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Giris: Yogun bakim (initelerinde takip edilen hastalarda gelisen kan dolasimi infeksiyonlari mortalite ve morbiditenin en 6nemli sebep-
lerinden biridir. Glintimiizde gram-negatif bakterilerin antimikrobiyal ajanlara karsi gelistirdikleri diren¢ nedeniyle tedavi secenekleri

giderek azalmistir. Bu calismada, 2022-2024 yillari arasinda, yogun bakim (initesinde takipli hastalarin kan kiiltiirii érneklerinden izole
edilen gram-negatif mikroorganizmalarin dagilimi ve antibiyotik direng profillerinin belirlenmesi amaglanmuistir.

Materyal ve Metod: Kan kiiltiirii 6rnekleri BacT/ALERT 3D (bioMérieux, Fransa) otomatize kiiltiir sisteminde inkiibe edilmistir. Pozitif
tireme sinyali veren siselerdeki numuneler Gram boyama yéntemiyle incelenmis ve es zamanli olarak %5 koyun kanl agar ve Eosin
Methylene Blue agara ekimleri yapilmistir. Plaklar, 37 °C’lik etiivde 24 saatlik inkiibasyonun ardindan degerlendirilmistir. izolatlarin
antibiyotik duyarlilik testleri EUCAST rehberine gére degerlendirilmistir.

Bulgular: Calismaya kan kiiltiirlerinden izole edilen 326 gram-negatif bakteri dahil edilmistir. Bu bakterilerin 167 (%51.2)si K. pneu-
moniae, 61 (%18.7)'i A. baumannii, 51 (%15.6)"i E. coli, 23 (%7.1)"li P. aeruginosa idi. On dokuzu (%5.8) ise diger Enterobacterales
tirleri (Enterobacter spp., Proteus spp., Providencia spp., Morganella spp.) olarak saptanmstir. En sik gézlenen mikroorganizma
K. pneumoniae (%51.2) olmustur. K. pneumoniae’da meropenem direnci %85 (142/167) olarak bulunmustur. Kolistin direnci %56.9
olarak nispeten karbapenemlere gére daha diistik oranda bulunmustur. A. baumannii suslarinda karbapenem direnci %98.4 olarak
saptanmug, kolistin direnci ise %57.4 olarak bulunmustur. P. aeruginosa’da amikasin direnci %26.1; siprofloksasin direnci %43.5;
kolistin direnci ise %13 olarak bulunmustur. Seftazidim/avibaktam icin K. pneumoniae ve P. aeruginosa izolatlarinda direng oranlari
sirasiyla %47.9 ve %15.4 olarak bulunmustur.

Sonug: Bu ¢alisma yogun bakim (initesinde takip edilen hastalarda kan kiiltiirlerinden izole edilen gram-negatif mikroorganizma dagi-
limini ve antibiyotik direng oranlarini gostermektedir. Coklu antibiyotik direnci gosteren sus oranlarinin artis gostermesi, hastanelerde
stirekli siirveyans calismalarinin yapilmasini ve akilci antibiyotik kullanim politikalarinin uygulanmasi gerekliligini géstermektedir.

Anahtar Kelimeler: Yogun bakim; Gram-negatif bakteri; Antibiyotik direnci
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ABSTRACT

Distribution of Gram-Negative Bacteria Causing Bacteraemia and Evaluation of Antibiotic
Resistance Rates in Patients Followed in the Intensive Care Unit

Yekta OZKILIC!, Bettl GUNAYDINZ, Huseyin Haydar KUTLUZ, Mahmut Can KILIC3, Meltem CIMEN*

1 Clinic of Infectious Diseases and Clininal Microbiology, Usak Training and Research Hospital, Usak
2 Clinic of Medical Microbiology, Usak Training and Research Hospital, Usak

3 Clinic of Internal Mecicine, Usak Training and Research Hospital, Usak

# Clinic of Intensive Care Unit, Usak Training and Research Hospital, Usak

Introduction: Bloodstream infections in patients monitored in intensive care units are one of the most important causes of mortality
and morbidity. Today, our treatment options have gradually decreased due to the resistance of gram-negative bacteria to antimicrobial
agents. This study aimed to determine the distribution and antibiotic resistance profiles of gram-negative microorganisms isolated from
blood culture samples of patients followed in the intensive care unit between 2022 and 2024.

