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Yogun bakim unitesi hastalarindan mini-bal kiiltiiru ile
izole edilen ventilatorle iliskili pnomoni etkenleri ve
cesitli antibiyotiklere duyarhliklar:
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OZET

Bu prospektif calismada, yogun bakim finitesinde (YBU) mini-bronkoalveolar lavaj (mini-BAL) yontemiyle incelenen érnek-
lerden izole edilen ventilatorle iligkili pnomoni ( VIP) etkenleri ile bu etkenlerin kolonize bakterilerden ayrimu, tiir dagilimi ve
cesitli antibiyotiklere duyarliliklarinin belirlenmesi amaglanmigtir. Subat 2005-Haziran 2005 tarihleri arasinda 16 YBU has-
tasindan alinan 64 mini-BAL orneginden 41 sus izole edilmistir. Acinetobacter spp. ve Pseudomonas aeruginosa en sik iire-
yen mikroorganizmalar olmustur. P. aeruginosa icin en etkili antibiyotiklerin amikasin (%83) , seftazidim (%67), siproflok-
sasin (%67), sefepim (%58) ve piperasilin-tazobaktam (%58) oldugu; Acinetobacter tiirlerinin ¢oklu antibiyotik direnci gos-
terdigi, en etkili olan antibiyotigin netilmisin (%73) oldugu goriilmiistiir. Antibiyotiklere karsi gériilen yiiksek direng oranla-
r1, VIP olgularimin ampirik tedavisinin siirekli giincellenmesi gerektigini diigiindiirmektedir.

Anabhtar kelimeler: Ventilatorle iligkili pnomoni, VIP, Mini-BAL, kantitatif kiiltiir

SUMMARY

The aim of this prospective study was to determine the ventilator-associated pneumoniae (VAP) pathogens isolated from mi-
ni-bronchoalveolar lavage (mini-BAL) samples obtained from patients in intensive care unit (ICU); to distinguish them from
colonizing bacteria, to determine the micro-organisms distribution and their susceptibilities to several antibiotics in ICU. To-
tally 41 strains were isolated from 64 mini-BAL samples obtained from 16 patients in ICU between February 2005 and June
2005. Acinetobacter spp and Pseudomonas aeruginosa were the most frequently isolated species from mini-BAL samples. An-
timicrobials which show the highest susceptibility rates for P. aeruginosa were as follows: the amicasin (83%) , ceftazidime
(67%), ciprofloxasin (67%), cefepime (58%), piperacillin-tazobactam (58%),; Acinetobacter strains were highly resistant to
all avaliable antimicrobials and netilmicin (73%) susceptibility rate was the highest among them. High resistance rates for
antibiotics suggested that the treatment of the empirical antibiotics recommended for VAP cases should be updated according

to the surveillance data.

Key words: Ventilator associated pneumoniae, VAP, Mini-BAL, quantitative culture

GIRIS sisteminde bakteri kolonizasyonuna sik rastlan-
Ventilatorle Tligkili Pnémoni (VIP), yogun ba- makta ve kolonizasyon sonrasinda infeksiyon ge-
kim iinitelerinde (YBU) sik goriilen ve mortali- lisme riski anlamli oranda artmaktadir. VIP'te
tesi yiiksek olan bir hastane infeksiyonudur mortalite, hastaya ve etkene bagh olarak degis-

(1,2). Ventilasyon uygulanan hastalarin solunum mekle birlikte ortalama olarak %25 civarinda-
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dir. Etken P.aeruginosa ya da A.baumanii gibi
bakteriler oldugunda mortalite % 50'lere ulasa-
bilmektedir (3).

