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Abstract

Objective: The aim of this study was evaluation of distribution 
of microorganisms and their antimicrobial resistance rates iso-
lated from endotracheal aspirate (ETA) samples of patients un-
der mechanical ventilation in intensive care units (ICUs) of our 
hospital.
Methods: ETS culture results of ICU patients were retrospec-
tively evaluated during one-year period between January 2016 
and January 2017. Bacteria isolated from cultures of ETA sam-
ples were identified by conventional methods and VITEK® 2 
(bioMérieux, Marcy l’Etoile, France) automated system. Antimi-
crobial susceptibility testing results were interpreted according 
to the Clinical and Laboratory Standards Institute criteria.
Results: In one-year period, 1470 ETA samples were accepted to 
the laboratory, and 620 of these samples were culture-positive. 
Cultures of samples yielded isolates of 307 (49.5%) Acinetobacter 
baumannii, 127 (20.5%) Pseudomonas aeruginosa, 101 (16.3%) 
Klebsiella spp, 23 (3.7%) coagulase-negative staphylococci, 13 
(2.1%) Staphylococcus aureus, 23 (3.7%) Serratia marcescens, 15 
(2.4%) Escherichia coli, 3 (0.5%) Enterobacter spp., 1 (0.2%) Ste-
notrophomonas maltophilia, 1 (0.2%) Sphingomonas sp. and 6 
(1%) Candida spp. High resistance to imipenem was remarkable 
among Gram-negative isolates. Resistance rates to imipenem 
were 97.7% in A. baumannii, 78.3% in S. marcescens, and 70.9% 
in P. aeruginosa. Colistin-resistance rates were 2.9% in A. bauman-
nii, 2.4% in P. aeruginosa, 5% in. K. pneumoniae, and 4.3% in S. 
marcescens. Methicillin resistance was 86.4% and 100% among 
coagulase-negative staphylococci and S. aureus, respectively.

Özet

Amaç: Bu çalışmada, hastanemizin yoğun bakım ünite 
(YBÜ)'lerinde, mekanik ventilasyon uygulanan hastalardan 
alınan endotrakeal aspirat (ETA) örneklerinde üretilen mikroor-
ganizmaların dağılımı ve antibiyotik direnç oranlarının belirlen-
mesi amaçlanmıştır.
Yöntemler: Ocak 2016-Ocak 2017 tarihleri arasında YBÜ hasta-
larının ETA kültürü sonuçları geriye dönük olarak değerlendiril-
miştir. ETA kültürlerinden üreyen mikroorganizmalar konvansi-
yonel yöntemler ve gerektiğinde VITEK® 2 (bioMérieux, Marcy 
l’Etoile, Fransa) otomatize sistemiyle tanımlandı. Bakterilerin 
antibiyotik duyarlılığı Clinical and Laboratory Standards Insti-
tute önerileri doğrultusunda araştırıldı.
Bulgular: Bir yıllık periyodda 1470 ETA örneği incelenmiş ve bun-
ların 620’sinde üreme saptanmıştır. Örneklerin 307 (%49.5)’sinde 
Acinetobacter baumannii, 127 (%20.5)’sinde Pseudomonas ae-
ruginosa, 101 (%16.3)’inde Klebsiella spp., 23 (%3.7)’ünde koagü-
laz-negatif stafilokoklar, 13 (%2.1)’ünde Staphylococcus aureus, 23 
(%3.7)’ünde Serratia marcescens, 15 (%2.4)’inde Escherichia coli, 
3 (%0.5)’ünde Enterobacter spp., 1 (%0.2)’inde Stenotrophomo-
nas maltophilia, 1 (%0.2)’inde Sphingomonas sp. ve 6 (%1)’sında 
Candida spp. saptanmıştır. Gram-negatif suşlardaki yüksek imipe-
nem direnci dikkat çekmektedir. İmipenem direnci A. baumannii’de 
%97.7, S. marcescens’te %78.3, P. aeruginosa’da %70.9 saptanmış-
tır. A. baumannii, P. aeruginosa, Klebsiella spp., S. marcescens suş-
larında sırasıyla %2.9, %2.4, %5 ve %4.3 oranında kolistin direnci de 
saptanmıştır. Koagülaz-negatif stafilokoklarda ve S. aureus’ta meti-
silin direnci sırasıyla %86.4 ve %100 olarak bulunmuştur.
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Giriş
Yoğun bakım ünitesi (YBÜ), çoklu organ fonksiyon bozuk-