Materials and Methods: Blood culture samples were incubated in the BacT/ALERT 3D (bioMérieux, France) automated culture system.
Samples in bottles showing positive growth signals were examined by Gram staining and simultaneously cultured on 5% sheep blood
agar and Eosin Methylene Blue (EMB) agar. The plates were evaluated after 24 hours of incubation at 37 °C. Antibiotic susceptibility
tests of isolates were evaluated according to the EUCAST guidelines.

Results: The study included 326 gram-negative bacteria isolated from blood cultures. Of these bacteria, 167 (51.2%) were
K. pneumoniae, 61 (18.7%) were A. baumannii, 51 (15.6%) were E. coli, and 23 (7.1%) were P. aeruginosa. Nineteen isolates (5.8%)
were identified as other Enterobacterales species, including Enterobacter spp., Proteus spp., Providencia spp., and Morganella spp. The
most frequently observed microorganism was K. pneumoniae (51.2%). Meropenem resistance in K. pneumoniae was found to be 85%
(142/167). Colistin resistance was found to be 56.9%, relatively lower than carbapenem resistance. Carbapenem resistance was found
to be 98.4% and colistin resistance was found to be 57.4% in A. baumannii strains. In P. aeruginosa, amikacin resistance was found as
26.1%, ciprofloxacin resistance as 43.5% and colistin resistance as 13%. Resistance rates for ceftazidime/avibactam in K. pneumoniae
and P. aeruginosa isolates were found to be 47.9% and 15.4%, respectively.

Conclusion: This study shows the distribution of gram-negative microorganisms isolated from blood cultures and antibiotic resistance
rates in patients followed in the intensive care unit. The increasing rate of strains showing multiple antibiotic resistance indicates the
need for continuous surveillance studies in hospitals and the implementation of rational antibiotic use policies.

Key Words: Intensive care unit; Gram negative bacteria; Antibiotic resistance

GIRIS monas aeruginosa ve Acinetobacter baumannii
yer almaktadir. Gelistirdikleri direnc mekanizma-

Yogun bakim iiniteleri (YBU) mekanik venti-
lariyla son willarda gram-negatif bakteri infeksi-

lasyon, kateter, trakeostomi gibi invaziv islemlerin 7 s - )
daha sik uygulandigi ve bu nedenle saglik bakimi yonlariyla mucad%]e tum diinyada giderek daha
----- da zorlasmaktadir'®. Coklu antibiyotiklere direncli

bu etkenlerle gelisen infeksiyonlar, morbidite ve
mortaliteyi  artirmakta, ciddi komplikasyonlarin
gelismesine ve hastanede vatis siiresinin uzamasi-
na neden olabilmektedir®. Bu etkenlerle gelisen
ciddi infeksiyonlarin tedavisinde ©nemli secenek
olarak karbapenemler tercih edilmekte fakat kar-
bapenemaz aracili direncin yayilmasi ile birlikte
bu secenek de giderek elimizden clkmaktadlr[5].

lerdir!l. Bunun yani sira yatan hastalarin siklikla
immiinsupresif, vash, yenidogan veya operasyon
gecirmis hastalar olmasi nedenleriyle yine hastane
infeksiyonlar1 ve direncli mikroorganizmalar ile en
stk karsilasilan birimlerdir!?!. Yogun bakim has-
talarinda bakteremi, mortaliteyi arttiran ciddi bir
sorun olarak karsimiza cikmaktadir.

Son vyillarda hastane kokenli infeksiyonlarda
gram-negatif bakteri (GNB)lerin sikhig artmak-
tadir. Bakteremili hastalardan sik izole edilen
etkenler arasinda gram negatif bakteriler olan
Klebsiella pneumoniae, Escherichia coli, Pseudo-

Antibiyotik tedavisi planlanirken, o©zellikle Kkri-
tik hasta grubunda, bakteremili hastalardan izole
edilen etkenlerin dagihminin ve diren¢ profilinin
belirlenmesi erken ve uygun tedavi secimi acisin-
dan cok onemlidir®.
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Yogun bakim iinitelerinde gelisen SBil'lerde
saptanan etkenler ve direnc profilleri hastaneler
arasinda farkhhk gosterebilmektedir. Bu nedenle
her merkezin kendi birimlerindeki etken dagilimi
ve diren¢ profilinin belirlenmesi; akilc1 antibiyotik
kullaniminin  gelistirilmesi ve antimikrobiyal diren-
cin kontrol altinda tutulmasi acisindan Snem arz
etmektedir.

