
Abstract
Objective: The aim of this study was to retrospectively de-
termine the antimicrobial susceptibilities of Gram-negative 
bacteria isolated from blood cultures of hospitalized patients 
in 2012. 
Methods: Antibiotic resistance rates of isolated Gram-negative 
bacteria were evaluated retrospectively from patients' files. In 
this study, 106 Gram-negative bacteria isolated from patients’ 
blood culture samples in intensive care units and clinical servic-
es were evaluated. Blood samples inoculated into BacT/Alert® 
FA Plus aerobic bottles and were followed in a fully automated 
blood culture device, BacT/Alert® 3D (bioMérieux, Marcy l’Etoile, 
France). The identification and antibiotic sensitivity tests of the 
isolated microorganisms were performed using automated VI-
TEK® 2 (bioMérieux, Marcy l’Etoile, France) system and the re-
sults were evaluated according to the standards of Clinical and 
Laboratory Standards Institute (CLSI).
Results: The most frequently isolated Gram-negative bac-
teria were Escherichia coli (37.7%), Klebsiella pneumoniae 
(22.6%), Pseudomonas aeruginosa (12.3%) and Acineto-
bacter baumannii (13.2%). Extended-spectrum β-lactamase 
(ESBL) production was detected in 52.5% of E. coli and 83.3% 
of K. pneumoniae strains. The most effective antibiotics  
in vitro for ESBL producing and non-producing strains of both 
types were found as imipenem and meropenem. Resistance 
to antibiotics tested in ESBL-producing strains of E. coli was 
found to be significantly higher than non-ESBL-producing 
strains (p<0.05). In our study, aminoglycosides, particularly 
amikacin, was found to be the most effective agents for P. ae-
ruginosa and A. baumannii strains. Imipenem and amikacin 
were found as most effective antibiotics for the Enterobacter 
spp. isolated in this study. 
Conclusions: All institutions should determine their microbial 
agent and antibiotic resistance profiles and establish their own 
antibiotic treatment  policies  and  follow current guidelines for 
empirical antibiotherapy. Klimik Dergisi 2014; 27(2): 62-8.

Key Words: Blood culture, antibiotic susceptibility, Gram-nega-
tive bacteria.

Özet
Amaç: Bu çalışmada, 2012 yılında hastanemizin mikrobiyoloji 
laboratuvarına gönderilen kan kültürü örneklerinden soyutlanan 
Gram-negatif bakterilerin antibiyotiklere direnç durumlarının 
belirlenmesi amaçlanmıştır. 
Yöntemler: İzole edilen Gram-negatif bakterilerin antibiyotikle-
re direnç oranları, hasta dosya kayıtları taranarak geriye dönük 
olarak değerlendirilmiştir. Bu çalışmada, yoğun bakım ünitesi 
ve klinik servislerde yatan hastalardan alınan kan kültürlerinden 
izole edilen 106 Gram-negatif bakteri değerlendirilmiştir. Kan ör-
nekleri, BacT/Alert® FA Plus aerop şişelerine ekilerek BacT/Alert® 
3D (bioMérieux, Marcy l’Etoile, Fransa) tam otomatik kan kültür 
cihazında izlenmiştir. İzole edilen mikroorganizmaların tanım-
lanmaları ve antibiyotik duyarlılık testleri, VITEK® 2 (bioMérieux, 
Marcy l’Etoile, Fransa) otomatize sistemiyle yapılmıştır ve so-
nuçlar Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI) stan-
dardlarına göre yorumlanmıştır. 
Bulgular: İzole edilen 106 Gram-negatif bakteriden %37.7’si 
Escherichia coli, %22.6’sı Klebsiella pneumoniae, %12.3’ü Pse-
udomonas aeruginosa ve %13.2’si Acinetobacter baumannii 
olarak tanımlanmıştır. İzole edilen E. coli suşlarının %52.5’inde 
ve K. pneumoniae suşlarının %83.3’ünde genişlemiş spektrum-
lu β-laktamaz (GSBL) saptanmıştır. GSBL üreten ve üretmeyen 
suşlarda in vitro en etkili antibiyotiğin her iki tür için imipenem 
ve meropenem olduğu bulunmuştur. GSBL üreten E. coli suş-
larında, denenen tüm antibiyotiklere karşı direnç oranlarının, 
GSBL üretmeyenlerdekinden anlamlı derecede yüksek olduğu 
saptanmıştır (p<0.05). Çalışmamızda aminoglikozidler ve özel-
likle amikasin, P. aeruginosa ve A. baumannii suşlarına en etkili 
ajan olarak bulunmuştur. Bu çalışmada izole edilen Enterobac-
ter türlerine en etkili antibiyotikler olarak imipenem ve amikasin 
saptanmıştır. 
Sonuçlar: Sonuç olarak, tüm merkezler kendi etken ve direnç 
profilini saptayarak uygun antibiyotik politikalarını oluşturmalı 
ve başlanacak tedaviler için yol gösterici olan güncel bilgileri 
takip etmelidirler. Klimik Dergisi 2014; 27(2): 62-8.

