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OZET

Amag: Sepsise bagli mortalite ve morbiditenin
yiuksek olmas1 nedeniyle, etken mikroorganizmalarin
hizli ve dogru tamis1 hastanin tedavisi acisindan cok
onemlidir. Tam icin uygulanmasi gereken ilk ve en
degerli test kan kiiltlirlidir. Kan kiiltlirlerinden etken
mikroorganizmanin erken saptanmasi ve tiplendirilmesi,
antibiyotik duyarliliklarinin belirlenmesi, hastaya uygun
tedavi verilmesi acisindan onemlidir. Bu calismada

kan kiilturlerinden izole edilen mikroorganizmalar

ve antimikrobiyal duyarliiklar1 retrospektif olarak

arastinlmis  ve hastanemiz  antibiyotik  kullanim

politikalarina katkida bulunulmasi amaglanmstir.

Yontem: Ankara Numune Egitim ve Arastirma
Hastanesi Tibbi Mikrobiyoloji laboratuvarina 01.07.2012
- 01.07.2013 tarihleri arasinda gonderilen kan kultirleri
BACT/ALERT 3D
sisteminde takip edilmistir. Pozitif ornekler gram boyama

(bioMerieux, Fransa) otomatize
yontemi ile incelendikten sonra kanli agar, cikolata agar
ve eozin metilen blue (EMB) agar besiyerlerine ekimleri
yapilmistir. Tum plaklar 35+2°C’de 16-20 saat enkiibe
edilmis ve VITEK 2 (bioMerieux, Fransa) otomatize
sisteminde bakteri tanimlanmasi ve antibiyotik duyarliik

testleri calisitmistir.

ABSTRACT

Objective: Because of high sepsis-related mortality
and morbidity, fast and correct diagnosis of causative
agents is very important for the treatment of patients.
The first and most valuable test must be applied is a blood
culture. Early detection, identification and determination
of antimicrobial susceptibility of pathogen microorganism
are important for the decision of appropriate treatment.
In this study, the microorganisms which were isolated
from blood cultures and their antibiotic susceptibility
were investigated retrospectively and it was aimed
to contribute to antimicrobial usage policies in our
hospital.

Method: Blood cultures which were sent to Ankara
Numune Training and Research Hospital Microbiology
Department during the period 01.07.2012 through
to 01.07.2013 were monitorized with BacT / Alert
3D (bioMerieux, France) automated system. Positive
cultures were inoculated onto blood agar, chocolate agar
and eosin methylene blue agar after examined by Gram
stain preparation. All plates were incubated on at 35+2°C
for 16-20 hours and bacterial identification and antibiotic
susceptibility tests were performed by with the VITEK 2
(bioMerieux, France) system.
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Bulgular: Kan kilturlerinden izole edilen toplam
2279 mikroorganizmanin 1533’U  (%67,3) gram-pozitif
bakteri, 670’1 (%29,4) gram-negatif bakteri, 76’s1 (%3,3)
etkili
stafilokoklar icin vankomisin (%100), tigesiklin (%100) ve

mayalardan olusmaktaydi. En antibiyotikler
linezolid (%96); E. faecium ve E. faecalis icin sirasiyla

tigesiklin (%100, %100), linezolid (%96,6, %90,9) ve

vankomisin  (%75,9, %96,1), Enterobacteriacea igin
meropenem (%91,7), tigesiklin (%91,3) ve amikasin
(%84,6); Acinetobacter spp. icin kolistin (%98,9),

tigesiklin (%81,5) ve netilmisin (%67,4), Pseudomonas
spp. icin kolistin (%95,1), amikasin (%54,1) ve gentamisin
(%50,6) olarak saptandi. Kulturlerden izole edilen kandida
suslarinda vorikonazol, flusitozin ve kaspofungine kars
herhangi bir direnc gozlenmezken bazi non-albicans
kandidalarda diistik oranda amfoterisin B ve flukonazol
direnci izlenmistir.

Sonuc: Kan kilturleri enfeksiyon hastaliklarinin

teshisinde kullanilan en oOnemli testlerden biridir.
Kan kiltirlerinden izole edilen mikroorganizmalarin
dagiiminin -~ her  merkezde diizenli  araliklarla
izlenmesi ve antimikrobiyal duyarliigimin belirlenmesi
ampirik tedaviye baslama sirasinda klinisyene yol

gosterecektir.

