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GRAM NEGATTFU(;OMAKLARDA GENISLEMIS SPEKTRUMLU
BETA-LAKTAMAZ VARLIGI VE CESITLI ANTIBIYOTIKLERE DIRENC DURUMU*

Hatice OZBILGEL, Fadile YILDIZ ZEYREK], Yilmaz INANC?

OZET

Gram negatif comaklarda beta-laktam antibiyotiklere kars: gelisen direncten siklikla beta-laktamazlar
sorumlu tutulmaktadir. Hastanemizde cesitli klinik orneklerden izole edilen Gram negatif comaklarda cift
disk sinerji yontemi ile geniglemis spektrumlu beta-laktamaz (GSBL) varlig1 arastirilmig ve bu suglarin bazi
antibiyotiklere duyarliliklart disk difiizyon yontemi ile incelenmistir. Caligmaya 78 Escherichia coli, 32
Proteus spp., 26 Klebsiella pneumoniae, 18 Enterobacter spp. olmak iizere toplam 154 sug alinmigtic. GSBL
belirleyici antibiyotikler kullanildiginda bu suglarin 34’ tinde (% 22) GSBL varligt saptanmustir. GSBL pozi-
tif suglar GSBL negatif suglara gore antibiyotiklere daha yiiksek oranda direng gostermigtir. GSBL pozitif
suglara en etkili antibiyotikler imipenem, amikasin, sefepim, sefoperazon-sulbaktam olarak bulunmustur.

Anahtar sozciikler: Gram negatif bakteriler, GSBL

SUMMARY

Investigation of extended-spectrum beta-lactamase production and antimicrobial resistance in Gram-
negative rods.

Beta-lactamases are frequently responsible for the resistance to beta-lactam antibiotics among Gram ne-
gative rods. In this study, extended-spectrum beta-lactamase (ESBL) production was investigated by double
disk synergy method in 154 Gram negative rods obtained from patients who admitted to Medical Faculty, Har-
ran University and the susceptibilities of these strains to some antibiotics were examined by disk diffusion
method. Strains were consisted of 78 E.coli, 32 Proteus spp., 26 K.pneumoniae, 18 Enterobacter spp. ESBL
production was determined in 34 strains (22 %) by antibiotics that diagnostic for ESBL. The higher rates of
resistance were determined in ESBL positive strains than in ESBL negative strains. Imipenem, amikacin, ce-

fepime and cefoperazone-sulbactam were the most effective antibiotics against ESBL positive strains.
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GIRIS

Beta-laktamlar siklikla kullanilan antibiyotiklerdir.
Gram negatif bakterilerde beta-laktam antibiyotiklere kars:
direngten siklikla sorumlu mekanizmalardan biri beta-lakta-
maz iiretimidir. GSBL olusturan suglarla hastane infeksiyonu
epidemileri olugabilmekte ve bu suslar genellikle ¢oklu ilag
direncine sahip olduklarindan dolay: tedavide sorunlar yasa-
nabilmektedir (1,11,14)., GSBL olugturan suglarin rutin ola-

rak laboratuvarda taranmasi ve klinige bildirilmesi gerek-
mektedir. Cift disk sinerji testi, GSBL varliini belirlemek
icin kullamlan testlerden biridir (8). Caligmamizda hastane-
mize bagvuran hastalarin gesitli klinik izolatlarindan izole
edilen Gram negatif bakterilerde bu testle GSBL varlifinin
tesbiti ve izole edilen bakterilerin gesitli antibiyotiklere du-
yarhliklarinin belirlenmesi amaglanmugtir.

GEREC VE YONTEM

Bu caligma laboratuvara cesitli bolimlerden gonderilen
farkli klinik 6rneklerden iiretilen balkterilerle yapilmustir.
Bakteriler klasik mikrobiyolojik yontemlerle tanimlanmugtir.
Suglanin antibiyotik duyarhiik deneyleri NCCLS onerileri
dogrultusunda disk difiizyon yontemi ile yapilmigtir. GSBL
varligi cift disk sinerji testi ile arastirilmigtir. Cift disk siner-
ji testinde: Amoksisilin-klavulanik asit diskine merkezden
merkeze uzaklik 2-3 cm olacak sekilde seftazidim veya sef-
triakson diskleri yerlestirilmigtir. Bu antibiyotik disklerine ait

*XXX. Tirk Mikrobiyoloji Kongresi'nde sunulmustur (30 Eylil - 5 Ekim 2002, Antalya).

inhibisyon zonlarinin amoksisilin-klavulanik asit yoniinde
genisleme gdstermesi veya diskler arasindaki bolgede bir in-
hibisyon alaninin gézlenmesi GSBL varlif1 olarak degerlen-
dirilmigtir. Enterobacter gibi indiiklenebilir beta-laktamaz
olan bakterilerde inhibisyon zonu olusmadiginda veya cok
kiigiik inhibisyon zonu olustugunda disk araliklart 2 cm’ye
diisiiriilmiis, Pmirabilis’de ise zon caplar: biiyiik oldugunda
disk araliklar: 4 cm’ye cikarilmigtir (13,15)
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BULGULAR

Calismaya 78 E.coli, 32 Proteus spp., 26 K.pneumoniae,
18 Enterobacter spp. olmak iizere toplam 154 sug alinmustir.
Bu suglarin 34’linde (% 22) GSBL varhg saptanmigtir.

