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OZET

Bu ¢alismada 2008 yilinda prospektif ve aktif siirveyans yontemi ile izlenen ve hastane infeksiyonu tanist alan hasta-
larm klinik orneklerinden izole edilen 159 Pseudomonas susunun antibiyotiklere duyarliliklar: belirlenmistir.

Kolistine % 100, piperasilin/tazobaktama % 77, amikasine % 76, sefoperazon/sulbaktama % 68, seftazidime % 64,
netilmisine % 62, sefepime % 57, siprofloksasine % 56, aztreonama % 52, levofloksasine % 50, gentamisine % 48, imipenerme
% 46 ve sefotaksime % 17 oranmnda duyarlhilik saptannustir. Buna gore kolistin, piperasilin/tazobaktam, amikasin, sefopera-
zon/sulbaktam ve seftazidim diger antibiyotiklere gore daha etkili bulunmugtur.

Antibiyotik direncinin hastaneden hastaneye hatta servisten servise degisiklik gosterebilmesi nedeniyle, ozellikle ampi-
rik tedavi gereken durumlarda bu tiir direngli bakterilerin duyarlilik oranlarinin bilinmesi gereklidir.

Anahtar sozciikler: antibiyotik duyarhili§i, hastane infeksiyonu, Pseudomonas aeruginosa
SUMMARY
Antibiotic Susceptibility of Pseudomonas Strains from Nosocomial Infections

In this study antibiotic susceptibilities of 159 Pseudomonas strains isolated from clinical specimens of patients with
nosocomial infections in 2008 were reported.

The antibiotic susceptibility rates of the organisms were found to be 100 % for colistin, 77 % for piperacillin/tazobac-
tam, 76 % for amikacin, 68 % for cefoperazone/sulbactam, 64 % for ceftazidime, 62 % for netilmicin, 57 % for sefepime, 52 %
for aztreonam, 56 % for ciprofloxacin, 50 % for levofloxacin, 48 % for gentamicin, 46 % for imipenem and 17 % for cefota-
xime. The results indicate that colistin, piperacillin/tazobactam, amikacin, cefoperazone/sulbactam and ceftazidime are more
active agents than other antibiotics.

Because of resistance rates to antibiotics may vary from hospital to hospital or even from clinic to clinic, it is essential
that susceptibility rates of such resistant bacteria should be known especially in situations where empirical treatment is requi-
red.

Keywords: antibiotic susceptibility, nosocomial infection, Pseudomonas aeruginosa

GIRIS Pseudomonas aeruginosa sorumlu tutulmak-
tadir®.

Hastane infeksiyonlari; olusturdugu eko- P.aeruginosa minimal {ireme kosullarinda
nomik maliyet, morbidite ve mortalite oranla- bile tireyebilmesi, dogada yaygin olarak bulun-
rindaki yiikseklik nedeniyle tiim diinyada oldu- mas1, degisik virulans faktorlerinin yanisira,
gu gibi iilkemizde de 6nemli bir saglk soru- dogal olarak varolan ve gelistirdigi direng meka-
nudur®. Hastane infeksiyonlarmin % 10-25'inden nizmalarn ile oldukga 6nemli bir bakteridir®.
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Hastane infeksiyonu etkeni Pseudomonas suslarinin antibiyotiklere duyarliliklar

Paeruginosa sagliklhi insanlarda saprofit olarak
bulunur ve nadiren hastaliga sebep olur. Yogun
bakim {initeleri, yanik {initeleri, mekanik venti-
latorler, kanser kemoterapisi uygulanan veya
genis spektrumlu antibiyotik kullanilan birim-
lerde yatan hastalarda daha fazla kolonize
olmakta ve bu durum invazif infeksiyonlara
yatkinlik olusturmaktadir®.

Bu calismanin amaci hastanemizde 2008
yilinda prospektif ve aktif siirveyans yontemi ile
izlenen ve Centers for Disease Control and
Prevention kriterlerine gore hastane infeksiyonu
tanisi alan hastalarin gesitli klinik 6rneklerinden
izole edilen Pseudomonas susglarmin antibiyotik-
lere duyarhilik oranlarini belirlemektir.

