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OZET

Bu ¢alismada, hastanemizde yatan hastalarin 6rneklerinden izole edilen Acinetobacter baumannii izolatlarinin cegitli
antibiyotiklere in vitro etkinliginin belirlenmesi amaglanmugtir.

Mart 2011-Kasim 2012 tarihleri arasinda Kayseri Egitim ve Arastirma Hastanesi kliniklerinde yatan, Centers for
Disease Control and Prevention (CDC) kriterlerine gore nozokomiyal infeksiyon tanist konulan hastalarin trakeal aspirat, kan,
idrar, balgam ve yara yeri drneklerinden izole edilen 161 A.baumannii susu ¢calismaya alinnugtir. Birden fazla iiremesi olan
hastalarin sadece ilk iiremesi calismaya dahil edilmistir. Izole edilen mikroorganizmalarin tanimlanmast ve antibiyotik duyar-
Iiliklar: VITEK 2 ID-AST kart (bioMerieux, France) otomatize sistem kullamilarak saptanmstir.

Suslarda kolistine direng saptanmamus, tigesikline % 11, gentamisine % 54, amikasine % 59, meropenem ve imipeneine
% 91, sefoperazon-sulbaktam ve siprofloksasine % 92, levofloksasine % 94, sefepime % 95 ve piperasilin-tazobaktama % 97
oraninda direng saptanmigtir.

Sonug olarak, hastanemizde A.baumannii suglarinin kolistin harig bircok antibiyotige yiiksek direng gosterdigi saptan-
mugtir. Direngli suglarm hastane ortaminda yayilmasinin ve antibiyotik direncinin diger bakterilere aktariminin onlenmesi
i¢cin infeksiyon kontrol onlemlerine kati bir sekilde uyumun saglanmast ve akilcr antibiyotik kullanim politikalarmim uygulan-
mast gerekmektedir.

Anahtar sozciikler: Acinetobacter baumannii, antibiyotik, direng
SUMMARY

Investigation of Antimicrobial Resistance Rates of Acinetobacter baumannii Strains from Nosocomial
Infections

The aim of this study is to determine in vitro antibiotic resistance of Acinetobacter baumannii strains isolated from
various specimens of hospitalized patients in our hospital.

A retrospective study from March 2011 to November 2012 was conducted in Kayseri Training and Research Hospital.
The diagnosis of nosocomial A.baumannii infection was determined according to Centers for Disease Control and Prevention
(CDC) criteria. Antibiotic resistance paterns of 161 A.baumannii strains isolated from tracheal aspirate, blood, urine, sputum,
and wound specimens of patients was performed by automated VITEK 2 ID-AST card (bioMerieux, France) system. Only the
first specimen tested for each patient was included.

Colistin resistance was not detected. The antibiotic resistance rates of the strains were found to be 11 % for tigecycline,
54 % for gentamicin, 59 % for amikacin, 91 % for imipenem and meropenem, 92 % for cefoperazone-sulbactam and ciproflo-
xacin, 94 % for levofloxacin, 95 % for cefepime and 97 % for piperacillin- tazobactam.

In conclusion, the A.baumannii strains were found to be resistant to many antibiotics, except colistin and tigecycline
in our hospital. Applying strict infection control programs for these strains and rational antibiotic usage policies are of utmost
importance in order to prevent further spread of resistant strains and transfer of antibiotic resistance to other bacteria in the
hospital setting.
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GIRIS

Acinetobacter baumannii dzellikle yogun
bakim iinitelerinde (YBU) ve immiin sistemi
baskilanmis hastalarda olmak tizere ciddi hasta-
ne infeksiyonlarina neden olabilmektedir. Uzun
siire yogun bakim {tinitesinde kalma, antibiyotik
kullanim1 ve mekanik ventilatére bagh kalma,
damar ici kateterizasyon, idrar sondasi, endot-
rakeal tiip, trakeostomi, enteral beslenme ve
birimde infekte veya kolonize hasta yogunlugu-
nun fazla olmas: infeksiyon igin baslica risk
faktorleridir®®). Ventilatorle iligkili pnémoni,
bakteriyemi/sepsis, yumusak doku infeksiyon-
lari, iiriner sistem infeksiyonlari, nozokomiyal
menenjit, peritonit, osteomiyelit, sinovit ve kon-
junktivit gibi bir¢ok infeksiyona neden olur-
lar®.

