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Amag: Kimdlatif antibiyotik duyarlilik raporlari, ampirik tedavinin dogru segilmesine ve antibiyotik direnciyle
miicadele politikalarinin gelistirilmesine rehberlik edebilir. Bu ¢alismada, hastanemizde yatan hastalara ait
klinik 6rneklerden izole edilen gram negatif ve gram pozitif etkenler igin bir yillik kiimiilatif antibiyotik duyarlilik
raporunun hazirlanmasi amaglanmustir.

Yontem: Bakterilerin tanimlamasi ve antibiyotik duyarliliklari otomatize VITEK 2 (bioMérieux, Fransa) sistemi
ile test edilmis ve antibiyogram sonuglari The European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing
(EUCAST, 2021) onerilerine gére degerlendirilmistir. Kimdilatif antibiyotik duyarlilik raporu, Analysis and
Presentation of Cumulative Antimicrobial Susceptibility Test Data (CLSI 2014, M39-A4) rehberinde yer alan
kriterlere gére hazirlanmustir.

Bulgular: Bu ¢alismaya 1.490 izolat dahil edilmistir. Gram pozitif bakterilere en etkili antibiyotikler vankomisin,
teikoplanin, linezolid ve tigesiklin olmustur. Bu antibiyotiklere ek olarak tetrasiklin de Enterococcus spp.
izolatlarinda etkili bulunmustur. Enterik bakterilerden Escherichia coli izolatlarinda tigesiklin ve sefuroksim etkili
iken, driner enterik E. coli izolatlarinda nitrofurantoin ve meropenemin ampirik tedavide kullanilabilecedi tespit
edilmistir. Proteus mirabilis’e karsi en etkili antibiyotiklerin meropenem ve amikasin oldugu gérilmistir.
Enterik ve dlriner enterik bakteriler igerisinde Klebsiella pneumoniae izolatlarinda ampirik tedavide tercih
edilecek higbir antibiyotik segeneginin kalmadigi tespit edilmistir. Acinetobacter baumannii izolatlarinda en
etkili antibiyotigin tigesiklin, Pseudomonas aeruginosa izolatlarinda ise en etkili antibiyotigin tobramisin
oldugu belirlenmistir.

Sonug: Gram negatif ve gram pozitif bakteriler icin ampirik tedavi secenekleri olduk¢a sinirlidir ve kiimilatif
antibiyotik raporlarinin yakindan izlenmesinin antibiyotik direng oranlarini iyilestirip azaltacagina inaniyoruz.

Anahtar kelimeler: Kiimilatif antibiyogram, enterik bakteriler, nonfermentatif bakteriler
ABSTRACT

Objective: Broad-spectrum antibiotics used in empirical treatment lead to an increase in multidrug-resistant
bacteria in intensive care units and hospital wards. Cumulative antibiotic susceptibility reports can guide the
Alindigi tarih / Received: correct selection of empirical therapy and development of antibiotic resistance policies. In this study, we aimed
31.05.2021 / 31.May.2021 to prepare a one-year inpatient cumulative antibiotic susceptibility report for our hospital.

e -viay. Method: Identification of bacteria and antibiotic susceptibility tests were performed with the automated VITEK
Kabul tarihi / Accepted: 2 (bioMeérieux, France) system and antibiogram results were evaluated according to the recommendations of
27.07.2021 / 27.July.2021 The European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST, 2021). The cumulative antibiotic
susceptibility report has been prepared according to the criteria in the Analysis and Presentation of Cumulative
Antimicrobial Susceptibility Test Data (CLSI 2014, M39-A4).

Results: In this study, 1490 isolates were analysed. Vancomycin, teicoplanin, linezolid, and tigecycline were
effective against gram positive agents. While tigecycline and cefuroxime were effective against enteric
Escherichia coli isolates, nitrofurantoin and meropenem can be used in empirical treatment in urinary enterics.
It has been observed that the most effective antibiotics against Proteus mirabilis were meropenem and
ORCiD Kayitlari amikacin. It was found that among the enteric and urinary enteric bacteria, there was no antibiotic option to
be preferred in empirical treatment against Klebsiella pneumoniae isolates. Tigecycline was the most effective
antibiotic against Acinetobacter baumannii isolates, whereas tobramycin was the most effective antibiotic
. against Pseudomonas aeruginosa isolates.
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GiRiS

Dinya ¢apinda antimikrobiyal direncin artmakta
oldugu bu donemde, antibiyotiklerin akilci kullanimi
ve antimikrobiyal direng silirveyansi her gecen gin
daha da 6nem kazanmaktadir®,

Antibiyotik direng oranlari zamana baglh ve bdlgesel
olarak degisiklik gosterir. Klinikte siklikla izole edilen
mikroorganizmalara yénelik ampirik tedavinin belir-
lenebilmesi, mortalite ve morbiditenin azaltilabilme-
si i¢in birgok klinik mikrobiyoloji laboratuvari dizenli
olarak kiimulatif antimikrobiyal duyarlilik testi verile-
rini yayinlamaktadir®,

Kumaulatif antibiyogram sonuglari, hastaya ait kaltir
sonuglarinin ¢ikmadigl dénemde uygunsuz ve etkili
olmayan antibiyotik kullaniminin 6niline gegerken
ayni zamanda genis spektrumlu antibiyotiklerin
gereksiz kullanimini da énler. Buna ek olarak kurum-
lar arasinda antimikrobiyal direng oranlarinin karsi-
lastirilabilmesine olanak saglar. Kimdlatif antimikro-
biyal duyarllik testlerine ait raporlar, kurum iginde
zamanla gelisen direng egilimlerinin izlenmesi ve
antibiyotik kullanimina iliskin diizenlemelerin yapil-
masinda da yol gostericidir. Kiimilatif antibiyogram
verilerinin analizi ve raporlandiriimasi uygun ampirik
tedavi se¢ciminde ve antibiyotik direncinin 6nlenme-
sinde 6nemli yer tutmaktadir. Her hastanenin diizen-
li olarak kendi verilerini degerlendirmesinin, ampirik
tedaviye baslamada, kultir ve antibiyogram sonu-
cuyla tedaviyi diizenlemede ve antibiyotik direncini
6nlemede kilit rol aldigi bildirilmektedirt®),

