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Ozet

Abstract

ICU-STRAMA programingkatilan 29 ygun bakim Unitesinc
1999-2000 vyillarinda bakterijmik analizlerle birlikte loke
infeksiyon kontrol 6nlemleri, antibiyotik tiiketinvie hasta demografi-
leri incelendi. Y@un bakim Unitesi bana digen megan antibiyotil
tiketimi 1147 (range 608143) sgal edilen her 1000 yatak gl
basina glnlik doz (DDEyg idi. Bir organizmanin izolatlarin
%90’'nindan fazlasinin duyarli olgu antibiyotider tedavi secerg
olarak tanimlandi (T4). Ortalama Ta sayisiEnterococcus faecium
(vankomisin:VAN), koagilaz negatif stafilokoklar AX), Pseudo-
monas aeruginosdseftazidim:CTZ, netilmisin: NET) vétenotro-
phomonas maltophil (CTZ, trimetoprimsulfameaksazol:TSU) i¢
distk (1-2); buna karlik Acinetobacterspp. (imipenem:IMI, NET
TSU), Enterococcus faecaligampicillin:AMP, IMI,VAN), Serratia
spp. (siprofloksasin:CIP, IMI, NET)Enterobacterspp. (CIP, IMI
NET, TSU), E. coli (sefuroksim:CXM,
CTX/CTZ, CIP, IMI, NET, piperasillin-tazobaktamPTZ, TSU)
Klebsiella spp. (CTX/CTZ CIP, IMI, NET, PTZ, TSU) ve
Staphylococcus aureugklindamisin, fusidik asit, NET, oksasil
rifampisin, VAN) i¢in yuksekti (3-7).S. aureusizolatlarinin %2’s
MRSA idi. Yogun bakim unitelerinin %96'sinda her yataksinda e
dezenfeksiyonu igin alkol bulunmaktaydi. Mevcuts§Aayilar belir-
gin bir farkla —gorece daha ¢ok antibiyotik tiketis raggmen-gine
Avrupa ve ABD'deki yogzun bakim Unitelerinden daha yukse
Bunun nedeni, kullanilan ajanlarin orta dereced#agk etkiye sahij
olmasi velsveg'teki ygun bakim (initelerindanfeksiyon kontrolii igi
alinan rutin 6nlemler olabilir.
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sefotaksim/seftazidim:

Local infection control measures, antibiotic congtion ant
patient demographics from 1999-2000 togethith bacteriologic:
analyses were investigated in 29 ICUs participatingthe ICU
STRAMA programme. The median antibiotic consumptpmsr ICL
was 1147 (range 605t43) daily doses per 1000 occupied bt
(DDD1000). Antibiotics to which >90% of isolatef an organisi
were susceptible were defined as treatment alieezatTA90). Th
mean number of TA90 was low (1-2 per organism)HoterococcL
faeciun (vancomycin:VAN), coagulase negative staphyloc
(VAN), Pseudomonas aeruginogeeftazidime:CTZ, atilmicin: NET,
and Stenotrophomonas  maltophilia (CTZ,  trimethoprim
sulfamethoxazole: TSU), but higher (3-7) fércinetobacterspp
(imipenem:IMI, NET, TSU)Enterococcus faecali@mpicillin:AMP,
IMI, VAN), Serratiaspp. (ciprofloxacin:CIP, IMI, NET), Eetobacte
spp. (CIP, IMI, NET, TSU), E. coli (cefuroxime:CXM
cefotaxime/ceftazidime:CTX/CTZ, CIP, IMI, NET, pigeillin-
tazobactam:PTZ, TSUKIlebsiella spp. (CTX/CTZ CIP, IMI, NE1
PTZ, TSU) andStaphylococcus aureuglindamycin, fusidic aci
NET, oxacillin, rifampicin, VAN). OfS. aureusisolates 2% we
MRSA. Facilities for alcohol hand disinfection ahch bed wel
available in 96% of the ICUs. The numbers of TAS@ikble wer
apparently higher than in ICUs in southern Europe the US, despi
a relatively high antibiotic consumption. This mage llue to
moderate ecological impact of the used agents &edirfectiol
control routines in Swedish ICUs.
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Antibiyotiklere kagl diren¢ olgumunu mini-
mize etmek, kamu ghg ve hastane bakimi igin
major bir tehdit meydana getigihin anlgiimasin-