Anahtar Sözcükler: Kan kültürü, antibiyotik duyarlılığı, Gram-
negatif bakteriler.
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Giriş
Kan dolaşımı infeksiyonları, tedaviye rağmen önem-

li morbidite ve mortalite nedenlerinden biridir. Bu nedenle 
bu tür infeksiyonların erken tanısı ve uygun tedavi edilme-
si klinik açıdan önemlidir. Kan kültürleri, şüpheli infeksiyon 
olgularında mikrobiyal etyolojiyi tanımladığı gibi, tedavinin 
yönlendirilmesinde de önemli bir rol oynamaktadır. Tanı yön-
temlerindeki yeni gelişmelere rağmen, bakteriyemi ve funge-
minin tanısında kan kültürleri hâlâ pratik ve güvenilir yöntem 
olma özelliğini korumaktadır (1-4).

Bakteriyemilerde, etken mikroorganizmaların dağılımları 
ve antibiyotik duyarlılıkları yıllara göre değişiklikler göster-
mektedir. Bu nedenle ampirik tedavide yol göstermesi açı-
sından etken mikroorganizma ve antibiyotik duyarlılıklarında 
oluşan değişiklikler her merkez tarafından sürekli olarak be-
lirlenmelidir (5-7).

Bu çalışmada, hastanemizin mikrobiyoloji laboratuvarına 
çeşitli kliniklerden gönderilen kan kültürlerinde üreyen Gram-
negatif bakterilerin pratik uygulamada sıklıkla kullanılan bazı 
antibiyotiklere karşı direnç durumlarının belirlenmesi ve uy-
gun antibiyotik kullanım politikalarına katkıda bulunulması 
amaçlanmıştır. 

Yöntemler 
Hastanemizin mikrobiyoloji laboratuvarına gönderilen 

kan kültürü örneklerinden 2012 yılında izole edilen Gram-
negatif bakterilerin çeşitli antibiyotiklere direnç oranları, dos-
ya kayıtları taranarak geriye dönük olarak değerlendirilmiştir. 
Çalışmaya, yoğun bakım ünitesi ve klinik servislerde yatan 
hastalardan alınan kan kültürü örneğinde üreyen ve etken 
olarak kabul edilen 106 adet Gram-negatif bakteri alınmıştır. 
Kan örnekleri BacT/Alert® FA Plus aerop şişelerine alınarak 
BacT/Alert® 3D (bioMérieux, Marcy l’Etoile, Fransa) tam oto-
matize kan kültür cihazında takip edilmiştir. Otomatize kan 
kültür cihazında üreme saptanan şişelerden eozin-metilen 
mavisi agarı ve %5 koyun kanlı agara pasaj yapılarak inkübe 
edilmiştir. İzole edilen mikroorganizmaların tanımlanmaları 
ve antibiyotik duyarlılık testleri VITEK® 2 (bioMérieux, Marcy 
l’Etoile, Fransa) otomatize sistemiyle yapılmıştır ve sonuçlar 
Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI) standard-
larına göre yorumlanmıştır (8). Antibiyogram sonucu orta de-
recede duyarlı olanlar, dirençli olarak kabul edilmiştir ve her 
hastadan birer suş çalışmaya alınmıştır.

Bu çalışmada elde edilen veriler frekans ve yüzde değer-
leri olarak ifade edilmiş olup GSBL-pozitif ve GSBL-negatif 
olan suşların antibiyotik duyarlılıkları arasındaki farkı karşı-
laştırmak için verilerin istatistiksel analizleri, Statistical Pac-
kage for the Social Sciences (SPSS) 16.0 (SPSS Inc., Chicago, 
IL, ABD) programıyla χ2 testi kullanılarak yapıldı. Tüm istatis-
tiksel analizlerde anlamlılık düzeyi p<0.05 olarak kabul edildi.

