YOGUN BAKIM UNITESINDE KULTUR ORNEKLERINDE
ACINETOBACTER BAUMANNII UREMESI SAPTANAN HASTALARIN
ANTIMIKROBIYAL DEGERLENDIRMESI

Tugba Dobagh

Yiksek Lisans Tezi

Tokat Gaziosmanpasa Universitesi

Saglik Bilimleri Enstitiisii

Mikrobiyoloji Anabilim Dali

Tez damigsmani: Prof.Dr.Yunus Bulut

Tokat 2019

“Her hakki saklidir”



TOKAT GAZIOSMANPASA UNIVERSITESI
SAGLIK BILIMLERI ENSTITUSU

MIKROBIYOLOJI ANABILIM DALI

YOGUN BAKIM UNITESINDE KULTUR ORNEKLERINDE
ACINETOBACTER BAUMANNII UREMESI SAPTANAN HASTALARIN
ANTIMIKROBIYAL DEGERLENDIRMESI

Tugba Dobaglh

Tez Damismani: Prof.Dr.Yunus Bulut

Mikrobiyoloji Yiksek Lisans Tezi

Tokat 2019



|. TESEKKUR

Calismam ve uzmanlik egitimim siiresince destegini esirgemeyen saygideger hocam

Prof Dr Yunus Bulut’a,

Aragtirmanin laboratuvar kisminda destek¢i olarak kiymetli zamanlarin1 ayiran

degerli meslektaglarima,

Yiiksek lisans egitimime olan katkilart i¢in tiim hocalarima, asistan arkadaslarima,

hastane ve laboratuvar teknisyenlerine,

Hayatim boyunca sevgilerini ve desteklerini yanimda hissettigim annem , babam ve

kardeslerime
Varliklariyla, igten arkadagliklariyla her zaman gii¢ ve mutluluk veren dostlarima
Akademik tez hazirlama kisminda yardimci olan Dr Barigbey’e

Destegiyle beni hi¢bir zaman yalniz birakmayan esime tesekkiirii bir borg bilirim.

Tugba Dobaclh



I1. ICINDEKILER

T B R 2] 5 0] i
IL ICINDEKILER ....cocvititititcteteteteietete ettt ettt sttt sttt ssansssennas ii
. ()74 = TR ii
IV, ABSTR A CT L e e e e et ae e e ta e e e ntaeeaanee s v
V. TABLOLAR DIZINT .....coiiiiiiiiiriiec st v
VL KISALTMALAR DIZINT ..ot vi
1. GIRIS VE AMAGQ ..ottt sttt 1
2. GENEL BILGILER ....c.oiiitiiiiiiiieiieiestisise st 3
2.1. Tiirlerin Tanimlanmasi ve Giincel Siiflandirma ..........cccooooeeiiiiiiiiie e, 3
2.2, KINIK OZEIHKIETT ..ottt 4
2.3, VIrUIANS FAKIOTTET ....vvevieiieieie ittt et 6
p S o T (=1 o 0T Yo o | USSR 8
2.5. Rezistans MeKanizmalart ..........cccuiiiiiiiiiiiiiiie e 9
2.6. ANtIMIKIODIYAl TEUAVI ....vevveiiieieiie e 11
2.7. Calismada Kullanilan Tanimlar ve Yontemler ........cccccoocvvveiiiiiee e 12
3. MATERYAL VE YONTEM ..ottt 14
4., BULGULAR VE TARTISMAL ... .ottt 15
TARTISMA ..ottt 23
5. SONUC VE ONERILER ........cooooiuiteiiieeiteteeeeeeeee ettt 26
6. KAYNAKLAR ...ttt e et e st e e s e e e ssb e e e srbeeennaeeaas 28



I1. OZET

Acinetobacter turleri zorunlu aerob, nonfermantatif, hareketsiz, oksidaz negatif
ve gram negatif kokobasillerdir.

Her yerde saprofit bakteri olarak bulunabilirken, 6zellikle hastane ortaminda,

mekanik solunum cihazlari gibi 1slak ytlizeylerde rastlanilmaktadir.

Insanlarda solunum sisteminde, iiriner sistemde ve yaralarda inat¢i patojen olarak
enfeksiyon yapabilirken, immiin sistemi zayiflarda septisemiye varan agir tablolar
olusturabilir. Coklu ilag direnci gdsteren patojenler arasinda yer almaktadir. Ozellikle
Acinetobacter baumannii karbapenemleri de kapsayan ¢ogu ilaca direngli oldugundan
enfeksiyon tedavisi cok zordur. in vitro antibiyogram duyarlilik sonuglarina gore tedavi

uygulanmaktadir.

Bu calismada 2011-2018 yillar1 arasinda Gaziosmanpasa Universitesi Tip
Fakiiltesi Hastanesi yogun bakimlarinda yatan 647 hastada tanimlanan Acinetobacter
tirlerinin  antibiyogram sonuglar1  vitek-2 sistemi ile degerlendirilmistir. Bu
degerlendirmeler sonucunda Acinetobacter suslarinin en duyarli oldugu antimikrobiyal
ajan %98.6 duyarlilik orani ile kolistindir. Ikinci en duyarli antimikrobiyal ajan ise %

75.6 duyarlilik orani ile tigesiklindir.

Diren¢ ve duyarlilik durumlart 2011-2014/2015-2018 yillar1  arasinda
degerlendirilerek istatiksel olarak sefoperazon-silbaktam, netilmisin, tetrasiklinler,
tobramisin ve trimetoprim-siilfametoksazol ajanlarinda anlamli artis bulunmustur. Buna
karsilik tigesiklin, , seftriakson, sefoksitin, sefepim, piperasilin, meropenem,
levofloksasin, gentamisin, kolistin, siprofloksasin, seftizoxime, silbaktam-ampisilin,
amoksisilin-klavulonat, amikasin antibiyotiklerinde belirtilen yillar arasi yapilan

karsilastirmalarda ilaglarda istatiksel olarak anlamli bir fark gozlenmemistir.

Sonug olarak Acinetobacterbaumannii’nin ilag direnci gittikge artmaktadir. Bu

da antibiyogram sonucuna gore ila¢ kullanimini ¢ok énemli kilmaktadir.



IV. ABSTRACT

Acinetobacter species are mandatory aerobic, immobile, oxidase-negative and
gram-negative coccobasils.

They can be found anywhere as a saprophyte bacteria, but especially in hospital

enviroment, can be observed in wet surfaces like mechanical respiratory devices.

In humanbeing, they can make persistent infection at respiratory system, urinary system
and wounds while in immunocompromised patients they can make severe clinical
situations up to septicemia. They take place among pathogens that show multi-drug
resistancy. Especially Acinetobacter baumannii is hard to be treat because of multi-dreg
resistancy including carbapenems. The treatment is applied according to antibiogram

sensivity results.

In this study, antibiogram results of Acinetobacterspecies that are identified on
647 patients that have stayed at intensive care units of Gaziosmanpasa University
Faculty of Medicine Hospital in between 2011-2018 were evaluated by vitek-2 system.
As result of this evaluations, the most sensitive antimicrobial agents against
Acinetobacter species are colistins with sensivity rate %98,6. the second ones are

tigecyclins with sensivity rate % 75,6 .

Resistancy and sensivity situations were evaluated for cases that happened 2011-
2014/ 2015-2018. And cefoperazon-sulbactam, netilmicin, tetracycline, tobramicin and
trimetoprim-sulphametoksazol were found statistically significant. Otherwise
tigecycline, ceftriakson, cefoksitin, cefepim, piperacillin, meropenem, levofloxacin,
gentamicin, colistin, ciprofloxacin, ceftizoxime, sulbactam- ampicillin, amoxicillin-

clavulanate, amikacin were found statistically insignificant.

To sum up the drug resistancy of Acinetobacter species is increasing. And that

make using drugs according to antibiogram results very important.
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1. GIRIS VE AMAC

Acinetobacter ilk olarak 1911 yilinda Beijerinck tarafindan Micrococcus calco-
aceticus olarak tanmimlanmistir (Beijerinck, 1911). *“Acinetobacter” ismi yunanca
“hareket edemeyen” anlamina gelen “akinetos” kelimesinden bu bakterinin hareketsiz
olmasi ozelligi sebebiyle tiremistir (Brisou & Prevot, 1954).A. baumannii, A.
haemolyticus, A. lwoffii  klinik  pratikte en  Onemli tlrler olarak
bilinmektedir.Acinetobacter tiirleri genel yapist olarak DNA Guanin ve Sitozin igerigi
toplam1 %39 ve %47 arasinda olan, nonfermentatif, hareketsiz, katalaz pozitif, oksidaz

negatif, gram negatif aerobik kokobasiller olarak bilinmektedir (Peleg, et al., 2008).

