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Escherichia coli ve Klebsiella pneumoniae Suslarinin
Genislemis Spektrumlu 3- Laktamaz Uretme ve
Antibiyotik Diren¢ Oranlar:

Hande Aydemir, Aysun Yalci, Nihal Piskin, Yunus Giirbiiz, Riichan Tiirky1lmaz

Ozet: Bu cahsmada Ankara Diskapi Egitim ve Arastirma Hastanesi Infeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Labo-
ratuvarv’na cegitli kliniklerden gelen érneklerden yapilan kiiltiirlerde iireyen 137 Escherichia coli ve 38 Klebsiella pneumo-
niae susunun geniglemis spektrumlu - laktamaz iiretimi ve antibiyotik diren¢ oranlarimin belirlenmesi amaglanmigtir. Genis-
lemiys spektrumlu - laktamaz iiretiminin tespitinde cift disk sinerji ve E-test® geniglemis spektrumlu - laktamaz stripi yon-
temleri kullanildi. Geniglemis spektrumlu - laktamaz iiretim orani E. coli suglarinda %27, K. pneumoniae suglarinda %18.4
olarak bulundu. Tiim E. coli suslarinda en yiiksek antibiyotik diren¢ oranlari %46.7 oranla trimetoprim/siilfametoksazole,
%35.4 oranla amoksisilin/klavulanik aside, %34.3 oranla siprofloksasine; K. pneumoniae suslarinda ise en yiiksek antibiyo-
tik direng oranlart %39.4 oranla trimetoprim/siilfametoksazole ve amoksisilin/klavulanik aside, %34.3 oranla siprofloksasine
karst saptands.

Anahtar Sozciikler: Genislemis spektrumlu [3- laktamaz, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae.

Summary: The ratio of extended spectrum [i- lactamase production and antibiotic resistance in Escherichia coli and
Klebsiella pneumoniae. The aim of this study was to find out the extended spectrum [ lactamase production and antibiotic re-
sistance ratios of the cultured 137 Escherichia coli and 38 Klebsiella pneumoniae in Diskapi Ankara Research and Teaching
Hospital, Infectious Diseases and Clinical Microbiology Laboratory. For testing extended spectrum fi- lactamase, double disk si-
nergy and extended spectrum - lactamase E-test® strip methods were used. The extended spectrum - lactamase formation ra-
te was 27% in E. coli and 18.4% in K. pneumoniae. The antibiotic resistance rate for the E. coli was highest with trimethop-
rim/sulfamethoxazole (46.7%), followed by amoxicillin/clavulonic acid (35.4%) and ciprofloxacin (34.3%). The resistance rate
for K. pneumoniae was highest with trimethoprim/sulfamethoxazole (39.4%) and again followed by amoxicillin/clavulanic acid
(39.4%) and ciprofloxacin (34.3%).

Key Words: Extended spectrum - lactamase, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae.

l1g1 belirgin sekilde artmis, dzellikle yogun bakim tinitelerinde
olmak iizere bir¢ok klinik boliimde baslica tedavi problemi ol-
mustur (4).

Ulkemizde hastane infeksiyonu etkeni Escherichia coli
suslarinda GSBL yapimi oran1 %0-27 arasindadir. Nozokomi-

Giris

fi-laktam antibiyotiklere direng, esas olarak [i-laktamaz
iiretimine baghdir. Hem kromozomal genlerle kodlanabilir,
hem de plazmid veya transpozonlar iizerinde yer alabilir (1).
Bu enzimler tiim penisilinlere ve birinci kusak sefalosporinle-

re kargt diren¢ saglar. Ancak liclincli kusak sefalosporinler,
aztreonam ve fi-laktamaz inhibitorleri tarafindan kolayca inhi-
be edilirler (2).

TEM ve SHV tipi f-laktamaz enzimlerinin yapisinda bir ve-
ya birka¢ aminoasid degisikligi ile bu enzimlerin etki spektrumu
genigleyerek iiciincii kusak sefalosporinleri ve aztreonami da
icine almaktadir. Bu enzimlere genislemis spektrumlu [-lakta-
mazlar (GSBL) adi verilir (3). Bu enzimler iiretilirken mikroor-
ganizmalar yeni iigiincii kusak sefalosporinleri inaktive etmede
etkili olurlar. GSBL iireten bakteriler tedavi zorluguna yol agan
fi-laktam olmayan antibiyotiklere de direnglidirler. GSBL’ler
cogunlukla plazmid kaynaklidir ve bu plazmidler sustan susa ve
bakteriyel tiirler arasinda aktarilabilir. Son beg yilda GSBL sik-

