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ÖZET

Bir yıllık süre içerisinde 3459 hastadan gönderilen toplam 8730 kan kültüründen etken olarak izole edilen Gram

negatif ve Gram pozitif bakterilerin antibiyotiklere duyarlılıkları de�erlendirilmi�tir. Hastaların 189’undan infeksiyon etkeni

Gram pozitif bakteri (96 Staphylococcus aureus, 50 koagülaz negatif stafilokok, 29 enterokok, 9 pnömokok, 3 D grubu streptokok,

2 Aerococcus spp.), 116’sından Gram negatif bakteri (46 Escherichia coli, 23 Klebsiella spp., 19 Pseudomonas spp., 8 Salmonella

spp., 8 Acinetobacter spp., 12 di�er Gram negatif bakteri) izole edilmi�tir. Bakterilerin antibiyotik duyarlılıkları Kirby-Bauer

disk difüzyon metoduyla belirlenmi�tir. Koagülaz negatif stafilokok su�larının % 58’i, S.aureus su�larının % 51’i metisiline

dirençli bulunmu�tur. Enterokoklarda yüksek düzey gentamisin direnci % 29, yüksek düzey streptomisin direnci % 38 olarak

kaydedilmi�tir. Pnömokokların hepsi penisiline duyarlı iken, eritromisine % 13 oranında direnç saptanmı�tır. Gram pozitif

bakterilerde vankomisin ve teikoplanine, Enterobacteriaceae su�larında  imipeneme direnç saptanmamı�tır. Amikasine direncin

her iki grupta da çok dü�ük oldu�u (E.coli’de % 2, di�er Enterobacteriaceae’de % 6) görülmü�tür. Pseudomonas türleri ve

di�er nonfermentatif Gram negatif bakterilere en etkili antibiyotik siprofloksasin (direnç % 6), en az etkili antibiyotik ise

aztreonam (sırasıyla % 24 ve % 64 direnç) olarak bulunmu�tur.
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SUMMARY

Antimicrobial Susceptibility of the Bacteria Isolated as  Causative Agents in Blood Cultures
 in One Year Period

Antimicrobial susceptibilities of Gram-positive and Gram-negative bacteria isolated as  causative agents from 8730

blood cultures of 3459 patients in one year period were evaluated. Gram-positive bacteria were isolated from 189 patients

(96 Staphylococcus aureus, 50 coagulase-negative staphylococci, 29 Enterococcus spp., 9 Streptococcus pneumoniae, 3

group D streptococci, 2 Aerococcus spp.) and Gram-negative bacteria from 116 patients (46 Escherichia coli, 23 Klebsiella

spp., 19 Pseudomonas spp., 8 Salmonella spp., 8 Acinetobacter spp., 12 other Gram-negative bacteria). Antimicrobial

susceptibility was determined by Kirby-Bauer disk diffusion method. In this study, 58 % of coagulase-negative staphylococci

and 51 % of S.aureus isolates were resistant to methicillin. Resistance to high level gentamicin and streptomycin was

detected in 29 % and 38 % of 29 Enterococcus strains, respectively. All of the 9 pneumococci were susceptible to penicillin,

13 % of these strains was resistant to erythromycin. No vancomycin and teicoplanin resistant Gram-positive bacteria was

encountered. Resistance to imipenem was not found in Enterobacteriaceae. Amikacin resistance was 2 % in E.coli and 6

% in other Enterobacteriaceae. Ciprofloxacin was the most effective (resistance 6 %), aztreonam was the least effective

(24 % and 64 %, respectively) antibiotic against Pseudomonas spp. and other nonfermentative Gram-negative bacteria.
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G�R��

Kan dola�ımı infeksiyonlarına neden olan mikroorganiz-
maların spektrumu oldukça geni�tir. Staphylococcus aureus,

koagülaz negatif stafilokoklar (KNS), Escherichia coli, di�er
Enterobacteriaceae ailesi üyeleri, Pseudomonas aeruginosa

ve Candida albicans en sık infeksiyon etkenleridir.
Mikroorganizmaların çe�itlili�i ve direnç oranlarındaki

artı� tedavide sorunlar yaratmakta ve bu infeksiyonlar yüksek
mortaliteyle seyredebilmektedir. Bu nedenle kan dola�ımı
infeksiyonlarında uygun antibiyoti�in seçimi önemlidir (2,6,11,20).
Empirik tedavide mümkün olabilecek en etkin antibiyoti�in
seçilebilmesinde mikrobiyolojik verilerin de�erlendirilmesi
önem ta�ımaktadır. Bu çalı�mada bir yıllık süre içerisinde yatan

hastaların kan kültürlerinden etken olarak izole edilen bakterilerin
antibiyotik duyarlılıkları de�erlendirilmi�tir.

GEREÇ VE YÖNTEM

2004 yılında yatan hastaların kan kültürlerinde üreyen
mikroorganizmaların antibiyotik duyarlılıkları de�erlen-
dirilmi�tir. Kan örnekleri pediatrik hastalar için Bactec Ped
Plus ve eri�kinler için Bactec-Plus aerobik �i�elerine (Becton-
Dickinson) alınarak BACTEC 9120 otomatize sistemde be�
gün inkübe edilmi�tir. Üretilen bakteriler klasik biyokimyasal

testlere ilaveten Remel identifikasyon ticari kitleri (Remel
Inc. KS, USA) kullanılarak tanımlanmı�tır.

Kültüründe üreme olan hastalar yattı�ı klini�e gidilerek
klinik bulguları kaydedilmi� ve hastanın doktoru ile
görü�ülmü�tür. Hastalar daha önce yayınlanmı� olan kriterler
kullanılarak, kültür sonuçları anlamlı (gerçek) bakteriyemi,

�üpheli bakteriyemi, kontaminasyon kategorilerinden birine
dahil edilmi�tir(19). Gerçek bakteriyemiyi tanımlamak için
temel kriterler olarak �unlardan biri veya daha fazlası
kullanılmı�tır: uzamı� ate� (�38°C), hipotansiyon, lökositoz
veya nötropeni veya yaygın damar içi koagülopatinin
bulunması. �laveten; yo�un bakım biriminde bulunma, KNS’a

ba�lı olarak yaygın cerrahi sonrası infeksiyonu olmak ve
immunsüpresif durumda olmak deri florasından kaynaklanan
potansiyel infeksiyon etkenleri için major risk faktörleri olarak
de�erlendirilmi�tir. �üpheli bakteriyemi olarak majör risk
faktörleri olan, ancak minimal veya geçici klinik bulguları
olan (önemsiz ya da geçici bakteriyemisi olup, antibiyotik

tedavisi gerektirmeyen) olgular alınmı�tır. Anlamsız ate�
epizodu olan veya önemli risk faktörü olmayan hastalar;
önemli risk faktörleri olan ancak, daha önce, e� zamanlı ya
da daha sonra alınan kan kültürlerinde kesin bir patojenle
septik epizodu olan hastalardan üreyen KNS’lar kontaminasyon
olarak kabul edilmi�tir.

Antibiyotik duyarlılıkları Mueller-Hinton agarda Kirby-

Bauer disk difüzyon metodu ile belirlenmi�tir. Bakterilere
göre antibiyotik disklerinin (Oxoid) seçiminde National

Committe for Clinical Laboratory Standards (NCCLS)
tarafından önerilen tablolardan yararlanılmı�tır. Pnömokoklar
ve streptokoklar için besiyerine % 5 koyun kanı ilave edilmi�tir.
Pnömokoklarda penisilin direnci E test (AB Biodisk, Sweden)
ile ara�tırılmı�tır. Antibiyotiklerin etkinlik dereceleri NCCLS
kriterlerine göre de�erlendirilmi�tir(13).