GEREC VE YONTEM

Selguk Universitesi Meram Tip Fakiiltesi
Hastanesinde, 2008 yilinda, farkli kliniklerden
Centers for Disease Control and Prevention
(CDQ) kriterlerine gore" hastane infeksiyonu
tanisi ile Merkez Mikrobiyoloji Laboratuvari'na
gonderilen gesitli 6rnekler kanli agar ve EMB
agara ekim yapilarak 37°C’de 18-24 saat inkiibe
edilmistir. Ureyen bakteriler konvansiyonel
yontemlerle ve otomatize sistemle (Phoenix
Becton Dickinson ID) tanumlanmis, antibiyotik
duyarliliklar1 Clinical Laboratory Standards
Institute (CLSI) kriterleri temel almarak Kirby-
Bauer disk difiizyon yontemi ile®, kolistin
duyarlilig1 otomatize sistem ile (Phoenix Becton
Dickinson ID) belirlenmistir. Kontrol susu ola-
rak Paeruginosa ATCC 27853 kullanilmistir.

BULGULAR

Galismamizda 159 Pseudomonas izole edil-
mis, bunlardan biri Pseudomonas putida, diger
158’1 Paeruginosa olarak identifiye edilmistir. Bu
suglarin izole edildikleri kliniklere gore dagilimi
Tablo 1’de gosterilmistir.

Bu orneklerin 53’ derin trakeal aspirat,
54’11 yara, 20’si bronkoalveoler lavaj, 14’ii kan,
13’11 idrar, 3’1 kateter, 2’si beyin omurilik sivisi
ornekleridir.
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Tablo 1. 159 Pseudomonas susunun izole edildikleri kliniklere
dagilima.

Klinik

Yogun bakim tiniteleri Reanimasyon 37
Gogiis hastaliklar 17
Acil 15
Yenidogan 15
Nérogiriirji 7
Genel cerrahi 6
I¢ hastaliklar 6
Noroloji 4
Kalp damar cerrahisi 3
Pediatri 4
Cocuk cerrahisi 2
Gogiis cerrahisi 11

Cerrahi klinikler Plastik cerrahi 1

Ortopedi

Genel cerrahi

Cocuk cerrahisi

W=

Dahili klinikler I¢ hastaliklar
Noroloji

Gogiis hastaliklar
Dermatoloji

— = NN

Kolistine % 100, piperasilin/tazobaktama
% 77, amikasine % 76, sefoperazon/sulbaktama
% 68, seftazidime % 64, netilmisine % 62, sefe-
pime % 57, siprofloksasine % 56, aztreonama %
52, levofloksasine % 50, gentamisine % 48, imi-
peneme % 46 ve sefotaksime % 17 oraninda
duyarhilik saptanmistir. Buna gore kolistin, pipe-
rasilin/tazobaktam, amikasin, sefoperazon/sul-
baktam ve seftazidim diger antibiyotiklere gore
daha etkili bulunmustur.

TARTISMA

Diinyada ve tilkemizde Paeruginosa infek-
siyonlar1 6nemli bir problem halindedir. Paeru-
ginosa ¢ogunlukla nozokomiyal infeksiyon etke-
ni olarak karsimiza c¢ikmaktadir. Ulkemizde
1996 yilinda dokuz merkezin katilimi ile yapilan
bir ¢alismada yogun bakim birimlerinde Gram
negatif bakteriler arasinda % 30 orani ile ilk sira-
y1 Paeruginosa almis, bunu % 25 ile Klebsiella
spp., % 18 ile Escherichia coli, % 9 ile Enterobacter
spp., % 9 ile Acinetobacter spp. ve diger nonfer-
mentatifler izlemistir®.