dan bu yana, hallediimesi gereken temel bir sorun

olarak ortada durmaktadir. Direng problemigyo
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bakim uniteleri (YBU)'nde, hasta koslari ve birin- Isvecg'teki butiin eskin yogun bakim initeleri ile
ci basamak giik hizmetlerinin sunuldgu kurum- bu Unitelerle ayni kurumda faaliyet gbsteren yerel
lardakine kiyasla daha buyiikfift Bu yiizden, anti-  mikrobiyoloji laboratuarlarina, hastane eczacikarin
biyotik direncinin kontrold, yani; saptanmasi, idle  ve infeksiyon hastaliklari departmanlarina génde-
mesi ve direncli bakterilerin etkisiz hale getirdsi, rildi.*® YBU’ne birimleri hakkinda demografik
Ozellikle ygsun bakim ortaminda 6nem kazanmakta- veriler ile ilgili sorularin yani sira 1999-20001g+
dir. Avrupa'daki y@un bakim Uniteleriyle ilgili bir ~ rinda kabul edilen hasta sayisi, izolasyon yatakla-
calismaya gore, bazi istisnalarla birlikte, bakterilerde rinin  sayisi, hastaliksiddet skorlari ve temel
antibiyotik direnci prevalansinin, en ¢cok giney Av- infeksiyon kontrol énlemlerinin neler olgu gibi
rupa Ulkeleri ve Rusya’da gorilgii, buna kanlik baska sorular da soruldu. Yanit veren kurumlar
Iskandinav (lkelerinde ise engiilt seviyede oldgu arasinda Uculincl basamak hizmeti verenler (n=7),
tespit edilmjtir.®> Bu tespit, son derece 6nemli bir genel bolge hastaneleri (n=14) ve genel hastane-
organizma olan metisiline direncli stafilokoklar ler'in yogun bakim Uniteleri (n=8) bulunuyordu.
(MRSA) icin de gecerlidif® Antibiyotik direnci Yogun bakim Unitelerinin kg oldugu Klinik mik-
ABD, Kanada ve Latin Amerika Ulkelerinde (bu robiyoloji laboratuarlari da ¢ama siresi boyunca
kimede en yiksek direng orani bu Ulkelerdedir) dekabul edilen bitin ygun bakim hastalarindan
bolgelere goére belirgin farkliliklar géstermektetfir klinik indikasyonlara goére alinan numunelerden
Antibiyotik tiiketimi tizerindeki kontrolui arttir-  izole edilen bakterilerin tanimlanmasina ve duyar-

mak ve YBU'de direng okumunun déniine gegmek ik verilerinin elde edilmesine katki gladllar.
icin giineyd@u isvec’te 1996 yilinda bir pilot cgh Hastane eczacilari da m bakim dnitelerine
ma balatild’® ve bunu 1999'da ICU-STRAMA (ICU  Verdikleri antibiyotikler konusunda bilgi verdiler.
section of the Swedish Strategic Programme for theYogun bakim Unitesi hana digen antibiyotik tu-
Rational Use of Antimicrobial Agents and ketimiise ggal edilen her 1000 yatak gunUsbe
Surveillance of Resistance) adi verilen bir ulusal 9unlik doz olarak dgrlendirildi (DDDioog).
slirveyans programi izledi. Bu gahada, Izolatlarin Toplanmasi

klinisyenlere yardimci olmak ve yerel antibiyotik
tuketimi verileri ve bakteriyel direnc paternlegyl
ilgili geribildirimlere dayanarak antibiyotik kulta-
mini sglikll bir temele oturtmak amaclandi. Gal
mamizda, 1999-2000 yillarindavegte’ki 29 ygun
bakim dnitesinde, antibiyotik tiketimini, en sikblz
edilen nozokomiyal patojenlere kaen ¢ok kullani- ) )
lan ilaclarin duyarlifiini ve hastane hijyeniyle ilgili Duyarlilik testi, Isve¢ Antibiyotiklericin Re-
bazi unsurlari (infeksiyon kontrol prosediirlerijgn  ferans Grubunun (SRGA) benimsgdstandardize
ledik. Ayrica, camamizda, antibiyotiklere kar disk difuzyon metodu kullanilarak, numunenin
bakteri duyarlilgini dezerlendirmede kullanilan yeni  €lde edildgi zamanda yapildi. Buna gore Greme
bir indeks olan TAgnin (bu indeks her bir organiz- alanlari, duyarli (D), belirsiz (B) ve resistant)(R
ma icin tedavi seceneklerinin sayisini gostermekte-s€klinde kategorize edildi (www.srga.orgu pa-
dir) yararllgini da ortaya cikarmak istedik. Bu ne- tojenlere ait 7766 izolatin antibiyotik duyargil
denle, klinik 6nemi haiz patojenler arasinda antibi incelendi: Acinetobacter spp., koagilaz negatif

yotik duyarlilgindaki farkliliklari tanimlamak ve Stafilokoklar (CoNS), Enterobacter spp., En-
karsilastirmak icin TAyni kullandik. terococcus faecalis, Enterococcus faecium,

Escherichia coli, Klebsiella spp., Pseudomonas
aeruginosa, Serratispp., Staphylococcus aureus
and Stenotrophomonas maltophili&treptococcus
Arastirma retrospektif verilere dayanarak ger- pneumoniag diger streptokoklar, Haemophilus
ceklsstirildi. Sorgular her yil elektronik posta ile influenzaeve mayalar ¢ajma dsinda birakildi.

Sadece bgangic bakteri ve maya izolatlari
dikkate alindi, ayni tirtin tekrar izolatlari ve ayn
hastadan elde edilen ayni antibiyogramgarcia
birakildi. Analiz icin ardik numunelerden elde
edilen toplam 12 501 izolat kullanildr.

Duyarllik Testi

Gerecg ve Yontemler
Calisma Dizayni
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Tlgili ture uygun birsekilde kullanilmak tzere test Tablo 1. isveg'teki 26 ygun bakim (nitesinde
edilen ilaglar ise; ampisilin (AMP), sefotaksim siddet skorlamasi ve lokal infeksiyon kontrol
(CTX), seftazidim (CTZ), sefuroksim (CXM), Onlemlerf

siprofloksasin (CIP), klindamisin (CLI), fusidik a0
asit (I_:_US), imipenem (II\_/I_I), netilmisin (NET), &zellikler oraniar,
oksasilin (OXA), piperasilin-tazobaktam (PTZ),

