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Yogun Bakim Biriminde Ventilatorle Tliskili
Pnomoni Etkeni Olabilecek Bakterilerin Dagilim ve

Antibiyotiklere Duyarhklar:

Serdar Uzel, Halit Ozsiit, Haluk Eraksoy, Murat Dilmener, Semra Calangu

Ozet: Fakiiltentizin Yogun Bakumn Birimi'nde ventilatirle ilighili pnmoni etkeni olabilecek bakterilerin dagulin ve
antibiyotiklere duyarltklar: incelendi. En sik izole edilen bakteriler, sirasyyla Pseudomonas aeruginosa, Kicbsiella pnewmoniae,
Acinetobacter spp. ve stafilokoklar idi. Antibiyotik duyarlik testlerinin sonuglarma gére empirik tedavide knllamlabilecek
antibiyotiklerin baginda bir yel dnceki gibi yine imipenemin geldigi saptand:.

Analitar Sézcitkler:  Yogun bakun birinti, ventilatirle ligkfli prgmon.

Supmary: Distribution and autibiotic susceptibilities of bacterial isolntes that may cause ventilator-associated pnewmonia
i the intensive care unit, Distribution and antibiotic susceptibilitics of bacteria isolated from crdotrachen! aspirates of patients hospitalized
it Hie intensive care it were analyzed. Pseudomonns geruginosn, Kiebsiella preunonize, Acingtobacter spp. and staplnglococei were thie most

cammanly isolated bacteriz respectively. According to the antibiotic susceptibiti
that had fo be chosen in the empirical trentnent like the year before,

ty tests, it wns fornd Hhat imtpenen wns still He first antibiokic
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Girig

Hastanelerde en sik edinilen infeksiyentardan biri olun pndmo-
ninin yaklagik % 70'ini meydann getiren ventilatérle iligkili pné-
moni (VIP), nozokemiyal infeksiyonlar iginde Snemli bir merbidi-
te ve mortalite nedeni olmaktadir, Mikrobiyolojik tamsindaki gilg-
liikler, son yillarda kullanilmaya baglanan bronkoalveoler lavaj
(BAL) ve korunmug drnek firgalamast (KOF) gibi invazif tamsal
yontemlerle agilmaya ¢aligilan ViP, % 26-71 arasinda degisen ka-
ba 6lim hizina sahiptir (1). Invazif tamsal y8ntemlerin kullanilma-
digt veya kullantamadify durumlarda, onlar kadar Szgil olmasa
da endotraken] aspirat (ETA) kitttiirlerinin yararl olabilecegi bilin-
mektedir (2). Hatta uzun stiredir yapay solunum uygulanan hasta-
larda klinik olarak saptanan pnémonilerin mikrobiyolojik tamsin-
da, ETA killtiirlerinin, KOF killtiider ile bafmal olduju ghisteril-
miglir (3).

tnvazif tamsal yéntemlerin kullantmadifn veya kullamlamadsgt
durumlarda, yogun bakim biriminde (YBB) VIP etkeni olarak kar-
silagilabilecek bakierileri degierlendirmek igin, hastalarm ETA kiil-
tGrlerd belli araliklarla alinmaly, olas: kolonizan bakteriler ve anti-
biyotiklere duyarliklan belgelendirilmeli ve empirik tedaviye yol
pisterecek veriler biriktirilmelidir (4,5).