Nozokomiyal patojenler arasinda onemli bir yere sahip olan Acinetobacter
baumannii, giderek artan antibiyotik direnci sebebi ile hastane ortaminda 6zellikle de
yogun bakim {initelerinde yatmakta olan hastalarda enfeksiyon ve salginlara yol acarak
ciddi sorunlarin mikrobiyolojik etkeni olarak goze carpmaktadir (Towner, 2009).
Siklikla hastanede yatan ciddi klinik tablodaki hastalarda pndmoni, iiriner sistem
enfeksiyonu, menenjit, yara yeri enfeksiyonu, bakteriyemi gibi klinik tablolarin
etkenleri olarak izole edilirken gorece olarak daha az siklikla da olsa 6zellikle alkol
kullanan hastalarda toplum kaynakli enfeksiyonlara da sebep oldugu tespit edilmistir
(Choi, et al., 2005)(Tomaras, et al., 2008)

1970’lerde A. baumannii ¢ogu antibiyotige duyarli olarak disiiniiliirken
giinlimiizde tedavide ilk tercih olarak kullanilan antibiyotiklerin biiyiik bir kismina
direng gelistirmistir (Fournier, et al., 2006). Bilinen antibiyotiklere karsi olaganiistii
direng gelistirme yetenegine sahip A. baumannii “kirmizi alarm” insan patojeni olarak
anilmaya baslamistir (Cerqueira & Peleg, 2011).Bu baglamda Coklu la¢ Direnci(MDR)
patojeni olarak da smniflandirmast mevcuttur. Bazi yaymnlar Coklu Ilag Direnci
patojenlerinin en yaygin bilinenlerini “ESKAPE” akronimi ile degerlendirmektedirler:
Enterococus faecium, Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter
Baumannii, Pseudomonas aeruginosa ve Enterobacter spp. (Rice, 2008).Diinya Saglik
Orgutii(WHO), antimikrobiyal diren¢ durumunu insan saglhigi icin en Onemli iic
problemden biri olarak duyurmaktadir (Bassetti, et al., 2011).A. baumannii’nin direng
kazanma agisindan en 6nemli mekanizmalar1 arasinda porin kaybi, B-laktamaz sentezi,

efliilks pompasinin artmis ekspresyonu, antibiyotik modifiye edici enzimlerinin varligi,



hedef alan1 mutasyonu, ribozomal mutasyon ve degisimler, lipopolisakkarit mutasyonu
gibi 6zellikleri bilinmektedir (Poirel, et al., 2011).Acinetobacter suslari i¢in en yaygin
klinik kullanim1 goriilen antibiyotikler ise tigesiklin ve kolistin olarak goze

carpmaktadir (Iraz, et al., 2012).

Bu c¢alismamizda, Eylil 2011 ile Mayis 2018 arasinda Gaziosmanpasa
Universite Hastanesi Yogun Bakim Unitesi’nde yatist bulunan toplam 647 hastadan
klinik durumuna goére alinmis olan Bos Kiiltiirii, Kan Kiiltiirti, Steril Viicut Sivisi
Kiltirt, Balgam Kiiltiirii, Idrar Kiiltiirii ve Yara Kiltir( orneklerinden izole edilen
Acinetobacter  baumannii suslarinin ~ antimikrobiyal direng  c¢aligmalari
degerlendirilmistir. Yogun bakim {initesinde yatan bu hastalardan 2011-2014 ve 2015-
2018 wyillar1 arasindaki donemde elde edilen Acinetobacter baumannii suslarinin

antimikrobiyal direncinin birbirine gore degisimini belirlemek amaglanmustir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Tiirlerin Tanimlanmasi ve Giincel Stmiflandirma

Acinetobacter turleri nonfermentatif, hareketsiz, katalaz pozitif, oksidaz negatif,
gram negatif aerobik kokobasillerdir (Looveren & Goossens, 2004). Acinetobacter spp.
ailesi ilk olarak 1800’li yillarda morfolojilerine dikkat cekerek Uzerine ¢alismalar
yapmis olan bilim insanlarina ithafen ‘“Morax- Axenfeld basilleri” olarak
adlandirilmigtir (Seifert, et al., 1995). Acinetobacter ilk tanimlama olarak 1911 yilinda
Beijerinck tarafindan Micrococcus calco-aceticus olarak tanimlanmistir (Beijerinck,
1911). “Acinetobacter” ismi yunanca “harcket edemeyen” anlamina gelen “akinetos”
kelimesinden bu bakterinin hareketsiz olmasi 6zelligi sebebiyle tiiremistir (Brisou &
Prevot, 1954). 1968 yilinda bu bakterilerin morfolojik ve biyokimyasal 6zelliklerinin
caligmalar ile ayrintili olarak ortaya konulmasinin ardindan 1971 yilinda Moraxellaceae
ailesi icinde Acinetobacter cinsi olarak yerini almasi saglanmistir (Baumann, et al.,
1968). 1986 yilindan itibarenise Acinetobacterspp. siiflandirmasi bir¢ok kez modifiye
edilmistir. Son zamanlardaki arastirmalarda A. calcoaceticus’un tek basina
smiflandirmasi terk edilmis; yerine 34 farkli genomik tiir acinetobacter ailesi igerisinde
sayilmistir (Visca, et al., 2011). Bu turlerin 23 tanesinin kendisine 6zel isimlendirmesi
de yapilmistir. Antibiyotik duyarliligi ve klinik iliskileri belirgin sekilde farklilik
gosterdiginden acinetobacter tirleri son zamanlarda daha fazlasiyla genomik olarak
tanimlanmaya baglamistir. Fenotipik bir yontem olan DNA-DNA hibridizasyonu ise
bakteri tdrlerinin tanimlanmasinda altin standart olarak bilinmektedir (Seifert &
Dijkshoorn, 2008). 1986 yilinda bu yontemi kullanan Bouvet ve Grimont, Acinetobacter
spp. icerisinde 12 genomik tir tanimlamislardir. Bu ¢alismada 28 fenotipik test
kullanilmistir. Bu tanimlama semasi1 daha sonra 37, 41 ve 44°C'de Ureme, glukozdan
asit iretimi, jelatin hidrolizi, 14 farkli karbon kaynagini kullanma gibi ilavelerle
basitlestirilmis olup devam eden ¢aligmalarda A. baumannii ve Acinetobacter genomik
tir 13TU ayrilamazken, Acinotobacter calcoaceticus ve Acinetobacter genomik tir 3
yalnizca farkli sicakliklarda tireme ozellikleriyle ayrilabilmektedir (Bernards, et al.,
1996).Acinetobacter baumannii, A. calcoaceticus, Acinetobacter genomik tir 3 ve
Acinetobacter genomik tir 13TU, sakkarolitik 6zellikte olup oksidasyon- fermentasyon

besiyerlerinde karbohidratlarin hepsinden asit olusturmakta olup fenotipik 6zellikleri



acisindan birbirlerine benzerlik gosterdiklerinden bu dort tir daha sonra ‘A,
calcoaceticus-A. baumannii  kompleks’ adi altinda toplanmiglardir (O'Hara,
2006).Genomik tanimlanmada pulsed-field jel elektroforez(PFGE) polimeraz zincir
reaksiyonu(PCR), DNA sekans kullanilabilmektedir. Tanimlamada yeni metodlar
tizerine ¢alisilmaktadir. Tiirlerin isimlendirmesi ve genomik olarak siiflandirilmig hali

tabloda belirtilmistir(Dal, et al., 2012).

Tablo-1 : Turlerin isimlendirilmesi ve Genomik siniflandirma(Dal, et al., 2012)

. schindleri

Tiir ads Genomik tipi Tar ad Genomik tipt
A. baumannii 2 - 3
A. baylyi - - 6
A. bouvetii - - 1
A. calcoaceticus - 11
A. germeri - - 13T
A. grimontii - = - 14BJ2, 14T
5 =
= - T
= A. haemolyticus 4 = - 14B)?
= =
= A. johnsonii T 8 - 15BF
s 2
] A c :a -
= F 5 = = )
T A. junii : £ 15TU
2 A. hwoffii /9 5 - 16
z 3
E A. parvus - £ _ 17
£ =
A. radioresistens 12 = - 1-3 arasindaki tiir

13TU benzer

. tandoii -

. ternbergiae -

A. towneri -

A. wrsingii -

A, venetianus -

'TU: Tjenberg ve Ursing tarafindan gosterilen genomik tippler
“Bl: Bouvet ve Jeanjean tarafindan gosterilen genomik tipler

Tablo-1 Tuba Dal ve arkadaslarinin ¢alismasindan alintilanmistir (Dal, et al., 2012)

Acinetobacter tiirleri arasinda Acinetobacter baumannii, Kklinik olarak
enfeksiyonlara neden olmasi ve bir¢cok tanimlanan salgin durumunda etken olarak
gozlenmesi nedeniyle en oOnemli iiyesidir. Epidemiyolojik caligmalarda hastane
enfeksiyonlarinda kolonize halde siklikla gozlemlenmektedir. PCR ¢alismalarinda A.
baumannii tiiriiniin farkli klonlar1 farkli cografi bdlgelerde daha hakim olarak

gozlenmistir(Bou, et al., 2000).

