
ÖZET

Ocak 2004-Aral›k 2006 tarihleri aras›nda infeksiyon etkeni olarak izole edilen Citrobacter sufllar›n›n antibiyotik direnç-
lerinin belirlenmesi amaçlanm›flt›r. 73 Citrobacter suflundan 53’ü C.freundii, 9’u C.braakii, 3’ü C.koseri, 8’i C.youngae ola-
rak identifiye edilmifltir. ‹zole edilen sufllar›n toplam›nda M‹K de¤erlerine göre direnç oranlar›na bak›ld›¤›nda ampisili-
ne % 85, piperasiline % 63, piperasilin-tazobaktama % 47, sefoksitine % 84, seftazidime % 48, sefepime % 45, amikasi-
ne % 7, gentamisine % 38, aztreonama % 55, meropeneme % 1, siprofloksasine % 37, levofloksasine % 30 ve ko-trimok-
sazole % 48 oranlar›nda direnç saptanm›flt›r. Meropenem ve amikasin en etkili antibiyotikler olarak bulunmufl, bunlar› levo-
floksasin, siprofloksasin ve gentamisin izlemifltir.
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SUMMARY

Antibiotic Resistance of Citrobacter Strains Isolated between 2004 and 2006

The aim of this study is to detect the antibiotic resistance of Citrobacter strains isolated from clinical specimens
between January 2004 and December 2006 as infection agents. 53 C.freundii, 9 C. braakii, 3 C.koseri and 8 C.youngae, totally
73 Citrobacter strains were isolated. When MIC values of isolates were taken into consideration altogether, rates of resistance
were as follows; 85 % to ampicillin, 63 % to piperacillin-tazobactam, 47 % to cefoxitin, 84 % to cefoxitin, 48 % to ceftazidime,
45 % to cefepime, 7 % to amikacin, 38 % to gentamicin, 55 % to aztreonam, 1 % to meropenem, 37 % to ciprofloxacin, 30 %
to levofloxacin and 48 % to cotrimoxazole. It is determined that the most efficient antibiotics are meropenem and amikacin,
followed by levofloxacin, ciprofloxacin and gentamicin, respectively.
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G‹R‹fi

Citrobacter’ler Enterobacteriaceae ailesinde,
fakültatif anaerob, hareketli, Simmons sitrat be-
siyerinde üreyebilen, üreyi yavafl ve zay›f hid-
rolize edebilen Gram negatif çomaklard›r(3). Cit-
robacter cinsi içinde 11 tür mevcut olup intesti-
nal sistemde bulunurlar. ‹nsan ve hayvanlar›n
fekal ç›kart›lar› sebebiyle de çevresel ortamlar-
da varl›klar›n› sürdürürler. Bu yüzden hastane
personelinin kiflisel hijyen kurallar›na uymalar›

ayr› bir önem tafl›r. Yenido¤anlar ve immun-
suprese hastalar infeksiyon için en riskli grup-
lard›r(1,3). .

Yurdumuzda Citrobacter’lerin direnç pro-
filleri ile ilgili s›n›rl› say›da çal›flma vard›r. Bu
çal›flmada amac›m›z Citrobacter’lerin direnç pro-
fillerinin bildirilmesi ile tedaviye ›fl›k tutulmas›-
n›n yan› s›ra, f›rsatç› bir etken olan bu mikroor-
ganizma ile ilgili di¤er karfl›laflt›rmal› çal›flmala-
ra kaynak olabilmektir.
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GEREÇ VE YÖNTEM

Ocak 2004-Aral›k 2006 aras›nda Dicle Üni-
versitesi T›p Fakültesi’nde Mikrobiyoloji labora-
tuvar›na gönderilen çeflitli klinik örneklerden 73
Citrobacter suflu izole edilmifltir. Her hastadan
bir sufl çal›flmaya al›nm›flt›r.

