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Ozel Bir Hastanede Gram-negatif Bakteri izolatlarinda
Antibiyotik Direncinin Degerlendirilmesi

Evaluation of Antibiotic Resistance in Gram-Negative Bacteria Isolates in a
Private Hospital

Aslihan Demirel

Ozel Kadikdy Florence Nightingale Hastanesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji KLinigi, istanbul, Turkiye

0z
Amag: Hastane kaynakl enfeksiyonlara sebep olan direncli gram-negatif bakteri enfeksiyonlari giderek artan bir sorun haline gelmektedir. Bu bakterilerde gelisen karbapenem
direnci nedeniyle tedavi secenekleri kisitlanmakta, hastanede kalis stiresi uzamakta ve mortalite artmaktadir. Bu durum tigesiklin ve kolistin gibi seceneklerin tedaviye eklenmesine
gerektirmektedir. Bu calismanin amaci, 6zel bir hastanede cesitli klinik 6rneklerden izole edilen, Gram-negatif bakterilerin sikligi ve duyarliliklarinin saptanmasi ile hastalarda
uygun antibiyotik seciminde yol gosterici verileri ortaya koymaktir.

Yontemler: Bu calismada, Ozel Kadikdy Florence Nightingale Hastanesi'nde Subat 2018 ile Subat 2019 tarihleri arasinda cesitli klinik Grneklerden izole edilen 1109 gram-negatif
bakteri incelendi. Orneklerde tireyen bakteriler konvansiyonel yontemler, Vitec 2 (Biomeriux, Fransa) otomatize sistem ile Gretici firmanin énerileri dogrultusunda tanimlanmitir.
Duyarlilik testleri Vitec 2 (Biomeriux, Fransa) otomatize sistem ile yapildi, EUCAST kritelerine gdre yorumlandi. Veriler retrospektif olarak alinarak degerlendirilmistir.

Bulgular: Calismaya dahil edilen drneklerin en sik kan ve idrar 6rnekleri olmustur. Tanimlanan bakteri tiirlerin tiiril ve duyarkliigina bakinca Escherichia coli (%50,9)
icin en etkili antibiyotikler meropenem (%99,6), imipenem (%99,2), fosfomisin (%98,5), amikasin (%96,7), kolistin (%98,3), tigesiklin (%96,7) idi. Klebsiella spp. icin en etkili
antibiyotikler amikasin (%95,2) ve meropenem (%92,6), imipenem (%92), kolistin (%95,8), tigesiklin (%96,7) idi. Proteus spp. icin en etkili antibiyotikler, meropenem (%95,7),
piperasilin/tazobaktam (%95,7) ve fosfamisin (%91,2) saptanmistir. Tigesiklin duyarliligi ise %15,4 olarak saptanmistir. Enterobacter spp. icin en etkili antibiyotikler imipenem
(%100), amikasin (%100) ve siprofloksasin (%93,1) iken. Pseudomonas aeruginosa icin en etkili antibiyotikler amikasin (%80,3), siprofloksasin (%774), kolistin (%94,7)
saptanmistir.

Sonuc: Her merkez kendi klinik drneklerinden izole edilen gram-negatif bakteri dagilimini, direnc paternini ve yillara gore degisimini bilmelidir. Hastane enfeksiyonlari ve
antibiyotik direncini 6nlemek igin her hastanenin uyguladig, enfeksiyon kontrol komitesinin sorumlulugunda bir antibiyotik ynetim plani olmalidir.

Anahtar Kelimeler: Klinik 6rnekler, gram-negatif bakteriler, antibiyotik duyarliligi

ABSTRACT

Objective: Resistant gram-negative bacterial infections that cause hospital-acquired infections are becoming increasingly problematic. Due to the carbapenem resistance that
develops in these bacteria, treatment options are restricted, the duration of hospitalization is longer and the mortality increases. This requires the addition of options such as
tigecycline and colistin to treatment. The aim of this study is to determine the susceptibility of gram-negative bacteria isolated from various clinical specimens in a private hospital
and to determine the appropriate antibiotics in patients.