Anahtar
duyarlibk, ampirik tedavi

Kelimeler: Kan Kkiltird, antimikrobiyal

GIRIS
Sepsis ates, titreme ve tasikardi gibi semptom ve
belirtileri olan bir bakteriyemiyi ifade eder (1). Sepsise
bagli mortalite ve morbiditenin yiiksek olmasi nedeniyle
etken zamaninda

mikroorganizmanin saptanmasi

ve tiplendirilmesi,  antibiyotik  duyarliiklarinin

belirlenmesi klinisyeni uygun tedaviye yonlendirmek
acisindan onemlidir (2).

Bakteriyemilerde  etken  mikroorganizmalarin

dagiimlan ve antibiyotik duyarliiklan yillara gére
degisiklikler gostermektedir. Ampirik tedavide yol
gostermesi etken

agisindan mikroorganizma ve
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Results: Total of 2279 microorganisms were isolated
from blood cultures consisting of 1533 (67.3%) of gram-
positive bacteria, 670 (29.4%) of gram-negative bacteria
and 76 (3.3%) yeast. The most effective antibiotics were
vancomycin (100%), tigecycline (100%) and linezolid
(96%) for Staphylococcus spp.; tigecycline (100%, 100%)
linezolid (96.6%, 90.9%) and vancomycin (75.9%, 96.1%)
for E. faecium and E. faecalis respectively; meropenem
(91.7%), tigecycline (91.3%) and amikacin (84.6%) for
Enterobacteriaceae; colistin (98.9%), tigecycline (81.5%)
and netilmicin (67.4%) for Acinetobacter spp.; colistin
(95.1%), amikacin (54.1%) and gentamicin (50.6%) for
Pseudomonas spp. There was no resistance found against
voriconazole, flucytosine and caspofungin in for Candida
spp. while there was only few level low percentage
resistance found against amphotericin B and fluconazole
in some non-albicans candida.

Conclusion: Blood cultures are one of the most
important tests in diagnosis of infectious diseases.
Monitoring the distribution of isolated microorganisms
from blood cultures and determination of their
antimicrobial susceptibility at regular intervals in each
center would be a guide to the clinician in the decision
of empirical treatment.

Words:  Blood
susceptibility, empirical treatment

Key culture, antimicrobial

antibiyotik duyarliliklarinda olusan degisiklikler her
merkez tarafindan surekli olarak belirlenmelidir (3).

Bu calismada Ankara Numune Egitim Arastirma
Hastanesi’nde 01.07.2012 - 01.07.2013 tarihleri
arasinda  cesitli  kliniklerden  laboratuvanimiza
gonderilen enfeksiyon etkeni olarak kabul edilen
kan kultirlerinden izole edilen mikroorganizmalar
ve antimikrobiyal duyarliliklar retrospektif olarak

arastinlarak ampirik  tedavi secimine katkida

bulunulmasi amagland1.
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GEREC VE YONTEM

Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi Tibbi
Mikrobiyoloji laboratuvarina 01.07.2012 - 01.07.2013
tarihleri arasinda gonderilen kan Kkiiltlrleri incelendi.
Laboratuvarimiza gonderilen o©rnekler BACT/ALERT
3D (bioMerieux, Fransa) otomatize sisteminde takip
edildi. Pozitif sinyal alinan tim ornekler Gram boyama
yontemi ile incelendi ve es zamanli olarak kanli agar,
cikolata agar ve eozin metilen mavisi agar besiyerlerine
ekimleri yapildi. Tim plaklar 35 + 2 °C’de 16-20 saat
enkiibe edildi. inkiibasyon sonunda Kkiiltiirlerde iireyen
kolonilerden gram boyama yapildi. Temel morfolojik
ozellikleri belirlendikten sonra VITEK 2 (bioMerieux,
Fransa) sisteminde calisilarak bakteri tanimlanmasi ve
antibiyotik duyarlilik testleri yapildi.

BULGULAR

01.07.2012 - 01.07.2013 tarihleri arasinda BACT/
ALERT 3D otomatize sisteminde pozitif sinyal alinan
toplam 2.279 kan kiiltlirii degerlendirildi.

