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KAN KULTURLERINDEN iZOLE EDiLEN ESCHERICHIA COLI VE
KLEBSIELLA PNEUMONIAE SUSLARINDA GENiSLEMiS SPEKTRUMLU
BETA-LAKTAMAZ (GSBL) SIKLIGI*

Mu’tazz AL-MUHTASEB, Arif KAYGUSUZ

Cerrahpasa Tip Fakiiltesi, Mikrobiyoloji ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dals, ISTANBUL

OZET

28 Ocak 2007-6 Ocak 2008 arasinda, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi'nin ¢egitli kliniklerinden gonderilen kan kiiltiirlerinden
iiretilen 59 Escherichia coli susunun 20'sinin (% 34), 41 Klebsiella pneumoniae susunun 10'unun (% 24), GSBL olusturdu-
gu saptanmigtir.

GSBL iireten E.coli ve K.pneumoniae suslarmna in-vitro en etkili antibiyotikler olarak sirastyla imipemen (% 100 ve % 100),
sefoperazon+sulbaktam (% 90 ve % 70) ve piperasilin+tazobaktam (% 65 ve % 50) bulunmugtur. GSBL iireten sus sikilii
genel cerrahi servisinde yatan hastalarda % 53, acil dahiliye servisinde yatan hastalarda % 20 olarak bulunmugtur.

Bu bulgular hastanemizde kan kiiltiirlerinden izole edilen E.coli ve K.pneumoniae suglarmda GSBL oranlarinin yiik-
sek oldugunu gostermektedir. Bu oranlarin diisiiriilmesi i¢in ¢alismalarin baglatilmas: gere§i ortaya ¢ikmigtir.

Anahtar sozciikler: antibiyotik direnci, Escherichia coli, GSBL, kan kiiltiirii, Klebsiella pneumoniae
SUMMARY

The Frequency of Extended-spectrum Beta-lactamases (ESBL) in Escherichia coli and
Klebsiella pneumoniae Strains Isolated from Blood Cultures

Between January 2007 and January 2008, 20 out of the 59 E.coli (34 %), and 10 out of the 40 K.pneumoniae strains
(24 %) isolated from blood samples sent from different clinics, were found to be ESBL producers.

The most effective antibiotics against ESBL producing E.coli and K.pneumoniae were imipenem (100 % and 100 %),
cefoperazone+sulbactam (90 % and 70 %) and piperacilin+tazobactam (65 % and 50 %), respectively. Incidence of the ESBL
producing bacteria were found to be 53 % in surgical ward and 20 % in internal emergency unit.

These findings prove that incidence of ESBL producing E.coli and K.pneumoniae strains isolated from blood samples is
high at our hospital. Studies are needed to decrease the incidence of these bacteria.

Keywords: antibiotic resistance, blood culture, ESBL, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae

GIRIS len Klebsiella pneumoniae ve Escherichia coli susla-

rinda saptanmaktadir®#6915192527283239) (J]kemiz-

Gram negatif comaklarla olusan ciddi de GSBL sikligini arastiran ¢ok sayida ¢alisma
infeksiyonlarin tedavisinde 6nemli bir secenek vardir. Bu ¢alismalarda hastanede yatan hasta-
olan 3. ve 4. kusak sefalosporinlere kars1 direng lardan izole edilen E.coli suslarmin yaklasik
saglayan genislemis spektrumlu beta-laktamaz- 1/4'tinde ve Klebsiella suslarnin da yaklasik
lar (GSBL), tim diinyada yaygindir ve en sik 1/3"tinde GSBL saptanmaktadir®>71®. Bununla
hastanede yatmakta olan hastalardan izole edi- birlikte kan kiiltiirlerinden izole edilen bakteri-
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lerdeki GSBL oranlar1 konusundaki c¢alismalar
yetersizdir.

