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Genişlemiş Spektrumlu Beta-Laktamaz
Üreten Klebsiella pneumoniae Suşlarında

CTX-M Tipi Beta-Laktamaz Sıklığı ve
Antibiyotik Ko-rezistansı

ÖÖZZEETT  AAmmaaçç::  Ge niş le miş spek trum lu be ta-lak ta maz üre ten Kleb si el la pne u mo ni a e in fek si yon la rı, te da vi de
kul la nı lan an ti bi yo tik le rin se çi min de zor luk la ra ne den ol mak ta dır. Bu ça lış ma da, has ta ne miz de izo le edi len
ve ge niş le miş spek trum lu be ta-lak ta maz (GSBL) üre ten K. pne u mo ni a e suş la rın da CTX-M ti pi be ta-lak ta -
maz sık lı ğı, an ti bi yo tik di renç ve ko-re zis tans oran la rı araş tı rıl mış tır. GGee  rreeçç  vvee  YYöönn  tteemm  lleerr::  2007 yı lın da çe -
şit li kli nik ör nek ler den izo le edi len top lam 107 K. pne u mo ni a e su şu ça lış ma ya dâhil edil miş tir. An ti bi yo tik
du yar lı lık tes ti Cli ni cal and La bo ra tory Stan dards Ins ti tu te (CLSI)’nın öne ri le ri doğ rul tu sun da disk di füz yon
yön te mi ile ya pıl mış tır. GSBL üre ti mi nin sap tan ma sın da çift disk si ner ji tes ti kul la nıl mış tır. Kar ba pe ne maz
üre ti mi Mo di fi ye Hod ge tes ti ile be lir len miş tir. CTX-M ti pi be ta-lak ta maz la ra ait ge nin var lı ğı bu böl ge le re
öz gül pri mer ler kul la nı la rak polimeraz zincir reaksiyonu yön te mi ile araş tı rıl mış tır. BBuull  gguu  llaarr::  CTX-M ti pi be -
ta-lak ta maz sık lı ğı %85 ora nın da sap tan mış tır. Suş la rın ge nel ola rak ko-tri mok sa zo le (SXT) %79, am pi si lin-
sul bak ta ma (SAM) %77, amok si si lin-kla vu la nik asi te (AMC) %68 ve nit ro fu ran to i ne (NIT) %52 gi bi ol duk ça
yük sek oran lar da, ami ka si ne (AK) %19, sip rof lok sa si ne (CIP) %21, norf lok sa si ne (NOR) %24, gen ta mi si ne
(GN) %31, se fo pe ra zon-sul bak ta ma (SCF) %32 ve pi pe ra si lin-ta zo bak ta ma (TZP) %37 gi bi da ha dü şük oran -
lar da di renç gös ter dik le ri be lir len miş tir. Suş la ra en et ki li an ti bi yo tik ler den me ro pe ne me (MEM) ve fos fo mi -
si ne (FOS) sı ra sıy la %2 ve %3 ora nın da di renç sap tan mış, imi pe nem di ren ci ne rast lan ma mış tır. Suş la rın
%90’ın da ko-re zis tans sap tan mış, en yay gın iki ko-re zis tans fe no ti pi nin AMC/SAM/SXT/NIT (%9) ve
AMC/SAM/SXT (%6.5) ol du ğu be lir len miş tir. SSoo  nnuuçç::  CTX-M ti pi be ta-lak ta maz la rın K. pne u mo ni a e suş la -
rın da ol duk ça yük sek oran lar da bu lun du ğu sap tan mış tır. GSBL üre ten K. pne u mo ni a e suş la rın da SXT, SAM,
AMC ve NIT di ren ci nin yük sek bu lun du ğu böl ge miz de bu an ti bi yo tik ler le baş la nan am pi rik te da vi nin ye -
ter siz ka la bi le ce ği so nu cu na va rıl mış tır.

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: İlaç di ren ci,bak te ri yel; Kleb si el la pnö mo ni si 