Methods: In our study, 1109 bacterial strains which were produced in various clinical samples were examined in Private Kadikoy Florence Nightingale Hospital between February
2018 and February 2019. Bacteria in the samples are defined in accordance with the recommendations of the manufacturer of the conventional methods, Vitec 2 (Biomeriux,
France) automated system. Sensitivity tests were performed by Vitec 2 (Biomeriux, France) automated system and interpreted according to EUCAST criteria. The data were
retrospectively evaluated.

Results: The most common samples of the study were blood and urine. The most effective antibiotics for Escherichia coli (50.9%), based on the type and sensibility of
the identified bacterides, were meropenem (99.6%), imipenem (99.2%), fosfomycin (98.5%), amikacin (96.7%), colistin (98.3%), tigecycline (96.7%). Klebsiella spp. the most
effective antibiotics were amikacin (95.2%) and meropenem (92.6%), imipenem (92%), colistin (95.8%) and tigecycline (96.7%). The most effective antibiotics for Proteus spp.
were meropenem (95.7%), piperacillin/tazobactam (95.7%) and phosphomycin (91.2%). The sensitivity of tigecycline was found to be 15.4%. The most effective antibiotics for
Enterobacter spp. were imipenem (100%), amikacin (100%) and ciprofloxacin (93.1%). The most effective antibiotics for Pseudomonas aeruginosa were amikacin (80.3%),
ciprofloxacin (77.4%), colistin (94.7%) was determined.

Conclusion: Each center is supposed to know the distribution of gram-negative bacteria, resistance patterns and changes in years, isolated from their own clinical samples. In
order to prevent hospital infections and antibiotics, there must be an antibiotic management plan under the responsibility of the infection control committee that is applied by
the hospital.
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GiRIS

Hastane kaynakli enfeksiyonlar ve bu enfeksiyonlara
sebep olan gram-negatif bakteri enfeksiyonlari giderek
daha biyuk bir sorun haline gelmektedir. Sorun olusturan
mikroorganizmlardan en sik karsimiza c¢ikani cok ilaca
direncli gram-negatif basillerdir. Hastane kaynakl
enfeksiyonlari énlemek icin mikroorganizmay! saptamak,
antibiyotik direncini bilmek bu etkenlerle miucadelede
onemlidir. izolasyon &énlemleri, yeni antibiyotiklerin
kullanima girmesi, antibakteriyel profilaksi 6nlemleri
hastane enfeksiyonlarinin énlemede tam olarak basarili
olmamistir. Aksine gram-negatif bakterilerde gelisen
yeni direnc mekanizmalari ile gram-negatif bakteri
enfeksiyonlarigiderek micadelesidahazorlubirhalalmistir
(1,2). Gram-negatif bakterilerde gelisen coklu ilac¢ direnci
sebebiyle son zamanlarda tedavisi imkansiz enfeksiyonlar
gelisebilmektedir (3). Beta laktam antibiyotiklerin cogdu,
kinolonlar, aminoglikozidler, trimetoprim-sulfometaksozol
gram-negatif  bakteri  enfeksiyonlarinda  kullanilan
baslica antibiyotiklerdir. Uctinci kusak antibiyotiklerin
profilaksi ve ampirik tedavide sik kullanimlari, kisitli
antibiyotik uygulamalari icine dahil edilmemesi nedeniyle
bu gruptaki antibiyotiklere direnc orani artmistir (4-6).
Karbapenemler gram negatif basillere en etkili genis
spektrumlu antibiyotiklerdir. Ancak gram-negatiflerde
gelisen karbapenem direnci nedeniyle tedavi secenekleri
kisitltanmakta, hastanede kalis sdresinin uzamakta ve
mortalite artmaktadir (7,8). Bu durum tigesiklin ve kolistin
gibi seceneklerin tedaviye eklenmesine gerektirmektedir
9).

