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Son 15 y›lda, A.baumannii önemli bir nozokomiyal patojen
olarak belirlendi, hastanelerde bu mikroorganizma nedeni ile
küçük salg›nlar tüm dünyada önem kazand›. Bunun önemli bir
nedeni mikroorganizman›n k›sa süre içerisinde tüm antibiyotik
gruplar›na direnç kazanmas›yd›. Acinetobacter türleri sa¤l›kl›
eriflkinlerin %25’inde deride kolonize olan f›rsatç› patojenler
olup hastane personelinin ciltlerinden en s›k izole edilen gram
negatif organizmalard›r. Bu türler s›kl›kla balgam, idrar ve
d›flk›da ürerler. Modern infeksiyon monitorizasyon
programlar›n›n geliflmesiyle Acinetobacter infeksiyonlar›n›n
klinik önemi artm›flt›r. A.baumannii klinik örneklerden en s›k
izole edilen türdür. A.baumannii birçok hastanede nozokomiyal
infeksiyonlar›n önemli bir nedenidir. Bu türler özellikle yo¤un
bak›m ünitelerinde bakteremi, sekonder menenjit, üriner sistem
infeksiyonlar›, geç bafllang›çl› nozokomiyal pnömoni gibi
infeksiyonlar›n etkeni olurlar.

Acinetobacter infeksiyonlar›, s›kl›kla ventilatör veya di¤er
invazif araçlarla iliflkilidir. Kolonizasyon/infeksiyon için risk
faktörü olarak; önceki cerrahi, nörocerrahi, ARDS, kafa
travmas›, önceki antibiyotik kullan›m›, üriner kateter kullan›m›,
immunosupresyon, solunum yetersizli¤i, önceki sepsis, enteral
beslenme, hastane yata¤›n›n 500 üzerinde olmas› olarak
belirlendi. Nozokomiyal salg›nlar s›kl›kla solunum yolu
ekipmanlar›, hastane personelinin elleri yolu iledir.
Mikroorganizma hastadan hastaya da geçebilir, kolonize ve
infekte hastalar A.baumannii için önemli rezervuard›r.
Kolonizasyonu invazif infeksiyonlar izleyebilir. Yan›k
hastalar›nda önceki kolonizasyonun ortaya ç›kan bakteremi ile
iliflkili oldu¤u bildirildi.

Acinetobacter türlerinin ve özellikle A. baumannii’nin
önemi birçok antibiyoti¤e intrinsik direnç göstermesidir. 

Son zamanlarda sürveyans çal›flmalar›nda
aminoglikozidlere yüksek direnç, sefalosporinlere, kinolonlara,
penisilinlere, monobaktamlara, imipeneme direnç
bildirilmifltir. Son 10 y›l içerisinde multidrug rezistan izolatlar
muhtemelen genifl spektrumlu antibiyotiklerin yayg›n
kullan›m›na ba¤l› olarak ortaya ç›km›flt›r.

Acinetobacter türlerinin antimikrobiyallere bilinen direnç
mekanizmalar›: genifl spektrumlu betalaktamaz yap›m›,
aminoglikozid modifiye eden enzimler, d›fl membran
porinlerinde de¤ifliklik ve PBP’de de¤ifliklik olarak
gösterilmifltir. 

Acinetobacter türlerinde betalaktamlara direnç
mekanizmalar› aç›k de¤ildir. ‹ki intrinsik tip beta laktamaz A.

baumannii’nin ço¤u izolat›ndan saptanm›flt›r. TEM1
betalaktamazlar klinik izolatlar›n %16’s›ndan, AmpCtip
sefalosporinaz sufllar›n %98inden izole edilmifltir. 

AmpC sefalosporinaz bazal seviyede eksprese olur,
genifllemifl spektrumlu betalaktamaza etkinli¤i azaltmaz,
seftazidime direnç görülür, ancak bu yolla karbapenemlere
direnç görülmez. A. baumannii’nin OXA51/69 varyant olarak
tan›mlanan bir ikinci intrinsik betalaktamaz, oksasilinaz
üretti¤i saptanm›flt›r. Karbapenemazlar imipeneme dirençle
iliflkilidir. Acinetobacter türlerinde karbapenem direnci klas B
IMP ve VIM metallobetalaktamazlar, OXA 23, 24 klas D
karbapenemazlar, di¤er belirlenememifl OXA enzimleri veya
beta –laktamaz ba¤›ms›z mekanizmalarla olabilir. 

