
ÖZET

Beta-laktamaz üreten bakterilerin yöremizdeki prevalans› ve çeflitli antibiyotiklere duyarl›l›klar›n› belirlemek amac›yla klinik örnek-
lerden izole edilen 1911 bakteri (870 Escherichia coli, 343 Enterobacter spp., 332 Pseudomonas spp., 166 Acinetobacter spp., 50 MRSA, 50
MSSA, 50 MRKNS ve 50 MSKNS) beta-laktamaz üretimi ve antibiyotiklere dirençleri yönünden araflt›r›lm›flt›r. ‹n-vitro duyarl›l›k testi
NCCLS’de tan›mlanan standartlara göre disk difüzyon yöntemi ile; Gram negatif bakterilerde geniflletilmifl spektrumlu beta-laktamaz
(GSBL) varl›¤› çift disk sinerji testiyle, indüklenebilir beta-laktamaz (‹BL) varl›¤› direkt indüksiyon testiyle, stafilokoklarda beta-laktamaz
varl›¤› nitrosefin diskleriyle araflt›r›lm›flt›r. Gram negatif bakterilerde beta-laktamaz olumlulu¤u en yüksek Pseudomonas spp. (% 22.6)’de
bulunmufl, bunu Acinetobacter spp. (% 20.5), Enterobacter spp. (% 16.3) ve E.coli (% 10.5) izlemifltir. Stafilokoklarda ise MRSA (% 70)
sufllar› ilk s›rada yer alm›fl, bunu s›ras›yla MRKNS (% 64), MSSA (% 42) ve MSKNS (% 34) izlemifltir. Gram negatiflere en etkili antibi-
yotiklerin karbapenemler, netilmisin ve amikasin oldu¤u gözlenmifltir. GSBL olumlu Pseudomonas spp. ve Acinetobacter spp. sufllar›n›n tü-
mü amoksisilin-klavulanat, trimetoprim-sulfametoksazol ve ampisilin-sulbaktama dirençli bulunmufltur. E.coli ve Enterobacter spp. sufllar›-
n›n en fazla dirençli oldu¤u antibiyoti¤in amoksisilin-klavulanat oldu¤u görülmüfltür. ‹BL olumlu Pseudomonas ve Acinetobacter sufllar›
trimetoprim-sulfametoksazole, Enterobacter sufllar› da gentamisin ve trimetoprim-sulfametoksazole yüksek oranda dirençli bulunmufltur.
Stafilokoklarda, vankomisin ve teikoplanin direnci saptanmam›flt›r. Beta-laktamaz üretenlerin üretmeyenlere göre antibiyotiklere daha direnç-
li oldu¤u tespit edilmifltir. Beta-laktamaz olumlularda en etkili antibiyotiklerin MRSA ve MRKNS sufllar› için netilmisin, amikasin ve klin-
damisin; MSSA ve MSKNS sufllar› için ampisilin-sulbaktam, sefazolin ve klindamisin oldu¤u; MRSA ve MRKNS için eritromisin ve tetra-
siklinin, MSSA ve MSKNS sufllar› için penisilinin en etkisiz antibiyotikler oldu¤u görülmüfltür.

Sonuç olarak, yöremizde çeflitli infeksiyonlardan izole edilen bakterilerdeki beta-laktamaz prevalans›n›n ve bu bakterilerin çeflitli an-
tibiyotiklere dirençlerinin önemli say›lacak düzeyde yüksek oldu¤u görülmüfltür. 
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SUMMARY

Investigation of Presence of Beta-lactamases and Susceptibilities to Various Antibiotic Groups of Bacteria
Isolated from Clinical Samples

The purpose of the present study was to determine the prevalence of beta-lactamase (BL) positive bacteria and their susceptibility to
various antimicrobials in our region. Totally 1911 bacteria (870 Escherichia coli, 343 Enterobacter spp., 332 Pseudomonas spp., 166 Acine-
tobacter spp., 50 MRSA, 50 MSSA, 50 MRCNS and 50 MSCNS) isolated from clinical samples were investigated for the existence of beta-
lactamases and the resistance to various antimicrobials. In vitro susceptibility testing was performed by disk diffusion method according to
NCCLS. Extended-spectrum BL (ESBL) detection in Gram-negative bacilli was performed by the double disk synergy test and inducible BL
(IBL) by the direct induction test. BL production in staphylococci was detected with the nitrocephine disks. Pseudomonas spp. were found to
have highest ratio (22.6 %) for BLs production which is followed by Acinetobacter spp. (20.5 %), Enterobacter spp. (16.3 %) and E.coli (10.5 %)
in Gram-negative bacilli. In staphylococci, MRSA isolates were the highest BL producers (70 %) which were followed by MRCNS (64 %), MSSA
(42 %) and MSCNS (34 %) strains. The most effective antibiotics were found as carbapenems, netilmicin and amikacin for all bacilli. ESBL-
producing Pseudomonas and Acinetobacter strains were resistant to amoxicillin-clavulanate, trimethoprim-sulfamethoxazole (SXT) and am-
picillin-sulbactam. Most of E.coli and Enterobacter spp. strains were resistant to amoxicillin-clavulanate. IBL-producing Pseudomonas and
Acinetobacter strains were highly resistant to SXT and Enterobacter spp. resistant to SXT and gentamicin. There was no resistance against
vancomycin and teicoplanin in staphylococci. BL-producing bacteria were found more resistant to the antibiotics than non-producers. In the
BL producers, the most effective antibiotics were netilmicin, amikacin and clindamycin for MRSA and MRCNS strains, and ampicillin-sul-
bactam, cefazolin and clindamycin for MSSA and MSCNS strains. The least effective antibiotics were found as erythromycin and tetracyc-
line for MRSA and MRCNS, and penicillin for MSSA and MSCNS strains.