Bu calismada bir egitim ve arastirma hastane-
sinde iki willik siire ile YBU'de takip edilen has-
talarin kan Kkiiltiirlerinden izole edilen gram-negatif
bakterilerin  dagihmi, antibiyotik direnc oranlar
ve bu oranlarin villara gore degisimi incelenerek
akilcr antibiyotik uygulamasina ve direncin onlen-
mesine katkida bulunulmasi amaclanmstir.

MATERYAL ve METOD
Calisma Tasarnm ve Kapsami

Bu calismaya ikinci ve liclincii basamak olarak
hizmet veren eriskin YBU’leri dahil edilmistir.
YBU'lerde 2022-2024 willan arasinda kan Kkiiltiirii
alinan 6473 hastadan pozitif sinyal veren sise-
lerden izole edilen gram-negatif bakteriler deger-
lendirmeye alinmistir. Aymi hastaya ait farkli kan
kiiltiirii siselerindeki miikerrer iiremelerden vyalniz-
ca ik sinyal veren sise dahil edilmistir. Hastaya
ait aym kan Kkiiltiirii sisesinde ¢oklu gram-negatif
bakteri iiremesi durumunda her bir izolat ayrn
olarak dahil edilmistir. Gram-negatif bakterilerin
dagilim yiizdeleri ve antibiyotik direnc profilleri
retrospektif olarak incelenmistir. Calisma retros-
pektif olarak tasarlandigi icin bazi sinirhiliklara
sahiptir. Cahsmaya valmzca yogun bakim {ini-
tesinde takipli ve kan Kiiltiiriinde gram-negatif
bakteri iiremesi saptanan hastalar dahil edilmistir;
bu durum sonuclarin tiim hasta popiilasyonuna
genellenmesini  kisitlayabilir  (crnekleme  yanhihgs).
Kan kiiltiiri alinma zamanlan ve sikh@ klinisyen
tercihine baglh oldugundan tamsal tutarsizhiklar
soz konusu olabilir. Ayrica, retrospektif veri
toplama siirecinde hasta kayitlarimin eksik veya
hatali olma ihtimali (bilgi yanlilig) goz ardi edi-
lemez. Bu faktorler, antibiyotik diren¢ oranlarinin
yorumlanmasinda dikkate alinmahdir. Ayrica K.
pneumoniae, P. aeruginosa ve A. baumannii
bakterilerinin karbapenem, kolistin ve seftazidim/
avibaktam (CZA) direnc oranlari ve bu bakteriler-
deki diren¢ oranlarimin iki yil arasindaki degisimi
incelenmistir. Hastalarin calismaya dahil edilme
kriterleri >18 vas olmasi, takip siiresince ates 38
derece ve iizeri oldugunda kan Kkiiltiir ornekleri

alinan hastalar olarak belirlenmistir. Dahil etmeme
kriterleri ise hospitalizasyon siiresi 48 saatten kisa
olan hastalar ve hastanin kiiltiir orneginde tireme
olan ancak kolonizasyon olarak degerlendirilen
tiremeler olarak belirlenmistir.

Mikrobiyolojik Degerlendirme

Kan kiiltiirti ornekleri BacT/ALERT 3D (bioMé-
rieux, Fransa) otomatize Kkiiltiir sisteminde inkiibe
edilmistir. Pozitif {ireme sinyali veren siselerdeki
numuneler Gram boyama yontemiyle incelenmis
ve es zamanl olarak %5 koyun kanli agar ve
Eosine Methylen Blue (EMB) agara ekimleri yapil-
mustir. Plaklar, 37 °C’lik etiivde 24 saatlik inkii-
basyonun ardindan degerlendirilmistir. zolatlarin
tammlama ve antibiyotik duyarlilik testleri, VITEK
2 (bioMérieux, Fransa) otomatize sisteminin GN,
AST-420, AST-423 Kkasetleriyle iiretici firma-
nin oOnerileri dogrultusunda cahsilmistir.  Kolistin
duyarliigim test etmek icin sivi  mikrodiliisyon
yontemi Sensititre (Thermo Fisher Scientific) plak-
lart kullanilarak calisilmistir. izolatlarin antibiyotik
duyarhlik testleri The European Committee on
Antimicrobial Susceptibility Testing rehberine gore
degerlendirilmistir. Herhangi bir karbapeneme

direncli izolatlar karbapenemlere direncli kabul
edilmistir.

