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Nonfermentatif Gram negatif bakteriler, su içeren ortamlardan kö-
ken alan, minimal üreme ihtiyac› gerektiren ve oldukça farkl› virülans
özelliklerine sahip mikroorganizmalard›r. Bu bakteriler aras›nda Pse-
udomonas, Stenotrophomonas, Acinetobacter, Flavobacterium, Burk-
holderia ve Alcaligenes cinsleri yer almaktad›r. Geçti¤imiz yar›m yüz-
y›l boyunca, Gram negatif nonfermentatif bakterilerin önemli nozoko-
miyal patojenler aras›nda yer ald›¤›n› görmekteyiz. Bunun en önemli
sebebi, hastanelerde bu mikroorganizmalar›n yaflamlar›n› sürdürebil-
meleri ve s›kl›kla kullan›lan antibiyotiklere dirençli olmalar›d›r(1). 

Epidemiyoloji
Nonfermentatif Gram negatif bakteriler, yatan hastalarda kolonizas-

yondan, üriner sistem infeksiyonlar›, özellikle mekanik ventilatöre ba¤-
l› olan hastalarda daha belirgin olmak üzere nozokomiyal pnömoniler,
bakteremi ve menenjite uzanan genifl bir spektrumda infeksiyonlara yol
açmaktad›rlar (2-5). Amerika Ulusal Nozokomiyal ‹nfeksiyon Sürve-
yans Sistemi (NNIS) verileri incelendi¤inde özellikle alt solunum yolu
infeksiyonlar›nda etken olarak saptand›klar› görülmektedir(6). 

Ülkemizde yap›lan hastane infeksiyonlar›ndaki sürveyans çal›flma-
lar›n›n verileri incelendi¤inde, ço¤u merkezde Pseudomonas spp’nin
en s›k etken olarak saptand›¤›, di¤er nonfermentatif bakterilerden
özellikle Acinetobacter spp’nin yine artan oranda bildirildi¤ini gör-
mekteyiz. Yo¤un bak›mlarda saptanan hastane infeksiyonlar› etkenle-
rinin s›ralamas›nda da yine benzer durum söz konusu olup, hatta baz›
merkezlerde Acinetobacter spp’nin ilk s›ray› ald›¤› görülmektedir. Ül-
kemizde çok merkezli yo¤un bak›m ünitesi nozokomiyal infeksiyon
prevalans› çal›flmas›nda Gram negatiflerde Pseudomonas spp, Acine-
tobacter spp ve bunlara ilaveten kendi merkezimizde de s›k›nt›s›n› ya-
flad›¤›m›z S.maltophilia izolasyonundaki art›fl dikkat çekmektedir (7-
11). Ülkemiz için di¤er Gram negatif nonfermentatiflerin henüz önem-
li boyutta olmad›¤› söylenebilir. 

Latin Amerika’da dokuz merkezin kat›ld›¤› SENTRY antimikrobi-
yal sürveyans çal›flmas›nda; alt solunum yolu örneklerinden izole edi-
len Gram negatif patojenler aras›nda Pseudomonas spp ilk s›rada yer
al›rken, Acinetobacter spp üçüncü s›kl›kta izole edilen patojen olmufl-
tur ve daha düflük oranda Stenotrophomonas maltophilia ve Burkhol-
deria spp’de etken olarak bildirilmifltir (12). 

Pseudomonas spp ve di¤er nonfermentatif Gram negatif basiller,
yayg›n olarak kullan›lan antibiyotiklerin ço¤una karfl› dirençlidir. Ül-
kemizde çok merkezli, 1995 y›l›ndan itibaren yürütülmekte olan yo-
¤un bak›m izolat› Gram negatif bakterilerde yap›lan duyarl›l›k çal›fl-
mas›n›n sonuçlar› toplu de¤erlendirme için iyi bir kaynak oluflturmak-
tad›r (7-11). Çal›flma sonuçlar›n›n y›llara göre da¤›l›m› tablo 1’de gös-
terilmifltir. Gram negatif nonfermentatiflerdeki yüksek antibiyotik di-

renci ve nozokomiyal infeksiyonlarda önemi giderek artan S.maltophi-
lia’daki çoklu antibiyotik direnci dikkat çekicidir. 

Bu toplu çal›flman›n ötesinde birçok çal›flman›n söz konusu oldu¤u
ülkemizde; Pseudomonas sufllar›nda imipenem, seftazidim, sefopera-
zon-sulbaktam, siprofloksasin, amikasin, gentamisin için s›ras›yla
%58-80, %30-65, %52-82, %47-84, %44-84, %19-66 aras›nda de¤i-
flen oranlarda duyarl›l›k bildirilmifltir (13-16).

Acinetobacter sufllar›nda antibiyotiklere duyarl›l›¤›n incelendi¤i ça-
l›flmalarda imipeneme %62-93, seftazidime %5-23, sefoperazon-sul-
baktama %41-63.6, amikasine %24-45.5, gentamisine %4.8-37, sip-
rofloksasine %3-47, ampisilin sulbaktama %26-68 oranlar›nda duyar-
l›l›k saptanm›flt›r (14,17-21).

