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KARBAPENEM DIRENCLI ACINETOBACTER BAUMANNII iZOLATLARINDA
ANTIBIYOTIK DIRENCININ ARASTIRILMASI*
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OZET

Hastanede uzun siire yatan, invazif girisimler uygulanan hastalarda Acinetobacter baumannii'nin neden oldugu ciddi enfek-
siyonlar sik goriiliir. Son yillara kadar karbapenemler, ¢oklu ilaca direngli A.baumannii kaynakli enfeksiyonlar: tedavi etmek igin
secilen ilagti. Ancak karbapenemlere karsi direncin giderek artmast yeni tedavi secenekleri arayisina neden olmugtur. Bu calismanin
amact hastanemizde cesitli orneklerden tanmimlanan karbapenem direncli A.baumannii izolatlarimin antibiyotik direng oranlarimin
belirlenmesidir.

Bu ¢aligmada Ocak 2016-Temmuz 2017 tarihleri arasinda Gaziosmanpasa Universitesi Tip Fakiiltesi Aragtirma ve Uygulama
Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuvari'na cesitli kliniklerden gonderilen orneklerden izole edilen enfeksiyon etkeni olarak kabul edilen
237 karbapenem direncli A.baumannii izolatimin antibiyotik direng oranlari retrospektif olarak incelenmistir. Izolatlarmn tanimlanma-
sinda VITEK 2 (bioMérieux, Fransa) cihazi kullanmlnugtir. Antibiyotik duyarliliklar: Clinical and Laboratory Standards Institute ve
European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing onerileri dogrultusunda belirlenmistir. )

Hastalarm 133’iiniin (% 56.1) erkek, 104 iiniin (% 43.9) kadin ve yas ortalamasmin 66.1 oldugu goriilmiistiir. Izolatlarm
99" unun (% 41.8) solunum yolu, 84’iiniin (% 35.4) kan, 33iiniin (% 13.9) yara, 16'stmin (% 6.7) idrar, besinin (% 2.1) diger drnek-
lerden tamimlandig tespit edilmistir. Izolatlara karst en etkili antibiyotikler % 0.4 direng orani ile kolistin ve % 23.9 direng orani ile
tigesiklin olarak saptannugtir. Yogun bakimdan ve servislerden izole edilen A. baumannii izolatlar: arasinda antibiyotik direnci agi-
sindan fark tespit edilmemistir.

Son yillarda karbapeneme direngli A.baumannii izolatlarinin yayginlagmasinin onlenmesi icin uluslararasi stratejilerin gelis-
tirilmesi giindeme gelmigtir. Bu amacla Diinya Saglik Orgiitii hastane ve diger saglik kuruluglarinda siirveyans calismalarinn
yapimas: gerektigini vurgulamgstir. Yiiksek direng oranlarumiz tehlikenin boyutlarini gostermekte ve gelecekte karsilagabilece§imiz
tablo konusunda fikir vermektedir. Bu ¢alismada hastanemizde karbapenem direngli A.baumannii enfeksiyonlarmin tedavisinde kolis-
tin ve tigesiklinin birer alternatif olabilecegi diisiiniilmiistiir.

Anahtar sozciikler: Acinetobacter baumannii, antibiyotik direnci, karbapenem, kolistin, tigesiklin
SUMMARY
Investigation of Antibiotic Resistance in Carbapenem Resistant Acinetobacter baumannii Isolates

Severe infections caused by Acinetobacter baumannii are common in patients with long-standing hospitalizations and, invasive
procedures in the hospital.Until recent years, carbapenems have been the drugs of choice for the treatment of infections with A.baumannii.
Howeuver, increasing resistance to carbapenems has led to the search for new treatment options. The aim of this study is to determine the
antibiotic resistance rates of carbapenem resistant A.baumannii isolates identified in various samples in our hospital.

In this study, antibiotic resistance rates of 237 carbapenem resistant A.baumannii isolates identified from samples sent from
various clinics to Gaziosmanpasa University Medical Faculty Research and Practice Hospital Microbiology Laboratory between
January 2016 and July 2017 were examined retrospectively.

VITEK 2 (bioMérieux, France) instrument was used to identify the isolates. Antibiotic susceptibility was determined by the
Clinical and Laboratory Standards Institute and the European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing.