These results showed that BLs prevalence and antibiotic resistance are serious problems in our region.
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G‹R‹fi

‹nsanlarla mikroorganizmalar aras›ndaki
savaflta bakterilerin silahlar›ndan biri gelifltir-
dikleri direnç mekanizmalar›d›r. Bu direnç me-
kanizmalar›ndan biri olan beta-laktamaz en-
zimleri bu çal›flman›n öznesini oluflturmaktad›r.
Beta-laktamazlar (BL), beta-laktam antibiyotik-
lerin beta-laktam halkas›ndaki amid ba¤lar›n›
parçalayarak antibakteriyel etkisini ortadan kal-
d›ran enzimlerdir. Bugüne kadar farkl› özellik-
leri olan 400’den fazla BL tan›mlanm›flt›r. Gram
olumlu bakteriler aras›nda, stafilokok ve entero-
koklar BL sentezleyen klinik önemi olan mikro-
organizmalard›r. Gram olumsuz bakteriler içe-
risinde ise Klebsiella spp., Escherichia coli, Entero-
bacter spp. gibi Enterobacteriaceae ailesine ait tür-
ler ve Pseudomonas ve Acinetobacter spp. gibi fer-
mantasyon yapmayan bakteriler en s›k BL üre-
ten mikroorganizmalar aras›nda yer almakta-
d›r(6,10,22).

Gram olumsuz bakterilerin ço¤unda nor-
malde düflük düzeyde üretilen BL’ler, ortamda
bir indükleyici bulunmas› halinde sentezlerinin
uyar›lmas›, indükleyici ajan ortadan kalkt›¤›nda
sentezin tekrar bazal seviyeye inmesi nedeniyle,
indüklenebilir beta-laktamazlar (‹BL) olarak ad-
land›r›l›rlar. ‹BL’ler yüksek düzeyde üretildik-
lerinde karbapenemler hariç tüm beta-laktamla-
r› parçalayabilme özelli¤indedirler(12).

BL dayan›kl› genifllemifl spektrumlu sefa-
losporinlerin 1980’li y›llarda gelifltirilmesinden
k›sa bir süre sonra nozokomiyal infeksiyonlar-
dan izole edilen Klebsiella pneumoniae sufllar›nda
plazmid kontrolünde olan çeflitli BL’ler tan›m-
lanm›flt›r. Bu enzimlere “geniflletilmifl spek-
trumlu beta-laktamaz (GSBL)” ad› verilmifl-
tir(21). GSBL’ler; penisilinler, sefuroksim, sefo-
taksim, seftriakson, seftizoksim, seftazidim, sef-
pirom ve sefepim gibi sefalosporinleri hidrolize
ederken, karbapenemlere, sefamisinlere ve be-
ta-laktamaz inhibitörü içeren kombinasyonlara
etki edemezler(15,21).

Nitrosefin kromojenik bir sefalosporindir.
Neiseria gonorrhoeae, Haemophilus influenzae, en-
terokoklar ve anaerobik mikroorganizmalarda-
ki BL üretimini h›zl› bir flekilde test etmede ve
stafilokoklar taraf›ndan üretilen penisilinazlar

da dahil olmak üzere BL taramalar›nda kullan›-
lan önemli bir ay›raçt›r.

Bakteriler oldukça farkl› mekanizmalarla
BL yapma yetene¤i kazanmakta ve bu bakterile-
rin yapt›¤› infeksiyonlarda, tedavide kullan›la-
bilecek antibiyotikleri k›s›tlamaktad›r. Bu çal›fl-
ma bir y›ll›k süreç içerisinde çeflitli kültür ör-
neklerinden izole edilen BL olumlu bakteri tür-
lerinin yöremizdeki prevalans›n› ve bu bakteri-
lerin çeflitli antibiyotiklere karfl› duyarl›l›k du-
rumlar›n› tespit etmek amac›yla planlanm›flt›r.
Bu çal›flmada elde edilen sonuçlar›n; laboratu-
var koflullar›n›n yetersizli¤inde, BL varl›¤›n›n
tespiti için yeterli zaman›n olmad›¤› acil olgula-
r›n ampirik tedavisinde hangi antibiyotiklerin
tercih edilmesi gerekti¤ini hat›rlatmada katk›da
bulunaca¤› düflünülmüfltür.

GEREÇ VE YÖNTEM

Atatürk Üniversitesi T›p Fakültesi Mikro-
biyoloji ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dal›
Laboratuvar›na, farkl› klinik ve polikliniklerden
gönderilen örneklerden Mart 2005-Mart 2006 ta-
rihleri aras›nda üretilen 1911 bakteri konvansi-
yonel yöntemlerle tan›mlanm›flt›r. Sufllar›n her
biri ayr› hastalara aittir.

GSBL ve ‹BL varl›¤›n›n araflt›r›lmas›:
GSBL varl›¤›n›n araflt›r›lmas›nda çift disk siner-
ji yöntemi, ‹BL varl›¤›n›n araflt›r›lmas›nda ise
“direkt indüksiyon testi” uygulanm›flt›r. Bunun
için Mueller-Hinton agar besiyeri yüzeyine
McFarland 0.5 standard›na göre haz›rlanm›fl
bakteri süspansiyonu yay›lm›fl, GSBL varl›¤›
araflt›r›l›rken pla¤›n ortas›na amoksisilin-klavu-
lanat diski, çevreye ise merkezden merkeze
uzakl›¤› 25 mm olacak flekilde seftazidim, sefo-
taksim, seftriakson ve aztreonam diskleri yer-
lefltirilmifltir. 37°C’de 18-20 saatlik inkübasyon-
dan sonra çevredeki disklerden herhangi biri-
nin inhibisyon zonunun amoksisilin-klavulanat
diskine do¤ru belirgin bir flekilde genifllemesi
olumlu sonuç olarak de¤erlendirilmifltir. ‹nhi-
bisyon zonunun çok dar veya genifl oldu¤u du-
rumlarda diskler aras› mesafe 20 mm ve 30 mm
olarak ayarlan›p test tekrar edilmifltir(11).
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‹BL varl›¤› araflt›r›l›rken de ortaya sefoksi-
tin, bundan merkezden merkeze 25 mm uzak-
l›kta olacak flekilde sefoperazon, seftazidim, se-
fotaksim, aztreonam, imipenem diskleri (imipe-
nem diski sefotaksim ve sefoperazon diskleri
aras›nda ve merkezden merkeze uzakl›klar› 25
mm olacak flekilde) yerlefltirilmifl, bu antibiyo-
tiklerden sefoksitin ve imipenem indükleyici
ajan olarak kullan›lm›flt›r. 37°C’de 18-20 saat in-
kübasyondan sonra sefoperazon, seftazidim, se-
fotaksim, aztreonam disklerinin sefoksitin ya da
imipeneme bakan yüzlerinde inhibisyon zonla-
r›n›n 4 mm ve üzerine daralmas› ‹BL pozitifli¤i
olarak de¤erlendirilmifltir(1,16).