Bulgular
Kan kültürlerinden 106 adet Gram-negatif bakteri izole 

edilmiş olup bunlara ait dağılım Tablo 1’de gösterilmiştir. 
Gram-negatif bakterilerden 40 (%37.7)’ı Escherichia coli, 24 
(%22.6)’ü Klebsiella pneumoniae, 13 (%12.3)’ü Pseudomo-
nas aeruginosa ve 14 (%13.2)’ü Acinetobacter baumannii 
olarak tanımlanmıştır. İzole edilen 40 adet E. coli suşunun 21 

(%52.5)’inde ve 24 adet K. pneumoniae suşunun 20 (%83.3) 
tanesinde GSBL varlığı saptanmıştır. Soyutlanan E. coli ve K. 
pneumoniae kökenlerinin antibiyotiklere direnç durumları 
sırasıyla Tablo 2 ve Tablo 3’te gösterilmiştir. Diğer mikroor-
ganizmalara ait antibiyotik direnç durumları Tablo 4’te gös-
terilmiştir.

İrdeleme
Çalışmada, Gram-negatif bakteri olarak en sık E. coli, K. 

pneumoniae, A. baumannii ve P. aeruginosa izole edilmiş-
tir. Yapılan farklı çalışmalarda da kan kültürlerinden Gram-
negatif bakteri olarak en sık aynı etkenler saptandığı görül-
müştür (9-12). 

GSBL’ler, β-laktam antibiyotiklerdeki amid bağlarını par-
çalayan, başta Enterobacteriaceae üyeleri olmak üzere birçok 
bakteri türünde yaygın olarak rastlanan enzimlerdir ve bu 
ailede en sık K. pneumoniae ve E. coli’de bulunurlar. GSBL 
üreten suşlar in vitro rutin duyarlılık testleriyle penisilinle-
re, geniş spektrumlu sefalosporinlere ve monobaktamlara 
duyarlı bulunsalar da klinik olarak dirençlidirler ve kullanıl-
mamalıdırlar (8,13,14). Klinik izolatlarda GSBL varlığının sap-
tanması ve antibiyotik direnç paternlerinin izlenmesi, bu suş-
larla oluşan hastane ve toplum kökenli infeksiyonların önle-
nebilmesinde ve uygun antibiyotik tedavisini yönlendirmede 
önem taşımaktadır (15). Bu çalışmada, GSBL saptanan bütün 
E. coli suşları β-laktamaz inhibitörü içermeyen sefalosporin-
lere (sefuroksim, sefazolin, seftriakson, sefepim) dirençli bu-
lunmuştur. GSBL üreten ve üretmeyen suşlarda in vitro en 
etkili antibiyotiğin her iki tür için imipenem ve meropenem 
olduğu bulunmuştur. GSBL üreten E. coli suşlarına karşı imi-
penemden sonra en etkili antibiyotik olarak amikasin, GSBL 
üretmeyen E. coli suşlarında ise imipenemden sonra en etkili 
antibiyotikler olarak amikasin, sefoperazon-sulbaktam ve pi-
perasilin-tazobaktam saptanmıştır. GSBL üreten E. coli suşla-
rında, denenen tüm antibiyotiklere karşı direnç oranlarının, 
GSBL üretmeyenlerdekinden anlamlı derecede yüksek oldu-
ğu bulunmuştur (p<0.05).

GSBL üretmeyen K. pneumoniae suşlarında imipenem ve 
meropeneme direnç görülmemiş olup, bu suşlarda en etkili 
antibiyotiklerin imipenem, meropenem ve amikasin olduğu 
saptanmıştır. Ayrıca GSBL üreten K. pneumoniae suşların-
da en etkili antibiyotikler, imipenem ve meropenem olmak-
la beraber bunlara karşı %20 oranında direnç saptanmıştır. 
Sağlam ve arkadaşları (13), çalışmalarında, GSBL üreten 

Tablo 1. Kan Kültürlerinden İzole Edilen Gram-Negatif 
Bakterilerin Dağılımı 

Mikroorganizma	 Sayı	 (%)

Escherichia coli	 40	 (37.7)

Klebsiella pneumoniae	 24	 (22.6)

Pseudomonas aeruginosa	 13	 (12.3)

Acinetobacter baumannii	 14	 (13.2)

Enterobacter spp.	 11	 (10.4)

Salmonella typhi	 4	 (3.8)

Toplam	 106	 (100)
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suşlarda üretmeyenlere göre antibiyotiklere direnci anlamlı 
derecede yüksek bulmuşlardır. Bu durum GSBL üretiminden 
sorumlu genlerle diğer direnç genlerinin aynı plazmidlerle 
taşınmasına bağlıdır ve bu nedenle GSBL üreten suşlar aynı 
zamanda aminoglikozidler, trimetoprim-sülfametoksazol, klo-
ramfenikol ve tetrasiklin gibi antibiyotiklere de dirençli olabi-
lirler (14,16).