2.2. Klinik Ozellikleri
Paul Baumann tarafindan isimlendirilen A. baumannii, toprak ve sudan

bulagmaktadir (Baumann, et al., 1968). Onceki zamanlarda A. baumannii diisiik virulan

4



olarak bilinen komensal bir bakteri olarak degerlendirilmekteydi (Peleg, et al.,
2008).Fakat, son zamanlarda yogun bakim iinitelerinde ve kritik hastalarda cok sik
enfeksiyona neden oldugundan basarili bir patojen olarak kabullenilmis ve disiik
virilan oldugu kabulii azalmistir (Fournier & H, 2006). 2000 yili sonrasinda A.
baumannii yogun bakim ve kritik hastalar diginda da enfeksiyon yapabilmeye
baslamistir. Ozellikle toplumda belli komorbiditesi olan kisilerde de enfeksiyon
yapabildigi tespit edilir hale gelmistir (Dijkshoorn, et al., 2007) ve bu toplum kaynakli
Acinetobacter enfeksiyonlarinin son donemlerde giderek arttigi seklinde raporlar
mevcuttur (Falagas ME, 2007). A. baumanniisaglikli insan populasyonu i¢in ¢ok kiiciik
bir risk olugturmasina ragmen klinik olarak gézlemlendiginde birgok sayida enfeksiyon
yapabilmektedir. Pnémoni, idrar yollar1 enfeksiyonu, bakteriyemi, sepsis, yara yeri
enfeksiyonlart hatta menenjit bile yapabildigi saptanmistir. Bu enfeksiyonlar1 genellikle
yasli hastalarda, bagisiklik sistemi yetmezli§i durumlarinda, diyabetes mellitus
hastalarinda ve kronik akcigerhastaliklari bulunanlarda yapmaktadir. Bu hastalarda
Ozellikle kronik hastalik ve onceden antimikrobiyal tedavi almasi anamnezi siklikla
belirlenmektedir. A. baumannii mikrobiyolojik nedenli enfeksiyonlarda hastanede
takipli hastalarda mortalite %7.8 ve %23 arasinda degismektedir. Yogun bakim
unitesinde takipli olan hastalarda ise mortalite yizdesi %10-43 arasi olarak
belirlenmistir(Ming-Feng Lin, 2014). Baska bir yaymna goére ise genel populasyonda
mortalite oran1 %5 iken, yogun bakim initelerinde bu oran %54’lere ulasmaktadir

(Kempf & Rolain, 2012)

Acinetobacter baumannii’nin bir diger 6nemli klinik 6zelligi salginlara sebep
olabilmesidir. Bu duruma da antimikrobiyal rezistans durumunun sebep oldugu
diisiiniilmektedir (D’Agata, et al., 2000). Insan spesimenlerinde Pseudomonos
Aeruginosa etkeninden sonra ikinci yayginlikta izole edilen non-fermentatif bakteri
olarak belirlenmistir. Yaklasik %]1-3 arasinda hastane kokenli enfeksiyonun
Acinetobacter spp. tarafindan kaynaklandig: bilinmektedir (Raka, et al., 2013).

Acinetobacter enfeksiyonlar1 dogal afetler ve savaslarda da oldukga fazla sayida
raporlanmaktadir. Patojenik  Acinetobacter enfeksiyonlar1 Afganistan ve Irak
savaglarinda askeri personelde karsilasilan bir problem olmustur (Shea, 2012). Bu

sebeplerle basin tarafindan “iraqibakter” olarak isimlendirilmistir.



2.3. Virllans Faktorleri

Onceden diisiik dereceli patojen olarak goriilen A. baumannii bakteriyel toksisite
ve patojenisitesini artiran viriilans faktorleri igcermektedir. Genomik ve fenotipik
analizlerle bircok virtlans faktorii tanimlanmasi mimkiin olmustur (Antunes, et al.,
2011). Bu viriilans faktorlerinebiyofilm olusturmasi, demir selatasyonu yapabilme
aktivitesi, hucre yuzey 6zellikleri, Quorum sensing, ekstraseltler hemolitik aktivite,
fosfolipaz, proteaz gibi enzimler, ylizey motilitesi ve stres dayanikliligi 6rnek olarak

verilebilir.

A. baumannii haricinde diger birgok bakteri tiiriinde de yaygin bulunan biyofilm
tiretimi  Ozelligi, patojenlerin antimikrobiyal ila¢ etkilerinden ve konagin immiin
yanitindan kagmasina olanak saglamasi avantaji ile enfeksiyonlarin patogenezine
katkida bulunmaktadir (Gaddy & Actis, 2009). Bakterilerin biyofilm olusturabilmesi
icin baz1 gerekli basamaklar mevcuttur. Bunlardan 6nemli biri bakterinin biyofilmin
olusturalacagi bolgeye flajella hareketi ile ulasmasinin saglanmasidir. Fakat taksonomik
olarak A.baumannii flajel igermeyen hareketsiz bir bakteri olarak tanimlanmustir.
Biyofilm olusumunda gerekli olan bu bilegen, A.baumannii i¢in saglanamamaktadir ve
biyofilm olusturabilmesi 6zelliginin agiklanabilmesi i¢in ortaya hipotezler atilmis (6rn.
yuzey boyunca tip-IV pilinin diizenledigi hareket mekanizmasi) ise de ispatlari
sunulamamistir (Tomaras, et al., 2008). Biyofilm formasyonu sayesinde abiyotik
(polistren ve cam gibi) ve biyotik yiizeylere(medikal aletler, konak dokulari, fungal
filamentler gibi) kolaylikla tutunabilmektedir (Gaddy & Actis, 2009). Biyofilm olusumu
ve maturasyonu bakterinin pilusu ile iligkilidir. A. baumannii yapisinda biyofilm iligkili
protein(Bap) ve iliskili pilusu regiile eden BfmRS sistemi mevcuttur. Bap proteini insan
epitel hiicresine adezyonda rol alir ve bu proteinin etkisinin engellenmesi A. baumannii
enfeksiyonunu engellemede bir mekanizma olarak diisiiniilmektedir. Cok merkezli
yapilmis kohort caligmalarinda kateter iligkili {iriner ve bakteriyemi enfeksiyonlarinin
biyofilm nedenli oldugu goézlemlenmistir (Brossard & Campagnari, 2012). Coklu ilaca
direncli A.baumannii izolatlarinda olusan biyofilm miktar1 ile epitel hiicreye
yapismasinin dogru orantili oldugu, PER-1 beta-laktamaz geni tasiyan A.baumannii
suslarmin biyofilm olusturma ve epitel hiicrelere yapisma kapasitesinin bu geni

icermeyen suglara gore daha fazla oldugu belirlenmistir (Lee, et al., 2008).



Bakterilerin ¢ogalmalar1 sirasindaki ihtiya¢ olunan demiri konak ile yarigarak
temin etmesi, halihazirdaki enfeksiyonunun devami i¢in elzemdir. Demir alim sistemleri
ozellikle diisiik demir bulunan insan konagi i¢in A. baumanniibakterisinin yasami ve
patojenitesi icin oldukca 6nemli bir yer tutar. A.baumannii suslari, farkli demir
kaynaklarmi kullanabilme yetenegine ve konaga kolonize olmay1 saglayan bagimsiz
demir kazanim sistemlerine sahiptir (Dorsey, et al., 2003). A. baumannii metaller igin
gelismis bir homeostatik sisteme sahiptir. Bundan dolayi farkli dokulara da uyum
saglayabilmektedir(Eijkelkamp, et al., 2011). Klinik o6rneklerden analiz edilmis
suslarda, farkli tiirlerin farkli demir alim sistemi eksprese etme ve farkli biyofilm
yapilar1 olusturma yetenegine sahip oldugu saptanmistir. Siderofor biyosentezi ve
salimmmi ile ilgili gen delesyonlarinin tespit edildigi suslarda hemin kazanim
sistemlerinin  devreye girdiginin  gOsterilmesi, A.baumannii‘nin demir selasyon

sisteminin oldukga basarili oldugunu vurgulamaktadir (Zimbler, et al., 2009).

Genel olarak bakterilerin yiizey ozellikleri, yapmis olduklar1 enfeksiyonlarin
patogenezinde Onemli rol oynamaktadir. Acinetobacter cinsindeki lipopolisakkarid O
antijeni, yapisindaki tekrarlayan deoksiamino sekerler ve bu polimerlerin ¢ogundaki
yapisal dallanmalar nedeniyle hidrofobik o6zellik gostermektedir. Bu kapsamda
Acinetobacter i¢in yapilan ¢aligmalarda, RAG-1 susunun insan agiz i¢i epitel
hiicrelerine hidrofobik yiizey bilesenleri araciligiyla tutundugu gosterilmis; bu
tutunmada ince fimbria ve polisakkarid kapsiill benzeri yapilarin rol oynadigi
bildirilmistir (Lee, et al., 2006).A. baumannii in vitro ortamda insan brons epitel
hiicresine tutunabilmektedir. Ilk paragrafta bahsedilen farkli cografi bélgelerde bulunan
klonlarda farklilik durumlarina gore 6zellikle avrupada gozlemlenen klonda diger
subtiplere gore daha ¢ok tutunabilme kapasitesinin mevcut oldugu saptanmistir. K1
polisakkarit kapsiilii olmas1 A. baumannii’yi fagosite olmaktan korur ve ayn1 zamanda
blylyebilmesi i¢in iyi bir ortam saglar (Asik, 2011). Siganlarda yapilan arastirmada
kullanilan yumusak doku enfeksiyon modelinde kapsiiliin A. baumannii bakterisinin
yasam siiresini artirdigi gézlemlenmistir. Bunlarla birlikte bir¢ok viriilans iliskili protein
tamimlanmistir. Omp38 proteini konak hiicrelerinin apoptozunu indukler (Choi, et al.,
2005).RecA proteinin olmamasi yasam siiresini kisaltmaktadir(Aranda, et al., 2011).
Fosfolipaz inaktivasyonu ise A. baumannii patojenezini azaltmaktadir. Mitokondriyal
hedefleme ile epitelyum hiicrelerini apoptoza ugratmasiyla en sik gozlemlenen dis

membran proteini olan protein  A(AbOmpA) virilans igin o6nemli bir bagka



proteindir(Choi, et al., 2008). AbOmpA antibiyotiklere i¢ direngte ¢gok 6nemli olan
major spesifik olmayan bir kanaldir. A. baumannii lipopolisakkarit kisminda bulunan
Lipid A’sim1 kaybederek polimiksin antibiyotiklerine ¢ok hizli bir sekilde direng
gelistirebilmektedir (Moffatt, et al., 2010).