Ankara Digkap1 Egitim ve Arastirma Hastanesi, Infeksiyon
Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji Klinigi, Digkapi-Ankara

yal infeksiyonlarin 6nemli etkenlerinden birisi de Klebsiella
pneumoniae’dir. Klebsiella tiirleri hastane infeksiyonlarinin
yaklagik %8’inden sorumlu tutulmaktadir. Ugiincii kusak sefa-
losporinlerin kullanimi, GSBL sentezleyen Klebsiella tiirleri-
nin kolonize olmasi ve infeksiyon olusturmasinda ¢ok énemli
bir risk faktoriidiir (5).

Bu ¢alismada Ankara Digkapr Egitim ve Arastirma Hasta-
nesi Infeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji Laboratu-
vart’na ¢esitli kliniklerden gelen 6rneklerden yapilan kiiltiir-
lerde iireyen E. coli ve K. pneumoniae suglarinin GSBL ve an-
tibiyotik diren¢ oranlarinin prospektif olarak belirlenmesi
amaclanmistir.

Yontemler

Calismada 1 Nisan 2004-1 Mart 2005 tarihleri arasinda
Ankara Digkap1 Egitim Hastanesi Infeksiyon Hastaliklar ve
Klinik Mikrobiyoloji Laboratuvari’na ¢esitli kliniklerden ge-



64

Klimik Dergisi ¢ Cilt 19, Say1:2

ﬁ[‘ ablo 1. E. coli ve K. pneumoniae izolatlarimn ve GSBL Pozitiflik Oranlarmn Kliniklere Gore Dagilim

\

Servis E. coli K. pneumoniae

Say1 (%) GSBL (%) Say1 (%) GSBL (%)
FTR 39 (28.46) 11 (28.2) 12 (31.52) 2 (16.6)
Acil 21 (15.32) 6 (28.5) 2 (5.26) -
Infeksiyon Hastaliklar1 19 (13.86) 5 (26.3) 10 (26.31) 3 30)
Dahiliye 18 (13.1) 2 (11) 3 (7.9) -
Reanimasyon 13 9.5) 8 (61.5) 4 (10.52) -
Poliklinik 13 9.5) 1 (7.6) 1 (2.63) -
Noroloji 7 5.1) 2 (28.5) 4 (10.52) -
Uroloji 2 (1.45) - - 2 (5.26) 2 (100)
Norosiriirji 2 (1.45) - - - -
Genel Cerrahi 1 0.72) 1 (100) - -
Ortopedi 1 (0.72) 1 (100) - -
Kalp-Damar Cerrahisi 1 (0.72) - - - -

Qoplam 137 (100) 37 27 38 (100) 7 (18.4) J

len 6rneklerden yapilan kiiltiirlerde iireyen 137 E. coli ve 38 K.
pneumoniae susu incelendi. Ureyen mikroorganizmalarin tii-
mii farkli hastalardan alinan kiiltiir 6rneklerinden izole edildi.
Bir hastanin yalnizca bir bolgesinden izole edilen mikroorga-
nizma calismaya alindi. Ayn1 hastanin farkli bolgelerinden ay-
n1 mikroorganizma izole edildiyse ¢alisma disinda tutuldu.

Kiiltiir 6rnekleri kanli agar ve EMB besiyerlerine ekildi.
Kan kiiltiirleri igin bifazik kan kiiltiirii besiyeri (Biomerieux)
kullanildi. Tiim iireyen mikroorganizmalarin klasik yontemler
(iic sekerli demirli besiyerine ekim, indol deneyi, metil kirmi-
z1s1, Voges-Praskauer ve sitrat deneylerinin degerlendirilmesi)
ve/veya API 20 E (Biomerieux) yontemi kullanilarak idantifi-
kasyonlar1 yapildi.

Antibiyotik duyarliliklart i¢in Clinical Laboratory Stan-
dards Institute (CLSI) 6nerileri dogrultusunda Mueller-Hinton
agarda (Difco) disk difiizyon testi uygulandi (6). Calismada
amoksisilin/klavulanik asid (20/10 pg), sefazolin (30 pg), sefu-
roksim (30 pg), seftazidim (30 pg), seftriakson (30 pg), sefo-
taksim (30 pg), amikasin (30 pg), gentamisin (10 pg), siprof-
loksasin (5 pg), trimetoprim/siilfametoksazol (1.25/23.75 pg),
piperasilin/tazobaktam (100/10 pg), sefoperazon/sulbaktam
(75/30 pg), imipenem (10 pg) ve aztreonam (30 pg) diskleri
(Oxoid) kullanild1. Duyarliliklar, CLSI antimikrobiyal duyarli-
lik testlerinin uygulama standardlarina gore yapildi. Orta du-

yarlt suslar direncli kabul edildi.