It is known that 133 (56.1%) of the patients are male, 104 (43.9 %) are female and age average of them is 66.1. It was deter-
mined that 99 (41.8 %) of the isolates were defined as respiratory tract, 84 (35.4 %) blood, 33 (13.9 %) wound, 16 (6.7 %) urine, and
five (2.1 %) other samples.The most effective antibiotics against isolates were tigecycline with a resistance rate of 0.4% and colistin
with a resistance rate of 23.9%. There was no difference in antibiotic resistance between A.baumannii isolates isolated from intensive
care units and services.

In recent years, the development of international strategies has been on the rise to prevent the spread of carbapenem resistant
A.baumannii isolates. For this purpose, World Health Organization emphasized that surveillance studies should be done in hospitals
and other health institutions. Our high resistance rates show the dimensions of the danger and give an idea of the picture we may
encounter in the future. This study showed that colistin and tigecycline could be alternatives in the treatment of carbapenem resistant
A.baumannii infections in our hospital.
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GIRIS

Son on yilda, ¢oklu ilaca direngli
A.baumannii izolatlarinin ortaya ¢ikisi, anti-
mikrobiyal ajanlarin yaygin bir sekilde
bir
goriilmektedir®. A.baumannii aminogliko-

kullanilmasinin sonucu olarak
zitler, florokinolonlar ve genis spektrumlu
B-laktamlar da dahil olmak {izere hemen
hemen tiim antibiyotiklere karsi giderek
daha

Karbapenemler, ozellikle kritik hastalara

fazla diren¢ kazanmaktadir®®.
ve/veya antimikrobiyotiklere direncli
Gram negatif bakterilerin neden oldugu
enfeksiyonlarin tedavisi igin klinisyenler
tarafindan “son” antibiyotik olarak kabul
genis p-laktam
antibiyotiklerdir®. Guintimiizde A.baumannii

edilen, spektrumlu
izolatlarinda karbapenem direnci de daha
sik gozlenmektedir ve ortaya ¢ikan anti-
mikrobiyal direng tablosu tiim diinya igin
tehdit olusturmaktadir®. Coklu
direngli A.baumannii izolatlarinin neden

ilag

oldugu salginlar diinyadaki bir¢ok mer-
kezden bildirilmektedir®-V.

Son donemlerde karbapeneme direncli
A.baumannii izolatlarmin yayginlasmas: ve
salginlarin 6nlenmesi i¢in uluslararas: stra-
tejilerin gelistirilmesi giindeme gelmistir®.
Diinya Saghk Orgiitii bakteri direncinin
yayilmasmi yavaslatmak ve azaltmak icin
bir dizi tavsiyede bulunmus ve antibiyotik-
lere karsi direncin toplumdaki ve saglik
kuruluslarindaki siirveyansinin yapilmasi
gerektigini vurgulamigtir®.

Bu calismanin amaci hastanemizde
gesitli Orneklerden iireyen karbapenem
direncli A.baumannii izolatlarmin antibiyo-
tik direng oranlarinin belirlenmesidir.
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GEREC VE YONTEM

Cahisma dncesi Gaziosmanpaga Univer-
sitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu'ndan onay alinmistir (06.02.2018 tarih
ve 83116987-078 sayil karar).

Bu calismada Ocak 2016 ve Temmuz
2017 tarihleri arasinda Gaziosmanpasa
Universitesi Tip Fakiiltesi Aragtirma ve
Uygulama Hastanesi Mikrobiyoloji Labora-
tuvari'na gesitli servislerden ve yogun bakim
tinitelerinden gonderilen 6rneklerden tanim-
lanan 249 A.baumannii izolatindan karbape-
nem direngli olan 237 izolatin antibiyotik
duyarliliklar retrospektif olarak incelenmis-
tir. Kanli ve Eosin Methylene Blue besiyerle-
rine ekilen 6rneklerden izole edilen bakteri-
lerden laktozu fermente etmeyen ve oksidaz
testi negatif olan koloniler VITEK 2
(bioMérieux, Fransa) cihazi ile tanimlanmis-
tir. Antibiyotik duyarhliklar1 Nisan 2017’ye
kadar Clinical and Laboratory Standards
Institute (CLSI)® sonrasinda European
Committee on Antimicrobial Susceptibility
Testing (EUCAST)®) 6nerileri dogrultusun-
da belirlenmistir. Tigesiklin i¢in CLSI ve
EUCAST tarafindan onaylanmis minimum
inhibitér konsantrasyon (MIK) smir degeri
olmadigindan, Food and Drug Administration
(FDA) onerilerinde Enterobacteriaceae igin
verilen MIK simir degeri (<2 ug/mlL, duyarl)
dikkate almnmistir®9. Ayni hastanin farkl
kiiltiirlerinden {ireyen izolatlar ¢alisma dis1
birakilmistir. Antibiyotik duyarhiliklar: CLSI
standartlarina gore degerlendirilmis olan
orneklerde orta duyarh izolatlar direngli
kabul edilmistir. [statistiksel analiz SPSS 16,0
programi ile Independent Samples T test
kullanilarak yapilmistir. Istatistiksel olarak
p<0.05 degeri anlaml kabul edilmistir.
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BULGULAR