Erken tani ve dogru tedavi VIP' te hayat kur-
taricidir (1). VIP tamsi icin klinik ve radyolo-
jik bulgular tek basina yeterli olmamakta, tani-
nin mikrobiyoloji verileriyle desteklenmesi ge-
rekmektedir (4). Mikrobiyoloji laboratuarinda ya-
pilacak incelemeler icin bronkoskopik, nonbron-
koskopik veya endotrakeal aspirasyon yoOntem-
leriyle elde edilen solunum yolu &rnekleri kul-
lanilmaktadir. Invaziv bir yontem olan bronkos-
kopi ile distal solunum sekresyonlarinin alinma-
s1 miimkiindiir, ancak bronkoskop kullanilmaksi-
zin alt solunum yollarindan 6rnek elde edilebi-
len kor yontemlerin kullanimi da kabul gérmiig-
tiir (1,2). Mini-bronkoalveolar lavaj (mini-BAL)
bu kor yontemlerden bir tanesidir (5). Alinan
orneklerin kantitatif kiiltiirii mekanik ventilasyon
uygulanan hastalarda infeksiyon ve kolonizasyon
arasindaki mikrobiyolojik ayrimimin yapilmasin-
da onem tagimaktadir (6).

Bu calismada, yogun bakim {initesinde meka-
nik ventilasyon uygulanan olgularin mini-BAL
orneklerinden kantitatif kiiltiir ile izole edilen
VIP etkenleri ile bu etkenlerin kolonizan bakte-
rilerden ayrimu, tiir dagilimi ve cesitli antibiotik-
lere duyarliliklar1 arastirilmistir.

GEREC VE YONTEM

Sisli Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi Mik-
robiyoloji ve Klinik Mikrobiyoloji Laboratua-
ri'nda, Subat 2005-Haziran 2005 tarihleri arasin-
da YBU'de yatmakta olan 16 hastadan mini-
BAL yontemiyle toplanmig 64 6rnek degerlen-
dirmeye alinmigtir. Mini-BAL 0Orneklerinin top-
lanmasi igin; 50-58 cm uzunlugunda bir dis ve
bir i¢ kateterden olusan, distal ucunda polietilen
glikol (PEG) tikag bulunan steril bir Kkateter
(Combicath Plastimed, Saint-Leu-La-Foret, Fran-
ce) kullanilmigtir. Bu katater, bronkoskop kulla-
nilmadan entiibasyon tiipii ya da trakeostomi ka-
niilii igerisine yerlestirilerek distal hava yollari-
na itilmis ve ugtaki tika¢ bir miktar hava ile
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atilmigtir. 8 cm daha uzun olan i¢ kateter, dig
kateter igerisinden ilerletildi ve sonrasinda enjek-
tor yardimiyla 20 ml serum fizyolojik verilip as-
pirasyonla yaklagitk 2-3 ml Ornek toplanmigtir.
Mini-BAL yontemiyle toplanan ornekler, en ki-
sa siirede klinik mikrobiyoloji laboratuarina ulas-
tirillmastir.

Gelen ornekler, Gram boyama ve kantitatif kiil-
tiir yapilmak iizere isleme alinmigtir. Gram bo-
yamanin degerlendirilmesinde; her mikroskobik
alan bagma (X1000 biiyiitmede) polimorf niive-
li 16kosit (PNL) sayisina gore, 1+ (1-2 PNL),
2+ (2-5 PNL), 3+ (5-10 PNL), 4+ (>10 PNL)
olarak derecelendirilmigstir (7). Kiiltiir icin, Or-
nekler oncelikle 1dk vortekslenmigtir. Steril se-
rum fizyolojik ile 10!, 102 ve 107 oranlarinda
seyreltilerek koyun kanli, cikolata ve MacCon-
key besiyeri 0,01 ml ekim yapilmistir. 37°C de
24 saat etiivde bekletilmistir. Ureyen bakteriler
kantitatif olarak degerlendirilmistir. Koloni sayi-
st 210* CFU/ml olan iiremeler klinik acidan an-
lamli olarak degerlendirilmistir (5,8,9,10). Aym
kiiltirde farkli bakteri tiirleri izole edildiginde,
her bir tiiriin koloni saymmu ayr1 ayri yapilip
>10* CFU/ml olanlar antibiyotik duyarlik deneyi
yapilmistir. Koloni sayis1 <10* olan iiremeler
kolonizasyon olarak degerlendirilmigtir. Tim
suglar konvansiyonel yontemler ve gerektiginde
BBL Crystal identifikasyon kitleri (Becton Dic-
kinson, Maryland USA) kullanilarak isimlendiril-
mistir. Antibiyotik duyarhilik testleri Clinical and
Laboratory Standarts Institute (CLSI) Onerilerine
uygun olarak disk difiizyon yontemi ile yapil-
mistir (11).