GSBL üreten bakterilerle olan infeksiyonlarda birçok anti-
biyotiğin etkisiz kalabilmesi, mortalitede artışa ve ciddi eko-
nomik kayıplara neden olduğu için etkenin GSBL oluşturup 

oluşturmadığı bilinmelidir. Dünyanın çeşitli yerlerinden GSBL 
pozitifliğini araştıran farklı çalışmalarda, bu suşların sıklığının 
bölgeler arasında değişkenlik gösterebileceği belirtilmektedir 
(13,17,18). Bu çalışmada, E. coli izolatlarında %52.5 ve K. pne-
umoniae izolatlarında %83.3 olmak üzere yüksek oranlarda 
GSBL üretimi saptanmıştır. Willke ve arkadaşı (19), üç yıllık 
kan kültürü sonuçlarının değerlendirildiği çalışmalarında E. 
coli izolatlarında %70 ve K. pneumoniae izolatlarında %87 
oranında GSBL üretimi saptamışlardır. Uzun ve arkadaşları 
(17), E. coli ve K. pneumoniae izolatlarının GSBL üretme ora-

Tablo 3. Kan Kültürlerinden İzole Edilen Klebsiella pneumoniae Suşlarında Antibiyotiklere Direnç 

	                       GSBL-Pozitif	                      GSBL-Negatif 
	                     (n=20)	      	                    (n=4) 

Antibiyotikler	 Sayı	 (%)	 Sayı	 (%)	 p

Seftriakson 	 20	 (100)	 2	 (50)	 0.022

Sefepim	 20	 (100)	 2	 (50)	 0.022

Sefuroksim	 20	 (100)	 2	 (50)	 0.022

İmipenem	 4	 (20)	 0	 -	 1

Meropenem	 4	 (20)	 0	 -	 1

Gentamisin	 16	 (80)	 2	 (50)	 0.251

Amikasin	 9	 (45)	 1	 (25)	 0.615

Siprofloksasin	 17	 (85)	 2	 (50)	 0.179

Levofloksasin	 17	 (85)	 2	 (50)	 0.179

Piperasilin-Tazobaktam	 13	 (65)	 2	 (50)	 0.615

Sefoperazon-Sulbaktam	 18	 (90)	 2	 (50)	 0.215

Trimetoprim-Sülfametoksazol	 16	 (80)	 3	 (75)	 1

Ampisilin-Sulbaktam	 20	 (100)	 4	 (100)	

Sefazolin	 20	 (100)	 2	 (50)	 0.022

Tablo 2. Kan Kültürlerinden İzole Edilen Escherichia coli Suşlarında Antibiyotiklere Direnç 

	                    GSBL-Pozitif	                  GSBL-Negatif 
	                     (n=21) 		                  (n=19) 

Antibiyotikler	 Sayı		  (%)	 Sayı	 (%)	 p

Seftriakson 	 21		  (100)	 6	 (31.6)	 <0.001

Sefepim	 21		  (100)	 8	 (42.1)	 <0.001

Sefuroksim	 21		  (100)	 9	 (47.4)	 <0.001

İmipenem	 0		  -	 0	 -	

Meropenem	 0		  -	 0	 -	

Gentamisin	 12		  (57.1)	 5	 (26.3)	 0.062

Amikasin	 10		  (47.6)	 2	 (10.5)	 0.016

Siprofloksasin	 14		  (66.7)	 6	 (31.6)	 0.027

Levofloksasin	 14		  (66.6)	 6	 (31.6)	 0.027

Piperasilin-Tazobaktam	 16		  (76.2)	 3	 (15.8)	 <0.001

Sefoperazon-Sulbaktam	 17		  (80.9)	 2	 (10.5)	 <0.001

Trimetoprim-Sülfametoksazol	 21		  (100)	 5	 (26.3)	 <0.001

Ampisilin-Sulbaktam	 21		  (100)	 10	 (52.6)	 <0.001

Sefazolin	 21		  (100)	 8	 (42.1)	 <0.001
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nını sırasıyla %32.0 ve %38 olarak saptamışlardır. Uyanık ve 
arkadaşları (20), E. coli ve K. pneumoniae izolatlarının GSBL 
üretme oranını %44 olarak saptamışlardır. Sağlam ve arka-
daşları (13), izole ettikleri E. coli suşlarının GSBL üretme ora-
nını %39 olarak saptamışlardır. Ülkemizde yapılmış olan çok 
merkezli HİTİT çalışmasında, GSBL sıklığı hastane kaynaklı E. 
coli suşlarında %42, K. pneumoniae suşlarında %41.4 olarak 
bulunmuştur (21). Bizim hastanemizde bulunan GSBL sıklığı 
özellikle K. pneumoniae için yüksektir. E. coli izolatlarındaki 
oransa, diğer çalışmalara benzerdir. Bu nedenle özellikle ya-
şamı tehdit eden infeksiyonlarda ampirik tedaviye başlarken 
bu durumun göz önüne alınması önemlidir.

