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KLINIK ORNEKLERDEN iZOLE EDILEN KLEBSIELLA iZOLATLARININ ANTIiBIYOTIKLERE
DUYARLILIKLART*
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OZET

Afyon Kocatepe Universitesi Aragtirma ve Uygulama Hastanesi Mikrobiyoloji laboratuvarina gelen cesitli klinik
orneklerden izole edilen 74 Klebsiella sugsunun antibiyotik duyarliliklar: arastirilnugtir. Suglarin 58 (% 78)’i idrar, 7 (%
9)'si balgam, 6 (% 8)'st yara, 3 (% 4)’ii genital siiriintii érneklerinden izole edilmistir. Bakterilerin identifikasyonu Mini
API 32 E (BioMerioux-Fransa) ile yapilmus, antibiyotik duyarliliklart API ATB G-5 (BioMerioux-Fransa) yontemi ile
arastirimigtir. Suslarin genislemis spektrumlu beta-laktamaz (GSBL) varlig ¢ift disk sinerji yontemiyle saptanmugtir.

Suslarin meropeneme % 100, imipeneme % 99, amikasine % 92, siprofloksasine % 86, gentamisine % 80, sefotaksim,
seftazidim, tobramisin ve trimetoprim-sulfametoksazole % 77, sefepime % 74, piperasiline % 31, tikarsiline % 4 ve
amoksisiline % 1 oraminda duyarl oldugu saptannugtir. Bu sonuglarla in-vitro olarak meropenem ve imipenem biitiin diger
antibiyotiklerden daha etkili; piperasilin, tikarsilin ve amoksisilin biitiin diger antibiyotiklerden daha az etkili; piperasilin
ise tikarsilin ve amoksisilinden daha etkili bulunmugstur (p<0.05). Hastane kaynakli 68 susun 13 (% 19)’ii GSBL olusturmustur.

Anahtar sozciikler: antibiyotik duyarlilik, Klebsiella

SUMMARY
Antibiotic Susceptibility of Klebsiella Strains Isolated from Clinical Specimens

Antimicrobial susceptibility of 74 Klebsiella strains isolated from various clinical samples was determined in the
microbiolology laboratories of the Hospital of Afyon Kocatepe University. Fifty eight (78 %) of the strains were isolated
from urine, 7 (9 %) from sputum, 6 (8 %) from wound, 3 (4 %) from genital samples. API 32 E System (Bio Merioux-France)
was used for identification and API ATB G-5 (BioMerioux-France) trays were used for antibiotic susceptibilities. Extended
spectrum beta-lactamase (ESBL) production was determined by double disk synergy method.

Susceptibity of Klebsiella strains were found as 100 % for meropenem, 99 % for imipenem, 92 % for amikacin, 86
% for ciprofloxacin, 80 % for gentamicin, 77 % for cefotaxime, ceftazidime, tobramycin and trimethoprim-sulfamethoxazole,
74 % for cefepime, 31 % for piperacillin, 4 % for ticarcillin and 1 % for amoxicillin. These results showed that imipenem
and meropenem are in-vitro more effective than all other antibiotics; piperacillin, ticarcillin and amoxcillin are less effective
than others; and piperacillin is more effective than ticarcillin and amoxicillin (p<0.05). Thirteen (19 %) of 68 hospital

strains were found to be ESBL producers.

Keywords: antibiotic susceptibility, Klebsiella

Yazisma adresi: Zafer Cetinkaya. Afyon Kocatepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Mikrobiyoloji ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, AFYON
Tel.: (0532) 521 70 89
e-posta:zfcetinkaya@hotmail.com
Alindigi tarih: 24.11.2004, revizyon kabulii: 06.01.2005
*19. ANKEM Klinikler ve T1p Bilimleri Kongresi’nde sunulmustur (30 May1s-03 Haziran 2004, Antalya).

1



Z Cetinkaya ve ark
GiRiS

Klebsiella tiirleri firsatci patojen olarak insanda iiriner
sistem, alt solunum yolu, safra kesesi, cerrahi kesi yerinde
infeksiyon etkeni olarak saptanan bakteriler arasindadir.
Floralarda sinirl sayida Klebsiella sugu bulunmasina karsilik,
hastanelerde yatarak tedavi alan hastalarda kolonizasyon
oranlarmin hizla arttig1 bilinmektedir(!:3:17), Hastaneler, siklikla
kullanilan invaziv tam1 ve tedavi uygulamalari, yiliksek
antibiyotik kullamim oranlar gibi nedenlerle direncli bakterilerin
ortaya ¢cikmasi ve yayilmasi i¢in uygun ortamlardir.