Etik Onay

Bu calisma icin Usak Universitesi, Klinik

Arastirmalar Etik Kurulundan 10.10.2024 tarih
ve 437-437-02 sayih kararla onay alinmistir.

Istatistiksel Analiz

Bu calismada elde edilen verilerin istatistik-
sel analizi Statistical Package for the Social
Sciences 22.0 yazilimi kullanilarak gerceklestirildi.
Tanimlayict  istatistikler ~ kapsaminda, kategorik
degiskenler icin frekans ve vyiizdeler hesaplandi.
Kategorik verilerin grup Kkarsilastirmalarinda ki-ka-
re testi ve uygun kosullarin saglanmadigi durum-
larda Fisher'in kesin testi uygulandi. Gruplar ara-
sindaki farkliliklarin istatistiksel anlamlihgini belir-
lemek icin p< 0.05 anlamlilik diizeyi kabul edildi.
Analizlerde, bagimsiz degiskenlerin dagilim ©zel-
likleri dikkate alindi ve uygun istatistiksel testler
secildi. Verilerin istatistiksel olarak anlamli olup
olmadigini degerlendirmek icin her testin ilgili
varsayimlari kontrol edildi. Calismada elde edilen
bulgular, istatistiksel analiz sonuclaryla birlikte
tablolar halinde sunuldu.
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Tablo 1. Yogun bakim hastalarinda kan kiiltiirlerinde iireyen gram-negatif bakterilerin dagilimlari

Bakteri tiirui Sayi Yizde (%)
A. baumannii 61 18.7
P. aeruginosa 23 7.1
Non-fermenter S. maltophilia 3 0.9
Sphingomonas spp. 1 0.3
Elizabethkingia spp. 1 0.3
E. coli 51 15.6
K. pneumoniae 167 51.2
Enterobacter spp. 8 2.5
Enterobacterales
Proteus spp. 7 2.1
Providencia spp. 1 0.3
Morganella spp. 3 0.9
Toplam 326 %100
BULGULAR izolatlarinda verilmis olup, diren¢ oranlari sirasiy-
Calismaya kan kiiltiirlerinden izole edilen la %47.9 ve %15.4'tir (Tablo 2).

326 gram-negatif bakteri dahil edilmistir. Bu
bakterilerden en sik gorileni %51.2 (167/326)
oranla K. pneumoniae olup diger goriilen bak-
teriler siklik sirasina gore su sekildedir; %18.76
(61/326) A. baumannii, %15.6 (51/326) E. coli,
%7.1 (23/326) P. aeruginosa, %5.8 (19/326)
diger Enterobacterales tiirleri (Enterobacter spp.,
Proteus spp., Providencia spp., Morganella spp.)
(Tablo 1).

K. pneumoniae’da  imipenem (IMP) ve
meropenem (MEM) direnci sirasiyla  %77.8
(130/167) ve %85 (142/167) olarak bulunmus-
tur. Siprofloksasin (CIP) direnci %88, piperasi-
lin-tazobaktam (TZP) direnci ise %89.8 olarak
tespit edilmistir. Kolistin (COL) direnci %56.9
olarak nisbeten karbapenemlere gore daha diisiik
oranda bulunmustur. A. baumannii suslarinda
karbapenem direnci %98.4 olarak saptanmus,
COL direnci ise %57.4 olarak bulunmustur.
Trimetoprim-siilfametoksazol (TMP-SMX) direnci
%55.7 olarak bulunmustur. E. colide IMP ve
MEM direnci sirasiyla %3.9 ve %7.8 olarak
bulunmus iken CIP ve sefalosporin direnci yiiksek
oranda saptanmustir. P. aeruginosa’da amikasin
(AK) direnci %26.1; CIP direnci %43.5; COL
direnci ise %13 olarak bulunmustur. Seftazidim/
avibaktam duyarliblk testi yalmzca karbapenem
direncli izolatlarda calisildigi icin bu antibiyotiGe
ait sonuclar K. pneumoniae ve P. aeruginosa

Karbapenem  direncli izolatlar  arasinda
en vyiksek COL direnci %64.0 oran ile
K. pneumoniae'da goriilirken A. baumannii ve
P. aeruginosa izolatlarindaki COL direnci oranlari
ise sirasiyla %56.6, %28.5 olarak bulunmustur
(Tablo 3).