luğu nedeniyle yoğun ilaç tedavisi alan, birçok invazif girişim 
yapılması gereken ve mekanik ventilasyon (MV) uygulanan 
hastaların takip edildiği, dirençli patojenler nedeniyle geniş 
spektrumlu antibiyotik kullanımının yoğun olduğu, hastane 
kaynaklı infeksiyonların yaygın görüldüğü bir hastane biri-
midir (1). Ventilatörle ilişkili pnömoni (VİP), YBÜ’lerde en sık 
görülen hastane kaynaklı infeksiyondur. Yüksek morbidite ve 
mortalite hızı olan VİP prevalansının %9-24 arasında olduğu 
bildirilmektedir (2). VİP tanısında, klinik ve radyolojik bulgu-
ların duyarlılık ve özgüllüğü düşük olduğundan, endotrakeal 
aspirat (ETA), bronkoalveoler lavaj (BAL) ve korunmuş fırça 
örneği gibi yöntemlerle alınan alt solunum yolu örneklerin-
den Gram boyaması ve kültür yapılması tanı ve tedavi için 
önemlidir (3). ETA kültürlerinin yapılması, tüm dünyada hava 
yolu örneklemesinde en yaygın kullanılan noninvazif mikro-
biyolojik tanı yöntemidir. VİP tanısı için ETA’nın duyarlılığı 
%38-100, özgüllüğü %14-100 arasında değişmektedir (4). VİP 
düşünülen hastalarda kültür sonucu beklenmeden ampirik 
antibiyotik tedavisi başlanmalıdır (3,5). Uygun antibiyotik kul-
lanımı için bölgesel etken bakteriler ve ünitedeki antibiyotik 
direnç profilinin bilinmesi, hem ampirik antibiyotik seçimine 
yön verecek hem de direnç oranlarını azaltmaya katkı sağla-
yacaktır (5). Bu çalışmada YBÜ’lerden gönderilen ETA kültür-
lerinden şüpheli patojen olarak izole edilen mikroorganizma-
ların dağılımı ve antibiyotik direnç profillerinin irdelenmesi 
amaçlanmıştır.

Yöntemler 
Bu çalışmada Ocak 2016-Ocak 2017 tarihleri arasında 

Fırat Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi anestezi ve dahili 
YBÜ’nde yatan hastalardan laboratuvara gönderilen ETA ör-
neklerinin kültür sonuçları retrospektif olarak değerlendiril-
di. Aynı hastaya ait farklı zamanlarda gönderilmiş olan ETA 
örneklerinde, aynı mikroorganizmanın üremesi durumunda 
bu örnekler değerlendirme dışı bırakıldı. ETA örnekleri, steril 
şartlarda, örnek almak için tasarlanmış özel kateterler kulla-
nılarak, endotrakeal tüpün içinden serum fizyolojik verilip as-
pire edilerek elde edildi.

İnkübasyon ve Değerlendirme: Klinik örnekler %5 koyun 
kanlı agara ve “eosin methylene blue” (EMB) agarına ekildi. 
Plaklar 37°C’de 18-24 saat inkübe edildi; saf kültür halinde 
≥100 000 cfu/ml üreyen plaklar çalışmaya dahil edildi. Kon-
vansiyonel yöntemlerle tanımlanamayan mikroorganizmalar 
VITEK® 2 (bioMérieux, Marcy l’Etoile, Fransa) otomatize sis-
temiyle idantifiye edildi.

Antibiyotik Duyarlılık Testleri: Üreyen bakterilerin antibi-
yotik duyarlılığı, Clinical and Laboratory Standards Institute 
önerileri doğrultusunda, streptokoklar için kanlı agar, diğer 
mikroorganizmalar için Mueller-Hinton agarında (Becton, 
Dickinson and Company, Franklin Lakes, New Jersey, ABD) 
disk difüzyon yöntemiyle araştırıldı.