Stafilokoklardaki beta-laktamaz varl›¤›-
n›n araflt›r›lmas›: Mikroskop lam›n›n üzerine
bir damla saf su damlat›l›p buraya nitrosefin
(cefinase) diski yerlefltirilmifltir. Diskin üzerine
özeyle bir stafilokok kolonisi sürülüp diskteki
renk de¤iflikli¤i 5. dakika ve 1. saatte gözlenmifl-
tir. Sar›dan k›rm›z›ya olan renk de¤iflikli¤i
olumlu sonuç olarak de¤erlendirilirken, diskte
hiç renk de¤iflikli¤i olmamas›, yani diskin sar›
renkte kalmas› ise negatif sonuç olarak kabul
edilmifltir. 

Antibiyotik duyarl›l›k testleri: Bakterile-
rin çeflitli antibiyotiklere duyarl›l›klar› NCCLS
taraf›ndan tan›mlanan standartlara göre Muel-
ler-Hinton agarda disk difüzyon yöntemi ile
araflt›r›lm›flt›r(17).

‹statistiksel analiz: Veriler say› ve yüzde
olarak verilmifltir. Kategorik de¤iflkenlerin ana-
lizinde X2 (ki-kare) testi kullan›lm›fl, elde edilen
p<0.05 de¤erler önemli kabul edilmifltir.

BULGULAR

Çal›flmam›zda idrar, kan, yara, kulak,
BOS, trakeal aspirat, perikardial s›v›, periton s›-
v›s›, ejakulat, vagen sürüntüsü, bronfl lavaj› s›v›-
s› ve parasentez s›v›s› kültürlerinden izole edi-
len 1911 bakteri BL üretimi ve antibiyotiklere
dirençleri yönünden incelenmifltir. Gram olum-
suz çomaklar›n toplam 104’ünde ‹BL, 143’ünde

GSBL ve 9’unda da hem ‹BL hem de GSBL
olumlulu¤u saptanm›flt›r. Gram olumsuz bakte-
riler içerisinde beta-laktamaz olumlulu¤u en
yüksek oranda tespit edilen bakteriler Pseudo-
monas spp. sufllar› olmufl bunlar› Acinetobacter
spp., Enterobacter spp. ve E.coli sufllar› izlemifltir.
‹statistiksel olarak da Pseudomonas spp. (X2:
16.893; p<0.0001) ve Acinetobacter spp. sufllar›-
n›n (X2: 9.533; p<0.0020) E.coli sufllar›na göre
çok anlaml› derecede yüksek oranda BL ürettik-
leri saptanm›flt›r. Bu bakterilerdeki BL üretim
özellikleri tablo 1’de verilmifltir.

Toplam 200 stafilokok suflunun 105 (%
52.5)’inde nitrosefin diskleriyle BL olumlulu¤u
saptanm›flt›r. Stafilokoklardaki nitrosefin olum-
lulu¤u ise en yüksek olarak metisiline dirençli
stafilokok sufllar›nda tespit edilmifltir. Metisili-
ne dirençli bulunan stafilokoklar›n (67 sufl) me-
tisiline duyarl› olanlara (38 sufl) göre BL olum-
luluk oranlar› aras›ndaki fark istatistiksel olarak
da çok anlaml› bulunmufltur (X2: 15.719,
p<0.0001). Stafilokoklarda saptanan BL oranlar›
tablo 2’de görülmektedir. 

Beta-laktamaz olumlu bakterilerin 294
(% 85.7)’ü klinik kaynakl›, 49 (% 14.3)’u polikli-
nik kaynakl› kültürlerden üretilmifltir. 

74

Tablo 1: Gram olumsuz bakterilerde saptanan BL tiplerinin
da¤›l›m› [n(%)].

Pseudomonas spp. (n: 332)
Acinetobacter spp. (n: 166)
Enterobacter spp. (n: 343)
E. coli (n: 870)

9
8

35
91

(2.7)
(4.8)

(10.2)
(10.5)

Bakteriler (n) GSBL +

61
25
18

-

(18.4)
(15.1)
(5.2)

-

‹BL +

5
1
3
-

(1.5)
(0.6)
(0.9)

-

GSBL ve ‹BL +

75
34
56
91

(22.6)
(20.5)
(16.3)
(10.5)

Toplam

Tablo 2: BL olumlulu ve olumsuz stafilokok sufllar›n›n da¤›l›m›
[n(%)].

Bakteriler (n)

MRSA (n: 50)
MRKNS (n: 50)
MSSA (n: 50)
MSKNS (n: 50)

BL olumlu

35 (70)
32 (64)
21 (42)
17 (34)

BL olumsuz

15 (30)
18 (36)
29 (58)
33 (66)

Ö. Güler ve ark.



GSBL ve ‹BL varl›¤› tespit edilen Gram
olumsuz bakterilerin tamam›nda en etkili anti-
biyoti¤in imipenem oldu¤u tespit edilmifltir.
Tablo 3’te ‹BL, tablo 4’te de GSBL olumlu bakte-
rilerin antibiyotiklere duyarl›l›k oranlar› veril-
mifltir.

Stafilokok sufllar›nda, vankomisin ve teikopla-
nin direnci saptanmam›flt›r. Nitrosefin olumlu
S.aureus sufllar›nda olumsuz olanlara göre anti-

biyotiklere daha yüksek oranlarda direnç görül-
müfltür. Amikasin, netilmisin ve siprofloksasine
karfl› nitrosefin olumlu ve olumsuz MSSA suflla-
r›n›n duyarl›l›k oranlar› aras›ndaki fark istatis-
tiksel olarak (p<0.05) anlaml› bulunmuflken di-
¤er antibiyotiklere karfl› böyle bir fark bulunma-
m›flt›r. Nitrosefin testine göre S.aureus sufllar›-
n›n antibiyotiklere duyarl›l›klar› tablo 5’te karfl›-
laflt›r›lm›flt›r.