Ozellikle hastane kaynakli enfeksiyon etkeni olan gram
negatif bakterilerde antibiyotiklere karsi direnc oranlarinin
ddzenli takibi ampirik tedavide yol gdésterici olacaktir.
Artan antimikrobiyal direnc tim dinyada ve Ulkemizde
6nemli bir saglik sorunudur. Buna bagli olarak mortalite,
morbidite ve tedavi maliyetindeki artis her gecen gun
daha da artmaktadir (10). Antibiyotik duyarlilik sonuclar
bélgesel olarak degistidi gibi, hastaneden hastaneye,
hatta ayni hastanenin degisik birimleri arasinda da
farkliliklar gostermektedir (11). Bu calismanin amaci, 6zel
bir hastanede cesitli klinik drneklerden izole edilen, gram
negatif bakterilerin sikligi ve duyarliliklarinin saptanmasi
ile hastalarda uygun antibiyotik seciminde yol gosterici
verileri ortaya koymaktir.

YONTEM

Olgularin Secimi ve Tanimlanmasi

Bu calismada, Ozel Kadikéy Florence Nightingale
Hastanesi'nde Subat 2018 ile Subat 2019 tarihleri arasinda
cesitli kliniklere basvuran hastalardan enfeksiyon stphesi
ile alinan kaltdr oOrneklerden izole edilen bakterilerin
dagilimi ve duyarliklari incelendi.

Bakterilerin izolasyonu ve Tanimlanmasi

Calismamiza hastanemiz mikrobiyoloji laboratuvarina
cesitli kliniklerden gelen drneklerde Greyen 1109 bakteri
tird dahil edildi. Ornekler laboratuvara geldikten sonra %5
koyun kanli jeloz ve eozin metilen mavisi agar (Salubris,
Turkiye) besiyerlerine ekimleri yapildi. Yirmi dort saat
inkiibasyondan sonra kiilttrler degerlendirildi. Ureme olan
saf koloni tespit edilen plaklardaki bakteriler konvansiyonel
yéntemler, Vitec 2 (Biomeriux, Fransa) otomatize sistem
ile Uretici firmanin dnerileri dogrultusunda calisilarak
tanimlanmistir.

Duyarlilik Testleri

Besiyerinden izole edilen saf bakteri kiltirleri Vitec 2
(Biomeriux, Fransa) otomatize sistem ile firmanin énerileri
dogrultusunda caligitarak tanimlanmistir.  Duyarlilik
sonuclari

Avrupa Antimikrobiyal Duyarlilik Testi Komitesi kritelerine
g6ére yorumlandi (12).

Verilerin Toplanmasi

Veriler retrospektif olarak alinarak degerlendirilmistir.
16.01.2018 tarihinde Florance Nightenagale Hastanesi'nden
alinmustir.

BULGULAR

Bu calismada, Subat 2018 ile Subat 2019 tarihleri arasinda,
Ozel Kadikéy Florence Nightingale Hastanesi Mikrobiyoloji
Laboratuvari'na, poliklinik ve yatan hastalardan
gonderilen cesitli klinik 6rneklerden izole edilen gram-
negatif bakteriler ve bunlarin cesitli antibiyotiklere olan
duyarliliklari retrospektif olarak degerlendirildi.
Calismaya dahil edilen o6rneklerin en sik kan ve idrar
érnekleri olmustur. Diger drneklerin dadiimi Tablo 1'de
verildi.

Calismamiza dahil edilen 1109 bakterilerin dagilimi
Escherichia coli (E. coli) (%50,9), Klebsiella spp. (%14,2)
Proteus spp. Enterobacter spp. olmak Uzere dért fakli
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Enterobacteriaceae tirl ve Pseudomonas aeruginosa (P.
aeruginosa) (%4,6) olarak tanimlanmistir.

E. coli icin en duyarli antibiyotikler meropenem (%99,6),
imipenem%99,2, fosfomisin (%98,5), amikasin (%96,7),
kolistin  (%98,3), tigesiklin (%96,7) dir. En direncli
antibiyotikler ise ampisilin (%42,4) ve sefuroksim (%66,2)
olarak saptanmistir. Etkenin diger antibakteriyellere ait
duyarliik dagilimi Tablo 2'de verildi.

Klebsiella spp. icin en duyarli antibiyotikler amikasin
(%95,2) ve meropenem (%92,6) , imipenem (%92), kolistin
(%95,8), tigesiklin (%96,7) dir. En direncli antibiyotikler
ise sefuroksim aksetil (%60,1), seftazidim (%61,4) olarak
saptanmistir. Etkenin diger antibakteriyellere ait duyarlilik
dagilimi Tablo 2'de verildi.