BULGULAR

64 mini-BAL  Kkiiltiiriinin =~ 34 (%53)"linde
>10* CFU/ml iireme olmustur. 10* CFU/ml al-
tinda olan iiremeler kolonizasyon olarak deger-
lendirilmigtir. 12 Ornekte birden fazla patojen
izole edildilmigtir. Ayni1 hastaya ait tekrarlayan
suglar calisma kapsamina alinmamigstir. Caligma
kapsamma alinan 41 susun tiir dagilimlar1 Tab-
lo 1'de gosterilmistir. izole edilen mikroorganiz-
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malar arasinda ilk siray1 Acinetobacter spp.
(%37) alirken, bunu P. aeruginosa (%29) ve
S.aureus (%?20) izlemistir. Acinetobacter izolatla-
rindan 13'i A.baumannii olarak tanimlanmistir.
En sik izole ettigimiz Acinetobacter spp. ve P.
aeruginosa suslarinin antibiyotiklere duyarlilikla-
r1 Tablo 2'de verilmistir. MRSA (n:4) izolatlari-
nin tiimii kinolonlara (siprofiloksasin, levofloksa-
sin), trimetoprim-sulfometaksazol, gentamisin ve
amikasine direncli bulunmustur. Duyarli olarak
saptanan tek aminoglikozid netilmisindir. Bu sus-
larda glikopeptid (vankomisin, teikoplanin) diren-
cine rastlanmamistir. MSSA (n:4) izolatlar1 ise
denenen tiim kinolonlara, aminoglikozidlere, gli-
kopeptidlere ve trimetoprim-sulfometaksazole du-
yarli bulunmugtur.

TARTISMA

VIP, yogun bakim birimlerinde mekanik venti-
lasyonlu hastalarda goriilen en Onemli infeksi-
yondur. Yiiksek mortalite ile giden bu ciddi in-
feksiyonda etiyolojik tanit konularak uygun anti-
mikrobiyal tedaviye erken baglanmasi prognozu
belirleyen Onemli bir faktordiir (12,13). Tam
icin klinik bulgular ve radyolojik degisiklikler
yeterli olmamakta ve beraberinde mikrobiyolojik
verilere de ihtiya¢c duyulmaktadir (4). Akciger
biopsi ve otopsi Orneklerinden yapilan histolojik
inceleme ve kiiltiir altin standart olarak kabul
edilmekle birlikte bu oOrneklerin elde edilmesi
giictiir (1,8). VIP'in mikrobiyolojik tanisinda ko-
runmug firca yontemi, bronkoalveolar lavaj, mi-
ni-BAL, endotrakeal aspirasyon vb. invaziv ya
da invaziv olmayan yoOntemlerle alinan Ornekler
kullanilmaktadir. Bu orneklerin mikrobiyolojik
olarak incelenmesi tani1 ve tedavide yol gOsteri-
ci olmaktadir (14). Mini-BAL, uygulama kolay-
l1f1, minimum girisim gerektirmesi, bronkosko-
pik yontemlere gore maliyetinin diisiik olmasi
ve tekrarlanabilme kolaylifindan dolay1 tercih
edilen bir yontemdir (1,2). ViP'in mikrobiyolo-
jik tanisinda en O©nemli sorun, kolonize olan
bakterilerin infeksiyon etkenlerinden ayrilmasinin
glicliigiidiir. Kantitatif kiiltlir yontemleri, bu ay-

rimin yapilmasinda etkili bulunmusgtur
(6,8,15,16). Amerikan Toraks Cemiyeti, ViP'in
mikrobiyolojik tamis1 i¢in bronkoskopik, non-
bronkoskopik veya endotrakeal aspirasyon yon-
temleriyle toplanan Orneklerin kantitatif kiiltiirii-
nii Onermektedir (16). Mini-BAL Kkantitatif kiil-
tiirii icin 10* CFU/ml iiremeyi simr deger kabul
eden caligmalar; yontemin duyarhilik ve ozgiillii-
gilinti swrasiyla %36-83; %80-92 olarak bildirmis-
tir. Esik degeri 10° CFU/ml olarak kabul eden
caligmalarda ise yontemin duyarhilik ve o6zgiillii-
gii sirasiyla % 50-80; %66-86 olarak belirlen-
mistir (5,8,15).