. .. . . APACHE Il skoru* %62
rifampisin  (RIF), trimetoprim-sulfametoksazol Her yatakta alkolle el dezenfeksiyonu %96
(TSU) ve vankomisin (VAN) idi. Her labaratuar IZO]!anyon OdaS_;( _VEQI_ eksivon hastalikd (';/022
.. . . T Haftada en az iki kez infeksiyon hastaliklari %81
icin en gpk te_st _e_dllen ilaclar olan sefta2|d|n_1q;:_a uzmani konsaltasyonu
sefotaksimle ilgili sonuclar kullanildi. Testlémi Yazili talimatlar ve diizenli hijyengéimi® %96
= YBU kazanilmg pnémoni siirveyansi %31

18_ lokal Iabaratu.ar.da yap|ld"8. aureusvarhgh YBU kazanilms bakteriyemi siirveyansi %31
daima mecA geninin PCR yodntemiyle saptanma- yBU kazanilms triner trakt infeksiyonu siir- %27
siyla d@grulandi ve bu yontem nadiren CoNS ic¢in veyansi o _

- . YBU kazanilmg Cl. difficille infeksiyonu %38
uygulandi. Bakteri turleri ya da gruplarindan elde siirveyansi

edilen izolatlarin %90'nindan fazlasinin duyarll . . i .
_ . . . . @Ug uniteden toplanan veriler gerlendirilemedi

oldugu antibiyotikler tedavi secege(TAgg) olarak  “Medyan skor 12.1 (range 8.7-16.7)

tanimlandi. PAlti (initeden toplanan veriler derlendirilemedi

istatistikler

Veriler nonparametrik istatistiklerle analiz e- Tablo 2. svec'teki

- o 23 y@un bakim Unitesinde
dildi. P<0.05 olmasi istatistiksel olarak anlamli antibiyotik tiketim?

kabul edildi.
Tiketim Toplam
Bulgular (ortalama tilketimle
- Antibiyotik DDD1gog Sira)  korelasyonu
ICU Verileri Sefalosporinler 287 (209-471) 0.69%**
i i [zoksazolilpenisilin 156 (17-1011) 0.55**
Her'yatgk bai ndg el dgzenfek.swonu'lglr'\ a]kol Karbapenermler 113 (20.272)  0.66%
mevcudiyeti, coklu direncli bakteri kolonileri tadsp  Fiorokinolonlar 92 (40-298) 0.58**
edilen hastalarin kalabilegieen az 1 tek kilik Triazoller 76 (15-179) 0.65*
.. . .. Imidazoller 64 (8-157) 0.33
oda bulunmasi, yazili hijyen talimatlar ve hijyen Benzilpenisilin 42 (16-97) 021
egitimi yogun bakim Unitelerinin %92-96'sinda  Makrolidler 38 (2-159) 0.42*
G L . Klindamisin 34 (16-90) 0.75%*
mevcuttu.. Antlplyotlkler ygun bakim Unitelerinin Genk spektrumlu penisilinler 27 (13-64) 001
¢ogunda infeksiyon hastaliklari uzmanlarinca rege- Piperasilin-tazobaktam 24 (4-56) 0.15
i e Aminoglikozitler 23 (4-50) 0.65%**
tg 'edl|dl ve bu uzmanla.trl'n haftada en ?Z' iki kez Glikopeptiter 19 (3.69) 0,50+
vizit yapma orani %81 idi. Ygl]n bakim Unitele- Trimetoprim-sulfametoksazol 14 (0-69) 0.34
rinde edinilen infeksiyonlar Ygun bakim Gnitele- ~ Tetrasiklinler 13 (0-42) 0.13
Digerleri 34 (5-88)

rinde kazanilan infeksiyonlarin stirveyansi unitele-

in U ikisinde yapilmiyordu. .Skorlama yapilan Toplam LLAT (7572143
I.‘.In. ugte_ IKISIN y P y o yap Alt tiniteden toplanan veriler gerlendirilemedi
Unitelerin  %62’sinde Unite lmwa medyan  *p<0.05, **p<0.01, ***p< 0.001.

APACHE Il skoru 12.1 idi. YBU bgana ortalama

isgal edilen yatak gin sayisi 2 yil siren gah

boyunca 4853 idi.

Antibiyotik Tiiketimi DDDlOOO (range 1000_/2143), genel bolge hastane-
lerinde 1201 DDy (range 757-1722) ve genel

Medyan DDDooo sayisi 1147 iken, en yuksek pagianelerde 983 (range 758-1021) idi. Bununla
ve en diguk oran arafti da oldukca gesii (605~ yrjikte bu farklar istatistiksel olarak anlamii gl

2145) (Tablo 2). Uglinct basamakgye bakim g (,-0.125). sefalosporinler en sik kullanilaniant
Unitelerinde medyan antibiyotik tiketimi 1391 biyotiklerdi (median tiketim oraninin %26's1)
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Tablo 3. Isveg'teki 23 ygun bakim Unitesinde
sefalosporin tuketind.

minda en ¢ok gortlen organizma CoNS idi, bunu
Candida spp., S. aureus E. coli, E.faecalis ve
Streptococcuspp. izledi (Tablo 4).

Tuketim (ortalama Duyarlilik Testi Sonuglari

Sefalosp_orin DDD1gog SIra)

ggg{g'l:::nf: 22378(%8_99'(‘)‘)41) Vahsitip de denilen tirle ilikili breakpoint
Seftazidim 13 (2-40) yontemi kullanarak izolat populasyonlari (en ¢gok D
Seftriakson 0(0-1) olarak  dgerlendirildi) azalmg  duyarllikh
g?gfgﬁg"n 02(?0'_772)) izolatlardan net olarak ayriliyordu (B + R).

Toplam 287 (209-471) Seftazidim/Sefotaksim

@Alti tiniteden toplanan veriler gerlendirilemedi.