Proteus spp. icin en duyarli antibiyotikler, meropenem
(%95,7), piperasilin tazobaktam (%95,7) ve fosfomisin

Tablo 1: Gram-negatif bakterilerin izole edildigi klinik
materyallerin dagilimi

(%91,2), en direncli antibiyotikler ise ampisilin (%58,1),
trimetoprim/sulfametoksazol (%55,3), imipenem (%50)
ve tigesiklin (%15) olarak saptanmistir. Etkenin diger
antibakteriyellere ait duyarlilik dagilimi Tablo 2'de verildi.

Enterobacter spp. icin en duyarli antibiyotikler imipenem
(%100), amikasin (%100) ve siprofloksasin (%93,1) iken,
en direncli antibiyotikler trimetorprim/ sulfametoksazol
(%55,3), imipenem (%50), tigesiklin (%571) olarak
saptanmistir. Etkenin dider antibakteriyellere ait duyartilik
dagilimi Tablo 2'de verildi.

P. aeruginosa icin en duyarli antibiyotikler amikasin
(%80,3), siprofloksasin (%774), kolistin (%94,7) olup, en
direncli antibiyotikler ise piperasilin/tazobaktam (%54,8)
olarak saptanmistir. Etkenin diger antibakteriyellere ait
duyarlilik dagilimi Tablo 2'de verildi.

TARTISMA

Antibiyotik direncinin gram-negatif bakteriler arasinda
yillar icinde artmasi neden olduklari enfeksiyonlarin

Materyal cinsi n % o
idrar 067 719 teda\{|5|n| zorlastirmaktadir. Bu .sgbepte her merkez
Kan 14 84 kendi surveyansini yapmall ve antibiyotik duyarliliklarini
. ' tespit etmelidir. Bu durum ampirik tedavi secimi icin cok
Endotrakeal aspirat 81 55 B o . . >
onemlidir (1-4). Toplum ve hastane kdkenli enfeksiyonlarin
Yara akintisi 47 3,2 . o
- 34 ”3 en basinda gelen gram negatif etkenlerden E. colinin
algam ' o .
0 s 2 . neden oldugu enfeksiyonlarda siklikla kullanilan
ISk , L o o
’ betalaktam antibiyotik duyarlilidr gittikce azalmaktadir.
Vajinal akinti 20 13 . . - L
S Calismamizda izole edilen E. coli izolatlarinin ampisilin
Nazal surunt 16 L duyarlili§i (%42,4) ve ikinci kusak sefalosporin duyarliligi
Rektal suruntd = 10 (%66,2) oldukca azalmis oldugunu gordiik. Meropenem
Total 1484 1000 (%99,6) ve amikasin (%96,7) duyarliiginin  yiiksek
Tablo 2: Gram-negatif bekteriler ve duyarlilik oranlarinin dagitimi
£ £ <5 =
S E @ EL 8
Mikroorganizmalar c £8 E e E § g £ :E = ;‘g =8 § & £
= "% X > h=] x S ] £ = 3 ge £ 2 - 2
z2 =83 ¢ 2 ® & & § § = © =& & § % =
= ge 3 s £ & e 2 £ = 2 gEs £ v 2 ]
E E‘ % “6 “q-a (7} (7] 9 E v E .E‘ ‘=3 x [~} ] 9
n < [ n n 0 = — (o} < a EFa Z e X =
Enterobacteriaceae 1109
Escherichia coli 755 424 838 662 905 721 703 996 992 872 967 747 654 979 985 983 96,7
Klebsiella spp. 210 - 657 601 813 61,4 621 926 920 832 952 720 691 818 792 958 667
Proteus spp. 47 581 957 791 884 766 744 957 500 745 872 681 553 - 9U2 - 154
Enterobacter spp. 29 56 724 624 784 724 690 966 100 966 100 931 862 100 682 857 571
Non-fermenterler
Pseudomonas 68 - 548 - - 758 - 767 731 790 803 774 - - - 94,7 -
aeruginosa
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oldugunu dolayisi ile bu secenekleri hastanede yatan
hastalaricin halen é6nemli bir secenek oldugunu ddstnddk.
Siprofloksasin (%74,7) ve trimetoprim/ sulfametoksazollin
(%65,4) duyarliiginin azalmasi da tedavi seceneklerini
kisittamaktadir. Buna karsilik fosfomisin  (%98,5) ve
nitrofurantoin duyarliginin (%97) yiiksek olmasi komplike
olmayan idrar yolu enfeksiyonlarinin tedavisinde iyi bir
secenek olarak bulunmaktadir. Simdilik hastanemizde E.
coliizolatlarricin alternatif bir tedavi secenedgi icin tigesiklin
ve Kkolistin duyarliginin 6nemi glindem gelmese de ilerde
alternatif olmasi acisindan baktigimizda calismamizda
bu izolatlara karsi kolistin (%98,3) ve tigesiklin (%96,7)
duyartiiginin - da oldukca ydksek oldugu goéraldu.
Gondlld ve ark.'min (13) hem toplum hem de hastane
kokenli E. coli suslarinin antibiyotik duyarliliklarinin
degerlendirildigi  calismasinda amoksisilin-klavulanik
aside %13, sefotaksime %16, siprofloksasine %37, oraninda
diren¢ saptanirken, imipeneme direnc tespit edilmemistir.
Ulkemizde yapilan bagka bir calismada amikasin ve
imipeneme %3, seftriaksona %10, siprofloksasine %17
oraninda direnc saptanmistir (14). Bizim calismamiz da
hastane ve toplum kdkenli érneklerin alindidi bir calisma
oldugundan E. colimin antimikrobiyal duyarlilik paterni
tlkemiz verileriyle uyumludur. Ulkemizde farkli zaman
dilimlerinde E. coli'nin tigesiklin ve kolistin duyarliligiyla
ilgili yapilan calismalarda direnc saptanmayan veya %3-16
oraninda saptanan duyarlitik bildiren calismalar olmustur
(15-17). Buna gobre laboratuvarimizda saptadifimiz E.
coli suslarmin, tigesiklin ve kolistin duyarliligi literaturle
uyumlu bulunmustur.