Bir bakterinin hayatta kalabilmesi i¢in ihtiyag¢ duydugu o&zelliklerin en
onemlilerinden biri, yeni girmis oldugu c¢evreye uyum saglamasi ve ¢evreden gelen
uyaranlar1 algilayarak bu uyaranlara kars1 yanit gelistirebilmesidir. Bakteriler bilinen
bazi mekanizmalar ile pH, ozmolarite, besin kaynagi ve popiilasyon yogunlugu gibi
cevresel sartlardaki degisiklikleri algilayabilir ve bu degisimlere yanit olarak
metabolizmasinda birtakim degisiklikler yaparak olusan bu sartlara kendini adapte
etmeye calisabilir. “Cevreyi Algilama Sistemi” olarak da ifade edilebilen “Ouorum
Sensing (QS)” mekanizmasi, bakterinin etrafindaki popiilasyonun durumunu
saptamasina yarayan bir sistem olup, bakteri bu bilgiyi bircok genin regiilasyonunu
kontrol etmekte kullanir (Donabedian, 2003). Varolan bu 6zellik sayesinde bakteri
davraniglarin1 koordine ederek besin kaynaklarina adaptasyon gelistirir, ayni besin i¢in
yarigsan diger bakterilere karsi savasabilir, enfeksiyon sirasinda viriilans faktorlerinin
reglilasyonu sonucu konagin immiin yanitindan kagabilir hale gelebilir. Acinetobacter
suslarinda cesitli viriilans faktorlerinin otoindiiksiyonunda temel mekanizmanin QS

sistemi olabilecegi diistiniilmektedir (Fuqua, et al., 2001)

2.4. Epidemiyoloji

Acinetobacter enfeksiyonlarinin epidemiyolojisi ele alindginda ¢ok genis bir
yelpaze karsimiza ¢ikmakta ve iliman iklimlerde hastane salginlari, savaglar, dogal
afetler ve tropikal cevrelerde c¢esitli tiirlerde enfeksiyonlar bu yelpazede
diisiiniilmektedir. Insanlarda Acinetobacter deride, yaralarda, gastrointestinal ve
respiratuar sistem yollarinda kolonize olabilmektedir (Albrecht, et al., 2006). Amerika
menseili 1987 ve 1996 yillar1 arasindaki siiregte raporlanmis 3447 Acinetobacter
enfeksiyonu derlemesine gore Temmuz- Ekim aylari arasindaki donemde diger
zamanlara gore %50’den fazla artig saptanmistir, yaz aylarina denk gelen bu aylar arasi
stirecte belirgin artis saptanmaktadir. Bu durumun olasi sebebi olarak ise; nemli ortam
havasinin ve klima ile havalanan yerlerdeki kontamine havanin etkisi sorumlu

tutulmaktadir (McDonald, et al., 1999).

A. baumannii antimikrobiyal direnci ve cevresel dayanikliligi nedeniyle ¢ok

yaygin gozlemlenmektedir (Falagas ME, 2007). Tim diinya genelinde ¢ok yogun
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antimikrobiyal direnci saptanir hale gelmistir (Perez, et al., 2007). Asya ve Avrupa’daki
yogun bakim initelerinde antimikrobiyal diren¢ Amerikadakine gore ¢ok daha agir
olarak bildirilmektedir. 2004 ile 2009 yillar1 arasinda antimikrobiyal direng ¢ok belirgin
olarak artmustir. 2009’daki direng degerleri incelendiginde seftriakson icin %83.6;
piperasilin tazobaktam icin %82.0; seftazidim igin %80.3 olarak gdzlemlenmistir.
Diinya geneli literatiir incelendiginde ise diren¢ Afrika ve Avrupa’da belirgin
miktarlarda artmistir (Morfin-Otero & Dowzicky, 2012). Coklu ila¢ direnci olan
Acinetobacter Baumannii ilk olarak 1998 yilinda Tayvanda gozlenmistir(Hsueh, et al.,
2002). O donemden itibaren Tayvan’da birgok CIDAB salgmi gozlemlenmistir(Wang,
et al., 2003).

2.5. Rezistans Mekanizmalari

Acinetobacter izolatlar1 Enterobacteriaceae ailesinin diger iiyelerine kiyasla
antimikrobiyal ajanlara intrinsik olarak daha az duyarli saptanmaktadir. Son zamanlarda
Klinik pratikte A. baumannii’nin belli suslar1 gogu antibiyotige kars1 yiiksek derecede
direncgli gozlemlenmektedir. Antibiyotige karsi diren¢ mekanizmasi beta laktamaz
enzimi, ¢oklu ilag eflikks pompasi, aminoglikozid diizenleyici enzimler, gegirgenlik
defektleri ve hedef alanin degistirilmesi gibi bir¢ok sekilde olmaktadir (Gordon &
Wareham, 2010). Farkli diren¢ mekanizmalar1 ¢ogunlukla farkli simif antibiyotikler

uzerine etkili olmaktadir.

Direng, temel olarak 3 ana mekanizma etrafinda agiklanmaktadir. Bunlarin ilki
antibiyotikleri etkisiz hale getiren enzimler, ikincisi bakterinin etki ettigi hedef alanina
girisini engelleme, son olarak ise hiicresel fonksiyonlarin ve hedeflerin mutasyonlara

bagli olarak degisimi seklinde siniflandiriimaktadir (Rice, 2006).

Enzimlerle olan antimikrobiyal direng gelistirme mekanizmasi incelendiginde,
A. baumannii’nin tim tdrlerinde ntkleotidiltransferaz, fosfotransferaz, asetiltransferaz
bulunmaktadir. Bu enzimler plazmid veya transpozonda tasinabilir veya integron iliskili
olabilir. Yakin zamanda yapilan ¢aligmalarda 16 S rRNA metilasyonu A. baumannii’de
tanimlanmistir (armA) ve Japonya ile Kuzey Amerika’da goriilmiistiir. Bu direng
mekanizmasinin ~ gentamisin, tobramisin ve amikasin direncine yol agtigi
arastirtlmistir(Gordon & Wareham, 2010). Beta laktamlara kars1 beta laktamaz enzimi,
sefalosporine karsi sefalosporinaz enzimi, karbapeneme karsi karbapenemaz enzimi
Acinetobacter baumannii’nin siklikla kullandig1 rezistans mekanizmalarindandir. Beta
laktamazlarin genetik subtipleri ¢alisilmistir. OXA tip 23 beta laktamazlar plazmid
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lizerinde tasginmakta ve Tlzerinde arastirma yapilan subtiplerde cografik olarak
Avrupa’da daha sik gézlenmektedir. Farkli tipleri kromozom {izerinde de tasinmaktadir.
Yukarida belirtilen karbapenemaz gibi enzim aktiviteleri de OXA tip beta laktamazlarda
saptanmistir. Karbapenem direncinin ortaya ¢ikmasinda ISAbal elementinin varliginin
onemli rol oynadig1 goriilmiistiir. [SAbal elementi sadece Acinetobacter baumannii’de
goriilmistiir. IS element adli yapilar A. baumannii'nin Kkarbapenem hari¢ diger
antibiyotiklere  diren¢  gelistirmesinde de Onem arz etmektedir. Yapilan
arastirmalarda blapxa-23 Ve blapoxa-4o genleri, blapoxass ve diger tiim blapxa genlerine
nazaran imipenemde daha yiiksek minimum inhibitér konsantrasyonu (MIiK)
degerlerine neden olmaktadir. Ayrica blapxa-40 geninin inaktive edilmesi karbapenem
duyarhiligini ortaya ¢ikarmaktadir. DNA giraz ve topoizomeraz 4 enzimlerinin gyrA ve
parC genleri ile modifiye edilmesi A. baumannii’de kinolonlara karsi direncte
tanimlanmis bir konudur(Su, et al., 2005). Tigesiklin A. baumannii suslara kars1 etkin
oldugu bilinen ve in vitro ¢alismalarda arastirildiginda efektif olarak diisiiniilen bir
antimikrobiyal olmasma ragmen bazi salginlarda saptanan yiiksek MIK degerleri
Ozellikle bakteriyemilerde kullannminin tartismali oldugu ¢ikarimimin yapilmasina

neden olmaktadir. (Peleg, et al., 2007)

Coklu ilag Efluks sistemleri ile ilaglar uzaklastirildigi igin Acinetobacter
tiirlerinin ¢oklu ilag direnci gelistirmesine katkida bulunmaktadir. CID efluks sistemleri
alti aileye ayrilir. Bunlar; ATP'ye bagh kaset (ABC) ailesi, major kolaylastirici
ustfamilya (MFS) ailesi, direng-nodilasyon-bolim (RND) ailesi, ¢oklu ilag ve toksik
igerik ¢ikarma (MATE) ailesi, SMR ailesi ve ilag/metabolit transport edici iist-ailedir
(Vila, et al., 2007). Efluks sistemleri kendi iginde farkli ailelerden olusmaktadir.
Acinetobacter Baumannii’de ¢oklu ila¢ direncine yol agan direng genleri tanimlanmis
olup daha ¢ok 86 kb bolgesinde veya adasinda yogun olarak gozlenmistir. Bu direng
adalari(AbaR1) 45 gen igerir, bunlarin antibakteriyel ve antiseptik direncinden sorumlu
olduklar1 diisiiniilmektedir(Vila, et al., 2007).

Di1s membrandaki proteinlerdeki degisiklikler de Acinetobacter Baumannii’nin
viriilansinda 6nemli bir yer tutmaktadir. Bu konuda literatiirde Escherichia Coli ve
Pseudomonas Aeuruginosa dis membran proteinleri agisindan karsilastirildiginda
sefalosporin ve diger antimikrobiyallerin permeabilitesinde farkliliklar gézlenmistir. A.
baumannii’nin daha az sayida veya kii¢iik oldugu 6ngoriilen porinleri sayesinde gesitli

antimikrobiyalleri bahsi gecen patojenlere gore ¢cok daha az gecirmesi durumunun s6z
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konusu oldugu ileri siiriilmiistiir. Farkli bir calismada da CarO olarak bilinen bir protein
kaybinin meropenem ve imipenem direnci ile iliskili oldugu dgrenilmistir (Limansky, et
al.,, 2002). Aym konuda OMP kaybi, DMP (Dis Membran Proteini)’ lerin
ekspresyonunda azalma gibi konularin daAcinetobacter Baumannii virllans: iizerine

etkilerinin arastirildig1 ¢aligmalar da bulunmaktadir(Vila, 1998).

