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OZET

Akdeniz Universitesi Hastanesi Merkez Laboratuvary’ nda Ocak 2003-Aralik 2003 tarihleri arasindaki 12 aylik siirede tiim
bakteriyemik ataklar degerlendirilmistir. Dokuzbinikiyiizdoksanbes yatan hastada 760 bakteriyemik atak tamimlanmistir. Ye-
diyiizaltmig bakteriyemik ataktan toplam 807 bakteri izole edilmigtir. Izole edilen 807 bakterinin %55 .4’ iinii Gram pozitif,
%044.6’ sint Gram negatif bakteriler olusturmaktadir. Koagiilaz Negatif Stafilokoklar (KNS) en sik izole edilen tiir olup
(%25.9), bunu siwrasi ile Staphylococcus aureus (S. aureus) (%14.7) ve Enterococcus sp. (%10.6) izlemektedir. KNS suslari-
nmin %63’ii ve S. aureus suslarinin ise %42’ si metisiline direngli olarak saptanmigstir. Enterokok tiirlerinde glikopeptid diren-
ci gozlenmemigtir. Escherichia coli (E. coli), Pseudomonas sp. ve Acinetobacter sp. en sik izole edilen Gram negatif bakte-
riler olup, bu tiirler icin en duyarl antimikrobiyal ajanlar sirast ile karbapenemler (%100), piperasilin-tazobaktam (%92)

ve sefoperazon-sulbaktam (%88) olarak saptanmigtir.

Anahtar kelimeler: Kan kiiltiirii, antibiyotiklere duyarlilik

SUMMARY

Microorganisms Isolated from Blood- Cultures and Their Antimicrobial Susceptibilities

We evaluated all bacteremic epizods over a 12 month period between January 2003 and December 2003 at Central Micro-
biology Laboratory of Akdeniz University Hospital. Seven hundred and sixty bacteremic epizodes were identified in 9295 hos-
pitalized patients. A total of 807 bacteria were isolated from 760 bacteremic epizodes. Of the 807 bacteria, 54.4% were Gram
positive and 44.6% were Gram negative respectively. Coagulase Negative Staphylococcus (CNS) were the most frequently
isolated species (25.9%), followed by Staphylococcus aureus (S. aureus) (14.7%) and Enterococcus sp. (10.6%). Sixty thre-
e percent% of CNS and 42% S.aureus isolates were resistant to methicillin. No resistance for glycopeptides was observed
among Enterococcus sp., Escherichia coli (E. coli), Pseudomonas sp. and Acinetobacter sp. were the most frequently isola-
ted Gram negative bacteria and the most effective antimicrobial agents for those isolates were carbapenems (100%), pipe-
racillin-tazobactam (92%) and sefoperazon-sulbactam (88%) respectively.
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GiRis lig1 olanlarin yasam siirelerinin uzamasi, immiin-
stipresif ilaglarin yaygin olarak kullanilmasi, teshis
ve tedavi amaci ile invazif girisimlerdeki artig bak-
teriyemi ve sepsis goriilme siklifini artirmaktadir.
Antibiyotiklere direncin artmasiyla birlikte antibi-
yotik kullanim sekillerinin degismesi, bakteriyemi

Bakteriyemi ve sepsis, yiiksek morbidite ve mortali-
te oranlari ile seyreden, erken tami konulup, tedavi
edildiginde, mortalite hizinin azaldig: klinik tablo-
lardir (1). Kan kiiltiirii, bakteriyemi ve sepsise yol
acan mikroorganizmalarin soyutlanmasi amaci ile

yaygin olarak kullanilan 6nemli bir tan1 yontemidir.
Toplumda ileri yag grubunun artmasi, kronik hasta-
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epidemiyolojisinde degisiklikler meydana getirmek-
tedir (2, 3, 4).

Bakteriyemiden bir¢ok etken sorumlu olabilmekte-
dir. Bakteriyemi etkenlerinin dagilimlart ayn1 hasta-
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nede bile yillara gore degisiklik gosterebilmektedir.
Bu nedenle, kan kiiltiirii 6rneklerinde sik rastlanan
mikroorganizmalarin ve antibiyotik duyarliliklarmin
bilinmesi empirik tedavide yol gostermesi agisindan
onemlidir.