GSBL yapan suslar beta-laktam dis1 bircok
antibiyotige de direncli bulunabildiklerinden,
sebep olduklar infeksiyonlarin tedavisi zor ve
masraflidir®?'%2, Bu nedenle hastanelerde GSBL
yapan bakteriler ve sikliklarinin diizenli olarak
izlenmesi ve bu suslarin hastanelerde yatan has-
talar arasinda yayilmasimnin énlenmesi gerekmek-
tedir®*). Calismamizda Cerrahpasa Tip Fakiilte-
si'nde yatmakta olan hastalarin kan kiiltiirlerin-
den izole edilen E.coli ve K.pneumoniae suslarin-
da GSBL sikliklar ile bu bakterilerin antibiyotik
duyarhililarinin arastirilmas: amaglanmustur.

GEREC VE YONTEM

Calismada kullanilan bakteriler ve identifi-
kasyonlari

28 Ocak 2007-6 Ocak 2008 arasinda,
Cerrahpasa Tip Fakiiltesi'nin gesitli kliniklerin-
den gonderilen kan 6rneklerinin kiiltiirti, BacT/
ALERT (bioMerieux) otomatize sistemi ile tireti-
ci firmanin 6nerileri dogrultusunda yapilmistir.
Bu sistemde tireme saptanan kan érneklerinden,
koyunkanlijeloz, cikolatamsi jeloz ve MacConkey
besiyerlerine ekilmis ve bakterilerin saf kiiltiir-
leri elde edilmistir. Ureyen bakterilerin bir kism1
Anabilim Dali'mizda yapilan rutin testlerle, bir
kismi da Vitek-2 (bioMerieux) ile tanimlanmis-
tir. Rutin yontemlerle yapilan tanimlamalar, TSI
agar (BBL), LIA agar (BBL), MIO agar (Difco),
Simmon’s sitrat agar (BBL), Unat'm D besiyeri,
Christensen iire agar (BBL) besiyerleri kullanila-
rak tekrarlanmistir®™®. E.coli ve K.pneumoniae
olarak tanimlanan suslarin saf kiiltiirleri -70°C'de
saklanmistr.

Hastanemiz otomasyon sistemindeki veri-
lerden, hastalarmn bilgilerine ulagilmis ve her
hastanin sadece bir susu ¢alismaya alinmstir.

Antibiyotiklere duyarliligin arastirilmasi
Izole edilen suslarin antibiyotik duyarl-
liklar tablo 3’de bulunan antibiyotik diskleri ile
CLSI onerilerine gore arastirilmistir®. Sonuglar
CLSI Onerilerine gore yorumlanmigtir®.
Sefoperazon+sulbaktam sonucu Barry ve Jones®
tarafindan Onerilen kriterlere gore yorumlan-
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mustir. Kalite kontrol suslari olarak E.coli ATCC
25922 ve E.coli ATCC 35218 kullanilmigtir®.

GSBL saptanmasi

GSBL tarama ve dogrulama testleri CLSI
Onerilerine gore disk diftizyonu ile yapilmigtir®.
CLSI 6nerilerine gore disk difiizyonu ile yapilan
duyarlilik deneylerinde sefotaksim zon ¢ap1 <27
mm ve/veya seftazidim zon ¢ap1 <22 mm bulu-
nan GSBL siipheli suslarla, Vitek-2 ile GSBL
pozitif bulunan suslarda, sefalosporin+klavula-
nik asit kombinasyon diskleri ile dogrulama
testi yapilmistir. Dogrulama testinde stipheli
suglar hem sefotaksim hem de seftazidim ile tek
basia ve klavulanik asit ile birlikte test edilmis
ve zon ¢apinin klavulanik asitli kombinasyonlar
ile *5 mm artmas1 GSBL olarak degerlendiril-
mistir®. Pozitif kontrol olarak K.pneumoniae
ATCC 700603 susu, negatif kontrol olarak E.coli
ATCC 25922 susu kullanilmigtir®.

Istatistik hesaplamalar

Istatistik hesaplamalar x? testi ile ve SPSS
programinin 15. Windows stirtimii kullanilarak
yapilmustir.