Karbapenemler, GSBL üreten mikroorganizmalarla oluşan 
ciddi infeksiyonların tedavisinde en etkili ajanlar olmakla be-
raber tedavide sık kullanılmalarına bağlı olarak bu ajanlara 
karşı direnç gelişimi ortaya çıkmaktadır (10,17,22,23). Ülke-
mizde GSBL üreten bakterilere karşı karbapenem ve diğer 
bazı antibiyotiklerin etkinliğinin değerlendirildiği çeşitli çalış-
malarda, tüm antibiyotik grupları içerisinde karbapenemlerin 
en etkili antibiyotikler olduğu bildirilmiştir (20). Kuzucu ve ar-
kadaşları (24) GSBL-pozitif suşlarla gerçekleştirilen çalışma-
larında, E. coli suşlarının tümü imipenem ve meropeneme 
duyarlıyken, K. pneumoniae suşları %5 oranında dirençli bu-
lunmuştur. Çiçek ve arkadaşları (9) çalışmalarında izole edilen 
E. coli ve K. pneumoniae suşlarında imipenem ve merope-
nem direncine rastlamamışlardır. Görgeç ve arkadaşları (10) 
yaptıkları çalışmada GSBL-pozitif E. coli ve K. pneumoniae 
suşlarında meropenem direncine rastlamamışlardır. Çalış-
mamızda ise duyarlılık testleri yapılan suşlarda imipenem ve 
meropenem tüm E. coli ve GSBL üretmeyen K. pneumoniae 
suşlarına etkili bulunmasına rağmen, GSBL üreten K. pneu-
moniae suşlarında %20 oranında direnç saptanmıştır. Uzun 
ve arkadaşları (17), yaptıkları çalışmada sonuçlarımıza benzer 
şekilde imipenemi tüm E. coli ve GSBL üretmeyen K. pneu-
moniae suşlarına etkili bulmalarına karşın, GSBL üreten K. 
pneumoniae suşlarında %18 oranında direnç saptamışlardır. 
GSBL üreten bakteriler karbapenemlere karşı nadiren direnç 
gösterirler. Klinik uygulamada ampirik olarak aşırı ve uygun-
suz karbapenem kullanımı olabilmekte, bunun sonucunda te-
davi maliyeti artmakta ve bakteriler karbapenemlere dirençli 
hale gelebilmektedir (20).

Bu çalışmada, amikasine karşı direnç, GSBL üreten E. coli 
ve K. pneumoniae suşlarında sırasıyla %47.6 ve %45 oranla-
rında saptanmıştır. GSBL üreten K. pneumoniae izolatlarında 
amikasin direncini, Işık ve arkadaşları (15) %28, Işıkgöz ve 
arkadaşları (25) %42-71 oranlarında saptamışlardır. E. coli 
ve K. pneumoniae izolatlarında, Uyanık ve arkadaşları (20) 
sırasıyla %5 ve %13, Uzun ve arkadaşları (17) GSBL üreten 
E. coli ve K. pneumoniae izolatlarında %21 ve %44 olarak 
saptamışlardır. Çiçek ve arkadaşları (9) ile Görgeç ve arkadaş-
ları (10), çalışmalarında izole edilen E. coli ve K. pneumoni-
ae suşlarında amikasine direnç saptamamışlardır. Kuzucu ve 
arkadaşları (24) GSBL üreten suşlarda amikasin direnciyle 
karşılaşmazken, gentamisine karşı E. coli suşlarında %52 ve 
K. pneumoniae suşlarında %53 direnç belirlemişlerdir. Bizim 
çalışmamızda amikasine direnç oranı, Işıkgöz ve arkadaşları 
(25)’nın çalışmaları dışında, belirttiğimiz diğer çalışmalarla 
kıyaslandığında yüksektir. Ampirik tedavide bu durum dikka-
te alınmalıdır. Ayrıca GSBL üreten bakterilerle oluşan ciddi 
infeksiyonların tedavisinde aminoglikozidler in vitro duyarlı 
bulunsa dahi tedavide başarısızlık olabileceğinden dolayı tek 
başına kullanılması önerilmemektedir (26).

