6nemli
nedenlerindendir. Antistafilokokal beta-laktamlarm kullanima
girmesiyle, 1970°li yillarda, Enterobacteriaceae ailesi basta
olmak tizere Gram negatif bakteriler en sik karsimiza
cikmaktayken, 1980’den sonra Gram pozitif mikroorganiz-
malara daha sik rastlanildig1 ileri siiriilmiistiir(?5). Ancak
durum merkezden merkeze degisebilmektedir ve calismamizda
Gram negatif bakteriler (% 59.3) Gram pozitiflerden (% 28.1)
daha fazla izole edilmistir. Bir¢ok ¢aligmada bulunmayan
Brucella spp., Salmonella spp. ve Candida spp. suslar1 digarda
tutulursa Gram pozitif bakterilerin orani % 40’a ¢ikmaktadir.
Yapilan caligmalarda, kan kiiltiirlerinden Gram negatif
bakterilerin % 20-64, Gram pozitif bakterilerin ise % 27-78
oraninda izole edildigi bildirilmektedir(10.11,24.26)
Candida’larin goriilme sikliginda da 6nemli bir artig vardir.
Goriilme oram degisik calismalarda % 2.3-2501.12.13) arasinda
olan Candida’lar calismamizda % 12.5 oraninda izole edilmistir.

Cesitli calismalarda, koagiilaz negatif stafilokoklar (KNS)
% 1-42007.29.31) 'S qureus % 11-30.8(13.15) arasinda degisen
oranlarda etken olarak saptanmigstir. Calismamizda S.aureus
% 13.9 orantyla en sik izole edilen mikroorganizma iken,
S.epidermidis % 9.2 oraninda tesbit edilmistir. Ikinci siklikta
izole edilen mikroorganizma ise % 13.4 oraniyla Brucella
spp. olmustur.

Caligmalar stafilokok suglarinda metisilin direncinin
diinyada ve iilkemizde gittikge arttigim gostermektedir(’7-15-17),
Calismamizda metisilin direnci S.aureus’da % 69, S.epidermidis
’de % 56 olarak bulunurken stafilokok suslarinin timii
glikopeptidlere duyarli bulunmusgtur. Metisiline direncli
stafilokoklarda glikopeptitler diginda en etkili antibiyotigin
fusidik asit oldugu (MRS A’larda % 98, MRSE’lerde % 73)
goriilmiistiir. Ulkemizde yapilmus bircok cahsmada da benzer
sonuclar elde edilmistir(7-29), Metisiline direncli stafilokok
infeksiyonlarinda sik kullanmilan ajanlardan siprofloksasin ve
trimetoprim-sulfametoksazole direng artis1 dikkati ¢ceken bir
diger konudur. MRSA suslarinda siprofloksasin direnci
iilkemizde % 8.3-96 oranlarinda bildirilirken, Avrupa’da %
5.9-99 arasinda degisen oranlarda bildirilmektedir(2-8:9.14.28),
Calismamizda MRSA suglarinda siprofloksasin direnci % 22
olarak bulunmugtur. Metisiline direngli stafilokoklarda
trimetoprim-sulfametoksazol direnci iilkemizde % 10-53,
Avrupa iilkelerinde % 47-76 arasinda bildirilmistir(2.7.20),
Caligmamizda MRSA’da % 37, MRSE’de % 27 oraninda
trimetoprim-sulfametoksazol direnci saptanmigtir.

Yapilan bazi ¢aligmalarda kan kiiltiirlerinden en sik izole
edilen Gram negatif bakteriler E.coli, Enterobacter spp.,
Pseudomonas spp., Proteus spp., Acinetobacter spp., Klebsiella
spp. olarak bildirilmigtir3-2D), Yogun bakimlar1 kapsayan
caligmalarda ise Pseudomonas spp., E.coli, Acinetobacter spp.
ve Klebsiella spp. daha sik izole edilmislerdir(18.21.27),
Calismamizda belirli sistemik hastalik etkeni olan Brucella
spp. ve Salmonella spp. disinda siklik sirasina gore; E.colli,
Acinetobacter spp., Pseudomonas spp. ve Klebsiella spp. izole
edilmistir. Acinetobacter spp. ve Pseudomonas spp.
oranlarindaki yiikseklik izolatlarin ¢ogunun yogun bakim
kokenli olmasindan kaynaklanmaktadir.

