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Abstract

Ozet
Calismada hastanemizde nozokomiyal patojen olarak soyutlanan
Escherichia coli (E. coli) ve Klebsiella f ae(K. p jae) suslarinda

Genislemis Spektrumlu Beta-Laktamaz (GSBL) varlhg ve oranlannin
arastirilmast amaglandi.

Ardisik olarak soyutlanan, 86’st E. cok, 144 K. pneumoniae olmak
tizere toplam 100 nozokomiyal etken alinarak cift disk sinerji metodu
(CDSM) ile Amoksisilin-klavulanat, seftriakson, sefotaksim, seftazidim ve
aztreonam diskleri kullanilarak GSBL aktiviteleri arastirildi.

In this study we aimed to investigate the presence and rates of
ESBL of Escherichia coli and Klebsiella pneumoniae strains isolated as noso-
comial pathogens in our hospital.

We applied Double Disk Synergy Method to 86 E. /i and 14 K.
preumoniae strains (total 100 strains) isolated consecutively by using
Amoxiciilin-clavulanic acid, ceftriaxone, cefotaxime, ceftazidime and
aztreonam discs in order to detect ESBL activity.

In this study 24.41% of the E. coli strains and 42.85% of the K.

Calisma sonucunda E. w/i suslaninda %24.41, K p
suslarinda ise %42.85 oraninda GSBL pozitifligi tespit edildi.

GSBL varlginin tespitinin ve antimikrobiyal duyarlilik testleri ile
birlikte raporlanmasinin tedavi basansiu arurmada 6nemli roli olacag
bir kez daha vurgulandi.

Anahtar Kelimeler: Nozokomiyal enfeksiyon, E. e/,

K. pneumoniae, GSBL,
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p strains were found to produce ESBL.

By our study it’s pointed again that the detection of the ESBL
production and reporting with antimicrobial susceptibility testing is so
important for enhancing the success of treatment.
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antimicrobial susceptibility test

on yillarda toplum ve hastane kaynakl enfeksi-
yonlarda antimikrobiyal ajanlara direng oranlar
giderek artmaktadir.! Nozokomiyal enfeksi-
yonlar arasinda en sik izole edilen patojenler Enterobac-
teriacea ailesi tiyeleridir ve bu etkenlerin neden olduklari
enfeksiyonlarin tedavisinde en sik tercih edilen ilaglar
B-laktam antibiyotiklerdir.2 Enterobakteriler zaman
icerisinde B-laktam antibiyotiklere karst gok sayida
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diren¢ mekanizmast  gelistirmis olup Genislemis
Spektrumlu Beta-Laktamaz (GSBL) direnci bunlar
icerisinde 6nemli yer tutmaktadir.!35

GSBL ilk defa 1983’te Almanya’da K. pneumoniae
tiirlerine karst genis spektrumlu B-laktamlarin kulla-
nilmaya baglanmasindan hemen sonta bulunmus-
tur.157 GSBL varh@ en sik E. coki ve K. pnenmoniae
suslarinda bulunmakla birlikte diger gram negatif
comaklarda da nadir olarak tespit edilmektedir. Bun-
Proteus,  Serratia,
Citrobacter, Pseundomonas, Salmonella ve Morganella tiirleri
olarak  siralanabilir.81®  GSBL’ler;  penisilinler,
sefalosporinler ve aztreonami hidrolize ederek etki-
sizlestirebilirler, fakat karbapenemleri hidrolize ede-

lardan  bazilart Acinetobacter,
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mezler.  Bilinen eski plazmid  kokenli G-
laktamazlardan olan TEM ve SHV’nin yapisindaki
aminoasitlerin birden dérde kadar sayidaki aminoasi-

din degismesi sonucu GSBLler olusur.36711

Rutin laboratuvarlarda bazi 6zel testler yapil-
mazsa GSBL varligt tespit edilemeyebilir. Kolay uy-
gulanabilen ve en yaygin kullanilan metot, cift disk
sinerji metodu (CDSM)’dur.6-9.12.13

GSBL aracilt direng, plazmidler araciligiyla tiirler
arasinda aktarilabilmekte, hastanelerde salginlar olus-
turabilmekte, yetersiz tedaviler sonucu hastanede
kalis stiresini uzatabilmekte ve mortalite oranlarint
arttirabilmektedir.'4!5> GSBL pozitiflik oranlari schir-
ler arasinda bile farklilik géstermektedir.®

Galismada bu konuya agiklik getirmek ve yore-
mizdeki oranlari saptamak amactyla hastanemizde
yatan hastalardan iretilen nozokomiyal E. w/ ve K.
preumoniae suslarinda GSBL varliginin ve oranmnin
tespit edilmesi amaglanmustir,

Gereg ve Yontem
Calismada
laboratuvarinda nozokomiyal patojen olarak soyutla-

hastanemiz mikrobiyoloji
nan 86 E. coli ve 14 K. pneumoniae susu (toplam 100
izolat) materyal olarak kullanimustir. {zolatlar ardisik
olarak soyutlanmis ve ¢alismaya dahil edilmistir.