AABBSS  TTRRAACCTT  OObb  jjeecc  ttii  vvee::  Ex ten ded spec trum be ta-lac ta ma se-pro du cing Kleb si el la pne u mo ni a e in fec ti ons ca u -
se dif fi cul ti es in an ti bi o tic cho ice for tre at ment. In this study, the fre qu ency of CTX-M type be ta-lac ta ma se,
an ti bi o tic re sis tan ce ra tes and co-re sis tan ce ra tes in ex ten ded spec trum be ta-lac ta ma se (ESBL)-pro du cing K.
pne u mo ni a e stra ins iso la ted in our hos pi tal we re in ves ti ga ted. MMaa  ttee  rrii  aall  aanndd  MMeett  hhooddss::  A to tal of 107 K. pne u -
mo ni a e stra ins iso la ted from va ri o us cli ni cal spe ci mens in 2007 we re inc lu ded in the study. An ti bi o tic sus cep-
ti bi lity test was per for med using disc dif fu si on met hod thro ugh the re com men da ti ons of Cli ni cal La bo ra tory
Stan dards Ins ti tu te (CLSI). Do ub le disk synergy test was used for de tec ti on of ESBL pro duc ti on. Car ba pe ne -
ma se pro duc ti on was de ter mi ned with Mo di fi ed Hod ge test. Pre sen ce of the ge ne be lon ging to CTX-M type
be ta-lac ta ma ses was in ves ti ga ted with polymerase chain reaction met hod using pri mers spe ci fic to the se si tes.
RRee  ssuullttss::  Fre qu ency of CTX-M type be ta-lac ta ma se was de tec ted as 85%. In ge ne ral, the iso la tes we re fo und to
be highly re sis tant to co-tri mo xa so le (SXT) (79%), am pi cil lin-sul bac tam (SAM) (77%), amo xi cil lin-cla vu la nic
acid (AMC) (68%) and nit ro fu ran to in (NIT) (52%), and they we re fo und to be less re sis tant aga inst ami ka cin
(AK) (19%), cip rof lo xa cin (CIP) (21%), norf lo xa cin (NOR) (24%), gen ta mi cin (GN) (31%), ce fo pe ra zo ne-sul -
bac tam (SCF) (32%) and pi pe ra cil lin-ta zo bac tam (TZP) (37%). Whi le the re sis tan ce aga inst me ro pe nem (MEM)
and fos fomy ci ne (FOS) which are among the most ef fec ti ve an ti bi o tics was de ter mi ned as 2% and 3% res -
pec ti vely, no re sis tan ce was fo und aga ist imi pe nem. Co-re sis tan ce was de tec ted in 90% of the stra ins and the
most com mon two co-re sis tan ce phe noty pes we re fo und as AMC/SAM/SXT/NIT (9%) ve AMC/SAM/SXT
(6.5%). CCoonncc  lluu  ssii  oonn::  CTX-M type be ta-lac ta ma ses we re fo und to be con si de rably high in K. pne u mo ni a e stra -
ins. It was conc lu ded that em pi ri cal tre at ments with the se an ti bi o tics co uld be in suf fi ci ent in our re gi on since
re sis tan ce aga inst SXT, SAM, AMC and NIT is high in ESBL pro du cing K. pne u mo ni a e stra ins.

KKeeyy  WWoorrddss::  Drug re sis tan ce, bac te ri al; Kleb si el la pne u mo ni a e 
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ü nü müz de top lum ve has ta ne kay nak lı bak-
te ri ler de ki an ti bi yo tik di ren cin de ki ar tış,
dün ya ge ne lin de te da vi de önem li bir so run

oluş tur mak ta dır. Son yıl lar da özel lik le ge niş le miş
spek trum lu be ta-lak ta maz (GSBL) üre ten suş la rın
yük sek oran la ra ulaş ma sı, kar ba pe nem-dı şı be ta-
lak tam an ti bi yo tik le rin kul la nı mı nı bü yük oran da
sı nır la mış olup, kar ba pe nem ler ve be ta-lak tam-dı şı
an ti bi yo tik le rin te da vi de ki öne mi ni art tır mış tır.
GSBL’ler den TEM ve SHV ti pi be ta-lak ta maz la rın
sık gö rül dü ğü, CTX-M ti pi be ta-lak ta maz la rın ise
son yıl lar da ol duk ça yay gın laş tı ğı bil di ril mek te dir.1

Bush-Ja coby-Me de i ros fonk si yo nel sı nıf la ma sı nın
2be gru bun da yer alan CTX-M ti pi be ta-lak ta maz -
lar se fo tak si mi sef ta zi di me gö re da ha iyi hid ro li ze
ede bil dik le rin den, se fo tak si maz ola rak da isim len -
di ril mek te dir ler. Ge nel ola rak CTX-M ti pi be ta-lak -
ta maz lar ami no a sit se kans ben zer lik le ri ne gö re
CTX-M-1, CTX-M-2, CTX-M-8, CTX-M-9 ve CTX-
M-25 ol mak üze re beş gru ba ay rıl mak ta dır. İlk ola-
rak 1989 yı lın da Al man ya’ da bir Esc he ric hi a co li
kli nik izo la tın da bil di ri len CTX-M ti pi be ta-lak ta -
maz lar da ha son ra Rus ya, Be la rus gi bi ba zı ül ke ler -
de sal gın la ra ne den olan Sal mo nel la suş la rın da
sap tan ma sı nın ar dın dan dik kat le ri üze ri ne çek miş -
tir.2,3 Ül ke miz de ise bu ko nu da sı nır lı sa yı da ça lış ma
bu lun mak la bir lik te el de olan ve ri ler göz önü ne
alın dı ğın da, bu tip be ta-lak ta maz la rın iler le yen yıl-
lar da ül ke miz için de te da vi se çe ne ği an ti bi yo tik ler
için teh dit oluş tu ra bi le ce ği ni gös ter mek te dir.4-6 Ay-
rı ca GSBL gen le ri nin plaz mid ler üze rin de çok sa yı -
da an ti bi yo tik di renç gen le ri ile bir lik te ta şın ma sı,
di renç spek tru mu nu ol duk ça ge niş let mek te, bir bi -
rin den ba ğım sız bir çok an ti bi yo ti ğin te da vi de et ki -
siz kal ma sı na ne den ol mak ta dır. Ar tan an ti bi yo tik
di ren ci kli nik te mor ta li te ve mor bi di te ar tı şı na yol
aç mak ta, ay rı ca has ta ne de ka lış sü re si nin ve eko no -
mik ma li ye tin art ma sı na ne den ol mak ta dır.7

