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Amag: Bu ¢calismada amag, COVID-19 hastaligi nedeni ile yatan hastalarda meydana gelen sekonder bakteriyel
enfeksiyon etkenlerini tanimlamak ve bu etkenlerin antibakteriyel direng durumlarini belirlemektir. Béylece
sekonder enfeksiyon diistiniilen hastalarda baslanacak ampirik tedavi igin éngérii saglanarak gereksiz
antibiyotik kullanimi 6nlemede katkida bulunulacaktir.

Yéntem: Calismamizda, Mart 2020 ve Subat 2021 tarihleri arasinda Nigde Egitim ve Arastirma Hastanesi’nde
COVID-19 nedeniile Yogun Bakim Unitesi (YBU)'nde yatan hastalardan génderilen alt solunum yolu érneklerinden
izole edilen toplam 315 adet izolat incelenmistir. Demografik ve laboratuvar verileri hastane otomasyon
sisteminden retrospektif olarak analiz edilmistir. Bakteriyel izolatlarin tanimlanmasi ve antibiyotik duyarliligi
Vitek 2 Compact (Biomerieux, Fransa) cihazi ile yapilmis ve EUCAST (European Committee on Antimicrobial
Susceptibility Testing) kriterlerine gére degerlendirilmistir.

Bulgular: COVID-19 nedeni ile hastanemizde yatan 5.753 hasta incelenmis ve bunlardan YBU'de bulunan
315’inde (%5.5) sekonder bakteriyel enfeksiyon belirlenmistir. Pandemi déneminde Gram-negatif bakterilerden
en ¢ok sirayla Acinetobacter baumannii (%47.8), Klebsiella pneumoniae (%13.4) ve Pseudomonas aeruginosa
(%12.0) iremesi gorilmistir. Gram-pozitif bakteriler arasinda en ¢ok sirayla Staphylococcus aureus (%4.5) ve
Enterococcus spp. (%2.1) bakterileri tremistir.

Sonug: Coklu ilaca direngli bakteriler, morbidite ve mortalitenin artmasina neden olur. Bu nedenle antibiyotik
tedavisine duyulan gereksinim ¢abucak degerlendirilmeli ve uygun olmadiginda kesilmelidir. Nozokomiyal
enfeksiyonlarin uygun kontroliiniin saglanmasi ile COVID-19 hastalarinda sekonder bakteriyel enfeksiyon
gelisiminin 6nlenmesi ve bu direngli tiirlerin yayilmasini sinirlamak énemlidir.

Anahtar kelimeler: COVID-19, sekonder bakteriyel enfeksiyon, antibiyotik duyarlilik
ABSTRACT

Objective: The aim of this study is to identify the secondary bacterial infection agents in hospitalized patients
due to COVID-19 disease, determine their antibacterial resistance patterns, and thus prevention of unnecessary
antibiotic use by providing foresight for the empirical treatment given to patients with secondary infection.
Methods: In our study, 315 isolates from lower respiratory tract samples of patients hospitalized in the intensive
care unit (ICU) due to COVID-19 in Nigde Training and Research Hospital between March 2020 and February
2021 were examined. Demographic and laboratory data were analyzed retrospectively from the hospital
automation system. Identification of bacterial isolates and antibiotic susceptibility were performed with Vitek 2
Compact device and evaluated according to EUCAST criteria.

Results: 5753 patients hospitalized in our hospital due to COVID-19 were examined, and secondary bacterial
infection was detected in 315 (5.5%) of them in the ICU. During the pandemic, Acinetobacter baumannii (47.8%),
Klebsiella pneumoniae (13.4%) and Pseudomonas aeruginosa (12.0%) growth were observed frequently among
Gram-negative bacteria. Among the Gram-positive bacteria, growth was noted for Staphylococcus aureus
(4.5%) and Enterococcus spp. (2.1%).