Nitrosefin olumlu MRKNS ve MSKNS
sufllar›nda antibiyotiklere daha yüksek oranlar-
da direnç görülmüfltür. MRKNS ve MSKNS sufl-
lar›nda amikasine, MRKNS sufllar›nda gentami-
sin, klindamisin, eritromisin ve tetrasikline;
MSKNS sufllar›nda ise netilmisin, ofloksasin, se-
fazolin ve penisiline karfl› gözlenen duyarl›l›k
oranlar› aras›ndaki fark›n istatistiksel olarak an-
laml› oldu¤u bulunmufltur (p<0.05). Nitrosefin
olumlu¤una göre koagülaz negatif stafilokok
sufllar›n›n antibiyotiklere duyarl›l›klar› tablo
6’da karfl›laflt›r›lm›flt›r.

Tablo 3: ‹BL olumlu bakterilerin antibiyotik duyarl›l›k oranlar›
[n(%)].

Amikasin
Gentamisin
Netilmisin
Siprofloksasin
Ofloksasin
Trimetoprim-

sulfametoksazol
‹mipenem
Meropenem

Antibiyotik

15
9

15
14
13
9

16
15

Enterobacter spp.
(n: 18)

(83)
(50)
(83)
(78)
(72)
(50)

(89)
(83)

42
35
49
34
36
3

58
56

Pseudomonas spp.
(n: 61)

(69)
(57)
(80)
(56)
(59)

(5)

(95)
(92)

15
11
18
17
16
4

23
22

Acinetobacter spp.
(n: 61)

(60)
(44)
(72)
(68)
(64)
(16)

(92)
(88)

Tablo 4: GSBL olumlu bakterilerin antibiyotik duyarl›l›k oranlar› [n(%)].

Amikasin
Gentamisin
Netilmisin
Siprofloksasin
Ofloksasin
Ampisilin-sulbaktam
Sefoperazon-sulbaktam
Amoksisilin-klavulanat
Trimetoprim-sulfametoksazol
‹mipenem
Meropenem
Piperasilin-tazobaktam

Antibiyotik

80
54
83
53
57
40
75
26
29
90
88
80

E.coli
(n: 91)

(88)
(59)
(91)
(58)
(63)
(44)
(82)
(29)
(32)
(99)
(97)
(88)

26
14
21
24
23
5

24
3
6

33
31
28

Enterobacter spp.
(n: 35)

(74)
(40)
(60)
(69)
(66)
(14)
(69)

(9)
(17)
(94)
(89)
(80)

4
2
5
2
3
0
2
0
0
8
7
4

Pseudomonas spp.
(n: 9)

(44)
(22)
(56)
(22)
(33)

(22)

(89)
(78)
(44)

2
2
3
3
3
0
4
0
0
7
6
5

Acinetobacter spp.
(n: 8)

(25)
(25)
(38)
(38)
(38)

(50)

(88)
(75)
(63)

Tablo 5: Nitrosefin testine göre S.aureus sufllar›n›n antibiyotik duyarl›l›klar› [n(%)].

Amikasin
Gentamisin
Netilmisin
Siprofloksasin
Ofloksasin
Ampisilin-sulbaktam
Sefazolin
Penisilin
Trimetoprim-sulfametoksazol
Klindamisin 
Eritromisin
Tetrasiklin

Antibiyotik

22
16
24
12
13
0
0
0

15
17
7

10

NS +
(n:35)

(63)
(46)
(69)
(34)
(37)

(43)
(49)
(20)
(29)

12
5

10
8
9
0
0
0

10
9
6
5

NS -
(n:15)

(80)
(33)
(67)
(53)
(60)

(67)
(60)
(40)
(33)

14
17
16
16
17
19
17
1

16
16
17
17

NS +
(n:21)

(67)
(81)
(76)
(76)
(80)
(90)
(81)

(5)
(76)
(76)
(80)
(81)

27
26
28
28
27
29
8
7

27
27
27
27

NS -
(n:29)

(93)
(90)
(97)
(97)
(93)

(100)
(97)
(24)
(93)
(93)
(93)
(93)

MRSA MRSA

* NS +: Nitrosefin olumlu, NS - : Nitrosefin olumsuz.
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TARTIfiMA

Çeflitli mekanizmalarla antibiyotiklere di-
renç kazanan patojen bakterilerin oluflturdu¤u
infeksiyonlar›n tedavisi sorunsal olmakta ve bu
hastal›klar nedeniyle bireysel ve ulusal ekono-
mik kay›plar ortaya ç›kmaktad›r. BL üretme ye-
tene¤ini kazanan bakteriler, genifl spektrumlu
beta-laktam antibiyotikler baflta olmak üzere
farkl› gruptan antibiyotiklere de direnç gösterir-
ler. Bu nedenle bakterilerin BL üretimlerinin
araflt›r›lmas› ve antibiyotik direnç durumlar›n›n
izlenmesi bu mikroorganizmalarla oluflmufl in-
feksiyonlar›n erken ve etkili antibiyotik tedavi-
sine olanak sa¤layacakt›r(7,24).

Epidemiyolojik ve moleküler düzeyde
araflt›rmalar›n s›kl›kla yap›ld›¤› günümüzde,
yurdumuzda daha çok Gram olumsuz bakteri-
lerde beta-laktamaz varl›¤›n›n araflt›r›lmas›na
yönelik epidemiyolojik çal›flmalar›n yap›ld›¤›
gözlenmektedir. Gram olumlu bakteriler içeri-
sinde beta-laktamaz üretti¤i bilinen stafilokok-
lar›n bu yönüyle prevalans›n› bildiren çal›flma-
lar›n yo¤unlu¤u ise daha az kalmaktad›r. Bu ça-
l›flmada Gram olumsuz bakterilerde GSBL ve
‹BL üretimlerinin yan› s›ra stafilokokkal beta-
laktamazlar da araflt›r›larak yöremizdeki preva-
lans› hakk›nda ilk bilgiler elde edilmifltir.

Çal›flmam›zda Pseudomonas spp., Acineto-
bacter spp., Enterobacter spp., E.coli ve koagülaz
olumlu ve olumsuz stafilokoklarda beta-lakta-
maz üretiminin önemli say›lacak boyutlarda ol-

du¤u; Gram olumsuz çomaklar içerisinde Pseu-
domonas spp.; stafilokoklarda ise MRSA sufllar›-
n›n en s›k beta-laktamaz üreten bakteriler oldu-
¤u görülmüfltür. 

