60 Klimik Dergisi . Cilt 12, Say1:2 . 1999, 5:60-64

Yogun Bakim Biriminde Ventilatorle Iliskili Pnémoni
Etkeni Olabilecek Bakteriler ve Antibiyotiklere
Duyarhklari

Serdar Uzel, A. Atahan Cagatay, Halit Ozsiit, Haluk Eraksoy, Murat Dilmener

Ozet: Fakiiltemizin yogun bakim biriminde ventilatorle iliskili pnomoni etkeni olabilecek bakteriler ve antibiyotik
duyarliklar incelendi. Elde edilen veriler, gecen iki yilinkilerle karsulastrldi. En sik ayrilan bakteriler, swrasiyla
Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus, Acinetobacter spp. ve Klebsiella pneumoniae idi. Tiim antibiyotik-
lere direncli P.aeruginosa suglarumin, tiim bakteriler arasinda %19’luk bir yer aldigi ve S. aureus’un goriilme sikliginin
gittikce arthig1 saptandir. Antibiyotik duyarlik testlerinin sonuglarina gore, empirik tedavide kullanilabilecek tek antibiy-
otigin imipenem oldugu; stafilokoksik pnomoniden kuskulanildiginda ise, metisilin direnci yiiksek oldugu icin
vankomisin kullanilmas: gerektigi kanisina varildi.

Anahtar Sozciikler: Ventilatorle iliskili pndomoni, Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus, imipenem,
vankomisin.

Summary: The distribution and antibiotic susceptibilities of bacteria that may cause ventilator-associated pneumo-
nia in an intensive care unit. The distribution and antibiotic susceptibilities of bacteria that may cause ventilator-associ-
ated pneumonia in the intensive care unit of our faculty were analyzed. The findings were compared to those of the past
two years. Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus, Acinetobacter spp., and Klebsiella pneumoniae were the most
common isolates respectively. It was found out that P.aeruginosa strains that are resistant to all the antibiotics were 19%
of the bacterial isolates, and that the percentage of S.aureus strains was continuously increasing. According to the results
of the antibiotic susceptibility tests, it was concluded that imipenem should be the only choice for the empirical therapy
and that vancomycin should be used when staphylococcal pneumonia was considered since the methicillin resistance was
high.

Key Words: Ventilator-associated pneumonia, Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus, imipenem,
Vancomycin.

Girig ] 1 Nisan-30 Kasim 1995 tarihleri arasinda fakiiltemizin
Ventilatorle iligkili pndmoni (VIP), yogun bakim birim- ~ YBB’sine  yatirilmis ve  endotrakeal intiibasyon
lerinde (YBB) sik kargilagilan ve fatalite hiz1 yiiksek olan bir ~ uygulanmasinin ya da trakeostomi tiipii ~konulmasinin

hastane infeksiyonudur (1). Fakiiltemizin YBB’sinde de en sik
goriilen infeksiyonun hastanede edinilmig pnomoni (hemen
hepsi VIP) oldugu saptanmustir (2). Yurtdiginda yapilmus iki
calismada hastanede edinilmis pndmonilerin atfedilebilir mor-
talitesinin %33 ve %27 oldugu bulunmustur (3, 4). Fakiiltemiz-
in YBB’sinde ise bu degerin, umulandan daha diisiik olarak
%?22 oldugu bildirilmistir (5). Bu nedenlerle erken tani ve
tedavisi biiyiik 6nem tagimakta olan VIP’in, mikrobiyolojik
tanisindaki invazif olmayan (endotrakel aspirat)-invazif
(bronkoskopik) yontem tartigmasi heniiz bir sonuca
ulagsmamustir. Ancak empirik tedaviye 151k tutacak olan siir-
veyans ¢alismalarinda kullanilmasi gereken yontemin invazif
olmayan yontem oldugu agiktir.

Yontemler

VIP etkeni olabilecek bakterileri degerlendirmek amaciyla
Istanbul Tip Fakiiltesi, Klinik Bakteriyoloji ve Infeksiyon Hastaliklari
Anabilim Dali, Capa-Istanbul
XXVII. Tiirk Mikrobiyoloji Kongresi (6-10 Mayis 1996, Antalya)’ nde
bildirilmigtir.

iizerinden 48 saat gecmis olan 84 hastanin 165 endotrakeal
aspirat kiiltiirlinden 194 bakteri susu ayrildi. Suglarin antibiy-
otik duyarlik testleri NCCLS Document M2-A4’te
tammlandi81 bicimde disk difiizyon yontemiyle yapildi (6).
Orta derecede duyarlik gosteren suglar direngli kategorisinde
degerlendirildi. Ayrica yine disk difiizyon yontemiyle indiik-
lenebilir B-laktamaz yaptig1 saptanan Gram-negatif comaklar
(GNC) duyarlik zon caplarma bakilmaksizin imipenem
digindaki (-laktamlara direncli kabul edildi. Elde edilen veril-
er, gecen iki yilin ayn1 donemini kapsayan calismadakiler ile
karsilagtirildi (7,8).