Klinik örnekler klasik kültür yöntemleri
ile incelenmifl, izole edilen sufllar›n identifikas-
yon ve antibiyogramlar› PHOENIX UNMIC/ID
Panel (Becton Dickinson Diagnostic Instrument
Systems, Spark, Md, USA) ile yap›lm›flt›r. Çal›fl-
maya penisilin grubundan ampisilin ve pipera-
silin, beta-laktam/beta-laktamaz inhibitör kom-
binasyonlar›ndan piperasilin-tazobaktam, ikin-
ci, üçüncü ve dördüncü kuflak sefalosporinler-
den s›rayla sefoksitin, seftazidim ve sefepim,
aminoglikozidlerden amikasin ve gentamisin,
monobaktamlardan aztreonam, karbapenem-
lerden meropenem, florokinolonlardan sipro-
floksasin ve levofloksasin, folat yolu inhibitörle-
rinden ko-trimoksazol al›nm›flt›r. Çal›fl›lan anti-
biyotikler ve bu antibiyotiklerin duyarl›l›k ve
direnç s›n›rlar›n› bildiren M‹K de¤erleri tablo
1’de verilmifl olup orta duyarl› olan sufllar di-
rençli olarak kabul edilmifltir(6).

BULGULAR

Ocak 2004-Aral›k 2006 aras›nda izole edi-
len 73 Citrobacter suflundan 53’ü C.freundii, 9’u
C.braakii, 3’ü C.koseri, 8’i C.youngae olarak iden-
tifiye edilmifltir. Sufllar›n elde edildi¤i klinik ör-
neklerin da¤›l›m› tablo 2’de verilmifltir.

Citrobacter’lerin izole edildi¤i örnekleri
gönderen kliniklerin da¤›l›m› ve poliklinikler-
den örnek veren hastalar›n say›lar› tablo 3’te ve-
rilmifltir.

‹zole edilen Citrobacter sufllar›n›n M‹K de-
¤erleri göz önüne al›nd›¤›nda antibiyotik direnç
oranlar› yatan hastalar ve poliklinik hastalar›
için ayr› olarak tablo 4’te verilmifltir.

Tedaviye ›fl›k tutabilece¤i düflüncesiyle
çoklu antibiyotik dirençleri de araflt›r›lm›fl, ya-
tan hastalar ve poliklinik hastalar› için ayr› ola-
rak tablo 5’te verilmifltir.

TARTIfiMA

Citrobacter türleri nozokomiyal infeksiyon
etkeni olarak daha çok üriner sistem ve solu-
num sistemi infeksiyonlar›na neden olmakta,
bundan dolay› daha çok idrar ve solunum yolu
örneklerinden izole edilmektedir(1,3).

Citrobacter menenjiti hemen hemen yaln›z
C.koseri’ye özeldir ve bu hastalar›n % 75’ten faz-
las›nda beyin apsesi geliflerek nörolojik sekel b›-
rak›r. Buradaki en göze çarpan risk faktörü et-

Tablo 1: Çal›fl›lan antibiyotikler ve M‹K s›n›rlar› (µg/ml).

Antibiyotikler

Ampisilin
Piperasilin
Piperasilin-tazobaktam
Sefoksitin
Seftazidim
Sefepim
Amikasin
Gentamisin
Aztreonam
Meropenem
Siprofloksasin
Levofloksasin
Ko-trimoksazol

Duyarl› 

≤ 8
≤ 16

≤ 16/4
≤ 8
≤ 8
≤ 8
≤ 16
≤ 4
≤ 8
≤ 4
≤ 1
≤ 2

≤ 2/38

Orta duyarl›

16
32-64

32/4-64/4
16
16
16
32
8
16
8
2
4
-

Dirençli 

≥ 32
≥ 128

≥ 128/4
≥ 32
≥ 32
≥ 32
≥ 64
≥ 16
≥ 32
≥ 16
≥ 4
≥ 8

≥ 4/76

Tablo 3: Polikliniklerden ve bölümlere göre kliniklerden gönde-
rilen örnek say›lar›.

Klinik

Poliklinik
Nefroloji Klini¤i
Plastik Cerrahi Klini¤i
Endokrin Klini¤i
Çocuk Cerrahi Klini¤i
Kalp Damar Cerrahi Klini¤i
Hematoloji-Onkoloji 

Servisi
Ortopedi Klini¤i
Di¤er Klinikler

Toplam

C.freundi

23
10

3
3
2
2
3

1
6

53

Di¤er Citrobacter’ler

10
1
-
1
-
-
-

2
6

20

Tablo 2: 73 Citrobacter suflunun izole edildi¤i örnekler (n).

