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Gogiis hastaliklar1 yogun bakim iinitesinde mikroorganizmalarin dagilimi ve
antibiyotik direnc profili: Tek merkezli calisma

Giris: Yogun bakimda takip ve tedavi edilen hasta grubunda, hastalarin genel
durum bozuklugu ve bu hastalara invaziv islemlerin sik uygulanmasindan dola-
yi enfeksiyonlarin gelisme riski, diger servislerde yatan hastalara gére daha
yiiksek, hastalarin hastanede kalis siireleri daha uzundur. Ayrica bu hasta
grubu, genis spektrumlu antibiyotiklerin ampirik olarak yaygin ve kontrolsiiz
kullanimi nedeniyle direncli enfeksiyonlara da yatkin hastalardir. Bu nedenle
yogun bakim hastalarinda uygun ampirik antibiyotik tedavisini belirleyecek
verilere gereksinim vardir. Bu ¢alismada yogun bakimda yatan hastalardan ali-
nan orneklerden treyen mikroorganizma dagiliminin ve antibiyotik direng
profilinin belirlenmesi amaglanmustir.

Materyal ve Metod: Calismamiza Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Gégiis
Hastaliklari Yogun Bakim Unitesinde Aralik 2016-Aralik 2017 tarihleri arasinda
24 saatten uzun sire yatan hastalar dahil edildi. Hastalarin demografik 6zellik-
leri, ek hastaliklari, klinik bulgulari, balgam, trakeal aspirat kan, idrar, gaita ve
varsa yara kiltiir 6rneklerinin mikrobiyolojik sonuglari ve antibiyotik duyarlilik
test sonuglari prospektif olarak kaydedildi.

Bulgular: Calismaya 150%i erkek 137 kadin olmak iizere toplam 287 hasta
dahil edildi. Tim hastalarin yas ortalamasi 69,96 = 14,4 yil idi. Calisma stireci
boyunca 287 hastadan 1053 kiltir 6rnegi alindr ve bu kiiltiirlerden 223’inde
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Yogun bakim tinitesinde mikroorganizmalarin dagilimi

ireme saptandi. Uremelerin %55, 1'ini gram negatif bakteriler olusturmaktaydi. En sik saptanan mikroorganizmalar %16,6 orani ile
Acinetobacter spp, % 14,8 orani ile Staphylococcus, % 10,8 orani ile Klebsiella olarak tespit edildi. En sik saptanan mikroorganizma
olan Acinetobacter suslarinda kolistin direnci %8,3 iken, calisilan diger antibiyotik gruplarina %97-100 oranlarinda direng tespit
edildi. Ikinci siklikta saptanan mikroorganizma olan 33 Staphylococcus dremesinin 17%si S. aureus, 16%i koagiilaz negatif
Staphylococcus olarak bulundu. S. aureus tremelerinin %29,4°t metisilin direncli iken, vankomisin direnci saptanmadi. Koagiilaz
negatif Staphylococcus suslarinda ise metisilin direng orani %62,5 iken, vankomisin direnci yoktu. Klebsiella iiciinci siklikta saptanan
mikroorganizma olup, beta laktamaz iireten Klebsilla susu orani %62,5 olarak saptandi. Gentamisin %20,8 direng orantyla Klebsiella
iremelerinde duyarlihgr en yiiksek antibiyotik olarak bulundu. Uremelerin %9,4’iinii olusturan Pseudomonas aeruginosa’nin kolistine
direnci saptanmazken, piperasilin/tazobaktama %42,8, tobramisin, imipenem ve meropeneme karsi %50, seftazidime ise %61,9
oranlarinda direng saptanmistir. Acinetobacter iiremesi olan hastalarda hastanede yatis siiresi (23 giin [10-34] vs 12.5 giin [5-24],
p=10,011) ve mortalite orani (%62,5 vs %37,5, p= 0,008), ireme olmayan hastalara gore anlamli olarak daha ytiksek bulundu.

Sonug: Sonug olarak yogun bakimda yatan hastalardaki tiremelerin biiytik bir kismini gram negatif basiller olusturmaktadir. En sik tireyen
mikroorganizma olan Acinetobacter suslarinda diren¢ orani yiiksek olup, Acinetobacter enfeksiyonu varligi uzamis hastane yatisi ve
mortalite ile iliskili bulunmustur

Anahtar kelimeler: Antibiyotik; antibiyotik direnci; enfeksiyon; yogun bakim

ABSTRACT
The distribution of microorganisms and antibiotic resistance profile in pulmonary critical care unit patients: A single-centre study

Introduction: The patients in the intensive care unit have a higher risk of infections because of the poor general condition of these
patients and the frequent application of invasive procedures with longer hospitalization length. Also, this group of patients tend to
have resistant infections due to empirically widespread and uncontrolled use of broad-spectrum antibiotics. Hence, data are needed
to determine appropriate empirical antibiotic therapy in intensive care patients. In this study, it was aimed to assess the distribution
of microorganisms and antibiotic resistance profile from the samples taken from the patients in the intensive care unit.

Materials and Methods: Patients who were hospitalized in Ankara University Faculty of Medicine Chest Diseases Intensive Care Unit
for more than 24 hours between December 2016 and December 2017 were included in our study. Demographic characteristics,
comorbid diseases, clinical findings, results of sputum, tracheal aspirate, blood, urine, gaita and pus culture samples and antibiotic
susceptibility test results were recorded prospectively.