Yintemler

1 Nisan-30 Kasim 1994 tarihler arasinda fakilltemizin yogun
bakim birimine yatrilarak endotrakeal intilbasyon yygulanmasmnin
ya da trakeostomi tipii konulmasinin iizerinden 48 saat gecmis
olan hastalarin 138'inin, "lireme olmad1” veya "palojen bakteri ilre-
medi" diye rapor edilenlerin diginda kalan 230 endotrakeal aspira-
timin kiltiriinden 263 bakteri susu izole edildi. Suglarm antibiyo-
tik duyarhk testleri NCCLS Document M2-A4 ve M100-54'te ta-
nimlandif bicimde disk difiizyon ySntemiyle yapilds (6,7). Orta
derecede duyarlik giisteren suglar direngli kabul edildi. Bakterile-
rin dagilimi ve antibiyotiklere duyarhklar, gecen yilin aym dine-
mini kapsayan galismadakiler (5) ile kargilaginldi.
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Sonuglar

izole edilen suglarn 70 (% 27)i Pseudomonas aeruginosa, 59
t% 23Yu Klebsiella prewmoniae, 53 (% 20Yi Acinetobdcter spp.,
27 (% 9.5)'si difer Gram-negatif enterik gomaklar, 6 (% 2)'si dier
nonfermentatif Gram-negatif comaklar olmak iizere 215 (% 81.5}i
Gram-negatif comaklar; 32 (% 12)'si metisiline direncli Staphylo-
coccus spp., 12 (% 5)'si metisiline duyarh Staphylococcus spp.
ve 4 (% 1.5)i diger Gram-pozitif bakteriler olmak (izere 48 (%
18.5)1 ise Gram-pozitif bakteriler idi K pneumoniae digindaki
Gram-negatif qomaklarm {(n=27, % 9.5), 6 (% 's1 Enterobacter
spp., 6 (% 2)'$1 Escherichia coli, 4 (% 1.5)li Proteus mirabilis idi;
11 (% 4) sugun idantifikasyonu tam olarak yapilamadi (Tablo 1).
P.aeruginpsa. ve Acinetobacter spp. digindaki nonfermentatif
Gram-negatif:comaklann (n=6, % 2) ikisi P.aeruginosa olmayan
Pseudomonas spp., biri Xanthomonas maltephilia idi; igiinin
idantifikasyonu tam olarak yapilamadi. Stafilokoklar digindaki
Gram-pozitif bakterilerin (n=4, % 1.5), ligil alfa-hemolitik strepto-
koklar, biri idantifikasyonu tam olarak yapillamayan Gram-pozitif
comak idi. En etkili antibiyotikler, P aeruginosa (n=70) icin ami-
kasin (% B9}, sefoperazon/sulbakiam (% 86), imipenem (% 81),
siprofloksasin ve netilmisin (% 64), seftazidim (% 53% K.pneu-
monige (n=59) icin imipenem (% 98), sefoksitin ve siprofloksasin
(% 88), sefoperazon/sulbaktam (% 61); Acinetobacter spp. (n=53)
igin netilmisin (% 100}, imipenem (% 85), sefoperazonfsulbaktam
(% 64), amikasin (% 60), siprofloksasin (% 53) ve ampisilin/
sulbaktam (% 51); K.preumoniae digindaki Gram-negatif gomak-
lar (n=27) icin ise imipenem (% 96), siprofloksasin (% 89}, neti-
misin (% 70), amikasin (% 67}, sefoksitin (% 59), sefoperazon/
sulbaktam (% 56) ve gentamisin (% 52) idi (Tablo 2-5). Staphylo-
coccus suglanmn (n=44} 32 (% 73)%i metisiline direngli, 12 (%
27¥si metisiline duyarl bulundu. Metisiline direngli stafilokoklara
(n=32) vankomisinden (% 100) sonra en eikili antibiyotiklerin ne-
tilmisin (% 97) ve ketrimoksazol (% 69} olduju saptandi (Tablo
6). Otuz iki sugun 16'simn hastanemizin digier servislerinde de no-
zokomiya! infeksiyon etkeni olarak izole edilenler gibi yalmzca
vankomisin, kolrimoksazol ve netilmisine duyarh cldugu saptanda.
Bir suy ise yalmzea vankomisine duyarliydu. Metisiline duyarl sta-
filokoklarin (n=12) tiimilniin koamoksiklav, Kklindamisin, kotri-
moksazol, siprofloksasin, imipenem, netilmisin ve amikasine de
duyarh oldugiu bulundu, Sefazolin/sefa-lotin, ampisilin-sulbaktam,
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eritromisin, rifampisin ve gentamisinde % 81k (1/12) bir direng
saptand. Iki sug (2/12, % 17} penisilin G'ye duyarh bulundu.