Sonuclar

Ayrilan suglarin (n=194), 74 (%38)’ti Pseudomonas
aeruginosa, 24 (%12)’er tanesi Acinetobacter  spp. ve
Klebsiella pneumoniae, 21 (% 11)’i diger enterik Gram-
negatif comaklar (EGNC), 5 (%3)’i diger nonfermentatif
Gram-negatif comaklar (NFGNC) olmak iizere 148 (%76)’i
GNC’ler; 28 (% 15)’1 metisiline direncli Staphylococcus
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Tablo 1. Kiiltiirlerin Klinik Mikrobiyolojik Degerlendirmesi \

\

(n=194)
Say1 (%)

Pseudomonas aeruginosa 74 (38)
Metisiline direncli

Staphylococcus aureus 28 15)
Acinetobacter spp. 24 12)
K pneumoniae 24 12)
Metisiline duyarl

Staphylococcus aureus 8 “)
Escherichia coli 6 3)
Koagiilaz-negatif stafilokoklar 6 3)
Enterobacter spp. 5 3)
Diger enterik Gram-negatif comaklar 10 5)
Diger nonfermentatif

Gram-negatif comaklar 5 3)
Streptokoklar 4 2)

/

ﬁl‘ablo 4. Klebsiella pneumoniae Suglarini Duyarhk Sonuglam

Say1 (%)
Imipenem 24 (100)
Sefoksitin 19 79)
Sefoperazon-sulbaktam 17 (71)
Siprofloksasin 17 1)
Netilmisin 7 29)
Ampisilin-sulbaktam 6 (25)
Gentamisin 5 21)
Seftriakson 5 21)
Amikasin 4 17)
Koamoksiklav 4 a7
Sefuroksim 3 (13)
Kotrimoksazol 3 (13)
Sefazolin 1 4)
Sefalotin 0 -
\_Ampisilin 0 -/
/l“ablo 5. Klebsiella pneumoniae Disindaki Enterik \
Gram-Negatif Comaklarin Duyarhik Sonuclari
Say1 (%)
Imipenem 20 95)
Netilmisin 16 (76)
Sefoperazon-sulbaktam 16 (76)
Siprofloksasin 14 (67)
Amikasin 13 (62)
Gentamisin 10 48)
Sefoksitin 9 43)
Seftriakson 9 43)
Sefuroksim 7 (33)
Sefazolin 6 29)
Ampisilin-sulbaktam 6 29)
Koamoksiklav 6 29)
Kotrimoksazol 5 24)
Sefalotin 3 (14)
Ampisilin 1 s )

ﬁ‘ablo 2. Pseudomonas aeruginosa Suslarmin \

Duyarlik Sonuclar1 (n=37)*

Say1 (%)
Amikasin 26 (70)
Imipenem 23 (62)
Sefoperazon-sulbaktam 17 (46)
Siprofloksasin 17 (46)
Netilmisin 15 41)
Gentamisin 12 (32)
Seftazidim 8 22)
Piperasilin 4 (11)

QTiim antibiyotiklere direncli olanlar disinda

/

ﬁ‘ablo 3. Acinetobacter Tiirlerinin Duyarhk \
Sonuclar1 (n=24)

Say1 (%)
Imipenem 23 (96)
Netilmisin 20 (83)
Sefoperazon-sulbaktam 14 (58)
Amikasin 12 50)
Ampisilin-sulbaktam 12 50)
Siprofloksasin 11 46)
Seftriakson 2 ®)
wentamisin 1 “)