Results: A total of 287 patients, 150 males and 137 females, were included in the study. The mean age of all patients was 69.96 +
14.4 years. Two hundred twenty-three positive cultures were detected in 1053 samples taken from 287 patients. Gram-negative
bacilli constituted 55.1% of the 223 positive cultures. The most common microorganisms were Acinetobacter (16.6%),
Staphylococcus (14.8%) and Klebsiella (10.8%). Colistin resistance was found to be 8.3% in the Acinetobacter strains and resistan-
ce rates of 97-100% were observed to other antibiotic groups. Thirty-three staphylococcus were isolated, 17 were S. aureus and 16
were coagulase-negative Staphylococcus. While 29.4% of S. aureus were resistant to methicillin (MRSA), vancomycin resistance was
not detected. Meanwhile, the MRSA ratio was 62.5%, there was no vancomycin resistance among the coagulase-negative
Staphylococcus. Klebsiella was the third most common microorganism and beta-lactamase producing Klebsiella strain was 62.5%.
Gentamycin was found to be the most susceptible antibiotic in Klebsiella strains with a resistance rate of 20.8%. Pseudomonas aeru-
ginosa constituted 9.4% of the cultures. While the resistance to colistin was not detected, resistance to piperacillin/tazobactam
42.8%, tobramycin, imipenem and meropenem 50% and ceftazidime 61.9%. The duration of hospitalization in patients with
Acinetobacter isolated (23 [10-34] days vs 12.5 [5-24] days, p= 0.011) and the mortality rate (62.5% vs 37.5%, p= 0.008) were
significantly higher than those who were not Acinetobacter isolated.

Conclusion: /n conclusion, gram-negative bacilli constitute the majority of the patients in intensive care unit. Acinetobacter, the most
common microorganism, has a high resistance rate and has been associated with prolonged hospitalization and mortality.

Key words: Antibiotic; infection; intensive care unit; resistance of antibiotic

GIRiS neden oldugu enfeksiyonlar sadece mortalite ve mor-
biditeyi artirmakla kalmayip, hastanede yatis siiresin-
de uzama, maliyet ve komplikasyonlarda artisa sebep
olmaktadir. Bu nedenle antibiyotiklere karsi giderek
artan direng, ozellikle kritik hastalarin ampirik tedavi
seciminde ¢ok ©nemli bir sorundur (3,4). Yogun
bakimda yiiksek antibiyotik direnci nedeniyle, 6zel-
likle gram-negatif basil enfeksiyonlarinda kullanila-
cak olan uygun ampirik antibiyotik tedavisini belirle-
yecek verilere gereksinim vardir. Yogun bakim tnite-

Yogun bakim {initesinde takip ve tedavi edilen hasta
grubunda hastalarin genel durum bozuklarinin olma-
si ve bu hastalara invaziv islemlerin siklikla uygulan-
masindan dolay! enfeksiyon gelisme riski, diger ser-
vislerde yatan hastalara gore daha fazla, hastanede
kahs sureleri daha uzundur (1,2). Ayrica bu hasta
grubu, genis spektrumlu antibiyotiklerin ampirik ola-
rak yaygin ve kontrolsiiz kullanimi nedeniyle direncli
enfeksiyonlara yatkin hastalardir. Direngli etkenlerin
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lerinde gelisen hastane enfeksiyonlarinin etkenleri
hastaneler, hatta hastane igindeki farkli yogun bakim
tniteleri arasinda farklihk gosterdigi gibi, yogun baki-
min kendi Unitesi igerisinde de zamanla degisiklik
gosterebilmektedir. Yogun bakim unitelerindeki
enfeksiyonlarda hem tedavi se¢imi hem de antibiyo-
tik direng oranini azaltmak i¢in mikrobiyolojik hasta-
lik etkenlerinin ve antibiyotik direng profilinin belir-
lenmesi gerekmektedir (1,4,5).

Bu calismada amag, gogus hastaliklari yogun bakim
Unitesinde farkli materyallerde tireyen mikroorganiz-
malart ve bunlarin antibiyotik direng ve duyarlilik
profillerini belirlemektir.

MATERYAL ve METOD

Calismamiz, Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Gogis
Hastaliklari Ana Bilim Dali Yogun Bakim Unitesinde
takip edilen hastalar ile prospektif olarak tasarlandi.
Calisma 6ncesinde Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi
Etik Kurulundan 12.12.2016 tarihli 19-958-16 sayih
calisma onayi alind.

Calisma Hastalan

Calismamiza Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Gogis
Hastaliklari Anabilim Dali yogun bakim (nitesine
Aralik 2016-Aralik 2017 tarihleri arasinda 24 saatten
uzun sire yatirilan hastalar dahil edildi. Yogun
bakimda 24 saatten daha kisa stireli takip edilen has-
talar ve calismaya katilmayi kabul etmeyen hastalar
kayit disi birakildi. Tim hastalardan ya da hasta
yakinlarindan calisma &ncesi bilgilendirilmis onam
alindr.

Hasta Verilerinin Toplanmasi

Caligmaya alinan tim hastalarin demografik verileri,
ek hastaliklari, sigara kullanimi, evde uzun sireli
oksijen tedavisi (USOT) kullanim durumu, evde inva-
ziv (IMV) veya non-invaziv mekanik ventilatér (NIMV)
tedavisi varhgi, varsa eslik eden hastaliklar, Akut
Fizyoloji ve Kronik Saglik Degerlendirmesi (APACHE
) ve Ardisik Organ Yetmezligi Degerlendirme Skoru
(SOFA) skorlarr kaydedildi.

Hastalarin rutin bakilan tam kan, biyokimya, C-Reaktif
protein (CRP), prokalsitonin (PCT) sonuglari kaydedil-
di. Hastalardan yogun bakimda yatislari siirecinde
gonderilen balgam, derin trakeal aspirat (DTA), kan,
idrar, gaita ve varsa yara kiltiir 6rnekleri kaydedildi.