Irdeleme !

VIP'te en sik kargilagilan etkenler, Gram-negatif comaklardan
P.aeruginosa, Klebsiella spp., Enterobacter spp., Escherichia
Spp., Proteus spp., Serratia spp. ve Gram-pozitif koklardan metisi-
line direncli 8.aureus'tur. Bu etkenleri bagta Acinetobacter spp. ol-
mak {izere diferler izler (8,9). Fakiiltemizin YBB'nde en sik karsi-
lagilan etkenler swrasiyla, P.aeruginosa (%27), K.pneumoniae (%
23), Acinetobacter spp. (% 20) ve stafilokoklardir (% 17).

Bakterilerin dagiliminda bir y1l ncesine gtire tnemli degigik-
likler gtzlenmemistir. Gram-negatif comak (% 83-% 82) / Gram-
pozitif kok (% 17-% 18) dengesi degismezken, Gram-negatif ¢o-
maklar i¢inde nonfermentatif Gram-negatif gomaklardan Gram-
negatif enterik gomaklara % 10-15'k bir kayma olmusgtur. Metisi-
line direngli stafilokoklarin g8rillme oraninin % 5 artmig olmasi,
bu bir yillik dnemde yopun olarak imipenem kullandmasina bag-
lanabilir. Bu yofiun kullantmina karsin Gram-negatif comaklann
imipenem direncinde tnemli bir degigiklik olmazken, sefopera-
zon-sulbaktam bagta olmak dizere diger antibiyotiklere duyarlik ar-
151 olmasi, imipenemin yogun olarak kullamimasimin en azindan
simdilik bir sakinca meydana getirmedigini diistindlirmektedir.

_Ogzellikle Pseudomonas ve Acinetebacter tirlerince olugturulan
VIP'erin, hasta yag1 ve altta yatan hastaliklardan bagimsiz olarak
mortaliteyle ilgili bulunmug oldugu (10) g&z bniine almirsa, fakil-
ternizin YBB'nde VIP etkeni olabilecek bakterilerin 9% 48'ini (125/
263) bu bakterilerin  olusturmast dilsiindirficlidiir. Ancak tilm
nonfermentatif Gram-negatif comaklarin gbriilme oranmm bir tn-
ceki yila goire % 14 azalmasi sevindiricidir [% 63'ten (95/150), %
49'a (129/263)].

Elde ettifimiz duyarhk sonuclarna giire fakiiltemiz YBB'nde
yatan hastalarda ortaya gikan ViP'lerin empirik tedavisinde kuila-
miabilecek antibiyotiklerin basinda imipenem gelmektedir, Etken
olabilecek bakterilerin % 82'sini olugturan Gram-negatif comakla-
rit en etkili antibiyotigin imipenem (% 89, 191/215) oldugu sap-
tanrmigtir. imipenemden sonra en etkili antibiyotiklerin siproflok-
sasin (% 71, 1533/215), sefoperazon/sulbaktam (% 70, 150/215),
netilmisin (%o 60, 130/215) ve amikasin (% 60, 129/215) oldugu
bulunmusgtur. Bu antibiyotikler ile imipenem arasindaki furk gz
dnilne almarak, imipenem disinda highbir antibiyotifin empirik te-
davide yer almamas: gereklifi bir yil dnce oldugu gibi bir kez da-
ha oriaya konmugtur.

