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YOGUN BAKIM UNITESINDEN iZOLE EDILEN BURKHOLDERIA CEPACIA
SUSLARININ CESITLI ANTIBIYOTIKLERE DIRENCI*
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OZET

Burkholderia cepacia, ozellikle yogun bakim iinitelerinde oliimciil infeksiyonlara neden olan Onemli bir patojendir.
Caligmada, hastanemiz yogun bakim iinitesinden izole edilen B.cepacia suglarimin cesitli antibiyotiklere karg: direng oranlari-
nin belirlenmesi amaglanmigtir.

Yogun bakim iinitelerinden gonderilen ¢esitli klinik drneklerden izole edilen 43 B.cepacia sugsu konvansiyonel yontem-
lerle idantifiye edilmis, tiir diizeyinde tiplendirme ve antibiyotik duyarliliklari icin BD Phoenix otomatize mikrobiyoloji siste-
minden (Becton Dickinson, ABD) yararlamlnustir. Suslarin izole edildigi ornek tiiriine gore dagilimi; 23 kan, 12 idrar, 4
trakeal aspirat, 4 diger (yara, kateter) olarak tespit edilmistir. Antibiyotiklere direng oranlari ise meropeneme % 5, levofloksa-
sine % 7, trimetoprim-sulfametoksazole % 7, seftazidime % 9 ve kloramfenikole % 32 olarak bulunmustur.

Sonug olarak, yogun bakim iinitelerinde yiiksek mortalite nedeni olan B.cepacia suglari icin elde ettigimiz direng oran-
lary, yapilan diger ¢alismalarla kiyaslandi§inda daha diisiik bulunmugstur. Ancak CLSI'nin onerdigi antibiyotik sayisinin
kisitli olmast nedeniyle B.cepacia infeksiyonlar: dikkatle degerlendirilmelidir.

Anahtar sozciikler: antibiyotik direnci, Burkholderia cepacia, yogun bakim iinitesi
SUMMARY
Resistance of Burkholderia cepacia Strains Isolated from Intensive Care Unit to Various Antibiotics

Burkholderia cepacia is an important pathogen that particularly causes fatal infections in intensive care units. In this
study, we aimed to determine the resistance rates to various antibiotics of B.cepacia strains isolated in intensive care unit of
our hospital.

Forty-three B.cepacia strains isolated from various clinical specimens sent from intensive care unit were included in the
study. After microorganisms had been identified as non-fermentative by conventional methods, BD Phoenix automated mic-
robiology system (Becton Dickinson, USA) was utilized for species level identification and for antibiotic susceptibility tests.
The distribution of isolated 43 B.cepacia strains according to the sample types was determined as 23 from blood, 12 from urine,
4 from tracheal aspirate, 4 from other specimens (wound, catheter). Resistance rates for antibiotics were as follows: 5 % for
meropenem, 7 % for levofloxacin, 7 % for trimetoprime-sulfamethoxazole, 9 % for ceftazidime and 32 % for chlorampheni-
col.

As a result, obtained resistance rates for B.cepacia which is associated with high mortality in intensive care units, were
found lower compared to the other studies. However, because of the limited number of antibiotics recommended by CLSI,
B.cepacia infections should be carefully evaluated.
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GIRIS

Non-fermentatif Gram negatif basiller ige-
risinde yer alan Burkholderia cepacia, son yillarda
Ozellikle yogun bakim {initelerinde yatan ve
immiin sistemi baskilanmig hastalarda artan
oranlarda gortilen firsatg infeksiyonlara neden
olmaktadir®™. Daha 6nce Pseudomonas cepacia
olarak isimlendirilmis olan B.cepacia, bakteremi,
iiriner sistem infeksiyonu, septik artrit, peritonit
ve solunum yolu infeksiyonlarinda etken olarak
karsimiza gtkmaktadir®. Viriilans: diisiik olarak
kabul edilmesine ragmen 0zellikle kronik gra-
niillomat6z hastaligi olanlar ile 16kositlerde mik-
roorganizma Oldiiriilmesi i¢in gerekli siiperoksit
ve reaktif oksidanlari yapamayan primer immun
yetmezligi olan hastalarda infeksiyona neden
olur. Ayrica kistik fibrozlu hastalarda infeksiyo-
na stk neden olan mikroorganizmalar arasinda
yer almaktadir®.

Su kaynaklari, pastorize edilmemis siit,
toprak, sebze ve meyve gibi bitkilerde bulunabi-
len B.cepacia, antibiyotik ve dezenfektanlara
kars1 intrensik direng gosterebilmesi nedeni ile
hastanelerde farmasdétik ilaglar, nebulizor, venti-
lator sistemleri, monitorler, dus basliklari, diya-
liz makinalar gibi tibbi malzemelerde kontami-
nan olarak 6nemli yer tutmaktadir??.