BULGULAR

Kan kiiltiirlerinde E.coli veya K.pneumoniae
tiremesi olan toplam 100 hastaya ait sonuglar
topluca tablo 1’de gosterilmistir. Uretilen 59
E.coli susunun 20’sinin (% 34), 41 K.pneumoniae
susunun da 10'unun (% 24) GSBL olusturdugu
saptanmistir.

GSBL treten bakterilerin % 47’si acil, %
30"u cerrahi, % 10'u yogun bakim servislerinde
bulunan hastalardan izole edilmistir (Tablo 2).

Suslarin antibiyotiklere direngleri tablo 3
ve 4’de gosterilmistir. GSBL {ireten E.coli suslari-
na in-vitro en etkili antibiyotikler olarak imipe-
nem (% 100), sefoperazon+sulbaktam (% 90),
amikasin (% 75) ve piperasilin+tazobaktam
(% 65) bulunmustur. E.coli suglarinda, imipe-
nem, sefoperazon+sulbaktam ve amikasin disin-
da tablo 3’de bulunan antibiyotiklerin tamamin-
da GSBL treten suslardaki direng, GSBL tiret-
meyenlere gore anlamli derecede yiiksek bulun-
mustur. GSBL iireten K.pneumoniae suslarma



Kan kiilttirlerinden izole edilen Escherichia coli ve Klebsiella pneumoniae suslarmda genislemis spektrumlu beta-laktamaz (GSBL)

Tablo 1. Suglarin izole edildigi hastalarin servislere dagilimlart
ve GSBL oranlar1.

E.coli K.pneumoniae  Toplam
Servisler GSBL + (%) GSBL + (%)  GSBL + (%)
Genel Cerrahi 5/6 4/11 (36) 9/17 (53)
Acil Dahiliye 9/40 (22.5) 2/14 (14) 11/54 (20)
Yenidogan Yogun Bakim - 2/2 2/2
Acil Cocuk Cerrahisi - 1/1 1/1
Acil Kardiyoloji 1/1 - 1/1
Anesteziyoloji Yogun - 1/1 1/1
Bakim
Kadin Hastaliklar1 ve 2/2 0/1 2/3
Dogum

Acil Yogun Bakim 1/2 - 1/2
Néroloji 1/2 - 1/2
Uroloji 1/1 0/1 1/2
Cerrahi Yogun Bakim 0/1 - 0/1
Fizik Tedavi - 0/1 0/1
Gogiis Hastaliklar: 0/1 - 0/1
Onkoloji - 0/1 0/1
Yenidogan - 0/1 0/1
Cocuk Hastaliklar: - 0/2 0/2
Cocuk Hastaliklar1 Acil - 0/2 0/2
Cocuk Cerrahisi - 0/3 0/3
Kardiyoloji 0/3 - 0/3
Toplam 20/59 (34)  10/41(24)  30/100 (30)

siklig1

in-vitro en etkili antibiyotikler olarak imipenem
(% 100), siprofloksasin (% 80), gentamisin ve
sefoperazon+sulbaktam (% 70), amikasin ve
ko-trimoksazol (% 60) bulunmustur. K.pneumoniae
suslarinda GSBL iiretenlerde ampisilin+sulbak-
tam, amoksisilin+klavulanik asit, piperasilin+ta-
zobaktam ve amikasin direnci GSBL tiremeyen-
lere gore anlamli derecede yiiksek bulunmugtur
(Tablo 4).

Tablo 4. GSBL iireten ve iiretmeyen K.pneumoniae suslarinda
antibiyotiklere duyarhilik [n(%)].

GSBL-  GSBL +
Antibiyotikler 31 (76) 10 (24) P
Ampisilin+sulbaktam 18 (58) 0 0.001
Amoksisilin+klavulanik asit 23 (74) 5 (50) <0.02
Piperasilin+tazobaktam 27 (87) 5 (50) <0.02
Sefoperazon+sulbaktam 27 (87) 7 (70) -
Imipenem 31 (100) 10 (100) -
Siprofloksasin 28 (90) 8 (80) -
Ko-trimoksazol 25 (81) 6 (60) -
Gentamisn 28 (90) 7 (70) -
Amikasin 31 (100) 6 (60) <0.01

Tablo 2. GSBL saptanan hastalarm servislere dagilimi.

