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ÖZET

	 Kronik obstrüktif akciğer hastalığı (KOAH), morbidite ve mortaliteye neden olan progresif, kronik seyirli ve akut alev-
lenmelerle seyreden bir hastalıktır. Çalışmamızda KOAH alevlenmelerinde sık görülen etkenlerden olan Moraxella 
catarrhalis’in izolasyon oranı, beta-laktamaz aktivitesi ve antibiyotik duyarlılıkları araştırılmıştır. Çalışmaya, Ekim 2009- 
Mart 2010 tarihleri arasında Abant İzzet Baysal Üniversitesi Tıp Fakültesi ve İzzet Baysal Devlet Hastanesi Göğüs 
Hastalıkları ve Tüberküloz Bölümü’ne başvuran, KOAH alevlenmesi tanısı alan 124 gönüllü hasta alınmıştır. Hastalardan 
alınan balgam örneklerinde üreyen bakteriler konvansiyonel mikrobiyolojik yöntemler ve API NH test kiti ile tanımlanmıştır. 
Antibiyotik duyarlılık testleri için agar dilüsyon testi ve E-test yöntemi, beta-laktamaz aktivitesi için nitrosefin testi kullanıl-
mıştır. Kültürü yapılan 98 balgam örneğinin 50’sinde patojen kabul edilen 51 mikroorganizma üremiştir. Bu bakterilerin % 
15’i Streptococcus pneumoniae (n:15), % 11.2’si Pseudomonas aeruginosa (n:11), % 10.2’si Moraxella catarrhalis (n:10), % 
6.1’i Haemophilus influenzae (n:6), % 3’ü Escherichia coli (n:3), % 3’ü Klebsiellae pneumoniae (n:3) ve, % 3’ü Haemophilus 
parainfluenzae (n:3) olarak bulunmuştur. Bir hastanın balgam kültüründe patojen olarak bilinen iki bakteri (M.catarrhalis ve 
H.influenzae) birlikte üretilmiştir. İzole edilen on M.catarrhalis suşlarının dokuzunda beta-laktamaz testi pozitif olarak sap-
tanmıştır. Eritromisin, tetrasiklin, siprofloksasin, sefuroksim ve seftriaksona karşı direnç görülmemiştir. Trimetoprim- sülfa-
metoksazol direnci % 10, ampisilin direnci % 90 olarak belirlenmiştir. Elde edilen sonuçlar dünya ve ülkemiz verileri ile 
uyumlu bulunmuştur. 

Anahtar sözcükler: antibiyotik duyarlılığı, beta-laktamaz, KOAH alevlenmesi, Moraxella catarrhalis

SUMMARY

Frequency and Antibiotic Susceptibility of Moraxella catarrhalis Isolated from Sputum in Acute Exacerbation 
of Chronic Obstructive Pulmonary Disease

	 Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) is a progressive chronic disease that can lead to morbidity and morta-
lity which also can have acute exacerbations. In our study, the isolation rate, beta lactamase activity and antibiotic suscepti-
bility of Moraxella catarrhalis, one of the most common agents causing COPD exacerbations, is assessed. A hundred and 
twenty-four voluntary COPD patients diagnosed with acute exacerbation who were referred to Pulmonary Disease and 
Tuberculosis Department of Izzet Baysal Research Hospital and Abant Izzet Baysal University Medical Faculty during the 
time period of October 2009 to March 2010 were included the study. Bacteria isolated from sputum cultures were identified 
by conventional microbiological methods and API NH test kit. Agar dilution test and E-test method were used for antibiotic 
susceptibility testing and nitrocephin test was used for testing beta-lactamase production. In 50 of the 98 cultured sputum 
specimens, 51 pathogenic microorganisms were detected. Fifteen percent % of these bacteria were Streptococcus pneumoniae 
(n:15), 11.2 % were Pseudomonas aeruginosa (n:11), 10.2 % were Moraxella catarrhalis (n:10), 6.1 % were Haemophilus 
influenzae (n:6), 3 % were Escherichia coli (n:3) 3 % were Klebsiella pneumoniae (n:3) and 3 % were Haemophilus parainf-
luenzae (n:3). In one patient’s sputum culture, two pathogenic bacteria were isolated (M.catarrhalis and H.influenzae). Beta-
lactamase test was positive in nine of the 10 M.catarrhalis strains. No resistance was detected aganist erythromycin, tetracy-
cline, ciprofloxacin, cefuroxime and ceftriaxone. Resistance aganist trimethoprim-sulfamethoxazole was 10 % and the resis-
tance aganist ampicillin was 90 %. Results obtained were in correlation with the data reported from the world and Turkey.
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GİRİŞ