BULGULAR

Bir yıllık çalı�ma periyodunda 3459 hastadan gönderilen
toplam 8730 kan kültürü de�erlendirilmi�tir. Hastaların

189’undan (% 5.5) infeksiyon etkeni Gram pozitif bakteri (96
S.aureus, 50 KNS, 29 enterokok, 9 pnömokok, 3 D grubu
streptokok, 2 Aerococcus spp.), 116’sından (% 3.4) Gram
negatif bakteri (46 E.coli, 18 Klebsiella pneumoniae, 5
Klebsiella oxytoca, 19 Pseudomonas spp., 8 Acinetobacter

spp., 4 Salmonella typhi, 4 Salmonella spp., 3 Enterobacter

spp., 2 Alcaligenes spp., 2 Citrobacter freundii, 1 Citrobacter

spp., 1 Stenotrophomonas maltophilia ve 3 di�er nonfermentatif
Gram negatif bakteri) izole edilmi�tir. Kan kültürlerinin %
31’indeki üreme kontaminasyon olarak de�erlendirilmi�tir.
�zole edilen mikroorganizmaların antibiyotiklere direnç
profillerine bakıldı�ında KNS’ların % 58, S.aureus su�larının

% 51 oranında metisiline dirençli oldu�u gözlenmi�tir. Gram
pozitif bakterilerde vankomisin ve teikoplanine direnç
saptanmamı�tır. Bu bakterilerin antibiyotiklere direnç oranları
tablo 1’de gösterilmi�tir.

Tablo 1: S.aureus, koagülaz negatif stafilokok ve enterokoklarda  antibiyotiklere

dirençli su� sayısı ve oranı.

* Dirençli su�/denenen su� sayısı

**Gentamisin ve streptomisine yüksek düzeyde direnç

Pnömokoklar etken olarak % 1.2 oranında izole edilmi�,
penisilin, vankomisin, kloramfenikol, klindamisin ve
ofloksasine su�ların hepsi duyarlı bulunmu�tur. Eritromisine

8 su�tan birinde, tetrasikline 5 su�tan birinde direnç saptanmı�tır.

A Çiçek ve ark
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S.aureus (n:96) KNS (n:50) Enterokok
 n (%) n (%) n* (%)

Penisilin 91 (95) 42 (84) 9/23 (39)
Metisilin (oksasilin) 49 (51) 29 (58) - -
Siprofloksasin 33 (34) 24 (48) 11/16 (69)
Eritromisin 39 (41) 27 (54) 11/15 (73)
Klindamisin 25 (26) 13 (26) - -
Tetrasiklin 48 (50) 22 (44) 7/15 (47)
Gentamisin 37 (39) 15 (30) 7/24** (29) **
Streptomisin -   - -  - 9/24** (38) **
Vankomisin 0 (0) 0 (0) 0/24 (0)
Teikoplanin 0 (0) 0 (0) 0/24 (0)



Gram negatif bakterilerden 46 E.coli ve 29 di�er Enterobac-

teriaceae (Klebsiella, Enterobacter, Citrobacter türleri) üyesi

su�larda imipeneme direnç saptanmamı�tır. Bu grupta ikinci
en etkili antibiyotik olarak amikasin bulunmu�, di�er
antibiyotiklere ise % 14 ile % 71 arasında de�i�en direnç
oranları belirlenmi�tir (Tablo 2).

TARTI�MA

Gram pozitif koklar hem nozokomiyal hem de toplum
kaynaklı kan dola�ımı infeksiyonlarının önemli nedenlerin-
dendirler ve sıklıkla birden fazla antibiyoti�e direnç
gösterirler(16). Son 15 yıldır Gram negatif bakteriler için

üçüncü ku�ak sefalosporinler ve bazı kinolonlar gibi geni�
spektrumlu antimikrobiyal ilaçların yaygın biçimde
kullanılması, Gram pozitif mikroorganizmalar arasında da
direnç geli�imine etki etmi�tir(9). Amerika, Kanada ve Latin
Amerika’da kan kültürlerinden izole edilen 2151 S.aureus

su�unun % 23.6’sı oksasiline dirençli olarak saptanmı�tır.