Kli nik te in fek si yon la rın te da vi sin de an ti bi yo -
tik ler sık lık la am pi rik ola rak baş lan mak ta, üre yen
bak te ri nin an ti bi yo tik du yar lı lık so nu cu na gö re te-
da vi de ğiş ti ri le bil mek te dir. Do la yı sıy la ge rek top-
lum ge rek se has ta ne kay nak lı in fek si yon lar dan
izo le edi len suş lar da an ti bi yo tik le re di renç bağ la -
mın da GSBL oran la rı ya nın da ko-re zis tans oran la -
rı nın bi lin me si, kli nik te özel lik le am pi rik te da vi de

yol gös te ri ci ol ma sı açı sın dan önem li dir. Bu amaç -
la ça lış ma mız da çe şit li kli nik ör nek ler den izo le edi-
len, ge niş le miş spek trum lu be ta-lak ta maz (GSBL)
üre ten Kleb si el la pne u mo ni a e suş la rın da CTX-M
ti pi be ta-lak ta maz sık lı ğı, bu suş la rın çe şit li an ti bi -
yo tik le re du yar lı lık la rı ve ko-re zis tans oran la rı in-
ce len miş tir.

GE REÇ VE YÖN TEM LER

BAK TE Rİ SUŞ LA RI

Ça lış ma ya Ocak-Ara lık 2007 ta rih le ri ara sın da
İstan bul Tıp Fa kül te si Has ta ne sin de ayak tan ve ya-
ta rak te da vi edi len has ta la rın çe şit li kli nik ör nek -
le rin den izo le edi len ve GSBL oluş tu ran K.
pne u mo ni a e suş la rı (n= 107) dâhil edil miş tir. Ça-
lış ma ret ros pek tif ola rak plan lan mış tır.

BAK TE Rİ İDEN Tİ Fİ KAS YO NU

Bak te ri suş la rı nın iden ti fi kas yo nu kon van si yo nel
yön tem ler ve API ID 32 GN (Bi o Me ri e ux, Fran ce)
ki ti ile ya pıl mış tır.

AN Tİ Bİ YO TİK DU YAR LI LIK TES Tİ

Suş la rın an ti bi yo tik du yar lı lık la rı Kirby-Ba u er disk
di füz yon yön te mi ile amok si si lin-kla vu la nik asit
(AMC, 20/10 mg), am pi si lin-sul bak tam (SAM,
10/10 mg), se fo pe ra zon-sul bak tam (SCF, 75/30 mg),
pi pe ra si lin-ta zo bak tam (TZP, 100/10 mg), imi pe -
nem (IMP, 10 mg), me ro pe nem (MEM, 10 mg),
gen ta mi sin (GN, 10 mg), ami ka sin (AK, 30 mg)
norf lok sa sin (NOR, 10 mg), sip rof lok sa sin (CIP, 5
mg) ko-tri mok sa zol (SXT, 1.25/23.75 mg), nit ro fu -
ran to in (NIT, 300 mg), fos fo mi sin (FOS, 200 mg)
disk le ri kul la nı la rak ya pıl mış ve CLSI kri ter le ri ne
gö re yo rum lan mış tır.8 K. pne u mo ni a e suş la rın da
ge niş le miş spek trum lu be ta-lak ta maz (GSBL) var lı -
ğı çift disk si ner ji tes ti ile araş tı rıl mış tır. İki ve ya
da ha faz la an ti bi yo ti ğe di renç li suş lar ko-re zis tan
fe no tip ler ola rak be lir len miş tir. E.co li ATCC 25922
ve E. co li ATCC 35218 ka li te kon trol suş la rı ola rak
kul la nıl mış tır.