Bu calismanin amaci, hastanemizde yatmakta olan
hastalarin mikrobiyoloji laboratuvarina gonderilmis
olan gesitli klinik 6rneklerinden izole edilen bakteri-
lerin kamdlatif antimikrobiyal duyarlilk verilerini
degerlendirmek ve bu veriler ile hastanemize ait
antibiyotik yonetimi politikalarina ve klinisyenlerin
ampirik tedavi se¢imine katkida bulunmaktir.

GEREC ve YONTEM

Bu c¢alisma, Afyonkarahisar Saglik Bilimleri
Universitesi, Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafin-

dan (04.12.2020 tarih ve 2011-KAEK-2 kod no) onay-
lanmistir.

Afyonkarahisar Saglik Bilimleri Universitesi Saghk
Uygulama ve Arastirma Merkezi Mikrobiyoloji
Laboratuvari’na 01.01.2020-31.12.2020 tarihleri
arasinda cesitli servis ve yogun bakim Unitelerinden
gbnderilen 14.427 6rnegin 2.961 (%20.5)’inde lireme
saptanmistir. Uremesi olan drneklerin 1.490 (%50.3)’1
retrospektif olarak incelenmistir. Bir yillik kiimilatif
antibiyogram verilerinin incelendigi hastanemiz, 640
yatakla hizmet vermektedir ve hastanenin hizmet
ettigi toplam nifus yaklasik yedi ylz bindir.

Bakterilerin tanimlamasi ve antibiyotik duyarlliklari
otomatize VITEK 2 (bioMérieux, Fransa) sistemi ile
test edilmis ve antibiyogram sonuglari The European
Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing
(EUCAST, 2021) 6nerilerine gore degerlendirilmistir?.
Vankomisine Direncli Enterokok (VRE) suslari gradi-
ent test ile dogrulanmistir.

Kumaulatif antibiyotik duyarlilik raporu, “Analysis and
Presentation of Cumulative Antimicrobial
Susceptibility Test Data (CLSI 2014, M39-A4)” rehbe-
rinde ve bunun isiginda hazirlanmis olan KLIMUD-
Tibbi Mikrobiyoloji Uzmanlari igin Antibiyotik
Duyarlilik Verilerinin Analizi ve Sunumu Rehberi’nde
yer alan kriterlere gore hazirlanmistir®®. Rehberler
dogrultusunda, her hastaya ait sadece son dogrulan-
mis test sonucu incelenmis ve arastirmanin yapildig
doénem icinde laboratuvarimizda 30 ve Uzeri sayida
bakteri izolati saptanan tlrler galisma kapsamina
alinmistir. Tekrarlayan Giremelerde sadece ilk izolatlar
rapora dahil edilirken, tarama amacli toplanan 6rnek-
lerden izole edilen suslar ¢calismaya dahil edilmemis-
tir. Calismada, rutin olarak test edilen antibiyotiklere
yer verilmis ve bu antibiyotiklere ait sadece duyarlilik
yuzdeleri bildirilmistir. Rehberin 6nerisi dogrultusun-
da gram negatif izolatlar i¢in gruplandirmalar ente-
rik, Uriner enterik ve nonfermentatif olacak sekilde
Ug gruba ayrilmistir. Buna gore 616 adet enterik ve
Uriner enterik gram negatif bakteri, 394 adet nonfer-
mentatif gram negatif bakteri degerlendirmeye alin-
mistir. KLIMUD/ “Klinik Ornekten Sonug¢ Raporuna
Uygulama Rehberi, Kan Dolasimi Ornekleri’ne®
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gore etken olarak tanimlanmis 273 koagiilaz negatif
stafilokok (KNS) izolatinin da aralarinda oldugu top-
lam 480 adet gram pozitif bakteriye ait antibiyogram
sonucu da degerlendirilmistir.

istatistik analiz: Calismanin istatistiksel analizi “IBM
SPSS Statistics 20” programi kullanilarak yapilmistir.
Tanimlayici istatistikler sayi ve yiizde degerleri olarak
ifade edilmistir. Servis ve yogun bakimdaki érnekler
arasinda incelenen bakteriye gore antibiyotik duyar-
liliklarinda fark olup olmadigi ki-kare testi ile arastiril-
mis ve p degerinin 0.05’ten kiiciik olmasi anlamli
kabul edilmistir.

BULGULAR

Calismaya toplam 326 Escherichia coli, 260 Klebsiella
pneumoniae, 30 Proteus mirabilis, 165 Pseudomonas
aeruginosa, 229 Acinetobacter baumannii, 99
Staphylococcus aureus, 46 Enterococcus faecalis, 32
Enterococcus faecium ve etken olarak tanimlanmig
273 koagilaz negatif stafilokok (KNS) izolati dahil
edilmistir.