Balgam gram boyamada mikroskobun her alaninda
10’dan az epitel ve 25'ten fazla polimormontikleer

[6kosit olan &rneklerdeki kiiltiir sonuglari degerlendi-
rilmeye alindi. DTA kaltird igin kantitatif kilttr yapi-
lanlarda 10° cfu/mL ve iizeri, brons lavaji icin 10°
cfu/ml ve {izeri, bronkoalveoler lavaj icin 10* cfu/ml
tremeler anlamli kabul edildi.

istatistiksel Analiz

Calisgmamizda istatistiksel analizler igin SPSS 20
paket programi kullanildi. Siirekli degiskenlerde, nor-
mal dagilim gosteren veriler igin ortalama ve_stan-
dart sapma, normal dagilim gostermeyen veriler icin
ortanca ve ceyrekler arasi agiklik [IQR,; .| degerleri
verildi. Verilerin normal dagilimi Shapiro-Wilk testi
ile degerlendirildi. Kategorik degiskenler sayi ve
ylizde olarak bildirildi. Surekli degiskenlerin para-
metrik test varsayimlarini karsilamasi durumunda
Student’s T test, karsilamiyorlarsa Mann-Whitney U
testi kullanildi. Olciimle elde edilen siirekli degisken-
lerin iki grup arasinda istatistiksel degerlendirilmesin-
de, iki ortalama arasindaki farkin 6nemlilik testi,
siralanabilir degiskenlerde ise Mann-Whitney-U testi
kullanildi. Kategorik degiskenler icin gruplar arasinda
kargilagtirma amaciyla verilerin 6zelligine gore Chi-
Square veya Fisher’ exact test kullanildi. P degeri
0,05’in altinda olan sonuclar istatistiksel olarak
anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Calisma stiresi boyunca 150’si erkek, 137’si kadin
olmak lizere 287 hasta c¢alismaya dahil edildi.
Hastalarin yas ortalamasi 69,96 + 14,4 yil idi. iki yiiz
seksen yedi hastanin 272’sinde (%94,8) en az bir
komorbid hastalik mecuttu. Astim veya kronik obs-
triiktif akciger hastahigi (KOAH) gibi obstriiktif akciger
hastaliklari, hipertansiyon ve kalp yetmezligi en sik
gorilen hastaliklar idi. Hastalarin yogun bakima bas-
lica yatis endikasyonlari solunum yetmezligi, pnémo-
ni, KOAH akut alevlenme, kalp yetmezligi ve sepsisti.
Calismaya alinmis hastalarin demografik 6zellikleri,
komorbid hastaliklari ve yogun bakim Unitesine yatis
nedenleri Tablo 1'de gosterilmistir.

Calismamiza dahil edilen hastalarin % 45,6'si USOT,
%17,8'i evde NIMV, %1,7'si evde IMV tedavisi
almaktaydi. Yogun bakima kabul sirasinda %46,6
hastaya yalniz medikal tedavi verilirken, %42,8 has-
taya ek olarak NIMV tedavisi, %12,2 hastaya IMV
tedavisi baslanmisti. Hastalarin takibi siiresinde top-
lam %46 hastaya NIMV, %13,9 hastaya IMV tedavisi
verilmisti. Hastalarin yogun bakim tinitesine kabuli-
niin ilk 24 saatinde hesaplanan APACHE-II ve SOFA
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Tablo 1. Hastalarin demografik 6zellikleri, komorbid hastaliklari

Cinsiyet n (%)
Kadin 150 (52,3)
Erkek 137 (47,7)

Yas (Ortalama + SD)
Kadin 72,59 = 14,95
Erkek 67,56 = 13,48

Sigara Oykiisii n (%)
Hic kullanmamis 127 (44,3)
Kullanip birakmig 148 (51,6)
Halen kullaniyor 12 (4,20)

Komorbidite* n (%)

En az bir komorbidite varhig 272 (94,8)
HT 174 (60,6)
OAH 132 (46)
KKY 93 (32,4)
ASKH 77 (26,8)
DM 75 (26,1)
Norolojik patolojiler 61 (21,1)
Atriyal fibrilasyon 46 (16)
Solid organ maligniteleri 32 (11,1)
Tiroid patolojileri 28 (9,8)
KBY 27 (9,4)
KDH 22(7,7)
OSAS 22 (7,7)
PHT 21(7,3)
PTE 14 (4,9)
Hematolojik maligniteler 11 (3,8)
Kronik karaciger hastaligi 10 (3,5)

Yogun bakim iinitesine yatis nedenleri* n (%)
Solunum yetmezligi 245 (85,4)
Pnomoni 108 (37,6)
KOAH akut atak 104 (36,2)
KKY 78 (27,2)
IMV ihtiyaci 72 (25,1)
Sepsis 53 (18,5)
iAH akut atak 45 (15,7)
Obezite hipoventilasyon 38 (13,2)
PTE 28 (9,8)
Plevral eflizyon 26 (9,1)
Hemoptizi 15 (5,2)

HT: Hipertansiyon, OAH: Obstriiktif akciger hastaligi, KKY: Konjestif kalp yetmezligi, ASKH: Aterosklerotik kalp hastaligi, DM: Diyabetes mellitus,

AF: Atriyal fibrilasyon, KBY: Kronik bébrek yetmezligi, OSAS: Obstriiktif uyku apne sendromu, KDH: Kollajen doku hastali§i, PHT: Pulmoner

hipertansiyon, PTE: Pulmoner tromboemboli, IMV: Invaziv mekanik ventilasyon, IAH: Interstisyel akciger hastaligi.