Calismamizda Klebsiella spp. izolatlari icin sefuroksim
aksetil (%60,1) ve seftazidim (%74,4), kinolonlar (%61,4)
ve trimetoprim/sulfametoksazol (%69,1) duyarliliklarinda
azalma oldugu saptandi. Ancak amikasin (%95,2) ve
meropenem (%92,6) duyarliiginda 6nemli bir azalma
olmadigi gorulda. Ozellikle komplike olmayan idrar
yolu enfeksiyonlarinda iyi bir tedavi secenegi olan
nitrofurantoin (%81,8) ve fosfamisinin (%79,2) duyarlidi
iyi idi. Ulkemizde yapilan diger calismalara bakildiginda
toplum kékeni ve hastane kokenli Klebsiella izolatlarinda
duyarlilik, siprofloksasine %65-76, amikasine %66-
94, ucuncu kusak sefalosporinlere duyarlilik %56-75
saptanirken, karbapenemlere diren¢c saptanmamistir
(18-21). Hastanemiz verileri Klebsiella spp. izolatlari icin
Tarkiye verileri ile uyumlu bulunmustur. Ancak Glkemiz
disindan yapilan diger calismalarda bizim calismamizin
aksine giderek artan karbapenem direnci nedeniyle tedavi

seceneklerinin kisitlandigr belirtilmektedir. Bu durumda
tigesiklin ve kolistin tedavide énemli hale gelmektedir (22).
Calismamizda Klebsiella spp. izolatlarinda kolistin (%95,8)
ve tigesiklin (%96,7) duyarliigini yiksek saptadik. Baz
calismalarda zamana ve merkezlere bagli olmakla birlikte
Klebsiella spp.'nin kolistin duyarliliklari giderek azaldigi,
%97'den  %74,4'e dustidl vurgulanmaktadir (23,24).
Bizim izolatlarimizda karbapenem direncinin neredeyse
hic olmamasini, hastane enfeksiyon 6nlemlerine dikkat
edilmesi, hastanemizin antibiyotik politikasinin basariyla
uygulanmasi, onkoloji gibi 0©zel bir hasta grubunun
olmayisina bagli oldugunu dusunmekteyiz.