MO Dİ Fİ YE HOD GE TES Tİ

E. co li ATCC 25922 su şu nun 0.5 McFar land stan-
dart süs pan si yo nu ha zır lan dık tan son ra 1/10 
ora nın da su lan dı rıl mış tır. Süs pan si yon Mu el ler
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Hin ton Agar be si ye ri ne ya yıl dık tan son ra be si ye-
ri nin or ta kıs mı na me ro pe nem dis ki ko nul muş tur.
Öze ile test ve kon trol bak te ri sin den 3-5 ko lo ni alı-
na rak dis kin ke na rın dan dı şa doğ ru düz bir çiz gi
şek lin de ekim ya pıl mış tır. İnkü bas yon son ra sı test
edi len bak te ri nin ekim çiz gi si ile in hi bis yon zo nu -
nun ke siş me nok ta sın da ki üre me ar tı şı po zi tif ola-
rak de ğer len di ril miş tir (Re sim 1).8

GE NO MİK DNA’ NIN EK TRAK Sİ YO NU

İki mililitrelik san tri füj tüp le rin de bak te ri ko lo ni -
si süs pan se edil dik ten son ra, 12000 g’de çev ri le rek
bak te ri pe le ti el de edil miş tir. Pe let 750 ml TE tam-
po nu (10 mM Tris HCl, pH 8.0, 1 mM ED TA) ile
yı kan mış, ar dın dan 500 ml TE tam po nu içe ri sin de
10 da ki ka kay na tıl mış, son ra sın da san tri füj edil miş
ve üst kı sım da ka lan sı vı DNA amp li fi kas yo nun da
kul la nıl mak üze re -20 ºC’de sak lan mış tır.9

DNA AMP Lİ Fİ KAS YO NU

CTX-M ti pi be ta-lak ta maz la ra ait ge nin var lı ğı, bu
böl ge le re öz gül pri mer ler (CTX-M-F 5’-ATGT -
GCAG YAC CAG TA ARGT-3’, CTX-M-R 5’-
TGGGTRA AR TARG TSAC CA GA-3’) kul la nı la rak
araş tı rıl mış tır.10 Amp li fi kas yon prog ra mı, 94 ºC’de
beş da ki ka bir dön gü de na tü ras yo nun ar dın dan 35
dön gü 94 ºC’de bir da ki ka de na tü ras yon, 56 ºC’de 1
da ki ka pri mer bağ lan ma sı, 72 ºC’de 1.5 da ki ka pri-
mer uza ma sı, son ola rak da bir dön gü 72 ºC’de 10
da ki ka pri mer uza ma sı ola rak uy gu lan mış tır.

PCR ÜRÜ NÜ NÜN GÖ RÜN TÜ LEN ME Sİ

On mililitre amp li fi kas yon ürü nü yak la şık 2 ml
yük le me tam po nu ile ka rış tı rıl mış, 1 x TA E tam po -
nu içe ri sin de etid yum bro mür ile bo yan mış
%1.5’luk aga roz jel de, 90 V’da 30 da ki ka yü rü tül -
müş tür. Elek tro fo rez iş le mi son ra sın da jel, tran sil -
lu mi na tör üze ri ne alı na rak UV ışı ğı (304 nm)
al tın da gö rün tü len miş tir (Re sim 2).   

İSTA TİS TİK SEL ANA LİZ

Ve ri le rin is ta tik sel ana li zi SPSS 11.5-Win dows
(SPSS Inc., Chi ca go, ABD) pa ket prog ra mı ile de-
ğer len di ril miş tir. Di renç oran la rı nın kar şı laş tı rıl -
ma sın da ki-ka re tes ti kul la nıl mış tır. İsta tik sel
an lam lı lık dü ze yi ola rak p< 0.05 ka bul edil miş -
tir.

RESİM 2: Modifiye Hodge testi ile suşlarda karbapenamaz üretiminin araştırılması (Sol). Karbapenemaz üreten suşlardan birine ait disk difüzyon ve E-test yön-
temi ile yapılmış antibiyotik duyarlılık testi (Sağ). 
A ve B= Karbapenemaz oluşturan klinik suşlar, NK= Negatif kontrol suşu, ok: Pozitif Modifiye Hodge testi, MEM= Meropenem, IPM= Imipenem.

RESİM 1: CTX-M negatif ve pozitif suşların sonuçlarının jel elektroforez
görüntüsü.
1= bakteriyel suş, PK= pozitif kontrol, NK= negatif kontrol, MM= moleküler marker

(Φ174).

1                       NC                         PC                       MM            
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BUL GU LAR
Suş la rın 49’u er kek, 58’i ka dın has ta lar dan ol mak
üze re %69’u id rar, %13’ü kan, %10’u tra ke al as pi -
rat, ka lan kıs mı ise beyin omurilik sıvısı ve ce ra hat
gi bi çe şit li kli nik ör nek ler den izo le edil miş tir. 

Ça lış ma da in ce le nen K. pne u mo ni a e suş la rı -
nın %85’in de CTX-M ti pi be ta-lak ta maz po zi tif li ği
sap tan mış tır.