Nozokomiyal etkenlerde antibiyotiklere
direng orani hastane dis1 infeksiyon etkenlerine
gore daha ytiksektir. Bu fark 6zellikle antibiyo-
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tik kullaniminin yaygin oldugu yogun bakim
iinitesinde ¢ok belirgin olarak ortaya ¢ikmakta-
dir. Yogun bakim ({initelerindeki hastalarin
direngli mikroorganizmalarla karsilasma olasili-
gimnin yiiksek olmasi ve ampirik tedaviler anti-
mikrobiyal ilaglara direng artisin1 etkileyen
faktorlerdendir®).

Calismamizda Pseudomonas suslari en sik
yogun bakim iinitelerinden izole edilmistir.
Orneklere gore dagilimi incelendiginde en ¢ok
solunum yolu, daha sonra yara ve kan 6rnekle-
rinden elde edildigi goriilmiistiir. Ulkemizde
yapilan diger ¢alismalarda da Paeruginosa en sik
yogun bakim {iinitesinden izole edilmis olup,
siklik sirasina gore izole edildikleri klinik 6rnek-
ler trakeal aspirat, idrar ve yara yeri kiiltiirii-
d.l‘ir(‘ll,?)‘l).

P.aeruginosa’nin birgok antibiyotige dogal
olarak direngli olmasinin yar sira, antibiyotera-
pi sirasinda da goklu direngli suslar ortaya ¢ika-
bilmektedir. Bu diren¢ mekanizmalarinin bagl-
calari; beta-laktamazlarin salinmasi, dig memb-
ran gegirgenliginin azalmasi, aktif disa pompa-
lama sistemleridir. Aktif pompalama sistemleri
kromozomal beta-laktamazlar ile beraber ya da
ayr olarak aktif hale gelirse karbapenemler de
dahil birgok antibiyotige tek tek ya da ¢ogul
direng olusur. Daha da 6nemlisi bu mekanizma
tedavi sirasinda aktif hale gelebilmekte ve boy-
lece ¢ogul direngli suslar ortaya cikabilmekte-
dir™®.

Karbapenemler, bakteriyel dirence karsi
gelistirilmis en genis spektrumlu etkin beta-
laktam antibiyotikler olarak bilinmekle birlikte,
ozellikle son dénemlerde Pseudomonas izolatla-
rinda goriilen karbapenem direncinin sorun
yaratabilecegi goz ardi edilmemelidir®.
Ulkemizde 16 farkli merkezi kapsayan bir galig-
mada, yogun bakim f{initelerinde P.aeruginosa
suslarinda % 52 oraninda imipenem direnci
goriilmesi, yogun bakim {initelerindeki direng
problemini ortaya koymas:i bakimindan
onemlidir®. Bu ¢alismada imipenem direnci %
54 olarak tespit edilmistir. Hastanemizde 2008
yilinda yapilan bir calismada da benzer bir
sonug (% 57) saptanmustir®™. Son yillarda yapi-
lan diger ¢alismalarda % 15-35 arasinda degisen
farkli sonuglar tespit edilmigtir®122),

Son yillarda direncli Acinetobacter bauman-
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nii, Paeruginosa veya Klebsiella pneumoniae susla-
rinin neden oldugu infeksiyonlarda ve ozellikle
de kolistin disindaki tiim antibiyotiklere direnc-
li Paeruginosa ve A.baumannii infeksiyonlarinda
kolistin tedavisi yeniden gilindeme gelmis ve
tedavide kullanilmistir®. Cogunlugu yogun
bakim hastalarindan izole edilen bu ¢alismadaki
Paeruginosa izolatlarinda, kolistin (% 100) en
etkili antibiyotik olarak bulunmustur.
Baskent Unversitesi'nde yapilan bir calisgmada
P.aeruginosa’nin kolistine duyarlilik oran1 % 89
bulunmustur®.

Sefoperazon/sulbaktam da P.aeruginosa
izolatlar1 i¢in oldukca etkili (% 68) bulunmustur.
Ulkemizde yapilan caligmalarda sefoperazon/
sulbaktam duyarliliginin P.aeruginosa suslarinda
% 45-77 arasinda oldugu belirtilmektedir®1012.
Ancak CLSI yorumlama kriterlerinde yer alma-
yan sefoperazon/sulbaktam diskinde sefopera-
zon ve sulbaktamin miktar ve oranlarmin diren-
ci saptamada uygun olmadig: ve kabul edileme-
yecek 6lgiide yanhs duyarhilik saptandigi da goz
ardi edilmemelidir®.