Cift disk sinerji testi (CDST) i¢in 0.5 Mc Farland yogunlu-
gundaki bakteri siispansiyonundan Mueller-Hinton agar besi-
yerine ekimler yapildi. 20 pg amoksisilin ve 10 pg klavulanik
asid kombinasyonu igeren disk merkezde olmak iizere sefalos-
porinler ve aztreonam ile aralarindaki mesafe merkezden mer-
keze 30 mm olacak sekilde besiyerine yerlestirildi. 35°C’de
16-18 saat inkiibasyonun ardindan sefalosporin ve aztreonam
diskleri arasindaki inhibisyon zonunda amoksisilin/klavulanik
asid diskine dogru geniglemenin olmasi veya arada bakterinin
tiremedigi bir sinerji alaninin bulunmas1 GSBL iiretimi a¢isin-
dan pozitif kabul edildi. Sonucun negatif oldugu durumda
diskler arasindaki mesafe 20 mm’ye diisiiriilerek test tekrarlan-
di (7).

Calismada seftazidim/seftazidim+klavulanik asid igeren E-
test® ESBL TZ/TZL stripleri (AB Biodisk) ile GSBL saptanmasi
yontemi, ¢ift disk sinerji testiyle GSBL iiretimi acisindan pozitif
oldugu kabul edilen suslara uygulandi. E-test® icin 0.5 Mc Far-
land standardlarina uygun bulanikliktaki bakteri siispansiyonu
Mueller-Hinton agar yiizeyine steril ekiiviyonla yayildi. Ortalama
15 dakika sonra E-test® GSBL stripi yerlestirildi. 35°C’de bir ge-
ce inkiibe edildikten sonra sonuglar degerlendirildi. TZ (seftazi-
dim) ve TZL (seftazidim/klavulanat), minimal inhibitor konsant-
rasyon (MIK) degerleri birbirleriyle oranlandiginda bu oranin se-

kizden biiyiik olmasi durumunda
GSBL aktivitesi olumlu kabul

Kl‘ablo 2. E. coli ve K. pneumoniae 1zolatlarinin Klinik Orneklerin Alinma

edildi (7).

\

Iki grup arasinda GSBL pozi-

Yerine Gore Dagihm tifligi ve antibiyotik diren¢ oran-
- X . larinin karsilastirilmasinda Fisc-
Ornek E. coli GSBL K. pneumoniae GSBL her’in kesin ¥ testi kullanild.

n (%) n n (%) n p<0.05 degerleri istatistiksel ola-
idrar 117 (85.4) 27 28 (73.6) 6 rak anlaml1 kabul edildi.
Yara Yeri 11 (8.02) 3 3 (8.0) 0
Trakeal Aspirat 8 (5.8) 6 5 (13.1) 0 Sonuglar
Kan 1 0.7) 1 2 (5.26) 1 Caligmada cesitli materyal-
Toplam 137 (100) 37 38 (100) 7 lerden izole edilen 137 E. coli ve

38 K. pneumoniae susu kullanil-
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/Tablo 3. E. coli ve K. pneumoniae izolatlarmda CDST ve E-Test® Yontemleriyle
GSBL Porzitifligi

Toplam Izole Edilen CDST ile E-Test® ile
GSBL-Pozitif GSBL-Pozitif
K. pneumoniae 38 7 (%18.4) 7 (%18.4)
\_E. coli 137 37 (%27) 36 (%262)

/Tablo 4. Poliklinik ve Dahili Servislerle Cerrahi Servisler ve Reanimasyon \
Unitesinden Gelen Orneklerden Izole Edilen E. coli Suslarinda GSBL Pozitiflik
Oranlar

Servis GSBL-Pozitif GSBL-Negatif Toplam
n (%) n (%)
Poliklinik ve Dahili Servisler 27 (23.1) 90 (76.9) 117
Cerrahi Servisler ve Reanimasyon 10 50) 10 (50) 20
kToplam 37 27 100 (73.0) 137 J

K. pneumoniae suslarinin antibi-
yotik diren¢ oranlarina bakildigin-
da en disiik diren¢ %7.8 oranla
piperasilin/tazobaktam, sefopera-
zon/sulbaktam ve imipeneme kar-
st saptand1. E. coli ve K. pneumo-
niae suslarinin antibiyotik direng-
lilik oranlar1 karsilastirildiginda
sadece amikasin, sefoperazon/sul-
baktam ve imipenem direnci agi-
sindan iki grup arasinda istatistik-
sel olarak anlamli fark saptandi
(Tablo 5).