Ozellikle idrar yolu enfeksiyonlari ve yara kiltirlerinden
izole edilen Proteus spp. izolatlar icin calismamizda
ampisilin (%58,1) ve trimetoprim/ sulfametoksazol (%55,3)
icin duyarli izolatlarin yari yariya azaldigini bulduk.
Sefalosporinlerin duyarliigini %70'in Gzerinde oldugunu
gérdiik. Ilginc olarak imipenem (%50) duyartiigini
meropenem (%95,7) duyarliiinda gére yari yariya
daha az oldugunu saptadik. Ancak, komplike olmayan
idrar yolu enfeksiyonunda kullanilabilecek fosfomisinin
(%91,2) duyarliiginin yiksek olmasi iyi bir alternatif
olabilecegini dustindirmistir. Piperasilin/tazobaktam
(%95,7) duyarliigi yuksek saptandi. Proteus spp. icin
kinolonlarin duyarliligr (%68,1) dustktiu ancak, komplike
olmayan idrar yolu enfeksiyonunda kullanilabilecek
fosfomisinin (%91,2) duyarlliginin yiksek olmasi iyi bir
alternatif olabilecegini dustndirmustir. Daha 6nceki
yillarda yapilan calismalarda Proteus kokenlerinde
kinolon duyarliliginin %90'nin Gzerinde olmasi bakterinin
kinolonlara karsi direncinin yillar icinde belirgin arttiginin
gostergesidir. (25) Tigesiklin Proteus mirabilis dahil ¢ogu
Proteus suslarina etki etmez (22,26). Kolistin ise P. mirabilis
icin dogal direnclidir (27). Calismamiza goére Proteus
suslarinin tedavisinde kullanilan seceneklerin oldukca
azaldigini dustinmekteyiz.

Calismamizda Enterobacter spp. izolatlarinda imipenem
(%100), amikasin (%100), ciprofloksasin duyarliligi (%93,1)
olarak yiiksek saptanmistir. Ulkemizde yapilan baska
bir calismada Enterobacter spp. suslarinin amikasin ve
siprofloksasin duyarliigi %97, imipeneme duyarlilig ise
%90 olarak calismamizla uyumlu bulunmustur (19). Séz
konusu calismanin yili oldukca eski olmasina ragmen
bakterinin  bu antibiyotiklere direnc gelistirmedigi
goérilmektedir. 2018 yilinda Avustralya'da yapilan sepsis
programinda siprofloksasin ve gentamisin direnci <%10
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direnci, meropenem direnci ise %3,1 olarak bildirilmistir
(28). Bu sonuc calismamizla uyumludur. Bizim
calismamazda kolistin duyarliligr (%85,7) ylksek iken,
tigesiklin duyarliligi (%57,1) dustk olarak saptandi. Direncli
gram negatif bakteri enfeksiyonlarinda tercih edilen kolistin
veya tigesikline Enterobacter spp. enfeksiyonlarinda cok
ihtiyac olmayacagi gérulmektedir.