Infeksiyon hastaliklarinin tedavisinde ampirik antibiyotik
kullanim1 ve antibiyotik duyarlilik testleri i¢in onemli bir
sorun olan standardizasyon eksikligi ne yazik ki direng
gelismesine ciddi katkida bulunmaktadir!9). Klebsiella’larn
ozelligi ¢oklu antibiyotik direncine sahip olmalaridir(®),
Klebsiella suglarinda genis spektrumlu sefelosporinlere karsi
plazmid kaynakli direng saptanmaktadir. Bu direng genislemis
spektrumlu beta-laktamaz (GSBL) iiretimine baghidir.
GSBL olugturan suglar hastane infeksiyonu epidemilerine
neden olabilmelerinden ve tagidiklari direng plazmidleri tiirler
arasinda da transfer edilebildiginden daha da 6nem kazanmak-
tadirlar®).

Direncli suglar ile ortaya ¢ikan infeksiyonlarda goriilen
relaps siklig1 ve komplikasyonlar, ampirik tedavide uygun
antibiyotik seciminin 6nemini arttirmaktadir. Her merkezde
periyodik olarak antimikrobiyal direncin izlenmesi ve
sonuglarinin bildirilmesi, uygun tedaviye ve direng gelisimini
onlemeye katkida bulunacaktir.

Calismamizda cesitli kliniklerden laboratuvarimiza gelen
orneklerden izole edilen Klebsiella suglarmin antimikrobiyal
ilaglara duyarliliklarinin kargilagtirilmas: ve bu izolatlarda
GSBL varliginin saptanmas1 amaglanmaigtur.

GEREC VE YONTEM

Ocak 2003-Eyliil 2004 arasinda Afyon Kocatepe
Universitesi Arastirma ve Uygulama Hastanesi Mikrobiyoloji
laboratuvarina degisik kliniklerden gelen 6rnekler, rutin
mikrobiyolojik yontemlerle incelenmis(®, 74 Klebsiella susu
izole edilmistir. izole edilen Klebsiella suslarinim identifikas-
yonu Mini API ID 32 E (BioMerioux-France) panelleri,
antibiyotiklere duyarliliklarinin tanimlanmalar1 da Mini API
ATB G-5 (BioMerioux-France) panelleri kullanilarak
yapilmistir. Istatistik degerlendirmeler i¢in SPSS 10.0
programinda Ki-kare yontemi kullanilmistir.

GSBL saptanmasinda ¢ift disk sinerji yontemi
uygulanmigtir. Mueller-Hinton agar yiizeyine, ¢cevreye disk
diftizyon yonteminde kullanilan antibiyotik diskleri ve ortaya
amoksisilin-klavulanik asit diskleri yerlestirilmistir. Ortadaki

disk ile cevredeki diskler arasindaki uzaklik 3 cm olacak sekilde
ayarlanmistir. 18-20 saat inkiibasyondan sonra aztreonam,
seftazidim ve sefotaksime ait inhibisyon zonlarinin klavulanik
asit diski kargisinda bozularak en az 4 mm genislemesi ya da
iki inhibisyon zonu arasindaki bakteri lireyen alanda iireme
olmayan bir bdlgenin goriilmesi, susun GSBL olusturmasi
olarak degerlendirilmistir®). Ayrica CD2, CD3 GSBL diskleri
(Oxoid, UK) ile konfirmasyon yapilmistir. Kontrol susu olarak
Escherichia coli ATCC 25922 kullamlmigtir. Antibiyotik olarak
API ATB G-5 panelinde bulunan meropenem, imipenem,
amikasin, siprofloksasin, gentamisin, sefotaksim, seftazidim,
tobramisin, trimetoprim-sulfametoksazol, sefepim, tikarsilin,
piperasilin ve amoksisilinin etkinlikleri kargilagtiriimigtir.