Acinetobacter infeksiyonlar› aras›nda en önemlisi olan
bakteremide en s›k kaynak intravasküler ve solunum yolu
kateterleridir. Episodlar›n %2170’inde bakteremi kayna¤›
bilinmemektedir. Primer bakteremi, tan›mlanamam›fl vasküler
kateter infeksiyonlar›na sekonder olabilir ya da bakteriyel
translokasyondan dolay› intestinal kaynakl› olabilir.
Acinetobacter bakteremisinde prognoz tart›flmal›d›r. Altta
yatan hastal›k, baktereminin kayna¤›n›n pnömoni olmas›,
septik flok, D‹C, mekanik ventilasyon alma, uygunsuz tedavi
sonuçlar› etkilemektedir. Genelde bakteremi yüksek mortalite
(%1752) ile birliktedir. A. baumannii d›fl›ndaki Acinetobacter
türlerinde ve vasküler katetere ba¤l› bakteremilerde prognoz
düflük mortalite ile iliflkili bulunmufltur. Ancak hastalarda
ortaya ç›kan mortaliteyi A. baumannii infeksiyonuna
atfedebilmek ayr›m sorun oldu¤u için, ayr›ca efllik eden
hastal›klar nedeni ile zordur. Bununla birlikte yat›fl süresinin
uzamas› bakteremiye atfedilebilir. Tedaviye bafllamadan önce
örne¤in uygun al›n›p al›nmad›¤›, kan kültürlerinin do¤rulu¤u,
psödobakteremi olas›l›¤› gözden geçirilmelidir.
Acinetobacter’i kontrol etmek ve infeksiyonlar›n› tedavi etmek,
d›fl ortamda yüksek direncinden ve antimikrobiyallere direnç
gelifltirmesi nedeni ile güçtür.

Acinetobacter infeksiyonlar›n› 2. önemli nedeni olan
pnömonileri de ciddi seyirli olup, mortalite ve hastanede kal›fl
süresi uzam›flt›r. 

Tedavi

A.baumannii antimikrobiyal direncin h›zl›ca geliflti¤i bir
bakteridir. Dahas› bu direnç multipl, tedavide ciddi sonuçlara
yol açan bir problemdir. Özellikle hasta sirkülasyonu ve
antimikrobiyal kullan›m› yüksek olan YBÜ’lerinde daha
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önemli sorundur.
Antimikrobiyallere duyarl›l›k ülkeler, merkezler, hatta

hastanelerin bölümleri aras›nda farkl›l›k gösterir. Bu
farkl›l›klar farkl› antibiyotik kullan›m paternleri, farkl›
epidemiyolojik koflullar, antibiyotik kontrol politikalar›n›n
yans›mas› olabilir. Bu nedenlerle uygun antibiyoti¤in seçimi
için lokal sürveyans verilerinin göz önüne al›nmas› önemlidir.
Son 30 y›lda Acinetobacter türlerinin penisilinlere,
sefalosporinlere, kinolonlara ve aminoglikozidlere artan direnç
gösterdi¤i bildirilmifltir. ‹ngiltere’de Henwood ve ark’n›n
survey çal›flmas›nda izolatlar›n %85’inde sefalosporinlere
direnç oldu¤u, sadece karbapenem, kolistin, sulbaktam›n en
etkili antibiyotikler oldu¤u izlenmifltir.

Acinetobacter infeksiyonlar›nda tedavi seçenekleri direnç
nedeni ile oldukça s›n›rl›d›r. A.baumannii bakteremisinde
tedavi seçimi net belirlenmemifltir. Bu konuda karfl›laflt›rmal›
çal›flma yoktur ve klinik deneyim eksiktir. Al›fl›lm›fl tedavi tek
bafl›na veya bir aminoglikozidle birlikte bir beta laktam
kullan›m›d›r. Antibiyotik kombinasyonlar› özellikle
YBÜlerindeki hastalar›n bafllang›ç ampirik tedavisinde tercih
edilir. 