Calismada E. coli ve K. pne-
umoniae suglarinda en yiiksek di-
ren¢ orani trimetoprim/siilfame-
toksazole karsi saptandi. Trime-
toprim/siilfametoksazol direnci E.
coli suglarinda %46.7, K. pneumo-

di. E. coli suslarimin 13°ti (%9.5) poliklinik hastalarindan,
124’1 (%90.5) hastanede cesitli kliniklerde yatan hastalardan
tiretildi. K. pneumoniae suslarinin biri (%2.6) poliklinik hasta-
larindan, 37 (%97.4) tanesi hastanede yatan hastalardan alinan
orneklerden iiretildi. E. coli ve K. pneumoniae suslarinin izole
edildigi orneklerin geldigi klinikler Tablo 1’de goriilmektedir.

Calisilan 137 E. coli susunun 117’si (%85.4) idrar, 11’
(%8.2) yara yeri, sekizi (%5.8) trakeal aspirat, bir (%0.7) tane-
si de kan kiiltiiriinden izole edildi. K. pneumoniae suslarinin
28’1 (%73.6) idrar, besi (%13.1) trakeal aspirat, ligii (%8) yara
yeri, ikisi (%5.2) kan kiiltiiriinden elde edildi (Tablo 2).

Izole edilen 137 E. coli susundan 37’sinde (%27), ¢ift disk
sinerji testinde en az bir antibiyotik ile amoksisilin/klavulanik
asid arasinda sinerji gozlendi. Tiim K. pneumoniae suslarinin
yedisinde (%18.4) ¢ift disk sinerji yontemiyle sinerji saptandi.
Cift disk sinerji testinde GSBL iiretimi E. coli suslarinda daha
yiiksek oranda bulunmakla birlikte, iki grup arasinda istatistik-
sel fark yoktu (p=0.385).

Cift disk sinerji testinde GSBL aktivitesi olumlu saptanan
suslara E-test® yontemi uygulandi. E-test® yontemiyle 36 E.
coli susunda TZ/TZL MIK orani sekizin iizerinde bulundu.
Cift disk sinerji testinde GSBL aktivitesi olumlu bulunan yedi
K. pneumoniae susunun tiimiinde E-test® yontemiyle GSBL
iiretimi saptandi (Tablo 3).

Cerrahi ve reanimasyon servislerinden gelen toplam 20 6r-
nekten GSBL-olumlu E. coli izolasyon orani (%50), poliklinik
ve dahiliye servislerinden gelen toplam 117 6rnekten GSBL-
olumlu E. coli izolasyon oranina (%23.1) gore istatistiksel ola-
rak anlamli derecede yiiksek bulundu (p=0.01) (Tablo 4).

GSBL aktivitesi olumlu saptanan 37 E. coli susunun 27’si
(%72.9) idrar, tigii (%8.1) yara yeri, altis1 (%16.2) trakeal as-
pirat, biri (%2.7) kan kiiltiiriinden izole edilirken; yedi K. pne-
umoniae susunun altis1 (%86) idrar, biri (%14) kan kiiltiiriin-
den iiretildi.

Genel olarak suslarin tiimiinde disk difiizyon testiyle anti-
biyotik direngliliklerine bakildiginda E. coli suslarinda kulla-
nilan antibiyotikler icinde sefoperazon/sulbaktam ve imipe-
nem %0.7 oranla en diisiik dirence sahip olan antibiyotiklerdi.

niae suglarinda %39.4 olarak bu-

lundu. Siprofloksasin direnci, her
iki mikroorganizma suglarinda %34.3 oraninda bulundu. Gen-
tamisine olan diren¢ her iki mikroorganizma suslarinda da
amikasine olan direngten yiiksekti. E. coli suslarinda gentami-
sin direng orant %?29.1, amikasin direng oran1 %4.4, K. pne-
umoniae suslarinda gentamisin direng oran1 %31.6, amikasin
direng orant %15.8 olarak bulundu (Tablo 5).