Oksasilin direnci Amerika’da % 26.9, Latin Amerika’da %
29.2, Kanada’da % 4 olarak bulunmu�tur(16). Aynı çalı�mada
izole edilen 1256 koagülaz negatif stafilokokun % 69.9’u
oksasiline dirençli olarak tanımlanmı�tır. Stafilokoklarda
oksasiline direnç oranlarının yıllar içinde de�i�imine
bakıldı�ında; SCOPE çalı�ma sonuçlarına göre 1995-1997

yılları arasında kan dola�ımı infeksiyonlarından izole edilen
koagülaz negatif stafilokokların % 68’i, S.aureus su�larının
% 25-45’i oksasiline dirençli bulunmu�tur(9). SENTRY
antimikrobiyal surveyans programının çalı�masına göre 2002
yılında kan kültürlerinden izole edilen S. aureus su�larının
oksasiline direnç oranlarıAvrupa’da % 28.5, Latin Amerika’da

% 35.3 ve Kuzey Amerika’da % 39.1 olarak kaydedilmi�tir(2).

Erciyes Üniversitesinde 2001-2002 yılları arasında kan
kültürlerinden izole edilen nozokomiyal S.aureus su�larının

% 66’sı, toplum kökenli S.aureus su�larının ise % 9.1’i
oksasiline dirençli bulunmu�tur(5). Do�ruman ve ark.(4)’ı kan
kültürlerinden izole ettikleri S.aureus su�larının % 44’ünü,
koagülaz negatif stafilokokların % 61.5’ini oksasiline dirençli
olarak bildirmi�lerdir. Yüce ve ark.(27)’ı kan kültürlerinden
ürettikleri 59 S.aureus izolatının % 69’unu oksasiline dirençli

olarak rapor etmi�lerdir. Çalı�mamızda stafilokoklarda oksasilin
direnci Türkiye’deki sonuçlarla benzer �ekilde yüksek
bulunmu�tur. Bu durum hastanemizde kan izolatlarında
oksasilin direncinin önemli bir sorun oldu�unu göstermektedir.

Nozokomiyal etkenler arasında bulunan enterokoklar
konak savunması bozulmu� olan hastaları daha kolay infekte

edebilen ve yaygın kullanılan antimikrobiklerin ço�una direnç
geli�tirmeleri nedeniyle tedavide güçlükler olu�turabilen
patojenlerdir(22). Enterokoklar sefalosporinlere, penisilinaza
dirençli penisilinlere, monobaktamlara, aminoglikozidlere ve
klindamisine dü�ük düzeyde, florokinolonlara orta düzeyde
intrensek direnç gösterirler. �ntrensek direncin sonucu olarak

enterokoklara kar�ı pek çok antibiyotik zayıf aktivite
gösterdi�inden endokardit, menenjit ve di�er sistemik ciddi
infeksiyonların tedavisinde beta-laktam veya vankomisin gibi
hücre duvarını etkileyen ilaçla bir aminoglikozid kombinasyonu
tedavide kullanılır(21). Fransa’da bir aylık periyodda 105
hastaneyi kapsayan bir çalı�mada kan dola�ımı infeksiyon-

larından izole edilen E.faecalis izolatlarında penisilin direnci
% 13, di�er enterokoklarda % 57 bulunmu�tur(6). Yinnon ve
ark.(26)’ı be� yıllık bakteriyemi analizi sonucu enterokoklarda
ampisilin direncinin % 14’den % 21’e çıktı�ını saptamı�lardır.
Çalı�mamızda ise penisilin direnci % 39 oranında tesbit
edilmi�tir. Enterokok infeksiyonlarının tedavisinde yüksek

düzey aminoglikozid direncinin olması tedavide sorunlara yol

Bir yıl içerisinde kan kültürlerinden infeksiyon etkeni olarak izole edilen bakterilerin antibiyotik duyarlılıkları

15

Tablo 2: E.coli, di�er Enterobacteriaceae, Pseudomonas spp. ve di�er nonfermentatif Gram negatif bakterilerde antibiyotiklere dirençli su� sayısı ve oranları.