	 Kronik obstrüktif akciğer hastalığı 
(KOAH), önemli morbidite ve mortaliteye neden 
olan, yaşam kalitesini bozan kronik seyirli ve 
akut alevlenmelerle seyreden bir hastalıktır(8). 
Önemli bir halk sağlığı sorunu olan KOAH, 
Dünya Sağlık Örgütü’nün tahminlerine göre 
dünya genelinde ölüm ve sakatlığa neden olan 
hastalıklar arasında yedinci sıradadır ve 2020 
yılında beşinci sıraya yükseleceği tahmin 
edilmektedir(2). Ülkemizde de 2.5-3 milyon 
KOAH hastası olduğu tahmin edilmektedir. 
2003 yılında yapılan ulusal hastalık yükü çalış-
ması sonuçlarına göre ölüm nedenleri arasında 
üçüncü sıradadır ve her yıl 26 bin kişinin ölü-
müne neden olmaktadır(23,25). Yılda 1-4 kez görü-
len akut alevlenme; dispnede artış, öksürük ve 
balgamın pürülan hale gelmesi ve miktarının 
artması ile karakterizedir. KOAH’ta alevlenme-
ye neden olan en önemli faktör, bakteriyel ve 
viral infeksiyonlardır(8,22,24). Bu alevlenmelerde 
bazı solunum yolu patojeni bakteriyel etkenler 
(en sık Streptococcus pneumoniae, Haemophilus 
influenzae, Moraxella catarrhalis) % 40-50, virüsler 
(Rhinovirus, influenza virus, parainfluenza 
virus ve coronavirus) % 30 ve atipik pnömoni 
etkeni bazı bakteriler (Mycoplasma pneumoniae 
ve Chlamydophila pneumoniae) % 5-10 oranında 
sorumludur(22,24). Şiddetli ataklarda, sık hastane-
ye yatırılanlarda, sık antibiyotik kullanım öykü-
sü olanlarda ve bronşektazinin eşlik ettiği 
KOAH’lı hastalarda Escherichia coli ve Pseudomo-
nas aeruginosa gibi Gram negatif bakteriler de 
alevlenmeye neden olabilmektedir(24). 
	 M.catarrhalis; uzun süre boğaz kommensa-
li olarak kabul edilen fakat 1980’lerin başından 
itibaren önemli bir insan patojeni olduğu anlaşı-
lan Gram negatif boyanan diplokok bir mikroor-
ganizmadır. Bu mikroorganizmanın en sık neden 
olduğu en yaygın infeksiyonlar otitis media, 
sinüzit, akut bronşit ve KOAH alevlenmesidir. 
M.catarrhalis solunum sistemindeki patojenitesi-
ni pili, dış membran proteini, beta-laktamaz 
enzim üretimi gibi çeşitli virülans faktörleri ile 
oluşturmaktadır(27). 
	 Toplumda M.catarrhalis insidansı giderek 
artarken, beta-laktamaz üreten suşların oranı da 
hızla artış göstermektedir. Beta-laktamaz pozitif 

olan suşlarla alevlenme gösteren KOAH hasta-
larında antibiyotik tedavisi seçiminde dikkatli 
olunması gerekmektedir. Çalışmamızda KOAH 
hastalarının akut alevlenme dönemlerinde böl-
gemizde M.catarrhalis’in izolasyon oranı, beta-
laktamaz pozitifliği ve üretilen suşların antibi-
yotik duyarlılıkları saptanarak hastalara en 
uygun yaklaşımın belirlenmesi amaçlanmıştır. 