P.aeruginosa infeksiyonlarmin tedavisinde
diger gruplardan antibiyotikler siklikla amino-
glikozidlerle kombine edilerek kullanilmaktadur.
Aminoglikozidler arasinda amikasin, daha az
sayida aminoglikozid modifiye edici enzimden
etkilenmesi nedeniyle Pseudomonas ve diger
Gram negatif bakteri infeksiyonlarinda grubun
diger tiyelerine kiyasla daha etkindir®. Suglarin
toplaminda amikasine kars: buldugumuz % 24
direng orani Yiicel ve ark.®”nin belirttigi % 26
direng oranina yakin goriilmekle birlikte; gesitli
calismalarda amikasine % 12-44 arasinda degi-
sen oranlarda direng saptanmigtir®?.

Pseudomonas infeksiyonlarinin tedavisinde
ilk tercih edilecek antibiyotiklerden biri seftazi-
dimdir. Calismamizda seftazidim direnci % 36
olarak tespit edilmistir. Ulkemizde yapilan gesit-
li calismalarda seftazidim direnci % 23 ile % 40
arasinda bildirilmigtir(%1221:29),

Paeruginosa dahil hastane kokenli Gram
negatif bakterilere en etkili kinolon siprofloksa-
sindir. Bu ¢alismada siprofloksasine kars: sapta-
nan diren¢ oran1 % 44'tiir. Ulkemizde hastane
infeksiyonlarindan izole edilen P.aeruginosa sus-
larinda siprofloksasine kars: direng oranlari
% 15-60 arasinda bildirilmektedir®+101229),
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Demirtiirk ve Demirdal® ise yogun bakim izo-
latlarinda % 65 oraninda siprofloksasin direnci
tespit etmislerdir.

Antibiyotik kullanimu ile antibiyotik diren-
ci arasinda baglant: oldugu; kullanimi kisitlanan
antibiyotiklerin bir siire sonra yeniden etkili
hale geldigi bilinmektedir. Allegranzi ve ark.®
ampirik tedavide piperasilin/tazobaktam yeri-
ne imipenemin kullanilmas: ile piperasilin/
tazobaktam direncinin anlamli derecede azaldi-
gin1, imipenem direncinin ise arttigini bildirmis-
lerdir. Calismamizda piperasilin/tazobaktam
direnci % 23 olarak tespit edilmistir. Cesitli calig-
malarda % 25-44 arasinda sonuglar bildirilir-
ken(1012182022.3) vyrt disinda yapilan bir galis-
mada % 9.4 gibi diisiik diren¢ orani saptan-
migtir®?,

Sonug olarak hastanemizde hastane infek-
siyon etkeni olarak izole ettigimiz Paeruginosa
suslarinda iilke genelinde ve tiim diinyada
oldugu gibi yiiksek oranda antimikrobiyal
direng ve ¢ogul direng 6zellikleri goriilmektedir.
Bu diren¢ mekanizmalarinin bilinmesi ve yayili-
mimin 6nlenmesi 6nemlidir. Akilcr antibiyotik
kullanimi politikalar1 belirleyip, belirlenen
kurallara siki uyumu saglamak zorunludur.
Direng 6zelliklerinin belirlenmesine ynelik epi-
demiyolojik ¢alismalar empirik tedavide klinis-
yene yol gostermesi agisindan yararhdir. Bu
veriler 15181nda ve hastane infeksiyonlari kontrol
komitelerinin Onerileri dogrultusunda antibiyo-
tik kullanilmalidir. Artan diren¢ oranlarimin
ontine gegebilmek ve direncli bakteri yayilimin
engellemek icin antibiyotik kontrol komitesi
tarafindan rasyonel antibiyotik kullanim politi-
kalarinin yayginlastirilmasi gerekmektedir.
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