Bu ajanlar,E. Coli ve Klebsiella spp’a kag!
>%95 veP. aeruginosave S. maltophiligya (yal-
nizca seftazidimle test edildi) >%90 oraninda akiif

Tablo 4. isvec¢'teki 23 y@gun bakim Unitesinde ti. Serratia spp., (%88)Enterobacterspp. (%67)

hastalardan alinan Kiinik 6rneklerde inisyal Ve Acinetobacterspp. (%21)a kas daha déuk
izolatlarin dgihmi. duyarlihik oranlari tespit edildi.

Siprofloksasin

Oran (%, . . .

ortalama, sira)  Oran (%, S!profloksa3|n E. cqll, Enterobacter spp.,

ik , (TOEag?)l) gtale;ma,lgggg Klebsiella spp. veSerratia spp.'ya kagl yuksek
| roorganlzma* n= y an (n= " . .

CoNS 175 (7.3-25.2) 32.1 (16.0-67.6) duyarlihk orani gosterlrken (%93-959p|netob§c-
Candidaspp. 8.6 (0.0-22.6) 1.8 (0.0-16.0) ter spp. (%89)P. aeruginosa%85), ve Ozellikle
Escherichia coli 8.4 (4.0-18.3) 11.4(2.9-25.0) S Mal hilia K %68) disik d ik
Staphylococcus aureus 8.1(4.0-18.2) 6.1(0.0-18.2) . atop maya Kasl ( Y ) Bu uyarlih
Streptococcuspp. 7.0(0.0-13.0) 7.5(0.0-45.5) goOsterdi (Tablo 5). Gram pozitif bakteriler (S.
Enterococcus faecalis 6.7 (0.0-21.5) 2.4 (0.0-13.0) f l d f . K
Klebsiellaspp. 43(1.0-10.6) 4.2 (0.0-13.0) aureus, CoNSE. faecalisand E. faecium co
Pseudomonas aeruginosa 3.3 (0.0-11.4) 0.0 (0.0-5.6) daha dguk duyarlihk orani gosterdiler (%0-15 ve
Enterobactespp. 3.2(0.6-7.5) 1.0(0.0-17.4) . . .. e
Enterococcus faecium 3.1(0.0-10.0) 0.0 (0.0-6.0) bunlara km S|profloksasm tedavisi dunUIme'
Stenotrophomonas maltophilia 1.7 (0.2-5.6) 0.0 (0.0-9.1) melidir).
Serratiaspp. 0.6 (0.0-5.6) 0.0 (0.0-7.1)
Acinetobacteispp. 0.6 (0.0-3.2) 0.0 (0.0-3.8) imipenem

2Ayni hastadan ayni organizmanin repeat izolatlaarda birakildi

P. aeruginosd%70),E. faecium(%11) andS.

maltophilia (%0) hari¢ ¢gu tlr imipeneme duyar-

lydi (izolatlarin %95’inden fazlasi) (Tablo 5).
bunu isoksazolil penisilinler (%13), karbanepemler Netilmisin
(%10) ve kinolonlar (%8) izledi (Tablo 2). Bu
antibiyotiklerin kullanimiyla total antibiyotik tige
timi arasinda genelde bir korelasyon bulunmaktay-
di. Bu ylzden, hicbir recete edilen antibiyotik
paterni dgik veya yiksek tiketim anlaminda tipik
degildi, buna kagilik patern buyik 6l¢ctide Unitele-
rin ¢cogunda ayni karakterdeydi. Sefuroksim agik
ara ile en cok tuketilen antibiyotikti (%79), bunu

sefotaksim izlemekteydi (%13) (Tablo 3).
Izolatlarin Kaynaklari ve Tiirlerin Da gilimi

Netilmisin aminoglikozidler arasinda en c¢ok
test edilen antibiyotikti (tim sonuglarin %65'i) ve
bu sebeple verilerin sunumunda tercih edilgi.
aureusta oldugu gibi hemen hemen gram negatif
bakterilerin tim izolatlar (%91-100)E( coli,
Enterobacterspp.,Klebsiella spp.,P. aeruginosa
Serratia spp. ve Acinetobacterspp.) netilmisine
duyarlydi (Tablo 5).iki CoNS izolatindan birisi
netilmisine direncliydi. Enterekoklar netilmisine
(ve diger aminoglikozidlere) diiik seviyede diren¢

Bacteriyel izolatlar kandan (%12), idrardan gosterdi, fakat netilmisin testiyle yiuksek seviyede
(%14), solunum yolundan (%29), ve yaralar ve aminoglikozid direncinin gergek oranlari kestirmek
diger kaynaklardan (%45) elde ediktmi Tama-  gugtdr.
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Tablo 5. Tedavi secenekleri (T#) ve test edilen patojenlerde antibiyotik duyaglili

izolat duyarlligi orani (%)°

TAg CTX/
Organizma (n) CTz CXM CIP IMI NET PTZ TSU AMP CLM OXA FUS RIF VAN
Acinetobacter 3 21 6 89 96 91 40 96
Enterobacter 4 67 41 93 99 100 77 93 -
E. coli 7 99 91 94 100 100 95 92 79
Klebsiella 6 97 83 95 100 100 93 95 -
P. aeruginosa 2 97 - 85 70 99 85 -
Serratia 3 88 14 94 98 97 79 89
S. maltophilia 2 9 - 68 0 - - 94 - - - - - -
E. faecalis 3 1 99 0 100 - - - - 99
E. faecium 1 0 11 0 22 - - - - 99
CoNS 1 4 - 54 41 - 42 29 50 84 100
S. aureus 6 15 - 100 - 98 98 96 98 100

#TAgo Vverili bir tirtin ya da bakteri grubunun izolattan %90’'dan fazlasinin duyarl olgw antibiyotgi ifade etmektedir
PDoksandan bilyilk sayilar koygaretlendi. Ampisilin (AMP), sefotaksim (CTX), seftdim(CTZ), sefuroksim (CXM), siprofloksasin(CIP),
klindamisin (CLI), fusidik acid (FUS), imipenem (IM netilmisin (NET), oksasilin (OXA), piperasilitazobaktam (PTZ), rifampisin (RIF),

trimetoprim-sulfametoksazole (TSU) and vankomiSiAN).