Bu calismaya dahil edilen gram pozitif bakteriler ara-

Turk Mikrobiyol Cemiy Derg 2021;51(4):382-92

sinda en sik izole edilen etken KNS'ler (n=273, %55.7)
olurken ikinci en sik izole edilen patojenin S. aureus
(n=99, %20.2) oldugu saptanmistir. Servislerden ve
yogun bakimdan gonderilen klinik 6rneklerden izole
edilen S. aureus izolatlarindaki metisiline direncg-
li S. aureus (MRSA) orani sirasiyla %14.3 ve %27.8
olarak tespit edilmistir. KLIMUD-Tibbi Mikrobiyoloji
Uzmanlari igin Antibiyotik Duyarlilik Verilerinin
Analizi ve Sunumu Rehberi’'ne gére ampirik tedavi
icin kimalatif antibiyotik duyarhlik siniri >%90 olarak
kabul edilmistir®. Bu rehbere gére calismamizda
etken olarak tanimlanan S. aureus’un ampirik tedavi-
sinde kullanilmasi en uygun olan antibiyotikler van-
komisin, linezolid, forfomisin, teikoplanin ve tigesik-
lin olarak saptanmistir. Etken oldugu tespit edilen
KNS izolatlari icin sadece idrar disi 6rnekler incelen-
mis ve bu izolatlarda en yiksek duyarlilik orani van-
komisin, tigesiklin ve linezolid’de goridlmustir.
E. faecalis ve E. faecium suslarinin ampirik tedavisin-
de en uygun antibiyotiklerin ise tigesiklin, vankomi-
sin, linezolid ve tetrasiklin oldugu saptanmis ve bu
izolatlardaki vankomisin direng orani ise E. faecalis'te
%5.3 ve E. faecium’da %10 olarak belirlenmistir
(Tablo 1). Metisiline duyarli ve direngli stafilokoklar-
da diger antibiyotiklere duyarlilik durumlari

Tablo 1. Gram pozitif bakterilere ait kiimiilatif antibiyotik duyarlilk oranlari (%).

Staphylococcus aureus Enterococcus faecalis ** KNS***
(n=99) (n=46) (n=273)

Antibiyotik Servis  Yogun Bakim Servis Servis Servis  Yogun Bakim

(n=63) (n=36) (n=46) (n=32) (n=159) (n=114)
Daptomisin 89.8 93.1 - - 95.7 93.1
Ampisilin -* - 64.5 23.8 - -
Benzil Penisilin 13.8 0 - - - -
Siprofloksasin(#) 84 66.7 63.2 20 45.6 29.3
Klindamisin 69.4 70.6 - - 50.6 33
Eritromisin 71.7 73.3 - - 23.8 15.5
Fusidik Asit 94.5 85.7 - - 22.4 14.7
Gentamisin 93.4 88.2 - - 69 51.8
Gentamisin Yuksek Diizey - - 62.5 25 - -
Linezolid 100 100 95.6 100 99.4 97.2
Teikoplanin 93 100 62.2 86.2 69.5 68.8
Tetrasiklin 90 87.9 91.7 100 80 76.9
Tigesiklin 95.5 94.1 100 100 100 97.6
Trimetoprim/Sulfametoksazol 95.8 83.3 42.9 26.3 76.7 71.4
Vankomisin 100 100 94.7 90 100 100

* Test edilmeyen antibiyotik
** Yogun bakim Uinitesinden izole edilen 6rnek sayisi 30°dan az.

*** Koagiilaz negatif Staphylcoccus; KLIMUD/”Klinik Ornekten Sonug Raporuna Uygulama Rehberi. Kan Dolasimi Grnekleri”ne™® gére etken

olarak tanimlanmis suslar dahil edilmistir.

(#) Stafilokoklarda verilen duyarlilik oranlari | (Duyarl, yiiksek doz) verilerini icermektedir.
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Tablo 2. Metisilin direncine gére Staphylococcus suslarinda antibiyotik duyarlilik oranlari (%).

Metisilin Duyarli Metisilin Direngli Metisilin Duyarh

Metisilin Direngli

Staphylococcus aureus Staphylococcus aureus KNS KNS
(n=80) (n=19) (n=158) (n=115)

Antibiyotik Servis Yogun Bakim* Servis* Yogun Bakim* Servis  Yogun Bakim Servis  Yogun Bakim

(n=54) (n=26) (n=9) (n=10) (n=91) (n=67) (n=68) (n=47)
Daptomisin 90.9 90.9 80 100 95.1 88.7 96.6 100
Ampisilin Sk - - - - - - -
Benzil Penisilin 16 0 0 0 - - - -
Siprofloksasin(#) 83.3 78.6 100 25 37.8 30 30.8 27.3
Klindamisin 73.6 75 44.4 60 52.2 34.9 48.5 30.4
Eritromisin 76.5 85.7 44.4 44.4 26.9 14 16.9 17.5
Fusidik Asit 95.9 88.2 83.3 75 23.2 20 21.1 0
Gentamisin 94.3 91.7 87.5 80 74.2 56.3 62.1 45.7
Gentamisin Yiksek Dizey - - - - - - - -
Linezolid 100 100 100 100 100 95.2 98.5 100
Teikoplanin 95.8 100 77.8 100 72.3 73.2 67.2 63.9
Tetrasiklin 90.2 91.3 88.9 80 71.1 68.3 91 89.1
Tigesiklin 95.2 100 100 75 100 100 100 90.9
Trimetoprim/Sulfametoksazol 95.7 85.7 100 75 78.7 64.5 69.2 90.9
Vankomisin 100 100 100 100 100 100 100 100
KNS: Koagtilaz negatif Staphylococcus
* Duyarlilik oranlari 30’dan az izolat icin hesaplanmistir.
** Test edilmeyen antibiyotik
(#): Verilen duyarlilik oranlari | (Duyarli, yiiksek doz) verilerini icermektedir.
Tablo 3. Nonfermentatif bakterilere ait kiimiilatif antibiyotik duyarlhilik oranlari (%).