K. pne u mo ni a e suş la rın da SXT’ye %79, SAM’a
%77, AMC ’ye %68, NIT ’e %52 oran la rın da di renç
sap tan mış tır. Ça lış ma mız da IMP ’ye di renç sap tan -
maz ken, MEM ’e %2 ve FOS ’a %3 oran la rın da di-
renç göz len miş tir (Şekil 1). Disk du yar lı lık tes ti ile
imi pe ne me du yar lı, me ro pe ne me di renç li iki su şun
E-test ile ya pı lan in ce le me le rin de, me ro pe nem için
mi ni mum in hi bis yon kon san tras yo nu (MİK)’le ri -
nin 3 µg/ml ve 8 µg/ml ol du ğu sap tan mış tır. Suş la -
rın %90’ın da ko-re zis tans be lir len miş, en sık iki
ko-re zis tans fe no ti pi nin AMC/SAM/SXT/NIT (%9)
ve AMC/SAM/SXT (%6.5) ol du ğu be lir len miş tir
(Tab lo 1). 

Tek an ti bi yo ti ğe du yar lı ve ya di renç li suş la rın
di ğer an ti bi yo tik le re di renç bir lik te lik le ri nin in ce -
len me siy le el de edi len so nuç lar Tab lo 2’de gö rül -
mek te dir. De ne nen an ti bi yo tik le rin her bi ri ne ay rı
ay rı di renç li K. pne u mo ni a e suş la rı ele alı nıp bu suş-
la rın di ğer an ti bi yo tik le re di renç oran la rı araş tı rıl -
dı ğın da SXT’ye %76’nın, SAM ’a %75’in, AMC’ye
%69’un, NIT ’e %54’ün, TZP’ye %36.5’in, SCF’ye
%32’nin, GN’ye %29’un ve NOR ’a %24’ün, CIP ’e
%21’in, AK’ ye %20’nin üze rin de di renç ol du ğu be-
lir len miş tir. Ay rı ca so nuç lar ge nel ola rak de ğer len -

di ril di ğin de in hi bi tör lü be ta-lak tam an ti bi yo-
tik ler den AMC, SAM, SCF ve TZP’ye di renç li suş la -
rın, bu an ti bi yo tik le re du yar lı suş la ra gö re GN ve
AK’ ye de an lam lı de re ce de (p< 0.05) di renç li ol duk -
la rı sap tan mış tır. AMC dı şın da ki in hi bi tör lü be ta-
lak tam an ti bi yo tik ler de ki di renç ar tı şı ile NIT
di ren ci nin de an lam lı de re ce de art tı ğı göz len mek te -
dir. Ay rı ca ça lış ma mız da ki in hi bi tör lü be ta-lak tam
an ti bi yo tik ler den her han gi bi ri nin di renç ora nın da -
ki yük sel me ye, di ğer le rin de ki di renç ar tı şı nın da an-
lam lı de re ce de eş lik et ti ği sap tan mış tır (p< 0.05).

TAR TIŞ MA
CTX-M ti pi be ta-lak ta maz lar dün ya ge ne lin de K.
pne u mo ni a e suş la rın da %76’la ra va ran oran lar da
bil di ril mek te dir.11-13 Ül ke miz de de son yıl lar da ya-
pı lan ça lış ma lar da CTX-M ti pi be ta-lak ta maz lar K.
pne u mo ni a e suş la rın da yay gın ola rak sap tan mak -
ta dır. Gür ve ark.nın4 ça lış ma sın da E. co li ve K.
pne u mo ni a e suş la rı ara sın da CTX-M ti pi be ta lak-
ta maz la rın (%71.4) TEM ve SHV’ye gö re da ha sık
bu lun du ğu nu be lir len miş tir. Ça lış ma mız da da K.
pne u mo ni a e suş la rın da CTX-M ti pi be ta-lak ta maz
var lı ğı %85 gi bi ol duk ça yük sek oran da sap tan mış -
tır. Bu bul gu la rın ak si ne ül ke miz de ya pı lan iki
fark lı ça lış ma da GSBL oluş tu ran K. pne u mo ni a e
suş la rın da bu en zim ler %22.114 ve %355 gi bi da ha
dü şük oran lar da bil di ril miş tir.

Geç miş te kar ba pe nem di ren ci, En te ro bac te ri -
a ce a e üye le rin de na dir ola rak gö rül mek le bir lik te,
bu oran gü nü müz de art mış, ön ce ki yıl la ra gö re da -
ha sık bil di ri lir ol muş tur. Dün ya ge ne lin de En te -

ŞEKİL 1: K. pneumoniae suşlarının (n=107) antibiyotiklere direnci (%).
AMC: Amoksisilin-klavulanik asit, SAM: Ampisilin-sulbaktam, SCF: Sefoperazon-sul-

baktam, TZP: Piperasilin-tazobaktam, IPM: İmipenem, MEM: Meropenem, GN: Gen-

tamisin, AK: Amikasin, NOR: Norfloksasin, CIP: Siprofloksasin, SXT: Ko-trimoksazol,

NIT: Nitrofurantoin, FOS: Fosfomisin.