Polimiksinlerle yapilan ¢aligmalarda A. baumannii’nin polimiksinlere in vitro
direng gelistirdigi gozlemlenmistir. Tam mekanizmasi aydinlatilamasa da bu konuda
bakterinin LPS (Lipopolisakkarit) yapisindaki modifikasyonlar suglanmaktadir. Ik kez
2001 yilinda A. baumannii’ye karst direngli polimiksin B izolati raporlanmis olup
kolistin ~ kullanimm artmasiyla da bu direncin dlnyaya yayillmasindan
cekinilmektedir(Gales, et al., 2006).

2.6. Antimikrobiyal Tedavi

Acinetobacter enfeksiyonlarinin tedavisinde antibiyotik duyarlilik testlerine gore
bireysellistirilmis tedaviler uygulanmalidir. Etkili bir acinetobacter enfeksiyonu
tedavisi icin genellikle kombinasyon yapilmis bir tedavi rejimi uygulanmasi
gerekmektedir. Antibiyotik duyarli olarak saptanmis A. baumannii izolatlar1 genis
spektrumlu sefalosporinler, B-laktam & p-laktamaz inhibitor kombinasyonu veya
karbapenemler antibiyoterapilerinden biri veya bu seceneklerden birisi ile bir
aminoglikozid ttrevi kombinasyonu ile tedavi edilmektedir (Evans, et al., 2012). Tedavi
sliresi olarak ise bilinen diger gram negatif basillerin rutin tedavi stireleri Acinetobacter

i¢in aynen uygulanmaktadir (Raka, et al., 2013).

Acinetobacter baumannii’nin tedavisinde karbapenem genis spektrumlu beta
laktam antibiyotikler olarak kullanilmaktadir (Turner & Greenhalgh, 2003).
Karbapenem grubuna yuksek oranda rezistan olarak godzlemlenen Klinik izolatlar
belirlenmektedir, bu nedenle en kisa zamanda tedavi i¢in farkli sinif antibiyotikler veya
antibiyotik kombinasyonlarina ihtiyag duyulmaktadir. CIDAB (goklu ilag direnci
bulunan Acinetobacter baumannii) ilag direnci nedeniyle birgok ilag A. baumannii icin
kullanilamamakta olup bu sebeple eski bir antimikrobiyal olan polimiksinin klinik
kullanima geri doniisti ve tigesiklin gibi yeni ilag secenekleri sadece etkin secenekler
olarak go6zikmektedir(Gordon & Wareham, 2009).Fakat tigesiklin gibi 6nemli bir
secenek i¢in de direng gelistigi yayinlarda belirlenmistir (Giamarellou & Poulakou,
2011). Kombinasyon tedavisi olarak imipenem/sulbaktam ve kolistin ile birlikte
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sulbaktam, rifampisin, sulbaktam,meropenem, imipenem, teikoplanin kullanimlari ise

halen ¢alisilmaktadir.

2.7. Cahsmada Kullanilan Tamimlar ve YOntemler

Antibiyotik duyarlilik ¢alismalari

Calismamizda izole edilen mikrobiyolojik etkenlere antibiyotik direnci olasilig
sebebi ile in vitro duyarlilik testi ¢alisilmistir. Antibiyotik duyarlilik testleri genel olarak
3 ana baslikta incelenir. Birinci baglikta agar diliisyon, sivi diliisyon ve gradient
metodlar1 gibi MIC degeri calisilan kantitatif yontemler; ikinci baglikta disk diflizyon
testi gibi S I R degerlerinin ¢alisildigr kalitatif yontemler; liglincti ve son baglikta ise
giiniimiizde daha yaygin olarak kullanilan disk diflizyon testi ile de uyumlu otomatize

yontemler incelenebilmektedir.
Disk diftizyon testi

A.W. Bauer, W.M. Kirby ve arkadaslar tarafindan standardize edildikten sonra
mikrobiyoloji laboratuvarlar1 tarafindan antibiyotik duyarlilik ¢aligmalarinda yaygin
kullanir hale gelmistir (Bauer, et al., 1966). Bu test Bauer-Kirby yontemini temel alarak
EUCAST (Europian Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing) tarafindan
calismamizda da kullanilan son haline evrilmistir (Matuschek, et al., 2014). Bu
yontemde Mueller-Hinton agar (MHA) ve defibrine at kani ile B-NAD (Nikotinamid
Adenine Diniikleotid) eklenmis MH-Fastidous (MH-F) agar kullanilir. MHA
Enterobacteriaceae, Pseudomonas spp., Stenotrophomonas maltophilia, Staphylococcos
spp., Enterococcus spp gibi Acinetobacter spp.’in de i¢inde bulundugu kolay iireyen
bakterilerin; MH-F agar ise streptokoklar, Haemophilus spp., Moraxella catarrhalis,
Listeria monocytogenes, Campylobacter spp., Pasteurella multocida, Corynebacterium
spp.’nin disk difiizyon testi i¢in uygun olarak saptanmistir. Tiirk Mikrobiyoloji
Cemiyeti Dergisi derlemesine gore “izole edilen etkenle antibiyotik direng ¢alismasinda
incelemeye uygun goriilen plaklarda, inhibisyon zonlarmin c¢aplar1 kalite kontrol
siirlar1 bakimindan kontrol edilir ve EUCAST disk difiizyon simir deger tablolari
kullanilarak bakteri kategorize edilir. Calismamizda o6zgiil bir antibiyotik icin; S
(Duyarl): Tedavide blylk olasilikla basar1 saglayacak antibiyotik konsantrasyonu ile
inhibe olan bakteri susudur. | (Orta): Tedavi etkisi belirsiz olan bir antibiyotik

konsantrasyonu ile inhibe olan bakteri susudur. Bu duyarlhilik kategorisi, izolata bagl: bir
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enfeksiyonun, ilacin fizyolojik olarak konsantre oldugu vicut bolgelerinde veya ilacin
yuksek dozu kullanildiginda tedavi edilebilecegini belirtmektedir. Bu kategori kuguk,
kontrol  edilemeyen teknik hatalarin  yorumlamada blyik hatalara yol
acmasiniengelleyecek bir  ‘tampon zonu’ olusturmaktadir. R (Direncli): In vitroda,
tedavide buyik olasilikla basarisiz olacak antibiyotik konsantrasyonu ile inhibe olan
bakteri susudur. Zon c¢aplar1 EUCAST referens smir deger tablolarina gore
degerlendirmeye alinmistir (Tlrk Mikrobiyoloji Cemiyeti, 2019).

Minimum inhibisyon katsayis1 / Minimum bakterisidal konsantrasyon
(MIK / MBC / MIC / MBK)

Incelenen bakterinin %99.9’unu 6ldiiren en diisiik antibiyotik konsantrasyonu
(mg/L veya pg/ml) olarak tanimlanan minimum inhibisyon katsayisi,
antimikrobiyallerin etkinligini arastirmak igin kullanilir. MIK belirlendikten sonra gozle
goriliir tiremenin olmadig tiiplerden antibiyotiksiz besiyerine pasaj yapilarak %99.9
liremeyi sonlandiran en diislik antibiyotik konsantrasyonunu belirlemek i¢in ¢aligma
yapilir. MBC belirleme yontemleri olarak tup dilisyon (Makro tup dilisyon, Mikro tlp
diliisyon), E test (Plaga aktarim, Ila¢ inaktivasyonu -beta laktamazla-, E test boyunca
tireme bolgelerinden ekim) gibi ydntemler kullanilir. MBC belirlemede belli
mikrobiyolojik sorunlar olabilmektedir. Persistans fenomeni, paradoksal (eagle) etki,
tolerans, fenotipik diren¢ bu sorunlara 6rnek olarak verilebilir (Kaygusuz & Toreci,
1998).
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3. MATERYAL VE YONTEM

Tokat Gaziosmanpasa Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Yogun Bakim
Unitesi’nde Eyliil 2011 ve Mayis 2018 tarihleri arasinda yatist bulunan 647 hastadan
klinik durumuna goére alinmis olan Bos Kiiltiirii, Kan Kiiltiiri, Steril Viicut Sivisi
Kiltiri, Balgam Kaltirt, Idrar Kiiltiiri ve Yara Kultirti orneklerinden izole
edilenAcinetobacter baumannii suslarinin antibiyogram sonuglar1 ¢alisilmistir. Izole
edilen etken kayitlarindan spesifik olarak Acinetobacter baumannii remesi olanlar
secilmistir. Aynmi hastanin farkli zamanlara ait 6rneklerinden elde edilen A. baumannii
izolatlar1 da calismaya dahil edilmistir. Klinisyenler tarafindan gonderilen kiiltiir
ornekleri %5 koyun kanli agar (bioMerieux, France) ve eosin methylene blue (EMB)
agara (bioMerieux, France) ekilerek 35°C’de 18-24 saat inkiibe edilmistir. izolatlarin
tanimlanmast ve antibiyotik duyarlilik testi degerlendirilmesinde “Vitek 2 sistem
(bioMérieux, Marcy I’Etoile, Fransa)” ve “BD Phoenix (Becton, Dickinson Co., Sparks,
Maryland, ABD)” otomatize sistemleri kullanilmistir ve sonuglar CLSI standartlarina
gdre yorumlanmustir. Izolatlarin, uygunluk durumlarina gére amikasin, amoksisilin &
klavulanik asit, ampisilin & sulbaktam, aztreonam, doripenem, ertapenem, fosfominin,
gentamisin, imipenem, Kkolistin, levofloksasin, linezolid, meropenem, minosiklin,
netilmisin, nitrofurantoin, penisilin G, piperasilin, sefamandol, sefaperazon &
sulbaktam, sefazolin, sefepim, sefoksitin, sefotaksim, seftazidim, seftizoksim,
seftriakson, siprofloksasin, tetrasiklinler, tigesiklin, tobramisin, trimetoprim &
siilfametoksazol  antibiyotikleri  degerlendirmeye  c¢alisilmistir.  Kontrol igin

Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 standart susu kullanilmistir.