Cift disk difiizyon ya da E-test® ile GSBL iirettigi saptanan
bes E. coli susu harig tiim suslar disk difiizyon testinde kullani-
lan sefalosporinlerin tamamina direncliydi. GSBL-olumlu K.
pneumoniae suglarinin tiimii amoksisilin/klavulanik aside, aztre-
onama, siprofloksasine direncliyken, E. coli suglarinda amoksi-
silin/klavulanik asid direng oran1 %89.1, aztreonam direng orant
%86.4, siprofloksasin direng orani1 %83.7 bulundu (Tablo 6).

Irdeleme

GSBL’ler, diinya capinda bir¢ok hastanede tanimlanmak-
tadir. Pek ¢ok patojen Gram-negatif bakteride tespit edilse de
Klebsiella suglarinda baskindir (8). Son yillarda hastane epide-
milerinde iiciincii kusak sefalosporinlere direncli olan Klebsi-
ella ve E. coli’ler gozlenmeye baslanmistir. Bu direng, biiyiik
ol¢iide GSBL’lerle olugsmaktadir. Tiirkiye’de GSBL sentezle-
yen izolatlar ilk kez 1992 yilinda bildirilmistir (9).

Bircok calismada FEnterobacteriaceae iiyeleri arasinda
GSBL’lerin varlig: degerlendirilmistir. GSBL enzimlerinin E.
coli ve Klebsiella suglarinda yaygin olmasindan dolay: calis-
malarin cogu E. coli ve Klebsiella suslari tizerine odaklanmis-
tir. fi-laktamaz iireten mikroorganizmalarin prevalansi ve
Gram-negatif basiller tarafindan iiretilen GSBL tipleri tilkeden
tilkeye, hatta bir iilkenin cesitli bolgelerinde farklilik gosterir
(10). Du ve arkadaslart (11)’min ¢alismasinda nozokomiyal
bakteriyemili hastalarda izole ettikleri Klebsiella suslarinin
%?28’inde, E. coli suslarinin %26.6’sinda GSBL varlig1 bildi-
rilmistir. Shehabi ve arkadaglar1 (12)’nin ¢alismasinda cesitli
kiiltiirlerden izole edilen Klebsiella spp. suslarinda GSBL iire-
timi %70, E. coli suglarinda ise %30 oraninda bulunmustur.

Tiirkiye’de Akata ve arkadaglart (13)’nin yaptig1 ¢alisma-
da 27 K. pneumoniae izolatmin 12’sinde (%44) GSBL aktivi-
tesi saptanirken, 43 E. coli susunun higbirinin GSBL iiretme-
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memesinden ve GSBL-olumlu suslarin

Tablo 5. E. coli ve K. pneumoniae izolatlarimn Disk Difiizyon Yontemi ile izole edildigi dahili kliniklerin biiyiik
Antibiyotik Direnglilik Oranlar kismini antibiyotik tedavisinin ve katete-
rizasyonun yogun uygulandigi rehabili-
Antibiyotik E. coli (n=137) K. pneumoniae (n=38) tasyon hastalarinin yer aldig1 fizik tedavi
n (%) n (%) ve rehabilitasyon kliniginin olusturma-
Amoksisilin/Klavulanat 49 (35.8) 15 (39.5) simdan kaynaklanabilecegini dilsinmek-
Sefazolin 47 (34.3) 11 (28.9) teyiz. Apcak khmklevrden gelen o.rnek sa-
Sefuroksim 45 (32.8) 10 (26.3) yilart dikkate alindiginda cerrahi servis-
Seftazidim 35 (25.6) 3 21.1) ler ve rf:animasyon l'init.esinden GSBL
Sefiriakson 41 (29.9) 10 (26.3) akt1‘V1t.es.1 olumlu. E col.i izolasyon orani
Sefotaksim 40 (29.1) 9 23.7) poliklinik ve dahili servislerden gelen or-
Amikasin® 6 (4.4) 6 (15.8) neklerden izolasyon oranina gore yiiksek
Gentamisin 40 (9.1 12 (316 saptandi.
Siprofloksasin 47 (34.3) 13 (34.2) _ Son yillarda yapilan calismalarda
TMP/SMX 64 (46.7) 15 (39.4) ozelhklg K. f)neumomae 1zolatlarlgda tq—
Piperasilin/Tazobaktam 5 (3.6) 3 (7.8) metpp rlmjsglfar.neto.lmaz.o I ve a.I.nm(.)gh—
Sefoperazon/Sulbaktam* 1 0.7) 3 (7.8) ].(.OZld .ant{it)lyotlklerln dlr.f.: ne duzeymdc
imipenem* | 0.7) 3 (7.8) oriemh diizeyde art1§, gozlenmektedir.
Azireonam 30 (21.9) 3 21.1) Giir ve arkadaglar (17) nin ¢alismasinda,
: - gentamisin ve amikasin direnci sirasiyla
\#p<0.005 J Klebsiella suslarmda %67 ve %33, E. co-