Kan kuilturlerinden izole edilen mikroorganizmalarin
1533’4 (%67,3) gram-pozitif, 670’1 (%29,4) gram-
negatif, 76’s1 (%3,3) maya olarak tanimland.

Gram-negatif bakterilerden; 169 (%25,2) Escherichia
coli, 164 (%24,5) Acinetobacter spp., 94 (%14) Klebsiella
(%12,7) (%11,5)
Serratia marcescens, 27 (%4) Burckholderia cepacia,
18 (%2,9) Enterobacter spp., 13 (%1,9) Sphingomonas
paucimobilis, 12 (%1,8) Proteus mirabilis, 5 (%0,7)
Salmonella spp., 4 (%0,6) Morganella morganii, 1 (%0,1)

spp., 85 Pseudomonas spp., 77

Raoultella planticola, 1 (%0,1) Rhizobium radiobacter
izole edildi. Gram-negatif bakterilerin kliniklere gore
dagilimi Tablo 1’de gosterilmistir.

Gram-pozitif bakterilerin, 1213’l (%79,1) koaglilaz
negatif stafilokok (KNS), 136’s1 (%8,9) Staphylococcus
aureus, 147’si (%9,6) Enterococcus spp., 37’si (%2,4)
Streptococcus spp. idi. Enterokoklar icerisinde tur
diizeyinde aynm yapildiginda 77’si (%52,3) E. faecalis,
64’0 (%43,5) E. faecium, 1’i (%0,7) E. avium, 2’si
(%1,4) E. casseliflavus, 2’si (%1,4) E. durans, 1’i (%0,7)
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E. gallinarum’du. Gram-pozitif bakterilerin kliniklere
gore dagilim Tablo 2’de gosterilmistir.

Tablo 1. Gram negatif bakterilerin kliniklere gore dagilimi

e vk, dom TomLn
n (%) n (%) Serv1§ler1 n (%)
n (%)

Enterobactericae 184 (27,5) 35 (5,2) 160 (23,9) 379 (56,6)
E. coli 111 (16,6) 16 (2,4) 42 (6,3) 169 (25,3)
Klebsiella spp. 47 (7,0) 6 (0,9) 41(6,1) 94 (14,0)
S. marcescens 8 (1,2) 4(0,6) 65 (9,7) 77 (11,5)
Enterobacter spp. 7(1,1) 5(0,7) 6 (0,9) 18 (2,7)
P. mirabilis 6 (0,9) 2(0,3) 4(0,6) 12 (1,8)
Salmonella spp. 3(0,4) 2 (0,3) 5(0,7)
M. morganii 2 (0,3) 2 (0,3) 4 (0,6)
Nonfermenterler 66 (9,9) 80 (11,9) 130 (19,4) 276 (41,2)
Acinetobacter spp. 54 (8,2) 33 (4,9) 77 (11,5) 164 (24,6)
Pseudomonas spp. 9(1,3) 41 (6,1) 35 (5,2) 85 (12,6)
B. cepacia 3(0,4) 6 (0,9) 18 (2,7) 27 (4,0)
Diger 5 (0,7) 4 (0,6) 6 (0,9) 15 (2,2)
S.paucimobilis 4 (0,6) 3(0,5) 6 (0,9) 13 (1,9)
Rautella planticola 1(0,1) 1(0,1)
Rzb. radiobacter 1(0,1) 1(0,1)
TOPLAM 255 (38,1) 119 (17,7) 296 (44,2) 670 (100)

Tablo 2. Gram pozitif bakterilerin kliniklere gore dagilim

. . Yogun
mer  Soer 3  TOPLAN
n (%) n (%) n (%)
KNS 446 (36,8) 158 (13,1) 609 (50,1) 1213 (100)
S. aureus 79 (58,1)  30(22,1) 27 (19,8) 136 (100)
E. faecalis 20 (26) 18 (23,4) 39 (50,6) 77 (100)
E. faecium 25 (39) 10 (15,6) 29 (45,4) 64 (100)
Streptococcus spp. 21 (56,7) 2 (5,4) 14 (37,9) 37 (100)
TOPLAM 591 (38,7) 218 (14,3) 718 (47) 1527 (100)
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Kan kulturlerinde Ureyen mantarlarin, 40’1 (%52,6)
Candida albicans, 12’si (%15,9) Candida tropicalis,
10’u (%13,2) Candida glabrata, 9’u (%11,8) Candida
parapsilosis, 3’4 (%3,9) Candida famata, 1’i (%1,3)
Candida dubliniensis, 1’i (%1,3) Candida quilliermondii
idi. Kan kulturlerinde ureyen mantarlarin kliniklere
gore dagilimm Tablo 3’te gosterilmistir.