Orneklerin kliniklere gore dagilimi
incelendiginde 204’tintin (% 86) yogun
bakim {tinitesi, 13"tintin (% 5.5) dahili birim-
ler, 20’sinin (% 8.4) ise cerrahi birimlere ait
servislerden gonderildigi tespit edilmistir.
Orneklerin génderildikleri kliniklere gore
Tablo 1'de
Izolatlarin 99'u (% 41.8) solunum yolu,
84’1 (% 35.4) kan, 33"l (% 13.9) yara, 16's1
(% 6.7) idrar, dordii (% 1.7) beyin omurilik
swvist ve biri (% 0.4) steril viicut sivisi

dagilimi gosterilmistir.

orneklerinden tanimlanmustir. Izolatlarin
tanimlandig1 ornege gore dagilimi Tablo
2’de gosterilmistir. Izolatlarin sadece birin-
de (% 0.4) kolistine kars1 direng saptanmis-
tir. Tim antibiyotiklere kars1 direng duru-
mu Tablo 3’te gosterilmistir. Yogun bakim-
dan ve servislerden izole edilen A.bau-
mannii izolatlar1 arasinda antibiyotik
direnci acgisindan fark tespit edilmemistir

(p>0.05).

Tablo 1. Orneklerin ginderildikleri kliniklere gire dagilimi
[n (%)].

Yogun bakim {initesi 204 (86)
Cerrahi servisler 20 (8.4)
Dabhili servisler 13 (5.5)

Tablo 2. A.baumannii izolatlarimin tammlandi§r ornege
gore dagilimi [n (%)].

Solunum yolu 99 (41.8)
Kan 84 (35.4)
Yara 33 (13.9)
Idrar 16 (6.7)
Beyin omurilik s1visi 4 (1.7)
Steril viicut sivisi 1 (0.4)
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Tablo 3. A.baumannii izolatlarmda cesitli antibiyotiklere
direng.

Antibiyotik Direng (%) Direngli izolat
sayis1 /
Caligilan izolat
sayist
Gentamisin 77.2 183/237
Amikasin 70.9 168/237
Tobramisin 52.5 96/183
Aztreonam 100 150/150
Sefepim 100 192/192
Seftazidim 95 198/198
Siprofloksasin 99.6 235/236
Levofloksasin 100 184/184
Kolistin 0.4 1/236
Tigesiklin 23.9 55/230
Imipenem 100 237/237
Meropenem 100 237/237
Piperasilin-tazobaktam 100 199/199
Tetrasiklin 98 147/150
Trimetoprim-
stilfametoksazol 84 199/237
TARTISMA

Son donemlere kadar karbapenemler
¢oklu ilag direngli A.baumannii kaynakh
enfeksiyonlar: tedavi etmek igin secilen ilag-
ti. Ancak literatiir goz Oniine alindiginda
karbapenemlere kars1 direngli izolatlarin da
tiim diinyada ¢ok yaygin oldugu goriilmek-
tedir®. Bu durum yeni tedavi secenekleri
arayisini giindeme getirmektedir.