D (%1) ve | (%78) dahil. SRGA'ya gore wgtip E. coli are AMP’ye orta derecede duyarhdir.

‘cTZ.

Test edilen her antibiyotik i¢in izolatlarin maksim sayilari: Acinetobacter spp igin 128, Enterobaspp icin 410, E. coli igin 778, Klebsiella spp
icin 498, P. Aeruginosa i¢in 602, Serratia spp Bn, S. Maltophilia icin 190 E. faecalis i¢in 85, faecium igin 434, CoNS i¢in 2238, S. Aureus

icin 1063.

Oksasilin
Oksasilin, metisiline direncliS. aureukrin

(MRSA) saptanmasinda belirleyici olarak kullanil-

degerindeydi. Ayni dger 4 Unitede (4/23; %17) 1,
6 Unitede (6/23; %26) 2, 8 Unitede (8/23; %35) 3, 4
unitede (4/23; %17) 4 olarak gerceitle (P.

di. MRSA izolatlarin sadece %2’sinde bulundu ve @eruginosaizolati sayisi 5'ten az olan uniteler

bunlarin ¢cg@unlugu ayni ICU'dan gelmsti. Diger

yandan CoNS arasinda oksasilin (ve metisilin)

direnci %71 oraninda gercekle
TAg

Ortalama TAo sayisi E. faecium (VAN),
CoNS (VAN), P. aeruginosa(CTZ, NET) veS.
maltophilia (CTZ, TSU) icin diguktu (her orga-
nizma icgin 1-2) fakatAcinetobacterspp (IMI,
NET, TSU), E. faecalis (AMP, IMI, VAN),
Serratiaspp. (CIP, IMI, NET),Enterobacterspp.
(CIP, IMI, NET, TSU),E. coli (CXM, CTX/CTZ,
CIP, IMI, NET, PTZ, TSU), Klebsiella spp.
(CTXICTZ, CIP, IMI, NET, PTZ, TSU) veS.
aureus (CLI, FUS, NET, OXA, RIF, VAN) icin
yiiksekti (Tablo 5§’

P. aeruginosa’ya Ozel Bakis

Bu organizmaya kar lokal antibiyotik duyar-
g imipenem icin %57-100, seftazidim igin
%82-100, siprofloksasin icin %67-10geklinde
gerceklgti. TAg 23 degerlendirilebilir yasun ba-

analize dahil edilmedi).

Tarti sma

Bu calsmada yuksek antibiyotik tiketimi ya-
pilimamasina kam, isvec’teki y@un bakim Unite-
lerinden alinan izolatlarda, énemli ilaglara sar
yuksek duyarhlik oraninin oldu gosterildi****
Bu calsmada keza T4ynin direnc oranlarini gos-
termek icin yararl bir yontem olgu da tespit
edilmistir. izolatlarin %90’dan fazlasinin duyarli
oldugu durumlarda en az iki tedavi secgnéu-
lunmaktaydi. Bunun tek istisnasi CoNS akd
faeciumidi. Bunlar i¢in tek TAy vankomisindi. Bu
calismada gosterilen major gram negatif patojenle-
rin 6nemli ilaglara kas antibiyotik duyarlilgi,
onemli ilaclara kan nispeten dgilk antibiyotik
duyarlihk oranlari bildiren Avrupa’nin ger ke-
simlerine ve Turkiye'ye gbre ylksekti (tir doaa
TAgo 3-7); s6zunl ettimiz bu Ulkelerde 6rnek
olarak TAy, deseri, Acinetobacterspp. ve P.
aeruginosaigin 0, Klebsiellaspp. icin de yalnizca

kim dnitesinin sadece bir tanesinde (1/23; %4j sifi 1 olmustu.>* isveg'te 1997 yilinda duyarlilik testi
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icin E testi kullanilarak yapilan gan bakim tnite-  1999-2000'de %210’a c¢ikstn. Kinolon tuketimi
leriyle ilgili bir arastirmada;E. coli izolatlarinin ise 1992'deki %2 oranindan (EPIC gaiasl, ya-
yalnizca %2’'sinin siprofloksasine azagnduyarli- yinlanmamy veri) 1999-2000’de %8’e ¢ikmstr.