A.baumannii tiirleri hem antibiyotiklere
kars1 yiiksek oranda direng gelistirebilme hem
de hastane ortaminda uzun siire canli kalabilme
ozellikleri nedeniyle hastalar1 kolaylikla koloni-
ze edebilmekte ve hastane personeli araciligiyla
ve solunum cihazlar1 gibi ekipmanlarla diger
hastalara yayilarak epidemilere neden olabil-
mektedirler®”. Antimikrobiyal diren¢ profilleri
hastaneden hastaneye, hatta aymi hastanenin
farkl klinikleri arasinda bile degisiklik gostere-
bilmektedir. Bu nedenle her hastanede A.bau-
mannii suglarmin duyarlilik paternleri diizenli
olarak izlenmeli ve tedavi protokolleri bu dog-
rultuda giincellenmelidir.

Bu calisma, hastane infeksiyonu tanisi
alan hastalarin ¢esitli klinik 6rneklerinden izole
edilen A.baumannii suslarinin gesitli antibiyotik-
lere duyarlilik oranlarini belirlemek amaciyla
yapilmustir.

GEREC VE YONTEM

Mart 2011-Kasim 2012 tarihleri arasinda
Kayseri Egitim ve Arastirma Hastanesi'nde CDC
kriterlerine gore nozokomiyal infeksiyon tanisi
konulan hastalarin trakeal aspirat, kan, idrar,
balgam ve yara yeri 6rneklerinden izole edilen
161 A.baumannii susu calismaya alinmistir.
Birden fazla tiremesi olan hastalarin sadece ilk

tiremesi ¢alismaya dahil edilmistir. Gonderilen
Klinik érnekler % 5 koyun kanlh agar ve “eosin
methylene blue” (EMB) agara ekilerek 37°C’de
18-24 saat inkiibe edilmistir. izole edilen mikro-
organizmalarin tanimlanmalar1 ve antibiyotik
duyarhilik testleri VITEK 2 ID-AST (bioMerieux,
France) otomatize sistemi ile yapilmigtir.
[zolatlarin otomatize sistem ile kolistin, tigesik-
lin, gentamisin, amikasin, imipenem, merope-
nem, piperasilin-tazobaktam, sefepim, sefope-
razon-sulbaktam, siprofloksasin ve levofloksasi-
ne duyarhliklari aragtirilmistir. Kolistine direngli
bir susun minimum inhibitdr konsantrasyonuna
E-test yontemi ile bakilmustir.

Suslarin antibiyotik duyarhiliklar1 VITEK 2
ID-AST otomatize sistemin farkli AST kartlarin-
da galisildigr icin her antibiyotik tiim suslarda
calisilamamustir. Sonuglar CLSI standartlarina
gore yorumlanmistir®. Kontrol susu olarak
P.aeruginosa ATCC 27853 kullanilmistir.

BULGULAR

Izole edilen 161 A.baumannii susunun kli-
nik 6rneklere gére dagilimlar: Tablo 1’de goste-
rilmistir. Bu suslar en ¢ok kan ve trakeal aspirat
orneklerinden izole edilmistir.

Tablo 1. A.baumannii suglarinin izole edildikleri klinik Grneklere
gore dagilimi.