  Di�er  Di�er
E.coli: (n:46) Enterobacteriaceae Pseudomonas spp. nonfermentatifler
n (%)   n* (%)  n* (%)  n* (%)

Ampisilin 30 (65) 17/24 (71)  - - - -
Amoksisilin-klavulanik asit 21 (46) 8/18 (44)  - - - -
Sefalotin 21 (46) 14/22 (64)  - - - -
Seftazidim 14 (30) 6/17 (35) 2/17 (12) 3/12 (25)
Seftriakson 16 (35) 12/20 (60)  - - - -
Sefepim 12 (26) 6/16 (38) 2/15 (13) 3/8 (38)
Piperasilin 26 (57)  12/21 (57) 4/17 (24) 4/11 (36)
�mipenem 0 (0) 0/24 (0) 1/16 (6) 4/12 (33)
Aztreonam 15 (33) 9/19 (47) 4/17 (24) 7/11 (64)
Gentamisin 9 (20) 6/24 (25)  - - - -
Amikasin 1 (2) 2/18 (11) 0/17  (0) 2/10 (20)
Tobramisin -  -  - - 2/17  (12) 2/9 (22)
Siprofloksasin 10 (22) 3/21 (14) 1/17  (6) 1/12 (8)

*Dirençli su�/denenen su� sayısı



açabilmektedir. Bu nedenle bu infeksiyonların tedavisinde
yüksek düzey aminoglikozid direncinin saptanması gereklidir.

Ho�gör ve ark.(7)’ı. E.faecium su�larında gentamisin direncini
% 30 bulurken, E.faecalis’de % 20 olarak saptamı�lardır.
Karabiber ve Karahan(10) enterokok bakteriyemisi olan 10
hastadan izole ettikleri su�ların % 40’ının streptomisin ve
gentamisine birlikte direnç gösterdiklerini belirtmi�lerdir.
Çalı�mamızda yüksek düzey gentamisin direnci % 29 ve

yüksek düzey streptomisin direnci % 38 olarak önceki verilere
benzer oranlarda bulunmu�tur.

Dünya üzerindeki, hatta aynı ülke içerisinde çe�itli co�rafi
bölgeler arasında büyük ayrımlar görülebilmekle birlikte, son
10 yıldır S.pneumoniae’nin penisilin ve di�er antimikrobiklere
direnç hızında artı� vardır. Decousser ve ark.(3)’nın yaptı�ı

çalı�mada, kan dola�ımı infeksiyonlarından izole edilen
pnömokok su�larının % 43’ünde penisilin, % 42’sinde
eritromisin duyarlılı�ı azalmı� olarak rapor edilmi�tir. Sümerkan
ve ark.(21)’ı çe�itli klinik örneklerden izole ettikleri 68
pnömokok su�unun % 21’inde dü�ük düzey penisilin direnci
saptarken yüksek düzey penisilin direnci saptamamı�lardır.

Öncül ve ark.(14)’ı yedi yıllık bir sürede çe�itli klinik
örneklerden izole edilen pnömokoklarda penisilin direncini
izlemi�ler ve orta düzeyde direncin % 12’den % 27’ye, yüksek
düzeyde direncin % 0’dan % 4’e yükseldi�ini saptamı�lardır.
Çalı�mamızda ise etken olarak izole edilen 9 pnömokok
kökeninin hepsi penisilin, vankomisin, kloramfenikol,

klindamisin ve ofloksasine duyarlı bulunmu�tur.
Gram pozitif mikroorganizmalardan sonra bakteriyemi-

lerin en sık nedeni Gram negatif bakterilerdir. Enterobac-

teriaceae, özellikle E.coli ve Klebsiella pneumoniae major
nozokomiyal patojenlerdir(25). SENTRY antimikrobiyal
surveyans programının Latin Amerika’da yaptı�ı çalı�mada