A.baumannii izolatlarimin antibiyotik
diren¢ durumunun degerlendirildigi ¢alis-
malarda izolatlarin Ankara’da % 77.8'inin®,
Samsun’da % 21.9’unun®, Konya’da
% 81.4'tintin"® yogun bakim {initesinde
yatan hasta Orneklerinden tanimlandig:
goriilmektedir. Bu ¢alismada da 6rneklerin
% 86’sinin yogun bakim iinitesinde yatan
hasta érneklerinden tanimlanmustir. Immiin
sistemin baskilanmasi ve yogun bakimda
uzun siire yatma A.baumannii enfeksiyonu
i¢in risk olusturmaktadir®.
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Ulkemizde 2016-2017'de yapilmus olan
calismalarda, bu ¢alismada da oldugu gibi
izolatlarin en sik solunum yolu 6rneklerin-
den tanumlandig goriilmektedir®'>'?). Bu
calismada izolatlarin % 41.8’i solunum yolu,
% 354’ kan Orneklerinden {iiretilmistir.
Diinyada yogun bakim iinitelerinde pné-
moni etkeni olarak tanimlanmis enfeksiyon
etkenlerinden Romanya’da % 48.9, Slovak-
ya'da % 28.9, Litvanya’da % 26.7, Italya’da
% 16.5, Macaristan’da % 16.1’inin
A.baumannii oldugu bildirilmistir®. Yiiksek
oranlarda goriilen solunum yolu enfeksi-
yonlar1 mekanik ventilasyon ve invazif giri-
simler esnasinda gelisen kolonizasyonu isa-
ret etmektedir. Enfeksiyonun bir adim 6nce-
si olan kolonizasyonun onlenmesi igin
gerekli tedbirler hususunda dikkatli davra-
nilmasi gerekmektedir.

Coklu ila¢ direncli izolatlarin tedavi-
sinde kullanilan karbapenemlere kars1 geli-
sen direng korkutucu boyutlardadir. Safak
ve ark.® A.baumannii enfeksiyonlarmni alti
yillik siire boyunca degerlendirdikleri calis-
mada, karbapenem direncinin giderek artti-
g tespit etmislerdir. Alt1 yillik degerlen-
dirme yapilan bir bagka calismada Eroglu
veark.” imipeneme kars1 direncin % 27.2’den
% 77.2'ye, meropeneme karsi direncin
% 4.5’ten % 77’ye yiikseldigini bildirmisler-
dir. Ulkemizde 2017-2013 yillarinda yapilan
calismalarda A.baumannii izolatlarinda imi-
penem ve meropeneme karsi direng oranla-
11 % 78.6-100 arasinda saptanmigtir®!>1.
The European Centre for Disease Prevention
and Control (ECDC) 2015 yili verilerine
gore karbapeneme direng oranlar1 Yunanis-
tan’da % 93.5, Hirvatistan’da % 89, Romanya
% 81.5, italya’da % 78.3, Bulgaristan % 73.8
olarak rapor edilmistir. Karbapenemlere
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kars1 direng oranlari iilkemizde oldugu gibi
cografi olarak yakin lokalizasyonda bulun-
dugumuz tilkelerde de yiiksek tespit edil-
mistir. Ancak direng oranlar1 Almanya’da
% 6.6, Norve¢'de % 94, I[rlanda’da % 6,
Fransa’da % 5.6 Isve¢’de % 2.9 olarak
goriilmiistiir™. Ulkemizde akiler antibiyo-
tik kullanim1 politikalarinin heniiz yeterin-
ce etkin bir sekilde uygulanmamasi karbe-
penem direng oranlarmin yiiksek olmasina
sebebiyet verebilir.

Tiirkiye’deki ¢alismalarda karbape-
nemlere tamamen direngli A.baumannii izo-
latlarinda aminoglikozidlere karsi direng
oranlarmi Giir Vural ve ark.!” gentamisine
ve amikasine % 62, Ozbey ve ark.?" genta-
misine % 98.5, amikasine % 92.5, tobramisi-
ne % 3.1, Telli ve ark.®® amikasine % 86
tespit etmislerdir. Avrupa’da aminoglikozid
direnci Yunanistan’da % 83.7, italya’da
% 74.7, Bulgaristan’da % 74.1 Romanya’da
% 80.9 bildirilmistir®™. Bu ¢alismada genta-
misine kars1 % 77.2, amikasine % 70.9, tob-
ramisine % 52.5 direng goriilmiistiir. Tiirkiye
ve Avrupa’da aminoglikozidlere kars1 diren-
cin yiiksek oranlarda bulunmas: tedavi
secenegi olarak aminoglikozidlere daha
temkinli yaklasma geregini dogurmaktadir.