Ornek n (%)
Kan 63 (39)
Trakeal aspirat 48 (30)
Idrar 27 (17)
Yara 21 (13)
Balgam 2 (1)
Toplam 161 (100)

A.baumannii  suslarinin izole edildigi
orneklerin kliniklere gore dagilimi Tablo 2’de
gosterilmistir. Bu suslar en ¢ok yogun bakim
tinitelerinden izole edilmistir. Suslarin antibiyo-
tik duyarhliklar: Tablo 3’te verilmistir. Kolistinin
en etkili (% 100) antibiyotik oldugu belirlenmis-
tir. Karbapenemler, sefalosporinler, kinolonlar,
beta-laktamaz inhibitér kombinasyonlu antibi-
yotiklere % 90'1n tizerinde direng izlenmistir.
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Tablo 2. A.baumannii suslartmmn kliniklere gore dagilim.

Bolim n (%)
Anestezi YBQ 95 (59)
Dahiliye YBU 20 (12.4)
Beyin C. YBU 16 (9.9)
Ortopedi Servisi 10 (6.2)
Diger YBU 5 (3.1)
Dabhiliye Servisi 4 (24)
Diger Servisler 11 (7)
Toplam 161 (100)

Calismamizda 47 susun kolistin duyarliligina
bakilmis ve tamamu kolistine duyarli bulunmus-
tur. Sadece bir sus otomatize sistem sonucuna
gore direngli bulunmus ve E-test yontemi ile
susun minimal inhibitér konsantrasyonu 1 pg/
mL olarak saptanmustur.

Tablo 3. A.baumannii suglarimin antibiyotiklere duyarlilik oran-
lari.

Antibiyotikler (n) Direng* [n (%)]

Kolistin (47) 0 (0)
Tigesiklin (149) 17 (11)
Gentamisin(160) 86 (54)
Amikasin (160) 95 (59)
Imipenem (159) 145 (91)
Meropenem (159) 145 (91)
Piperasilin-tazobaktam (142) 138 (97)
Sefepim (144) 137 (95)
Sefoperazon-sulbaktam(63) 58 (92)
Siprofloksasin (101) 93 (92)
Levofloksasin (154) 144 (94)

*Orta duyarl suglar direngli olarak kabul edilmistir.
TARTISMA

A.baumannii 6zellikle yogun bakim {inite-
lerinde goriilen nozokomiyal infeksiyonlardan
en sik izole edilen Gram negatif bakterilerden-
dir. YBU’de yatan hastalarin ¢ogunlukla genis
spektrumlu antibiyotik tedavisi almalar1 A.bau-
mannii suslarinin bu birimlerden siklikla izole
edilmesine neden olmaktadir®?. Acinetobacter
tlirleri hastane infeksiyonlarmin % 3-20’sinden
sorumludurlar®.

Villers ve ark.® Acinetobacter suslarmin en
sik solunum sistemi, iiriner sistem, kan dolasi-
mi, yara yeri ve santral sinir sistemi infeksiyo-
nunanedenoldugunubildirmislerdir. Ulkemizde
yapilan bir¢ok calismada da Acinetobacter suslari
en ¢ok solunum sistemi, kan kiiltiirii, yara ve
idrar 6rneklerinden izole edilmigtir®!32V,

Calismamizda A.baumannii suglarmin 63't
(% 39) kan, 48’1 (% 30) endotrakeal aspirat, 27’si
(% 17) idrar, 211 (% 13) yara, ikisi balgamdan
izole edilmistir.

A.baumannii suslarmim en fazla YBU'nde
ve Ozellikle de Anestezi ve Goglis Hastaliklar
YBU'nde infeksiyon etkeni oldugu rapor edil-
mektedir®4?), Calismamizda A.baumannii sus-
larinin % 84.4’i YBU'nden (Anestezi YBU % 59)
izole edilmistir.

A.baumannii infeksiyonlarinin tedavisinde
en Onemli problem ¢ogul ila¢ direngli suslarin
izole edilme oranlarindaki artisla birlikte tedavi-
de kullanilacak antibiyotik seceneklerindeki
azalmadir. Antibiyotiklere diren¢ oranlari her
merkezde farkliliklar gosterse de ¢ogul direngli
kokenlerin ytiiksek oranlarda olmasi endise veri-
cidir. Son yillarda panrezistan kokenlerle iligkili
infeksiyonlar da bildirilmektedir®.