Servisler n %
Acil Dahiliye 1 47
Acil Kardiyoloji 1

Acil Cocuk Cerrahisi 1

Acil Yogun Bakim 1

Genel Cerrahi 9 30
Yenidogan Yogun Bakim 2 10
Anesteziyoloji Yogun Bakim 1

Kadin-Dogum 2 6.6
Noroloji 1 3.3
Uroloji 1 3.3

Tablo 3. GSBL iireten ve iiretmeyen E.coli suslarinda antibiyotik-
lere duyarhilik [n(%)].

GSBL-  GSBL +
Antibiyotikler 39 (66) 20 (34) P
Ampisilin 17 (44) O <0.001
Ampisilin+sulbaktam 24 (62) O <0.001
Amoksisilin+klavulanik asit 27 (69) 2 (10) <0.001
Piperasilin+tazobaktam 34 (87) 13 (65) <0.05
Sefoperazon+sulbaktam 36 (92) 18 (90) -
Imipenem 39 (100) 20 (100) -
Siprofloksasin 32 (82) 3 (15) <0.001
Ko-trimoksazol 24 (62) 5 (25) <0.05
Gentamisin 35 (90) 7 (35) 0.001
Amikasin 39 (100) 15 (75) -
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GSBL tireten ve tiretmeyen E.coli suslarin-
da ampisilin+sulbaktam duyarlig1 diger inhibi-
tor duyarhiliklarindan, amoksisilin+klavulanik
asit duyarhiligi da piperasilin+tazobaktam ve
sefoperazon+sulbaktam duyarlihgindan anlam-
I1 derecede diistik bulunmustur (Tablo 5). GSBL
treten ve tiretmeyen K.pneumonige suslarinda
ampisilin+sulbaktam duyarliligi, piperasilin+ta-
zobaktam ve sefoperazon+sulbaktam duyarlili-
gindan, GSBL {ireten K.pneumoniae suglarinda
ise ampisilin+sulbaktam duyarliligi, amoksisi-
lin+klavulanik asit duyarhiligindan anlamh
derecede dusiik bulunmustur (Tablo 5).

TARTISMA

GSBL iireten bakteriler rutin testlerle
duyarli bulunsalar bile, {i¢lincii ve dordiincii
kusak sefalosporinlerle tedavide sorun ¢ikartir-
lar. Bu durum tedavi basarisizliklarina, morbidi-
te ve mortalite artisina neden olmaktadir®>332),
Duyarlilik testlerinde asil amag antibiyotiklere
direnci saptamaktir®. Bu nedenle rutin testlerle
saptanmalar1 sorun olabilen GSBL tireten bakte-
rilerin saptanmast igin bazi ek testler 6nerilmek-
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Tablo 5. E.coli ve K.pneumoniae suglarinda beta-laktamaz inhibitorlerine duyarlhilik farklarinim degerlendirilmesi.

Kargilastirilan antibiyotikler

E.coli K.pneumoniae

P P p P
(GSBL-) (GSBL+) (GSBL-) (GSBL+)

Ampisilin+sulbaktam Amoksisilin+klavulanik asit
Ampisilin+sulbaktam Piperasilin+tazobaktam
Ampisilin+sulbaktam Sefoperazon+sulbaktam

Amoksisilin+klavulanik asit
Amoksisilin+klavulanik asit
Piperasilin+tazobaktam

Piperasilin+tazobaktam
Sefoperazon+sulbaktam
Sefoperazon+sulbaktam

- - - 0.01
0.002 0.001 0.01 0.01
0.001 0.001 0.01 0.001
0.03 0.001 - -
0.04 0.001 - -

tedir®121>212427283) - GSBL {ireten suslar1 sapta-
mak icin bir¢ok yontem bulunsa bile, ¢alisma-
mizda kulanidigimiz CLSI tarama ve dogrulama
testleri E.coli, K.pneumoniae ve P.mirabilis suslar
i¢in rutinde kullanilan, yapilmasi kolay ve en iyi
standardize edilen bir testtir®12.2,