ik gosterdgi bulunmwtur. Bu o6lcim NCCLS Bununla birlikte aminoglikozid tuketiminde,
breakpointleri ile yapilnstir, SRGA break- 1992'deki %3 orani (EPIC c¢ainasi, yayinlanma-
pointleriyle yapilan bgka bir calsmada bu oran %8 mis veri) 1999-2000'de daha glik bir seviyede
olarak tespit edilnsti,”® bizim calsmamizda ise (%2) kalimsti. Artmis karbanepem ve kinolon
ayni oran %6 idi. Azalmgiduyarliligi daha erken tuketiminin fekal, deri ve muk6z membran florasi
tespit edebilmek icin SRGA species-related zonelzerindeki ekolojik etkisini kestirmek gi¢ olmakla
breakpointleri kullandik. Bu yontemde ilacin birlikte gorece daha ylksek prevalansta Candida
farmakokinetgine bakilmaksizin (www.srga.dfy spp. bulunmasi karbanepem ve siprofloksasin gibi
belirsiz (B) ya da resistant (R) gibi turtin orijina genk spektrumlu ilaglarin kullanimin sebep ojgu
duyarli populasyonundan sapmalar tanimlanmakta-€kolojik etkinin sonucu olabilir.

dir. Bu yuzden, B ve R izolatlarinin toplami gibi Yiksek oranda antibiyotik tiiketimi ve SRGA
azalmg antibiyotik duyarllgini tanimlayarak, oriji-  preakpointlerinin ~ kullanimina ~ (www.srga.dfg
nal populasyonuna ait olmayan tlim izolatlari duyar- kargin, calsmada yiisek bir sayida FAgorilmesi-

I degl' seklinde siniflandirabiliriz ki bu NCCLS ni, muhteme|en, her yatak Ma ellerin alkolle
breakpointlerine kiyasla daha yliksek duyarli olma-dezenfekte edebilme olaha izolasyon odalarinin
yan orani sglar. Yine de burada bulunan duyarli varligi ve birgok yggun bakim tinitesinde infeksiyon
olmayanlarin orani orta seviyedeytivec'te 1997  hastaliklari uzmanlarinca diizenli vizit yapiimasi
yilinda ygsun bakim Unitelerine kabul edilen hasta- gibi infeksiyon kontrol &nlemlerinin  direngli
lardan toplanan Gram negatif patojenler arasindasuslarin  yayllmasini  azaltmasina gayabiliriz
antibiyotik direnci lzerine yapilan ¢ghada, ¢a- (Tablo 1). Ayricasiipheli ya da bilinen MRSA
lismamizla uyumlu olarak, duyarli olmama oraninin kolonizasyonu bulunan ve MRSA problemi cidu
orta seviyede oldiw ve bunun da the SRGA bilinen hastane ya da Unitelerden sevkedilen hasta-
species-related zone breakpointleri kullagidda lar, yosun bakim (nitelerindeisve¢ uygulamasina
da ayni sonucu verglitespit edilmgtir. gore her zaman izolasyon odalarinda tutulurlar.

Median antibiyotik tuketimi (1147 DDIgo Isvegteki ygun bakim Unitelerinde, ekolojik
range 6052-143), Avrupa Yon Bakimda olarak daha uygun bir durumun glimuna katkida
Infeksiyon Prevalansi (EPIC) gahasinda oldgu bulunan  dier faktorler arasinda, genel
gibi, 1992'deki cabmadan (bu cajmada 6250 populasyonun antibakteriyel ajanlara daha az maruz
hastanin Ugte ikisi ¢aa zamaninda antibiyotik kalmasin® ve kullanilan ajanlarin da sadece orta
kullanmaktaydi) daha yiikseKkti.Calsmamizda dizeyde ekolojik etkiye sahip olmalarini sdyleyebi-
antibiyotiklerin  %25’i  sefalosporinlerdi. Butun liriz. Avrupa (Ulkeleriyle kiyaslanginda, recete
yogun bakim unitelerinin katilgi EPIC calsma- edilen toplam antibiyotik sayisi Kuzey ulkelerinde
sinda bu oran %43.6 oranindaydi. Total antibiyotik ve Hollanda’da daha diiktiir ve outside hastane-
thketimi ile birgcok gruptan antibiyotik kullanimi |erde penisilin hala yaygin bgekilde kullaniimak-
arasinda anlamli bir korelasyon bulunmaktadir. Bu,tadir’® 1970’lerde gesi spektrumlu bir antibiyotik
hicbir 6zel kullanim paterninin yiksek veyasdk  olarak bir cok etkene kar kullanilan ampisilinin
tiketim orani bglaminda tipik olmadiini goster-  yerine gecen bir ikinci kak sefalosporin olan,
mektedir. BOyle bir korelasyon benzilpenisilinlerde sefuroksim, ygun bakim tniteleri dahilsvec'teki
de gorulmedi ki bu grup, caimadaki tim antibiyo-  biitiin hastanelerde en ¢ok kullanilan antibakteriyel
tiklerin sadece %4'Unu meydana getiriyordu (Tab- ajan olma 6zelfiini korumaktadir (bu agairmaya
lo 2). Isvecteki y@un bakim Unitelerinde gére sefalosporinlerin icindeki orani %80 ve biitiin
karbanepemlerin tiketimi 1992 yilinda (EPIC ca- antimikrobiyal ajanlar icindeki orani  %22).
lismasi, yayinlanmamiveri) DDDs’nin %1l'inden  Sefuroksimin ygun kullanimin sonucu ofabilecek
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olasi ekolojik yan etkiler arasinda enterokoklarin
neden oldgu infeksiyonlarin sayisindaki artgos-
terilebilir, fakat bu durum caimamizda dgerlendi-
rilmemigtir.