Tablo 3. Candida tiri mantarlarin kliniklere gore dagilim

i e wakm  TonLan

n (%) n (%) Se;v;;;)erl n (%)

C. albicans 17 (42,5) 1(2,5) 22 (55) 40 (100)

C. tropicalis 2(16,7)  4(33,3) 6 (50) 12 (100)

C. glabrata 4 (40) 6 (60) 10 (100)

C. parapsilosis 3 (33,4) 4 (44,4) 2 (22,2) 9 (100)

C. famata 3 (100) 3 (100)

C. dubliniensis 1 (100) 1 (100)

C. quilliermondii 1 (100) 1 (100)

TOPLAM 30 39,5) 9 (11,8) 37 (48,7) 76 (100)
Enterobacteriaceae’da en etkili antibiyotikler
tigesiklin,  karbapenemler ve aminoglikozidler,

Acinetobacter spp.’de kolistin, tigesiklin ve netilmisin,
Pseudomonas spp.’de kolistin, amikasin ve gentamisin
olarak saptandi (Tablo 4).

K. pneumoniae, K. oxytoca, E. coli ve P. mirabilis
(CLSI)
kilavuzuna gore Genislemis spektrumlu B-laktamaz
(GSBL) varligi acisindan degerlendirildi. GSBL varligi
acisindan degerlendirilen 235 susun 84’linde (%35,7)
GSBL pozitif, 151’inde (%64,3) GSBL negatifti.

Klinik Laboratuvar Standartlarn Enstitisu

S. aureus suslaninda metisilin direnci (MRSA)
%39,5 ve indiklenebilir klindamisin direnci %12,7 idi.
Koagiilaz negatif stafilokoklarda metisilin direnci %79,6
ve indiklenebilir klindamisin direnci %30,6 idi.
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Kan kiiltlirlerinden mantar izolasyonu en sik yogun
bakim Unitelerinden olmustur. Kulturlerden izole edilen
mantarlarda vorikonazol, flusitozin ve kaspofungine
kars1 herhangi bir direnc yokken, bir C. glabrata
susu flukonazole orta duyarli, bir C. glabrata ve
bir C. parapsilosis susu ise amfoterisin B’ye orta
duyarli idi.

Tablo 4. Gram negatif bakterilerin antimikrobiyal direnc oranlan

& g ]
g g 5
I
b~ g 2
& K &
Direng Direng Direng
oram % oranm % oram %
Amikasin 15,4 63,1 45,9
Gentamisin 17,5 77,4 49,4
Tetrasiklin 33,7 81,5 98,6
Seftriakson 42,3
Sefoksitin 35,2
Seftazidim 38,3 97,8 65,9
Sefepim 31,1 97,3 64,7
Ampisilin sulbaktam 23,2 98,3 100
Piperasilin-tazobaktam 33,3 96,7 85,9
Piperasilin 98,3 86,1
Sefaperazon-sulbaktam 20,2 80,9 73,6
imipenem 26,4 96,7 70,6
Meropenem 8,3 96,7 70,6
Doripenem - - 50
Siprofloksasn 32,4 98,4 51,2
Levofloksasin 29,4 97,7 50,7
Trimetoprim-sulfometok 32,1 63,2 97,7
Netilmisin 17,8 32,6 54,2
Tigesiklin 8,7 18,5 94,7
Kolistin - 1,1 4,9
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Tablo 5. Gram pozitif bakterilerin antimikrobiyal direnc oranlan
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Tablo 6. Candida’larn antifungal direnc oranlan