Sonuglarin istatistiksel analizi SPSS 22.0 ile ¢alisilmis olup Ki-Kare ve Fischer
Kesin Ki-Kare testleri kullanilmistir. (p < 0.05) olan degerler istatistiksel olarak anlamli

olarak yorumlanmustir.
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4. BULGULAR VE TARTISMA

Acinetobacter baumannii suslarinin say1 ve yiizde olarak izole edildikleri klinik
ornek cesitlerine gore dagilimi Tablo-2’de gosterilmistir. Calismamizda A. baumannii
suslar1 en yiiksek sayida Balgam ve Kan Kiiltiiri 6rneklerinden izole edilmistir.

Tablo-2: A. baumannii izolatlarinin klinik 6rnek ¢esitlerine gore dagilimi

KLINIK ORNEK SAYI YUZDE
Balgam Kultird 353 54,5
Kan Kiltiru 184 28,4
[drar Kiiltiirii 51 7.8
Yara Kiltlru 38 6

Bos Kiltiri 16 2,5
Steril Viicut Sivist Kiiltiiri 5 0,8
Toplam 647 100

Gaziosmanpasa Universitesi Hastanesinin yogun bakim {initelerinden elde edilen

toplam 647 “Acinetobacter baumannii” bakterisinin S ve R degerlendirme yapilmistir.
Bu degerlendirme de ayni hasta i¢in farkli zamanlarda yineleyen kiiltiir 6rnekleri de
istatistiklere dahil edilmistir. Tablo-3’de izole edilen A. baumannii izolatlarinin
antibiyotik ¢esitleri ile yapilan duyarlilik ¢alismalarina gore Duyarlilik Durumlart yer
almaktadir.

Tablo-3: Antibiyotiklerin Duyarlilik Durumlari

N DUYARLILIKDIRENC
Antibiyotik
2011-2014 / 2015-20182011-2014 / 2015-2018
Amikasin 58(%27.4)/115(%26.5) 154(%72.6)/320(%73.5)

Amoksisilin & Klavulanik 5(%2.3)/0

207(%97.7)/435(%100)

Ampisilin Siilbaktam 2(%0.9)/1(%0.02) 210(%99.1)/434(%99.8)

Sefoperazon & Siilbaktam 34(%16)/0 178(%84)/435(%100)

Seftizoksim 2(%0.9)/0 210(%99.1)/435(%100)
2(%0.9)/4(%0.9) 210(%99.1)/431(%99.1)

Siprofloksasin

Kolistin 209(%98.5)/429(%98.6 ) 3(%1.5)/6(%1.4)
Gentamisin 39(%18.3)/93(%21.3) 73(%81.7)/342(%78.7)
Levofloksasin 3(%1.4)/2(%0.4) 20 9(%98.6)/433(%99.6)
Meropenem 2(%0.9)/3(%0.7) 210(%99.1)/432(%99.3)
Netilmisin 190(%89.6)/147(%33.6) 22(%10.4)/288(%66.4)
Piperasilin 1(%0.5)/1(%0.2) 211(%99.5)/434(%99.8)
Sefepim 2(%0.9)/0 10(%99.1)/435(%100)
Sefoksitin 3(%1.4)/0 209(%98.6)/435(%100)
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Seftriakson 6(%2.8)/0 2 06(%97.2)/435(%100)

Seftazidim

Tetrasiklinler 39(%18.3)/43(%9.9) 73(%81.7)/392(%90.1)
Tigesiklin 147(%69.3)/329(%75.6) 65(%30.7)/106(%24.4)
Tobramisin 192(%90.5)/143(%32.8) 20(%9.5)/292(%67.2)

Trimetoprim stlfametoksazol _ 61(%38)/86(%19.7) 131(%62)/349(%(%80.3)
2011-2014 ; 212 sus / 2015-2018 ; 435

2011-2014/ 2015-2018 yillar1 arasinda yogun bakim {initelerinde izole edilen
Acinetobacter baumannii suslarinin yapilan antibiyogram sonuglarina goére direng(R)
oranlari; Amoksisilin klavulanik asit %97.7-100, ampisilin stlbaktam%99.1-99.8,
sefoperazon sulbaktam %384-100, seftizoksim %99.1-100, siprofloksasin%99.1-99.1,
gentamisin%81.7-78.7,  levofloksasin  %98.6-99.6,  meropenem  %99.1-99.3,
piperasilin%99.5-99.8, sefepim %99.1-100,sefoksitin %98.6-100, seftriakson %97.2-
100, tetrasiklin %81.7-90.1, Trimetoprim stlfametoksazol %62-83, amikasin %72.6-
73.5, netilmisin %10.4-66.4, kolistin %1.5-1.4, tigesiklin %30.7-24.4, tobramisin %9.5-
67 saptanmistir. Bu diren¢ oranlari 2011-2014/2015-2018 yillarina gore istatistiksel
olarak degerlendirildiginde; netilmisin, tetrasiklin, tobramisin ve  trimetoprim
stilfametoksazol i¢in anlamli artislarin gézlendigi, diger antibiyotikler i¢in herhangi bir

fark saptanmamustir (tablo 3) .

2011-2014/ 2015-2018 yillar1 arasinda yogun bakim {initelerinde izole edilen
Acinetobacter baumannii suslarinin yapilan antibiyogram sonuglarina gore duyarlilik(S)
oranlari; %98.6 orami ile kolistin en yiliksek %75.6 ile tigesiklin ikinci sirada
saptanirken, netilmisin, amikasin, gentamisin, tobramisin ve trimetoprim
stilfametoksazol sirasi ile %33.6-26.5- 21- 32.8- 19.7 olarak belirlenmistir. Netilmisin
ve tobramisinde istatistiksel olarak anlamli azalmanin gozlendigi, tetrasiklin ve

trimetoprim siilfametoksazol’de anlamli olmasa da azalmanin oldugu saptanmustir.

Tablo-4: Yillara Gore Amikasin - Duyarlilik Durumlari

YIL 5 P
2011-2014 2015-2018 *

S 58(27,4 115(26,5
(27.9) (20.5) 0.062 0.804

Py

154(72,6) 320(73,5)
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Acinetobacter Baumannii suslarinin amikasin diren¢ ve duyarlilig1 yillara gore
kargilastirmali olarak arastirildiginda istatistiksel olarak anlamlilik gézlenmemistir.

Direng ve duyarlilik yiizdeleri degismemistir. (p>0.05)

Tablo-5: Yillara Goére Amoksisilin & Klavulanik Asit - Duyarlilik Durumlari

YIL

20112014 20152018 ©* P
5(2.3 0(0
S 23) ©) ; 0,9994
R 207(97,7) 435(100)

Acinetobacter Baumannii suslarinin amoksisilin klavulanik asite karsi direnci
2011-2014 ve 2015-2018 donemi arasinda istatiksel olarak anlamli bir degisim
gostermemistir. Direng 2011-2014 yillar1 arasinda %97.7 olarak gozlemlenmekte iken

2015-2018 yillar1 arasinda %100 olarak bulunmustur. (p>0.05)

Tablo-6: Yillara Goére Ampisilin/sulbaktam - Duyarlilik Durumlari

YIL
Y2 p
2011-2014 2015-2018
2 1(0,02
S (0,9) (0,02) 0.251
R 210(99,1) 434(99,8)

Acinetobacter Baumannii suslariin ampisilin/sulbaktam direnci yillara gore
istatistiksel olarak anlamli bir degisim gostermemis olup direng 2011-2014 yillar

arasinda %99,1 iken 2015-2018 yillar1 arasinda %99.8 olarak bulunmustur. (p>0.05)

Tablo-7: Yillara Gore Sefoperazone-Sulbaktam - Duyarlilik Durumlari

YIL

Y2 p
2011-2014 2015-2018
S 34(16) 0(0)
70,448 <0,01*
R 178(84) 435(100)

Acinetobacter Baumannii suslariin sefoperazon-sulbaktam kombine tedavisine
kars1 direnci karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli sekilde direncin yiikseldigi
gozlemlenmistir. 2011-2014 yillar1 arasinda %84 direngli olarak gdzlenmis olup 2015-
2018 yillar1 arasinda %100 e yiikselmistir. (p<0,01)
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Tablo-8: Yillara Gore Seftizoxime - Duyarlilik Durumlari

YIL , .
2011-2014 2015-2018 ~
2(0.9 0(0
S (0,9 (0) ] 0.133
R 210(99,1) 435(100)

Acinetobacter Baumannii suslarinin seftizoksim direnci incelendiginde yillara

gore istatistiksel olarak anlamli bir degisim gozlenmemistir. (p>0.05)

Tablo-9: Yillara Gore Siprofloksasin - Duyarlilik Durumlari

YIL , o
2011-2014 2015-2018 ~
S 2(0, 4(0,
(0.9) (09) 0,999#
R 210(99,1) 431(99,1)