P.aernginosa infeksiyonlarimn tedavisinde kullamlabilecek
antibiyotiklerden sefoperazon/sulbaktamdaki % 14, imipenemdeki
% 19, siprofloksasindeki % 36, seftazidimdeki % 47'ik ve bu anti-
yotiklerle kombine olarak kullanitan amikasindeki % 11 ve netil-
misindeki % 36'1tk direng bir 8nceki yila gbre gok daha az olmasi-
na kargin, yine de korkutucudur. Bir P.aeruginosa pndmonisinde

Tablo 2. P.aeruginosa’'nin Duyarlik Sonuglar (n=70}) \

Duyarl: Direngli

Sayi (%) {%)
Amikasin : g2 (69} {11)
Sefoperazan-sulbaktam 60 (86} {14)
imipenem 57 {81} (19)
Siprofloksasin - 45 (64) {38}
Netilmisin A5 (64} (38)
Seflazidim a7 (53) (47)
Piperasilin 24 (34} (68)
Gentamisin 12 {17) (83)

wut: Suslardan birinin yalnizea imipaneme duyarl aldufu saptandi.

Tablo 3. K.pneumoniae'nin Duyarlik Sonuglari {(n=59} \

Duyarh Direncii

Sayt (%) (%)
Imipenem 58 (98) 2
Sefoksitin : 52 (68} (12)
Siproficksasin 52 (68} (12)
Sefoperazon-sufbaktam 36 (61) (39)
Koamoksiklay 13 (22) {78)
Amikasin ) 1 (19 {81)
Sefurosim 10 (17 (83)
Sefiriakson - 10 (17} {83)

- Kotrimoksazaf 10 (17} (83)
Netilmisin g (15} {85)
Gentamisin 7 (12) {88)
Sefazolin 4 (M 93)
Ampisilin-sulbaktam 4 E?g g%
Sefalatin 2 3

Qmpisilin 1 (2) {98) /

mantikl1 empirik se¢imin sefoperazon/sulbaktam ya da imipenem
ile kombine amikasin oldufu kamsma varlmugbr, Bir yil Onceki
siprofloksasinin yerini sefoperazon-sulbaktamin aldift gdrillmils-
tlir. Diger antibiyotiklerin kullammuna ancak antibiyotik duyarlik
sonuclanna giire karar verilebilir.,

Metisiline direncli stafilokoklar ise V1P etkeni olabilecek bak-
terilerin % 12'sini (32/263) olugturmaktadir. Stafilokoklardaki me-
tistlin direnci % 73 (32/44) bulundugu igin, stafilokoksik pnémo-
niden kugkulanildifinda metisilin duyarlifr belli oluncaya degin
empirik tedavide vankomisin kullamlmasmin gerekliji bir yil to-

/l' ablo 4. Acinetobacter spp.'nin Duyarhik Sonuglar {(n=53)-

/ Tablo 1. Kitltirlerin Klinik Mikrokiyolojik \
Degerlendirlimesi (n=263)
Sayi )]
P.aeruginosa 70 27)
K.pneumoniae 59 {23)
Acinetobactar spp. 53 (20)
Metisiline direngli stafilokoklar 32 (12)
Matisiline duyarh stafilckoklar 12 (5}
Enterobacler spp, ] (2}
Escherichia coli 6 (2}
Proteus mirabilis 4 (1.5}
Diger Gram-negatif entarik gomaklar 1 (4}
Diger nonfermentatif Gram-negatif comaklar ] @
\ Diger Gram-poziif bakierler 4 (15)

Duyark Direncli

. Sayt (%) {%)
Netilmisin : 53 (100) )
mipgnem - 45 {85) {15)
Seloperazon-sulbaktam - k1 {64) {36)
Amikasin : 32 (60) {40)
Siprofloksasin : 28 {53) {47}
Ampisilin-sulbaktam 27 {51) {49}
Gentamisin 12 (23) 77}
Kotrimoksazol 9 {17 (83}
Seloksitin 3 {8) (o4}
Seftrizkson 3 {6) (94}
Koamoksiklay | 3 {8} (04}
Ampisilin 1 2} (o8}
Sefuroksim 1 {2} (98)
Sefalotin ] )] (100}