β-laktam/β-laktamaz inhibitörü kombinasyonları tedavi 
alternatifleri arasında yer almasına karşın, bu grup ilaçlarla 
yapılan tedavilerde başarısızlıkla karşılaşılabileceği belirtil-
mektedir (17). Bu çalışmada GSBL üreten E. coli ve K. pne-
umoniae suşlarında sefoperazon-sulbaktam direnci sırasıyla 
%80.9 ve %90, piperasilin-tazobaktam direnci ise %76.2 ve 
%65 oranlarında saptanmıştır. HİTİT sürveyans çalışmasında 
(21) E. coli ve K. pneumoniae izolatlarında sefoperazon-sul-
baktama karşı direnç oranları sırasıyla %6 ve %18, piperasi-
lin-tazobaktam için %10 ve %22 olarak belirlenmiştir. Kuzucu 
ve arkadaşları (24), GSBL üreten E. coli ve K. pneumoniae 
izolatlarında sefoperazon-sulbaktam direncini sırasıyla %34 
ve %54, piperasilin-tazobaktam direncini %41 ve %68 bul-
muşlardır. Uzun ve arkadaşları (17) GSBL üreten E. coli ve 
K. pneumoniae suşlarında sefoperazon-sulbaktam direncini 
sırasıyla %64 ve %87, piperasilin-tazobaktam direncini %50 
ve %62 oranlarında bulmuşlardır. Son yıllarda β-laktamaz in-
hibitörü içeren antibiyotiklere direnç sıklığının gittikçe arttığı 
belirtilmektedir (10). Bizim çalışmamızın sonuçları da bu du-
rumu desteklemektedir.

Tablo 4. Kan Kültürlerinden İzole Edilen Bazı Gram-Negatif Bakterilerde Antibiyotiklere Direnç 

	         P. aeruginosa	         A. baumannii	         Enterobacter spp.	         S. typhi 
	         (n= 3)	        (n=14)		          (n=11)		           (n=4)

Antibiyotikler	 Sayı	(%)	 Sayı	 (%)	 Sayı	 (%)	 Sayı	 (%)

Seftazidim	 4	 (30.8)	 11	 (78.6)	 1	 (9.1)	 1	 (25)

Sefepim	 4	 (30.8)	 6	 (42.8)	 1	 (9.1)	 1	 (25)

İmipenem	 3	 (23.1)	 9	 (64.3)	 0	 -	 1	 (25)

Gentamisin	 3	 (23.1)	 4	 (28.6)	 4	 (36.4)	 1	 (25)

Amikasin	 2	 (15.4)	 2	 (14.3)	 0	 -	 1	 (25)

Siprofloksasin	 4	 (30.8)	 8	 (57.1)	 2	 (18.2)	 0	 -

Levofloksasin	 4	 (30.8)	 8	 (57.1)	 2	 (18.2)	 1	 (25)

Piperasilin-Tazobaktam	 4	 (30.8)	 6	 (42.8)	 1	 (9.1)	 1	 (25)

Sefoperazon-Sulbaktam	 5	 (38.5)	 1	 (42.8)	 1	 (9.1)	 1	 (25)
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GSBL üreten bakterilerde direnç genlerinin, plazmid, 
transpozon ve integronlar aracılığıyla aktarımı nedeniyle, sık-
lıkla florokinolon, tetrasiklin ve trimetoprim-sülfametoksazol 
gibi ilaçlara çapraz direnç yaygın olarak gözlenebilmektedir 
(26,27). Bu çalışmada, GSBL üreten E. coli ve K. pneumoniae 
izolatlarında sırasıyla kinolon direnci %66.7 ve %85, trime-
toprim-sülfametoksazol direnci %100 ve %80 oranında bu-
lunmuştur. Uzun ve arkadaşları (17) GSBL üreten E. coli ve K. 
pneumoniae izolatlarında kinolon direncini sırasıyla %88 ve 
%92, trimetoprim-sülfametoksazol direncini %93 ve %77 ola-
rak saptamışlardır. Görgeç ve arkadaşları (10), GSBL-pozitif 
E. coli ve K. pneumoniae suşlarında levofloksasin direncini 
%65 olarak saptamışlardır. GSBL-pozitif E. coli ve Klebsiella 
izolatlarında siprofloksasin direncini, Uyanık ve arkadaşla-
rı (20) %67 ve %7, Kuzucu ve arkadaşları (24) %72 ve %46 
oranlarında saptamıştır. Trimetoprim-sülfametoksazol için 
ise ülkemizdeki çeşitli çalışmalarda E. coli ve K. pneumoniae 
izolatlarında sırasıyla %29-77 ve %65-80 oranlarında direnç 
bildirilmiştir (17).