Bu calismada, Akdeniz Universitesi Hastanesi Mer-
kez Laboratuvar1 Mikrobiyoloji Birimi’nde bir y1illik
stirede kan kiiltiirlerinden izole edilen bakteriler ve
antibiyotik duyarliliklarinin retrospektif olarak be-
lirlenmesi amaglanmustir.

GEREC VE YONTEM

Akdeniz Universitesi Hastanesi 80’i yogun bakim
tinitelerinde bulunan toplam 745 yatakl1 bir hastane-
dir.

Calismamizda Ocak 2003-Aralik 2003 tarihleri ara-
sinda Akdeniz Universitesi Hastanesi Merkez Labo-
ratuvart Mikrobiyoloji Birimi’ne gelen 9295 kan
kiiltiirti retrospektif olarak degerlendirilmistir. Has-
talardan alinan kan ornekleri kan kiiltiir sigelerine
(yetiskinler icin Bactec plus aerobic/F, cocuklar i¢in
Bactec peds plus/F kan kiiltiir siseleri) konulduktan
sonra siseler BACTEC 9240 (Becton Dickinson Di-
agnostic Instrument Systems, Towson, Md., ABD)
sistemine yiiklenmisgtir.

BACTEC 9240 cihazinin pozitif sinyal verdigi kan
kiiltiirii siselerinden %35 koyun kanli agar (Biolab,
Macaristan), cikolata agar (Biolab, Macaristan) ve
Mac Conkey agara (Biolab, Macaristan) pasajlar ya-
pimistir. Koyun kanli agar ve Mac Conkey agar
plaklar1 35°C’de 24 saat aerob, cikolata agar plakla-
11 ise 48-72 saat %5 CO,’li kosullarda inkiibe edil-
migtir. Bu siire sonunda iireyen mikroorganizmalar
koloni morfolojisi incelenerek, Gram boyama ve bi-
yokimyasal 6zelliklerine gore tiplendirilmistir. Ge-
rektiginde konvansiyonel yontemlere ek olarak
Gram negatif bakterilerin tanimlanmasinda API ID
32E (Bio Merieux, Fransa) ve API ID 32GN (Bio
Merieux, Fransa), streptokoklarin tanimlanmasinda
ise API Rapid ID 32 STREP (Bio Merieux, Fransa)
sistemi iiretici firmanin onerileri dogrultusunda kul-
lanilmstir.

Mikroorganizmalarin antimikrobiyal ajanlara duyar-
liliklar1 “Kirby-Bauer” disk difiizyon yontemi ile
NCCLS (National Committee for Clinical Labora-
tory Standards) kriterlerine uygun olarak belirlen-
mistir (5). Metisilin direnci oksasilin E test (AB bio-
disk, Solna, Isvec) seridi ile iiretici firmanin 6nerile-
ri dogrultusunda %2 NaCl eklenmig Miieller-Hinton
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agar (Oxoid, Basingstoke, Hampshire, Ingiltere)
plaklarinda yapilmis ve plaklar 35°C’de 24 saat in-
kiibasyon sonrasi degerlendirilmistir. S. aureus icin
oksasilin minimum inhibitér konsantrasyon degeri
MIC)=4 pg/ml, KNS tiirlerinde oksasilin
MIC=0,5 pg/ml olan suslar metisiline direncli ola-
rak kaydedilmistir. Yiiksek diizey gentamisin ve
yiiksek diizey streptomisin direnci ise Brain Heart
Infusion agarda (Oxoid, Basingstoke, Hampshire,
Ingiltere) E test yontemi ile iiretici firmanin 6nerile-
ri dogrultusunda arastirilmistir. Genislemis spek-
trumlu beta-laktamaz (GSBL) varlifi ¢ift disk siner-
ji yontemi ile saptanmig, bunun i¢in merkezde
amoksisilin-klavulanik asit diski ve bu diskten 30
mm uzaklikta sefotaksim, seftriakson, aztreonam
diskleri olacak sekilde antibiyogram diskleri yerles-
tirilmis, bu disklerin amoksisilin-klavulanik asit dis-
kine bakan yiizeylerindeki inhibisyon zon capinin
genislemesi veya diskler arasindaki bolgede inhibis-
yon zonunun goriilmesi GSBL pozitifligi olarak de-
gerlendirilmistir (5).