Araştırma Fırat Üniversitesi Tıp Fakültesi Etik Kurulu 
tarafından onaylandı. Çalışma verileri retrospektif olarak la-
boratuvar kayıtlarından elde edildi. Verilerin analizinde IBM 
SPSS Statistics for Windows. Version 22.0 (Statistical Pac-
kage for the Social Sciences, IBM Corp., Armonk, NY, ABD) 
paket programı sıklıkların rakamsal ve yüzdelik olarak tespit 
edilmesi için kullanıldı.

Bulgular
Bir yıllık periyodda 1470 ETA örneği laboratuvarımıza ka-

bul edildi ve bunların 620 (%42)’sinde anlamlı üreme saptan-
dı. Üreme saptanan örneklerin 36 (%5.8)’sı Gram-pozitif, 584 
(%93.2)’ü Gram-negatif, 6 (%1)’sı Candida olarak tanımlandı. 
307 (%49.5) örnekte Acinetobacter baumannii, 127 (%20.5) 
örnekte Pseudomonas aeruginosa, 101 (%16.3)örnekte Kleb-
siella spp. saptandı. 

Gram-negatif mikroorganizmalarda karbapenem direnç 
oranlarının oldukça yüksek olduğu saptandı (Şekil 1). İmipe-
nem direnci A. baumannii’de %97.7, S. marcescens’te %78.3, 
P. aeruginosa’da %70.9’dur. A. baumannii’de kolistin direnci 
%2.9 bulundu. P. aeruginosa, Klebsiella spp., S. marcescens 
türlerinde kolistin direnci sırasıyla %2.4, %5, %4.3 oranında 
saptanırken; E. coli, Enterobacter spp., S. maltophilia, Sphin-
gomonas türlerinde kolistin direncine rastlanmadı (Şekil 2).

Saptanan Gram-negatif ve Gram-pozitif mikroorganiz-
maların çeşitli antibiyotiklere direnç oranları Tablo 1 ve 2’de 
verilmiştir.

İrdeleme
Alt solunum yolu infeksiyonları, YBÜ’de görülen hasta-

ne infeksiyonları arasında ilk sıradadır (6). Bu infeksiyonlara 
yol açan etkenler arasında Pseudomonas ve Acinetobacter 
gibi Gram-negatif nonfermantatif bakteriler ilk sırayı almakta, 
mortalite ve morbidite oranları oldukça yüksek seyretmek-
tedir (7,8). Çalışmamızda 584 (%93.2) örnekte Gram-negatif 
bakteri saptanmıştır. Aydemir ve arkadaşları (9)’nın yaptığı 
çalışmada trakeal aspirat örneklerinde A. baumannii (%21.2), 
K. pneumoniae (%19.8), P. aeruginosa (%18.4), E. coli (%9.9), 
Enterobacter (%8.5) oranında üremiştir. Palabıyık ve arkadaş-
ları (10)’nın VİP etkeni mikroorganizmaları inceledikleri çalış-
malarında %76.5 oranında Gram-negatifleri saptamışlardır. 
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Conclusions: Regular analyses and monitorization of ventila-
tor-associated pneumonia agents together with their antibiotic 
susceptibilities should be performed to direct appropriate em-
pirical antibiotic treatment strategies in ICU. Taking into consid-
eration the panresistant strains and increased resistance rates, 
strict adherence to infection control measures and appropriate 
infection control strategies are crucial to prevent ICU infections. 
Klimik Dergisi 2018; 31(1): 56-60.

Key Words: Endotracheal aspirate, intensive care units, anti-
bacterial agents.

Sonuçlar: YBÜ’de uygun ampirik tedavi yaklaşımlarının plan-
lanması açısından, ventilatörle ilişkili pnömoni etkeni mikro-
organizmalar ve antibiyotik duyarlılıkları düzenli olarak analiz 
edilmelidir. Panrezistan şuşlar ve artan direnç oranları göz önü-
ne alındığında, infeksiyon kontrol önlemlerine harfiyen uyul-
ması ve doğru infeksiyon kontrol stratejilerinin geliştirilmesi, 
YBÜ infeksiyonlarının önlenmesinde önemlidir. 
Klimik Dergisi 2018; 31(1): 56-60.