Acinetobacter Baumannii suslariin siprofloksasin direncinin 2011-2014 ve
2015-2018 wyillar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir degisim gostermedigi
gozlemlenmistir. 2011-2014 yillar1 ve 2015-2018 yillar1 arasinda %99,1 direncli olarak
bulunmustur. (p>0.05)

Tablo-10: Yillara Gore Kolistin - Duyarlilik Durumlari

YIL

20112014 20152018 P
209(98,5) 429
s (985) 429(985) 005
R 3(1,5) 6(1,4)

Acinetobacter Baumannii suslarinin kolistin direnci incelendiginde 2011-2014
yillart arasinda %]1.5 olarak saptanmistir. 2015-2018 yillart arasindaki direng %1.,4
olarak goriilmiistiir. Direncin azalmasi kismen olsa da bu degisiklik istatistiksel olarak

anlaml bir degisiklik degildir. (p>0.05)
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Tablo-11: Yillara Gére Gentamisin - Duyarlilik Durumlari

YIL ) ;
2011-2014 2015-2018 ~
S 39(18.3)  93(21.3)
0.781 0,377
R 173(8L.7) 342(78.7)

Acinetobacter Baumannii suglarinin gentamisin direnci incelendiginde 2011-
2014 wyillant arasinda diren¢ orani %81,7 olarak gozlemlenirken 2015-2018 yillart
arasindaki direng %78,7 olarak bulunmustur. Bu degisim istatistiksel olarak anlamli

olarak degerlendirilmemistir. (p>0.05)

Tablo-12: Yillara Gore Levofloksasin - Duyarlilik Durumlari

YIL
2011-2014 2015-2018

S 3(1,4) 2(0,4)

209(98,6) 433(99,6)

Y2 p

0,337

)

Acinetobacter Baumannii suslariin levofloksasin direnci incelendiginde 2011-
2014 yilllar1 arasinda %98,6 oldugu gozlemlenmistir. 2015-2018 yillar1 arasindaki
diren¢ %99,6 olarak gozlemlenmis olup bu veri diinya literatiiriindeki diren¢ durumuna
benzer bir durumu gostermektedir. Arastirmamizda levofloksasin direncinde istatistiksel

olarak anlamlilik gériilmemistir. (p>0.05)

Tablo-13: Yillara Gére Meropenem - Duyarlilik Durumlari

YIL

Y2 p
2011-2014 2015-2018
S 2(0.9 v
09) 3(0.7) 0.665
R 210(99,1) 432(99,3)

Acinetobacter Baumannii suslarinin meropenem direnci incelendiginde yillara
gore istatistiksel olarak anlamli bir degisiklik olmadig1 goriilmiistiir. Direng 2011-2014
yillart arasinda %99,1 iken 2015-2018 yillar1 arasinda %99.3 olarak saptanmistir.
(p>0.05)
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Tablo-14: Yillara Gore Netilmisin - Duyarlilik Durumlari

YIL
Y2 p
2011-2014 2015-2018
S 190(89,6) 137(31,5)
189,27 <0,001*
R 22(10,4) 298(68,5)

Acinetobacter Baumannii suslarinin netilmisin direnci arastirildiginda netilmisin
direncinin istatistiksel olarak anlamli sekilde arttigi ¢alismamizda gozlenmistir. 2011-
2014 yillar1 arasinda %10,4 olan direng 2015-2018 yillar1 arasinda %68,5 olarak
gbzlenmistir. (p<0.001)

Tablo-15: Yillara Gore Piperasilin - Duyarlilik Durumlari

YIL
Y2 p
2011-2014 2015-2018
S 1(0,5) 1(0,2) 0.548
R 211(99,5) 434(99,8)

Acinetobacter Baumannii suslarmin piperasilin direncine bakildiginda yillara

gore istatistiksel olarak anlamli bir degisiklik gézlenmemistir. (p>0.05)

Tablo-16: Yillara Gore Sefepim - Duyarlilik Durumlari

YIL , .
2011-2014 2015-2018 ~
2
S 0.9) 0(0) 0107
R 210(99,1) 435(100)

Acinetobacter Baumannii suslarimin sefepim direnci yillara gore istatistiksel

olarak karsilastirildiginda anlamli sekilde artma gézlenmemistir. (p>0.05)
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Tablo-17: Yillara Gore Sefoksitin - Duyarlilik Durumlari

YIL , .
2011-2014 2015-2018 ~
1.4
S 3(1,4) 0(0) 0,204

o)

209(98,6) 435(100)

Acinetobacter Baumannii suslarinin sefoksitin direnci yillara gore istatistiksel

olarak karsilastirildiginda anlamli sekilde artma gézlenmemistir. (p>0.05)

Tablo-18: Yillara Gore Seftriakson - Duyarlilik Durumlari

YIL

2011-2014 20152018 P
S 6(2,8) 0(0) _ 0.164
R 206(97,2) 435(100)

Acinetobacter Baumannii suglarmin seftriakson direnci incelendiginde yillara

gore istatistiksel olarak anlamli bir degisim saptanmamustir. (p>0.05)

Tablo-19: Yillara Gore Tetrasiklinler - Duyarlilik Durumlari

YIL
Y2 p
2011-2014 2015-2018
S 39(18,3) 43(9,9)
9,329 P=0.002
R 173(81,7) 392(90,1)

Acinetobacter Baumannii suslarinin tetrasiklin direncleri incelendiginde 2011-
2014 yillart arasinda suglarin %81,7 sinin diren¢li oldugu gozlemlenirken 2015-2018
yillar1 arasinda %90,1 direngli olarak gozlemlenmistir. 2011-2014 yillar1 ile 2015-2018
yillart arasindaki antimikrobiyal direnci istatistiksel olarak anlamli bir sekilde arttig

saptanmigstir. (p<0.05)
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Tablo-20: Yillara Gore Tigecycline - Duyarlilik Durumlari

YIL , .
2011-2014 2015-2018 ~
S 147(69,3) 329(75.6)
2.903 0,088
R 65(30,7)  106(24,4)

Acinetobacter Baumannii suslarmin tigesiklin direngleri incelendiginde yillara

gore istatistiksel olarak anlamli bir degisim olmadig1 goriilmiistiir. (p>0.05)

Tablo-21: Yillara Gore Tobramisin - Duyarlilik Durumlari

YIL

20112014 2015-2018 P
S 192(90,5) 143(32,8)
190,006  <0,001*
R 20(95)  292(67,2)

Acinetobacter Baumannii suglarinin tobramisin direnci incelendiginde yillara
gore istatistiksel olarak ¢ok anlamli sekilde degistigi goriilmektedir. Diren¢ orani ¢ok
belirgin sekilde artmis olup 2011-2014 yillar1 arasinda %9.5 iken 2015-2018 yillar

arasinda %67,2 olarak gézlemlenmistir. (p<0.001)

Tablo-22: Yillara Gore Trimeth/Sulfa - Duyarlilik Durumlari

YIL , .
2011-2014 2015-2018 ~
S 81(38)  86(19,7)
25303  <0,001*
R 131(62)  349(80.3)

Acinetobacter Baumannii suslarinin trimetoprim sulfametoksazol direnci yillara
gore incelendiginde direncin istatistiksel olarak anlamli sekilde arttig1r gézlemlenmistir.
2011-2014 yillart arasinda %62 direngli sus gozlemlenirken 2015-2018 yillar1 arasinda
%80,3 direncli olarak bulunmustur. (p<0.001)
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TARTISMA

2018 de 54 ayr1 makaleyi inceleyerek Acinetobacter baaumannii suslarinin
antibiyotik direnclerini toplu sekilde sunan Zhang 2018 makalesine gore degerlendirme
yapar isek; elde ettigimiz verilerden bazilarinin literatiire uygun oldugu gézlemlendi.

Bazilarinda ise artmasini bekledigimiz direng oranlarinin azaldigi goriildii.

Acinetobacter baumannii'nin yillara gore antibiyotik direnci durumu
aragtirldiginda OECD ilkelerinde Imipenem direnci yillara gore 2000-2005 yillari
arasinda %?23.8(9.7-38.0) 2006-2010 yillar1 arasinda %51.6(34.4-68.9) 2011-2016
yillar1 arasinda %73.9(54.8-95.6) olarak bulunmustur. (Xie, et al., 2018) Imipenem
direnci bizim calismamizda %99.1 olarak go6zlemlenmistir. Diinya geneli direng
yiizdesine gore arastirma grubumuzdaki imipenem direnci ¢ok daha yiiksek ¢ikmuistir.
Hastanemizdeki Acinetobacter baumaannii suslarinin imipenem direncinin yiiksek
oldugunu gdzlemlendi. Imipenem direnci ¢alismamizda yillara gore istatistiksel anlamli

bir degisiklige ugramamaistir.

Amikasin tlizerine yapilan galismalarda Acinetobacter baumannii suslarinin
amikasin direnci 2000-2005 yillar1 arasinda %38.2(18.0-58.8) 2006-2010 yillari
arasinda %43.6(21.9-65.3) 2011-2016 yillar1 arasinda %66.6(40.4-92.7) olarak
bulunmugtur. (Xie, et al., 2018) Calismamizda yillara gore ayrilmayacak sekilde
arastirlldiginda diren¢ oram1 %67.6 olarak gdzlenmistir. Bu veri Zhang 2018
caligmasindaki veriye ¢ok yakin olarak goriilmiistiir. Yillara gore dagilimda 2011-2014
ile 2015-2018 arasinda direng yilizdesinin %66.9 dan %67.9 a ¢iktig1 ve bu degisimin

istatistiksel olarak anlamli oldugu goriilmemistir.