Conclusion: Multidrug-resistant bacteria cause increased morbidity and mortality. Therefore, the need for
antibiotic therapy should be evaluated promptly and discontinued when inappropriate. With proper control of
nosocomial infections, it is important to prevent the development of secondary bacterial infections in COVID-19
patients and to limit the spread of these resistant strains.
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GiRiS

COVID-19 ilk olarak Aralik 2019°da Cin’in Wuhan
kentinde ortaya ¢ikmis ve hizla tim dinyaya yayilarak
kiresel bir tehdit haline gelmistir. Subat 2021
itibariyle yaklasik 107 milyon kisi enfekte olurken, 3
milyon kisi hayatini kaybetmistir™. Bu enfeksiyona
yakalanan hastalarin yaklasik %20’sinde hastaligin
siddeti agir gecmis ve prognoz kotl seyretmistir.
Yapilan calismalar, prognozu kotli seyreden yogun
bakim hastalarinda sekonder enfeksiyon oraninda
artis bildirmistir @, Bu durum, COVID-19 yénetiminde
klinisyenler igin 6nemli bir sorun olusturmustur.
COVID-19 olgularinda gelisen sekonder bakteriyel
enfeksiyon patogenezi; viral patojenlerin virlilansi,
immin yanitin dlizensizligi ve bozulmus mikrobiyota
etkilesimleri ile acgiklanmistir. Gelisen sekonder
bakteriyel pndmoni bu hasta grubunda klinikte hizla
kotiye gitmeye, viral yikin yeniden yikselmesine
ve kritik hastalarda yliksek mortaliteye neden
olmustur®. Yeni c¢ikan bu enfeksiyonun yani sira
bakteriyel antibiyotik direnci Diinya’da hizla artmakta
ve tehlikeli bir halk saghgi sorunu olarak gelecegimizi
tehdit etmeye devam etmistir. Mevcut COVID-19
salgini,  antimikrobiyal  yOnetim  ¢alismalarini
etkileyebilecek ve antimikrobiyal direnci artirabilecek
potansiyel tehditler icermistir. Ornegin, pndémoni
olmaksizin hafif hastalik veya orta derecede pnémoni
ile basvuran bircok kisiye antibiyotik tedavisi
verilmistir®, Hastanede yatan COVID-19 hastalarinda
yapilan bir calismada, hastalarin %72’sine antibiyotik
tedavisi verildigini ve bunlardan yalnizca %8’inde
bakteriyel veya fungal ko-enfeksiyonlar oldugu
bildirilmistir®. Ayrica, hastaneye yatislar hastane
kaynakli enfeksiyon riskini ve coklu ilaca direncli
organizmalarin bulagma riskini artirmig ve bu
da antimikrobiyal kullanimin artmasina neden
olmustur®. Yakin zamanda yogun bakimda bulunan
hastalardan yapilan bagka bir arastirmada, hastalarin
yalnizca  %54’Unln  bakteriyel  enfeksiyondan
siphelenmesine veya kanitlanmis enfeksiyon
olmasina ragmen, %70’inin profilaksi veya tedavi
amach en az bir antibiyotik aldigini gostermistir?,
Farkli calismalarda, COVID-19 hastalari arasinda
ek enfeksiyon prevalansi degiskenlik gostermekle
birlikte yasamini kaybeden hastalarin %50’sinde
ek enfeksiyon bulundugu bildirilmistir. Yapilan
calismalarda, bu hastalarda COVID-19’un vyani

sira Streptococcus pneumoniae, Staphylococcus
aureus, Klebsiella  pneumoniae, = Mycoplasma
pneumoniae, Chlamydia pneumoniae, Legionella
pneumophila ve Acinetobacter baumannii gibi
bakterileri; Candida spp. ve Aspergillus flavus
gibi mantarlari ve rinovirls, parainfluenza viris,
metapndmoviris, influenza-B virlst gibi virtsleri
sekonder enfeksiyon olarak saptanmistir”, Bu
¢alismada amag; COVID-19 hastaligi nedeni ile
hastanede yatan hastalarda meydana gelen sekonder
bakteriyel enfeksiyon etkenlerini tanimlamak ve
bu etkenlerin antibakteriyel diren¢ durumlarini
belirlemektir. BOylece baslanacak ampirik tedavi
icin  O0ngbri uygulanacak gereksiz antibiyotik
kullanimi 6nlenecektir. Ayrica enfeksiyon kaynaginin
saptanmasi ile dogru hasta yonetimi saglandiginda
zamansal ve mali yonden kazang saglanacaktir.