Pseudomonas aeruginosa Acinetobacter baumannii
(n=165) (n=229)
Antibiyotik Servis Yogun Bakim p* Servis Yogun Bakim p
(n=101) (n=64) (n=61) (n=168)

Amikasin 83 67.2 0.0192 42.6 28.1 0.0380
Sefepim(#) 68.9 53.6 0.1874 Aok - -
Seftazidim(#) 63.8 56.7 0.5296 - - -
Siprofloksasin(#) 81.9 62.5 0.0081 21.6 15.6 0.3331
Gentamisin 80 59.4 0.0041 23 16.9 0.2954
imipenem(#) 71.8 38.9 0.0001 18.6 33 0.0008
Levofloksasin(#) 59.5 37.8 0.0217 13.9 1.9 0.0045
Meropenem 63 30.2 0.00004 20 3.6 0.00005
Netilmisin 63.5 37.8 0.4318 26.8 21.6 0.4895
Piperasilin 40.2 29.4 0.2059 - - -
Piperasilin/Tazobaktam(#) 70.2 333 0.0014 - - -
Tetrasiklin Sk - - - - -
Tigesiklin - - - 68.2 81.8 0.1924
Tobramisin 83.9 81.8 0.8445 40 17.1 0.0828
Trimetoprim/Sulfametoksazol - - - 12 12.9 0.9086

KNS: Koagtilaz negatif Staphylococcus

* Duyarlilik oranlari 30’dan az izolat i¢in hesaplanmistir.

** Test edilmeyen antibiyotik

(#): Verilen duyarlilik oranlari | (Duyarli, yiiksek doz) verilerini icermektedir.

karstlastinldiginda MRSA grubunda ampirik tedavi-
de kullanilmasi en uygun antibiyotikler vankomisin,
linezolid, teikoplanin ve tigesiklin olarak saptanmis-
tir. Metisiline duyarli S. aureus (MSSA) izolatlarinda
ise bu antibiyotiklere ek olarak daptomisin ve tetra-
siklinin de ampirik tedaviye uygun oldugu bulunmus-
tur (Tablo 2). Calismamizda izole edilen gram pozitif
bakterilerdeki antibiyotik duyarliliklari yogun bakim

Unitesi ve servisler arasinda karsilastirmali olarak
incelenmistir. p<0.05 olan degerlerin anlamh kabul
edildigi istatistiksel analizde sadece KNS grubu bak-
terilerde klindamisin duyarliiginda anlamli bir fark
tespit edilmistir (p=0.004).

Nonfermentatif gram negatif bakteriler arasinda en
sik A. baumannii izole edilmistir (Tablo 1). Ozellikle
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Sekil 1. Nonfermentatif bakterilerde servis ve yogun bakim hastalarindan izole edilen suslar arasindaki duyarlihk oranlarindaki farkin

istatistiksel olarak anlamli tespit edildigi antibiyotikler.

yogun bakim Unitelerinde daha ¢ok gorilmekle bir-
likte en dusiik duyarliik orani A. baumannii izolatla-
rinda saptanmistir. Yogun bakimdan génderilen klinik
orneklerden izole edilen A. baumannii suslarinin kar-
bapenem grubu antibiyotiklere duyarliliklari %5’in
altinda bulunmustur. Servis ve yogun bakim oérnekle-
rinde bu tiire en etkili antibiyotigin tigesiklin (%68.2
ve %81.8) oldugu saptanmistir. P. aeruginosa bu
grupta ikinci en sik izole edilen tiir olmustur. Tim
yatan hastalardan izole edilen P. aeruginosa suslarin-
da en etkili antibiyotigin ise tobramisin (%83.9 ve
%83.1) oldugu belirlenmistir (Tablo 3). A. baumannii
icin amikasin, levofloksasin ve karbapenem grubu
antibiyotiklerin duyarliliginda, P. aeruginosa igin ise
amikasin ve gentamisin, karbapenem grubu antibi-
yotikler, levofloksasin, siprofloksasin ve piperasilin/
tazobaktam duyarliliginda servis ve yogun bakim
suslari arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
tespit edilmistir (Sekil 1).
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Bu calismaya dahil edilen enterik (idrar disi) bakteri-
ler incelendiginde K. pneumoniae’nin 2020 yili igeri-
sinde en sik izole edilen gram negatif tir oldugu
tespit edilmistir (Tablo 4). K. pneumoniae bu grup
icerisinde antibiyotik duyarligi en diisik saptanan
etkendir. Yogun bakim Unitelerinde karbapenem
%30’un kadar
Servislerden gonderilen klinik 6rneklerden izole edi-

duyarlilhig altina dismastar.
len K. pneumoniae’ya karsi en etkili antibiyotigin
amikasin oldugu goérulmis, K. pneumoniae tirlerin-
de ampirik tedavide tercih edilecek higbir antibiyotik
seceneginin kalmadigi tespit edilmistir. Calismamizda
servis ve yogun bakimdan izole edilen genislemis
spektrumlu beta-laktamaz (GSBL) olusturan
K. pneumoniae izolatlarinin orani ise sirasiyla %15.1
ve %18.6 olarak belirlenmistir. Bu raporda yer alan
enterik etkenler icerisinde ikinci siklikta izole edilen
tirise E. coli olmustur. E. coli'nin ampirik tedavisinde
kullanilacak en uygun antibiyotiklerin tigesiklin ve
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Tablo 4. Enterik (idrar dis1) bakterilere ait kiimiilatif antibiyotik duyarlilik oranlari (%).