aureus (MRSA), 8 (%4)’1 metisiline duyarli S.aureus
(MSSA), 6 (%3)’s1 koagiilaz-negatif stafilokoklar
(KNS) ve 4 (%2)’ii streptokoklar olmak iizere 46
(%24)’s1 ise Gram-pozitif koklar (GPK) idi. K.pneumo-
niae digindaki EGNC’lerin (n=21, %11), 6 (%3)’s1
Escherichia coli, 5 (%3)’i Enterobacter spp., 1’i
Serratia marcescens idi; 9 susun idantifikasyonu rutin
yontemlerle tam olarak yapilamadi. P.aeruginosa ve
Acinetobacter digindaki NFGNC’lerin (n=5), 3’u
Stenotrophomonas maltophilia idi; diger ikisinin idan-
tifikasyonu tam olarak yapilamadi. Streptokoklarin
(n=4), 3’ii penisiline duyarl (1 pg’lik oksasilin diski ile)
Streptococcus pneumoniae, 1’1 ise Streptococcus pyo-
genes idi (Tablo 1).

P.aeruginosa suglarinin (n=74), %50’sinin denenen
tiim antibiyotiklere direncli oldugu saptandi. Bu 37 sug
degerlendirme diginda tutuldugunda en etkili antibiy-
otikler, Paeruginosa (n=37) i¢in amikasin (%70) ve
imipenem (%62); Acinetobacter spp. (n=24) i¢in imip-
inem (%96), netilmisin (%83), sefoperazon-sulbaktam
(%58), amikasin ve ampisilin-sulbaktam (%350); K.
pneumoniae (n=24) icin imipenem (%100), sefoksitin
(%79), sefoperazon-sulbaktam ve siprofloksasin (%71);
K. pneumoniae disgindaki EGNC’ler (n=21) i¢in imipen-
em (%95), sefoperazon-sulbaktam ve netilmisin (%76),
siprofloksasin (%67), amikasin (%62) idi (Tablo 2,3,4
ve 5). Tim antibiyotiklere direngli olanlar digindaki
P.aeruginosa suglarinin (n=37), 5’1 yalmzca seftazidime,
2’si yalnizca amikasine, 1’i yalnizca imipeneme
duyarliydi. Acinetobacter tiirlerinin (n=24), 1’i
yalnizca imipeneme duyarliydi. fmipeneme direngli tek
sus ise, ampisilin-sulbaktam, sefoperazon-sulbaktam,



62

Klimik Dergisi . Cilt 12, Say1:2

/"Tablo 6. Stafilokoklarda Metisilin Duyarlig (n=42)

\

Metisiline Metisiline
Duyarh Direncli Toplam
Say1 (%) Say1 (%) Say1 (%)
Staphylococcus aureus 8 (19) 28 67) 36 (86)
Koagiilaz-negatif stafilokoklar 1 2) 5 (12) 6 (14)
Toplam 9 21 33 (79) 42 (100y

Tablo 7. Metisiline Direncli Staphylococcus aureus\

K Rifampisin

Suslarinin Diger Antibiyotiklere Duyarhgi

Say1 (%)
Vankomisin 28 (100)
Netilmisin 26 93)
Kotrimoksazol 23 (82)
Amikasin 7 25)
Gentamisin 5 (18)
Klindamisin 4 (14)
Eritromisin 2 (@)
Siprofloksasin 2 (@)

1 4

/

sefoperazon-sulbaktama, 1’inin siprof-
loksasine; tam olarak idantifiye edile-
meyen diger 2 NFGNC’nin 2’sinin
imipeneme, 1’nin netilmisin ve amika-
sine duyarli oldugu saptandi. EGNC’ler
icinde 1’i Enterobacter sp., 1’i tam
olarak idantifiye edilmeyen olmak
iizere 2 sus yalnizca imipeneme
duyarhydi. Tmipeneme direngli tek

EGNC ise, bir Enterobacter sp. idi. Bu sugun duyarl oldugu
antibiyotikler, sefoperazon-sulbaktam ve netilmisindi.
S.aureus suglarinin (n=36), 28 (%78)’i; KNS’lerin (n=6),
5 (%83)’i metisiline direngliydi. Stafilokok suslarmin tiimiinde
(n=42), metisilin direncinin %79 (n=33) oldugu bulundu.
MRSA’ya (n=28) vankomisinden (%100) sonra en etkili
antibiyotiklerin netilmisin (% 93) ve kotrimoksazol (%82)
oldugu saptandi (Tablo 6 ve 7). Bu 28 sugun 13’iiniin fakiil-
temizin diger birimlerinde de hastane infeksiyonu etkeni
olarak karsilasilanlar gibi yalnizca vankomisin, netilmisin ve
kotrimoksazole duyarli oldugu saptandi. Bu antibiyotiklere ek
olarak 4 sus klindamisine, 2 sug amikasine de duyarliydi.
Ayrica 2 sugun yalmzca vankomisin ve netilmisine, 1 susun ise

yalnizca vankomisin

Tablo 8. Etkenlerin Yillara Gore Dagilimi (%)

ve kotrimoksazole duyarli oldugu sap-
tandi. MSSA suslarinin (n=8) tlimiiniin

sefazolin/sefalotin, koamoksilav,
imipenem, vankomisin, eritromisin,
siprofloksasin, gentamisin ve amika-