GEREC ve YONTEM

Bu calisma, Nigde Omer Halisdemir Universitesi,
Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu
tarafindan (11.02.2021 tarih ve 2021/12 No.lu karar)
onaylanmustir.

Nigde Egitim ve Arastirma Hastanesi Tibbi
Mikrobiyoloji Laboratuvari’na Mart 2020-Subat 2021
tarihleri arasinda COVID-19 hastaligi nedeniile yogun
bakimda yatmakta olan hastalardan gonderilen Alt
Solunum Yolu (ASY) érneklerinden (balgam ve trakeal
aspirat) izole edilen toplam 315 adet izolat ¢alismaya
dahil edilmistir. Polimikrobiyal Ureme gorilen
bazi hastalarda muhtemel etken olarak baskin
olan ve antibiyogrami yapilmis tir calismaya dahil
edilmistir. Yinelenen &rnekler galismadan gikariimis,
her hastadan tek 6rnek calismaya dahil edilmistir.
COVID-19 pandemisinin alt solunum yolunda lreyen
bakteri profiline etkisini daha iyi yorumlamak igin
pandemi o©ncesi donemde yogun bakimda yatan
hastalarin verileri de geriye yonelik incelenmistir.
Bununigin Ocak 2019 ile Aralik 2019 tarihleri arasinda
alt solunum yolundan alinan kiltir verileri hastane
otomasyon sisteminden incelenmistir. Calismaya
dahil edilen COVID-19 hastalari, solunum vyolu
materyallerinden viral RNA'nin belirlenmesi igin Real
Time-PCR (Qiagen, Rotor-Gene 5-Plex HRM) cihazi
kullanilarak pozitif cikmis olanlardan secilmistir.
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Bakteriyel klltiirlerve antimikrobiyal direng paternleri
hastane otomasyon sisteminden retrospektif olarak
incelenmistir.  Balgam  Orneklerinden, Bartlett
skorlamasina gore Gram boyali preparatta >25
noétrofil/saha ve <10 yass! epitel/saha olan ornekler
degerlendirilmeye alinmistir. Orneklerin %5’lik koyun
kanli agar, cikolata agar ve EMB (Eozin Metilen Blue)
agar besi yerlerine ekimleri yapilmistir. Ekimi yapilan
plaklar 35+1°C’de 18-24 saat inklbe edilmis ve
Greme olmadiysa veya zayif Greme varsa inkiibasyon
suresi 48 saate kadar uzatilmistir. Tek koloni ekim
teknigi sonucunda plagin yalnizca ilk kadraninda
varsa “az sayida”, ikinci kadraninda varsa “orta
sayida”, liclinci kadraninda varsa “cok sayida” olarak
semikantitatif olarak degerlendirilmistir. inkiibasyon
sonunda Ureyen o6rneklerin Gram boyama, koloni
morfolojisi, katalaz ve oksidaz test sonuglarina
gdre 6n degerlendiriimesi yapilmistir. izolatlarin
tanimlanmasi ve antibiyotik duyarliigi Vitek 2
Compact (Biomerieux, Fransa) cihazi ile yapilmistir.
Elde edilen duyarhlik test sonuclari EUCAST
(European Committee on Antimicrobial Susceptibility
Testing)  kriterlerine  gbére  degerlendirilmistir.
Burkholderia cepacia igin antibiyotik duyarhhk
degerleri CLSI (Clinical and Laboratory Standards
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Institute) kriterlerine gére degerlendirilmistir. Veriler
Microsoft Excel”e girilerek diizenlenmistir. Ortalama,
standart sapma ve ylizde degerler hesaplanarak
gerekli kiyaslamalar yapilmistir.