*Bir hastada birden fazla komorbidite bulunabilmektedir.
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Tablo 2. Hastalarin yogun bakima kabulii sirasindaki laboratuvar tetkik sonuglari

Laboratuvar parametresi

n= 287 Ortanca (IQR25_75)

Kan Ure Azotu (BUN) (mg/dL)
Kreatinin (mg/dL)

Sodyum (mEg/L)

Potasyum (mEgq/L)

Magnezyum (mg/dL)

Fosfor (mg/dL)

Total protein (g/dL)

Albumin (g/dL)

Total Bilirubin (mg/dL)

Direk Bilirubin (mg/dL)

indirek Bilirubin (mg/dL)
Alanin Amino Transferaz (U/L)
Aspartat Amino Transferaz (U/L)
Gama Glutamil Transferaz (U/L)
Laktat Dehidrojenaz (U/L)
Alkalen Fosfataz (U/L)

Lokosit (10%/1)

Trombosit (10%/1)

Hemoglobin (g/dL)

Hematokrit (%)

C-Reactive Protein (CRP) (mg/L)
Prokalsitonin (ng/mL)
Sedimentasyon (mm/saat)

22 (16-38)
0,91 (0,63-1,27)
140 (136-143)
4,3 (3,8-4,7)
1,95 (1,75-2,22)
3,42 (2,52-3,92)
6,40 (5,80-7,00)
3,50 (3,00-3,88)
0,66 (0,43-0,58)
0,23 (0,15-0,37)
0,40 (0,27-0,60)
19 (14-30)
24 (16-33)

27 (16-58)
243 (193-331)
76 (62-107)
8,93 (7,42-12,31)
235 (172-328)
11,5 (10,29-13,60)
36,8 (32,2-42,8)
56 (15,9-133,8)
0,24 (0,12-0,38)
31 (15-56)

skorlama ortanca [IQR,: .l degerleri sirasiyla 17
[12-23] ve 4 [2-6] idi. Hastalarin yogun bakim (nite-
sine kabult sirasindaki laboratuvar tetkik sonuglari
Tablo 2'de gosterilmistir.

Calisma suresi boyunca yogun bakim (nitesinde
takip edilen 287 hastadan 1053 kdltir 6rnegi alindi
ve bu kiiltiirlerden 223’iinde tireme saptandi. Ureyen
mikroorganizmalardan %28,2’si trakeal aspiratta,
%25,5i idrarda, %15,2'si balgamda, %14,7’si kanda,
%4,9'u brons lavajinda, %4,4’l yara, %2,6'si kateter
ucu orneklerinden izole edildi. En cok izole edilen
mikroorganizma tiim tiremelerin %55,1’ini olusturan
gram-negatif bakteriler olarak saptandi. Gram-negatif
bakterilerden ise en sik izole edilen mikroorganizma
Acinetobacter spp. (%16,6) iken, bunu sirasiyla
Klebsiella spp. (%10,7) Pseudomonas spp. (%9,4), E.
coli (%9,0) izlemekteydi. Ureyen mikroorganizmala-
rin sikhigr ve izole edildikleri yere gore dagilimi Tablo
3’te gosterilmistir.

Ureyen 37 Acinetobacter spp. susunun %75,6's1 solu-
num yolunda, %13,5’i kanda saptanmisti. Bu suslar-
da kolistin direnci %8,3 iken, calisilan diger antibiyo-
tik gruplarina %97-100 oranlarinda direng tespit

edildi. Pseudomonas spp. suslarinda genislemis
spektrumlu beta-laktamaz direnci (ESBL) %50 pozitif
olarak saptandi. Klebsiella spp. suslarinda ise ESBL
pozitifligi orani %62,5 idi. Gram-negatif basillerin
antibiyotik direng oranlari Tablo 4’te gosterilmistir.

Hastalarin kaltirlerinde treyen gram-pozitif bakteri-
lerde ise Staphylococcus aureus suglarinin
%29,4’tinde metisilin direnci pozitif (MRSA) olarak
bulunurken, higbirisinde vankomisin direnci saptan-
madi. Koagiilaz negatif stafilokok (KNS) suslarinda ise
metisilin direnci %62,5 iken, vankomisin direnci
hicbir susta saptanmadi. Gram-pozitif bakterilerin
antibiyotik direng oranlari Tablo 5'te gosterilmistir.

Ureyen mikroorganizma ile hastalarin yogun bakim-
da vyatis siresi arasindaki iliskiye bakildiginda
Acinetobacter spp. lremesi saptan hastalarda yogun
bakim yatis siresi, ireme olmayanlara gore anlamli
olarak daha uzun bulundu. H. influenzae tremesi
saptanan hastalarda ise tireme olmayanlara gore yatig
siresi daha kisa olarak saptandi. Ureyen mikroorga-
nizma ve yatis sresi iliskisi Tablo 6'da gosterilmistir.

Ureyen mikroorganizma ve mortalite arasindaki ilis-
kiye baktigimizda, Acinetobacter spp. suslari Greyen

13 [H]
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Tablo 4. Ureyen gram-negatif basillerin antibiyotik direnc oranlar:

Direncg testi calisilan antimikrobiyal ajan

E. coli
(n= 20)

Klebsiella spp
(n=24)

Pseudomonas spp.
(n=21)

Acinetobacter spp.
(n=37)

Ampisillin 16/18 (%88,8)
Sefuroksim

Seftazidim 1/2 (%50)
Sefepim 6/13 (%46,1)

Piperasilin/Tazobaktam

Sefoperazon/sulbaktam

5/9 (%55,8)

Amikasin 0/8 (%0)
Gentamisin 7/18 (%38,8)
TMP-SMX 11/18 (%61,1)