Yurdumuzun çeflitli yörelerinde yap›lan
benzer çal›flmalarda BL üreten bakterilerin izo-
lasyon oranlar› baz› bakteriler için k›smen yak›n
olsa da genellikle farkl› oldu¤u görülmektedir.
Tünger ve ark.(25) Manisa’da yapt›klar› çal›flma-
da GSBL üreten E.coli oran›n› % 13 olarak bildir-
mifllerdir. Bu sonuç E.coli için elde etti¤imiz ora-
na yak›nd›r. Ancak, Enterobacter spp. için sapta-
d›¤›m›z GSBL oran› bildirilen oran›n (% 4.8) iki
kat›ndan daha fazlad›r. Buna karfl›n ayn› çal›fl-
mada Enterobacter ve Pseudomonas spp. sufllar›
için tespit edilen ‹BL olumlulu¤u (% 19 ve % 48)
çal›flmam›zda elde edilen sonuçla karfl›laflt›r›ld›-
¤›nda daha yüksek oldu¤u görülmektedir. Pala-
b›y›ko¤lu ve Bengisun(20) Ankara’da yapt›klar›
çal›flmada Pseudomonas, Enterobacter ve Acineto-
bacter spp. sufllar›nda ‹BL olumlulu¤unu (% 72,
% 56 ve 29) ise çok daha yüksek bulmufllard›r.
Öztop ve ark.(19) Sivas’ta yapt›klar› çal›flmada
Pseudomonas spp. sufllar›nda (indükleyici olarak
sefoksitinin kullan›lmas› durumunda) ‹BL
olumlulu¤unu (% 8.7), ayn› bakteri için buldu-
¤umuz oran›n yar›s› kadar bir oranda bildirmifl-
lerdir. Gram olumsuz çomaklarda GSBL ve ‹BL
olumlulu¤unun yöresel olarak önemli say›lacak
bir de¤iflkenlik gösterdi¤i anlafl›lmaktad›r. Bu
farkl›l›k incelenen sufl say›lar›na, testleri de¤er-
lendirme dikkatine ve y›llar içerisinde bakteri-

Tablo 6: Nitrosefin testine göre MRKNS ve MSKNS sufllar›nda antibiyotik duyarl›l›kar› [n(%)].

Amikasin
Gentamisin
Netilmisin
Siprofloksasin
Ofloksasin
Ampisilin-sulbaktam
Sefazolin
Penisilin
Trimetoprim-sulfametoksazol
Klindamisin 
Eritromisin
Tetrasiklin

Antibiyotik

20
5

21
9
8
0
0
0

15
14
7
7

NS +
(n:32)

(62)
(16)
(66)
(28)
(25)

(47)
(44)
(22)
(22)

16
9

14
12
9
0
0
0

11
14
10
9

NS –
(n:18)

(89)
(50)
(78)
(67)
(50)

(61)
(78)
(56)
(50)

11
11
12
12
11
15
14
1

12
14
11
12

NS +
(n:17)

(65)
(65)
(71)
(71)
(65)
(88)
(82)
(6)

(71)
(82)
(65)
(71)

31
29
31
29
30
32
33
15
29
31
27
27

NS –
(n:33)

(94)
(88)
(94)
(88)
(91)
(97)

(100)
(45)
(88)
(94)
(82)
(82)

MRSA MRSA

* NS +: Nitrosefin olumlu, * NS - : Nitrosefin olumsuz
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lerde ortaya ç›kan genetik de¤iflimler gibi pek
çok etmene ba¤l› olabilir. Yöremizde daha önce
Görgün ve ark.(9) taraf›ndan yap›lan çal›flmada
112 Pseudomonas spp. için GSBL olumlulu¤unun
(7/112) bizim çal›flmam›zdaki orandan (9/332)
daha yüksek bulunmas› olas›l›kla incelenen sufl
say›lar›n›n farkl›l›¤›ndan kaynakland›¤› düflü-
nülebilir.

Stafilokoklarda BL varl›¤›n› bildiren arafl-
t›rmalar›n s›n›rl› say›da oldu¤u görülmektedir.
Li ve ark.(14) nitrosefin diskleri kullanarak
MRSA sufllar›nda % 53.4, MSSA sufllar›nda %
58.5 oran›nda BL olumlulu¤u tespit etmifllerdir.
Bu çal›flmayla karfl›laflt›r›ld›¤›nda, çal›flmam›z-
da tespit etti¤imiz BL oran› MRSA sufllar› için
yüksek fakat MSSA sufllar› için düflük bulun-
mufltur. Yamasaki ve ark.(27) metisilin direncine
göre s›n›fland›rma yapmaks›z›n S.aureus suflla-
r›nda BL olumlulu¤unu % 68 olarak bildirmifl-
lerdir. Çal›flmam›zda S.aureus sufllar›nda BL
olumlulu¤unun (% 56) yukar›daki çal›flmalar gi-
bi yüksek oranda oldu¤u anlafl›lmaktad›r. Koa-
gülaz olumsuz stafilokoklarda saptad›¤›m›z BL
olumlulu¤u ise % 49 olup stafilokoklar›n tümü
dikkate al›nd›¤›nda yar›s›ndan fazlas›n›n BL
üretti¤i görülmektedir. 

BL üreten bakterilerin duyarl›klar›n›n da
araflt›r›ld›¤› çal›flmam›zda, Gram olumsuz bak-
terilerin tamam›nda karbapenemler en etkili an-
tibiyotikler olarak bulunmufltur. Di¤er pek çok
çal›flmada benzer sonuçlar bildirilmektedir. Ör-
ne¤in, Y›ld›z ve ark.(28) GSBL olumlu E.coli ve
Enterobacter spp. sufllar›n›n tümünü imipenem
ve meropeneme karfl› duyarl›; Urbarl› ve ark.(26)

BL özelli¤ini belirtmeksizin Pseudomonas spp.
sufllar›n›n bu antibiyotiklere yüksek oranda
(% 94, % 85) duyarl› oldu¤unu bildirmifllerdir.