Genellikle imipenem en aktif ajand›r. ‹mipenem tedavisi bir
çal›flmada %83 oran›nda kür ile sonuçlanm›flt›r. ‹n vitro
çal›flmalarda imipeneme aminoglikozid eklenmesinin sinerjik
etkili oldu¤u saptanm›flt›r. Bununla birlikte deneysel
çal›flmalarda aminoglikozid eklenenlerle tek bafl›na imipenem
alanlar›n sonuçlar› farkl› bulunmam›flt›r. ‹mipeneme duyarl›l›k
bafllang›çta %100 iken, imipeneme dirençli sufllar son y›llarda
art›fl göstermifltir. Bu sonuç, nozokomiyal outbreakler nedeni
ile bu antimikrobiyalin yayg›n kullan›m›n› izlemifltir. 

Birkaç çal›flmada karbapenemler ile sulbaktam aras›ndaki
iliflkiler incelenmifltir. Ko ve ark.lar› multirezistan sufllarda
sulbaktamla kombinasyonunda tek bafl›na meropenem
kullan›m›ndan daha iyi sonuçlar bildirmifllerdir. Woof ve
ark.n›n deneysel fare pnömonisinde bu iliflki net de¤ildir.

Bir beta laktamaz inhibitörü olan sulbaktam›n
Acinetobacter türlerine in vitro bakterisidal aktivitesi oldu¤u
gösterilmifltir. Ampisilin/sulbaktam ve tek bafl›na sulbaktam
hayvan çal›flmalar›nda ve insanlarda multirezistan
infeksiyonlarda baflar› ile kullan›lm›flt›r. Deneysel çal›flmalarda
etkinli¤i imipeneme benzer bulunmufltur. S›kl›kla ampisilinle
birlikte 68 saatte bir 1 g olarak kullan›l›r. ‹mipeneme dirençli
10 hastan›n dokuzunda klinik iyileflme bildirilmifltir. Multidrug
dirençli A.baumannii menenjitinde etkili olabilece¤i
saptanm›flt›r. 

Bakteremide, bakteri bu ilaca duyarl› oldu¤unda
sulbaktamampisilinin imipenem kadar etkili ve daha
maliyetyarar aç›s›ndan uygun oldu¤u bildirilmifltir. Bu
organizmadan dolay› fliddetli infeksiyonda sulbaktam dozunun
en az›ndan 6g/gün olacak flekilde kullan›lmas› önerilir.

Jones ve ark.n›n çok merkezli çal›flmalar›nda in.vitro
sefoperazon sulbaktam›n di¤er etkili beta laktam
antibiyotiklerden daha aktif, sadece karbapenemden daha az
aktif oldu¤u gözlendi. 

Ancak, imipeneme dirençli sufllar s›kl›kla çoklu dirençlidir.
Bu sufllarda sulbaktama da direnç bildirilmifltir.

Bu sorunlar tedaviyi tek duyarl› görünen polimiksinlere
(kolistimetat ve polimiksinB) ye b›rakm›flt›r. Polimiksinler
polipeptid katyonik antibiyotiklerdir. Bu s›n›fta kolistin
(polimiksin E) ve polimiksin B tan›mlanm›flt›r. 1940’l› y›llarda
tan›mlanan bu ilaç ciddi toksisitesi nedeni ile kullan›m d›fl›
kalm›flt›r. ‹ki kolistin formu ticari olarak kullan›mdad›r.
Kolistin sülfat genellikle topikal veya oral selektif barsak
dekontaminasyonu ve kolistimetat sodyum parenteral yolla
kullan›l›r. 1993’te sadece kolistine duyarl› gram negatif sufllar
bildirilmesi tekrar bu ilaca ilgiyi artt›rm›flt›r. Son çal›flmalarda
i.v kolistin ve polimiksin B’nin bakteremi, pnömoni,
deriyumuflak doku infeksiyonlar›, üriner sistem gibi farkl›
alanlarda infeksiyonu olan hastalarda kullan›labilece¤i
önerilmifltir. Polimiksinlerin intratekal ya da intraventriküler
kullan›m›n›n yarar› multidrug rezistan gram negatif SSS
infeksiyonlar› için bildirilmifltir. Kan beyin bariyerini de
geçmesi nedeni ile de SSS infeksiyonlar›nda kullan›lm›flt›r.