digi belirtilmigtir. Tiinger ve arkadaglar1 (14) calismasinda
hastane infeksiyonu tanist konan ve yogun bakim hastalarin-
dan izole edilen Klebsiella suslarinda GSBL aktivitesi %49.3
olarak bulunurken, bu oran E. coli suslar1 arasinda %21.5 ola-
rak saptanmistir. Dereli ve arkadaslar1 (15)’nin ¢alismasinda
yogun bakim iinitesinden izole edilen 23 K. pneumoniae susu-
nun 22’sinde (%97) GSBL pozitifligi bulunmus; bir adet E. co-
li susu izole edilmis, bu susta da GSBL aktivitesi saptanmustir.
Kiigiikates (16)’in ¢alismasinda ise GSBL oran1 E. coli susla-
rinda %27.7, K. pneumoniae suslarinda %57.5 olarak bulun-
mustur. Téim bu calismalarin sonuglarindan da anlagilacag: gi-
bi GSBL iiretim oranlar1 farkliliklar gostermektedir. Bu farkli-
liklar, mikroorganizmalarin izole edildigi hastanelere, servisle-
re, secilen hasta popiilasyonuna, secilen etken popiilasyonuna
gore degisir. Bizim ¢alismamizda Klebsiella suslar1 arasinda
GSBL iiretimi %18.4, E. coli suglar arasinda ise %26.2 ora-
ninda bulundu. Diger ¢alisma sonuglarindan farkli olarak E.
coli suglarnda GSBL aktivitesi oran1 Klebsiella suslarindaki
GSBL aktivitesi oranindan daha yiiksek saptandi.
[-laktamazlar, kromozomal, plazmid ya da transpozon ko-
kenli olabilirler ve kolaylikla yayilirlar. Bu direng genlerinin
secilmesi ve yayilmasi i¢in en uygun ortam antibiyotiklerin
yogun olarak kullanildig1 hastanelerdir (17). Du ve arkadasla-
11 (11)’nin ¢aligmasinda iigiincii kusak sefalosporinlerle yapi-
lan tedavinin GSBL iiretimi agisindan tek bagimsiz risk fakto-
rii oldugu belirtilmistir. Ozellikle yogun bakim iinitelerinde
yatan hastalardaki infeksiyonlarin daha ¢ok antibiyotiklere di-
rengli organizmalara bagl oldugu belirtilmektedir (17). Vaha-
boglu ve arkadaglar1 (18)’nin ¢alisgmasinda GSBL direncinin
en ¢ok gozlendigi birim yogun bakim iinitesi olmustur. Bizim
calismamizda GSBL aktivitesi olumlu saptanan K. pneumoni-
ae ve E. coli suslarinin en yogun olarak izole edildigi yerler si-
rastyla %71.4 ve %69.3 oranla dahili klinikler oldu. Bu farkli-
l1g1n klinigimizin laboratuvarina hastanemiz reanimasyon iini-
tesi disindaki yogun bakim iinitelerinden kiiltiir i¢in 6rnek gel-

li suglarinda %22 ve %7 olarak bulun-

mustur. Yiicesoy ve arkadaslart (19)’nin
yaptig1 calismada K. pneumoniae suglarinda gentamisin ve
amikasin direnci sirasiyla %64.8 ve %18.7 olarak saptanmustir.
Dizbay ve arkadaslar1 (20)’nin ¢calismasinda E. coli suglarinda
gentamisin direnci %30, amikasin direnci %13.8, K. pneumo-
niae suglarinda hem gentamisin hem amikasin direnci %31.2
oraninda bulunmustur. Calismamizda tiim Klebsiella suslarin-
da gentamisin ve amikasin diren¢ orani sirasiyla %31.6 ve
%15.8 iken; E. coli suglarinda gentamisin direnci %29.2, ami-
kasin direnci %4.4 olarak bulundu. Calismamizdaki suslar
amikasine daha fazla duyarliydi. Calismalarin ¢ogunda bizim
calismamizla paralel olarak amikasinin gentamisinden daha et-
kili bir aminoglikozid oldugu sonucuna vartlmistir. Bu, hem
tilkemizde gentamisinin amikasinden daha fazla kullanimi ile
gentamisine direngli organizmalarin se¢ilmesine hem de gen-
tamisini degistiren enzimlerin amikasini degistirenlerden daha
fazla olmasina baglanabilir. Buna kargin, amikasinin tilkemiz-
de fazla kullanilmaya baglamasiyla birlikte bu antibiyotige kar-
st diren¢ oranlarinda da artig gozlenmeye baglanmustir. Bu da
hastanelerimiz yogun bakim iinitelerinde yakin bir gelecekte
amikasin direncinin biiyiik bir sorun olacaginin isaretidir (17).