Calismamizda kontrol susu olarak Escherichia coli
ATCC 25922, Pseudomonas aeruginosa ATCC
27853, Staphylococcus aureus ATCC 29213 ve En-
terococcus faecalis ATCC 29212 kullanilmisgtir.

Bakteriyemiler asagidaki tanimlamalara gore sinif-
landirimustir:

Bakteriyemik atak: Bir bakteriyemi donemidir. Bir
onceki pozitif kan kiiltiiriinden beg giin sonra elde
edilen kan kiiltiir pozitifligi yeni bir bakteriyemik
atak olarak degerlendirildi (6, 7).

Polimikrobik atak: Bir bakteriyemi doneminde iki
veya daha fazla tiir mikroorganizmanin izole edil-
mesi olarak kabul edildi.

Kontaminasyon: KNS ve deri florasinda bulunan di-
ger yaygin etkenlerden herhangi birisi (difteroid co-
mak, Micrococcus ve Bacillus tiirleri) hastada damar
ici katater bulunmadigi takdirde tek kan kiiltiiriinden
veya en az iki kan kiiltiir 6rneginden bu etkenler fark-
I1 duyarhiliklarda izole edildiyse kontaminasyon ola-
rak degerlendirilerek ¢alisma dis1 birakilda.

BULGULAR

Kan kiiltiir sigelerinin 2067’sinde (%22.2) iireme
saptanmugtir. Bir bakteriyemik donem i¢inde tekrar-
layan izolatlar veya kontaminasyon olarak degerlen-
dirilen toplam 1260 sug calisma dist birakilmistir.
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Yediyiizaltmis bakteriyemik ataktan toplam 807
mikroorganizma izole edilmistir. Ureyen mikroor-
ganizmalarin %55.4’tinii Gram pozitif, %44.6’sim
Gram negatif bakteriler olusturmaktadir.

En sik izole edilen etkenler sirastyla KNS (%25.9),
S. aureus (%14.7), Enterococcus sp. (%10.6) olarak
saptanmugtir. E. coli (%10.5), Pseudomonas sp.
(%9.5), Klebsiella sp. (%6.8) ve Acinetobacter sp.

(%5.5) en sik izole edilen Gram negatif bakteriler
olarak belirlenmistir.

Metisilin direngli S. aureus (MRSA) ve metisilin di-
rengli KNS (MRKNS) oranlar sirastyla %42, %63
olarak saptanmigtir (Tablo 1).

Izole edilen Enterokok tiirlerinde glikopeptid anti-
biyotiklere kars1 direng gozlenmemistir. Yiiksek dii-
zey gentamisin direnci %28, yiiksek diizey strep-
tomisin direnci ise %47 olarak saptanmustir.

Gram negatif bakterilerden E. coli ve Klebsiella sp.
icin GSBL oranlar sirasi ile %21 ve %?23.6 olarak
belirlenmistir. Bu iki bakteri i¢in en etkili antibiyo-
tikler karbapenemler (%100) olarak saptanirken,
Pseudomonas sp. ve Acinetobacter sp. i¢in en etkili
antibiyotikler siras1 ile piperasilin-tazobaktam
(%92) ve sefoperazon-sulbaktam (%88) olarak bu-
lunmustur (Tablo 2).

TARTISMA

Bu calismada, Ocak 2003-Aralik 2003 tarihleri ara-
sinda Akdeniz Universitesi Hastanesi Merkez Labo-
ratuvar1 Mikrobiyoloji Birimi’ne gelen kan kiiltiirle-
ri retrospektif olarak incelenerek 760 bakteriyemik

Tablo 1. KNS ve S. aureus suslarinin antibiyotiklere
duyarhliklar (%)

atak tanimlanmigtir. Bu ataklardan izole edilen 807
bakterinin dagilimi ve ¢esitli antibiyotiklere duyarli-
liklar1 aragtirtlmastir.

Bakteriyemi, yiliksek morbidite ve mortalite oranlar1
ile seyreden, erken tani konulup tedavisinin hizla bas-
lanmasi1 gereken bir durumdur. Bakteriyemide etken
bakterilerin dagilimi ve antibiyotiklere duyarliliklar
hastaneden hastaneye ve yildan yila degisiklik goste-
rebilmektedir.