GEREÇ VE YÖNTEM

	 Çalışma, Ekim 2009-Mart 2010 tarihleri 
arasında Abant İzzet Baysal Üniversitesi Tıp 
Fakültesi Göğüs Hastalıkları ve Tüberküloz 
Bölümü ile İzzet Baysal Devlet Hastanesi Göğüs 
Hastalıkları ve Tüberküloz Bölümü’ne KOAH 
alevlenmesi ile başvuran, son bir hafta içinde 
herhangi bir nedenle antibiyotik tedavisi alma-
mış ve yazılı onamları alınmış 124 erişkin KOAH 
hastası (14 kadın, 110 erkek) ile yapılmıştır. 
Hastaların balgam örnekleri Murray-Washington 
sınıflamasına göre değerlendirilerek kaliteli bal-
gam olarak kabul edilen (Grup 4 ve 5) 98 balgam 
örneği incelemeye alınmıştır(21). Balgam örnekle-
rinden koyun kanlı agar, çikolata agar, EMB 
(Eosin methylene blue) agar ve M.catarrhalis için 
selektif besiyeri olarak % 5 insan kanlı Brucella 
agara ekim yapılmıştır. İnkübasyon sonrası besi-
yerinde gri-beyaz renkte üreyen ve agar üzerin-
de öze ile itildiğinde buz hokeyindeki gibi 
kayan kolonilerden Gram boyama yapılmıştır. 
Gram negatif diplokok olduğu belirlenen kolo-
nilere sırasıyla katalaz, oksidaz ve DNAz testleri 
uygulanmıştır. Bu testlerin pozitif bulunduğu 
kolonilere API NH test kiti (BioMerieux, SA/
ABD) ile tanımlama yapılmıştır. İşlemler sonra-
sında tanımlanan M.catarrhalis suşlarının antibi-
yotik duyarlılığının belirlenmesi için agar dilüs-
yon yöntemi ve E-test metodu, beta-laktamaz 
aktivitesinin gösterilmesi için de nitrosefin testi 
kullanılmıştır. Minimum inhibitör konsantras-
yon (MİK) değerlerinin incelenmesi CLSI öneri-
lerine göre yapılmıştır(3,4). 

BULGULAR

	 Murray ve Washington değerlendirmesine 



N. İnce ve F. Sırmatel

46

göre grup 4 ve 5’e girdiği belirlenen toplam 98 
hastaya ait balgam örneklerinin kültürü yapıl-
mıştır. Kültür sonucunda, 50 (% 51) hastada 51 
adet patojen olarak kabul edilen mikroorganiz-
ma izole edilmiştir. Balgam kültüründe üretilen 
etkenlerin; 15’i S.pneumoniae, 11’i P.aeruginosa, 
10’u M.catarrhalis, altısı H.influenzae, üçü E.coli, 
üçü K.pneumoniae, üçü H.parainfluenzae olarak 
tanımlanmıştır. Bir hastanın balgam kültüründe 
patojen olarak bilinen iki bakteri (M.catarrhalis 
ve H.influenzae) birlikte izole edilmiştir. İzole 
edilen 10 M.catarrhalis suşunun dokuzunda 
beta-laktamaz pozitif, birinde negatif olarak 
bulunmuştur (Tablo 1). Agar dilüsyon ve E-test 
yöntemiyle yapılan antibiyotik duyarlılık testle-
rinde bir suşta trimetoprim-sülfametoksazol 
direnci saptanırken, eritromisin, tetrasiklin, sip-
rofloksasin, sefuroksim ve seftriaksona karşı 
direnç görülmemiştir. İzole edilen suşlardan biri 
ampisiline duyarlı bulunmuştur. Antibiyotik 
duyarlılık sonuçlarımız Tablo 2’de verilmiştir.

TARTIŞMA

	 KOAH alevlenmesi; başlangıçtaki dispne, 

Tablo 1. Patojen bakterilerin dağılımı [n (%)].

Bakteri 

S.pneumoniae 
M.catarrhalis
H.influenzae
E.coli
K.pneumoniae
P.aeruginosa
H.parainfluenzae

Sayı (%)

15 (15.3)
10 (10.2)
  6   (6.1)
  3 (3.06)
  3 (3.06)
11 (11.2)
  3 (3.06)

Tablo 2. M.catarrhalis suşlarının (n=10) çeşitli antibiyotiklere karşı MİK dağılımı (n) ve duyarlılık oranları (%).

Antibiyotikler

Ampisilin
Sefuroksim 
Seftriakson
Eritromisin
Tetrasiklin
Trimetoprim-sülfametoksazol
Siprofloksasin

0.03

1

2
9

0.06

1

7
2
10

0.12

1
1

3

0.25

1

1

3
1

0.5

1
4
5

3

1

2
1

2

1
3

4

4
1

8

1

16

1

32 64 128

10
  100
  100
  100
  100
    90
  100

S: Duyarlı

öksürük ve/veya balgam düzeyinde normal 
günlük farklılıkların ötesinde bir değişmeyle 
karakterize akut başlangıçlı ve olağan ilaç teda-
visinde değişiklik gerektirebilen klinik durum 
olarak tanımlanır(8). Ataklar sırasında en sık 
izole edilen patojenler S.pneumoniae, M.catarrha-
lis ve H.influenzae’dır. Hava akımı sınırlaması 
şiddetli olan ve bronşektazinin eşlik ettiği 
KOAH’lı olgularda ataklar sırasında alınan 
örneklerde ise E.coli ya da P.aeruginosa gibi Gram 
negatif mikroorganizmalar izole edilmiştir(24).
	 KOAH alevlenmesi olan hastalarda bakte-
riyel etkenlerin dağılımı ile ilgili dünyada ve 
ülkemizde yapılan çalışmalarda M.catarrhalis 
sıklığı % 7 ve % 31.4 arasında saptanmıştır(5,7,16). 
Larsen ve ark.’ın(18) Danimarka’da 118 hastada 
yaptığı çalışmada, bizim çalışmamıza benzer 
biçimde S.pneumoniae’dan sonra ikinci sıklıkta 
M.catarrhalis izole edilmiştir. Ülkemizde de 
KOAH alevlenmesindeki etken sıklığı konusun-
da çeşitli çalışmalar yapılmıştır. Bu çalışmaların 
sonuçları bizim çalışmamıza benzer şekilde 
bulunmuştur. 2000 yılında Ünel ve ark.’nın(26) 