Sefuroksime kau, enterik bakteriler arasinda
yliksek duyarhlik mevcuttu. Bu dururdsvecteki
yogun bakim Unitelerinde nigin en sik kullanilan
antibiyotigin sefuroksim oldgunu izah edebilir.
Bununla birlikte Enterobacterspp. izolatlar ara-
sinda sefuroksim duyarlgh disoktt (%41).
Enterobacter spp. arasinda Uglncu saku
sefalosporinlere duyarllik orani gahamizda
%67 seviyesinde idi buna kark yakin zamanda
Avrupa’da y@un bakim Unitelerinde yapilan bir
argstirmada bu oranin %32-67 seviyesinde @ldu
gorilmisti >  Daha 6nce Uclincl  kak
sefalosporin kullaniminin beta-laktama stagoklu
direng¢ gosteren Enterobacter spp.in  kan
izolatlarinin secimine neden olgluve bu durumun
yilksek mortalite oraniyla gérilgia bulunmygtu.*
Daha 6nceden duyathnterobacterspp. sglarinda
mutasyonlarla seftazidim direncinin ortaya giki
gorinige gore, salgin olmayan donemlerdeki
horizontal gegiten daha sik olmaktadir'®
Isvecteki ygun bakim tnitelerinde goreceli olarak
daha cok sefalosporin kullanifenterobacterspp.
swlarinda sik kanlasilan diren¢ olgumunu acik-
layabilir fakatisvecteki ygun bakim Unitelerinde
hastalar arasinda bu tlrskuin gecg oranina ilg-
kin hicbir calsma da bulunmagindan, bu meka-
nizmanin direnc gelimindeki roll hala belirsizli-
gini korumaktadir. Kuzey Uulkelerinde 16 merkezde
yapilan bir camada birinci basamak sk kuru-
luslarinda tedavi edilen hastalar
seftriakson duyarh@ azalmg Enterobakterin bu-
lunmadgi, buna kagilik genel hastane Roslarin-
da tedavi edilenlerde %13 vegumn bakim Unitele-

rinde de %27 araninda duyarlilikta azalma bulun-

dugu gosterilmitir.> indiiklenebilir beta-laktamaz
ile enterik bakterilerde seftazidim direnci, gym
bakim Unitelerinde ve seftazidim yerine sefepim
(+/- amikasin) kullanilan hematoloji koslarinda
anlamli drecede azalgt.'”*® Toplumdan gelen
hastalardan kaynaklanan direnglislamn icaks!
¢ok az oldgu ya da hi¢ olmag icin benzer bir
midahale Kuzey Ulkelerinde deshali olabilir.
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Calsmamiza gorelsvec'teki bazi ygun ba-
kim UnitelerindeP. aeruginosdar arasinda direnc,
hala bir problemdir vé&. aeruginosatedavi edilen
hastalarin (seftazidimle tedavi edilenlere goére
imipenemle tedavi edilenlerde daha sik olmak tize-
re) yaklgik %10'unda tedavi sirasinda direnc ge-
listirmektedir (20), tim izolatlarda %3 (range %0-
11) ve kan izolatlarinda %0 (range %0-6) oraninda
bir ortanca dgerle P. aeruginosaespit edilmgtir
(Tablo 4). Bazi ygun bakim Unitelerindenden
allna P. aeruginosa izolatlarinda imipenem,
seftazidim ve siprofloksasine kariksek duyarli-
ik gosterilmitir, oysa bska Unitelerden elde edi-
len izolatlarda daha once yapilésvec ve Kuzey
Ulkelerindeki ygun bakim Uniteleriyle ilgili ca+
malardd**?* gérilmeyen bir bicimde %57 gibi
diUstk bir duyarlilik orani tespit edilgtir ki bu
durum direngli sglarin muhtemel yayilimingaret
etmektedir. Bununla beraber bu durum gah-
mizda kanitlanmangiir.

Son yillardaAcinetobacterspp. (6zellikleA.
baumanni) kaynakli nozokomiyal infeksiyonlarin
sayisl, muhtemelen yaygin olarak kullanilan
antimikrobiyal ajanlara kar intrinsik direnclerin-
den kaynaklanan nedenlerle, sgstermgtir.?%%°
Bununla beraber, kritik durumdaki hastalarda
baumannii bakteriyemisi, artngi mortalitenin ne-
deni degildir fakat hastaliksiddetini arttiran bir
faktor olabilir?®?” Calsmamizda bu bakteri, tim
izolatlarda %0.6 (range %0-3) ve kan izolatlarinda
%0 (range %0-4) oraninda bir ortancaeteolu-
turmwstur (Tablo 4). Bir ¢okAcinetobacterspp.
izolatinda karbanepemlere duyarlilik gdzlegtini

arasindafakat, karbanepemler dahil, ilaclara coklu direc

gOsteren sglarin neden oldgu yogun bakim Unite-
lerinde meydana gelen salginlar da bildirigmi
tir.?®%° Bu calsmadaAcinetobacterspp. %96'dan
yiksek bulundu ki bu oran kisa bir zaman 6nce
Avrupadaki y@un bakim Unitelerinde yapilan
argtirmada %42 olarak bulunngtu 2

CoNS, cakmada en sik rastlanan bakteriydi
(tim izolatlarda %17.5 ve kan izolatlarinda %32
oraninda ortanca der, Tablo 4) fakat bunun Kli-
nik iliskisini belirlemek Uzere hicbir §ebblste
bulunulmadi. Amerikan ygun bakim Unitelerinde,
CoNS, bloodstream infeksiyonlarin en yaygin ne-
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denini olyturuyordu®*® Oksasiline direnci CoNS
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muhtemelen insanlarda gik glikopeptid kullani-

swlarl diinya genelde endemiktir, bu durum Kuzey mi ve blylme gdayici olarak antibiyotik kulla-

tlkelerindeki cakmalardd™° ve calsmamizda da
gosterilmitir.  Calismamizda %70-80 oraninda
CoNS'nin, oksasiline direncli oldmasinin yani sira
siklikla diger antibiyotiklere de direncli olchu
tespit edilmgtir. Bu nedenle, CoNS izolatlarinin
%50’si klindamisin, netilmisin, fusidik asit ve pe
te bir oraninda rifampisine de direnc bulurgtou
ancak glikopeptidlere keair duyarllikta azalma
gOzlenmemitir.