BULGULAR

Calismamizda, COVID-19 nedeni ile Mart 2020 ve
Subat 2021 tarihleri arasinda hastanemizde yatan
5.753 hasta incelenmis ve bunlardan 315’inde
(%5.5) sekonder bakteriyel enfeksiyon belirlenmistir.
Calismaya dahil edilen 315 hastanin 203G (%64.4)
erkek, 112'si (%35.6) kadin hastadan olustugu
gorialmustdr. Yas arahgl 18-94 olmak lzere ortalama
yas 68.0+14.9 olarak saptanmistir. Hastalardan 124’0
(%39.4) yasamini kaybetmistir. Yasamini kaybeden
hastalardan 41’i (%33.1) kadin, 83l (%66.9) erkek
hastadan olusmustur. Gram-negatif bakterilerden
en ¢ok sirayla A. baumannii (%47.8), K. pneumoniae
(%13.4)veP.aeruginosa(%12.0) Gremesigdrilmistar.
Gram-pozitif bakteriler arasinda en ¢ok sirayla S.
aureus (%4.5) ve Enterococcus spp. (%2.1) bakterileri
Uremistir (Sekil 1). COVID-19 pandemisi Oncesi
hastanemizde ASY’de (reyen mikroorganizmalarin

2.1%

Enterococcus spp.

Stenotrophomonas Acinetobacter
maltophilia baumannii
Staphylococcus 2.7% 47.8%
aureus

Sphingomonas
paucimobilis
1.0%

Diger patojenler
4.1%
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4.5%

Klebsiella pneumoniae
13.4%

Sekil 1. COVID-19 hastalarinda ASY’de iireyen mikroorganizmalarin dagilimi
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dagihmiise Gram-negatif bakterilerden en ¢ok sirayla
A. baumannii (%38.8), K. pneumoniae (%23.2) ve P.
aeruginosa (%13.9) Uremesi gorlilmustiir. Gram-
pozitif bakteriler arasinda en cok sirayla S. aureus
(%6.2) ve S. pneumoniae (%1.9) bakterileri Gremistir
(Sekil 2). Yas olarak karsilastirildiginda, Burkholderia
cepacia, Escherichia coli, Enterococcus spp. ve
Stenotrophomonas maltophilia daha c¢ok 65 yas
Ustl hastalarda; A. baumannii, K. pneumoniae ve
P. aeruginosaa ise daha ¢ok 65 yas alti hastalarda
yogun olarak Gremistir (Sekil 3). Hayatini kaybeden
hastalar arasinda en ¢ok gorilen sekonder enfeksiyon
etkenleri B. cepacia (%78.3), Sphingomonas
paucimobilis (%66.7) ve S. maltophilia (%50.0)
seklinde siralanmistir.

izole edilen bakterilerin birgogunun c¢oklu ilag
direncine sahip oldugu gorilmastir. Pandemi
doneminde Gram-pozitif bakterilerden S. aureus
suglarinda  vankomisin  direnci  gdzlenmezken
Enterococcus spp. suslarinda  %50.0 oraninda
vankomisin direnci saptanmistir.  Gram-negatif
bakterilerden A. baumannii suslarinda amikasin
(%88.5), gentamisin (%94.2), meropenem (%98.2),
seftazidim (%98.6) ve siprofloksasin  (%99.3)
antibiyotiklerinde ylksek oranda direng gértlmastir.
Diger Gram-negatif bakterilerden K. pneumoniae

suslarinda  %66.7 amoksisilin-klavulanat, %35.9
meropenem, %64.1 piperasilin-tazobaktam
ve %56.4 siprofloksasin oranlarinda direng; P
aeruginosa suglarinda %31.4 meropenem ve %48.0
piperasilin-tazobaktama oranlarinda direng; E. coli
suslarinda ise %61.5 amoksisilin-klavulanat ve %76.9
siprofloksasine oranlarinda direng saptanmistir.