Anahtar Sözcükler: Endotrakeal aspirat, yoğun bakım üniteleri, 
antibakteriyel ajanlar.



Ülkemizde yapılan diğer çalışmalarda da VİP etkeni olarak 
en sık A. baumannii, P. aeruginosa, Klebsiella ve E. cloacae 
gibi Gram-negatif bakteriler bulunmuştur (1,7,8). Dede ve ar-
kadaşları (11)’nın yaptığı çalışmada ETA örneklerinde %29 P. 
aeruginosa, %26 A. baumannii saptanmıştır. Bizim çalışma-
mızda %49.5 oranında A. baumannii, %20.5 oranında P. aeru-
ginosa üremiştir. A. baumannii’nin diğer çalışmalara kıyasla 
bizim çalışmamızda yüksek olmasının nedeni, çalışmamıza 
nispeten daha ağır hastaların takip edildiği üçüncü basamak 
yoğun bakım hizmeti veren dahili ve anestezi YBÜ’lerinin 
dahil edilmesi, çalışma yılımızın daha yakın tarihli olması 
sebebiyle direnç oranlarımızın yıllar içinde artış göstermesi 
olabileceği gibi, klinik olarak kolonizasyon-infeksiyon ayrımı 
yapmaksızın tüm ETA örneklerini dahil etmemiz de olabilir. 
Bu etkenlerin bir kısmı gerçek infeksiyon etkeni olmasa bile 
değişen hasta florasının kuvvetli bir göstergesidir.

Gram-negatif bakterilerde çoklu antibiyotik direnciyle 
morbidite ve mortalite oranlarının yüksek olması, hastane 
kaynaklı infeksiyonlar açısından büyük endişe yaratmaktadır. 

YBÜ’de hastaların immün sistemlerinin baskılanmış olması, 
geniş spektrumlu antibiyotiklerin fazla kullanımı, infeksiyon 
kontrol önlemlerine uyum azlığı gibi nedenler direnç sorunu-
nu arttırmaktadır (12). Yüksek düzeyde dirence sahip suşlar-
da kullanılmak için geliştirilmiş en geniş spektrumlu β-laktam 
antibiyotikler olan karbapenemlerde temel direnç mekaniz-
ması karbapenemaz üretimi olup, diğer mekanizmalar peni-
silin bağlayan proteinlerin modifikasyonu ve porin kaybıdır 
(13). Özellikle son yıllarda Acinetobacter, Pseudomonas, 
Klebsiella türlerinde yüksek oranlarda karbapenem direncine 
rastlanmaktadır (1,14,15). Bizim çalışmamızda karbapenem 
direnci Acinetobacter izolatları için %97.7 oranında saptanır-
ken, kolistin direnci %2.9 olarak bulunmuştur. 2012 yılında 
ağırlıklı olarak (%86.7) ETA kültürlerinden elde edilen çeşitli 
klinik izolatlarda üreyen Acinetobacter türlerinin duyarlılık-
larını değerlendirdiğimiz çalışmamızda ise, karbapenem di-
renci %94.4, kolistin direnci %2.4 olarak saptanmıştır (16). 
Üç yıllık süreçte Acinetobacter için kolistin dirençli suşlarda 
hafif olsa da, karbapenem dirençli suşlarda önemli artış ol-
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Şekil 1. Endotrakeal aspirat örneklerinde üreyen Gram-negatif bakte-
rilerde imipenem duyarlılığı.
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Şekil 2. Endotrakeal aspirat örneklerinde üreyen Gram-negatif bakte-
rilerde kolistin duyarlılığı.
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Tablo 1. Üreyen Gram-Negatif Mikroorganizmaların Çeşitli Antibiyotiklere Direnç Oranları (%)

     Sefoperazon- Piperasilin- 
 Kolistin Kotrimoksazol Seftazidim Siprofloksasin  sulbaktam tazobaktam İmipenem Amikasin