Florokinolonlar iilkemizde kullanima gir-
dikten sonra fazla miktarda tiiketilmeye baslan-
mustir. Yapilan ¢alismalarda A.baumannii suslari-
nin bu antibiyotiklere % 32.5-100 oraninda
direngli oldugu bildirilmektedir®"1”?. Calisma-
mizda siprofloksasine % 92 ve levofloksasine
% 94 oraninda saptanan direng oranlar floroki-
nolonlarmn A.baumannii infeksiyonlarinin tedavi-
sinde bir secenek olmaktan uzak oldugunu
gostermektedir.

Ulkemizde izole edilen A.baumannii tiirle-
rinin % 91-100 kadar1 genis spekturumlu sefa-
losporinlere direngli bulunmugtur®*$>_ Calig-
mamizda, sefepime % 95 oraninda saptanan
direng {iilkemizde yapilan diger caligmalarla
uyumlu bulunmustur. Yiiksek oranda saptanan
bu direng, bu grup antibiyotiklerin hastanemiz-
de siklikla kullanilmasina baglanmistir.

Alp ve ark.® 2006 yilinda yaptiklar: calis-
mada, 41 A.baumannii izolatinin piperasilin-
tazobaktama % 98, ampisilin-sulbaktama % 63
ve sefoperazon-sulbaktama % 56 oraninda
direng gosterdigini saptanmislardir. Ulkemizde
yapilan calismalarda A.baumannii suslarmin
piperasilin-tazobaktama % 92-90 ve sefoperazon-
sulbaktama % 91 oranlarinda dirence sahip
oldugu gosterilmistir!%?.  Calismamizda
piperasilin-tazobaktama % 97, sefoperazon-
sulbaktama % 91 oranlarinda diren¢ bulunmus-
tur. Sefaperazon-sulbaktam kombinasyonuna
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direncin diger tglincii kusak sefalosporinlere
gore diisiik bulunmasi, sulbaktamin A.bauman-
nii'ye bakterisidal aktivite gostermesi ile agik-
lanmaktadir®”.

Ozellikle cok ilaca direncli A.baumannii
suglarinda tedavi segenegi olarak aminogliko-
zidler, bagka bir antimikrobiyal ajanla kombine
olarak kullanilmaktadir. Yapilan ¢aligmalarda
A.baumannii suslarinin amikasine % 24-94, gen-
tamisine % 18-85 oraninda dirence sahip oldugu
bildirilmektedir®!>182229)  Calismamizda genta-
misine % 54, amikasine % 59 oranlarinda direng
bulunmustur.

Karbapenemler, A.baumannii kaynakli
infeksiyonlarm tedavisinde halen ilk sirada ter-
cih edilen antibiyotiklerdendir®. Ancak diinya
genelinde karbapenemlere direncli A.baumannii
suslarinin artmakta oldugu bildirilmektedir.
Calismamizda karbapenemlere direng orani % 91
gibi cok yiiksek degerde saptanmustir. Iraz ve
ark.® calismamiza benzer sekilde % 92 ile
yliksek diizey karbapenem direnci saptamislar-
dir. Kuscu ve ark.(9 ise % 80 karbapenem diren-
ci bildirmislerdir. Ulusal Hastane Enfeksiyonlar1
Stirveyans Ag1 2011 raporunda hastane infeksi-
yonlarindan izole edilen A.baumannii suslarinda
karbapenem direnci % 74 olarak rapor edilmis-
tir®. Giderek artan karbapenem direnci,
YBU'lerinden siklikla izole edilen A.baumannii
suglarinin klonal olarak iligkili suslar olmasi ile
ve karbapenemlerin ampirik tedavide sikga kul-
lanilmasi ile agiklanabilir.