Levofloksasine karsi diren¢ oranlarini
2016’da yaptiklar1 ¢aligmalarda Giir Vural
ve ark. nin" % 90, Ozbey ve ark.®" ise % 98.5
saptamislardir. Siprofloksasine kars1 direng
orani ise % 95-10012%'* arasinda tespit edil-
mistir. Avrupa’dan bildirilen direng oranlar
da tilkemizdeki verilere benzer sekilde ytik-
sektir. Florokinolonlara kargi Yunanistan’da
% 94.6, Litvanya % 93.2, Hirvatistan'da % 92.3,
Polonya % 88.1, Italya % 81.6, Bulgaristan
% 78.6 oraninda direng rapor edilmistir®.
Bu ¢alismada siprofloksasine karst % 99.6,
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levofloksasine % 100 oraninda tespit edilen
direng oranlar literatiir ile uyumlu goriil-
mektedir.

Beta laktam grubu ve beta-laktamaz
inhibitorii eklenmis olan antibiyotiklere
kars: direng oranlar: seftazidim, sefepim ve
piperasilin-tazobaktam i¢in % 99.5-100 sap-
tanmistir 12212), Bu calismada da seftazidi-
me kars1 % 95, sefepime % 100, piperasilin-
tazobaktama % 100 direng tespit edilmistir.
Diren¢ oranlarimizin ¢ok yiiksek olmasi
izolatlarimizin tamaminin karbapenemlere
direncli olmasindan kaynaklanabilir.

Aminoglikozid, florokinolon ve beta-
laktam grubu antibiyotiklerde oldugu gibi
tetrasiklin ve trimetoprim-siilfametoksazole
kars1 diren¢ oranlarmin yiiksek oldugu
goriilmektedir. Tetrasikline ve trimetoprim-
stilfametoksazole karst direng oranlarinm
sirastyla Ozbey ve ark.?) % 98.5 ve % 98.5
Giir Vural ve ark."® % 72 ve % 73 olarak
bildirmislerdir. Safak ve ark.® ise ¢ogunlu-
gunu karbapenem direngli izolatlarin dahil
edildigi calismada trimetoprim-siilfametok-
sazol direncini % 88.3 olarak tespit etmis ve
yillar igerisinde duyarhiligin hep disiik
seviyede kaldigini belirtmistir®. Bu galis-
mada ise diren¢ oranlari trimetoprim-
stilfametoksazol igin % 84, tetrasiklin igin
% 98 olup, ozellikle tetrasikline kars1 direng
oranlarinin daha da ytiiksek oldugu goriil-
mektedir.

Karbapenem direngli A.baumannii
enfeksiyonlarimin tedavisinde kolistin digmn-
da tedavi segenegi olarak goriilen tigesikli-
ne karsi diren¢ orami Telli ve ark.® % 21
saptamistir. Beris ve ark.’min® 2011-2012
yillarinda, meropeneme % 78.6, imipeneme
% 87.5 diren¢ saptanan izolatlarin dahil
edildigi cok merkezli ¢calismasinda tigesikli-
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ne direnci % 2.7 olarak tespit etmistir. Ancak
2017’de Sahin ve ark.?) ise karbapenem
direncinin % 99 oldugu A.baumannii izolat-
larinda tigesikline % 5'inin direngli, % 27’sinin
orta duyarh oldugunu saptamstir. Bu ¢alis-
mada ise tigesikline karst % 23.9 oraninda
direng tespit edilmis olup diren¢ oranimiz
tamami karbapenem direngli izolatlar1 aras-
tirmis olan Telli ve ark. min® caligsmasi ile
ile uyumlu goriilmiistiir.