Ko-rezistan fenotipler (%)

AMCSAMSXTNIT 9

AMCSAMSXT 6.5

AMCSAMSCFTZP 4

AMCSAMTZPSXTNIT 4

SAMSXTNIT 4

SXTNIT 4

SAMNIT 4

TABLO 1: K. pneumoniae suşlarında sık görülen 
korezistan fenotip oranları (n=96).

AMC: Amok si si lin-kla vu la nik asit, SAM: Am pi si lin-sul bak tam, SCF: Se fo pe ra zon-sul -
bak tam, TZP: Pi pe ra si lin-ta zo bak tam, IPM: İmi pe nem, MEM: Me ro pe nem, GN: Gen ta -
mi sin, AK: Ami ka sin, NOR: Norf lok sa sin, CIP: Sip rof lok sa sin, SXT: Ko-tri mok sa zol, NIT:
Nit ro fu ran to in, FOS: Fos fo mi sin.
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K. pneumoniae AMC SAM SCF TZP IPM MEM GN AK NOR CIP SXT NIT FOS

AMC-S (n= 34) 0 47 6 9 0 0 15 3 15 6 76.5 44 0

AMC-R(n= 73) 100 90 44 51 0 3 38 26 29 27 81 56 4

SAM-S (n= 25) 28 0 4 8 0 0 12 4 20 16 84 28 0

SAM-R(n= 82) 80.5 100 40 46 0 2 37 23 24 22 78 60 4

SCF-S (n= 73) 56 67 0 14 0 0 19 7 16 14 79.5 45 1

SCF-R (n= 34) 94 97 100 88 0 6 56 44 41 35 79 68 6

TZP-S (n= 67) 54 66 6 0 0 0 21 6 18 15 81 40 1.5

TZP-R (n= 40) 92.5 95 75 100 0 5 47.5 40 35 30 77.5 72.5 5

IPM-S (n= 107) 68 77 32 37 0 2 31 19 24 21 79 52 3

IPM-R (n= 0) - - - - 100 - - - - - - - -

MEM-S (n= 105) 68 76 30.5 36 0 0 30.5 18 24 20 79 52 3

MEM-R (n= 2)* 100 100 100 100 0 100 50 50 50 50 100 50 0

GN-S (n= 74) 61 70 20 28 0 1 0 0 12 11 81 51 1

GN-R (n= 33) 85 91 58 58 0 3 100 61 51.5 42 76 54.5 6

AK-S (n= 87) 62 72 22 28 0 1 15 0 17 15 78 49 1

AK-R (n= 20) 95 95 75 80 0 5 100 100 55 45 85 65 10

NOR-S (n= 81) 64 75 32 33 0 1 20 11 0 0 76.5 52 1

NOR-R(n= 26) 81 81 54 52 0 4 65 42 100 85 88.5 54 8

CIP-S (n= 85) 62 75 26 33 0 1 22 13 5 0 76.5 52 1

CIP-R (n= 22) 91 82 54.5 54.5 0 4.5 64 41 100 100 91 54.5 9

SXT-S (n= 22) 64 82 32 41 0 0 36 14 14 9 0 45.5 4.5

SXT-R (n= 85) 69 75 32 36.5 0 2 29 20 27 23.5 100 54 2

NIT-S (n= 51) 63 65 22 22 0 2 29 14 23.5 20 76.5 0 2

NIT-R (n= 56) 73 87.5 41 52 0 2 32 23 25 21 82 100 4

FOS-S (n= 104) 67 76 31 36.5 0 2 30 17 23 19 80 52 0

FOS-R (n= 3)* 100 100 67 67 0 0 67 67 67 67 67 67 100

TABLO 2: K. pneumoniae (n= 107) suşlarında ko-rezistans (%).

*IPM ’e, MEM ’e ve FOS ’a di renç li suş oran la rı ko-re sis tan sın de ğer len di ril me sin de dik ka te alın ma mış tır.