Kolistin kullan›m› ile baflar›l› sonuçlar bildirilmekle birlikte
bu ilaçla klinik deneyim s›n›rl›d›r. Ayr›ca, kolistin ciddi yan
etkileri, nefrotoksisite, nörotoksisite ve nöromüsküler blokaj
nedeni ile kullan›m› sorun bir antimikrobiyaldir. ‹lk olarak
dirençli Acinetobacter infeksiyonlar›nda yara yerine topikal
olarak kullan›lm›flt›r. Kolistin, dirençli infeksiyonlarda 2.55 m
/kg/gün i.v yolla, maksimum 300 mg’a kadar iki ya da 3 doza
bölünerek kullan›m› önerilir. Renal yetersizlikte doz
azalt›lmas›na gerek vard›r. Hastalar›n %58’inde iyi klinik
sonuç al›nm›flt›r. Di¤er tedavi seçeneklerinin kalmad›¤›
durumlarda kolistin hastay› yak›n izleme koflulu ile
önerilebilecektir. Parenteral veya aerolize kolistin ilaçlara
dirençli A.baumannii pnömonisi için son seçenek olabilir.
Nebulize polimiksinin pnömonili hastalarda i.v tedaviye ek
olarak ya da tek bafl›na kullan›m› de¤erli bir alternatif olabilir,
ancak bu konudaki çal›flmalar azd›r ve acil araflt›rma
gerekmektedir. Kolistin dahil tüm ilaçlara dirençli sufllar
panrezistan olarak adland›r›lm›flt›r. 

Delmar Tomas ve ark.n›n çal›flmas›nda çok ilaca dirençli
Acinetobacter kolonizasyonu /infeksiyonu için belirlenmifl
ba¤›ms›z risk faktör olarak arteriyel kateter varl›¤› ile önceden
imipenemin tek bafl›na kullan›m›d›r. Bu çal›flmada prognozu
etkileyen faktörler multivaryete analizde bakteri izole
edildi¤inde hastada hipotansiyon ve flok tablosu olmas›
fleklinde aç›klanm›flt›r. Çok ilaca dirençli A.baumannii
infeksiyonlar› kontrol grubu ile karfl›laflt›r›ld›¤›nda ilave
mortalite oran› %24 ve hastanede kal›fl süresinin uzamas› 14
gün olarak de¤erlendirilmifltir.

Dirençli A.baumannii infeksiyonlar›nda kombinasyon
tedavileri önerilmifltir. Polimiksin B veya kolistinin rifampin,
imipenem veya azitromisinle; rifampin+azitromisin;
sulbaktam+rifampin, azitromisin, veya bir kinolon ve de
polimiksin B’nin rifampin ve imipenemle üçlü
kombinasyonunun tek bafl›na kullan›m›na göre etkiyi
de¤ifltirdi¤i gösterilmifltir. 
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Kombine kullan›m›n etkilerinin de¤erlendirilmesinde
polimiksinlerin etkisi imipenemin aktivitesini de¤ifltiren d›fl
membran permeabilitesini artt›rma ile iliflkili bulunmufltur.
Sulbaktam›n tek bafl›na veya di¤er ajanlarla kombinasyonu
özellikle A.baumannii’nin penisilin ba¤lay›c› proteinlere
tutunma etkisindendir. Rifampin ve makrolidlerin multidrug
rezistan patojenlere karfl› olan etkisi relatif olarak bilinmiyor.