Aslinda 19501lerde ragbet goriip, nef-
rotoksisite ve norotoksisite nedeniyle kulla-
nimindan uzaklasilan kolistine kars: direng
ilk defa 1999 yilinda tespit edilmistir®®.
Ozellikle karbapenem direngli A.baumanni
enfeksiyonlariin tedavisinde kullanimi ile
kolistin tekrar giindeme gelmistir. The
European Antimicrobial Resistance Surveil-
lance Network (EARS-Net) 2016 yilinda
kolistin direncini % 4 olarak bildirilmistir®.
Ulkemizde tiim izolatlarm kolistine kars:
duyarl bildirildigi ¢alismalarin®>?® yanisi-
ra, Ozbey ve ark.?) % 3.1 oraninda direng
tespit etmislerdir. Bu ¢calismada da kolistine
kars1 direng 236 izolatin sadece birinde
(% 0.4) tespit edilmis olup diger ¢alismalara
benzer oldugu goriilmektedir. Ulkemizde
icerisinde karbapeneme duyarl A.baumannii
izolatlarinin dahil edildigi calismalarda
oldugu gibi tamami karbapeneme direngli
izolatlarin dahil edildigi ¢alismalarda da
A.baumannii izolatlarinin kolistin ve tigesik-
lin disindaki antibiyotiklere karsi direng
oranlar yiiksek goriilmektedir*581617.2132),
Bu calismada yogun bakim ve servislerden
tanimlanan izolatlarin antibiyotiklere direng
oranlar1 arasinda fark olmayisi izolatlarin
genel olarak antibiyotiklere direng oranlari-
nin yiiksek olmasimndan kaynaklanmaktadar.
Ulkemizde yapilan calismalarda karbepe-
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Tablo 4. Ulkemizde yapilan ¢aligmalarda A.baumannii izolatlarinin antibiyotik direng oranlart (%).

Kalem Celik Telli Alada Giir Vural Ozbey Cesur Berig Sahin Safak Keskin Yolbas

201709 2017® 2017% 20170 201602  2016%) 2016% 2016® 2016% 2016% 201417 2013¢2
Gentamisin 64 744 86 85 62 98.5 - 59.5 56 69 82.5 94
Amikasin 389 744 - 75 62 92.3 82 711 59 63 65 76
Tobramisin - - - - 15 90 229 - - - -
Aztreonam 100 - - - - - - - - - 96
Sefepim 931 979 100 - 100 100 97 97.8 96 - 89.5 95
Seftazidim 905 979 95 95 100 100 89.4 97 94.3 94.5 95
Siprofloksasin 945 974 - - 99 100 100 829 99 93.4 97 93
Levofloksasin 942 961 0 - 90 98.5 81.1 85 - 95.5 87
Kolistin 0 146 21 - 0 31 0 0.6 0 35 6 6
Tigesiklin - 100 100 - - - 6 27 5 6.1 -
[mipenem 895 967 100 95 100 100 94 875 99 84 91.5 87
Meropenem 895 986 100 - 100 100 90 78.6 99 86.9 92 87
Piperasilin-tazobaktam 945 981 - 75 99 100 92 48.6 100 92.6 96 92
Tetrasiklin - - - - 72 98.5 - 66.3 80 - 80.5 84
Trimetoprim-siilfametoksazol - 66.5 87.5 73 98.5 - 775 71 88.3 67.5 82

nem ve diger antibiyotiklere karsi direng
oranlar1 Tablo 4’de gosterilmistir.

Ayrica kolistine kars1 duyarlilik tespiti
igcin hem EUCAST® hem de CLSI 2017¢®
standartlarinda sivi mikrodiliisyon testi
yapilmas1 gerektigi bildirilmistir (CLSI
EUCAST). Ancak direng tespit edilen tek
izolatta, diren¢ otomatize sistem ve gradi-
yent test ile tespit edilmis olup mikrodiliis-
yon testi ile dogrulanamamustir. Bu durum
¢alismanin kisithligini olusturmaktadir.

Sonug olarak, karbapenem direngli
A.baumannii enfeksiyonlar1 6zellikle yogun
bakim f{initelerinde yatan hastalar icin
onemli bir tehdittir. Antibiyotik direncinin
giderek artiyor olmas1 karbapenem direncli
A.baumannii enfeksiyonlarinin tedavisinde
klinisyenleri oldukg¢a zorlamaktadir. Bu
¢alisma 151g1nda kolistin ve tigesiklin karba-
penem direngli A.baumannii enfeksiyonlari-
nin ampirik tedavisinde hastanemizde de
segenek olarak goriilmektedir. Izolatlari-
mizin ¢ogunun yogun bakim iinitelerinden
tanimlanmas: hastane salgini ihtimalini

diisiindiirdiigiinden hastanemizde yogun

42

bakim {initelerinde enfeksiyon bulagmin
onlenmesi icin gerekli tedbirlerin alinmasi
konusunda daha dikkatli
gerektigi kanaati olusmustur.
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