AMC: Amok si si lin-kla vu la nik asit, SAM: Am pi si lin-sul bak tam, SCF: Se fo pe ra zon-sul bak tam, TZP: Pi pe ra si lin-ta zo bak tam, IPM: İmi pe nem, MEM: Me ro pe nem, GN: Gen ta mi sin, AK: Ami-

ka sin, NOR: Norf lok sa sin, CIP: Sip rof lok sa sin, SXT: Ko-tri mok sa zol, NIT: Nit ro fu ran to in, FOS: Fos fo mi sin.

ro bac te ri a ca e üye le rin de kar ba pe nem di ren ci nin
%2 ci va rın da ol du ğu bi lin mek te dir.15 Ül ke miz ve-
ri le ri göz önü ne alın dı ğın da ise Kleb si el la cin si bak-
te ri le rin in ce len di ği çe şit li ça lış ma lar da kar ba-
pe nem di ren ci ge nel ola rak %0-11 gi bi de ği şen
oran lar da bil di ril mek te dir.16-18 Ça lış ma mız da tüm
suş lar IPM ’ye du yar lı bu lu nur ken, MEM di ren ci
%2 ora nın da sap tan mış tır. GSBL üre ten K. pne u -
mo ni a e in fek si yon la rın da kar ba pe nem ler, ilk ter-
cih te da vi se çe ne ği ola rak gü nü müz de de bü yük
oran da ye ri ni ko ru mak ta dır. Ru tin uy gu la ma da
MİK’ le rin de ar tış ol ma sı na rağ men in-vit ro de ney -
ler de kar ba pe nem ler du yar lı gö rü ne bil mek te, kli-
nik uy gu la ma da ise te da vi ba şa rı sız ola bil mek te dir.
Ça lış ma mız da iki su şun CLSI kri ter le ri ne gö re

IMP ’ye du yar lı, MEM ’e di renç li ol du ğu be lir len -
miş tir. Suş la rın Mo di fi ye Hod ge tes ti ile in ce len -
me le ri so nu cu her iki si nin de kar ba pe ne maz
üret ti ği sap tan mış tır (Re sim 1).

Ül ke miz de AMC, SAM, SCF TZP, GN, NOR,
SXT ve NIT top lum ve has ta ne kay nak lı K. pne u mo -
ni a e in fek si yon la rın da geç miş ten gü nü mü ze sık lık la
kul la nı lan an ti bi yo tik ler dir. An cak yay gın ve ba zen
de en di kas yon-dı şı kul la nı ma bağ lı ola rak di renç
oran la rın da ki ar tış da be ra be rin de gel miş tir. Ül ke -
miz de son on yıl da ya pı lan çe şit li ça lış ma lar da Kleb-
si el la suş la rın da ge nel ola rak AMC ’ye %31-87.5,
SAM ’a %38.5-66, SCF’ye %17.7, TZP’ye %22.3-79.8,
GN’ye %15-81.8, AK’ ye %12.4-55.2, CIP ’e %2.4-
46.6, SXT’ye %23-48.8 oran la rın da di renç bil di ril -
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mek te dir.4,16-23 Dün ya ge ne lin de ya pıl mış ve ben zer
an ti bi yo tik le rin de nen di ği ça lış ma lar da ise TZP’ye
%8.9, GN’ye %18.8, CIP ’e %2.2, SXT’ye %18.5 gi bi
ül ke miz ve ri le ri ne gö re da ha dü şük di renç oran la rı
bil di ril mek te dir.24 Bu nun la bir lik te sa de ce GSBL üre-
ten suş lar göz önü ne alın dı ğın da bu oran la rın ge nel -
lik le da ha yük sel di ği göz len mek te dir.25,26

Ça lış ma mız da bir yıl lık sü re içe ri sin de izo le edi len K.
pne u mo ni a e suş la rın da SXT’ye (%79), SAM ’a (%77),
AMC ’ye (%68) yük sek oran da, FOS ’a dü şük oran da
(%3) di renç sap tan mış tır (Şekil 1). De ne nen an ti bi -
yo tik le rin her bi ri ne ay rı ay rı di renç li K. pne u mo ni -
a e suş la rı ele alı nıp bu suş la rın di ğer an ti bi yo tik le re
di renç oran la rı araş tı rıl dı ğın da, de ne nen an ti bi yo -
tik ler den her han gi bi ri ne di renç ge liş me si GSBL
oluş tu ran K. pne u mo ni a e suş la rın da SAM, AMC,
SXT ve NIT ’e en az %54, TZP ve SCF’ye en az %32,
GN ve NOR ’a en az %24 ora nın da di renç ge liş miş
ola bi le ce ği ni gös ter mek te dir (Tab lo 2).