B.cepacia suslarinin bir¢cok antibiyotige
direngli olmasi, bu bakterilerin olusturdugu
infeksiyonlarin tedavisinde sorun olusturmak-
tadir?. B.cepacia, aminoglikozitler ve polimiksi-
ne intrensek direng gostermektedir. Indiiklene-
bilir beta-laktamaz veya degisen penisilin bagla-
yan protein (PBP) yapilar1 nedeniyle beta-
laktamlara, metallo-beta-laktamazlar sayesinde
basta imipenem olmak tizere karbapenemlere,
efluks pompa sistemleri ve gegirgenligin azal-
mas1 nedeniyle de aminoglikozitlere direng gos-
termektedirler®.

Genis spektrumlu antibiyotiklerin sik,
fazla ve akilci olmayan kullanimlari1 sonucu bu
bakteriler antibiyotiklere ¢oklu direng gelistir-
mis, hatta hastanelerde zaman zaman panrezis-
tan kokenlerle karsilasilmaya baslanmistir®.
Calismada, hastanemiz yogun bakim iinitesin-
den izole edilen B.cepacia suslarinin gesitli anti-
biyotiklere kars1 direng oranlarinin belirlenmesi
amaclanmistir.
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GEREC VE YONTEM

Ocak 2006 - Aralik 2011 tarihleri arasinda
yogun bakim iinitelerinden génderilen ve gesitli
klinik 6rneklerden izole edilen 43 B.cepacia susu
¢alismanin gerecini olusturmustur.

Laboratuvara gelen klinik 6rnekler % 5
koyun kanli agar ve EMB agara ekilerek 37°C’de
24 saat inkiibasyona birakilmigtir. Kan kiiltiirti
ornekleri BacT/Alert 3D (bioMerieux, Fransa)
tam otomatik kan kiiltiirii sisteminde ¢aligilmig-
tir. EMB agarda laktoz negatif oldugu belirle-
nen, sitokrom oksidaz testleri pozitif ve non-
fermentatif oldugu saptanan mikroorganizma-
larin B.cepacia olabilecegi diistintilmiis, tiir diize-
yinde tiplendirme ve antibiyotik duyarliliklari
i¢in BD Phoenix (Becton Dickinson, ABD) otoma-
tize mikrobiyoloji sisteminden yararlanilmistir.

BULGULAR

Izole edilen 43 B.cepecia susunun &rnek
tlrtine gore dagilimi; 23 (% 53) kan, 12 (% 28)
idrar, 4 (% 9) trakeal aspirat, 2 (% 5) yara, 1 (%
2) kateter, 1 (% 2) iiretral materyal olarak belir-
lenmistir. B.cepecia suslarinin CLSI 2010 klavu-
zunda® belirtilen ilag gruplamalari esas alinarak
Onerilen antibiyotiklere gore direng oranlari
degerlendirildiginde en etkili antibiyotigin
meropenem oldugu saptanmistir. Suglarin anti-
biyotiklere direng oranlar: tabloda verilmistir.

Tablo. Burkholderia cepacia suslarmin antibiyotiklere direng
oranlari.

Antibiyotik Grup* n R Direng (%)

Trimetoprim- A 43 3 7
sulfametoksazol

Meropenem B 41 2 5

Levofloksasin B 30 2 7

Seftazidim B 43 4 9

Kloramfenikol B 28 9 32

*CLSI 2010 klavuzunda belirtilen ilag gruplar: (A: rutin olarak
bildirilmesi uygun olan ilaglar, B: onem tagiyan ve oncelikli olarak
test edilmesi gerekli olan ilaglar), n: test edilen sug sayisi, R:
direngli sug sayisi.

TARTISMA

Son yillarda non-fermentatif Gram negatif
bakteriler, bagta hastane infeksiyon etkeni olmak
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uzere sik olarak karsimiza ¢ikmaktadirlar. Bircok
antibiyotige dogal direngli olan bu bakteri ile
gelisen infeksiyonlarin tedavisinde giicliikler
yasanmaktadir®. Ayrica son zamanlarda hasta-
nelerde ortaya ¢ikan salginlara bakildiginda
B.cepacia infeksiyonlarinin 6neminin giderek
arttigr gorulmektedir®. Virtilansinin az olmast
nedeniyle B.cepacia’ya bagh infeksiyonlarin mor-
bidite ve mortalitesi diigtiktiir. Buna karsin kis-
tik fibrozisli hastalarda ve kronik graniilomatoz
hastalig1 olanlarda ciddi akciger infeksiyonlari
ve bakteremi ile karsimiza c¢ikmaktadir®.
Ozellikle kistik fibrozisli hastalarin solunum
orneklerinde B.cepacia izolasyonu kotii prognoz
kriteri olarak kabul edilmektedir®.

Yapilan ¢alismalarda B.cepacia suslarmin
siklikla kan, solunum veya idrar 6rneklerinden
izole edildigi bildirilmektedir. Yurt dis1 kaynakl
bir calismada Gales ve ark.® bakteriyi kan
orneklerinden % 63, solunum 6rneklerinden % 30
ve idrar 6rneklerinden % 4 oraninda izole ettik-
lerini bildirmislerdir. Ulkemizde ise Dizbay ve
ark.® % 59 oraninda pnémonili, % 26 oraninda
bakteremili, % 5 oraninda ise tiriner infeksiyon-
lu hastalardan elde etmislerdir. B.cepacia suslari
¢alismamizda da, bu sonuglarla uyumlu olarak
en sik kan (% 53), idrar (% 28) ve trakeal aspirat
(% 9) o6rneklerinden izole edilmistir.