Qelazulin 0 (o) (00
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/ Tablo 5. K.pneumoniae Disindaki Gram-Negatif \

/ Tablo 7. imipeneme Direncli P.aeruginosa'nin \

Enterik Gomaklarin Duyarlik Scnuglan {n=27) Diger Antibiyotiklere Duyarlik Senuglar {n=13)
Duyarh Direngli Duyarh Direngli
Sayi (%} {%) Sayt (%) (%)
Imipenem 26 { 96} (4} Amikasin . 12 (92 {8)
Siprafioksasin 24 {89) Y Sefoperazon-sulbaktam a (62) (38)

. Nefilmisin 18 (70} (30} Nefilmisin 7 (54) (48)
Amikasin 18 (67} (33 Siprofloksasin 6 (46) (54)
Sefoksitin 16 (59} {41 Piperasilin 5 {38} (62)
Sefoperzzon-sulbaktam 15 (58) {44) Seftazidim 4 {3t {69)
Gentamisin 14 (52) (48) Qemamisin 2 (18) {EU
Kotrimoksazal 13 (48] (52) ,
Seftriakson i (41} {59)

Ampisilin-sulbaktam 10 (37) {63) -
Sefazolin ] (33) {67) / Tablo 8. imipeneme Direngli Acinetobacter spp.'nin \
Sefuroksim 9 {33) (67) Diger Anlibiyotiklere Duyarlik Sonuglan {n=8)
Koamaksiklav 9 {33) (67} .
Selalotin B (30} (7o} Duyarh Direngli
Ampisifin 3 (1) (80) Say (%) {%)
\ Sefazolin ) {100) —
Metilmisin =~ - 8 {100) ()
Siprofloksasin : 5 (62.5) {37.5)
Sefoperazon-sulbakiam 5 {62.5) (37.5)
Tablo 6. Metisiline Direncli Stafflokoklarin Diger \ Amikasin 5 {62.5) (37.5)
Antibiyotiklere Duyarlik Sonuglari (n=32} Ampisilin-sulbakiam 4 (5%} (50)
Katrimoksazol 3 (37.5) {62.5)
Duyarh Direngli Gentamisin 2 (25) (75)
Saypt () {%) Sefoksilin 1 (12.5) {#7.5)
Ampisilin 0 ) {100}
Vankomisin 32 {100) (0 Sefalolin : 0 {0) (100}
Netiimisin K] {97) {3 Sefazoln 0 {0} (100}
Kotrimoksazo$ 22 {69) (31) Sefurpkeim 0 (o {100)
Amikasin 1 {34) (66} Sefiriakson - ] o {100}
Genlamisin 7 (22} (78) Koameksiklay : i @ (too)y /
Siprofloksasin 5 (16} (84) :
Klindanjigin 4 {13) 87 )
Eritromisin 4 (13) (87) misin ve amikasine duyarli oldupu bulunmugtur. Ampisilin-
Rifampisin 2 (8) (84) / sulbaktama duyarli dorl sugun hepsinin, direngli dort sustan ise

ceki gibi bir kez daha gze garprmigtir. Ancuk S.aurens'la meydana
gelen ViPlerle ilgili bir caligmada, kraniyal travmal hastalarda
metisiline duyarl suglarn gorilme olasihmmn daha fazla bulun-
duju géiz dnilne alinirsa, bu hastalardaki VIP'lerin empirik tedavi-
sine bir beta-lakiamla baslamak diigtinilebilir (1}

“En sik kargilagilan ikinci etken olan K.prewmoniae suglanna
imipenemden (% 98) sonra siprofloksasin ile birlikte en etkili anti-
biyotigin sefoksitin (% 88) oldugu bulundu. Bu bulpy, K. pneu-
maniae olarak adlandirilan bir susta sefoksitin direnct saptanirsa,
kesin idantifikasyon igin baz: ek testler yapilmasi gerektigi digtin-
cesini (12) pekistirmekiedin; ¢ilnkii K prewmonioe’nin kromozo-
mal beta-laktamazlan indliklenebilir olmadif icin sefoksilin di-
renci beklenmez. Ancak nadir de olsa plazmidler ile taginan direng
goriilebilir (13).