GSBL’le ri kod la yan gen ler, ge nel lik le plaz mid -
ler üze rin de bu lun mak ta ve bak te ri ler ara sın da 
ta şı na rak an ti bi yo tik di renç ar tı şı na ne den ol mak -
ta dır. Plaz mid ler üze rin de be ta-lak tam lar, mak ro -
lid ler, ami nog li ko zid ler, tri me top rim gi bi bir çok
an ti bi yo ti ğe kar şı di renç ge ni nin ta şın dı ğı bi lin -
mek te dir. Son yıl lar da ki no lon di renç gen le ri nin de
plaz mid ler le ak ta rıl dı ğı gös te ril miş tir.27 Ay rı ca plaz-
mid kay nak lı ki no lon di renç gen le ri nin (qnr) GSBL
üre ten suş lar ara sın da da ha sık ol du ğu sap tan mış -
tır.28,29 Da ha ön ce yap tı ğı mız ve plaz mid kay nak lı
ki no lon di renç gen le ri ni araş tır dı ğı mız ça lış ma mız -
da qnr po zi tif 20 En te ro bac te ri a ca e üye si su şun
15’inin (%75) CTX-M ti pi be ta-lak ta maz üret ti ği
sap tan mış, CTX-M ti pi be ta-lak ta maz la rın TEM ve
SHV ti pi be ta-lak ta maz la ra gö re da ha sık ol du ğu be-
lir len miş tir.9 Ay nı ça lış ma da qnr ge ni sap ta nan tüm
suş lar da na li dik sik asit di ren ci de be lir len miş tir. Ça-
lış ma mız da NOR di ren ci % 24, CIP di ren ci %21
ora nın da sap tan mış tır (Şekil 1). Suş la rın %92’sin de
ko-re zis tans sap tan mış, en yay gın iki ko-re zis tans
fe no ti pi nin AMC/SAM/SXT/NIT (%9) ve AMC/
SAM/SXT (%6.5) ol du ğu be lir len miş tir (Tab lo 1).

Bir çok an ti bi yo ti ğin yük sek di renç oran la rın -
dan do la yı kul la nı la ma dı ğı ve te da vi se çe nek le ri nin
ol duk ça kı sıt lan dı ğı gü nü müz de, ye ni an ti bi yo tik
ara yış la rı da de vam et mek te dir. Bir fos fo rik asit de-
ri ve si olan FOS ilk ola rak 1969 yı lın da İspan ya’ da
keş fe dil miş, Av ru pa ül ke le rin de bir çok fark lı in fek -
si yo nun te da vi sin de uzun sü re den be ri kul la nıl mış,
ül ke miz de ise son yıl lar da kul la nı ma gir miş tir.
Komp li ke ol ma yan alt üri ner sis tem in fek si yon la rı -
nın te da vi sin de di renç oran la rı nın dü şük ol ma sı ne-
de niy le önem li bir te da vi se çe ne ği olan FOS, son
yıl lar da çok lu ilaç di ren ci gös te ren bak te ri in fek si -
yon la rın da da kul la nı la bil me siy le dik kat le ri üze ri ne
çek miş tir.30 Ül ke miz de GSBL üre ten K. pne u mo ni -
a e suş la rı ile ya pı lan ça lış ma lar da FOS di ren ci nin
özel lik le id rar yo lu in fek si yon la rın da sık lık la kul la -
nı lan NOR, NIT, SXT ile kar şı laş tı rıl dı ğın da ol duk -
ça dü şük oran lar da sey ret ti ği bil di ril mek te dir.
Ak yar ’ın26 yap tı ğı bir ça lış ma da üri ner sis tem in fek-
si yon lu has ta lar dan izo le edi len ve GSBL üre ten 41
K. pne u mo ni a e su şun da GN’ye %41.5, SXT’ye %58,
NIT ’e %85.4, NOR ’a %21.9, FOS ’a %4.9 ora nın da
di renç sap tan mış tır. Gö ker ve ark.31 yap tık la rı ça lış -
ma da %39’u GSBL üre ten Kleb si el la suş la rı nın (n=
100) %1’in de fos fo mi sin di ren ci sap tan mış tır. Ça lış -
ma mız da da ben zer şekil de NOR, SXT ve NIT ile
kar şı laş tı rıl dı ğın da FOS di ren ci nin dü şük oran da
(%3) ol du ğu be lir len miş tir. 

So nuç lar ge nel ola rak de ğer len di ril di ğin de,
CTX-M ti pi be ta-lak ta maz la rın K. pne u mo ni a e suş-
la rın da ol duk ça yük sek oran da bu lun du ğu sap tan -
mış tır. GSBL üre ten K. pne u mo ni a e suş la rın da
SXT, SAM ve AMC ’ye yük sek dü zey ler de, SCF ve
TZP’ye da ha dü şük oran lar da di ren cin göz len di ği
ça lış ma mız da, bu suş la ra IPM, MEM ve FOS ’un en
et ki li an ti bi yo tik ler ol du ğu so nu cu na va rıl mış tır.
Ay rı ca GSBL oluş tu ran suş lar da be ta-lak tam lar ya-
nın da fark lı grup tan an ti bi yo tik le re de (SXT, NIT,
GN, NOR vb.) ko-re zis tans ge li şe bil di ği göz len -
miş tir. Do la yı sıy la GSBL üre ten K. pne u mo ni a e
suş la rın da özel lik le SXT, SAM ve AMC ile baş la -
nan am pi rik te da vi nin ye ter siz ka la bi le ce ği so nu -
cu na va rıl mış tır.
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