Pandemi sirecindeki antibiyotik direng patern
degisimini dogru yorumlamak agisindan pandemi
oncesi antibiyotik duyarlilik paneli de incelenmistir.
Pandemi ©ncesinde Gram-pozitif bakterilerden
S. aureus suglarinda vankomisin direnci %3.4
iken, S. pneumoniae’de %44.4 oraninda penisilin
direnci saptanmistir. Gram-negatif bakterilerden A.
baumannii suslarinda amikasin (%69.8), gentamisin
(%89.6), meropenem (%99.5), seftazidim (%98.4)
ve siprofloksasin (%98.4) antibiyotiklerinde yiiksek
oranda direng gorilmistir. Diger Gram-negatif
bakterilerden K. pneumoniae suslarinda %69.7
amoksisilin-klavulanat, %74.3 meropenem, %90.8
piperasilin-tazobaktam ve %79.8 siprofloksasin
oranlarinda direng; P. aeruginosa suslarinda
%46.2 meropenem, %61.5 piperasilin-tazobaktam
oranlarinda direng; E. coli suslarinda ise %17.9
amoksisilin-klavulanat, %35.9 gentamisin ve %61.5
siprofloksasin oranlarinda direng saptanmistir.

Enterobacter spy .
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Proteus spp.

2.1%
e R

Staphylococcus aureus
6.2%

Escherichia coli
8.3%

Klebsiella pneumoniae
23.2%

Diger patojenler
3.0%

Acinetobacter
baumannii
38.8%

Sekil 2. COVID-19 pandemisi 6ncesi hastanemizde ASY’de iireyen mikroorganizmalarin dagihmi
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Sekil 3. COVID-19 Hastalarinda yaga gore lireyen bakteri tiirleri yogunlugu

TARTISMA

COVID-19, kimi hastalarda asemptomatik
seyrederken, kimi hastalarda da 6limcil olabilecegi
gozlemlenmistir. Yapilan bir arastirmaya gore,
dogrulanmis olgularin genel 6lim orani %2.3 iken,
yogun bakim hastalarinda 6lim orani yaklasik
%50’ye kadar yikselmistir*, Yogun bakim COVID-19
hastalarinda 6lim oraninin artmasina neden olan
etkenlerden biri olabilen sekonder enfeksiyonlar,
ihmal edilen 6nemli sorun olarak karsimiza ¢ikmistir.
SARS-CoV-2 enfeksiyonunun taninmasi ve uygun
enfeksiyon kontrol &nlemlerinin alinmasi kadar
sekonder bakteriyel enfeksiyon olasiliginin ihmal
edilmemesinin de 6nemli oldugu gorilmustir. Bu
nedenle bu calismada, COVID-19 hastalarinda
gelisen sekonder bakteriyel enfeksiyon etkenleri ve
antibiyotik duyarliliklarini agiklamak amacglanmustir.