Gram olumsuz bakterilerin tümü dikkate
al›nd›¤›nda aminoglikozitler içerisinde genta-
misin en az etkili antibiyotik olmufl, amikasin ve
netilmisine duyarl›l›k oranlar› ayn› olmakla be-
raber GSBL olumlu Enterobacter spp.’ler hariç,
netilmisin bütün bakterilerde en etkili aminogli-
kozit olarak gözlenmifltir. Bu sonuçlarla, Ertek
ve ark.(8) taraf›ndan yöremizde 2002 y›l›na ait
-BL varl›¤› araflt›r›lmayan- E.coli, Enterobacter
spp. ve Pseudomonas aeruginosa sufllar›n›n söz
konusu aminoglikozitlere duyarl›l›k s›ras› bir

kez daha teyit edilmifltir. Ancak, ayn› yörede
yap›lan bu iki çal›flma karfl›laflt›r›ld›¤›nda son
birkaç y›l içerisinde gentamisin direncinin daha
da artt›¤› anlafl›lm›flt›r.

Çal›flmam›zda GSBL ve ‹BL olumlu bakte-
riler içerisinde kinolon grubu antibiyotiklerden
olan siprofloksasinin ofloksasine oranla daha et-
kili oldu¤u görülmüfltür. Kinolon direnci Pseu-
domonas spp. sufllar›nda di¤er bakterilere göre
daha yüksek bulunmufltur. Benzer flekilde Yo-
sunkaya ve ark.(29) Pseudomonas, Enterobacter,
E.coli, Klebsiella, Proteus ve Acinetobacter spp.
sufllar›ndaki ofloksasin duyarl›l›¤›n›, siproflok-
sasin duyarl›l›¤›na oranla daha düflük olarak
tespit etmifllerdir.

Çal›flmam›zda GSBL olumlu bakteri suflla-
r› içerisinde antibiyotiklere karfl› en duyarl› bak-
terinin E.coli ve ikinci s›rada da Enterobacter spp.
oldu¤u görülmüfltür. Pseudomonas spp. sufllar›-
n›n yar›s›ndan fazlas› piperasilin-tazobaktam
ve sefoperazon-sulbaktama dirençli bulunmufl-
tur. Ard›ç ve ark.(3) Pseudomonas spp. sufllar›n-
daki sefoperazon-sulbaktam duyarl›l›¤›n› % 71,
piperasilin-tazobaktam duyarl›l›¤›n› ise % 57
olarak bildirmifllerdir. Bu antibiyotiklere karfl›
yöremizden izole edilen GSBL olumlu Pseudo-
monas spp. sufllar›n›n oldukça dirençli oldu¤u
anlafl›lmaktad›r.

GSBL olumlu E.coli ve Enterobacter spp.’ler
için amoksisilin-klavulanat, trimetoprim-sulfa-
metoksazol ve ampisilin-sulbaktam›n en etkisiz
antibiyotikler oldu¤u; yine bu antibiyotiklere
karfl› duyarl› Pseudomonas ve Acinetobacter suflu-
nun bulunmad›¤› görülmüfltür. ‹BL olumlu
Pseudomonas ve Acinetobacter spp. sufllar›nda da
trimetoprim-sulfametoksazol için benzer direnç
profili izlenmifltir. Urbarl› ve ark.(26), Pseudomo-
nas spp. ve Enterobacter spp. sufllar›nda amoksi-
silin-klavulanat duyarl›l›¤›n› (% 0 ve % 13); Yo-
sunkaya ve ark.(29) Pseudomonas, Acinetobacter,
E.coli, Klebsiella, Proteus ve Enterobacter spp. sufl-
lar›nda ampisilin-sulbaktam ve trimetoprim-
sulfametoksazol duyarl›l›klar›n› (% 0-18 aras›n-
da) düflük bulmufllard›r.

Çal›flmam›zda BL üreten stafilokok suflla-
r›n›n çok büyük bir bölümünün BL üretmeyen
sufllara oranla antibiyotiklere karfl› dirençli ol-
du¤u görülmüfltür. Örne¤in, nitrosefin olumsuz
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MRKNS sufllar›nda % 89 olan amikasin duyarl›-
l›¤› nitrosefin olumlularda % 63’e kadar; nitro-
sefin olumsuz MSKNS sufllar›nda penisilinin et-
kinlik oran› % 45’ten % 6’ya kadar düflmüfltür. 

Yurdumuzda yap›lan çal›flmalar›n ço¤un-
da oldu¤u gibi inceledi¤imiz stafilokok suflla-
r›nda da vankomisin ve teikoplanine dirençli
sufl bulunmam›flt›r. Nitrosefin olumlu ve olum-
suz MSSA ve MSKNS sufllar›ndaki vankomisin
ve teikoplaninden sonra en etkili antibiyotikler
ampisilin-sulbaktam ve sefazolin olmufltur. Al-
tun ve ark.(2) da MSSA ve MSKNS sufllar›ndaki
ampisilin-sulbaktam duyarl›l›¤›n› (% 98 ve % 100)
yüksek olarak bulmufllard›r. ‹nceledi¤imiz
MSSA ve MSKNS sufllar›nda en az etkili antibi-
yoti¤in penisilin oldu¤u bulunmufltur. Ar›bafl
ve ark.(4) taraf›ndan da S.aureus ve koagülaz
olumsuz stafilokoklarda penisilin direnci için
benzer bir sonuç bildirilmifltir.

Çal›flmam›zda metisilin direnci saptanan
stafilokok sufllar›nda denenen tüm antibiyotik-
lere karfl›, metisilin direnci saptanamayanlara
oranla daha yüksek bir direncin oldu¤u görül-
müfltür. Küçükatefl ve ark.(13) metisiline direnç-
li S.aureus sufllar›nda kinolonlara karfl› direncin
yüksek oldu¤unu, metisiline duyarl› S.aureus
sufllar›nda ise bu antibiyotiklere direncin göz-
lenmedi¤ini bildirmektedir. Ayn› flekilde, tri-
metoprim-sulfametoksazol için Altun ve ark.(2),
amikasin, gentamisin, netilmisin için Ertek ve
ark.(8), tetrasiklin için Ö¤ünç ve ark.(18), eritro-
misin için Somer ve ark.(23) ve klindamisin için
de Ar›do¤an ve ark.(5) stafilokoklarda metisilin
direncine ba¤l› olarak direncin artt›¤›n› göster-
mifllerdir.