Son iki yildir merkezimizde yogun bakim {ini-
telerinde gram-negatif bakteremi etkeni olarak A.
baumannii ve K. pneumoniae on plana cikmis
olup, bakteri tiirlerinin birinci yil ve ikinci yil
icinde dagiliminda istatistiksel bir farkliik olup
olmadigi degerlendirilmis; iki yil arasinda baskin
bakteri tiirlerinin dagiliminda anlaml bir farkhilik
bulunmamstir (p= 0.493) (Tablo 4).

Calismaya almnan izolatlarin iki il icindeki
karbapenem, COL, CZA direnc profilleri karsilas-
tirmali olarak incelendiginde; K. pneumoniae sus-
larinda MEM direncinde yillar arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir azalma gozlenirken, COL icin
direnc oranlarinda anlaml bir artis oldugu tespit
edilmistir (p= 0.038 ve p= 0.021). Seftazidim/
avibaktam direnci de wyillar arasinda anlaml bir
artis gostermistir (p= 0.046). Buna karsin, IMP
duyarlihgr acisindan anlaml bir fark bulunmamis-
tir (p> 0.05).

A. baumannii suslarinda, COL ve diger anti-
biyotiklere karsi direnc ve duyarlhlik sonuclar
yillar arasinda anlamh bir degisim gostermemistir
(p> 0.05).
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Tablo 3. Karbapenem direngli suslarda kolistin diren¢ oranlari

Bakteri tiirii Kolistin direncli sus sayisi (n)* Yiizdesi
A. baumannii 34/60 %56.6
P. aeruginosa 2/7 %28.5
K. pneumoniae 91/142 %64.0
Toplam 127/209 %60.7
*Kolistin direncli izolat sayisi/Karbapenem direncli izolat sayisi.

Tablo 4. iki yil arasinda baskin bakteri tiirlerinin karsilagtiriimasi

Bakteri tiirii 1. Yil (sayr) 2. Y1l (sayr)
A. baumannii 31 30
Elizabethkingia spp. 0 1
Enterobacter spp. 4 4

E. coli 27 24

K. pneumoniae 78 89
Morganella spp. 2 1
Proteus spp. 2 5
Providencia spp. 0 1

P. aeruginosa 6 17
Sphingomonas spp. 0 1
Stenotrophomonas spp. 1 2

P. aeruginosa suslarinda MEM duyarlihginda ornek sayist azhg
yillar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir artis anlamli bir fark bulunmamistir (p= 0.052; p=

nedeniyle istatistiksel olarak

tespit edilmistir (p= 0.043) ancak IMP, COL ve 0.155 ve p= 1.000) (Tablo 5).

CZA duyarlilk oranlarinda artis olmakla birlikte

Tablo 5. iki yil arasinda karbapenem, kolistin ve seftazidim/avibaktam direncinin karsilastirilmasi

1.Yil 2.yil p degeri
Duyarli 6 17
Meropenem . . p=0.038
Direncli 70 72
- Duyarli 10 17
Imipenem . . p= 0.348
. Direncli 61 69
K. pneumoniae
o Duyarli 41 31
Kolistin . . p= 0.021
Direncli 37 58
L . Duyarli 35 39
Seftazidim/Avibaktam ) ) p= 0.046
Direncli 21 47
Duyarli 0 1
Meropenem . . p= 0.492
Direncli 31 29
- Duyarli 0 1
Imipenem . . p= 0.492
. Direncli 31 29
A. baumannii
Duyarli 13 13
Kolistin . . p=0.912
Direncli 18 17
. . Duyarli - -
Seftazidim/Avibaktam . . -
Direncli - -
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Tablo 5. iki yil arasinda karbapenem, kolistin ve seftazidim/avibaktam direncinin karsilastirilmasi (devami)

1.vil 2.yil p degeri
Duyarli 0 11
Meropenem . . p= 0.043
Direncli 3 4
. Orta duyarl 1 12
Imipenem . . p= 0.052
. Direncli 5 5
P. aeuruginosa
. Duyarli 4 16
Kolistin . ) p=0.155
Direncli 2 1
o . Duyarli 3
Seftazidim/Avibaktam . . p=1.000
Direncli 0