Hastanelerde beta-laktam antibiyotikler, genis spektrumlu
sefalosporinler ve florokinolonlarin yaygin kullanimi, ¢ogul
direngli mikroorganizmalarin ortaya ¢ikisina ve 6zellikle bu
grup ilaclara yiiksek oranda dirence neden olmaktadir(18),
Calismalarda ozellikle Enterobacter ve Klebsiella bakterileri
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icin ampisilin, amoksisilin-klavulanik asit ve sefalotinin
ampirik amagla kullanilabilir olmaktan ¢iktig1 bildirilmektedir
(19), Koksal ve Samasti19) Enterobacter-Klebsiella grubu ve
E.coli’de amoksisilin-klavulanik asit direncini % 72 ve % 32
olarak bulmuglardir. Calismamizda Klebsiella spp.’de % 64,
E.coli’de % 46 amoksisilin-klavulanik asit direnci saptanmustir.
Findik ve ark.(16) seftriakson direncini E.coli’de % 38,
Pseudomonas spp.’de % 84 oraninda bildirmislerdir.
Calismamizda seftriakson direnci E.coli’de % 29, Acinetobacter
spp.’de % 73, Pseudomonas spp.’de % 46 olarak saptanmusgtir.
Findik ve ark.(10) E.coli suslarini meropeneme % 100,
amikasine % 91, siprofloksasine % 81 oraninda, Koksal ve
Samast1{19) ise meropeneme % 100, amikasine % 97,
siprofloksasine % 82 oraninda duyarli bulmusglardir.
Calismamizda E.coli’ye en etkili antibiyotiklerin % 98 orantyla
meropenem ve amikasin oldugu, bunu % 94 oraniyla
piperasilin-tazobaktam ve % 73 oraniyla siprofloksasinin
izledigi saptanmigtir. Bu ¢alismada Acinetobacter spp.’de
antibiyotiklerin etkinlikleri meropenem i¢in % 98, piperasilin-
tazobaktam icin % 91, amikasin i¢in % 82, siprofloksasin i¢in
% 80; Pseudomonas spp.’de amikasin i¢in % 98, piperasilin-
tazobaktam icin % 95, meropenem icin % 88 ve siprofloksasin
icin % 85 oraninda bulunmustur. Pseudomonas’larda
meropenem duyarlihigini Findik ve ark.(19) % 76, Yiicesoy ve
ark.32) ise % 60 olarak bildirmislerdir. Caligabildigimiz
Pseudomonas spp. suslarinda seftazidim direncini % 34 olarak
saptadik. Ulkemizde yapilmis calismalarda Pseudomonas
spp.’de % 15-63 arasinda degisen oranlarda seftazidim direnci
saptanirken yogun bakim hastalarinda bu oranin ¢cok daha
fazla oldugu saptanmigtir*-9). Calismamizda dort S.maltophilia
susu izole edilmis ve bu suslardan ikisinde seftriakson direnci
saptanirken meropenem ve siprofloksasine direng saptanmamis-
tir. Bu bakterinin antibiyotik duyarliligin1 saptamada ¢esitli
caligmalarda disk difiizyon yonteminin kullanilabilecegi
bildirilmektedir. S. maltophilia icin E test, disk difiizyon ve
agar diliisyon yontemlerinin karsilagtirildig: bir caligmada
disk difiizyon yonteminin de diger yontemlerle uyumlu sonuglar
verdigi ve 6nerildigi bildirilmistir23). S.maltophilia suslarinda
karbanem direnci iyi tanimlanmakla birlikte, calismamizda
bu suglarda karbapenem ve kinolon direnci saptanmamast
duyarlilik testleri ile ilgili sorunlara bagli olarak degisken
sonuglar almabilecegini diistindiirmektedir.

Sonug olarak kan kiiltiirlerinden soyutlanan bakterilerin
tiirli ve antibiyotik duyarliliklar1 farkli nedenlere bagh olarak
degismektedir. Bu nedenle her hastanede, belli araliklarla kan
kiiltiirlerinden izole edilen mikroorganizmalarin ve antibiyotik
duyarhiliklarinin tesbit edilmesi hem ampirik tedavide
klinisyene yol gostermesi hem de antibiyotik kullanim
politikalarinin belirlenmesi yoniinden 6nemli olmaktadir.
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