Örnek

‹drar
Yara      
Kulak ak›nt›s›
Plevral s›v›
Di¤er örnekler

Toplam

C.freundi

30
13

2
2
6

53

Di¤er Citrobacter’ler

7
8
1
1
3

20
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kenin gastrointestinal sistem gibi primer bir
odakta kolonize olmas›d›r. Salg›nlar esnas›nda
kolonizasyon oran›n›n % 27 oldu¤u tespit edil-
mifltir(1).

Citrobacter freundii bakteriyemi ve sepsisi
üriner sistem, safra kesesi veya gastrointestinal
sistemdeki primer odaklardan kaynaklan›rken
C.koseri sepsisi endojen kaynak olarak tipik fle-
kilde genitoüriner yoldan köken al›r. Citrobacter
içeren sepsisler s›kl›kla polimikrobiyaldir ve
mortalite oranlar› % 48-50 olarak bildirilmifltir.
Ölüm polimikrobiyal infeksiyonlarda daha faz-
lad›r. Bakteriyemi ve sepsis için önemli olan di-
¤er bir faktör de malignensi, hepatobilier yol ve
kalp hastal›klar›, diyabet gibi altta yatan ciddi
hastal›klar›n olmas›d›r(1).

Çal›flmada Citrobacter sufllar› en çok idrar,
ikinci s›kl›kla yara materyallerinden izole edil-
mifltir. Örneklerin yar›ya yak›n› poliklinikler-

den gönderilmifl olup, nefroloji klini¤i en çok
materyal gönderen klinik olmufltur. Yüksek
mortaliteli sepsislerde primer odak olmas› ne-
deniyle Citrobacter’lerin neden oldu¤u üriner
sistem infeksiyonlar›n›n tedavisi büyük önem
arzetmektedir. Ancak yurdumuzda bu mikroor-
ganizmalar›n antibiyotik dirençleriyle ilgili ve-
riler s›n›rl›d›r. Durmaz ve ark.(4) Citrobacter tür-
lerinde ampisiline % 71, piperasiline % 60, se-
foksitine % 37 ve seftazidime % 31 oran›nda di-
renç saptam›fllard›r. Yurtd›fl›nda yap›lan baz›
çal›flmalarda farkl› direnç oranlar› bildirilmifltir.
Abu Setteh(2) sufllar›n› ampisiline % 8, sipro-
floksasine % 52, gentamisine % 72 ve ko-trimok-
sazole % 56 oran›nda duyarl› bulmufl, Mohanty
ve ark.(5) ise seftazidime % 85.3, piperasiline %
80.5, amikasine % 46.3, siprofloksasine % 81.9, pi-
perasilin-tazobaktama % 11.7 ve meropeneme
% 7.3 oran›nda direnç tespit etmifllerdir.

Tablo 4: ‹zole edilen Citrobacter sufllar›nda antibiyotik direnci [n (%)].

Antibiyotikler

Ampisilin
Piperasilin
Piperasilin-tazobaktam
Sefoksitin
Seftazidim
Sefepim
Amikasin
Gentamisin
Aztreonam
Meropenem
Siprofloksasin
Levofloksasin
Ko-trimoksazol

Klinik (n:30)

27 (90)
21 (70)
16 (53)
28 (93)
16 (53)
17 (57)

3 (10)
15 (50)
19 (63)
1 (3)

13 (43)
10 (33)
18 (60)

Poliklinik (n:23)

19 (83)
15 (65)

9 (39)
20 (87)
10 (43)

9 (39)
2 (9)
6 (26)

12 (52)
0 (0)
8 (35)
8 (35)
8 (35)

C.freundii (n:53)

Klinik (n:10)   

9
6
6
8
6
5
0
4
6
0
5
3
5

Poliklinik (n:10)

7
4
3
5
3
2
0
3
3
0
1
1
4

Di¤er Citrobacter’ler (n:20)

Klinik (n:40)

36 (90)
27 (68)
22 (55)
36 (90)
22 (55)
22 (55)
3 (8)

19 (48)
25 (63)
1 (3)

18 (45)
13 (33)
23 (58)

Poliklinik (n:33)

26 (79)
19 (58)
12 (36)
25 (76)
13 (39)
11 (33)
2 (6)
9 (27)

15 (45)
0 (0)
9 (27)
9 (27)

12 (36)

Toplam (n:73)

Tablo 5: Çeflitli kombinasyonlardaki çoklu direnç oranlar› [n (%)].