Zhou ve ark./nin®? yaptig bir calismada, COVID-19
nedeniyle hastaneye kabul edilen 191 hastanin
28’inde (%15) sekonder bakteriyel enfeksiyon
gbozlemlenmis, bu hastalardan 27’sinin yasamini
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kaybettigi bildirilmistir. Zhang ve ark./nin® yaptig
calismada ise, durumu kritik olan 38 hasta
incelenmis, bu hastalarin 21’inde sekonder solunum
yolu enfeksiyonu bildirilmistir. Saptanan etkenlerin
%50’si Gram-negatif bakteri, %26’si Gram-pozitif
bakteri, %11’i virlis ve %7’si mantar olmak Uizere
en yaygin patojenler K. pneumoniae, E. faecium, A.
baumannii ve HSV-1 olarak bildirilmistir. Kim ve
ark’nin® yaptigi baska bir calismada ise, SARS-
CoV-2 igin pozitif 116 hastadan 24’tinde (%20.7) bir
veya daha fazla ek patojen saptanmis ve en yaygin
ko-enfeksiyonlar rinoviriis/enteroviris (%6.9) ve
solunum sinsitiyal virtst (%5.2) olarak belirlenmistir.
Sekonder bakteriyel enfeksiyonlarla ilgili Misir'da
yapilan ilk ¢alismada, 260 olgu incelenmis bu
hastalarin  28’inde (%10.7) bakteriyel ve/veya
fungal ko-enfeksiyonlar gorilmuistir. Gram-negatif
bakteriler, Gram-pozitif bakterilere gére %71.4 daha
baskin bulunmustur. Bulunan bakterilerin %28.5’i K.
pneumoniae, %16.6’s1 A. baumannii, %9.5’u E. coli,
%9.5’u P. aeruginosa, %11.9'u S. aureus, %4.7’si S.
pneumoniae ve %2.3'U Enterococcus faecalis olarak
belirlenmistir. Ek olarak, bes olguda (%11.9) bakteri
ile birlikte mantar enfeksiyonu da bulmuslardir®.
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Calismamizda, hastanemizde Mart 2020 ve Subat
2021 tarihleri arasinda COVID-19 nedeni ile takip
edilen 5.753 hastadan alt solunum yolu 6rneklerinde
bakteriyel Greme olan 315 (%5.5) hasta incelenmis,
bu hastalarin 124’0 (%39.3) yasamini yitirmistir.

Hastalarimizda Gram-negatif bakteriler arasinda
en ¢ok A. baumannii (%47.8) Gremesi saptanmistir.
Pandemi ©ncesinde de hastanemiz yogun bakim
hastalarinin solunum vyolu o6rneklerinde en c¢ok
A. baumannii (%38.8) Uremesi gorilmistir. Bu
durum hastanemiz yogun bakim biriminde bir A.
baumannii kolonizasyonunu gosterse de pandemi
oncesi yogunlugun %38.8’den pandemi déneminde
COVID-19 hastalarinda %47.8’e gikmasi dikkat gekici
bulunmustur. En 6nemli nozokomial enfeksiyon
etkenlerinden olan A. baumannii enfeksiyonlari
ozellikle bazi durumlarda artig gosterdigi bildirilmistir.
Bu durumlar cevrenin veya kullanilan materyallerin
onceden mikroorganizma ile kontamine olmasi,
hastanin ileri yasta olmasi, uzun slre hastanede
yatis, hastanin entlibe olmasi, cerrahi ve invaziv
girisimler, altta yatan hastalik varligi, sekonder
enfeksiyon varligi, uzun siire antibiyotik kullanimi
olarak 6zetlenmistir®™, COVID-19 hastalarinda da bu
yogunlugun artma nedeni viral patogenez, kullanilan
profilaktik antibiyotikler, kullanilan kortizol gibi
ilaglar, mekanik ventilatére bagli olma ve hastanede
kalis slresinin uzamasi gibi faktérlerden kaynakh
olabilecegi duslinilmistir. A. baumannii suslarina
ait antibiyotik duyarliligi incelendiginde, pandemi
Oncesine gore amikasin (%88.5), gentamisin (%94.2),
piperasilin-tazobaktam (%98.6) direng¢ ylizdesinde
artis gozlenirken, meropenem (%98.6) ve seftazidim
(%98.6) direg ylzdesinde degisiklik gozlenmemistir.
Karbapenem grubu antibiyotikler, A. baumannii
enfeksiyonlarinin tedavisinde kullanilmasina ragmen,
karbapenem direngli A. baumannii izolatlarinin orani
giderek arttigi bildirilmistir®. A. baumannii’de
hem oranin hem de direncin artma nedeni COVID-
19°un primer patogenezinden kaynakli hastanede
kalis sliresinin artmasi ve mekanik ventilasyon
gereksiniminin olmasi nedeniyle olabilecegini bize
distindurmiustar.