Pseudomonas aeruginosa

Acinetobacter baumannii Proteus mirabilis ***

(n=165) (n=229) (n=30)

Antibiyotik Servis Yogun Bakim P* Servis  Yogun Bakim p Servis

(n=90) (n=31) (n=53) (n=113) (n=30)
Amikasin 90 83.9 0.3575 67.9 50 0.0304 80
Amoksisilin/Klavulanik Asit 65.6 21.1 0.0003 455 15.1 0.005 57.9
Ampisilin 111 9.5 0.8453 SkE - - 31.8
Sefazolin 7.7 0 0.8456 0 4.2 0.3376 16.7
Sefepim 40.6 27.8 0.3636 45.5 5.9 0.00005 714
Sefoksitin 54.5 29.6 0.0289 36.8 14 0.0038 63
Seftazidim 27.5 22.2 0.671 29.6 5.4 0.0022 SKE
Seftriakson 31.3 18.5 0.2084 51.3 23.8 0.0024 44.4
Sefuroksim 90.9 93.3 0.7662 58.8 40.9 0.089 0
Siprofloksasin 40 30 0.4237 51.5 10 0.00001 44.4
Ertapenem 87 69.6 0.0815 67.7 20.6 0.00001 72.7
Gentamisin 64.8 67.7 0.0895 52.8 43.2 0.2495 51.7
Meropenem 91 80 0.1054 70.6 25.2 0.00001 833
Piperasilin/Tazobaktam 54.3 36.4 0.165 34.5 4.1 0.00003 45.5
Tigesiklin 100 100 0.5478 68.4 17.8 0.00008 0
Trimetoprim/Sulfametoksazol 459 43.8 0.8827 61.9 25.5 0.004 40
* p degeri < 0.05 olmasi anlamli kabul edilmistir.
** Test edilmeyen antibiyotik
*** Yogun bakim linitesinden izole edilen érnek sayisi 30’dan az.
Tablo 5. Uriner enterik bakterilere ait kiimiilatif antibiyotik duyarhlik oranlari (%).

Pseudomonas aeruginosa Klebsiella pneumoniae
(n=205) (n=94)
Antibiyotik Servis Yogun Bakim p* Servis Yogun Bakim p
(n=166) (n=39) (n=61) (n=33)

Amikasin 86.7 79.5 0.02483 75.4 333 0.00006
Amoksisilin/Klavulanik Asit 45.2 333 0.1931 315 11.1 0.045
Ampisilin 16.7 15.4 0.8461 S - -
Sefiksim 54.2 62.2 0.3823 39.6 15.4 0.0295
Sefoksitin 55.7 61.2 0.4946 41.4 15.6 0.0123
Seftazidim 32.6 65.6 0.001 36.4 6.7 0.0318
Seftriakson 35.4 30.8 0.5824 35.1 25.8 0.3719
Siprofloksasin 38.8 43.8 0.7116 46.4 9.1 0.0287
Gentamisin 78.8 74.4 0.5485 70.5 30.3 0.0001
Ertapenem 93.9 89.7 0.3626 67.8 323 0.0012
imipenem 94.3 89.5 0.2777 78 40 0.0003
Meropenem 94.5 89.7 0.2695 75.4 46.9 0.0059
Nitrofurantoin 96.1 89.5 0.1042 42.1 46.2 0.7299
Piperasilin/Tazobaktam 60.9 64.7 0.7691 50 15.4 0.0344
Trimetoprim/Sulfametoksazol 46.4 37.5 0.5105 53.6 18.2 0.0448

* p degeri < 0.05 olmasi anlamli kabul edilmistir.
** Test edilmeyen antibiyotik

sefuroksim oldugu gorilmustir. Servis hastalarindan
izole edilen E. coli suslarina karsi karbapenemlerin
hala etkili oldugu tespit edilmistir. E. coli suslarinda
GSBL olusturma orani servis hastalarinda %75.6 iken
yogun bakim hastalarinda %63.1'dir. P. mirabilis,
calismada yer alan ve Uglincl siklikta izole edilen
bakteri olmustur ancak yogun bakim Unitelerinden
izole edilen sus sayisi 30’un altinda kaldigi icin sade-
ce servislerden gonderilen 6rnekler rapora dahil
edilmistir. P. mirabilis’e karsi en etkili antibiyotiklerin

meropenem ve amikasin oldugu gorilmus ve
K. pneumoniae’da oldugu gibi bu bakteri icin de
ampirik tedaviye uygun antibiyotik olmadig tespit
edilmistir (Tablo 4). Servis ve yogun bakim Unitelerin-
den izole edilen enterik bakteriler istatistiksel olarak
incelendiginde E. coli suslarina ait antibiyotik duyar-
liliklar arasindaki fark sadece amoksasilin/klavulanik
asit ve sefoksitinde anlamli bulunmustur.
K. pneumoniae’da ise sefazolin, sefuroksim ve genta-
misin harig duyarlligi incelenen antibiyotiklerin tama-
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Sekil 2. Enterik bakterilerde servis ve yogun bakim hastalarindan izole edilen suslar arasindaki duyarlihk oranlarindaki farkin istatistiksel

olarak anlaml tespit edildigi antibiyotikler.

minda fark anlamli olarak tespit edilmistir (Sekil 2).