Sonuç olarak: 
BL üreten bakteri sufllar›n›n çok büyük bir

ço¤unlu¤unun klinik kaynakl› oluflu ve gerek
Gram olumsuz bakterilerde gerekse stafilokok-
larda çeflitli antibiyotik gruplar›na karfl› giderek
artan bir direncin varl›¤› hastane kaynakl› infek-
siyonlara dikkat edilmesi gerekti¤i konusunda
önemli bir gösterge olarak de¤erlendirilmifltir.

GSBL varl›¤› tespit edilen Gram olumsuz
bakterilerin tamam›nda s›ras›yla imipenem, me-
ropenem, piperasilin-tazobaktam, netilmisin,
amikasin ve sefoperazon-sulbaktam; ‹BL olum-

lu bakterilerde imipenem, meropenem, netilmi-
sin, amikasin, siprofloksasin ve ofloksasin en et-
kili antimikrobikler olarak bulunmufltur. BL
varl›¤›ndan etkilenmeyen netilmisin, amikasin,
siprofloksasin ve ofloksasinin özellikle hayati
tehlike oluflturmayan Gram olumsuz bakteri in-
feksiyonlar›nda karbapenemlere alternatif ola-
bilece¤ini düflündüren sonuçlar elde edilmifltir.
Stafilokoklarda ise nitrosefin olumlu MRSA
sufllar› için s›ras›yla netilmisin, amikasin, klin-
damisin ve gentamisin; MRKNS sufllar› için ne-
tilmisin, amikasin, trimetoprim-sulfametoksa-
zol ve klindamisin; MSSA sufllar› için ampisilin-
sulbaktam, gentamisin, ofloksasin, sefazolin,
eritromisin ve tetrasiklin; MSKNS sufllar› için
ampisilin-sulbaktam, sefazolin, klindamisin, ne-
tilmisin, siprofloksasin ve trimetoprim-sulfame-
toksazol di¤er antibiyotiklere göre daha etkili
bulunmufltur. Stafilokok infeksiyonu düflünül-
dü¤ünde etkenin beta-laktamaz üreten ve meti-
siline de dirençli bir sufl olma olas›l›¤› dikkate
al›nmal›d›r. Elde etti¤imiz in-vitro duyarl›l›k
oranlar›na göre netilmisin ve amikasine duyarl›
bakterilerin oran› yüksek bulunsa da gözlenen
gentamisin direncinden dolay› bu antibiyotikle-
rin klinik etkinliklerinin s›n›rl› olabilece¤i de
dikkate al›narak ampirik tedavi amac›yla gliko-
peptidlerin kullan›lmad›¤› durumlarda klinda-
misinin ve trimetoprim-sulfametoksazolün ter-
cih edilebilecek antibiyotikler aras›nda yer ald›-
¤› ak›lda tutulmal›d›r.

‹nfeksiyona neden olan bakteriyel etken-
lerle mücadele için tedavide o etkenin duyarl›
oldu¤u uygun antibiyotik ya da antibiyotiklerin
kullan›lmas› gerekir. Böylece hasta k›sa zaman-
da sa¤l›¤›na kavuflaca¤› gibi ifl gücü kayb› daha
az olacak, yaflad›¤› ülkenin ekonomik kayb› da
en aza indirilecektir. Ancak, etkenin antibiyotik
duyarl›l›¤› bilinmiyorsa daha önce yap›lm›fl ça-
l›flmalar›n sonuçlar› dikkate al›narak ampirik te-
davi uygulanabilir. Bu ba¤lamda, çal›flmam›zda
elde edilen sonuçlar›n özellikle laboratuvar ola-
naklar›n›n s›n›rl› oldu¤u yerleflim bölgelerinde
hekimlere yararl› olaca¤› inanc›nday›z.

KAYNAKLAR

1. Akata F: Gram negatif bakterilerde beta-lakta-

Ö. Güler ve ark.

78



maz tipleri ve antibiyogramdan beta-laktamaz ti-
pini tayin etmede kullan›labilecek yöntemler, ‹n-
feksiyon Derg 1997;(11)3:303-9.

2. Altun B, Kocagöz S, Hasçelik G, Uzun Ö, Akova
M, Ünal S: Çeflitli hastanelerde izole edilen stafi-
lokok sufllar›n›n fusidik asit ve s›k kullan›lan di-
¤er antibiyotiklere duyarl›l›klar›, Türk Mikrobi-
yol Cem Derg 2003;33(1):8-11.

3. Ard›ç N, Özyurt M, ‹lga U, Erdemo¤lu A, Hazne-
daro¤lu T: Yatan hastalardan izole edilen Pseudo-
monas aeruginosa ve Acinetobacter sufllar›n›n
karbapenemlere ve baz› antibiyotiklere duyarl›-
l›klar›, ANKEM Derg 2004;18(3):145-8.

4. Ar›bafl ET, Özcan M, Alt›ndifl M: Klinik örnekler-
den izole edilen stafilokoklar›n antibiyotik direnç
oranlar›, ‹nfeksiyon Derg 2001;15(1):73-7.

5. Ar›do¤an A, Atasever L, Bal Ç: Klinik örnekler-
den izole edilen Staphylococcus aureus sufllar›n›n
antibiyotiklere dirençleri, Türk Mikrobiyol Cem
Derg 2004;34(1):20-3.

6. Bush K: New beta-lactamases in gram-negative
bacteria: diversity and impact on selection of anti-
microbial therapy, Clin Infect Dis 2001;32(7):1085-
9.

7. Çak›r N: Rasyonel olmayan antibiyotik kullan›m›-
n›n ekonomik sonuçlar›, Klimik Derg 2001;14(2):
35-40.

8. Ertek M, Yazg› H, Özkurt Z, Uyan›k MH, Aktafl
O: Hastane izolatlar›nda aminoglikozit direnci,
ANKEM Derg 2003;17(4):400-4.

9. Görgün S, Ertek M, Yazg› H, Çelebi S, Kayhan CB:
Nazokomiyal enfeksiyonlu olgulardan izole edi-
len Pseudomonas aeruginosa sufllar›nda geniflle-
mifl spektrumlu beta-laktamaz varl›¤›, ‹nfeksiyon
Derg 2000;14(3):379-82.

