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OZET

Amagc: Pseudomonas aeruginosa (P. aeruginosa), ¢zellikle duyarll hastalarda ciddi infeksiyonlara yol acabilen firsatci
bir mikroorganizmadir. Yogun bakim Unitelerinde (YBU) invazif aletlerin kullanimasiyla ortaya gikan hastane kaynakli
infeksiyonlar ve salginlar hasta yasami agisindan énemli bir tehdite yol agmaktadir. Bu calismada, pediatri YBU'de
kullanilan laringoskoplarin kontaminasyonundan kaynaklandigi tespit edilen bir P aeruginosa salgini sunulmustur.

Gerec ve Yontemler: 21 Mayis- 17 Agustos 2012 tarihleri arasinda pediatri YBU’de yatan alti hastanin coklu antibiyotik
direncli P aeruginosa (CADPa) ile infekte oldugu belirlendi. Olgularin zaman ve yer agisindan kiimelenmesi nedeniyle
hastane salgini olabilecedi dusinuldd. Bu salginin kaynagini bulmak icin ¢evresel 6rnekler toplandi. Mikrobiyoloji
laboratuvarimizda uygun inkUbasyon sonrasi ileri identifikasyonlar ve antibiyotik duyarlilik testleri yapildi.

Bulgular: identifikasyon ve antibiyotik duyarliik testleri sonucunda bu YBU’de kullanilan iki laringoskoptan CADPa
izole edildi. Bu suslar ile hastalardan izole edilen suslarin antibiyotik duyarliik paternleri benzerlik gdsterdi. CADPa
Ureyen alti hastaya bu laringoskoplarla tekrarlanan enttbasyonlar yapildigi ve salginin reenttbasyonlarda kullanilan
laringoskoplardan kaynaklandigi tespit edildi.

Sonug: Hastane ortaminda kullanilan cesitli aletlerin kontaminasyonu sonrasinda nozokomiyal CADPa salginlari
olabilecegi dustnulmelidir. Salgin varliginda hedefe yonelik strveyans yapilmali ve infeksiyon kontrol dnlemleri daha siki
uygulanmalidir.

Anahtar Sozciikler: Antibiyotik direnci, Hastane enfeksiyonlari, Pediatrik yogun bakim Unitesi, Pseudomonas aeruginosa

ABSTRACT

Objective: Pseudomonas aeruginosa (P. aeruginosa), is an opportunistic microorganism that causes serious infections
especially in susceptible patients. Nosocomial infections and outbreaks seen after the use of invasive instruments in
intensive care units (ICU) seriously threaten patient survival. We report a Pseudomonas aeruginosa outbreak that was
found to be caused by contamination of laryngoscopes used in the pediatric ICU.

Material and Methods: Six patients in the pediatric ICU were diagnosed multi drug resistant P aeruginosa (MDRPa).
A nosocomial outbreak was suspected as the cases were aggregated with regard to time and place. Environmental
specimens were collected to explain the source of this outbreak. Antibiotic susceptibility tests and advanced identification
tests following incubation were performed.

Results: After identification and antibiotic susceptibility tests, MDRPa was detected from two laryngoscopes used in
the pediatric ICU. The antibiotic susceptibility patterns of these strains and those isolated from the patients were similar.
Recurrent intubations had been performed in those six MDRPa-isolated patients and the outbreak was found to have
originated from these laryngoscopes.

Conclusion: Contamination of various instruments used in hospitals can cause nasocomial MDRPa outbreaks. When
detected, surveillance should target the cause and strict prevention strategies to control infection should be utilized.
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GIiRIS

Pseudomonas aeruginosa (P, aeruginosa), zorunlu aerobik
olan ve nemli ortamlarda kolayca Ureyebilen Gram negatif bir
bakteridir. Ozellikle hastane kaynakli infeksiyonlara yol agabilen
bir patojen mikroorganizmadir (1,2). P. aeruginosa yogun bakim
unitelerinde (YBU) gelisen pnémonilerin en sik nedeni olup,
hastane infeksiyonu etkeni Gram negatif bakteriler arasinda
ikinci sirada yer almaktadir (3,4). Nemli ortamlarda uzun slre
canli kalabilmesi nedeniyle kolaylkla hastane ortamindan
ve kontamine tibbi cihazlardan kaynaklaklanan hastane
salginlarina neden olabimektedir (4,5). P aeruginosa’ya
bagl gelisen hastane kaynakli infeksiyonlar ciddi seyirli olup,
mikroorganizmanin bir¢cok antibiyotige intrensek direncli olmasi
veya sonradan diren¢ kazanmasi nedeniyle tedavisi zordur.