Ornekler konvansiyonel yéntemler kullantlarak
kiltirleri  yapilmis ve soyutlanan bakterilerin
identifikasyonlari ile antimikrobiyal duyarlilik testle-
rinde Sceptor (Becton Dickinson-USA) sisteminden
destek alinmustir. GSBL arastirlmast yaninda tiim
suslarin imipenem duyarlilifina bakilmistir.

Cift Disk Sinerji Metodu ile GSBL tespiti:

E. coli ve K. pneumoniae suslarinda GSBL varlig
CDSM ile arastirilmistir. Bakterilerin 0.5 McFarland
yogunlugunda siispansiyonlari ekiivyonla Miiller
Hinton Agar (OXOID, UK) besiyetine yayilmstir.
Merkezde amoksisilin-klavulanat olmak tizere cevre-
sine disk merkezleri arast uzaklik 25 mm olacak se-
kilde seftriakson (CRO, 30 ug, OXOID), sefotaksim
(CTX, 5 pg, OXOID), seftazidim (CAZ, 10 pg,
OXOID) ve aztreonam (ATM, 30 pg, OXOID)
diskleri vyerlestirilmistir. 35 °C’de 24 saatlik
inkiibasyondan sonra CAZ, CRO, CTX ve ATM
diskleri gevresindeki inhibisyon zonunun AMC dis-
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kine dogru =5 cm genislemesi veya iki inhibisyon
zonu arasinda bakteri treyen alanlarda tireme olma-
yan bir bélgenin varligi ile GSBL iiretiminin oldugu-
na karar verilmistir.61012 Calismamizda olanaksizlik
sebebiyle standart sus (ATCC susu) kullanilamamis-
CLES

Bulgular
Hastane enfeksiyonu etkeni 86 E. w/i susunun
2Vinde (%24.41), 14 K. pneumoniae susunun altisinda
(“042.85) GSBL pozitifligi saptanmistir. GSBL pozi-
tif suslarin saptandigi servisler ve suslarin izole edil-
digi 6rnek tiirlerinin dagilimi Tablo 1°de verilmistir.

Hastanemizde GSBL pozitif E. whi ve K
preumoniae suslarinin, hastalarin uzun sireli yattigr ve
sik antibiyotik kullaniminin oldugu pediatri, iroloji,
dahiliye ve ortopedi servislerinde saptanmasi ilgi
gekici olarak bulunmustur. Bu ¢alismada GSBL pozi-
tif izolatlarin en ¢ok idrar Grneklerinden soyutlandigt
gozlenmistir (Tablo 2).

Galismaya alinan izolatlarin hicbirinde imipenem
direnci tespit edilmemistir.

Tartigma ve Sonug

Plazmidlerle aktarilabilen GSBL’ler karbape-
nemler disindaki B-laktam antibiyotikleri, 6zellikle de
uginct kusak sefalosporinleri hidrolizle etkisizlesti-
rebilmektedir. GSBL aracili direng, plazmidler araci-
ligryla tiirler arasinda aktarilabilmekte, hastanelerde
salgmlar olusturabilmektedir. Bu durum tedavi baga-
risizliginda, hastanede kalis siiresinin uzamasinda ve
mortalite oranlarinin artmasinda énemli roller iist-
lenmektedir. Ustelik bu direncin giderek yayginlas-
mast da bu sorunu buyiitmektedir. Giiniimiizde ta-
nimlanan GSBLlerin sayis1 farkli tirlerde (TEM,
SHV, CTX-M, PER, VEB, GES/IBC, TLA, BES,

Tablo 1. GSBL porzitif suslarin saptandifi servisler

Servis GSBL pozitif hasta sayis:
Pediatri 14/22

Uroloji 5/14

Yogun Bakim 4/30

I¢ Hastaliklari 2/18

Ortopedi 2/16

Toplam 27/100
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Tablo 2. GSBL poritif suslarin izole edildigi 6rnek
tirlerinin dagilimi