S. aureus KNS E. faecalis E. faecium
Direng Direng Direng Direng
oram % oram % oran % orani %

Penisilin 88,1 94,1

Ampisilin - - 100 94,8
Oksasilin 39,6 80,5

alometgazol 92 1 98T 100
Eritromisin 30,6 78,5 54,5 93,1
Klindamisin 29,1 55,7 100 86,2
Siprofloksasin 40,5 67,1 42,9 94,8
Moxifloksasin 35,8 40.9 42,9 93,1
Tetrasiklin 45,5 69,9 77,9 65,5
Gentamisin 29,9 47,6 45,6 59,3
Vankomisin 0 0 3,9 241
Teikoplanin 0 7,4 1,3 22,4
Linezolid 0 4,5 9.1 3,4
Fusidik asit 18,7 60,8

Fosfomisin 5,8 64,3

Rifampin 100 98,2

imipenem 40,5 79,6 98,7 98,3
Tigesiklin 0 0 0 0

TARTISMA

Bakteriyemiler enfeksiyon hastaliklarinda en onemli
sorunlardan birisidir. Bakteriyemiler hastanede yatis
siresini uzatmakta, %20-50 oranlarinda mortaliteye ve
yiksek maliyete neden olmaktadir (4). Kan kiiltirleri
bakteriyemi teshisinde kullanilan en onemli testtir.
Hastaneler arasinda degisen oranlarda gram-pozitif ve
gram-negatif bakterilerle olusan sepsis tablolarindan
soz edilmekte ve gram-negatif bakterilerin %20-64,

C. albicans C. parapsilosis C. tropicalis C. glabrata
(n = 40) n=9) (n = 12) (n = 10)
Direng¢ Direng¢ Diren¢ Direng
oranm % oranm % oram % oram %
Amfoterisin B 0 11,1 0 10
Kaspofungin 0 0 0 0
Flusitozin 0 0 0 0
Flukonazol 0 0 0 10
Vorikonazol 0 0 0 0

gram-pozitif bakterilerin %27-74 arasinda etken oldugu
bildirilmektedir (5). Turkiye’de yapilan calismalarda
kan kulturlerinde gram-pozitif bakteri Ureme oram
%59-%70 ve gram-negatif bakteri Ureme oram %24-
%37 arasinda degismektedir (6-8). Bu calismalarda en
sik izole edilen bakteriler E. coli ve koagulaz negatif
stafilokoklardi. Calismammzda da benzer sekilde gram-
pozitif bakteri Ureme oram %67,3, Gram-negatif bakteri
treme oranm %29,4 olarak bulundu.

kandida
incelendiginde C. albicans en sik saptanan etken olmakla

Kan kilturlerinde saptanan turleri
birlikte baz1 antifungallere direncli olabilen albicans
disi kandida tirlerinin de sikligi azimsanmayacak
diizeydedir. Caliskan ve ark.’nin yaptig1 bir calismada
C. albicans %57, C.
saptanmistir (9). Bizim calismamizda ise C.albicans 40
(%52), C. tropicalis 12 (%15,8), C. glabrata 10 (%13,2),

C. parapsilosis 9 (%11,8) olarak bulundu.

parapsilosis %14 oraninda

Ulkemizde vyapilan calismalarda gram pozitif
bakteriyemi etkenleri arasinda KNS’ler ilk sirada
bildirilmektedir.
Enterobactericea Uyelerinin, nonfermenter basillerin

Kan kilturlerinde uretilen
ve diger gram negatiflerin etken olma olasiligi ¢ok
yiksekken, cilt florasinda yer alan mikroorganizmalar
icin etken-kontaminant ayinmi yapmak cok daha giic

olmaktadir. Mikrobiyologlar her zaman hasta ile ilgili

Turk Hij Den Biyol Derg
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verilere ulasamamakta ya da ulasilsa bile etken-
kontaminant ayirimin1 yapmak her hasta icin mimkun
olmamaktadir. Bizim calismamizda da gram pozitifler
arasinda KNS’ler en sik etken olarak goriilmekle birlikte
bunun etken-kontaminant ayirimindaki yetersizlikten
kaynaklandig1 diistiniilmektedir. Bu durumu netlige
kavusturmak hastanemizde

amaciyla secilmis

kliniklerde prospektif bir calisma yurutulmektedir.

Yapilan calismalarda siklikla izole edilen KNS’lerin
%62-80’i kontaminant olarak degerlendirilmektedir
(10). Calismamizda pozitif kan Kkiiltiirlerinden izole
edilen gram-pozitif bakterilerin %79,1’i KNS olarak izole
edilmis olup, hastanemiz enfeksiyon kontrol komitesi
tarafindan sirveyans analizi yapilan kliniklerde ureyen
KNS’ler etken-kontaminant acisindan degerlendirilmis
ve %20,1’i etken kabul edilmistir.