Fluit ve ark (8) Avrupa’da toplum ve hastane kokenli
bakteriyemileri arastirmak amaci ile toplam 24 hasta-
nede yaptiklar1 genis kapsamli ¢alismada kan kiiltiir-
lerinden en sik izole edilen bakterileri sirasiyla
E. coli (%20), S. aureus (%17.6), KNS (%17.1) ola-
rak bulmuslardir. Ayni calismada ¢alismamiza benzer
olarak imipenem ve meropenemi E. coli (%99.9,

Tablo 2. Gram negatif bakterilerin antibiyotiklere
duyarhliklar: (%)

KNS (n=209) S. aureus (n=119)
Antibiyotikler Duyarlihk Duyarhlik
(%) (%)
Penisilin 13 10
Oksasilin 37 58
Vankomisin 100 100
Teikoplanin 100 100
Gentamisin 48 60
Eritromisin 30 70
Klindamisin 63 65
Rifampisin 78 66
TMP-SXT#* 49 97
Siprofloksasin 47 60

E. coli |Pseud Klebsiella | Aci b

(%) (%) (%) (%)
Ampisilin 29 - 0 -
Ampisilin-sulbaktam 70 - 56 -
Tikarsilin-klavulanik asit| 64 56 49 43
Piperasilin 45 87 44 25
Piperasilin-tazobaktam 85 93 70 35
Imipenem 100 65 100 59
Meropenem 100 66 100 67
Sefazolin 64 - 54 -
Sefalotin 53 - 49 -
Sefiksim 62 - 54 -
Sefuroksim 52 - 51 -
Sefotaksim 70 84 65 17
Sefoperazon 63 64 56 14
Seftazidim 76 62 65 26
Sefepim 79 74 76 36
Gentamisin 74 76 77 29
Tobramisin 69 71 75 36
Netilmisin 85 71 86 62
Amikasin 85 76 88 41
Aztreonam 69 71 65 13
TMP-SXT* 43 0 68 36
Siprofloksasin 48 87 77 36
Sefoperazon-sulbaktam 99 81 86 88

*TMP-SXT: Trimetoprim-sulfametoksazol

*TMP-SXT: Trimetoprim-sulfametoksazol
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%99.9) ve Klebsiella sp. (%99.6, %99.3) icin, pipera-

silin-tazobaktami ise Pseudomonas sp. (%87.7) i¢in
en etkili antibiyotikler olarak saptamislardir. Ayni ¢a-
lismada iilkemizdeki MRSA orani %20-40 olarak be-
lirlenmistir.

Decousser ve ark (9) Fransa’da yaptiklar1 ¢aligmada
Gram negatif bakterileri %54.2, Gram pozitif bakte-

rileri %45.8 oraninda saptamislardir. E. coli,

S. aureus ve KNS kan kiiltiirlerinden sirasi ile en sik
izole edilen bakteriler olarak belirlenmis, MRSA ora-
n1 %35 bulunmustur.

Karlowsky ve ark (6) ABD’de toplam 268 hastanede
yaptiklar1 bir siirveyans caligmasinda kan kiiltiirlerin-

den sirasiyla %42 KNS, %16.5 S. aureus, %7.2
E. coli, %3.6 Klebsiella pneumoniae izole etmisler-
dir. Calismamizda ise Gram negatif bakteriler i¢inde
E. coli’den sonra en sik olarak Pseudomonas sp. izo-
le edilmistir. Ayn1 c¢alismada izole edilen KNS ve
S. aureus susglarinda metisilin direnci sirasiyla %76.7
ve %49.3 olarak belirlenmistir. Gram negatiflerden

E. coli’ye en etkili antibiyotikler amikasin, sefepim,
sefotaksim, seftriakson ve nitrofurantoin olarak sap-
tanmistir. Caligmamizda ise imipenem, meropenem,
sefoperazon-sulbaktam en etkili antibiyotikler olarak
bulunmustur. E. coli suslarimizdaki GSBL oraninin
%?21 olmas1 sefalosporinlerin etkinligini diisiirmiistiir.