A. baumannii (n=307) 2.9 98.4 97.4 97.7 72 99 97.7 89.2

P. aeruginosa (n=127) 2.4 93.7 63.8 63.8 59.8 70.1 70.9 89.8

Klebsiella spp. (n=101) 5 90.1 74.3 78.2 55.4 82.2 58.4 87.1

S. marcescens (n=23) 4.3 87 78.3 78.3 60.9 91.3 78.3 87

E. coli (n=15) 0 12 53.3 60 33.3 20 20 60

Enterobacter spp. (n=3) 0 2 66.7 66.7 66.7 66.7 66.7 100

S. maltophilia (n=1) 0 100 100 100 100 100 100 100

Sphingomonas sp. (n=1) 0 100 100 0 100 0 100 0

Tablo 2. Üreyen Gram-Pozitif Mikroorganizmaların Çeşitli Antibiyotiklere Direnç Oranları (%)

  Oksasilin Vankomisin Teikoplanin Linezolid  Siprofloksasin

Koagülaz-negatif stafilokoklar (n=23)  86.4  0  0  0  73.9

Staphylococcus aureus (n=12)   100  0  0  0  83.3



muştur. SENTRY programı kapsamında, 2000-2006 yılları ara-
sında Türkiye’den A. baumannii kökenlerinde karbapenem 
dirençlerinin araştırıldığı çalışmada, imipenem duyarlılığı 
2000 yılında %80.4 iken, 2006 yılına gelindiğinde %40 olduğu 
ve meropenem duyarlılığının aynı yıllar için sırasıyla %71.7 
ve %40 oranlarıyla anlamlı derecede azaldığı belirtilmiştir 
(17). Yine SENTRY programı kapsamında, 2009-2011 yılları 
arasında, ABD’den 65 ve Avrupa’dan 36 merkezin katılımıyla 
gerçekleştirilen çalışmada, YBÜ’lerden sık izole edilen Gram-
negatif mikroorganizmalar sırasıyla E. coli, Klebsiella spp., P. 
aeruginosa, Enterobacter spp., Serratia spp., Haemophilus 
influenzae, Acinetobacter spp. ve Proteus mirabilis olarak 
bulunmuştur. Klebsiella spp. arasında meropenem duyarlılığı 
ABD’de hafif iyileşme gösterirken, Avrupa’da 2009’da %100 
iken, 2011’de %89.7’ye düşmüştür (18). Özünel ve arkadaş-
ları (8) 2012-2013 yılları arasında ETA kültürlerinde üreyen 
Acinetobacter suşlarında imipenem direncini %86.7, kolis-
tin direncini %1.8 olarak saptamıştır. Aydemir ve arkadaşları 
(9)’nın çalışmasında 2015-2016 yılındaki ETA kültürlerinde 
üreyen Acinetobacter suşlarında imipenem direnci %93.3 
bulunmuş, kolistin direnci ise saptanmamıştır. YBÜ’lerimizde 
yatan hastaların ETA kültürlerinde üreyen mikroorganizmala-
rın direnç oranlarının yüksek olmasının nedenleri, hastaların 
yoğun invazif işlem görmeleri, yatış sürelerinin uzun olması, 
ünitelerimize kabul edilen hastaların geniş spektrumlu antibi-
yotikleri kullanarak gelmiş olması olabilir. Bu nedenle ülkemiz 
genelinde, bölgemizde ve hastanemizde antibiyotik yönetim 
programlarının bir an önce oluşturularak uygulanması gerek-
mektedir.

Üreyen Klebsiella, P. aeruginosa ve E. coli türlerinde kar-
bapenem direnci sırasıyla %58.4, %70.9 ve %20 olarak bu-
lunmuştur. Karbapenem grubu antibiyotiklerin P. aeruginosa 
suşlarına karşı etkinliği bilinmekle birlikte, artan direnç oran-
ları nedeniyle ampirik kullanımı sınırlanmaktadır (18). Özel-
likle YBÜ’lerde yatan hastalardan izole edilen P. aeruginosa 
suşlarında direnç oranları daha yüksek saptanmıştır (18,19). 
Ülkemizden farklı direnç oranları bildirilmekte olup, imipe-
nem için bu oran %8-59 aralığında değişirken meropenem 
için %18-47 arasında değişmektedir (19-21). Üreyen Klebsiel-
la, P. aeruginosa ve E. coli türlerinde kolistin direnci sırasıyla 
%5, %2.4 ve %0 olarak bulunmuştur. Dolayısıyla ünitemizde 
ciddi septik hastaların ampirik tedavi planında kolistin içeren 
rejimler öncelikli olarak düşünülebilir.