Kendi hastanemizde yatan hastalardan izole edilen 83 S.maltophilia
suflu, imipeneme %18, tikarsilin-klavulanik aside %73, trimetoprim-
sülfometoksazole %90, siprofloksasine %35, seftazidime %25, aztre-
onama %12, amikasine %32, tobramisine %13, gentamisine %27
oranlar›nda duyarl› bulunmufltur (22).

Över ve arkadafllar›n›n Gram negatif bakterilerde aminoglikozid di-
renç mekanizmalar›n› inceledikleri çal›flmada toplam 15 merkezden
elde edilen 150 Pseudomonas spp suflunda gentamisin, tobramisin, ne-
tilmisin, amikasin ve isepamisine s›ras›yla %91.5, %93.2, %62.1,
%48.2, %29.2 oranlar›nda direnç saptanm›flt›r (23). Gür ve arkadaflla-
r›, 11 merkezin kat›l›m› ile gerçeklefltirdikleri yatan hasta izolat› 193
P.aeruginosa suflunda gentamisin, tobramisin, netilmisin, amikasin ve
isepamisin direncini s›ras›yla %63.7, %56, %54, %37, %35 olarak da-
ha önce yap›lm›fl olan çal›flmalara göre daha düflük oranlarda bulmufl-
tur(24). Direnç oranlar›n›n bu çal›flmada daha düflük olmas›, daha ön-
ceki çal›flmalar›n yo¤un bak›m izolatlar›nda yap›lm›fl olmas› ile aç›k-
lanabilmektedir. Ayd›n ve arkadafllar›, yo¤un bak›m izolat› Pseudo-
monas ve Acinetobacter sufllar›nda aminoglikozidlere direnci s›ras›yla
gentamisin için %79-%64, tobramisin için %82-%19, amikasin için
%63-%73 ve isepamisin için %57-%64 olarak bulmufltur (25). fiahin
ve arkadafllar› da benzer flekilde Pseudomonas sufllar›nda en yüksek
direnç oran›n› tobramisine (%60) karfl› saptam›fllar, amikasin direnci-
ni %53, isepamisin, gentamisin ve netilmisin direncini %47 oran›nda
bulmufllard›r (26).

Gram negatif nonfermentatif bakterilerin antibiyotiklere duyarl›l›k-
lar›n›n oldukça düflük oldu¤u görülmektedir. Antibiyotiklere direnç
mekanizmalar›n›n bafl›nda gelen d›fl membran permeabilitesindeki de-
¤iflikliklere ilave olarak, indüklenebilir sefalosporinaz ve antibiyotik
efluks pompalar›n›n varl›¤›, aminoglikozid modifiye edici enzimlere
sahip olmalar›, kinolonlara dirençten sorumlu DNA giraz hedef mutas-
yonlar› ile direnç mekanizmalar› daha komplike hal almaktad›r
(3,27,28).
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Bu bakterilerle geliflen infeksiyonlar›n tedavileri, yüksek antibiyo-
tik dirençleri nedeni ile klinikte sorun yaratmaktad›r. Pseudomonal
infeksiyonlar›n tedavisinde antipseudomonal etkili beta-laktam gru-
bu bir antibiyotikle aminoglikozidin veya kinolon grubu antibiyoti-
¤in kombinasyonunun sinerjistik etkili oldu¤u gösterilmifltir. Sul-
baktam ve tazobaktam›n Acinetobacter sufllar›na antibakteriyel etki-
li oldu¤u ve bir betalaktam antibiyoti¤e eklenmesi etkinli¤i art›r›c›
rol oynamaktad›r (5). Betalaktam grubu bir antibiyotikle aminogli-
kozid veya sefoperazon-sulbaktam ya da piperasilin tazobaktam ile
aminoglikozid kombinasyonu sinerjistik etkilidir. Ayr›ca karbape-
nem dirençli Acinetobacter infeksiyonlar›nda ampisilin-sulbaktam
ile baflar›l› sonuç al›nm›flt›r (29). ‹mipenem dahil pek çok betalaktam
antibiyoti¤e karfl› yüksek düzeyde direnç gösteren S.maltophilia in-
feksiyonlar›n›n tedavisinde trimetoprim sülfometoksazol veya tikar-
silin-klavulonat ile baflar›l› sonuçlar al›nm›flt›r (3,4,28). Di¤er non-
fermentatif Gram negatif bakterilerin antibiyotiklere duyarl›l›klar›

oldukça farkl›l›k göstermektedir. Tedavi, izolatlar›n duyarl›l›¤›na
göre yönlendirilmelidir. 