Ulkemizde 2005 ve sonrasimm kapsayan
calismalardaki GSBL oranlari, kan kiiltiirlerin-
den izole edilen E.coli ve K.pneumoniae suslari
i¢in sirasiyla % 22.5-40 ve % 28.4-63.7 bulun-
mustur (Tablo 6). Son yillarda kan kiiltiirlerin-
den izole edilen E.coli suglarinda GSBL oranlari,
¢alismamizda da oldugu gibi K.pneumoniae sus-
larindan yiiksek bulunabilmektedir. Bu klasik
bilgilerimizle ¢elisir gibi goriinmektedir. Ancak
GSBL enzimleri 2000 yilina kadar en sik TEM ve
SHV tiirevleri olarak K.pneumoniae suslarinda
saptanmakta iken, bu yildan sonra 6zellikle top-
lum kaynakli E.coli suslarinda yayginlasan
CTX-M enzimi, GSBL oranlarini E.coli lehine ce-
virmektedir@?28323435) Bu enzimler {ilkemizde-
ki E.coli suslarinda da bulunmustur®, Istan-
bul’da 2002-2004 yillar1 arasinda gesitli 6rnekler-
den izole edilen 1010 E.coli susunun 61’inin
GSBL iirettigi ve bunlarin % 87’sinde CTX-M

enzimi bulundugu saptanmistir®. Bu nedenle
GSBL tireten bakteriler icinde E.coli suslarinin
one gecmesi, CTX-M enzimlerinin E.coli susla-
rinda yayginlasmasi ile iliskili olabilir.

GSBL tireten bakteriler hastanelerde, 6zel-
likle yogun bakim, hematoloji-onkoloji, tiroloji,
gastrointestinal cerrahi, transplantasyon ve
yenidogan servislerinde yatan hastalardan izole
edilmektedir®*. Calismamizda Genel Cerrahi
servislerinde bulunan hastalardan izole edilen
bakterilerin % 53’tinde, Acil Dahiliye servisinde
bulunan hastalardan izole edilen bakterilerin de
% 20’sinde GSBL saptanmustir. GSBL iireten bak-
teriler en ¢ok acil (% 47), cerrahi (% 30) ve yogun
bakim (% 10) servislerinde bulunan hastalardan
izole edilmistir. Inonti Universitesinde yapilan
bir calismada®” ise, kan kiiltiirlerinden tiretilen
GSBL pozitif E.coli suglarinin % 37’si yogun
bakim, % 17’si gastroenteroloji servislerinde
yatan hastalardan izole edilmistir. Ayni ¢alisma-
da GSBL iireten E.coli oranlar1 endokrinoloji,
genel cerrahi ve tiroloji servislerinin her bir igin
% 10.5, onkoloji, poliklinik ve acil servislerin her
biri i¢in de % 5 bulunmustur.

GSBL treten suglarla siklikla hastane

Tablo 6. Ulkemizde kan kiiltiirlerinden izole edilen E coli ve K.pneumoniae suslarmda GSBL oranlari.

GSBL (%)
Calismalar Yillar Bolgeler E.coli K.pneumoniae
Zarakolu ve ark.®? 2003-2005 Hacettepe Tip Fakiiltesi 33 31
Yetkin ve ark.“? 2005-2006 Inénii Univ. Tip Fakdiltesi 34.5
Isik ve ark.®” 2005-2006 Selguk Univ. Meram Tip Fakiiltesi 63.7
Demirozii M 2006 1.Ankara Univ. Tip Fakiiltesi 30.6 28.4

2.Ankara Numune Egitim ve Aragtirma Hastanesi

Colakoglu ve ark.1” 2005-2007 Baskent Univ. Tip Fakiiltesi 36.8 31.2
Kiigtikbasmaci ve ark.® 2006-2007 Cerrahpasa Tip Fakiiltesi 37-40% 29-38*
Nazik ve ark.?” 2006-2007 Istanbul Tip Fakdiltesi 22.5 54.3
Bu calisma 2007-2008 Cerrahpasa Tip Fakiiltesi 33.9 244