Materyal GSBL pozitif 6rnek sayis1
Idrar 17/36

Trakeal aspirat 6/30

Yara 2/21

Kan 2/13

Toplam 27/100

OXA gibi) iki yiizii asmugtir. K. pneumoniae ve E. coli
suglarinda GSBL pozitifliginin sikligt diinyanin her
yerinden bildirilmektedir. Rutin laboratuvarlarda
GSBL vatlig: tespit edilemeyebilir; bunun icin bazi
ozel testler gerekir. Bunlar; CDSM, ¢ boyutlu test,
izoelektrik odaklama, E-Test, molekiler yontemler
ve otomatize sistemlerdir. Bu yiizden GSBL pozitif-
lik oranlarinin bilinenden farkli oldugu diistintilmek-
tedir.367.1316 GSBL tarama yontemleri icinde kullan-
digimiz “CDSM”, 6zgiilliigi yiksek ve kolay uygula-
nabilir bir metoddur. Ancak Clinical and Laboratory
Standards Institute (CLSI), GSBL
fenotipik dogrulanmasinda arastiriimasinda kombine
(modifiye) disk difiizyon testinin kullanilmasini 6-
nermektedir.”!?

varliginin

Nozokomiyal kokenli K. pneumoniae ve E. coli
suslarinda GSBL sikligini arastiran Demirag ve ark.!?
Klebsiella icin %47, E. coli i¢in %15 oranlarini tespit
etmislerdir. Dizbay ve ark.® bu orant K. pneumoniae
suslart icin %33.3, E. coli suslart igin %012 bulmuslar-
dir. Bayramoglu ve ark.nin'! buldugu degerler ise K.
prenmoniae ve E. coli igin sirastyla %32.8 ve %5.6°dr.
Ozkan ve ark’® calismalarinda GSBL pozitifligini
hastane enfeksiyonu etkeni olan K. pneumoniae suslari
icin %66, E. coli susla icin %39 olarak vermislerdit.
Tiinger ve ark.nin!? ¢alismalarinda GSBL pozitifligi
Klebsiella suslar icin %49.3, E. coli suslart igin %21.5
olarak bulmuslardir. Biilii¢ ve ark.!® 2000-2002 yillari
arasinda yurittikleri GSBL taramasinda Klebsiella
prenmoniea ve Klebsiella oxytoca igin pozitiflik oranlarini
sirastyla %48 ve %40 olarak vermislerdir. Ayni calis-
mada E. co/i suslarinda GSBL oram %14 bulunmus-
tur. Kizirgil ve ark.!? kan kiiltiirlerinden soyutlanan
166 entetik basil tizerinde yaptiklari galismada
%35’inin GSBL iirettigini bildirmislerdir. Korten ve
ark.20 dokuz merkezde 5208 Enterobacteriaceae
152 1y
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izolatinda GSBL oranini1 %48.7 olarak bildirmislerdir.
Zarakolu va ark.2! nozokomiyal kokenli E. co/lerde
GSBL oranint %28 ve K. pneumoniae suslarinda %47
olarak saptadiklarini bildirmislerdir. Dizbay, Bultg ve
Eroglunun galismalarinda da GSBL pozitif suslar,
bizim ¢alismamizda oldugu gibi en gok idrar 6rnekle-
rinden izole edilmistir.81822

Yapilan galismalarda bildirilen GSBL oranlan E.
coli suslar igin %5.6-39 araiginda, Kpneumoniae
suglart icin %32.8-49.3 araliginda degismektedir. Bu
sonuclarla ¢alismada aldigimiz sonuglar uyumludur.

GSBL pozitif olan ve olmayan
imipenem duyarlilig incelendiginde literatiirde de

suslarin

benzer sonuglar alindig: ve imipenem direncinin pek
saptanmadifi gortilmektedir.!52

Sonu¢ olarak, nozokomiyal enfeksiyonlu hasta-
lardan soyutlanan E. /i ve K. pneumoniae suslarinda
saptanan GSBL oranlarinin azimsanmayacak oran-
larda oldugu ve tedavi protokollerinde dikkate alin-
mayt  gerektirdigi gdrilmektedir. Bu nedenle
nozokomiyal enfeksiyon etkeni olarak soyutlanan E.
coli ve K. pneumoniae suslarinda GSBL varliginin aras-
tirllmast ve buna uygun tedavi protokolleri, bu hasta-
larin tedavi basarilarini arttiracaktir.
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