Spirofloksasin

Levofloksasin

10/14 (%71,4)
2/3 (%66,6)

imipenem 1/2 (%50)
Meropenem 1/1 (%100)
Sefolotin 13/19 (%68,4)
Sefotaksim 9/19 (%47)

Seftriakson

Tetrasklin

Tigesiklin
Tikarsillin/klavulonat
Tobramisin
Aztreonam
Ertapenem

Kolistin
Nitrofurantion

Netilmisin

1/1 (%100)

179 (%11,1)

2/15 (%13,3)

23/24 (%95,8)
2/2 (%100)
10/11 (%90,9)
14/15 (%93,3)
17/18 (%94,4)
3/4 (%75)
12/18 (%66,6)
5/24 (%20,8)
10/24 (%41,7)
13/14 (%92,8)
7112 (%58,3)
11/14 (%78,5)
12/15 (%380)
19/23 (%82,6)
16/23 (%69,5)
4/4 (%100)
1/1 (%100)
14/14 (%100)

5/6 (%83,3)
14/18 (%77,7)
6/13 (%46,1)
9/ 11(%81,8)

5/5 (%100)

13/21 (%61,9)
11/19 (%57,8)
9/21 (%42,8)
9/19 (%47,3)
15/21 (%47,6)
17721 (%80,9)

16/21 (%76,2)
8/19 (%42,1)
11/21(%52,4)

0/1 (%0)
0/1 (%0)

2/4 (%50)
1/1 (%100)

0/14 (%0)

1/1 (%100)

2/2 (%100)

35/35 (%100
15/15 (%100
34/35 (%97,1

(

30/32 (%93,7
(
(

)
)
)
)
35/36 (%97,2
36/37 (%97,3
35/35 (%100
24/24 (%100
13/13 (%100
21721 (%100
36/37 (%97,3)

)
)
)
)
)
)

15/15 (%100)

32/32 (%100)
11/11 (%100)
2/2 (%100)

3/36 (%8,3)

21721 (%100)

* Her stitunun basinda toplam treyen gram-negatif basil sus sayisi, her bir satirda ise belirtilen antimikrobiyal ajana karsi direng testi cahsilan ve

direng saptanan sus sayilari ve direng yiizdeleri ifade edilmistir.
TMP-SMX: Trimetoprim-sulfometaksazol.

hastalarda mortalite orani tireme olmayanlara goére
daha yiiksek iken, Pseudomonas spp. lreyen hasta-
larda ise mortalite orani Greme olmayanlara gore
anlamli olarak daha diisiik saptandi. Ureyen mikroor-
ganizmalar ve mortalite arasindaki iliski Tablo 7'de
gosterilmistir.

Mekanik ventilasyon destegi verilen hastalarin yogun
bakimda NiMV, iIMV basarilari ile bu hastalarda (ire-
yen mikroorganizmalar arasinda anlamli bir iligki
saptanmadi.

Calismaya dahil edilen hastalarin yogun bakima
yatiglarinin ilk 24 saatinde hesaplanan APACHE-II ve
SOFA skoru ile tireyen etkenlerin iliskisine bakildi-

ginda, Acinetobacter Ulremesi saptanan hastalarin
APACHE-II ve SOFA skorlari, Gireme saptanmayanlara
gore daha ylksekti. Pseudomonas tiremesi saptanan
hastalarin APACHE-II ve SOFA skorlari ise, treme
saptanmayanlara gore daha dustik olarak bulundu
(Tablo 8).

TARTISMA

Galismamizdaki kiltir Gremelerinin %55,1lik kismi-
ni gram-negatif bakteriler, %25,1’ini ise gram pozitif
bakteriler olusturmaktaydi. Gram-negatif bakteriler-
den suglarindan en sik izole edilen mikroorganizma-
lar sirasiyla Acinetobacter spp, Klebsiella spp,
Pseudomonas spp., E. coli idi. Gram-pozitif bakteriler
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Tablo 5. Ureyen gram-pozitif basillerin antibiyotik direng oranlari

Direnc testi calisilan antimikrobiyal ajan S. aureus (17) KNS (16) S. pneumoniae (2) Enterococcus (21)

12/18 (%66,6)

Ampisillin

Amoksisilin/Klavulonat
Penisillin

Ertapenem

Eritromisin

Seftazidim

Sefepim

Sefalotin

Sefazolin
Piperasilin/Tazobaktam
Quinopristin/Dalfopristin
Rifampisin

Gentamisin
Klindamisin

Linezolid

TMP-SMX
Spirofloksasin
Levofloksasin
imipenem

Mupirosin
Moksifloksasin
Sefotaksim

Seftriakson

Tetrasklin

Tigesiklin
Tikarsillin/klavulonat
Teikoplanin
Nitrofurantion

Vankomisin

7/8 (%87,5)
13/13 (%100)
1/1 (%100)
9/12 (%75)

6/7 (%85,7)
1/1 (%100)

9/13 (%69,2)
3/6 (%50)
8/13 (%61,5)
0/12 (%0)
2/13 (%15,3)
8/12 (%66,6)
1/1 (%100)

2/3 (%66,6)

1/1 (%100)

5/12 (%41,6)

0/12 (%0)

9/9 (%100)

1/1 (%100)

15/16 (%93,7) 0/1 (%0)
1/1 (%100) 0/1 (%0)
13/14 (%92,8) 0/1(%0)
2/2 (%100)
1/1 (%0)
9/9 (%100) 1/1 (%100)
0/1 (%0)
6/14(%42,8)
8/16(%50)
5/7 (%71,4) 7/16 (%A43,7)
13/15(%86,6) 0/1 (%0)
0/16 (%0) 0/18 (%0)
8/16 (%50) 0/1 (%0) 2/2 (%100)

15/16 (%93,7)

4/5 (%80)

0/1 (%0)

8/16 (%50)

0/16 (%0)

1/1 (%100)

1/1 (%100)

0/1 (%0)

6/6 (%100)
5/7 (%71,4)
0/1 (%0)

1/1 (%100)

3/3 (%100)
0/6 (%0)

14/14 (%100)

3/3 (%100)
1/19 (%5,2)

KNS: Koagtilaz negatif Staphylococcus, TMP-SMX: Trimetoprim-sulfometoksazol.