YBU’ler hastane infeksiyonlarinin en sik gorildigi niteler
olmasi agisindan énemiidir. Ozellikle mekanik ventilatére bagl
ve YBU’de uzun sUreli yatan hastalar risk altindadrr. (4,6).

Salgin, bir hastaligin belirli bir yerde belirli bir zaman diliminde
beklenenden fazla gdrllmesi veya belirli ortak 6zellikleri
nedeniyle kiUmelesmesidir. Hastane salginlarnin en  sik
gorildugi yerler YBU'ler ve ba@isiklik sistemi baskilanmis
hastalarin yattigi Unitelerdir. Hastane salginlan genellikle sik
tekrarlanan invaziv islemler veya alet kullanimi ve bakimi ile ilgili
teknik hatalar sonucunda ortaya cikar. Salgin incelemesinin en
ana hedefi, salgin kaynaginin ve rezervuarlarinin saptanmasi,
gerekli kontrol 6nlemlerinin alinmasi, salginin kontrol altina
alinmasi ve gelecekte muhtemel salginlarin énlenmesi igin yeni
stratejiler gelistiriimesidir (7-9).

Bu calismada, YBU’de yatan pediatrik hastalarda kontamine
laringoskoplardan kaynaklandigi tespit edilen ¢oklu antibiyotik
direncli P aeruginosa (CADPa) salgini sunuldu. Salgin strecinin
ve uygulanan enfeksiyon kontrol programinin etkinliginin
degerlendiriimesi amagclandi.

YONTEM ve GEREGLER

Calismamiz, S.B. Ankara Cocuk Sagligi ve Hastalklar Hema-
toloji Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi’'nin Genel Pediatri
YBU’de yiritildi. Bu YBU ikiye bolinmiis sekilde toplam 14
yataklidir. Mayis 2012’'de bu YBU’de (yedi yatakli olan birinci
Unitede) yatan alti hastadan goénderilen derin trakeal aspirat
(DTA) kultdrlerinde antibiyotik duyarliik paternleri benzer olan
CADPa ( kolistin ve amikasin hari¢ tim antipseudomonal an-
tibiyotiklere direncli) Gredigi Mikrobiyoloji laboratuvar tarafindan
Enfeksiyon Kontrol Komitesi'ne (EKK) bildirildi (10,11). Coklu
direngli bir susun ayni Unitede yatan farkli hastalardan belirli bir
zaman diliminde izole ediimesi Uzerine bir hastane salgini olarak
degerlendirildi. Bu amacla salgini incelemeye yonelik calismalar
baslatildi.

DTA kdltdrlerinde Ureme olan hastalar ve bu dénemde bu
YBU’de yatan diger hastalar Hastaliklar Kontrol ve Onleme

Merkezi (CDC) (12) kriterlerine gbére nozokomiyal infeksiyon
acisindan degerlendirildi.

Salgin kaynagini saptamak igin gevresel 6rnek kultdrleri alindl.
Enfeksiyon kaynagi olma ihtimali yUksek olan laringoskoplardan,
aspiratér cihazindan, oksijen maskelerinden,  dezenfektan
soliisyonlardan, YBU icindeki musluktan, s buyyonlar
icine inokUle edilecek sekilde Kultir cgubuklar ile &rnekler
alindi. Laringoskop gibi invaziv aletler steril serum fizyolojik
ile yikandiktan sonraki lavaj materyalleri kiltGre ekildi. Alinan
drnekler kanli agar ve EMB (Eosin metilen blue) agar plaklarinda
37°C’de 24-48 saat slreli inkiibe edildi. Ureme saptanan plaklar
icin ileri identifikasyon ydntemleri uygulandi. Gram boyama,
katalaz ve oksidaz testi sonrasi; Gram negatif, oksidaz negatif
ve katalaz pozitif suslar Phoenix™ (BD Diagnostic Systems,
Sparks, MD, USA) otomatize sistem kullanilarak identifiye
edildi. Antibiyotik duyarliik sonuglar da ayni otomatize sistemle
caligildi ve CLSI (Clinical and Laboratory Standards Institute)
kriterlerine bakilarak yapilan standart disk difizyon yéntemiyle
(fenotipik yontem) konfirme edildi (13).