K. pneumoniae ve E. coli suglar arasindaki kinolon grubu
antibiyotik direncinde de benzer bir artistan bahsedilmektedir.
Giir ve arkadaslar1 (17)’nin calismasinda izole edilen K. pne-
umoniae’ler arasimnda %29, E. coli’ler arasinda %16 oraninda
kinolon direnci saptanmigtir. Ayni calismada tiim Gram-nega-
tif mikroorganizmalara bakildiginda kinolon direnci merkezler
arasinda %17 ile %50 arasinda degismektedir. Bizim ¢aligma-
mizda hem Klebsiella hem de E. coli suslar1 arasinda siproflok-
sasin direnci literatiirle uyumlu olarak %34.3 oraninda bulun-
du.

Yiicesoy ve arkadaslar1 (19)’nin caligmasinda hastane in-
feksiyon etkeni olarak saptanan Klebsiella izolatlarinda sefta-
zidime %72.9, sefotaksime %60.4, aztreonama %81.3 oranla-
rinda direng saptanmistir. Giir ve arkadaglar1 (17) nin calisma-
sinda Klebsiella suslart seftazidime %65, aztreonama %64
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%35.8 oraninda direngliydi.

Oranlart Abacioglu ve arkadaslart (23)’nin
calismasinda c¢ift disk sinerji testinde

Antibiyotik E. coli (n=37) K. pneumoniae (n=7) seftazidim, sefotaksim ve aztreonam
n (%) n (%) disklerinin bir arada kullanilarak 24 K.

pneumoniae susunun 15’inde, E-test®

Amoksisilin/Klavulanat 33 (89.1) 7 (100) GSBL stripi yontemiyle 12’sinde GSBL
Sefazolin 37 (100) 7 (100) varlifi saptanmistir. Bu calismada
Sefuroksim 37 (100) 7 (100) GSBL varliginin saptanmasinda E-tes-
Seftazidim 32 (86.5) 7 (100) t®%e gore daha ucuz ve daha duyarl
Seftriakson 37 (100) 7 (100) olan, sefotaksimle seftazidim veya azt-
Sefotaksim 37 (100) 7 (100) reonam disklerinin birlikte kullanildig:
Amikasin 3 8.1) 2 (28.5) glf[ disk sinerji testinin dlkkatle uygu-
Gentamisin 23 (62.2) 6 (85.7) landig1 ve yorumlandig: takdirde t.ﬁm
Siprofloksasin 31 (83.7) 7 (100) laboratuyarlz_ir t?raflndan kvullamlablle-
TMP/SMX 2 (59.5) 5 (71.4) cek pratik blruyontem oldugu sonucuna
. .. varilmistir. Yiicesoy ve arkadaglari (19)
Piperasilin/Tazobaktam 2 5.4) 1 (142 da yaptiklant calismada cift disk sinerji
_Sefoperazon/ Sulbaktam 1 @7 1 (14.2) yontemiyle saptanan GSBL oraninin
Imipenem - - - - gercek GSBL oranindan daha diisiik
@ztreonam 32 (36.4) 7 (100) - olabilecegini, diskler arasindaki uzakl-

oranlarinda; E. coli suslart her iki antibiyotige %17 oraninda
direngli bulunmustur. Caligmamizda tiim E. coli suslarinda
seftazidim direnci %25.6, K. pneumoniae suglarinda %?21.1
olarak bulundu. GSBL aktivitesi olumlu E. coli suglarinda sef-
tazidim direnci %86.5 saptanirken GSBL-olumlu Klebsiella
suslarinin tamamu seftazidime direncliydi. Klebsiella suslari-
nin sefotaksim ve aztreonam direnci sirastyla %23.7 ve %21.1
olarak diger ¢alismalardan daha diisiik oranda bulunurken; E.
coli suglar arasinda direng oranlari sirastyla %29.2 ve %21.9
olarak diger calismalardakine benzerdi.