Hastalarimizda belirledigimiz diger Gram-negatif
bakteriler ise K. pneumoniae (%13.4), P. aeruginosa
(%12.0), B. cepacia (%7.9), E. coli(%4.5), S. maltophilia

(%2.7) ve S. paucimobilis (%1.0) olarak siralanmistir.
Pandemi 6ncesinde ise bu siralama, K. pneumoniae
(%23.2), P. aeruginosa (%13.9), E. coli (%8.3), Proteus
spp. (%2.1), B. cepacia (%0.9) ve Enterobacter spp.
(%1.7) olarak belirlenmistir. Bu veriler arasinda dikkat
cekici olan ise pandemi Oncesine gore COVID-19
hastalarinda K. pneumoniae, P. aeruginosa ve E. coli
oranlarinin azalmasi; B. cepacia oraninin artmasidir.
B. cepacia, intrensek olarak bir¢ok antimikrobiyal
ajana direngli bir yapiya sahip oldugu bildirilmistir.
Genellikle saglikli insanlarda morbidite ve mortalite
oranlari ¢ok disuktir ve ¢ok ender enfeksiyona
neden olmustur. Bagisiklik sistemi baskilanmis, ek
kronik hastaligi bulunan, primer immiin yetmezlikli,
onkolojik ve kistik fibrozisli gibi riskli hastalarda
Uriner sistem enfeksiyonu, peritonit, bakteriyemi/
sepsis, osteomiyelit, menenjit ve pnomoni gibi
yasami tehdit eden firsatgl enfeksiyonlara neden
olmustur®®.  Pandemi &6ncesine goére kiiltiirde
Ureme orani artan B. cepacia icin konusu gecen bu
risk faktorleri arasina COVID-19’lu hastalarin da
eklenmesi sonug olarak distndlmistir. Yasamini
kaybeden hastalar arasinda en c¢ok gorilen
sekonder enfeksiyon etkenleri B. cepacia (%78.3), S.
paucimobilis (%66.7), S. maltophilia (%50.0) seklinde
siralanirken bu bakterilerin hastalarin élumleri ile
direk iliskili oldugu seklinde yorum yapmak dogru
olmamakla birlikte, direkt iliski kurmak igin daha fazla
calisma ile desteklenmesi gerekliligi distintlmustir.

Calismamizda, A. baumannii disindaki diger en
stk rastlanan Gram-negatif etkenlerde antibiyotik
direncinde pandemi dncesi doneme gére genel olarak
bir diisis goézlenmistir. Bu durum COVID-19 tanil
hastalarin bazilarinda hastaneye ilk basvurusunda
bile yogun bakim gereksinimi ve solunum destegi
gerektirmesi nedeniyle uzun sireli veya genis
spektrumlu antibiyotik tedavisine maruz kalmamasi
ve gelisen sekonder bakteriyel enfeksiyonlarda
direng oranlarinin gérece daha disiik olmasi seklinde
aciklanabilir. Ayrica, bu hastalarin hastane kokenli
suslarla mi yoksa toplumsal kdkenli suslarla mi
enfekte oldugu irdelenmesi gereken bir durumdur.