‹n vitro di¤er çal›flmalarda rifampisinin kolistinle veya
sulbaktam ile birlikte kullan›m›n›n multidrug rezistan sufllarda
sinerjik etkili oldu¤u ve fliddetli infeksiyonlarda
kombinasyonun yararl› olabilece¤i bildirilmifltir. Motaouakkil
ve ark.n›n çal›flmalar›nda çok ilaca dirençli Acinetobacter
pnömonili hastalarda i.v rifampin, aerolize kolistinle ve SSS
infeksiyonlu bir hastada intratekal kolistinle kombine edilerek
kullan›lm›flt›r. 

Montero ve ark. lar› orta derecede karbapenem direnci olan
durumlarda imipenemle birlikte aminoglikozid kombinasyonu,
yüksek seviyede imipenem direncinde imipenem ile kolistin
veya rifampisin veya tobramisin kombinasyonu
önerilmifllerdir.

Polimiksin, imipenem ve rifampisin üçlü
kombinasyonunun in vitro sinerjik etkili oldu¤u bildirilmifltir.
‹n vitro çal›flmada polimiksinlerin karbapenem, rifampisin ya
da azitromisinle sinerjik etki gösterdi¤ini bildirilmekle birlikte
WarehamBean karbapeneme dirençli sufllarda bu et.iyi
saptayamam›fllard›r. Bu nedenle ampirik olarak kullan›m›n›
önermemifllerdir.

Çok ilaca dirençli infeksiyonlar›n tedavisinde polimiksin,
sulbaktam önerisinin yan› s›ra ya doksisiklin ya da minosiklinin
de kullan›labilece¤i bildirilmifltir. Bununla birlikte fliddetli
infeksiyonlarda klinik etkinli¤i net de¤ildir. Holloway ve
ark.n›n çal›flmalar›nda multidrug rezistan hastalarda doksisiklin
(4 hasta) yada polimiksin B (29 hasta) kullan›ld›¤›nda s›ras›yla
klinik kür oranlar› %50 ve %76, mortalite oranlar› %75 ve %27
olarak belirlenmifltir. 

Levin ve ark. nozokomiyal pnömonili hastalarda tedavi
baflar›s›n› kolistin için %58, sulbaktam için %50 oran›nda
bildirmifllerdir. 

Tigesiklin glisiklinlerin bir üyesidir. A.baumannii gibi
multidrug rezistan gram negatif bakterilere etkili oldu¤u
gösterilmifltir. Son çal›flmalarda tigesiklinin baz› karbapenemaz
yapan sufllara etkili oldu¤u ve polimiksinlere alternatif
olabilece¤i saptanm›flt›r, bu nedenle çok ilaca dirençli
infeksiyonlar için yeni bir öneri olabilir.Bu konuda çal›flmalar
sürmektedir.

Çok ilaca dirençli A.baumannii infeksiyonlar› hastanelerde
önemli bir problemdir. 

Sonuç olarak, çok ilaca dirençli fliddetli A.baumannii
infeksiyonlar› için tedavi seçenekleri s›n›rl›d›r. Karbapenem ve
amikasin baz› izolatlara halen etkilidir. Sulbaktam da etkili
olabilir. Polimiksinler in vitro en etkin ilaçlar olarak
görünmektedir. Bununla birlikte tüm antibiyotiklere dirençli
sufllara çok s›k olmasa da rastlanmaktad›r. Bu durumda tek
tedavi seçene¤i olan, in vitro aktivitesi görülen yeni

kombinasyonlar denenebilecektir. Karbapenem dirençli
Acinobacter sufllar›n›n artmas› ve yeni tedavi seçenekleri
sorunu, ayr›ca infeksiyonun ciddi mortalitesi nedenleri ile
outbreakleri kontrol etmek yaflamsald›r. El y›kaman›n
zorlanmas›, ekipman, yatak, örtülerin, yerlerin temizli¤i
gereklidir, haftada 2 kez de¤ifliklikleri kontrol önerilir. Di¤er
anahtar noktalar ventilatör, medikal araçlar›n sterilizasyonunun
kontrolü, bireysel kullan›m›n sa¤lanmas›d›r. Antibiyotik
kullan›m›n›n k›s›tlanmas› bazen yararl› olabilir.
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