BULGULAR

Calismada 58 (% 78)’i idrar, 7 (% 9)'si balgam, 6 (% 8)'s1
yara, 3 (% 4)’i genital siirlintii 6rneginden olmak iizere 74
Klebsiella spp. susu izole edilmistir. Izolatlarin 68 (% 92)’i
hastane kaynakli ve 6 (% 8)’s1 toplum kaynaklidir. Suslarin 41
(% 55)’1 Klebsiella pneumoniae, 16 (% 22)’s1 Klebsiella spp.,
14 (% 19)’u Klebsiella oxytoca, 3 (% 4)’U Klebsiella
ornithinolytica olarak identifiye edilmisgtir.

Hastane kaynakli 68 susun 13 (% 19)’iinde GSBL
saptanmistir. Bu 13 susun dokuzu idrar, ligii balgam, biri vajinal
materyalden izole edilmis, sekizi K.pneumoniae, ikisi
Klebsiella spp., icti K.oxytoca olarak belirlenmistir.

Suslarmn kullanilan antibiyotikler icin saptanan duyarli,
orta duyarli ve direncli say1 ve oranlari tabloda gosterilmisgtir.
Duyarli sus sayilart dikkate alindiginda meropenem ve
imipenemin denenen biitiin diger antibiyotiklerden in-vitro
olarak daha etkili; piperasilin, tikarsilin ve amoksisilinin
digerlerinden daha az etkili; piperasilinin ise tikarsilin ve
amoksisilinden daha etkili oldugu bulunmustur (p<0.05) (Tablo).

Tablo: 74 Klebsiella susunun antibiyotik duyarliliklar:.

Antibiyotik Duyarli Orta duyarli Direngli
n % n % n %
Meropenem 74 100 0 0
Imipenem 73 99 1 1 0
Amikasin 68 92 2 3 4 5
Siprofloksasin 64 86 0 10 14
Gentamisin 59 80 4 5 11 15
Sefotaksim 57 77 3 4 14 19
Seftazidim 57 77 0 17 23
Tobramisin 57 77 2 3 15 20
Trimetoprim- 57 71 0 17 23
sulfametoksazol
Sefepim 55 74 2 3 17 23
Piperasilin 23 31 12 16 39 53
Tikarsilin 3 4 3 4 68 92
Amoksisilin 1 1 11 15 62 84




TARTISMA

Klebsiella’lar saglikh bireylerin nazofarenks ve barsaginda
% 5 oraninda kolonize olarak bulunurlar. Antibakteriyel ilag
kullanim1 ve hospitalizasyon Klebsiella tasiyiciligini
arttirmaktadir. Klebsiella infeksiyonlarina genelde ortamda
kolonize olmus suslar kaynak olusturmaktadir(1.8),
Antibiyotiklere direncin ortaya ¢ikmasinda en 6nemli
etken hastanelerdeki yogun antibiyotik kullanimidir. Bu nedenle
hastanelerde ve ozellikle hastane infeksiyonlarinin sik
goriildiigii yogun bakim iinitelerinde kullanilacak antibiyotik-
lerin seciminde o hastanede sik izole edilen hastane infeksiyonu
etkeni bakterilerin antibiyotik duyarliliklarinin bilinmesi
onemlidir®. Direng genleri, enterik bakteriler arasinda
kolaylikla aktarilabilmektedir. Yapilan ¢aligmalar GSBL
kodlayan genin K.pneumoniae suglarindan E.coli suglarina
kolayca aktarildigin1 gostermistir. Direncin yogun antibiyotik
kullanimu ile iligkili olmas1 ve ortaya ¢ikan direncin Gram
negatif comaklar arasinda kolaylikla aktariliyor olmasi, direngli
suslarin izlenmesinin énemini ortaya koymaktadir(15),
Klebsiella’larda yapilan antibiyotik ¢alismalarinda ilag
etkinliklerinde farklilik goriilmektedir. Rennie ve ark.(16)
amikasin ve karbapenemlerin Klebsiella spp.’ye etkisinin
miikemmel oldugunu, Hoban ve ark.(10), Koksal ve Samasti12)
ve Cesur ve ark.(7) karbapenemlerin Klebsiella spp. igin
% 100’e varan etkinlige sahip oldugunu bildirmiglerdir. Tiinger
ve ark.(I8) en etkin antibiyotigi siprofloksasin (% 93) olarak
saptamuslardir. Findik ve ark.(9) K.pneumoniae’ya en etkin
antibiyotigi meropenem (% 100) olarak saptamuslar ve sefepim,
siprofloksasin, gentamisin, amikasin, seftazidimin etkinliklerini
% 91, % 19, % 68, % 65, % 26 olarak bildirmiglerdir. Ayrica
Musa-Aisien ve ark.(14) Klebsiella suglarina gentamisin ve
seftriakson etkinliginin yeterli diizeyde oldugunu bildirmigtir.
Arastirmamizda Klebsiella suglarma kars1 en etkin anti-
biyotikler olarak meropenem ve imipenem saptanmigtir.
Karbapenem direnci tespit edilmemis, orta duyarlilar da dikkate
alindiginda amikasin direnci % 8, gentamisin direnci ise %
20 olarak saptanmistir. Karbapenem etkinliginin devam etmesi,
amikasin ve gentamisine karst direng oranlarnin diigiik diizeyde
seyretmesi literatiirle uyumlu bulunmustur. Koksal ve
Samasti12) sefotaksim ve seftazidim direncinin % 9 diizeyinde
oldugunu, piperasilin direncinin ise % 61 olarak bulundugunu,
Bhavnani® de sefepim ve piperasilin-tazobaktam duyarlihgmn-
da azalma oldugunu bildirmigtir. Calismamizda da sefotaksim
(% 23), seftazidim (% 23) ve piperasiline (% 69) direncin
yiiksek oldugu saptanmigtir. Seftazidim ve sefotaksim direnci
GSBL saptanan suslarin diginda 4 K.oxytoca susunda da
saptanmistir. Bunun nedeni K.oxytoca suslarinin asiri
kromozomal beta-laktamaz yapimina bagli olabilir.
Calismamizda Klebsiella suglarinda in-vitro olarak piparasiline
% 31 oraninda duyarlilik saptanmistir. Klebsiella'lar