1994 1995 1996
(n=150) (n=263) (n=194)
Gram-negatif comaklar 83 815 76
\Gram-pozitif koklar 17 18.5 4 )

ﬁ‘ablo 9. En Sik Karsilasilan Etkenlerin Yillara Goére Dagilimi (%)

\

1994 1995 1996

(n=150) (n=263)* (n=194)
Pseudomonas aeruginosa 34 27 38
Acinetobacter spp. 20%%* 20 12
Klebsiella pneumoniae 15 23 12
Staphylococcus aureus 10 - 19

(MRSA) ®) - (15)

Diger enterik Gram-negatif comaklar 5 9.5 11

*S.aureus ve koagiilaz-negatif stafilokok ayirimi yapilmanmg
**P.aeruginosa disindaki tiim nonfermentatif Gram-negatif comaklar

Yillara Goére Dagilimi (%)

/ Tablo 10. Pseudomonas aeruginosa Suslarina En Etkili Antibiyotiklerin

1994 1995 1996
(n=51) (n=70) (n=37)*
Siprofloksasin 78 64 46
Imipenem 76 81 62
Amikasin 75 89 70
Sefoperazon-sulbaktam 53 86 46
Netilmisin 45 84 41
K*Tl}im antibiyotiklere direngli olanlar diginda
siprofloksasin, netilmisin ve amikasine duyarli bulundu. S. GNC’ler

maltophilia suglarmin (n=3), tiimiiniin kotrimoksazole, 2’sinin

(%76) olusturmustur

sine duyarli oldugu bulundu. Yedi sus
ampisilin-sulbaktam, netilmisin ve
kotrimoksazole, alt1 sus klindamisin ve
rifampisine duyarliydi. Suglarmn tiimii
penisilin G’ye direncliydi. Metisiline
direngli KNS’larin  (n=5) tiimii
vankomisine, 4’{i netilmisin ve amika-
sine, 3 ‘ii gentamisine, 1’1 siprofloksa-
sine duyarliydi. Bir susun yalnizca
vankomisine duyarli olmasi dikkat
cekiciydi. Tek metisiline duyarli KNS,
penisilin G digindaki diger antibiy-
otiklere duyarliydi.

Irdeleme
Hastanede edinilmis pndmoni
etkeni olan  bakterilerin baginda

S.aureus, P.aeruginosa Enterobacter
spp., K.pneumoniae ve Acinetobacter
spp. gelmektedir (9,10). Fakiiltemizin
YBB’sinde de en sik karsilagilan bak-
teriler, yurtdigindan bildirilenlere ben-
zer sekilde P.aeruginosa (% 38),
S.aureus (% 19), K.pneumoniae ve
Acinetobacter tiirleridir (% 12’ser).
Ug yil icinde bakterilerin dagilimi
incelendiginde 1994’ten  1996’ya
GNC’lerden GPK’lere dogru %7’lik
bir kayma oldugu goriilmiis, ancak
VIP etkeni olabilecek bakterilerin
biiylik cogunlugunu iigiincii yilda da
(Tablo 8). Yiizdeleri

degismekle birlikte ii¢ y1l icinde de en sik yukarida belirtilen
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Tablo 11. Acinetobacter Tiirlerine En Etkili Antibiyotiklerin

\

Yillara Gore Dagilimi

1994 1995 1996

(n=44)* (n=53) (n=24)
Imipenem 86 85 96
Netilmisin 64 100 83
Sefoperazon-sulbaktam 52 64 58
Amikasin 52 60 50
Siprofloksasin 48 53 46
Ampisilin-sulbaktam 25 51 50

*P.aeruginosa disindaki tiim nonfermentatif Gram-negatif comaklar

Tablo 12. Klebsiella pneumoniae Suslarina En Etkili Antibiyotiklerin \

Yillara Gore Dagilimi (%)*
1994 1995 1996
(n=22) (n=59) (n=24)
Imipenem 100 98 100
Siprofloksasin 50 88 71
Sefoperazon-sulbaktam 50 61 71