Gram-pozitif bakteriler arasinda hastalarimizda
en stk hem pandemi 6ncesi (%6.2) hem de sonrasi
(%4.5) S. aureus Gremesi gozlemlenmistir. mecA ve
mecC geninin ekspresyonu S. aureus’ta metisilin
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direnci olarak karsimiza ¢ikmakta ve MRSA (metisilin
rezistant S. aureus) olarak adlandirilmaktadir. Bu
gen, PBP2a proteinini kodlayarak metisilin, nafsilin,
oksasilin ve sefalosporinlere karsi dirence neden
olmaktadir®”. Oksasilin direngli S. aureus’larin
¢ogu mecA pozitiftir ancak bazi mecC pozitif
izolatlar gozden kacabilmektedir®®. Calismamizda
oksasilin direnci pandemi Oncesinde %37.9 iken,
pandemi sonrasinda %23.1 olarak saptanmistir.
Uzun sltre yogun bakimda kalmanin, MRSA
enfeksiyonuna yakalanma olasiligini yaklasik 2.5-4
kat artirabilecegini gosterilmistir®. Ayrica, MRSA
enfeksiyonlarinin yogun bakim hastalarinda énemli
bir mortalite nedeni oldugu bildirilmistir*®. Ancak,
calismamizdaki MRSA varligi genetik analizler ile
dogrulanmalidir. ikinci siklikta goérillen Gram-pozitif
bakteri ise pandemi Oncesi S. pneumoniae (%2.1)
iken, pandemi déneminde daha ¢ok Enterococcus
spp. (%2.1) olarak belirlenmistir. Toplum kokenli
pndmoni etkenlerinden en sik olarak karsimiza gikan
S. pneumoniae’dir?®. Pandemi déneminde bu sikligin
azalip yerine Enterococcus spp. lremesi dikkatimizi
¢cekmistir.  Enterokoklar gastrointestinal sistem
florasinda bulunan mikroorganizmalar olmasina
ragmen, son zamanlarda o6nemli bir hastane
enfeksiyonu etkeni olarak karsimiza cikmistir?®,
COVID-19 hastaligi da hastalarin yogun bakimda kalig
siresini uzattigl icin Enterococcus spp. Gremesinin
artmasinin nedeni olarak bize distindirmustdir.

Calismamizin  bazi  kisithhklari  bulunmaktadir.
Bunlardan biri, uzun sire yogun bakimda kalan
hastalarda gelisen sekonder enfeksiyonlarin daha
cok hastane kaynakli olmasindan dolayi bu veriler
yalnizca hastanemizin nozokomiyal enfeksiyon
etkenlerini yansitmis olabilecegidir. Bunun igin
cok merkezden elde edilen verilerin birlestirilip
yorumlanmasi gerekmektedir. Ayrica, pandemi
yogunlugu nedeni ile eszamanli olarak COVID-19
hastasi olmayan yogun bakim hastalarindan kontrol
grubu olusturulamamistir. Bir diger sinirlama ise
sekonder pnémonietkenlerindenyalnizcabakterilerin
incelenmesi; virlis ve mantar etkenlerinin ¢alismaya
dahil edilmemesidir. Tum mikroorganizmalarin
incelendigi genis capli daha fazla arastirma yapilmasi
gerekmektedir. Calismamizda, hastalarin  klinik
verilerine, ne kadar siire antibiyotik tedavisi aldigina
ve hastalarin bu tedavilere ne derece yanit verdigine
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dair bilgilere ulasilamamistir. Bu verilerin de izlendigi
prospektif bir c¢alisma daha yapilmasi gereksiz
antibiyotik kullanimi agisindan ¢ok daha kiymetli
veriler sunacaktir.

Sonu¢ olarak, c¢alismamiz  yogun  bakimda
olan COVID-19 hastalarinda  gelisen ikincil
bakteriyel enfeksiyonlari ve direng paternlerini
gostermektedir. Coklu ilaca direngli bakteriler,
morbidite ve mortalitenin artmasina neden olur. Bu
nedenle antibiyotik tedavisine duyulan gereksinim
cabucak degerlendirilmeli ve uygun olmadiginda
kesilmelidir. Nozokomiyal enfeksiyonlarin uygun
kontroliiniin saglanmasi ile COVID-19 hastalarinda
sekonder bakteriyel enfeksiyon gelisiminin dnlenmesi
ve bu direngli tirlerin yayilmasini sinirlamak
onemlidir.
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