Antibiyotikler

Amikasin-Seftazidim
Amikasin-Sefepim
Gentamisin-Seftazidim
Gentamisin-Sefepim
Amikasin-Piperasilin/tazobaktam
Gentamisin-Piperasilin/tazobaktam
Amikasin-Siprofloksasin
Gentamisin-Siprofloksasin
Amikasin-Meropenem
Gentamisin-Meropenem
Amikasin-Levofloksasin
Gentamisin-Levofloksasin

Klinik (n:30)

3 (10)
3 (10)

14 (47)
13 (43)

3 (10)
12 (40)

2 (7)
9 (30)
0 (0)
0 (0)
2 (7)
8 (27)

Poliklinik (n:23)

2 (9)
2 (9)
5 (22)
5 (22)
2 (9)
5 (22)
1 (4)
5 (22)
0 (0)
0 (0)
1 (4)
4 (17)

C.freundii (n:53)

Klinik (n:10)   

0
0
4
4
0
4
0
4
0
0
0
2

Poliklinik (n:10)

0
0
3
2
0
3
0
1
0
0
0
1

Di¤er Citrobacter’ler (n:20)

Klinik (n:40)

3 (8)
3 (8)

18 (45)
17 (43)
3 (8)

16 (40)
2 (5)

13 (33)
0 (0)
0 (0)
2 (5)

10 (25)

Poliklinik (n:33)

2 (6)
2 (6)
8 (24)
7 (21)
2 (6)
8 (24)
1 (3)
6 (18)
0 (0)
0 (0)
1 (3)
5 (15)

Toplam (n:73)
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Bu çal›flmadaki direnç oranlar›na bak›ld›-
¤›nda meropenem ve amikasin en etkili antibi-
yotikler olarak bulunmufl, bunlar› levofloksasin,
siprofloksasin ve gentamisin izlemifltir. Ampisi-
lin ve ikinci kuflak sefalosporin olan sefoksitine
karfl› oldukça yüksek direnç saptanm›fl olmakla
birlikte, üçüncü ve dördüncü kuflak sefalospo-
rinler olan seftazidim ve sefepime karfl› direnç
oranlar› daha düflük bulunmufltur. Ayr›ca yatan
hastalar ve poliklinik hastalar›ndan izole edilen
sufllar›n antibiyotik dirençlerine bak›ld›¤›nda
yatan hastalarda direnç yüzdelerinin daha yük-
sek oldu¤u görülmüfltür. 

C.freundii kromozomal sefalosporinaz ve
plazmid kontrolünde genifl spektrumlu beta-
laktamaz, C.koseri ise kromozomal sefalospori-
naz tafl›maktad›r(1,7).

Antibiyotik tedavisinde monoterapi uygu-
lanabilece¤i gibi kombine tedaviler de uygula-
nabilmektedir. Yap›lan bir çal›flmada 3. ve 4. ku-
flak sefalosporin+aminoglikozid, beta-lak-
tam/beta-laktamaz inhibitörü+aminoglikozid,
florokinolon+aminoglikozid, meropenem+ami-
noglikozid kombinasyonlar› kullan›lm›fl, ayr›ca
monoterapide ko-trimoksazol, sefalosporinler,
florokinolonlar, meropenem ve nitrofurantoin
gibi antibiyotikler verilmifl ancak tedavi sonuç-
lar›n›n birbirine olan üstünlüklerinden bahse-
dilmemifltir(5). Yenido¤an menenjitlerinde ge-
nellikle tercih edilen kombinasyon 3. kuflak se-
falosporin ve aminoglikozid kombinasyonu
fleklindedir(3).

Citrobacter’ler fekal ç›kart›larla at›ld›kla-
r›ndan kiflisel hijyen kurallar›na riayet edilmesi
önem tafl›maktad›r. Hastanede oluflan epidemi-
ler hastane personelinin elleri ve gastrointesti-
nal sistemlerinde bu bakteriyi tafl›mas›yla ya-
k›ndan iliflkilidir. Kifliden kifliye yay›l›m daha
çok hastane personelinden, daha az s›kl›kla an-
neden çocu¤a geçifl yoluyla olmaktad›r(1,3). Cit-

robacter nedenli infeksiyon tespit edildi¤inde et-
kin bir flekilde tedavi edilmesi, sepsis ve menen-
jit gibi ikincil infeksiyonlar›n ortaya ç›kmas›n›n
engellenmesi aç›s›ndan büyük önem tafl›makta-
d›r.
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