* Siraswyla seftazidim ve aztreonam direnglerinden tahmin edilen oranlardir.
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infeksiyonlar1 salginlari bildirilmektedir®.
Bununla birlikte iilkemizde bu konuda yapilmig
yeterli 6lciide ayrintili calismalar bulunmamak-
tadir. Bu nedenle ¢alismamizda GSBL iireten
suglarin, bakteriler i¢in “altin standart” olan
Pulse Field Gel Electrophoresis (PFGE) ile tip-
lendirilmesi de planlanmisti. Ancak buna zaman
ve olanak bulunamamistir. Bununla birlikte
GSBL {ireten suslarin antibiyotik direnglerine
gore gruplandirilmas: sonucunda, hem E.coli,
hem de K.pneumoniae suslarinda benzer direng
paterni olan ve ayni servisten izole edilen susla-
rin bulundugu gorilmiistiir. Bu nedenle tiim
suglar PFGE ile tanimlanmak tizere saklanmis-
tir.

GSBL tireten suslar, bir 6l¢tide metisiline
direncgli stafilokoklara benzer sekilde bir¢ok
antibiyotige direngli bulunurlar®*72. Bu neden-
le galismamizda GSBL tireten E.coli ve K.pneumnio-
niae suslarinda, beta-laktam dis1 antibiyotiklere
kars1 anlamli sekilde direng artis1 siirpriz degil-
dir. Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi'nde kan-
dan izole edilen GSBL pozitif E.coli (% 34.5)
suslarinda amikasine ve imipeneme direng
bulunmamus, fakat % 29'u gentamisine, % 53’
piperasilin+tazobaktama, %41’i ko-trimoksazole
direncli bulunmustur®. Selcuk Universitesi
Meram Tip Fakiiltesi'nde yapilan bir ¢alismada
da kandan izole edilen GSBL pozitif K.pneumoniae
(% 63.7) suslarinda imipeneme direng¢ bulunma-
mis fakat % 28’1 amikasine, % 49'u ko-trimok-
sazole ve % 601 da piperasilin+tazobaktama
direncli bulunmustur®. Ayni ¢alismada GSBL
olusturan suslarda amoksisilin+klavulanik asit,
piperasilin+tazobaktam, gentamisin, amikasin,
siprofloksasin ve ko-trimoksazole direng¢ GSBL
tretmeyenlere oranla anlamli sekilde ytiiksek
bulunmustur.

GSBL treten bakterilerle olusan infeksi-
yonlarin tedavisinde kullanilmasi tartismasiz
olan tek beta-laktam antibiyotik smnifi karbape-
nemlerdir®. GSBL enziminden etkilenmeyen
sefamisinlerin klinik kullanimi konusunda
yeterli bilgi yoktur ve bu antibiyotiklerle tedavi
sirasinda permeabilite azalmasma neden olan
porin kayiplarinin sik oldugu bilinmektedir®?.

GSBL iireten bakterilerin karbapenem disi
beta-laktam antibiyotiklere duyarliliklarin ne
sekilde bildirilecegi konusu tartismalidir. CLSI,
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siklig1

GSBL tireten bakterilerin duyarli bulunsalar bile
3. ve 4. kusak sefalosporinler ve aztreonama
direncli bildirilmesini 6nermektedir®. EUCAST,
GSBL iireten bir bakterinin 3. ve 4. kusak sefa-
losporinlere veya aztreonama duyarli bulunan
sonucunun orta, orta bulunan sonucunun da
direngli olarak verilmesini 6nermektedir®.

GSBL tireten bakteriler i¢in de CLSI, inhi-
bitorlii beta-laktam antibiyotiklerin duyarlilik
sonucunun bildirilmesini 6nermektedir®.
EUCAST ise GSBL tireten bakterilerle olusan
infeksiyonlarin, inhibitorlii beta-laktam antibi-
yotiklerle tedavisi konusunun tartismali oldu-
guna dikkat cekmektedir?.