E.coli için sefepimin en aktif sefalosporin oldu�u, karbapenem-
lerin % 100 etkili bulundu�u, kinolon (% 85-86) ve
aminoglikozid duyarlılı�ının (% 88-97) de�i�ken oldu�u
gözlenmi�tir. Klebsiella türlerinde antimikrobiyal direnç
oranları daha yüksek bulunmu�tur(18). Bakteriyemilerde
antibiyotik duyarlılı�ının ara�tırıldı�ı 11 yıllık bir çalı�mada

en sık izole edilen bakterilerden E.coli ve Klebsiella türlerinde
yıllara göre direncin arttı�ı ve en etkili antibiyoti�in imipenem
oldu�u görülmü�tür(17).

Köksal ve Samastı(12) kan kültürlerinden izole edilen
Enterobacter ve Klebsiella cinslerinden bakteriler için
sefotaksim direncini % 52, E.coli için % 11, seftazidim

direncini % 53 ve % 21, sefepim direncini % 9 ve % 4
oranlarında bulmu�lardır. Pekmezci ve ark.(15)’ı kan
kültürlerinden izole ettikleri E.coli, Klebsiella ve Enterobacter

türlerinde ortalama direnç oranlarını sefotaksim için % 38,
seftazidim için % 50 ve sefepim için % 25 olarak bulmu�lardır.
Daha önce yapılan çalı�malarla uyumlu olarak çalı�mamızda

da E.coli ve di�er Enterobacteriaceae türlerinde imipeneme

hiç direnç saptanmamı�tır. Sefepimin E.coli su�larında en
aktif sefalosporin oldu�u, amikasine direncin de oldukça

dü�ük oldu�u (% 2) görülmü�tür. Köksal ve Samastı(12)

Enterobacter ve Klebsiella cinslerinden bakteriler ve E.coli

su�larında siprofloksasinin etkinli�ini korudu�unu bildirip,
direnci % 25 ve % 18 olarak bulmu�lardır. Çalı�mamızda
di�er Enterobacteriaceae türleri için % 14 ve E.coli için %
22 siprofloksasin direnci bulunmu�tur. Hastanemizde yenido�an

yo�un bakım ünitesinde 3 yıllık sürede olu�an üç ayrı Klebsiella

salgınında izole edilen 43 Klebsiella su�u siprofloksasin,
meropenem ve sefoksitine duyarlı, sefalotine dirençli
bulunmu�tur. Amikasin, trimetoprim-sulfametoksazol,
aztreonam, seftriakson, seftazidim ve amoksisilin-klavulanik
aside direnç sırasıyla % 69.8, % 51.2, % 83.7, % 74.4, % 83.7

ve % 97.7 bulunmu�tur(1).
Nonfermentatif Gram negatif bakterilerden Pseudomonas

spp. ve Acinetobacter spp. hastane infeksiyonlarında sık
rastlanan bakterilerdir. Nozokomiyal kan dola�ımı
infeksiyonundan izole edilen P.aeruginosa su�larında en etkin
antibiyotiklerin amikasin, imipenem, piperasilin-tazobaktam

ve tobramisin oldu�u saptanmı�tır. Aynı çalı�mada ikinci
sıklıkla izole edilen Acinetobacter türlerinde imipenem,
amikasin ve tobramisinin etkin oldu�u, fakat test edilen di�er
ilaçların daha dü�ük etkinlik gösterdi�i saptanmı�tır(8).
Çalı�mamızda izole edilen Pseudomonas türlerinde imipenem,
seftazidim, sefepim, siprofloksasin, amikasin ve tobramisin

hala etkili antibiyotikler olarak göze çarpmaktadır.
Sonuç olarak bakteriyemi etkenleri arasında önemli yer

tutan bakterilerin direnç profilleri de�i�im içinde oldu�undan
antibiyotik tedavi stratejilerini belirlemek için bu etkenlerin
antibiyotik direnç oranlarının takip edilmesi yerinde olacaktır.
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