Ozellikle nozokomiyal enfeksiyon etkeni olan P
aeruginosa icin piperasilin-tazobaktam duyarliligi %54.8,
siprofloksasin %77.4, imipenem %73.1, meropenem %76.7,
amikasin%80.3 olarak saptadik. Ulkemizde yapilmis 10
yillik verinin toplandigr bir metaanalizde P aeruginosa
duyarliligi piperasilin-tazobaktam %66.1, siprofloksasin
%69.3, imipenem %72, meropenem %69.9, amikasin %82.2
olarak bildirilmis olup bizim verilerimizle belirgin olarak
uyumludur(29).Cokilacadirencli Pseudomonasaeruginosa,
Acinetobacter baumannii ve karbapenemaz Ureten gram
negatif bakterilerin artigi eski bir antibiyotik olan kolistin
kullanimini yeniden giindeme getirmistir (30,31). Kolistin
bakterisdal etkilidir (32). En 6nemli yan etkisi nérotoksisite
ve nefrotoksisitedir (31,32). Calismamizda P. aeruginosa
icin kolistin  (%94,1) en duyarli antibakteriyel olarak
saptadik. Acar ve ark.'nin (29) yaptigi metaanalizde kolistin
duyarliigi %97,8 olarak verilmistir. Ulkemizde yapilan
bazi calismalarda kolistin duyarliliginda azalma saptansa
da kolistin pseudomonaslara etkili antibakteriyel olarak
belirtilmektedir (15,33). Kolistin disinda tim antibiyotiklere
direncli olan P. aeruginosa, Acinetobacter baumannii
ve Klebsiella pneumoniae enfeksiyonlarinin tedavisinde
monoterapi yerine kombine tedavi tercih edilmelidir.
Yapilan calismalarda kolistinin gram-negatif bakterilere
karsi karbapenemler, seftazidim ve rifampisinle sinerji
olusturdudu gésterilmistir (33-36). Kolistin monoterapisi
sonucunda Kkolistine direncli bakterilerin cogalabildigini ve
direng gelisiminin olabildigi gésterilmistir (37). Bu nedenle
kolistin tedavisi kolistine duyarli olan panresistan suslarin
etken oldugu infeksiyonlarin tedavisinde tercih edilmeli,
bunun disinda daha etkili oldugu saptanan karbapenem ya
da beta-laktam grubu antibiyotikler tedavi secenegdi olarak
kullanilmalidir. Tedavi secenegi olarak kullanilacak tek
antibiyotigin kolistin olmasi durumunda da monoterapiden
kacinitmalidir (38).

Yukardakiverilerisiginda coklu diren¢ mekanizmasinasahip
P. aeruginosa izolatlarinin neden oldugu infeksiyonlarin
ampirik tedavisinde karbapenem ve aminoglikozitlerin
yaninda intravendz ve inhaler olarak kullanilan kolistin
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tedavide  kombine  kullanilmaktadir.  Enterobacter
tdrlerinde karbapenemler ve aminoglikozitler halen iyi bir
alternatif oldugunu dasdndurmustdr. Kolitin ve tigesiklin
kullanimi diger antibakteriyellere direncli Klepsiella spp.
tdrlerinde anternatif olabilir. Tigesiklin ise Proteus spp.
haric ilgili klinik kullanimda diger duyarli Enterobacter
spp. suslarinda anlternatif olabilir. Direng gelisiminin
yakindan izlenmesi icin kaltdr ve antibiyotik duyarlilik
deneylerinin sik aralarla tekrarlanmasi gerekir. Bu hem
daha iyi bir tedavinin uygulanmasini saglayacak hem
de bakteri direncinin seleksiyonunu azaltacak, boylece
antimikrobik ilaclarin uzun sdre kullanilabilmesine imkan
verecek bir uygulamadir (22). Uygunsuz kolistin kullanimi,
heterorezistans gelisimine ve klinik basarisizliga neden
olabilecedi unutulmamalidir (39,40).

gram-negatif bakterilerin etken oldugu enfeksiyon
dusunaldugdnde uygun ampirik antibiyotik secimi, o
merkezde sik gorulen etkenleri kapsayacak sekilde ve
direng oranlari gbéz 6nitne alinarak yapilmalidir. Bu
calismada, bolgesel olarak bazi farkliliklar olmakla birlikte
Ulkemizdeki diger hastanelerde oldugu gibi hastanemizde
gram negatif bakterilere direncin giderek artmakta oldugu
gordlmustdr. Bu sebeple hastanemizde ve Glkemizde
antibiyotik kullanma aliskanliklarinin yeniden go6zden
gecirilmesi  gerektigini  distindirmektedir.  Ozellikle
ampirik antibiyotik kullaniminda cok dikkatli olunmali
ve belirlenen antibiyotik diren¢ oranlari géz ondnde
bulundurularak tedaviye baslanmalidir.

SONUC

Sonuc olarak, her merkez kendi klinik &rneklerinden
izole edilen gram-negatif bakteri dagiimini, direnc
paternini ve yillara gore degisimini bilmelidir. Hastane
enfeksiyonlart ve antibiyotik direncini énlemek icin her
hastanenin uyguladidi, enfeksiyon kontrol komitesinin
sorumlulugunda bir antibiyotik yonetim plani olmalidir.
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