Erbay ve ark (10) cogu maligniteli, travmali, yanikli,
infeksiyon veya serebrovaskiiler hastalig1 olan hasta-
larda, bu hastalarin klinik semptomlariyla beraber
kiiltiir sonuglarini degerlendirerek yaptiklari ¢aligma-
da, kan kiiltiirlerinden en stk KNS’yi (%35.9), ikinci
siklikta S. aureus’u (%22.9) izole etmislerdir. Bu ca-
lismada MRSA ve MRKNS oranlar sirasiyla %19.8,
%?22.6 olarak bulunmustur.

Calismamizdan farkli olarak, Durmaz ve arkadaslar
(11) kan kiiltiirlerinden en sik Gram negatif mikroor-
ganizmalar1 (%44.88) izole etmislerdir. Ozden ve ark
(12) da benzer sekilde en sik Gram negatif bakterileri
izole etmigler, MRSA ve MRKNS oranlarini ise sira-
styla %69.8, %84.8 olarak bulmuslardir. Bu sonugla-
rin, incelenen hastalarin yogun bakim iinitesi ve he-
matoloji boliimiinde yatan hastalar olmasi nedeniyle
calismamizin sonuglarindan farkli oldugunu diisiin-
mekteyiz.

Sener ve ark (13) yaptiklan ¢alismada %62.5 Gram
pozitif bakteriler, %36.8 Gram negatif bakteriler izo-
le edilmistir. Aym ¢alismada %30.2 KNS, %18.7 S.
aureus saptanmig, MRSA oran1 %11 olarak belirlen-
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mistir.
Ulkemizde yapilan diger ¢aligmalarda da kan kiiltiir-

lerinden en sik izole edilen mikroorganizmalar Gram
pozitif bakteriler olarak bulunmustur (14, 15, 16).

Hastanemizde 1996 yilinda Tuncer ve ark (17) tara-
findan yapilan calismada kan kiiltiirlerinde Gram po-
zitif bakteriler %70.7 oraninda izole edilmistir. Ayn1
calismada Gram pozitif bakterilerden S. aureus
(%38), KNS (%23), Gram negatif bakterilerden

Acinetobacter sp. (%5.9), E. coli (%5) en sik izole
edilen bakteriler olarak bildirilmistir.

Colak ve ark (18) ise hastanemizde 1998 yilinda
Gram pozitif bakterileri %73 oraninda saptamiglardir.
Bu calismada izole edilen bakteriler siklik sirasi ile;
S. aureus (%57), E. coli (%8.5), Enterococcus sp.

(%8), Klebsiella sp. (%6.5), KNS (%4.5) olarak belir-
lenmigtir. Ayn1 ¢calismada MRSA oran1 (%41) calis-
mamiza benzer bulunmustur.

Hastanemizde 1997-2000 yillar1 arasinda Ciftci ve ark
(19) tarafindan yapilan hastane kaynakli bakteriyemi
calismasinda; Gram pozitif bakteriler %68.9 oraninda
saptanmistir. Kan kiiltiirlerinden en sik olarak

S. aureus (%41), KNS (%15.8), Klebsiella sp. (%8.7)

Enterococcus sp. (%8.2) izole edilmistir. MRSA ve
MRKNS oranlart sirast ile %67, %67 bulunmustur.

Calismamizda ise kan kiiltiirlerinden Gram pozitif
bakteriler %55.4 oraninda, Gram negatif bakteriler
%44.6 oraninda izole edilmistir. En sik etkenler KNS
(%25.9), S. aureus (%14.7), Enterococcus sp.
(%10.6) olarak saptanmistir. Gram negatif bakteriler-
den ise E. coli (%10.5), Pseudomonas sp. (%9.5),

Klebsiella sp. (%6.8) ve Acinetobacter sp.’nin (%35.5)
sik izole edilen mikroorganizmalar oldugu belirlen-
mistir.