S. aureusa metisilin (oksasilin) direnci diinya
genelinde major bir problemdir, 6rgia 1992 yi-
inda vyapilan EPIC caimasinda izolatlarin
%60’'Inda diren¢ bulunngtur.” MRSA prevalansi
halklar arasinda dnemli 6lcide gigkenlik goste-
rir. Yogun bakim Unitelerindeki prevalans giiney
Avrupa (yaklaik %80) veingiltere’de (%16) yuk-
sek, buna karlik Hollanda (<%5) ve Kuzey ulke-
lerinde (%1) dgik bir gorinim arz etmekte-
dir.***>%* MRSA icin calsmamizda buldgumuz
%2 orani Kuzey ulkelerinde svec'te gerceklke
tirilen onceki cakmalarin verilerine benzerlik
gostermektedit. iskandinav (lkeleri ve Hollan-
da’'da uygulananlar gibi (“agar” ve “yiIk” strateji-
si) gucli MRSA kontrol 6nlemleri bu sorunun
minimum seviyede kalmasini gdamaktadir?
Dusilk MRSA oraniisvec¢'teki ygun bakim unite-
lerinde ki digik glikopeptid tuketimini de acikla-
maktadir  (antibiyotik DDDs’sinin  %1-2’si).
Vankomisine kan azalmg duyarhlik gdsteren S.
Aureus’a cakmamizda rastlamadik ve bu bakteri
icin TAgo dezeri 6 gibi yuksek bir orandaydi.

Bu calsmada gOsterdimiz Enterococcus
faeciumlarda diiuk ampisilin duyarlilg (TAg
deseri 1), Isvec ve Avrupa’daki ygun bakim tni-
telerinde gercekligirilen calsmalardaki sonuclarla
da uyumluydu:®® iskandinavya gindaki ygun
bakim unitelerinde gorulenin aksing, faeciuna
kargi vankomisin direncinin hi¢ ya da ¢ok az oldu-
gu, E-test MIC’e dayaliskandinav ICU cajma-
sinda gosterilngtir." Ustelik 30 ug yerine 5 ug
iceren disklerle yapilan disk difuzyon testiyke,
faeciuma karsl vankomisin direncini saptayabiliriz
(www.srga.org). Isvec'te E faeciuma direncli
vankomisin prevalansindaki glikligin nedeni
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avoparacin.

kaciniimasi olabilir, particular

Medyan kalma siresi kisa olglindan (1.5
gun, range 0.5-4.5), izolatlarin @o hastalarin
endojen floralarindan kaynaklaniyordu ancak
Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter spp. ve
Stenotrophomonas maltophila gibi nozokomiyal
izolatlarin hastane kaynakli olmasi muhtemeldir.
En yiksek oranda antibiyotik direnci &m bakim
Unitesinde bulundu. Biz de bakteriyel diren¢ prob-
leminin bir gok Avrupa ulkesine kiyasiaveg'teki
yogun bakim dnitelerinde orta diizeyde seygetti
bulduk. Ancak yine de kimi ygun bakim Unitele-
rinde recete yazan hekimler i¢cin bu durum hala bir
problemdir. Calmamizin sonuclan P.
aeruginosdya karsi daha dgik antibiyotik duyar-
g disindaisvec veiskandinavya’da daha 6nce
edilen verilerle uyum icindedir.

TAg olarak da ifade edilen dnemli ilaclara
karsi klinik izolatlarin duyarhlgl isveg'teki yagun
bakim Unitelerinde daha c¢ok antibiyotik tiketenler-
le kiyaslandiinda yuksek bir oranda olgunu
soyleyebiliriz. Bu durum secilen ilacin ekolojik
etkisinin orta seviyede olgunu ve hastane hijye-
ninin diren¢ oranlari Gzerinde daha olumlu bir
etkiye sahip olabilegg fikrini akla getirmektedir.
Bununla beraber ger uUlkelerdeki deneyimler
durumun hizla dastigini gostermektedir. Yakin
zaman 6nce Bonten ve Masciniggm bakim ni-
telerinde direnc okumuyla ilgili etmenleri 6zetle-
di ve nicin mikroorganizmanin tipi, diren¢c meka-
nizmasi ve farkli epidemiyolojik geskenlerin
mudahalenin bgari sansini belirleyegéni acikla-
di.%® Antibiyotik kullanimindaki azalma maliyetleri
azaltacgl gibi mutasyonlarin neden olgu antibi-
yotik tedavisi sirasinda ortaya cikan direng ggeli
mini de azaltabilecektir. Fakat MRSA ve VRE
geckini durdurmak icin dier midahalelere gerek-
sinim bulunmaktadir.

Yogun bakim Unitelerinde, direncli organiz-
malarin ortaya cikini ve yayillmasini en az sevi-
yeye indirmek icin gerekli olan antibiyotik kulla-
nimi ve hastane hijyenineskin iyilestirici dnlem-
lerin alinmasini gdayacak etkin stratejileri ortaya
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cikarmayl amaclayan, daha ileri gadalara ihtiyag
bulunmaktadir.
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