Pseudomonas infeksiyonlarının tedavisinde ilk tercih edi-
lecek antibiyotiklerden biri seftazidimdir. Çalışmamızda sef-
tazidim direnci %30.8 olarak tespit edilmiştir. Ülkemizde yapı-
lan farklı çalışmalarda seftazidim direnci benzer şekilde %17-
40 arasında değişmektedir (28,29). P. aeruginosa suşlarına 
karşı etkili antibiyotikler amikasin, imipenem ve gentamisin 
olarak belirlenmiş, direnç oranları sırasıyla %15.4, %23.1 ve 
%23.1 olarak izlenmiştir. P. aeruginosa’da imipenem direncini 
Uzun ve arkadaşları (7) %18, Güney ve arkadaşları (29) %26, 
Türk-Dağı ve arkadaşları (28) %30, Alışkan ve arkadaşları (30) 
%49 ve Çetin ve arkadaşları (31) %32 olarak saptamışlardır. 
Tüm dünyada olduğu gibi, ülkemizde de P. aeruginosa’nın 
β-laktamlara artan direnci nedeniyle tedavide karbapenem-
ler ilk seçenek olarak düşünülmeye başlanmıştır. Ancak son 
zamanlarda P. aeruginosa izolatlarında karbapenemaz üreti-
mindeki artış, bu antibiyotiklere karşı direnci de beraberinde 
getirmiştir (29,32).

Aminoglikozid modifiye edici enzimlerden daha az etki-
lendiği için, aminoglikozid grubunun diğer üyelerine kıyasla 
amikasine karşı daha nadir direnç gelişmektedir (29). Çalış-
mamızda aminoglikozidler ve özellikle amikasin, P. aerugino-
sa ve A. baumannii suşlarına en etkili ajan olarak bulunmuş-
tur. Güney ve arkadaşları (29) ile Türk-Dağı ve arkadaşları (28) 
çalışmalarında, amikasin ve piperasilin-tazobaktamın P. aeru-
ginosa suşlarına en etkili antibiyotiklerden olduğunu belirt-
mişlerdir. Bu çalışmada izole edilen P. aeruginosa suşlarında 
gentamisin için %23.1’lik bir direnç oranı tespit edilmiştir. Di-
renç verilerimizin ülkemizde yapılan farklı çalışmaların direnç 
oranlarına benzer (%14-65) olduğu tespit edilmiştir (29).

Sefoperazon-sulbaktam, özellikle Acinetobacter infeksi-
yonlarının tedavisinde tercih edilen bir ilaç olmasına rağmen, 
yıllar içinde farklı bakteriler de bu ilaca direnç kazanmışlardır 
(33). A. baumannii suşlarında, Uzun ve arkadaşları (7) %57, 
Özdemir ve arkadaşları (34) %60, Türk-Dağı ve arkadaşları 
(35) %75, Kurtoğlu ve arkadaşları (36) %28, Özdem ve arka-
daşları (33) %38 oranında direnç bildirmişlerdir. Ülkemizden 
bildirilen HİTİT sürveyans çalışmasında, sefoperazon-sul-
baktam A. baumannii izolatlarında direncin en düşük oldu-
ğu antibiyotik olarak gözlenmiştir (21). Bu çalışmada ise P. 

aeruginosa suşlarının %38.5’inde, A. baumannii suşlarının 
%42.8’inde direnç saptanmıştır. 

Bu çalışmada, sık kullanılan antibiyotiklerden olan sip-
rofloksasine karşı direnç, P. aeruginosa ve A. baumannii’de 
sırasıyla %30.8 ve %57.1 olarak bulunmuştur. Ülkemizde 
ve yurtdışındaki farklı çalışmalarda, siprofloksasine karşı P. 
aeruginosa’da %8-41 ve A. baumannii'de %86-91 gibi yüksek 
direnç oranlarına rastlanması kinolon direncinin gittikçe art-
tığını ve artık bu ilaçların da Acinetobacter infeksiyonlarında 
iyi bir seçenek olamayacağını göstermektedir (7,28,29,35,36). 
Çalışmamızda, P. aeruginosa suşlarında piperasilin-tazobak-
tam direnç oranı %30.8 olarak tespit edilmiş olup; ülkemiz 
verileriyle (%15-33 arası) uyumlu olarak piperasilin-tazobak-
tamın P. aeruginosa suşlarına en etkili antibiyotiklerden biri 
olduğu gözlenmiştir (7,28,29).