Metisiline dirençli S. aureus (MRSA) infeksiyonlarında 
saptanan yüksek morbidite ve mortalite oranları bu infeksi-
yonların önemini artırmaktadır. Ülkemizde yapılan çalışma-
larda ETA örneklerinden izole edilen MRSA oranları %11.4-60 
arasında bildirilmiştir (11,22). Bizim çalışmamızda 13 (%2.1) 
örnekte S. aureus, 23 (%3.7) örnekte koagülaz-negatif stafi-
lokok üredi. S. aureus suşlarının hepsinde metisilin direnci 
saptandı. Koagülaz-negatif stafilokoklarda metisilin direnci 
sıklığı %86.4 olarak bulundu. Çalışmamızda glikopeptid ajan-
lara karşı direnç saptanmamıştır. SENTRY Antimikrobiyal 
Surveyans Programı (1997-2008) çalışmasında hastane kö-
kenli pnömoni ve VİP etkenlerin dağılımında %28 S. aureus 
saptanmıştır (23). Beardsley ve arkadaşları (24) çalışmaların-
da etken patojenlerin dağılımını S. aureus %23, A. baumannii 
%13, P. aeruginosa %11, K. pneumoniae %5, E. coli %4 şeklin-

de bildirmişlerdir. Kollef ve arkadaşları (25)’nın VİP hastaların-
da derin trakeal aspiratta üreyen etkenlerin değerlendirildiği 
çalışmasında MRSA %14.8 oranında saptanmıştır. Chawla 
(26)’nın Asya ülkelerini inceleyen derlemesinde A. bauman-
nii YBÜ’lerde başlıca VİP etkeni iken, MRSA Batı ülkelerine 
kıyasla büyük bir problem olarak görülmemiştir. Türkiye’de 
yapılan çalışmalarda YBÜ’lerde S. aureus ve MRSA izolat-
larında istatistiksel olarak anlamlı düşüş saptanmıştır. İnan 
ve arkadaşları (27)’nın aletle ilişkili infeksiyonları irdelediği 
çalışmasında S. aureus saptanma oranı 2004 yılında %16.1 
iken, 2010 yılında %6.2’ye gerilemiştir. 2008 ve 2011 yıllarının 
ilk üç ayı içinde YBÜ’lerde hastane kaynaklı infeksiyonlardan 
izole edilen MRSA suşları 2008’de %12.7 iken, 2011’de %5.5 
saptanmıştır. 

Sonuç olarak, YBÜ’lerde izlenen hastalarda gelişen infek-
siyonların sıklıkla çoklu dirençli mikroorganizmalarla meyda-
na geldiği unutulmamalıdır. YBÜ’lerde saptanan etkenlerin 
antimikrobiyal direnç paternleri düzenli olarak izlenmeli ve 
tedavi protokolleri bu doğrultuda güncellenmelidir. Her mer-
kez kümülatif antibiyogram çalışmalarıyla etken mikroorga-
nizmaların antimikrobiyallere direnç durumlarını belirlemeli-
dir. Gram-negatif ve Gram-pozitif mikroorganizmalarda sap-
tadığımız çoklu direnç nedeniyle bölgemiz ve hastanemizde 
antibiyotik yönetim programlarının bir an önce oluşturularak 
uygulanması gerekmektedir. Olası VİP etkeni olarak ETA kül-
türlerinde üreyen mikroorganizma ve antibiyogram profilimi-
ze baktığımızda ünitemizde VİP düşünülen sepsis bulguları 
olan hastaların ampirik tedavi planında kolistin içeren rejim-
ler öncelikli olarak düşünülebilir. Ünitemizdeki yüksek direnç 
oranı göz önüne alınarak karbapenemlerin tek başına ampirik 
tedavide tercih edilmemesi gerektiği ve etkinliği artırmak için 
uzun infüzyon meropenem tedavisinin daha ağırlıklı kullanıl-
ması planlanmıştır.
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