BULGULAR

Yaklasik iki aylik bir strecte Pediatri YBU’de yatan hastalardan
altisinin DTA kdlttrlerinde  CADPa (imipenem, meropenem,
seftazidim, ko-trimoksazol, sefoperazon-sulbaktam ve pipe-
rasilin-tazobaktam, amoksisilin-klavulanik asit, siprofloksasine
direngli, kolistin ve amikasine duyarl)) Gremesi olmasi Uizerine ve
bu hastalarda ates, I6kositoz, akciger grafisinde yeni infiltrasyon
olmasi tzerine CADPa’'nin etken oldugu nozokomiyal pnémoni
salgini dusunuldt. CADPa tremesinin ilk bagladigi zamana gdre
olgularin dagiimi Tablo I’'de gosterildi.

CADPa Uretilen hastalarin G¢clu (%50) mekanik ventilatore
bagl, ikisi (%30) trakeotomili, biri de (%20) mekanik ventilatére
bagll olarak bir stre takip ediimis daha sonra extlbe edilmig
hastalardl. Hastalara, Gremelerin saptandigi tarihlerden énceki
bes glnde tekrarlanan enttibasyonlarin yapildigi EKK tarafindan
yogun bakim personeliyle yapilan gdrusmelerde o6grenildi.
Alinan c¢evre kultUrlerinden; laringoskoplarda, hastalardan izole
edilen P. aeruginosa ile ayni antibiyotik duyarlilik paternine sahip
suglar (imipenem, meropenem, seftazidim, ko-trimoksazol,
sefoperazon-sulbaktam ve piperasilin-tazobaktam, amoksisilin-
klavulanik asit, siprofloksasine direngli, kolistin ve amikasine
duyarl) izole edildi. Diger alet ve sivi kdltlrlerinde Ureme
tespit edilmedi. Izolatlar arasindaki klonal iliskiyi gdstermek
icin gerekli olan molekuler ydntemler (PGFE=Pulsed Gel Field
Electrophoresis, PCR= Polymerase chain reaction gibi) teknik
yetersizlik nedeniyle yapllamadi. Calismamizin  yUrGtaldtgu
tarinlerde bu YBU’de kisa sUreli yatan 16 hasta ile nozokomiyal
pnémoni tanisi alan alt hasta karsilastirildi. Bu 16 hastanin ortak
ozellikleri YBU'de kisa sireli yatmis olmalar (ortalama yatis
sUresi 7.6+2.65 glin) ve komorbit hastaliklarinin olmamasiydi
(ilag intoksikasyonu, CO zehirlenmesi gibi tanilarla yatmis olan
hastalar). Bu 16 hasta entlibe olarak takip ediimeklerinden DTA
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Tablo I: Ureme tarihlerine gére olgularin dagilimi ve demografik 6zellikleri.

Olgular Ureme Tarihi Ureme yeri/sayisi Yas Cinsiyet Primer Tani

Olgu 1 18.05.2012 DTA(2), Kan(1), Yara(1) 4 K Hemofagositik lenfohistiositoz
Olgu 2 22.05.2012 DTA(?2),Yara(1) 9 K Serebral Palsi

Olgu 3 28.05.2012 DTA(1), Kan(1) 11 E Serebral Palsi

Olgu 4 01.06.2012 DTA(1) 1 K infantil serebral palsi
Olgu 5 01.06.2012 DTA(2),Yara (1) 10 E SSS dejeneratif hastaligi
Olgu 6 01.06.2012 DTA(2), (Kan) 11 E Mitokondriyal myopati

Tablo IlI: Laringoskop kullaniima ve CADPa Ureme / nozokomiyal
pnomoni gelisimi iligkisi.