Ampisilin  sulbaktam direnci incelendiginde 2000-2005 yillar1 arasinda
%29.2(%5.6-52.8) 2006-2010 yillart arasinda %44.7(%23.1-%66.1) 2011-2016 yillart
arasinda %72.3(%48.9-%95.8) olarak bulunmustur. (Xie, et al., 2018) Calismamizda
incelendiginde ampisilin  sulbaktam direncinin  %98.2 oldugu saptanmistir.
Acinetobacter Baumannii suslarinin ampisilin sulbaktam direncinin diinyaya gore

hastanemizde ¢ok daha yulksek oranda oldugu gozlemlenmistir.

Tobramisin arastirildiginda 2000-2005 yillar1 arasinda %27.4(%13.6-%41.1)
2006-2010 yillart arasinda %46.7(%21.6-%71.8) 2011-2016 yillar1 arasinda
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%62.3(%37.1-%87.5) olarak bulunmustur. (Xie, et al., 2018) Tobramisin direnci
arastirlldiginda %43 direng gozlenmistir. Diinya genelinde 9%62.3 olan direng
hastanemizde belirgin olarak diisiiktiir. Tobramisin kullanim1 Acinetobacter Baumannii
icin duyarli olma ihtimali ve tedavi etme ihtimalinden dolay1 islevsel oldugu

sOylenebilir.

Seftazidim direnci 2000-2005 yillar1 arasinda %57.3 (%37.5-%77.2) 2006-2010
yillari arasinda %74.7 (%55.6-%93.8) 2011-2016 yillar1 arasinda %81.8 (%65.4-%95.5)
olarak bulunmustur. (Xie, et al., 2018) Seftazidim direnci laboratuvarimizda %99.5
olarak saptanmistir. Diinya genelindeki %81.8 olan dirence gore hastanemizde ¢ok daha

direngli oldugu soylenebilir.

Meropenem direnci 2000-2005 yillart arasinda %25.4 (%10.4-%40.2) 2006-
2010 yillar1 arasinda %55.6 (%42.9-%68.3) 2011-2016 yillar1 arasinda %70.1 (%46.5-
%293.6) olarak bulunmustur. (Xie, et al., 2018) Arastirmamizda meropenem direnci
%98.8 olarak gozlenmistir. Diinya ortalamasina gore yliksek bir dirence sahip

oldugumuz sdylenebilir.

Piperasilin tazobaktam kombine antimikrobiyal direnci arastirildiginda 2000-
2005 yillar1 arasinda %49.9 (%25.7-%74.1) 2006-2010 yillar1 arasinda %63.7 (%36.1-
%91.4) 2011-2016 yillar1 arasinda %80.1 (%61.0-%100) olarak bulunmustur. (Xie, et
al., 2018) Tablolarimizda gosterildigi sekliyle piperasilin tazobaktam direnci %77.5
olarak gozlenmistir. SIR yontemi son déonemde kullanildigindan 6nceki arastirmalarda
hep duyarlilik ve direnglilik oranlar1 ¢aligilirken Intermediate alanin varlig: istatistiksel
kargilastirmayr bir miktar anlamsizlagtirmaktadir. Piperasilin tazobaktam direncinin
diinya geneline gore daha diisiik oldugu goézlemlenirken orta derecede direngli olarak
gozlemlenen kisim direngli tarafina aktarilirsa hastanemizdeki A baumannii suslarinin
diinya ortalamasma gore daha yiiksek bir piperasilin tazobaktam direnci oldugu

sOylenebilir.

Sefepime kars1 direng incelendiginde 2000-2005 yillart arasinda %57.9 (%46.0-
%69.8) 2006-2010 yillart arasinda %65 (%46.9-%82.1) 2011-2016 yillart arasinda
%80.1 (%51-%100) olarak bulunmustur. (Xie, et al., 2018) Sefepim direnci %99.4
olarak calismamizda gozlenmistir. Diinya geneline gore daha yiiksek bir direng oranina

sahip oldugumuz sdylenebilir.
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Tigesiklin direnci arastirildiginda 2000-2005 yillar1 arasinda %0 2006-2010
yillart arasinda %11.3(%3.1-%19.4) 2011-2016 yillar1 arasinda %13.1 (%3.5-%22.7)
olarak bulunmustur. (Xie, et al., 2018) Tigesiklin direnci ¢aligmamizda %3.9 olarak
gbozlenmistir. Bu haliyle diinya ortalamasina gore daha diisiik diizeyde direng sahibi
suslarin oldugu sdylenebilir. Bu antimikrobiyalin ¢alismasinda da biraz 6nce bahsedilen
Intermediate zonun sonradan ¢aligilabilir olmast bir kisitlayict faktdr, istatistiksel olarak

biastir.

Acinetobacter baumannii tedavisinde en az direncli olarak bilinen kolistin
arastirildiginda 2000-2005 yillar1 arasinda %0 2006-2010 yillar1 arasinda %0 (%0.0-
%1.0) 2011-2016 yillart arasinda %1.3 (%3.5-%22.7) olarak bulunmustur. (Xie, et al.,
2018) Kolistin direnci diinyada yapilan ¢aligmalarla korele olarak %1.4 direng orani
gostermistir. Duyarliligin en yiiksek oldugu goézlemlenen kolistin Acinetobacter
Baumannii tedavisinde iilkemizde de siklikla kullanilmasi ¢alismamizca da uygun

olarak gozlemlenmistir.
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5. SONUC VE ONERILER

Hareketsiz, nonfermentatif, oksidaz negatif, katalaz pozitif, gram negatif ve
aerobik kokobasiller olarak bilinen Acinetobacter tiirleri arasinda nozokomiyal patojen
olma 6zelligi ile on plana ¢ikan A. baumannii mikrobiyolojik etkeni yogun bakim
hastalarinda artan enfeksiyon ve antimikrobiyal direng oranlar1 sebebi ile 6nemli bir

etken haline gelmistir.

Eyliil 2011 ile Mayis 2018 tarihleri arasinda Gaziosmanpasa Universite
Hastanesi Yogun Bakim Unitesi’nde yatis1 bulunan toplam 647 hastadan klinik
durumuna gore alinmis olan Bos Kiiltlirii, Kan Kiiltiirti, Steril Viicut Sivist Kiiltiiri,
Balgam Kiiltiirii, Idrar Kiiltiiri ve Yara Kiiltiirii 6rneklerinden izole edilen
Acinetobacterbaumannii suslarmin antimikrobiyal direng ¢aligmalari yapilmistir. Bu
calisma sonucunda 4 yillik olarak iki zaman diliminde veriler incelendiginde direng
oranlar1 Amoksisilin klavulanik asit %97.7-100, ampisilin sulbaktam 9%99.1-99.8,
sefoperazon sulbaktam %84-100, seftizoksim %99.1-100, siprofloksasin %99.1-99.1,
gentamisin  %81.7-78.7, levofloksasin  %98.6-99.6, meropenem  %99.1-99.3,
piperasilin%99.5-99.8, sefepim %99.1-100, sefoksitin %98.6-100, seftriakson %97.2-
100, tetrasiklin %81.7-90.1, trimetoprim sulfametoksazol %62-83, amikasin %72.6-
73.5, netilmisin %10.4-66.4, kolistin %1.5-1.4, tigesiklin %30.7-24.4, tobramisin %9.5-
67 saptanmistir. 2011-2014 ve 2015-2018 yillart arasinda izole edilen suslarin birbiri ile
karsilastirilmasi sonucunda sefoperazon-siilbaktam, netilmisin, tetrasiklinler, tobramisin
ve trimetoprim-siilfametoksazol antibiyotiklerine karsi saptanan direncin istatistiksel
olarak anlamli artis1 saptanmistir ve bu artig tobramisin ajaninda oldugu gibi %9.5
seviyelerinden %67.2 seviyelerine ¢ikabilmistir. Bu durum sebebi ile Acinetobacter
tiirleri gibi direng sorunu belirgin ve hizli degiskenlik gdsterebilen mikrobiyolojik
etkenler icin kisa zaman araliklar1 ve sayica fazla susun degerlendirildigi destekleyici

caligmalara halen ihtiya¢ duyulmaktadir.

Acinetobacter baumannii suslarinin antibiyogram sonuglarina gére duyarlilik
orani en yliksek olarak %98.6 ile kolistin ve % 75.6 ile tigesiklin i¢in saptanmistir. Bu
ajanlar literatiirde oldugu gibi ¢alismamiz ig¢in de halen en belirgin ve tedaviye en

yiiksek cevabin alinabilecegi anitmikrobiyaller olarak goze ¢arpmaktadir.
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Acinetobacter tiirlerinin tedavisinde bir secenek olma olasiligi bulunan
karbapenem tiirevi antibiyotiklerin ¢alismamizda degerlendirilen suslar i¢in literatirde
yer alan oranlara gore belirgin yiksek (imipenem igin %99,1- %99,3) direng oranlari
saptanmis olup antibiyogram ile duyarlilik ¢alisilmadan tedavi rejimi ayarlanmasi ya da
kombine tedavilerde bu siniftaki antibiyotiklerin yer almamasi gerekliligi tarafimizca

onerilmektedir.

Acinetobacter tiirlerinin etken oldugu enfeksiyonlarin klinik tedavisinde
antibiyotik diren¢ ve duyarlilik durumunun belirgin degiskenlik gosterebilmesi sebebi
ile izole edilen Acinetobacter susu 6zelinde antibiyogram g¢alismasi yapilarak duyarlilik
degerlendirilmeli ve tedavide secgilecek ajanlarin karari bu ydnlendirmenin 1s18inda

verilmelidir.
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