Yapilan bagka bir ¢alismada tiim GSBL iireten suslarin
%44°ten fazlasi trimetoprim/siilfametoksazole, %88’den fazla-
st tetrasikline, %76’dan fazlasi gentamisine direngli bulun-
mustur (21). Bizim calismamizda GSBL iireten Klebsiella sug-
larinin %71.4’1, E. coli suslarinin %59.5°1 trimetoprim-siilfa-
metoksazole direncli saptandi. Gentamisin direnci GSBL iire-
ten Klebsiella suslarinda %85.7, E. coli suslarinda %62.2 ola-
rak literatiirle uyumlu olarak yiiksek oranda bulundu.

Giinseren ve arkadaslari (22)’nin yaptig1 cok merkezli ¢a-
lismada GSBL iireten Klebsiella ve E. coli suglarinin yalnizca
%12.5’inin piperasilin/tazobaktama duyarl1 oldugu belirtilmis-
tir. Piperasilin/tazobaktama duyarlilik oraninin diisiik olma se-
bebinin Tiirkiye’de tazobaktama direncli PER-1 gibi TEM-
SHV dis1 GSBL’lerin yayilimina bagl olabilecegi diisiiniil-
miistiir. Calismamizda ise GSBL aktivitesi olumlu Klebsiella
suslarinda piperasilin/tazobaktam duyarliligt %85.8, E. coli
suslarinda %94.6 olarak ¢ok daha yiiksek oranda bulundu.

GSBL ’ler fi-laktam/fi-laktamaz inhibit6rii kombinasyonla-
rina in vitro duyarl olsa da yiiksek miktarda enzim sentezlen-
mesi ve porin eksikligi gibi mekanizmalarla bu ilaclara karsi
direng gelisebilmektedir. Ayrica bu antibiyotikler, mikroorga-
nizmanin inokulum miktari arttikca MIK degerlerini artirmaya
egilimlidirler (4). Giir ve arkadaglar1 (17) nin yaptig1 caligma-
da amoksisilin/klavulanat direnci Klebsiella’larda %69, E. co-
li’lerde %355 oraninda bulunmustur. Calismamizda amoksisi-
lin/klavulanata tiim Klebsiella suslar1 %39.5, E. coli suslari

&1n azaltilmasi sonucu GSBL varli§inin
daha kolay ortaya cikarilabildigini be-
lirtmiglerdir. Ak¢am ve arkadaslar1 (24)’nin hastane infeksiyo-
nu etkeni Gram-negatif bakterilerde GSBL yapiminin CDST
ve E-test® kullanilarak aragtinldig1 galigmasinda ise CDST’de
83 E. coli susunun 6’sinda (%7.2), E-test® ile 7’sinde (%8.4)
GSBL varlig1 tespit edilirken; 40 Klebsiella susunun CDST ile
14’iinde (%35), E-test® ile 15” inde (%37.5) GSBL varlig1 sap-
tanmugtir.

Bizim ¢alismamizda E-test® GSBL yontemi tiim suslara
uygulanamadigindan iki yontemin karsilastirilmasi uygun ol-
mamakla birlikte GSBL iireten suslarin tespitinde ucuz ve pra-
tik bir test olan ¢ift disk sinerji testinin rutin olarak kullanila-
bilecegini, bu sayede yanlis tedaviye bagli maddi kayiplar ve
artan hastane infeksiyonlarinin engellenebilecegini diisiinmek-
teyiz.

Sonug olarak Gram-negatif bakteriler, hem hastane kaynak-
It hem de toplumdan kazanilmis pek ¢ok infeksiyondan oldukg¢a
sik izole edilmektedir. GSBL’ler ile gelisen aktarilabilir [i-lak-
tam antibiyotik direnci ile aminoglikozid ve trimetoprim/siilfa-
metoksazol direnci birlikteligi Enterobacteriaceae ailesinde bu-
lunabilen suslar arasinda yayilabilen direng plazmidleri ile agik-
lanabilmektedir. Kinolon direnci ise ¢oklu direngli mikroorga-
nizmalarla olusan infeksiyonlarda yaygin kullanilmalan ile
olusmaktadir. Rutin antibiyogramlarda saptanamayabilen
GSBL aktivitesinin bazi 6zel yontemlerle ortaya ¢ikarilmasi te-
davinin dogru yonlendirilmesi a¢isindan 6nemli goriilmektedir.
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