Önlem ve Kontrol Önerileri
Bu bakteri grubu ile geliflebilecek nozokomiyal infeksiyonlar›n

önüne geçilmesinde hasta bak›m› ve hastane çevresi ile ilgili pek çok
noktada dikkat edilmesi gereken hususlar söz konusudur. Özellikle su-
dan zengin ortam› seven bu bakteri grubu ile geliflebilecek infeksiyon-
lar›n önlenmesi amac› ile hastane sisteminde devaml› kullan›lan suyun
kontaminasyonunun engellenmesi, hemodializ için haz›rlanan distile
su sistemlerinin düzenli kontrolü, mekanik ventilatöre ba¤l› hastalar
için nemlendirici sistemlerde mümkünse steril su kullan›lmas› al›na-
cak önlemler aras›nda say›labilir. Bu bakterilerin antiseptik ve dezen-
fektanlara da dirençli olabilece¤i hat›rda tutularak, bu solüsyonlar›n
uygun konsantrasyonlarda haz›rlanmas›na dikkat edilmesi, hastalar
aras› bakteri transferini engellemek amac› ile ortak kullan›lacak bir ta-

Tablo 1: Yo¤un bak›m izolat› Gram negatif nonfermentatif bakterilerin antibiyotiklere duyarl›l›klar› (%)

Ref. Y›llar IMP CAZ CFS CFT CAX CPM CFD PTZ TIM GM AK CP

P.aeruginosa
8 1996 44 37.4 - 1.8 2.4 25 0.6 42.4 - 5.5 25.9 30
9 1997 48 42 - 12 10 43 5 47 - 30 62 43
10 1998 48 42 43 - 13 37 3 61 32 25 43.5 48
11 1999 48 51 48 18 24 45 - 65 36 32 60 49

2000* 45 53 43 12 18 43 7 58 33 31 57 46
2001* 52 61 50 - 24 49 9 71 43 34 62 56
2002* 59 68 58 21 25 61 11 69 50 41 65 60

Pseudomonas spp
7 1995 71 70 - - 20 - - 63 - 27 74 50
8 1996 68 29 - 8.6 11.4 31 2.9 57 - 14 38 40
9 1997 85 51 - 26 21 67 12 55 - 30 67 73
10 1998 60 58 - - 20 57 7 72 47 40 68 57
11 1999 40 40 56 11 15 40 - 54 21 27 58 53

2000* 47 53 46 15 20 46 8 56 33 37 57 52
2001* 50 55 46 - 22 45 9 62 37 32 57 59
2002* 55 65 55 15 20 59 9 64 37 42 66 63

Acinetobacter spp
7 1995 92 22 - - 13 - - 14 - 39 56 45
8 1996 71 7.5 - - 5 11 2.5 6.2 - 8.7 29 26
9 1997 55.5 12 - 8.5 9.8 27 9.8 11 - 17 35 33
10 1998 54 10 5.5 14 2 12.6 10 17 25.5 27
11 1999 46 9 29 2 3 15 - 7 7 25 26 20

2000* 65 14 37 9 7 20 7 15 20 27 35 22
2001* 66 17 56 - 7 24 3 18 17 26 32 25
2002* 62 16 57 7 4 27 3 15 15 32 42 25

S.maltophilia
7 1995 8 85 - - 23 - - 62 - 39 85 54
8 1996 14 28.6 - 0 0 14 0 5.6 - 0 0 33
10 1998 11 55 67 - 0 55 22 44 78 11 22 44
11 1999 5 59 55 18 14 36 - 18 68 36 41 59

2000* 5 68 68 26 0 74 11 26 79 26 26 47
2001* 7 65 73 - 13 53 29 36 76 35 44 47
2002* 0 50 75 25 0 50 0 25 50 25 0 50

IMP:‹mipenem, CAZ:Seftazidim, CFS:Sefoperazon-sulbaktam, CFT:Sefotaksim, CAX:Seftriakson, CPM:Sefepim, CFD:Sefodizim, PTZ:Piperasilin-ta-
zobaktam, TIM:Tikarsilin-klavulonat, GM:Gentamisin, AK:Amikasin, CP:Siprofloksasin. 
*NPRS Çal›flmas›, MSD ‹laçlar›. 2000,2001,2002.
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k›m cihazlar›n uygun dezenfeksiyon veya sterilizasyon ifllemine tabi
tutulmas› gereklidir. 

Ak›lc› antibiyotik kullan›m politikalar›n›n uygulanmas›, yüksek di-
renç düzeylerine sahip bu mikroorganizmalar›n kazan›lmas›n›n önlen-
mesinde esast›r. Hastanelerde infeksiyon kontrol yöntemlerinin taviz
verilmeksizin uygulanmas›, devaml› sürveyans programlar› ile her bö-
lümün bakteri da¤›l›m›n›n belirlenmesi ve uygun antibiyotiklerin buna
göre yönlendirilmesi gereklidir. Tüm bu önlemlere ilaveten en etkili
infeksiyon kontrolünün hastalar aras› bakteri aktar›m›nda en önemli
rolü oynayan el hijyenine dikkat etmek oldu¤u unutulmamal›d›r.
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