DTA iireme (+)
Laringosko ve Nozokomiyal
9 P Nozokomiyal pnémoni (-)
pnémoni (+)
Kullaniimis 6 (%75) 2 (%25) P<0.001
Kullanilimamis 0 (%0) 14 (%100)

kUltira génderiimedi. Bu hastalarn higbirinde nozokomiyal
pnémoni tanisi icin CDC kriterlerini karsilayacak klinik ve
laboratuvar bulgulart mevcut degildi. Bu hastalardan ikisinde
(%12.5) kontamine laringoskop kullanmi dykisl mevcuttu.
Larinkoskop kullanimi ile nozokomiyal pnémoni iligkisi Tablo
[I’"de gosterildi.

Bu sonuclarla, CADPa’nin neden oldugu nozokomiyal pnémoni
laringoskop  kontaminasyonuna baglandi. Hemsirelerle ve
diger saglk personeliyle yapilan gorismeler sonrasi YBU’deki
laringoskoplarin sadece iki tane oldugu ve hizli kullanim igin
klorlu tablet iceren sollsyonlarda kisa sureli bekletildikten
sonra hemen tekrar kullanildigi, sterilizasyona gdnderilemedigi
o6grenildi. Bu nedenle de ilk hastanin DTA kultirinde olan
Uremenin daha sonra diger hastalara kontamine laringoskop
aracili bulastigi distnuldd.

Haziran 2012’den itibaren salginin kontrollne ydnelik énlemler
EKK tarafindan alinmaya baslandi. YBU personeline el hijyenine
uyum, invaziv aletlerin ve YBU ortaminin dezenfeksiyonu ile ilgili
egitimler tekrar verildi. Bu YBU’de ard arda iki kez genel ortam
ve alet dezenfeksiyonu yapildi. invaziv aletler strerilizasyona
gonderildi. Temmuz 2012 itibariyle tekrarlanan gevresel drnek
kilttrlerinde Greme olmadi. infekte hastalardan alinan kontrol
kultirlerde Ureme saptanmadi. Salginin  kontroll  amaciyla
yapllan calismalar sonucu salgin sonlandirildi ve yeni olgu
gortimedi.

TARTISMA

Nemli ortamlarda kolay Uremesi ve gevre kosullarina uzun sure
dayanikli olmasi nedeniyle P. aeruginosa, ylksek morbidite ve
mortaliteyle seyreden hastane infeksiyonlarina neden olur. Te-
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davisinde en sik antipseudomonal penisilinler, sefalosporinler,
ve karbapenemler kullanimakla birlikte genellikle sinerjistik etki
elde etmek igin aminoglikozidler veya kinolonlarla kombine
edilmektedir (1-3). P aeruginosa beta laktamaz yapimi, penisilin
baglayan proteinlerde degisiklik, membran gecirgenliginde azal-
ma ve aktif pompa mekanizmasi gibi farkll diren¢c mekanizma-
larina sahip olmasi nedeniyle mevcut antibiyotiklere hizla direng
gelistirebilmektedir (1-3). P aeruginosa, hastane ortaminda
yasayabilen ve bulunan bakteriler arasindadir. Dolayisiyla da
hastadan hastaya dogrudan ya da kullanilan aletler araciligiyla
bulasabilir ve buna bagl olarak da salginlara yol agabilir (14).

Son vyillarda hizla artan oranlarda bildirilen CADPa suglari-
nin, 6zellikle YBUlerde ciddi sorunlara sebep olacag du-
stntlmektedir. Bizim calismamizda, oldugu gibi literatirde
P, aeruginosa’ya bagl bircok salgin rapor edilmistir (15-19).
Bazi calismalarda salginin kaynagi saptanamamisken bazilarin-
da pozitif basingli ventilasyon cihazlari, musluk suyu gibi kay-
naklar saptanmistir (18-21). Calismamizla benzer olarak Kikuchi
ve ark. (17) tarafindan kontamine oral entibasyon ekipmanla-
rina bagl karbapenem direncli P aeruginosa salgini ve Iversen
ve ark. (18) tarafindan kontamine agiz bakim gubuklarina bagli
P, aeruginosa salgini rapor edilmistir.