TARTISMA

Yogun bakim iinitesinde takip edilen hasta-
larin genel durumlarimin kotii olmast, daha sik
invaziv islem gereksinimi olmast, hastalarin uzun
siire hastanede vatis gerektirmesi ve genis spekt-
rumlu antibiyotiklerin kullanimi gibi bircok faktor
infeksiyon gelisimini Kkolaylastirmakta ve direncli
bakteri infeksiyonlarina vatkinlik olusturmaktadir'”),
Bakteremi ve sepsis, mortalite ve morbidite
izerine olumsuz etkileri nedeniyle ©nemli saglik
problemleri arasinda ver almaktadir. Izole edilen
bakteriyel suslarin orani ve antibiyotik duyarli-
lklarinin  bilinmesi, YBU'de takip edilen kritik
hastalarin ampirik tedavisinde yol gosterici olmasi
acisindan  onemlidir.

Son villarda YBU'lerde vatan hastalarda geli-
sen bakteremilerde gram-negatif bakteriler ilk
sirada yer almaktadir’®. Bazi merkezler YBU'de
vatan hastalarda Enterobacterales tiirlerinin daha
stk saptandigini bildirirken, bazilari non-fermenter
gram-negatif basilleri daha vyiiksek oranda izole
etmistirl® 19, Altin ve arkadaslari YBU'lerde takip
edilen hastalarin kan Kkiiltiirlerinden izole edilen
etkenleri inceledikleri bir calismada en sik A. bau-
mannii (%48.3) ve K. pneumoniae (%29.1) tespit
etmislerdir’ !, Baska bir calismada saghk hizmeti
iliskili kan dolasimi infeksiyonlar1 incelenmis, kan
kiiltiirtinde en sik izole edilen mikroorganizmalar
Klebsiella spp. (%33.3) ve Acinetobacter spp.
(%19.4) olarak belirlenmistiruz]. Calismamizda
benzer sekilde her iki yil icinde en sik bakteremi
etkeni olarak K. pneumoniae, ikinci sikhkta ise
A. baumannii gorilmiistiir.

Kalayci ve arkadaslari cesitli klinik servislerde
vatan hastalara ait numunelerden izole edilen 495
gram-negatif bakteremi etkenini incelemis; siklik

sirasina gore etken oranlarmmi E. coli icin %33.9;
K. pneumoniae icin %19.2; Acinetobacter spp.,
Pseudomonas spp. ve Enterobacter spp. icinse
siraswyla %18.6; %10.3 ve %4.6 olarak bildirmis-
lerdir'13]. Cahismamizda, bu calismadan farkl ola-
rak orneklemde sadece yogun bakim takipli has-
talarn bulunmasi K. pneumoniaenin E. coliden
daha sik oranda saptanmasini aciklayabilir.

Yine ayni calismada izolatlarin antibiyotikle-
re direnc durumuna bakildiginda aminoglikozit
grubundan amikasin (AK) direnci, farkli tiirler
arasinda %5 ile %96.7 olarak degismekte olup
direnc oranlari A. baumannii izolatlar1 arasinda
en vyiiksekti. Maina ve arkadaslarinin calismala-
rinda ise aminoglikozit direnci %25 ile %100
arasinda degismekte olup, A. baumannii izolatlar
arasinda calismamizla benzer sekilde en vyiiksek
olarak bulunmusturl?®.

Piperasilin tazobaktam, anti-pssdomonal etki-
si de olan genis spektrumlu bir beta laktam/
beta-laktamaz inhibitorii kombinasyonudur. Son
yillarda gram-negatif bakterilerde karbapenem
direncinde goriilen artis ©zellikle Enterobacterales
tirlerine bagh infeksiyonlarda alternatif tedavi
secenedi olarak degerlendirilmesine neden olmus-
turl 1], Calismamizda K. pneumoniae izolatlarinda
TZPye direnc oram %89.9 olarak bulunurken,
P. aeruginosa ve E. colide bu oranlar sira-
siyla %39.1 ve %19.6 olarak tespit edilmistir.
Piperasilin-tazobaktam K. pneumoniaenin etken
oldugu infeksiyonlarda iyi bir secenek olmasa da
diger gram-negatif bakterilerin tedavisinde tercih
edilebilir bir ajan oldugunu diistinmekteyiz.