Uriner enterik bakterilere ait kiimilatif antibiyotik
duyarhhk oranlari degerlendirildiginde idrar 6rnekle-
rinden en sik izole edilen etkenlerin sirasiyla E. coli ve
K. pneumoniae oldugu goriilmistir (Tablo 5). idrar
kilturlerinden izole edilen etkenler incelendiginde,
antimikrobiyal duyarllik orani K. pneumoniae izolat-
larinda E. coli izolatlarina gore daha diisik bulun-
mustur. Yogun bakim hastalarindan izole edilen
E. col'lerde karbapenem grubu antibiyotiklerde
gorilen duyarhlik orani %89’un lzerinde iken servis
hastalarinda %93’tn Gzerinde bir duyarlilik saptan-
mistir. E. coli suslarinda ampirik tedavi igin en uygun
antibiyotikler ise sirasi ile nitrofurantoin ve merope-
nem olarak bulunmustur. Bu rapora dahil edilen ser-
vis ve yogun bakim hastalari degerlendirildiginde
Uriner sistem orneklerinden izole edilen K. pneumoniae
suslarinda duyarlihgin oldukga diisiik oldugu ve ampi-
rik tedavide kullanilacak uygun bir antibiyotigin
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olmadigi goriilmektedir (Tablo 5). Uriner enterik bak-
terilerdeki GSBL oranlari E. coli ve K. pneumoniae igin
sirasiyla servis hastalarinda %52.4 ve %37.7 yogun
bakim hastalarinda ise %53.8 ve %33.3 olarak bulun-
mustur. Servis ve yogun bakimdan gonderilen hasta
orneklerinden izole edilen uriner enterik bakterilere
ait antibiyotik duyarhlklar istatistiksel olarak deger-
lendirildiginde, E. coli’de sadece seftazidimdeki fark
anlamli bulunmustur (p=0.001). K. pneumoniae’da
ise seftriakson ve nitrofurantoin hari¢ duyarliligi
incelenen antibiyotiklerin tamaminda anlamli bir
fark tespit edilmistir (Sekil 3).

Karbapenem direngli izolatlarda diger antibiyotik-
lere duyarlilik oranlari incelendiginde ise 6zellikle
K. pneumoniae, P. aeruginosa ve A. baumannii
izolatlarinda duyarhhgin olduk¢a distk oldugu
ve birgok antibiyotigin ampirik tedavide kulla-
nimlarinin uygun olmadigi tespit edilmistir
(Tablo 6).
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Tablo 6. Karbapenem direngli izolatlarda antibiyotik duyarlilhik oranlari (%).

Klebsiella pneumoniae Klebsiella pneumoniae Pseudomonas Acinetobacter
(Enterik) (Uriner Enterik) aeruginosa baumannii
(n=98) (n=32) (n=81) (n=210)
Antibiyotik Servis* Yogun Bakim Servis* Yogun Bakim*  Servis Yogun Bakim Servis  Yogun Bakim
(n=15) (n=83) (n=15) (n=17) (n=37) (n=44) (n=48) (n=162)
Amikasin 40 43.9 333 11.8 67.6 54.5 27.1 25.5
Amoksisilin/Klavulanik Asit 0 0 7.1 0 - - - -
Ampisilin Sk - - - - - - -
Gentamisin 26.7 35.8 53.3 11.8 59.5 43.2 6.3 14.4
Levofloksasin(#) - - - - 25.9 16.1 0 0
Netilmisin - - - - 44.4 19.4 11.8 20.2
Nitrofurantoin - - - - - - - -
Piperasilin - - - - 12.9 111 - -
Piperasilin/Tazobaktam(#) 0 0 25 0 25 5.9 - -
Sefazolin 0 0 0 0 - - - -
Sefepim(#) 0 0 - - 18.2 41.2 - -
Sefiksim - - - - - - - -
Sefoksitin 0 0 0 0 - - - -
Seftazidim(#) 0 0 0 0 18.2 47.1 - -
Seftriakson 333 13.1 15.4 235 - - - -
Sefuroksim 30 25 0 66.7 - - - -
Siprofloksasin(#) 45.5 1.8 0 16.7 70.6 48.7 9.5 14.4
Tetrasiklin - - - - - - - -
Tigesiklin 60 9.8 0 0 - - 65 815
Tobramisin - - - - 50 66.7 30.8 14.7
Trimetoprim/Sulfametoksazol 40 25 60 20 - - 0 11.5

* Duyarlilik oranlari 30’dan az izolat icin hesaplanmistir.
** Test edilmeyen antibiyotik

(#) Acinetobacter baumannii’de siprofloksasin igin, Pseudomonas aeruginosa’da sefepim, seftazidim, siprofloksasin, imipenem levofloksasin

ve piperasilin/tazobaktam igin verilen duyarlilik oranlari | (Duyarli, yiiksek doz) verilerini icermektedir.

Escherichia coli (%)

Seftazidim ey 32,6 65,6
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18,2
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Piperasilin/Tazobaktam
Meropenem
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Sekil 2. Uriner enterik bakterilerde servis ve yogun bakim hastalarindan izole edilen suslar arasindaki duyarlilik oranlarindaki farkin ista-
tistiksel olarak anlamli tespit edildigi antibiyotikler.
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TARTISMA

Kimdlatif antibiyotik duyarhlik raporlari, antimikro-
biyal yonetim programlarinin énemli bir unsurudur.
Klinik 6rneklerden alinan kiltlir sonuglarinin rapor-
lanmasi oncesinde sipheli bakteri enfeksiyonunun
ampirik tedavisinin segiminde kullanilir®,

Hastanelerde, temel olarak uygun ampirik tedavi igin
basvurulabilecek iki ana bilgi kaynagi vardir. Bunlar;
Klinik Uygulama Kilavuzlari ve kiimulatif yerel antibi-
yogram raporlaridir. Klinik uygulama kilavuzlari,
cogunlukla belirli bir enfeksiyon icin hangi antimikro-
biyallerin uygulanabilecegini gdsteren ve uluslararasi
diizeyde Uzerinde uzlasiimis kilavuzlar olmakla birlik-
te, yerel ve bolgesel veriler bu kilavuzlarda yer
almaz*?. Hebert ve ark.®® ampirik tedavilerin daha
dogru bir sekilde uygulanmasi igin yerel antimikrobi-
yal duyarlilik verilerini kullanmanin yararini yaptiklari
bir calismada bildirmislerdir. Buna karsin antimikro-
biyal duyarlilik test sonuglarinin, tedavi sirasinda
gelisen direncin takip edilmesinde cesitli sinirlamala-
ri da vardir. Antimikrobiyal duyarlilik test sonucu,
antimikrobiyal tedaviye rehberlik etmede degerli bir
arag iken onceki enfeksiyon oykisl ve antibiyotik
kullanimi gibi diger hasta faktorlerinin de dikkate
alinmasi gerekmektedir®*,