Immiin sistemi saglam kisilerde infeksi-
yon olusturamayan B.cepacia, ¢ok fazla antibiyo-
tik kullanan veya mekanik ventilasyondaki has-
talarda nozokomiyal pnémonilere yol agmakta-
dir. Bu risk faktorleri ile oldukga farkl bir direng
profiline sahiptir. Penisilin, ampisilin, birinci ve
ikinci kusak sefalosporinler, karbapenemler ve
aminoglikozidlere dogal olarak direngli olmasi-
na karsin trimetoprim-sulfametoksazol (SXT),
seftazidim, minosiklin ve floro-kinolonlara
duyarli olarak saptanabilmektedir’®. B.cepacia
suglarinin CLSI'nin 6nerdigi antibiyotiklere nis-
peten daha duyarli oldugu, buna karsin tedavi
segeneklerinin az oldugu bilinmektedir®. Sader
ve Jones™ B.cepacia suslar igin direng oranlari-
n1; SXT % 9, seftazidim % 11, levofloksasin % 18,
meropenem % 20; Gales ve ark.® seftazidim % 6,
meropenem % 12, levofloksasin % 8 ve SXT % 29;
Bonacorsi ve ark.) meropenem % 6, seftazidim
% 12, SXT % 38 olarak tespit etmislerdir.
Calismamizda ise direng oranlari, meropeneme
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% 5, levofloksasine % 7, SXT’e % 7 ve seftazidi-
me % 9 olarak belirlenmistir. Ulkemizde yapilan
calismalarmn sayis1 kisith olmakla birlikte yiik-
sek direng oranlar1 bildirilmektedir. Dizbay ve
ark.® bes yillik ¢alismalarinda hastane infeksi-
yon etkeni olarak belirledikleri B.cepacia suslari
icin diren¢ oranlarini; meropenem igin % 49,
seftazidim igin % 62, SXT igin ise % 56 olarak
bildirmislerdir.

Infeksiyonun baglangicinda duyarli olarak
saptanan B.cepacia suslar1 tedavi esnasinda
diren¢ kazanabilir; bu nedenle farkli zamanlar-
da hastalardan izole edilen her susa duyarlilik
testi yapilmalidir®. Tedaviye iki etkili antibiyo-
tikle, parenteral olarak baglanmasi 6nerilmekte-
dir. Tedavi siiresi klinik ve mikrobiyoloji labora-
tuvar sonuglar1 dikkate alinarak belirlenir.
Antibiyogramda duyarli bulunursa SXT ile
kinolon veya SXT ile seftazidim kombinasyonu
uygun bir kombinasyondur®.

Caligmalarda antipsddomonal penisilinle-
rin farkli etkinlik gosterdigi bildirilmektedir.
Altta yatan hastaligina gore direng durumlari da
farklilk gosterebilmektedir. In-vitro sartlarda
B.cepacia suslarma etkili olan seftazidim veya
tikarsilin gibi baz1 antibiyotikler, 6zellikle kistik
fibrozisli hastalarda etkili olamamaktadir®”.
Kabul edilebilir direng oranlarina karsilik kistik
fibroz olan hastalarda B.cepacia suslariin direng
oranlar1 oldukga yiiksek olarak bildirilmektedir.
Zhou ve ark.® kistik fibrozisli hastalardan izole
ettikleri B.cepacia suslar igin direng oranlarini;
meropeneme % 48, seftazidime % 65, kloramfe-
nikole % 85, SXT’e % 95 olarak bildirmislerdir.
Tekrarlayan antibiyotik tedavisi goren kistik
fibrozlu hastalardan izole edilen suslar, kulla-
nimda olan biitiin antibiyotiklere direngli kabul
edilmektedir. Cogul direngli kokenler ve yiiksek
oranlarda bildirilen direng oranlari nedeni ile
B.cepacia suslari igin sinerji calismalarina gerek
duyulmaktadir®.

Sonug olarak, yogun bakim iinitelerinde
yliksek mortalite nedeni olan B.cepacia suslari
icin elde ettigimiz direng oranlari, yapilan diger
calismalarla kiyaslandiginda daha diisiik bulun-
mugtur. Ancak CLSI'nin 6nerdigi antibiyotik
sayisinin kisitli olmasi nedeniyle B.cepacia infek-
siyonlar1 dikkatle degerlendirilmelidir. B.cepacia
izole edildiginde, 6nceki salgin raporlarinda da
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belirtildigi gibi hastanede salgin olusturabilece-
gi gozoniinde bulundurularak, ¢ok siki infeksi-
yon kontrol énlemleri alinmalidur.
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