Imipenem, tlim Gram-negatif gomaklarin % 89'una etkili bu-
lunmasina karsin, P.aeruginasa suglarinda % 19'Tuk (13/70), Aci-
netobacter suglarmda ise % 15'ik (8/53) bir direng siiz konusudur.

Imipeneme direngli P.aernginosa suglan tim Gram-negatif go-
maklarm % 6'sim (13/215) olugturmaktadir. Bu suslara en etkili
anlibiyotiklerin amikasin (% 92), sefoperazon-sulbaktam (% 62}
ve netilmisin (% 54) oldugu saptanmigtir (Tablo 7). Bu suglardan
ikisinin yalmzea amikasine, birinin yalmzea siprofloksasine duyar-
11 oldugu saptanmmgtir. Bir sugun ise ilging olarak denenen antibi-
yotiklerden yalmzea imipeneme direngli olduu bulunmusgtur.

imipeneme direngli Acinetobacter spp. Wm Gram-negatif ¢o-
maklann % 4'inii (8/215) olusturmaktadir. Bu suglara en etkili an-
tibiyotiklerin netilmisin (% 100), siprofioksasin, sefoperdzon-
sulbaktam, amikasin (% 62.5) ve ampisilin-sulbaktam (% 30) ol-
dugu saplanmistr (Tablo 8). Bu suglardan ikisinin yalmzea netil-

yulnizea birinin sefoperazon-sulbaktama da duyarli bulunmast,
Acinetobacter suglaring sulbaktamn bilinen antibakteriyel akiivi-
tesinin bir kez daha gBsierilmesi olarak diigiindlebilir. Gergekten
de imipeneme direngli Acinetobacter suglaryla meydana gelen bir
nozokomiyal infeksiyon salgininda ampisilin-sulbaklam ile bagan-
11 sonuglar almmugtir (14). Ancak yine de imipeneme direncli sus-
larda mutlak bir ampisilin-sulbaktam ya da sefoperazon-sulbakiam
duyarhg beklemek dogru degildir. Bu suglarm evrensel olarak
yalnizca ampisilin-sulbaktam, tek bagina sulbaktam ve polimiksin-
lere duyarll clmast beklenirken (15), fukillterniz YBEB'nde diger
antibiyotiklere de yiiksek oranlarda duyarlik saptanmasi idantifi-
kasyon yanhgliklar: elabilecegini diisiindiirmektedir, ancak ampi-
silin-sulbaktam ve sefoperazon-sufbaktam duyarkif olmasi bu ola-
silin azaltmaktadir.

P.aeruginosa ve Acinetobacter spp. digindaki nonfermentatif
Gram-negatif.comaklardan birinde daha imipenem direnci saptan-
migtir. Yalmzca kotrimoksazol ve amikasine duyarli olun bu sugun
Xanthomonas maitophilia olduga bulunmustur.

Gram-negatif enterik comaklarda ise yalmzea iki sugta (bir
K pueumonice susunda ve idantifikasyonu tam olurak yapilama-
yan bir Gram-negatif enterik gomakta) imipenem direnci saptan-
maghir (2/86, % 2). K prewmoniage sugunun denenen antibiyotikler-
den sefuroksim, sefoksitin ve siprofloksasine; Gram-negatif ente-
rik comagn ise denenen aminaglikozidlere ve kotrimoksazole du-
yarh oldugu bulunmugtur,
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