Antimikrobiyal duyarlilik testlerinin amaclarindan
biri, hastane kaynakli enfeksiyonlar icin ampirik anti-
mikrobiyal tedavi secimine rehberlik etmek olsa da,
bu alandaki glvenilirligi genis capta
degerlendirilmemistir®. Bantar ve ark.®® yaptiklari
calismada duyarhhk verilerini degerlendirmede kul-
lanilan iki farkli yontemini karsilastirmislardir. Bu
¢alismada ilk olarak laboratuvara gonderilen bitin
ornekleri kapsayan, laboratuvar calismalarina dayali
olarak belirlenen bir grup antibiyogram sonucu ile
ikinci olarak icinde enfeksiyon hastaliklari, dahiliye ve
klinik mikrobiyoloji uzmanlarinin da oldugu ve sonug-
larin klinik temelli olarak degerlendirildigi diger bir
grup antibiyogram sonucu verileri karsilastiriimistir.
Sadece raporlanan antibiyogram sonucu hastanin
klinigi ile birlikte yorumlanmadigi sirece glvenilir
olmaz, nitekim bu c¢alismada da bu bulunmustur.
Yalnizca nozokomiyal enfeksiyonlara neden oldugu
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belirlenen ve uygun sekilde toplanan érneklere klinik
temelli antibiyogram uygulanmistir. Bu calismaya
gore klinik temelli antibiyogram sonuglarina bakildi-
ginda E. coli, Klebsiella spp., P. mirabilis ve MRSA igin
direng oranlarinin laboratuvar bazli antibiyogram
sonuglarina gére anlamli dlgiide daha yiiksek oldugu
ancak P. aeruginosa igin ise durumun tam tersi oldu-
gu bildirilmistir®>,

Hastaneye ait duyarlilik verilerinin toplu olarak deger-
lendirilmesi, hastanen”in belirli servis veya alanlarin-
daki direng gelisim egilimlerini gizleyebilir. Bu durum-
da kilavuzlarda da belirtildigi Gzere kiimlatif antimik-
robiyal duyarlihk testi verileri cesitli parametrelere
gore tabakalandirilabilir®®. Pakyz ve ark." servis dze-
linde yapilan degerlendirmelerin daha dogru sonuglar
verdigini ve her birimi kendi igerisinde degerlendirme-
nin daha isabetli olacagini bildirmislerdir. Bu veriler
1siginda calismamiza ait hasta verileri servis ve yogun
bakim Unitelerindeki hastalardan elde edilenler olmak
Uzere iki gruba ayrilarak degerlendirilmeye alinmistir.
Yeterli 6rnek sayisi tzerinden degerlendirme yapabil-
mek adina servisler ve YBU'leri kendi iclerinde alt
gruplara ayrilmamistir. Yeterli sayida 6rnek ve izolat
olmasi durumunda her bir servis ya da yogun bakim
icin ayri ayri olusturulmus kimulatif antibiyogram
verileri stiphesiz daha degerli olacaktir.

Ulkemizde az sayida yayinlanan kiimilatif antibiyog-
ram raporlarindan bazilari incelendiginde; Kurg ve
ark’nmin®” yaptiklari iki yillik calismada, idrar 6rnekle-
rinde E. coli icin ampirik tedaviye en uygun antibiyo-
tiklerin karbapenem grubu antibiyotikler, amikasin,
sefotetan, piperasilin/tazobaktam, nitrofurantoin ve
fosfomisin oldugu idrar disi 6rneklerde ise amikasin,
seftriakson, sefaperazon-sulbaktam, piperasilin/
tazobaktam ve yine karbapenem grubu antibiyotikler
oldugu saptanmistir. K. pneumoniae icin ise idrar
orneklerinde en yiksek duyarhlik orani amikasin,
gentamisin ve imipenem de saptanmis, idrar disi
orneklerde ampirik tedavi icin sadece imipenemin
uygun oldugu bildirilmistir. Bizim ¢alismamizda da bu
calismaya benzer olarak K. pneumoniae izolatlarinda
duyarhhgin genel olarak azaldigi gériilmektedir. Kurg
MA ve ark."” yayinlarinda, antibiyotik duyarlilik
sonuglarindaki yillara gére gelisen degisimi izlemenin
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ve bu degisikligin istatistiksel analizinin yapilmasinin
daha dogru bir yaklasim oldugunu bildirmislerdir. Ancak
bizim ¢alismamizda oldugu gibi bu raporda da yeterli
veri olmadigi icin yillara gére direng oranlarindaki degi-
simi gosterir istatistiksel analiz yapilamamistir.

Bu calismaya dabhil edilen hasta 6rnekleri servis ve
yogun bakim olmak Uzere iki ayri grup halinde ince-
lenmis ve antibiyotik duyarlilik oranlari bu iki grup
arasinda istatistiksel olarak yorumlanmistir. Gram
pozitif bakterilerde sadece KNS grubu bakterilerde
klindamisin duyarliliginda, nonfermentatif bakteri-
lerde ise Ozellikle amikasin, levofloksasin ve karbape-
nem grubu antibiyotiklerin duyarliliginda anlamh bir
fark tespit edilmistir. Enterobacterales grubu etken-
ler degerlendirildiginde ise E. coli'de duyarlilik oran-
larinda servis ve yogun bakim izolatlari arasinda ¢ok
fazla bir fark gézlenmezken K. pneumoniae’da hem
enterik hem de driner enterik bakterilerde duyarlihig
incelenen antibiyotiklerin neredeyse tamaminda
anlamli bir fark tespit edilmistir.