*Her stitunun basinda toplam tireyen gram-pozitif kok sus sayisi, her bir satirda ise belirtilen antimikrobiyal ajana karsi direng testi ¢alisilan ve direng
saptanan sus sayilari ve direng ytizdeleri ifade edilmistir.

Tablo 6. Ureyen mikroorganizma ve hastalarin yogun bakim nitesindeki yatis siiresi iliskisi

Yatis giinii (giin) Ortanca (IQR25_75)

Ureyen mikroorganizma Ureme var Ureme yok p

Acinetobacter spp. 23 (10-34) 12,5 (5-24) 0,011
Pseudomonas spp. 10 (3-46) 15 (6-24) 0,202
Klebsiella spp. 7 (4,25-24) 15 (6-24) 0,130
H. influenzae 4 (2,5-10) 15 (6-24) 0,037
Staphylococcus spp. 17 (7,5-24) 14 (5-24) 0,534
E. coli 13 (2,75-22) 15 (6-24) 0,441
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Tablo 7. Ureyen mikroorganizmalar ve mortalite arasindaki iligki

Ureyen mikroorganizma Eksitus (%) Yasayan (%) p
Acinetobacter spp. (+) 62,5 37,5
0,008
Acinetobacter spp. (-) 37,4 62,6
Pseudomonas spp. (+) 10 90
0,003
Pseudomonas spp. (-) 44,6 55,4
Klebsiella spp. (+) 27,3 72,7
0,158
Klebsiella spp. (+) 42,9 57,1
H. influenzae (+) 0 100
0,079
H. influenzae (-) 42,3 57,7
Staphylococcus spp. (+) 36 64
Py PP 0,569
Staphylococcus spp. (-) 42 58
E. coli (+) 42,9 57,1
0,900
E. coli (+) 41,1 58,9

Tablo 8. Ureyen mikroorganizma ve APACHE-II/SOFA skoru iligkisi

APACHE Il skoru ortanca (IQR,; _.) p
Var Yok
Acinetobacter spp. 26 (16-35) 21,5 (13-27) 0,030
Pseudomonas spp. 14,5 (12-24,5) 23 (14-30) 0,036
Klebsiella spp. 23 (8-25) 22 (14-29) 0,451
H. influenzae 15 (11-30) 22 (13,75-28) 0,632
Staphylococcus spp. 22 (13,5-26) 22 (13,75-29,25) 0,811
E. coli 20 (12,75-31) 50 (14-28) 0,805
SOFA puani (ortalama + SD) p
Var Yok
Acinetobacter spp. 6 (4-8) 6 (3-6) 0,054
Pseudomonas spp. 4 (3-5) 5 (4-7) 0,083
Klebsiella spp. 4 (4-6) 5(3-7) 0,456
H. influenzae 4 (2,5-10,5) 4 (3,75-7) 0,986
Staphylococcus spp. 5 (4-8) 4 (3-6) 0,181
E. coli 4,5 (3-5,25) 4 (3,5-7) 0,559

ise en sik Staphylococcus ve Enterococcus idi.
Acinetobacter spp. suslarinda kolistin disinda tim
antibiyotiklere %95 ve lizeri direng saptandi. Ayrica
Acinetobacter spp. lremesi, uzamis hastanede yatig
stiresi, artmig APACHE-Il ve SOFA skoru ile artmig
mortalite ile iliskili bulundu.

Yogun bakim Unitesinde takip edilen hastalar direngli
enfeksiyonlara daha yatkin olup, hastanede kalig
suireleri daha uzun hastalardir. Bunun yani sira, yillar
icerisinde enfeksiyon etkenleri ve direng paternlerin-
de degisiklik olmaktadir. Yogun bakim hastalarinda

6nemli bir nozokomiyal enfeksiyon etkeni olan
Acinetobacter spp. suslarinin gorilme sikhigi son yil-
larda artmis ve rutinde kullanilan genis spektrumlu
antibiyotiklere direncli hale gelmistir. Ayni zamanda
tedavi sirasinda yeni direng mekanizmalari gelistire-
bilmektedir (6,7). Klinigimiz yogun bakiminda 2012
yilinda yapilmis olan baska bir calismada en sik izole
edilen etkenler bizim c¢alismamiza benzer olarak
%68,7 orant ile gram-negatif bakteriler olmakla bir-
likte, A. baumannii (%13,7) orani ile Pseudomonas ve
MRSA'dan sonra Uglinci siklikta saptanmustir (8). Bu

17 (=]

Tuberk Toraks 2021;69(1):9-20



Yogun bakim tinitesinde mikroorganizmalarin dagilimi

durum ayni yogun bakim nitesinde bile zaman ice-
risinde mikroorganizmalarin dagilimini degisebildigi-
ni ve literatiire benzer sekilde Acinetobacter spp.
suslarinda yillar igerisinde artis oldugunu gostermek-
tedir. Uluslararasi, 75 llke ve 1265 merkezin katildig
yogun bakimda enfeksiyon prevalansi ve sonuclari ile
ilgili calismada tiim hastalarda Acinetobacter spp.
yaklasik %8,8 siklikla ve gram-negatif mikroorganiz-
malar arasinda dglincl sirada saptanmistir. Dogu
Avrupa ve Asya’dan katilan merkezlerde ise bu sira-
siyla %17,1 ve %19,2 siklikla goralmustar (1).