Enterokoklar kan dolasimi enfeksiyonlarinda iictincii
ve ya dordiincu siklikta izole edilen bakterilerdir (11).
Bizim calismamizda da enterokoklar KNS ve E. coli’den
sonra uclinci sirayr almaktadi.  Enterokoklarda
vankomisine direnc oranini Bar ve ark. %34, Duman ve
ark. %1,5 olarak saptamislardir (8, 12). Bu deger bizim
calismamizda %13,9’du. Enterokoklarda tir ayrimi
yapilarak direnc oranina bakildiginda E. faecium icin
vankomisin direnci %24,1, E. faecalis icin vankomisin
direnci %3,9 olarak bulunmustur. Bu sonucun hastanemiz
ozellikle yogun bakim unitelerinde vankomisin direncli
enterokok (VRE) kolonizasyon oranlarinin artmasiyla
iliskili oldugu distinildu.

S. aureus’da metisilin direnci hem cografi bolgeler
arasinda hem de aym bolgede yer alan saglik kuruluslar
arasinda degiskenlik gostermektedir. Tiirkiye’de yapilan
cesitli caismalarda S. aureus’da metisilin direnci %25,6
- %58,3 arasinda degisen oranlarda bildirilmistir (13,
14). Ulusal antimikrobiyal direnc surveyans sisteminin
(UAMDSS) 2011 wyili verilerine gore S.

metisilin direnci %31,7 olarak bildirilmistir (15). Bizim

aureus’da

calismamizda da S. aureus suslarinda metisilin direnci
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%39,5 idi. Duman ve ark. KNS’de metisilin direncini
%64,4 olarak bildirirken bizim calismamzdaki oran
%79,6 olarak bulundu (8).

Coklu direncli patojenlerin ozellikle GSBL ireten
Enterobacteriacea grubu mikroorganizmalarin neden
oldugu kan dolasimi enfeksiyonlarinda tedavide
sorunlar olusmakta ve mortalite artmaktadir (16).
Son yillarda ozellikle GSBL pozitif E. coli ile olusan
enfeksiyonlarda artis goriilmektedir. Zarakolu ve ark.
2003-2005 yili kan kiiltiirii izolatlarinda E. coli’lerin
%33’lnde, K. pneumoniae’larin %31’inde GSBL uretimi
saptamistir (17). UAMDSS 2011 yili verilerine gore
E. coli’de %47,4’inde, K. pneumoniae’de %48,5
GSBL pozitifligi bildirilmistir (18). Bizim calismamizda
toplam 235 E. coli, K. pneumoniae, K. oxytoca ve P
mirabilis susunun %35,7’si GSBL pozitifti.

P. aeruginosa ve A. baumannii tirlerinin cok ilaca
direncli suslarinda son yillarda ciddi artislar olmustur
(19). Uzun ve ark.’mn kan kiltirlerinde yaptigi
calismada P aeruginosa ve A. baumannii izolatlarina
en etkili antimikrobiyal ajanin kolistin oldugunu
belirlemislerdir (20). Bizim calismamizda da en etkili
ajan kolistin olarak belirlendi.

Paeruginosaicin imipenem direnci %18-%49 arasinda
degismektedir (21, 20). A.baumannii’de ise %39-%86
arasinda bildirilmistir (20, 21). Bizim calismamizda ise
bu oran Pseudomonas spp. icin %70,6, A. baumannii
icin %96,7 idi. Bu artisin son on yilda karbapenem
kullamminin  asin artist ve Pseudomonas spp. ve
Acinetobacter spp. nin hizli direnc gelistirmeleriyle
iliskili oldugu disiiniildi.

Kan kulturlerinden izole edilen mikroorganizmalarin
ve antimikrobiyal duyarliliklarinin belirlenmesi ampirik
tedaviye baslama sirasinda klinisyene yol gosterecektir.
Bu nedenle bu tir calismalar her merkezde belirli
araliklarla yapilarak her hastanenin sk rastlanan
etkenleri ve bu etkenlerin antibiyotik duyarlitiklarim
belirlemesi gerekir.
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