Acinetobacter türleri nozokomiyal infeksiyonlardan sık-
lıkla izole edilen bakterilerdir ve son yıllarda yapılan çalış-
malarda karbapenem grubu antibiyotiklere karşı direnç ge-
lişiminin arttığı bildirilmektedir (35,37). Çalışmamızda A. 
baumannii’de imipenem direnci %64.3 oranında saptanmış-
tır. Uzun ve arkadaşları (7) çalışmalarında A. baumannii için 
imipenem direncini %86 olarak saptamışlardır. Alışkan ve 
arkadaşları (30) %39, Kurtoğlu ve arkadaşları (36) %70, Türk-
Dağı ve arkadaşları (35) %75 ve Çetin ve arkadaşları (31) %62 
olarak saptamışlardır.

Bu çalışmada, A. baumannii suşları için seftazidime 
%78.6 oranında, sefepime %42.8 oranında direnç saptanır-
ken, ülkemizde yapılan farklı çalışmalarda seftazidim direnci 
%66-100, sefepim direnciyse %63-100 arasındaki oranlarda 
bildirilmiştir (35,36). Ülkemizde yapılan çeşitli çalışmalarda 
A. baumannii için piperasilin-tazobaktam direnç oranı %64-
99 olarak bildirilmiş olup çalışmamızda bu oran %42.8 olarak 
tespit edilmiştir (35,36). 

Enterobacter türleri, E. coli ve Klebsiella türleri gibi Ente-
robacteriaceae ailesine üye olup nozokomiyal infeksiyonlara 
sebep olurlar (38). Bu çalışmada izole edilen Enterobacter 
türlerine en etkili antibiyotiklerin imipenem ve amikasin ol-
duğu saptanmıştır. Öksüz ve arkadaşları (11), Enterobacter 
türlerine en etkili antibiyotiğin benzer şekilde imipenem ve 
amikasin olduğunu saptamışlardır. Mehli ve arkadaşları (12) 
ise Enterobacter türlerine en etkili antibiyotik olarak imipe-
nem, sefepim ve siprofloksasini saptamışlardır. Salmonella 
türleri asemptomatik gastrointestinal taşıyıcılık, gastroente-
rit, tifo veya paratifo ve lokal organ infeksiyonları gibi farklı 
klinik tablolara sebep olmakla beraber S. typhi sıklıkla sepsise 
neden olur (39). Salmonella suşlarında birinci ve ikinci ku-
şak sefalosporinler, sefamisinler ve aminoglikozidler in vitro 
aktif görünebilirler fakat klinik olarak etkili değildirler (8). Ça-
lışmamızda Salmonella suşlarına en etkili antibiyotik olarak 
siprofloksasin saptanmıştır. Salmonella infeksiyonlarında 
kloramfenikol, ampisilin ve trimetoprime dirençli suşların ya-
yılımından sonra, siprofloksasin ilk seçenek ilaçlar arasında 
yer almıştır. Ancak son yıllarda siprofloksasine karşı dirençte 
artış söz konusudur (39-42). 

Sonuç olarak, hastanemizde kan kültürlerinden izole etti-
ğimiz Gram-negatif bakterilerde yüksek oranda antimikrobi-
yal direnç ve çoğul direnç özellikleri görülmektedir. Bu direnç 
mekanizmalarının bilinmesi ve yayılımının önlenmesi gerek-
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mektedir. Ayrıca hastanemizdeki direnç oranlarının bilinmesi, 
hayatı tehdit eden infeksiyonlarda ampirik tedavi için oldukça 
önemlidir. Antimikrobiyal direnç profilleri hastaneden hasta-
neye, hatta aynı hastanede klinikler arasında bile farklılık gös-
termektedir. Antimikrobiyallere direnç gelişimi sıklığı, o hasta-
nenin yapısı, hastaların özellikleri, hastanedeki invazif girişim 
sıklığı ve en önemlisi antibiyotik kullanım politikasına göre 
değişmektedir. Bölge hastanesi olarak çevre iller de dahil ol-
mak üzere yoğun bir popülasyona hizmet veren hastanemizin 
yoğun bakım ünitesi, ağır ve komplike hastalar yatmaktadır. 
Dolayısıyla hastalar genellikle çoklu invazif girişimlere maruz 
kaldığından infeksiyonlara duyarlı hale gelmekte, bunun neti-
cesinde yüksek doz ve geniş spektrumlu antibiyotik kullanımı 
ve ardından gelen dirençli suşlar kaçınılmaz olmaktadır. Bu 
nedenle, her hastane, antibiyotik kontrol komitesi tarafından 
kendi izolatlarını düzenli olarak takip etmeli, rutin antimikro-
biyal tedavide yer alan antibiyotiklere karşı direnç oranlarını 
belirlemeli ve kendi tedavi protokollerini bu sonuçlara göre dü-
zenleyerek infeksiyon etkenlerinin duyarlılık profillerine uygun 
olarak yeterli doz ve sürede uygulanmasını sağlamalıdır. 
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