Calismamizda ireyen Acinetobacter spp. suslarinin
antibiyotik duyarliliklarina baktigimizda kolistin
direnci %8,3 iken, diger calisilan antibiyotiklere
direng orani %95’in tizerinde saptanmistir. Polonya‘da
yapilmis bir calismada Acinetobacter %13,54 siklikta
iremisti. Ureyen bu suslarda kolistine direng saptan-
mazken, meropenem ve imipeneme %13, levofloksa-
sin ve siprofloksasine karsi ise %15 oraninda direng
saptamistir (9). Literatiirde calismalara bakildiginda
Acinetobacter spp. insidansinda ve direng oraninda
hizli bir artis oldugu goriilmektedir ve ortaya gikacak
pan-rezistan suglarin artisindan endise duyulmaktadir
(7,10-12).

immiin sistemi baskilanmis, bronsektazi, KOAH ve
yapisal akciger patolojileri olan hastalarda
Pseudomonas spp. en onemli nozokomiyal patojen-
lerdendir (13,14). Amerika Birlesik Devletleri gene-
linde ulusal hastane enfeksiyonlari siirveyans sistemi
ile ilgili yayinlanan verilerde yogun bakim hastalarin-
da solunum yolu enfeksiyonlarinin %18,1’ini, kan
dolagim enfeksiyonlarinin %3,4’iind, cerrahi alan
enfeksiyonlarinin %9,5’ini ve idrar yolu enfeksiyonla-
rinin %16,3’tinli  Pseudomonas spp. olusturdugu
saptanmistir (7). Yogun bakim tinitemizde daha 6nce-
den yapilmis olan ¢alismada Pseudomonas suslari en
stk saptanan mikroorganzima olup, meropenem
direncinin %70, siprofloksasin ve piperasilin/tazo-
baktam direnglerinin ise %14 degerlerinde oldugu
saptanmistir. Ayni yogun bakim tnitesinde on yil ara
ile yapilan bu iki calismada yillar icerisinde pseudo-
monas suglarmin antibiyotik direncinde artis gordl-
mektedir  (8). Bununla birlikte Turkiye'deki
Pseudomonas aeruginosa izolatlarinin antibiyotik
direng oranlarinin degerlendirildigi bir meta-analizde
yillar icerisinde Pseudomonas antibiyotik direncinin
yillar icinde azalma egiliminde oldugu gorilmustir
(15).
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Klebsiella, major firsatci enfeksiyonlardan birisi olup,
nozokomiyal pnémoni, iriner sistem enfeksiyonlari
ve immiinsliprese hastalarda bakteriyemi gibi cesitli
klinik tablolarda karsimiza cikabilmektedir. Gelisen
ylksek direng oranlariyla da 6zellikle gelismis tilke-
lerde 6nemli bir sorun haline gelmektedir. E. coli ile
birlikte ESBL ireten en sik iki mikroorganizmadan
birisidir (16). Vietnam’da tg¢lincti basamak bir hasta-
nenin yogun bakiminda yatan hastalarin dahil edildi-
gi bir calismada ise Klebsiella suslarinin,
Acinetobacter'den sonra en sik saptanan mikroorga-
nizma oldugu saptanmistir (17). Yapilan bir meta-ana-
lizde yogun bakim hastalarindan alinan izolatlarda
Ureyen Klebsiella suslarinin oraninin giderek artig
gosterdigi saptanmistir. Bunun yani sira yiiksek mor-
talite ile iliskisi oldugu bildirilen karbapenem direng-
li Klebsiella suglarinin da hizl bir artis egiliminde
oldugu gorilmistiir (18).

Normal kosullar altinda gastrointestinal sistemde
kommensal bir bakteri olan E. coli, uygunsuz konakgi
kosullart varliginda, tipki diger Enterobacteriaceae
tirleri gibi o6lime kadar gidebilen, enfeksiyonlarin
kaynagi olabilirler. Ozellikle yogun bakimlarda venti-
lator iligkili pnomoniler ve kateter iligkili Griner sistem
enfeksiyonlarinin 6nemli bir nedenini olustururlar
(19). Bizim calismamizda tim Gremelerin %9’unu E.
coli olusturmaktaydi ve suslarin %50 oranda ESBL
Uretmekteydi. Klinigimiz yogun bakiminda daha
onceden yapilmis olan ¢alismada 115 kiltir Greme-
sinin %26’sin1 E. coli suslart olusturuyordu. Bu sugla-
rin da %26,6’s1 ESBL Uretiyordu (8). Her iki ¢alisma
arasinda gecen 10 yillik sire igerisinde yogun baki-
mimizda E. coli Giremelerinin azaldigr ancak, ESBL
treten E. coli oraninin % 26'dan % 50'ye artis goster-
digi izlenmektedir.