Son yillarda pek ¢ok iilkede oldugu gibi
iilkemizde de karbapenem direncinin artmasi,
uzun yillar 6nce yan etkileri nedeniyle kullani-
mu kisitlanan kolistini, 6nemli bir tedavi secene-
gi haline getirmektedir. Yapilan galismalarda
kolistinin tek bagina kullanilamayacagi, mutla-
ka bagka bir antibiyotik ile birlikte kullanilmas1
gerektigi belirtilmistir®. Ulkemizde bu ilaca
kars1 direng heniiz yiiksek seviyede goriilme-
mektedir. Ergin ve ark.% 2004-2010 yillar1 ara-
sinda kan kiiltiirtinden izole edilen 100
A.baumannii susunda kolistin duyarliligi % 98
olarak bildirilmistir. Calismamizda 47 susun
kolistin duyarhiligina bakilmis ve tamami kolis-
tine duyarli bulunmustur. Sadece bir sus otoma-
tize sistemin sonucuna gore direngli bulunmus
ve E-test yontemi ile susun minimal inhibitor
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konsantrasyonu 1 ug/mL olarak saptanmugtur.

Glisilsiklin derivesi olan tigesiklin, ¢cogul
direngli A.baumannii kokenlerine in vitro etkili
bir antibiyotiktir. Tigesiklin, Tiirkiye’de 2008
yilinda klinik kullanima girmis, minosiklin
tirevi genis spektrumlu bir antibiyotiktir.
Yapilan c¢ok sayidaki c¢alismada A.baumannii
tiirlerinin tigesiklin duyarliligina iliskin farkl
sonuglar bildirilmigtir. Mansur ve ark.1®, imi-
peneme direncli Acinetobacter suslarinin tiimii-
nii tigesikline duyarl olarak rapor etmislerdir.
Akin ve ark.® ¢ogul direncli A.baumannii susla-
rinda yaptiklar: benzer bir ¢alismada % 13 ora-
ninda tigesiklin direnci saptamiglardir. Bizim
calismamizda ise tigesiklin direnci % 11 oranin-
da saptanmstir. Ulkemizde yapilan ve
A.baumannii izolatlarinda tigesiklin direncinin
E-test ve sivi mikrodiliisyon metodu ile karsi-
lagtirildigr bir galismada, E-testin duyarlilik
oranlarmi daha diisiik tespit ettigi vurgulan-
maktadir. Tigesiklinin in vitro antibiyotik
duyarhilik testi kosullarindan etkilendigi ve
oksidasyona duyarli oldugu bildirilmektedir®.
Eger in vitro diren¢ saptanirsa antibiyotik
duyarlilik yontemlerinin ve bolgesel farklilik-
larin incelenmesi gerekmektedir. Ancak ne
kadar etkili goriinse de bu antibiyotigin 6zel-
likle yogun bakim {initesinde en sik gdoriilen
infeksiyonlar olan ventilator iliskili pnomoni
ve bakteriyemide kullanilma onayinin bulun-
mayist kullanimi agisindan en kisitlayict nokta-
y1 olusturmaktadir. Metan ve ark.®”'nin karba-
penem direncli Acinetobacter calcoaceticus-A.
baumannii kompleks infeksiyonlarinda tigesik-
lin kullanimini inceledigi calismada; cerrahi
alan infeksiyonu olan hastalarda tigesiklinin
bagarili oldugu, bakteriyemili hastalarda ise
klinik basar1 oranmin diisiik oldugu bildiril-
mistir. Diinyada ve tilkemizde az da olsa tige-
sikline direngli A.baumannii suslar1 bildirilmek-
tedir. Tleride daha yiiksek direng oranlarinin
gelismemesi i¢in uygun endikasyonlarda ve
hatta kombinasyon halinde kullanilmas: yarar-
11 olabilir.

Sonug olarak, direngli Acinetobacter susla-
rinin yayiliminin smirlanabilmesi igin infeksi-
yon kontrol 6nlemlerine kat1 bir sekilde uyumun
saglanmasi ve akilci antibiyotik kullanim politi-
kalarinin belirlenmesi gerekmektedir.
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