Klinik 6rneklerden izole edilen Klebsiella izolatlarinin antibiyotiklere duyarliliklar:

kromozomal beta-laktamazlar1 ile ampisilin, tikarsilin ve
piperasilini hidrolize eder. Bu yiizden Klebsiella'lar API ATB
G-5 yontemiyle in-vitro olarak piperasiline duyarli bulunsalar
da tedavide bu durumun dikkate alinmasi gerekir.

Yapilan galismalarda Loker ve ark.(13) GSBL porzitifligini
% 13.2 olarak bulmuslar, K.pneumoniae’de % 42.6,
K.oxytoca’da % 11.1 oldugunu bildirmislerdir. Biilii¢ ve ark.(®)
K.pneumoniae’de % 48, K.oxytoca’da % 40 oraninda GSBL
bulduklarini bildirmislerdir. Ang-Kiiciiker ve ark.(®) 26
Klebsiella sugunda biri K.pneumoniae, biri K.oxytoca olmak
iizere iki susta GSBL saptamiglardir. Alict ve ark.(?)
K.pneumoniae suslarinda GSBL pozitifligini cift disk sinerji
yontemiyle % 78, E-test ile % 85 olarak bulmuslardir. Kandemir
ve ark.(ID Altoparlak ve ark.( Klebsiella spp. suslarinda
GSBL pozitifligini % 14 ve % 33.3 olarak bildirmiglerdir.
Calismamizda Klebsiella suglarinda GSBL olusturma 74 susta
% 18 olarak saptanmigtir. Bu suglarin hepsi hastane kaynakli
suglardir. Buna gore hastane kaynakli 68 susta GSBL pozitifligi
% 19 olmus, toplum kaynakli 6 sus GSBL olusturmamuisgtir.
Bulgularrmizin Altoparlak ve ark.®)’mn bulgularindan daha
diisiik olmasi bolgesel bir fark olarak yorumlanabilir.

Sonuc olarak ¢alismamizda da Klebsiella suslarinda
karbapenemler, amikasin ve siprofloksasine kars1 duyarlili§in
devam ettigi, sefalosporinlere karg1 diren¢ gelisiminde artig
oldugu tesbit edilmistir. Klebsiella suslarinin antibiyotik
duyarhlik testleriyle birlikte GSBL iireten suglarm varligiin
aragtirilmasi, tedavide uygun antibiyotik se¢imini kolaylag-
tiracagi, ayrica kullanilan ilaglara karsi direng geligiminin
onlenmesinde yararli olabilecegi kanisina varilmigtr.
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