Calismamizda Staphylococcus suslari, tim Gremele-
rin %14,8’inde gorilmis olup, bu suslarin %51,5
Staphylococcus aureus, %48,5'i ise KNS olarak sap-
tanmustir. Uluslararasi gcok merkezli yapilan bir ¢ahs-
mada Staphylococcus aureus %20,5 siklikla gram-
pozitif mikroorganizmalar arasinda ilk sirada saptan-
mistir. Dogu Avrupa ve Asya’dan katilan merkezlerde
ise bu sirasiyla %19,6 ve %16,1 siklikla goriilmistir,
kaltirlerin %10,2'sinde ise metisillin direngi pozitif
saptanmistir. Dogu Avrupa ve Asya’dan katilan mer-
kezlerde ise metisillin direnci sirastyla %10,4 ve %10
sikhkla gorGlmistir (1) Literatiirde gorlldiga tizere
metisilin direnci %10-80 arasinda genis bir aralikta
degismektedir (20,21).
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Ureyen mikroorganizmalar ile hastalarin yogun
bakimda yatis stireleri arasindaki iliski incelendigin-
de, Acinetobacter spp. lremesi saptan hastalarda
yogun bakim yatis siiresi, lireme olmayanlara gore
daha uzun bulunmustur. H. influenzae Gremesi sapta-
nan hastalarda ise yatis siiresi daha kisa olarak sap-
tanmistir. Sileem ve arkadaglari tarafindan yapilan
Acinetobacter spp. nedenli ortaya ¢ikan yogun bakim
enfeksiyonlarinin  degerlendirildigi  calismada,
Acinetobacter spp. Uremesi saptanan hastalarin
yogun bakimda yatis siiresi, ireme olmayanlara gore
anlamli olarak yiiksek saptanmustir (22). iki bin on
bes yilinda yaymlanmig baska bir yogun bakim ¢alis-
masinda da Acinetobacter baumannii liremesi sapta-
nan hastalarin yogun bakim yatis stresi, calismamiza
benzer sekilde daha yiiksek saptanmistir (5).
Kanada’da yapilmig baska bir calismada P. aeruginosa
Uremelerinin oraninin uzamig hastane yatislarinda
artmig oldugu bulunmustur. Ayrica ayni galismada H.
influenzae lremelerinin hastane yatislarinin erken
donemlerinde daha vyiiksek oranlarda saptandigi
bulunmustur (23). Bu durumun, H. influenzae toplum
kokenli pnémoni etkenlerinden birisi olmasi nede-
niyle yogun bakima ya da hastaneye yatislarin erken
doéneminde saptanmasi ve antibiyotik direng oranla-
rinin gorece daha disiik olmasi ve dolayisiyla tedavi
stirelerinin daha kisa olmasi durumu ile iliskili olabi-
lecegini dislinmekteyiz.

Galismamizda alinan kiiltiirlerde treyen etkenler ile
mortalitearasindakiiliskiincelendiginde Acinetobacter
suslarinin Gredigi hastalarda mortalite Gireme olma-
yanlara gore daha ylksek, Pseudomonas spp. lreyen
hastalarda ise mortalite orani, Greme olmayanlara
gore daha disiik saptanmistir. Nazer ve arkadaslarinin
yogun bakim (initelerinde yapmis olduklart bir galis-
mada da Acinetobacter tremelerinin mortalite igin
bagimsiz bir risk faktori oldugu saptanmistir (5).
Sileem ve arkadaslarinin  ¢alismasinda da
Acinetobacter lremesi olan grupta mortalite, lireme
olmayan gruba gore daha yiiksek bulunmustur (22).

Calismamizda, hastalarin yogun bakima yatiglarinin
ilk 24 saatinde hesaplanan APACHE-II skorlarina bak-
tigimizda Acinetobacter iiremesi olan grup, tUreme
olmayanlara gore daha yiiksek skora sahipken;
Pseudomonas tremesi olanlar, Greme olmayanlara
gore daha disik APACHE-Il skoruna sahipti.
Acinetobacter spp. nozokomiyal etkenlerden olup,
yiksek antibiyotik direng oranlari mevcuttur.
Ozellikle ventilatére bagli hastalarda solunum yolu
enfeksiyonlari, idrar yolu enfeksiyonlari ve bakteriye-

miler ile iliskili olmasi nedeniyle uzun sireli hastane
yatislari, artmig komplikasyonlar ve mortalite goriile-
bilir. P aeruginosa'da nozokomiyal bir enfeksiyon
etkeni olmakla birlikte, solunum yollarinda, cilt ve
gastrointestinal sistemde kolonize olarak bulunabil-
mektedir (24). Calismamizdaki hastalarin da biyiik
bir kisminda KOAH, bronsektazi gibi Pseudomonas
kolonizasyonun sik oldugu klinik durumlar mevcut-
tu. Aktif enfeksiyonu olmadigr halde, kolonizasyon
nedeni ile Pseudomonas suslari Ureyen hastalar
nedeni ile Pseudomonas iireyen grupta mortalitenin
ve APACHE-II skorunun daha diisiik olabilecegini
diisiinmekteyiz.

Calismamizin bazi kisithliklari mevcuttu. Birincisi;
calismada 6zellikle solunum yolu 6rneklerinde ure-
yen mikroorganizmalarin aktif enfeksiyon etkeni mi
yoksa kolonizasyona mi bagh oldugunun net deger-
lendirilememis olmasi bir ¢alisma kisithligr olarak
kabul edilmistir. Diger bir kisithlik ise; calisma bulgu-
larimizin, hastalarin yasi ve ek hastaliklarindan
bagimsiz olarak degerlendirilmemis olmasidir.

Sonug olarak, yogun bakim (nitelerinde hastane
enfeksiyonlari ve antibiyotik direnci 6nemli bir sorun-
dur. Antibiyotiklere karsi giderek artan direng nede-
niyle, ézellikle kritik hastalarin ampirik tedavisinde
giincel etken dagilhmi ve direng profillerinin deger-
lendirildigi veriler dikkate alinarak tedavi planlama-
lart yapiimahdir.

Etik Komite Onayi: Calisma icin Ankara Universitesi
Tip Fakdltesi Etik Kurulundan onay alindi (Karar no:
19-958-16, Tarih 12.12.2016).
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