CLSI, ampisilin+sulbaktam, amoksisi-
lin+klavulanik asit, tikarsilin+klavulanik asit ve
piperasilin+tazobaktam ile Enterobacteriaceae igin
elde edilen sonugclarin ve klinik etkinliklerinin
benzer olmasi nedeniyle, sadece birinin duyarl-
lik deneyinin yapilarak sonucunun bildiril-
mesini 6nermektedir®. Calismamizda, baska
calismalarda da oldugu gibi®*®, E.coli ve
K.pneumoniae suslarinin inhibitorlere duyarlilik-
larmin anlamli sekilde farkli olabilecegi gortil-
miis ve in-vitro etkinlik klasik bilgilerle®*%)
uyumlu olarak, sefoperazon+sulbaktam > pipe-
rasilin+tazobaktam > amoksisilin+klavulanik
asit > ampisilin+sulbaktam seklinde bulunmus-
tur. Bununla birlikte sefoperazon+sulbaktam
duyarlilig1 ticari olarak bulunan 75/30 pg’lik
diskle yapildigindan sonuglarimizin yorumun-
da dikkatli olunmalidir. Ciinkii sefopera-
zon+sulbaktamin 75/30 ug’lik diskinde bulunan
antibiyotik ve inhibitdr miktarinin bakterilerde-
ki antibiyotik direncini saptama igin uygun
olmadigi, bu diskle yiiksek oranda yanhs duyar-
lilik (¢ok biiytik hata) olustugu ve bu nedenle
30/20 pg'lik diskin kullanilmasi gerektigi
gosterilmistir®. Sefoperazon+sulbaktamin son
CLSI onerilerinde yer almamasi nedeniyle®,
sefoperazon+sulbaktam diski se¢iminde ve
sonuglarin yorumlanmasinda dikkatli olunmali-
dir.

Beta-laktamaz inhibitorlerine sonradan
direng en sik E.coli ve K.pneumoniae suslarinda
olusmaktadir. Bunun en sik nedenleri kiiciik ve
¢ok kopyali plazmidler ya da gtiglii promotdrler
nedeniyle olusan asir1 penisilinaz yapimi, inhi-
bitorlere direngli TEM tiirevi enzimler ve/veya
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permeabilite azalmasidir. Bununla birlikte tiim
inhbitorler sayilan bu diren¢ mekanizmala-
rindan az ya da ¢ok etkilenirler. Ozellikle agirt
beta-laktamaz yapimi ve inhibitorlere direncli
enzimler tiim inhibitorlere direng saglayabilmek
tedir®7#333  Tiim bu nedenlerle inhibitorlii
kombinasyonlarla olusacak ¢apraz direng konu-
larinda daha ayrintili galismalara gerek oldugu
aciktir. Bu caligmalar:

1. Duyarhlik deneylerinde birden fazla inhi-
bitorlii kombinasyonu denemek gerekir
mi?

2. Birden fazla kombinasyon denendiginde,
kombinasyonlardan birine duyarli ama
digerine direngli bulunan bir sonug nasil
yorumlanacaktir? sorularina yanit bulabi-
lecegi gibi,

3. Beta-laktamaz inhibitorli kombinasyonla-
rin, in-vitro duyarl bulunsalar bile, GSBL
iireten bakterilerle olusan infeksiyonlarin
tedavisinde neden etkisiz kalabildiklerini
de agiklayabilir.

Sonug olarak bir yillik siireyi kapsayan
calismamizda, GSBLireten E.colive K.pneumoniae
suslarinin hastanemizin acil, cerrahi ve yogun
bakim servislerinde yatan hastalarda onemli
bekteriyemi etkenleri olduklar1 goriilmiistiir.
Tim bu bulgular hastanemizde infeksiyon kont-
rol 6nlemleri, antibiyotik kullaniminin kontrolii
ve izolasyon Onlemleri konularinda daha dik-
katli olunmasi gerektigini gostermektedir.
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