Hastanemizde yapilan tiim caligmalar karsilagtirildi-
ginda; bakteriyemi etkeni olarak Gram pozitif bakte-
rilerin Gram negatif bakterilere gore halen daha sik
bulundugu, ancak Gram negatif bakteri sikliginin son
yillarda arttigr goriilmektedir. Bulgular arasindaki
farklilifin bir nedeni ¢aligmalar arasindaki gerec ve
yontemlerin farkli olmasidir. Diger bir nedenin ise;
yogun bakim birimlerinin ve yatak sayilarinin zaman-
la artmasina, yeni girisimsel tan1 ve tedavi yontemle-
rinin uygulanmasina bagl bakteriyemi epidemiyoloji-
sindeki degisiklikler oldugunu diisiinmekteyiz. Hasta-
nemizde yapilan diger ¢aligmalardan farkli olarak ¢a-
lismamizda KNS’ler en sik izole edilen bakterilerdir.
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KNS ’ler; intravaskiiler kateter kullaniminda, prostetik
vaskiiler graft ve kalp kapak implantasyonunda artisa,
genis spektrumlu antimikrobiyallerin kullanimina
bagli olarak son yillarda en 6nemli bakteriyemi etken-
leri arasina girmistir. Deri flora iiyesi KNS’lerin her
zaman patojen olmadig: diisiiniilmesine kargin; giinii-
miizde KNS’lerin gercek etken veya kontaminan ol-
duklarini ayirt etmeye yarayan bir altin standart yok-
tur. Tekrarlayan kiiltiirlerde ayn: duyarlilia sahip
KNS’lerin tiremesi halinde klinik bulgularla birlikte
sonuclarin degerlendirmesi gerekmektedir. Kan kiil-
tiirlerinde izole edilen KNS’lerin %10-25’inin anlam-
It bakteriyemi oldugunu bildiren yaymnlar bulunmak-
tadir (20, 21). Calismamizda KNS orant %25.9 bulun-
mustur. Buna ragmen, bu oranin gercek bakteriyemi
oldugunu sdylemek i¢in kan kiiltiiriiniin uygun sekil-
de almmmasmin yanisira belirlenebilen infeksiyon
odaklarmdan uygun kiiltiir 6rnekleri alinmali ve kli-
nik bulgularla beraber degerlendirme yapilmalidir.

Calismamizda en sik izole edilen etkenler olan KNS
ve S. aureus’da metisilin direng oranlari sirasi ile
%63, %42 olarak saptanmistir. Glikopeptitlere direng
saptanmamigtir.

Gram negatif bakterilerden E. coli ve Klebsiella sp.
icin en etkili antibiyotikler karbapenemler (%100)

olarak  saptanirken, Pseudomonas sp. ve
Acinetobacter sp. icin ise en etkili antibiyotiklerin si-
rasi ile piperasilin-tazobaktam (%92) ve sefoperazon-
sulbaktam (%88) oldugu belirlenmistir. E. coli ve
Klebsiella sp. izolatlarinda GSBL orani sirasi ile %21
ve %23.6 saptanmistir. Amikasin E. coli (%85), Kleb-
siella sp. (%88) ve Pseudomonas sp. (%76) i¢in; ne-
tilmisin ise Acinetobacter sp. (%62) i¢in en etkili ami-
noglikozit olarak belirlenmistir.

Sonug olarak hastanemizde; metisiline direngli stafi-
lokoklarin bakteriyemide 6nemli etkenlerden biri ol-
dugu goriilmekte, Gram negatif bakterilerin de ¢oklu
ila¢ direncine sahip olduklar1 anlagilmaktadir. Bu ne-
denlerle empirik tedaviyi yonlendirmek giiclesmekte-
dir. Calisgmamizda Gram pozitif koklarin bakteriyemi-
lerin yaklasik %50’sinden sorumlu oldugu goriilmek-
tedir. Ozellikle primer infeksiyon odaginin damar igi
kateter, damar grefti ya da yanik oldugu diisiiniildii-
giinde empirik tedavide stafilokoklara etkili bir anti-
mikrobiyalin yer almasi gerekmektedir.

Kan kiiltiirlerinden izole edilen bakterilerin cins ve
tiirleri ile antibiyotik duyarliliklar1 hastanenin hasta
potansiyeline, antibiyotik kullanim politikalarina ve

yapilan invaziv girisimlerin siklig1 gibi bir¢ok etmene
bagli olarak hastaneler arasinda veya ayni hastanenin
servisleri arasinda bile degisiklikler gostermektedir.
Bu degisikliklerin belirlenmesinin, empirik tedaviye
yol gostermesi ve tedavide dogru antibiyotigin se-
cilebilmesi icin gerekli oldugunu diisiinmekteyiz.
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