Genislemis spektrumlu beta-laktamaz (GSBL)
pozitif izolatlarin  tedavisinde karbapenemlerin
ilk tercih olarak kullanilmalari bu antibiyotiklere
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diren¢c oranlarinin artmasina neden olmustur[S].
Karbapenem direncinde artis goriilmesi, uzun
yillar once vyan etkileri nedeniyle kullamim alani
kisitlanan kolistini tekrar tedavi secenegi haline
getirmistir. Yapilan calismalarda kolistinin tek
basina degil mutlaka baska bir antibiyotikle kul-
lanilmasi gerektigi belirtilmistir!1®). Calismamizda
K. pneumoniae, A. baumannii ve P. aeruginosa
izolatlarinin karbapenem diren¢ oranlari sirasiy-
la %85 (142/167), %98.4 (60/61) ve %30.4
(7/23) olarak tespit edilmistir. Bu izolatlarin
COL diren¢ oranlarnt ise sirasiyla su sekilde-
dir; %56.9 (95/167), %57.4 (35/61) ve %13
(3/23). Sezak ve arkadaslarinin calismalarinda K.
pneumoniae’de karbapenem direncini %77.1 ola-
rak calismamizla benzer oranda bildirmislerdir(12].
Cesitli klinik orneklerden izole edilen gram-negatif
bakterilerin direnc oranlarinin incelendigi baska
bir calismada verilerimize benzer olarak; K.
pneumoniae izolatlarin %55.3’4 , A. baumannii
izolatlarinin ise %31.9’u kolistine direncli olarak
bulunmusturl1 7],

Altin ve arkadaslar1 ise yaptiklar1 calismada
A. baumanniide karbapenem direncini %81.9;
COL diren¢ orammi %17.5 olarak saptamis-
lardir. K. pneumoniae icin ise karbapenem ve
COL direncini sirasiyla %61.7 ve %16.7 olarak
bildirmislerdir. P. aeruginosada ise bu oranlar
%58.3 ve %10 olarak bulunmustur!’}. Senol
ve arkadaslann ise calismalarinda 2015-2018
villarnn arasinda cesitli Klinik ©rneklerden izole
edilen gram-negatif bakterileri degerlendirmeye
almis; COL direnci A. baumanniide %0.7-7,
P. aeruginosada %0-12,5; K. pneumoniae’da
%16.7 olarak bildirmislerdir®. Calismamizda, bu
calismaya oranla daha vyiiksek direnc oranlarinin
tespit edilmesinin nedeni, sadece yogun bakim
initesinde takip edilen kritik durumdaki hasta-
lardan alinan ve etken kabul edilen kan Kiiltiirii
orneklerinin  degerlendirmeye alinmasi olabilir.
Ayrica COL direncinin giderek arttigi goz oniin-
de bulunduruldugunda calismamizin daha giincel
tarihli bir ornekleme sahip olmasi da bu duruma
yol acmis olabilir.

Calismamizda karbapenem direncli izolatlarda
COL diren¢ orant K. pneumoniae’'da %64.0; A.
baumanniide %56.6; P. aeruginosada %28.5
olarak saptanmustir. Cesitli klinik ©rneklerden
izole edilen karbapenem direncli K. pneumoniae
izolatlariyla yapilan calismalarda COL direnci

%52-%80 arasinda degistigi gi)'rijlmijstijr“‘l’lsl.

Kolistinin ozellikle dogru olmayan endikasyon-
larda, ampirik olarak sik tercih edilmesinin bu
direncin sebeplerinden biri olabilecegi diistintil-
mektedir. Ayrica YBU’lerde izole vyataklarin
sinirh sayida olmasi; hasta takibinde standart ve
temas izolasyon ©nlemlerinin de etkili bir sekilde
uygulanmasi acisindan  zorluk  olusturmaktadir.
Kolistine karsi direncin giderek artmasi;; CZA
baslanmasi acisindan belirli sartlarin saglanmasi
ve rapor cikarilmas: gerektiginden, elimizdeki
zaten sinirl sayida olan tedavi seceneklerini daha
da azaltmaktadir.