GSBL pozitif suslarin dagilimu tablo 1°de, suslarin gesitli an-
tibiyotiklere direng oranlari ise tablo 2’de sunulmustur.

Tablo 1. Caligilan suglar ve GSBL pozitif suslarin dagilimu.

Bakteri GSBL (+) sug

n n %
E.coli 78 15 19
K.pneumoniae 26 11 42
Proteus spp. 32 3 9
Enterobacter spp. 18 5 28
Toplam 154 34 22

Tablo 2. Suglarin gesitli antibiyotiklere direng oranlari (%).

Antibiyotik GSBL (+)  GSBL (-)
n: 34 n: 120
Amikasin 9 0
Trimetoprim-sulfametoksazol 88 43
Sefoperazon-sulbaktam 9 1
Ofloksasin 26 2
Imipenem 0 0
Sefepim 12 g
Amoksisilin-klavulanik asit 76 52
Seftriakson &8 19
Piperasilin-tazobaktam 15 8
Seftazidim 85 16
TARTISMA

Plazmidlerle aktarilabilen GSBL lar {i¢lincii kugak sefa-
losporinleri etkisiz hale getirebilmekte ve tedavide problem-
ler ortaya ¢ikmaktadir. GSBLlarin varliginin saptanmast, te-
davi icin yol gosterici olabilmektedir (1).

GSBL lireten Enterobacteriaceae iyelerinin basinda
K.pneumoniae ve E.coli gelmektedir (3). Ulkemizde GSBL
iireten suglar ve bunlar lizerine antibiyotiklerin etkisini ince-
leyen cesitli merkezlerde yapilmis degisik caligmalar mev-
cuttur. Kaygusuz ve ark. (9) yaptiklar bir ¢aligmada GSBL
varligini E.coli icin % 2 (6/372), K.pneumoniae i¢in % 35
(93/262); Giilay ve ark. (7) E.coli i¢in % 17 (12/72), K.pneu-
moniae icin % 45 (20/44); Kaleli ve ark. (8) Enterobacter
igin % 22, K.pneumoniae igin % 48; Evrensel ve ark. (4) yo-
gun bakim hastalarinda Enterobacter i¢in % 14.2, K.pneumo-
niae igin % 34; Biiyiikkbaba ve ark. (2) Enterobacter igin
9% 17.6, K.preumoniae igcin % 43.2; Geyik ve ark. (5) Kleb-
siella spp. icin % 45, E.coli i¢in % 32, Enterobacter i¢in
% 27, Proteus spp. igin % 14 olarak bulmuglardir.

GSBL iireten bakterilerin orani, bdlgeden bdlgeye, has-
taneden hastaneye farkliliklar gostermektedir (15). Su ana
kadar hastanemizde veya il icinde bulunan diger hastaneler-
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de GSBL pozitif suglarla ilgili bir caligmaya rastlanmamustir.
Bolgeye en yakin illerden biri olan Diyarbakir’da hastane
kaynakli GSBL lar tizerine yapilan bir caliymada Gram nega-
tif bakterilerde % 31 oraninda GSBL varlig1 tespit edilmistir
(5). Calismamizda ise GSBL varlig1 % 22 olarak tespit edil-
mig olup, GSBL varlif1 K pneumoniae ig¢in % 42, E.coli igin
% 19, Enterobacter spp. igin % 28, Proteus spp. i¢in % 9 ola-
rak bulunmustuor.

Calismamizda GSBL pozitif suglarin GSBL negatif sug-
lara gore antibiyotiklere daha yiiksek oranda direngli oldugu,
GSBL pozitif suglara en etkili antibiyotiklerin imipenem,
amikasin, sefoperazon-sulbaktam ve sefepim oldugu, bu sus-
larin beta-laktam grubu ilaglar diginda yer alan trimetoprim-
sulfametoksazol ve ofloksasine karsi da yiiksek oranda di-
reng gosterdigi belirlenmigtir. Yogun bakim hastalar iizerin-
de yapilan ¢aligmalarda GSBL iireten suslar tizerinde Giinse-
ren ve ark. (6) ve Leblebicioglu ve ark. (12) imipenemi, Ko-
cazeybek (10) imipenem, amikasin ve siprofloksasini en et-
kili ajanlar olarak bulmuslardir. Calismamizda, GSBL iireten
suglara etkili bulunan ilaglarin literatiirde belirtilenlerle
uyum icinde oldugu gdzlenmistir.



Beta-laktam antibiyotiklerin kullanilmasi GSBL iireten
suglarin ortamda yogunlagmasina ve yayilimina katkida bu-
lunmaktadir (9). Antibiyotiklerin bu sekilde gelisigiizel ve
yaygin olarak kullanimi, GSBL {ireten sus oranim giin geg-
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tikce arttirmaktadir. Sonug olarak, infeksiyonlarda genis
spektrumlu beta-laktam antibiyotiklerin kontrollii ve bilin¢li
kullaniminin GSBL iireten sug oramm azaltabilecegi diisii-
niilmiigtiir.
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