Laringoskoplar Spaulding siniflamasina gére yari-kritik aletler
olarak kabul edilir. Yari kritik aletler eger disposable degilse ilk
kullanimdam sonra tekrar kullanimlarda mutlaka sterilizasyon
ya da Ust dizey dezenfektan ile muamele edilmesi gerekir (22).
Ne yazik ki bizim calismamizda yogun bakim hemsireleri ile
yapilan gdrismelerde laringoskoplarin her kullanimdan sonra
yUksek duzey dezenfekte ediimedigi ogrenildi. Bu gorisme
sonrasl ve Ozellikle solunum yolu materyallerindeki bakteriyel
identifikasyonlar sonucunda da salginin kaynaginin yanls bakim
uygulanan laringoskoplar oldugu tespit edildi. Laringoskop
aracill tekrarlanan endotrakeal entlbasyonlarin da hastadan
hastaya kontaminasyondan sorumilu olduguna karar verildi.

Hastane salginlarinda etken mikroorganizmanin tespitinde ve
antibiyotik direncinin saptanmasinda genotipik molekuler tani
yontemleri (PGFE, PCR gibi) kullaniimasi giderek artmaktadir.
Ozellikle PGFE izolatlar arasindaki klonal iligkinin saptanmasinda
cok degerli ancak maliyeti yiksek bir yontemdir (23). Salgin
analizlerinde Klinik epidemiyolojik ¢alismalar ve fenotipik
yontemlerle birlikte; PGFE, PCR gibi molekdler yontemlerin
kullanimasi ¢cok degerlidir (23,24). Her iki yéontemin birlikte
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kullanilmasi hastane salginlarinin en hizli ve en dogru sekilde
tespit edilmesini  saglamaktadir (23-25). Ulkemizde salgin
incelemelerine  yonelik yapilan baz c¢aligmalarda; salginin
kaynagini saptamaya yonelik yapilan PGFE, PCR gibi molekUler
tani yontemleri kullanimistir bazilarnda ise  kullaniimamistir
(18-21). Bizim calismamizda, teknik vyetersizlik nedeniyle
PGFE ile molekuler genotipik tiplendirme yapilamadi. Ancak
EKK tarafindan yurattlen klinik epidemiyolojik galismalar ve
mikrobiyoloji laboratuvanmiz tarafindan fenotipik yontemler ile
yapilan identifikasyonlar sonrasi salgin tanisi kisa sUrede ve
maliyeti az bir sekilde konuldu. Bizim ¢alismamizla benzer olarak
yapllan daha 6nceki calismalarda, hemsire basina dusen hasta
sayisinin fazla olmasi, YBU’lerde yatan hasta sayisinin fazla
olmasi, egitimli personel sayisinin az olmasi, yetersiz malzeme
sikintist alet iligkili hastane enfeksiyon oranlarini arttirdigi éne
sUrllmustir (26,27). Calismamizda bildirdigimiz  yayilm, el
hijyenine uyumun ve bariyer dnlemlerinin arttirimasi ve invaziv
aletlerin uygun dezenfeksiyonu ile kontrol altina alindi.

Salgin analizlerinde etken mikroorganizmalarin ayni oldugunun
tespitinde ¢ok degerli olan genotipik molekuler yéntemlerin
(PGFE, PCR gibi) hastanemizdeki teknik ve ekipman yetersizligi
nedeniyle yapilamamis olmasi ¢calismamizin kisithhigidir.

Sonug olarak; calismamizda ¢evre sartlarinin uygunlugu (6zellikle
nemli ortam) ve hastalarin Klinik ¢zellikleri nedeniyle (6zellikle
immUnsipresif hastalar) YBU’lerde CADPa’ya bagh salginlar
olabilecegi, c¢evresel ekipmanlarin  uygun dezenfeksiyonu
ve el hijyenine uyum ile bu salginlarin énlenebilecegi ve klinik
mikrobiyoloji laboratuvarlarinda antibiyotipleri benzer bakterilerin
normalden yuksek siklikta izole edilmesiyle olasi bir salgin
acisindan dikkatli olunmasi gerektigi vurgulandi. izolatlarn ayni
koken olup olmadiginin saptanmasinda molekuler yontemlerin
kullanilamadigr durumlarda ayrintili epidemiyolojik arastirmalarin
ve fenotipik identifikasyon yontemlerin salgin calismalarinin
Onemli bir bileseni oldugu da akilda tutulmalidir.
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