Ulkemizde VIP etkenleri ile ilgili yapilan galig-
malarda, merkezler arasinda farklihik gostermek-
le beraber siklikla P. aeruginosa, Acinetobacter spp.,
MRSA ve Klebsiella pneumoniae gibi bakterile-
rin iretildigi bildirilmigtir (14). Dikmen ve ark.
(3) endotrakeal aspirat Orneklerinin kantitatif
kiiltiir sonucglarin1 degerlendirdikleri c¢alismalarin-
da en sik VIP etkeni olan mikro-organizmalar;
A.baumannii  (%38), P. aeruginosa (%14) ve
MRSA (%11) olarak saptamislardir. Yurtdiginda
VIP etkenleriyle ilgili farkli solunum yolu or-
nekleri kullanilarak yapilan calismalarda, Acine-
tobacter ve Pseudomonas tiirleri en sik izole
edilen mikroorganizmalar olarak bildirilmistir
(12,15). Caligmamizda izole edilen suslarin
%73'inli Gram negatif bakterilerin olusturdugu
ve en sik izole edilen mikroorganizmalarin
Acinetobacter spp (%37) ve P.aeruginosa (%29)
oldugu tespit edilmis, sonuclarin yurti¢i ve yurt-
dis1 yaymnlarla uyumlu oldugu goriilmiistiir.

Antibiyotiklere diren¢c oranlarinin YBU'de yiik-
sek oldugu bilinmektedir. Bu iinitelerde genis
spektrumlu antibiyotiklerin yaygin kullanilmasi
sonucu direngli bakteriler seleksiyona ugramak-
tadir. Bunun sonucunda, ¢ogul direncli patojen-
lere baglh YBU infeksiyonlar1 sik goriilmektedir
(14). En sik karsilagilan  bakteriler olan
Acinetobacter ve Pseudomonas tiirleri, gittikce
artan diren¢ nedeniyle biiyiik bir sorun olustur-
maktadir. Uzel ve ark. (17) P. aeruginosa igin
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amikasin  (%70) ve imipenem  (%062);
Acinetobacter spp. i¢in imipenem (%96), netilmi-
sin (%83) ve sefoperazon-sulbaktam (%58)'
en etkili antibiyotikler oldugunu bildirmiglerdir.
Calismamizda P. aeruginosa igin en etkili anti-
biyotiklerin amikasin (%83), seftazidim (%67),
siprofloksasin (%67), sefepim (%58) ve pipera-
silin-tazobaktam (%58) oldugu; Acinetobacter
tiirlerinin ¢oklu antibiyotik direnci gosterdigi, en
etkili olan antibiyotigin netilmisin (%73) oldugu
goriilmiistiir. Ayrica Acinetobacter spp. suslarinin
timii karbapenemlere direngli, P.aeruginosa sus-
larindan ise yalmzca iki tanesi karbapenemlere
duyarli bulunmugtur. Bu sonuglar hastanemizde
karbapenemlerin ampirik tedavide giivenle kulla-
nilamayacagin1 gostermektedir. Farkli merkezler
arasindaki diren¢ farkliliklar1 dogal olup her
hastanenin kendi florasini ve diren¢ paternlerini
takip etmesi ve ampirik tedavi protokollerinin
bu verilere gore diizenlenmesi ve giincellenmesi
gerekmektedir.

Sonug olarak; uygulama kolayligi sunan ve tek-
rarlanabilir bir yontem olan mini-BAL ile elde
edilen Orneklerin kantitatif kiiltiirleri, uygun an-
tibiyotik se¢imi konusunda klinisyene yol goste-
rici olabilir. Bu calismada VIP etkeni bakteriler
icerisinde Gram negatif mikroorganizmalarin da-
ha sik oldugu saptanmistir. Sonuglarimiz VIP ol-
gularinda ampirik olarak Onerilen antibiyotik te-
davilerinin bu tiir ¢aligmalarin sonuglar1 dikkate
alimarak giincellestirilmesi gerektigini diistindiir-
mektedir.
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