Yirtyen C ve ark.'® 2018 yilinda yayinladiklari ve
yogun bakim hastalarina ait 6rnekleri dahil ettikleri
kiimulatif antibiyogram calismasinda diinyada en sik
izole edilen enterik bakterinin E. coli ve nonfermen-
tatif etkenin P. aeruginosa oldugunu, kendi ¢alisma-
larinda ise ilk sirada izole edilen etkenlerin
A. baumannii ve K. pneumoniae oldugunu bildirmis-
lerdir. A. baumannii’de beta-laktam grubu antibiyo-
tiklerdeki duyarlilik oranini %10’un altinda, kolistine
karsi duyarlilik oranini ise A. baumannii ve
P. aeruginosa’da %98’in Uzerinde bildirmislerdir.
Enterik izolatlarda K. pneumoniae’da kolistin duyarl-
ligini %73-80 arasinda, E. coli'de kolistin ve tigesiklin
ile birlikte karbapenemlere duyarlilik oranlarini%90’in
Uzerinde tespit etmislerdir*®, Bizim ¢alismamizda en
sik izole edilen enterik etken K. pneumoniae iken ilk
sirada yer alan Uriner enterik etken E. coli olarak
tespit edilmistir. A. baumannii ise en sik izole edilen
nonfermentatif bakteri olmustur. A. baumannii'de
karbapenem duyarlihgr %5’in altinda bulunmustur.
A. baumannii ve P. aeruginosa’da en etkili antibiyo-
tiklerin sirasi ile tigesiklin ve tobramisin oldugu tespit
edilmistir. Kolistin duyarhliginin tespiti i¢cin EUCAST
tarafindan onerilen mikrodiliisyon yonteminin calisi-

lamamis olmasi calismanin zayif noktasi olup, bu
antibiyotige iliskin MIK degerleri ve duyarlilik verile-
rine bulgularda yer verilememistir. Calismamiza dahil
edilen enterik bakterilerdeki duyarlilik oranlari ince-
lendiginde ise bu calismadan farkli olarak
K. pneumoniae’da karbapenem duyarliliginin %30’un
altinda oldugu gorilmistir. Enterik etkenler igerisin-
de izole edilen E.coli'de en etkili antibiyotiklerin ise
tigesiklin ve sefuroksim oldugu tespit edilmistir.

Diger bir kiimilatif antibiyogram calismasinda Oksiiz
ve ark’nin® en sik izole ettikleri Gram pozitif bakteri
KNS olmustur. ikinci siklikta izole ettikleri S. aqureus
izolatlarina ait duyarllik sonuglarini metisiline direng-
li ve duyarl olmak tzere iki farkli sekilde vermislerdir.
Her iki grupta da en etkili antibiyotikler vankomisin,
teikoplanin ve linezolid olarak bildirilmistir®. Bizim
¢alismamizda metisiline direngli ve duyarli izolat sayi-
st her bir grup icin <30 olmakla birlikte diger antibi-
yotiklere duyarliik durumlarini degerlendirmek ama-
ciyla yapilan karsilastirmada en etkili buldugumuz
antibiyotikler vankomisin ve linezolid olmustur.
Calismamizda da bu arastirmaya benzer sekilde
KNS’ler en sik izole edilen Gram pozitif bakteriler
olmustur. Oksiiz ve ark.? E. faecalis’e karsi en etkili
antibiyotigin sirasiyla linezolid, vankomisin ve teikop-
lanin oldugunu E. faecium’a karsi ise yalnizca linezo-
lidin ampirik tedavide kullanilabilecegini bildirmisler-
dir. VRE oranini ise E. faecalis ve E. faecium’da sirasiy-
la % 4.7 ve % 22 olarak bulmuslardir. Bizim ¢alisma-
mizda E. faecalis ve E. faecium suslarina karsi en
etkili antibiyotiklerin tigesiklin, vankomisin, linezolid
ve tetrasiklin oldugu bulunmus ve bu izolatlardaki
VRE oraniise E. faecalis’te %5.3 ve E. faecium’da %10

olarak belirlenmistir.

Sonug olarak K. pneumoniae, P. mirabilis ve
A. baumannii tirlerinde basta olmak Uzere pek c¢ok
antibiyotik i¢in duyarlilik oranlarindaki azalma ampi-
rik olarak tedavide kullanilacak antibiyotik se¢cenek-
lerini bir hayli kisitlamaktadir. Hastanemiz verileri
degerlendirildiginde, 6zellikle hastane enfeksiyon
etkenlerinin 6nemli bir diizeyde ¢oklu ila¢ direncine
sahip olmalari nedeniyle kimdlatif antibiyotik duyar-
lihk raporlarinin hastane yodnetimi ve enfeksiyon
kontrol komitesi kanaliyla ilgili kliniklerle paylasimi-
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nin hastanede yuritllen antibiyotik tedavi politikala-
rinin yonlendirilmesinde kritik Gneme sahip olacagi
distniulmektedir.

Kumaulatif antibiyotik duyarlilik raporlarinin hastane
ozelinde yillik ve birbirini takip eden en az g yillik
verileri icerecek sekilde ulusal ve uluslararasi rehber-
ler 1siginda hazirlanmasi ve ilgili kurum ve kisilerle
paylasiimasi yerel ve ulusal diizeyde yuritilen anti-
mikrobiyal yonetim programlarinin en énemli bilese-
nidir.
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