10. Gülay Z: ‹ndüklenebilir beta-laktamazlar; özellik-
leri, epidemiyolojisi ve klinik önemi, “Ulusoy S
(ed): Beta-laktamazlar ve Klinik Önemi” kitab›n-
da s.45-69, Bilimsel T›p Yay›nevi, Ankara (2005).

11. Jarliler V, Nicolas MH, Fournier G, Philippon A:
Extended broad-spectrum beta-lactamases con-
ferring transferable resistance to newer beta-lac-
tam agents in Enterobacteriaceae: hospital preva-
lence and susceptibility patterns, Rev Infect Dis
1998;10:867-78.

12. Kaye KS, Fraimow HS, Abrutyn E: Pathogens re-
sistant to antimicrobial agents. Epidemiolgy, mo-
lecular mechanisms, and clinical management, In-
fect Dis Clin North Am 2000;14(2):293-319. 

13. Küçükatefl E, Kocazeybek B, Karayel EN, Ayy›l-
d›z A, Ordu A, Gülsoy Ö: Stafilokok sufllar›n›n ki-
nolonlara duyarl›l›klar›, Türk Mikrobiyol Cem
Derg 2003;33(1):16-8.

14. Li XF, Fan XJ, Guo XJ et al: A study on the mecha-
nism of drug resistance in Staphylococcus aureus,
Sichuan Da Xue Xue Bao Yi Xue Ban 2006;37(3):
365-8.

15. Livermore DM, Williams JD: Beta lactams: Mode
of action and mechanisms of bacterial resistance,
“Lorian V (ed): Antibiotics in Laboratory Medi-
cine, Fourth ed.” kitab›nda s.502-78, Williams &
Wilkins, Baltimore (1996). 

16. Morton V:b-lactamase induction test for gram ne-
gative bacilli, “Isenberg HD (ed): Clinical Micro-
biology Procedures Handbook, Section 5: Hindler
J (Sec.ed.) Antimial Susceptibility Testing” kita-
b›nda s 5.7, American Society for Microbiology,
Washington (1992).

17. National Commitee for Clinical Laboratory Stan-
dards: Performance Standards for Antimicrobial
Susceptibility Testing, NCCLS Approved Stan-
dard M2-A8, National Commitee for Clinical La-
boratory Standards, Wayne, PA (2003).

18. Ö¤ünç D, Vural T, Çolak D, Gültekin M, Mutlu G:
Klinik örneklerden izole edilen metisiline dirençli
koagülaz-negatif stafilokok sufllar›n›n antibiyo-
tiklere direnç özellikleri, ‹nfeksiyon Derg
1998;12(2):157-60.

19. Öztop Y, fianl›da¤ T, Sayg› G: Pseudomonas aeru-
ginosa sufllar›ndan indüklenebilir beta-laktamaz-
lar›n belirlenmesinde iki farkl› indükleyici ajan›n
etkinli¤inin karfl›laflt›r›lmas›, ‹nfeksiyon Derg
1998;12(2):169-72.

20. Palab›y›ko¤lu ‹, Bengisun S: Hastanede yatan has-
talardan izole edilen Gram negatif çomaklarda
seftazidim ve sefepimin in vitro etkinliklerinin
karfl›laflt›r›lmas› ve indüklenebilir b-laktamazla-
r›n araflt›r›lmas›, Türk Mikrobiyol Cem Derg
1999;29(3-4):158-61.

21. Philippon A, Arlet G, Lagrange PH: Origin and
impact of plasmid-mediated extended-spectrum
beta-lactamases, Eur J Clin Microbiol Infect Dis
1994;13 (Suppl 1):S17-29. 

22. Sanders CC: Beta-lactamases of gram-negative
bacteria: new challenges for new drugs, Clin In-
fect Dis 1992;14(5):1089-199.

23. Somer A, Yalç›n I, Öngen B, Sar›beyo¤lu E, Sal-
man N, Gürler N: Pediyatrik enfeksiyon hastal›k-
lar› servisinde yatan hastalardan izole edilen
Staphylococcus aureus sufllar›n›n çeflitli antimik-
robiklere direnç durumlar›, ‹nfeksiyon Derg
2000;14(3):369-72.

24. Tunger A, Hilmio¤lu S, Dibek MA, Çavuflo¤lu C,
Aktafl L, Özkan F, Özinel MA: Hastane enfeksiyo-
nu etkeni olarak soyutlanan Klebsiella pneumo-
niae ve Escherichia coli kökenlerinde genifllemifl

Klinik örneklerden izole edilen bakterilerde beta-laktamaz varl›¤›n›n ve çeflitli antibiyotik gruplar›na karfl› duyarl›l›klar›n›n araflt›r›lmas›

79



spektrumlu beta-laktamaz s›kl›¤›, ‹nfeksiyon
Derg 1998;12(2):165-8.

25. Tünger Ö, Ar›soy AS, Özbakkalo¤lu B, Gazi H:
Nozokomiyal Gram-negatif bakterilerde geniflle-
mifl spektrumlu ve kromozomal beta-laktamaz
varl›¤›n›n araflt›r›lmas›, Flora 2001;6(1):37-41.

26. Urbarl› A, Ar› A, Erdenizmenli M, Fidan N, Öz-
genç O: ‹drar örneklerinden soyutlanan gram-
olumsuz bakteriler ve antibiyotik direnç oranlar›,
‹nfeksiyon Derg 2001;15(2):249-53.

27. Yamasaki K, Nishio H, Komatsu M: Antimicrobi-
al susceptibility and beta-lactamase types among

clinical isolates during January and February 2000
in the Kinki area of Japan, Jpn J Antibiot
2002;55(Suppl A):65-78.

28. Y›ld›z Ü, Durmaz G, Us T, Akgün Y: Genifl spek-
trumlu beta-laktamaz salg›lanan enterik bakteri-
lerin meropenem, imipenem, seftadizim ve sefe-
pim duyarl›l›klar›, ‹nfeksiyon Derg 2000;14(3):
373-7.

29. Yosunkaya A, Tuncer S, Reisli R, Uzun S, Ökesli
S: Reanimasyon ünitemizde 1999-2000 y›llar› ara-
s›nda gözlenen hastane enfeksiyonlar›, Hastane
‹nfeksiyon Derg 2002;6(2):92-7.

Ö. Güler ve ark.

80