Bizim calismamizda ik wyil K. pneumoni-
ae'da CZA direnci %37.5 olarak, ikinci yil ise
%54.6 olarak bulundu. Seftazidim/avibaktam,
direncli gram-negatif bakteri infeksiyonlarinda
giincel tedavi seceneklerinden biridir. Baska bir
calismada cesitli klinik ©rneklerden izole edilen
karbapenemlere direncli izolatlarda CZA direnci
%22.5 saptanmlstlr[w]. Yapilan baska bir cahs-
mada K. pneumoniae’da CZA direnci %14.6
olarak bulunmus olup bizim calismamiza gore
daha diisiik oranda oldugu gbriilmiistiir[lzl. Mer-
kezimizde calismaya dahil edilen iki il icinde
karbapenem kullamimina ozellikle dikkat gosteril-
mis, hastalar deeskalasyon acisindan siki takip
edilmistir. Ancak CZA ajani toplamda cok az
hastada kullanilmasina ragmen diren¢ oraninda
hizlh bir artis saptanmistir. Bu durum hastane-
mizde direncli klonlarin secilip uzun siire hasta-
lar arasinda transfer edilmesinden kaynaklanmis
olabilir. Hastanemizde vapilan bir calismada
2018-2019 wyillann arasinda pan-rezistan bir K.
pneumoniae klonunun (ST-395) 18 ay boyunca
basarili sekilde yayildig gb'sterilmistir[zol. Direnc
oraninin artmasi ve yeni kullanima giren antibi-
yotiklere dahi yiiksek oranda diren¢ saptanmasi,
infeksiyon gelismeden onceki asamalarda alinan
onlemlerin  ©nemini ortaya koymaktadir. Sag-
ik hizmeti verilen ortamlarda, ozellikle saghk
calisanlarinin elleri araciigiyla hastadan hastaya
iletimi, kan dolasimi kaynakli gram-negatif bakteri
sikligini ve yayilimini arttiran ©nemli bir faktor
olmusturl?ll. Hastanelerde bu nedenle el hijyeni
egitimleri saglik personellerine diizenli olarak
verilmeli ve kontrolleri yapilmahdir. Kan dolasimi
kaynakli gram-negatif bakteri ile infekte/koloni-
ze hastalarda izolasyon ©nlemleri uygulanmasi
cok onemlidir. Temas izolasyonu ozellikle ©nem
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arz etmekte olup hasta tek kisilik odada takip
edilmeli ve bu hastaya bakim veren personel
hastalar arasinda aktarim acisindan cok dikkatli
olmalidir. Uriner Kkateterler, santral vensz kata-
ter ve arteriyel kateterler, endotrakeal tiipler ve
sentetik implantlar gibi kalici cihazlar, biyofilm
gelismesini  ve infeksiyon gelisimini Kkolaylasti-
rr22, Bu nedenle invaziv alet ve cihaz kullani-
m1 sinirlandirilmali; {iriner ve santral kateterlerin
takilmas1 esnasinda aseptik teknik kullanilmasi
ve kateterlerin her giin degerlendirilerek miim-
kiin olan en kisa siirede c¢ikarilmasi saglanmal-
dir. Rutin cerrahi profilakside, yerel rehberlerin
onerisi goz oniinde bulundurulmahdir. Infeksiyon
kontrol komitelerinin kurulmasi bu konuda son
derecede onem tasimaktadir.

SONUC

Yogun bakim {initesinde takip edilen hasta-
larda gelisen bakteremi, sepsise yol acabilmesi,
vatis siiresini uzatmasi, yiiksek mortalite ve mor-
biditeye yol acmasi, tedavi maliyetini arttirmasi
nedeniyle onemli bir saglik sorunudur. Gram-
negatif bakteriler bakteremi etkeni olarak siklikla
karsimiza cikmaktadir. Antibiyotiklerin kontrolstiz
ve uzun siire kullammi da direncin artmasina
neden olmus, tedavi secenekleri giderek azalmis-
tir. Yogun bakim {initelerinde uygun antibiyotik
seciminin ve kombinasyonlarinin  belirlenmesini
saglamamin direncli mikroorganizmalarin  azaltil-
masina katkida bulunacag@ diistiniilmektedir. Bu
nedenle her merkezin kendi etken dagilimimni ve
antibiyotik diren¢ paternini bilerek ampirik tedavi
vaklasimini belirlemesi ©nem arz etmektedir. Bu
durum aym zamanda ulusal antibiyotik direnc
izleme sistemlerine veri saglayabilir ve antibiyotik
kullanim rehberlerinin giincellenmesini  saglayabi-
lir. Antibiyotik direncinin ©nlenmesi icin dogru
endikasyonda antibiyotik kullanimi kadar personel
egitimi, uygulama denetimi gibi infeksiyon kontrol
onlemlerinin ihmal edilmeden uygulanmasinin da
oldukca ©nemli oldugu unutulmamalidir.
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