*Tedavide kullanilmas: diisiiniilmeyen sefoksitin disinda

\

ﬁablo 13. Klebsiella pneumoniae Disindaki Enterik Gram-Negatif

Comaklara En Etkili Antibiyotiklerin Yillara Gore Dagilim (%)

1994 1995 1996

(n=8) (n=27) (n=21)
Imipenem 88 96 95
Siprofloksasin 88 89 67
Netilmisin 63 70 76
Amikasin 75 67 62

Qefoperazon—sulbaktam 63 56 76 /

ﬁablo 14. Tiim Gram-Negatif Comaklara En Etkili Antibiyotiklerin \

Yillara Gore Dagilimi

1994 1995 1996

(n=125) (n=215) (n=111)*
Imipenem 85 89 83
Siprofloksasin 63 71 54
Amikasin 58 60 50
Sefoperazon-sulbaktam 53 70 59
Netilmisin 49 60 53

(Tﬁm antibiyotiklere diren¢li P.aeruginosa suslari diginda

/

61[)]0 15. Stafilokoklarda Metisilin Direncinin Yillara Gore Dagilimi \

1994 1995* 1996
Say1 (%) Say1 (%) Say1 (%)
Staphylococcus aureus 15 (53) - - 36 (78)
Koagiilaz-negatif stafilokoklar 4 (75) - - 6 (83)
Toplam 19 (58) 44 (73) 42 (719

QS.aureus ve koagiilaz-negatif stafilokok ayirmm yapilmamis

/

bakterilerle karsilasilmis ve  Paeruginosa
daima ilk swrada yer almigtir. S.aureus’un
goriilme sikhigr %9, K.pneumoniae digindaki
EGNC’lerinki %6 artarken, en belirgin azalma
Acinetobacter spp. ve K.pneumoniae’de
gozlenmistir (Tablo 9).

En sik karsilagilan bakteri olan P.aerugi-
nosa, gittikce artan diren¢ hiziyla biiyiik bir
sorun olusturmaktadir. Tiim antibiyotiklere
direngli suglar (n=37), tiim bakteriler
arasinda %19’luk bir yere sahiptir. Boyle bir
sus ile ortaya cikan bir VIP’in tedavisinin
nasil olmasi gerektigi heniiz bilinmemekte-
dir. Uc yilin verilerine dayanarak, tim
antibiyotiklere direncli olmayan ve %19’luk
yere sahip diger suglarla (n=37) ortaya
cikacak VIP’lerin empirik tedavisinde
imipenem-+amikasin kombinasyonu diginda
bir secim yapilamayacagini soylemek
miimkiindiir (Tablo 10). Sik goriilen diger
GNC’lerden Acinetobacter spp., K.pneumo-
niae ve diger EGNC’lerin antibiyotik
duyarliklarinda ti¢ yil iginde biiyiik bir
degisiklik olmamis ve empirik tedavide
sorun yaratacak diizeyde bir diren¢ hiziyla
kargilagilmamugtir (Tablo 11, 12 ve 13).

Elde edilen antibiyotik duyarlik
sonuclarma gore, fakiiltemizin YBB’sinde
ortaya ¢ikan VIP’lerin empirik tedavisinde
kullanilabilecek antibiyotiklerin basinda
imipenem  gelmektedir.  P.aeruginosa
suslarinda hizla artan dirence karsin, VIP
etkeni olabilecek bakterilerin ii¢ yilda da
biiyiikk cogunlugunu olusturan GNC’lere
(%76-83) en etkili antibiyotigin imipenem
oldugu ve antibiyotik duyarlik tablosunda
kendisini izleyen ilk antibiyotikler arasinda
%18-24°likk bir fark oldugu saptanmigtir
(Tablo 14). Metisiline direncli stafilokok-
larin, kargsilagilan bakteriler arasindaki
sikhigr gittikge artrnaktadir ve  %17’ye
ulasmisti. MRSA, % 15 ile en sik
karsilagilan ikinci bakteri olmustur. Ayrica
tiim stafilokoklardaki metisilin direnci de ti¢
yil iginde hizla artmig ve %79’a ulagmustir
(Tablo 15). Bu artis, dnceki iki yilda varilan
“stafilokoksik pnomoniden kugkulanil-
diginda metisilin duyarlig1 belli oluncaya
degin empirik tedavide vankomisin
kullanilmasmmin  gerekligi” kamisii pekis-
tirmistir.
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