KOAH alevlenmesi olan 100 hastanın balgamla-
rını inceledikleri çalışmalarında S.pneumoniae 
% 6, H.influenzae % 14 ve M.catarrhalis % 12 ora-
nında izole edilmiştir. Memikoğlu ve ark.’ın(19) 

2000 yılında 85 KOAH akut alevlenmesi olan 
hastanın balgam kültürünü incelediği çalışma-
da, S.pneumoniae % 16.5, M.catarrhalis % 9.4, 
H.influenzae % 5.8 oranında bulunmuştur. Çalış-
mamızda değerlendirmeye alınan 98 balgam 
örneğinin 15’inde (% 15.3) S.pneumoniae, 10’unda 
(% 10.2) M.catarrhalis, altısında (% 6.1) H.influen-
zae izole edilmiştir. Literatürdeki diğer araştır-
malar ile karşılaştırdığımızda S.pneumoniae ve 

MİK (μg/ml) S
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M.catarrhalis izolasyon oranlarımız bu çalışma-
lar ile uyumlu iken H.influenzae izolasyon oranı-
mız daha düşüktür. 
 	 Toplumda M.catarrhalis insidansı giderek 
artarken, beta-laktamaz üreten suşların oranı da 
hızla artış göstermektedir. Bu enzimin varlığın-
da ampisilin, amoksisilin gibi beta-laktam anti-
biyotikler hızla hidrolize olmaktadır. Beta-
laktamaz enzimi üreten M.catarrhalis suşların 
oranı son yıllarda nerdeyse % 100’e yakın bir 
sıklıkta saptanmaktadır. Khemiri ve ark.’nın(17) 

2008 yılında Fransa’da yaptıkları çalışmada 
çocuk hastaların çeşitli örneklerinden elde edi-
len 80 M.catarrhalis suşunda beta-laktamaz var-
lığını % 95 olarak bulunmuştur. Ülkemizde 
yapılan çalışmalarda da beta-laktamaz pozitifli-
ğinin giderek arttığı görülmüştür. Eşel ve 
ark.’nın(6) 2007 yılında Kayseri’de yaptıkları bir 
çalışmada 90 M.catarrhalis izolatının % 90’ında 
beta-laktamaz pozitifliği saptanmıştır. 2009 
yılında Gönüllü ve ark.(9) 54 M.catarrhalis suşun-
da beta-laktamaz oranını % 88.9 olarak bulmuş-
lardır. Bizim çalışmamızda da diğer çalışmalarla 
uyumlu olarak 10 suşun dokuzunda (% 90) beta-
laktamaz aktivitesi pozitif olarak saptanmıştır.
	 M.catarrhalis’in antibiyotik duyarlılıkları 
ile ilgili dünyada ve ülkemizde günümüze dek 
çeşitli çalışmalar yapılmıştır. Suşlar genelde 
rifampisin, gentamisin, tetrasiklin, kloramfeni-
kol ve eritromisin gibi beta-laktam olmayan 
antibiyotiklere karşı duyarlıdırlar(15). Çok yük-
sek oranlarda olmamakla birlikte bu beta-laktam 
dışı antibiyotiklere de direnç saptanmaya 
başlanmıştır(20). Gupta ve ark.(10), 2011 yılında 63 
M.catarrhalis izolatında trimetoprim-sülfametok-
sazol direncini % 82.5, siprofloksasin direncini 
% 15.8, eritromisin direncini % 19.1 ve tetrasiklin 
direncini % 14.2 olarak saptamışlardır(10). Bu 
çalışmadaki trimetoprim-sülfametoksazol direnç 
oranının yüksekliği dikkat çekicidir. 2001 ve 
2004 yılları arasında Tayvan’da 11 büyük tıp 
merkezinden toplanan 314 M.catarrhalis suşu-
nun antibiyotik duyarlılıklarının incelendiği bir 
çalışmada sefuroksim direnci % 1.8, trimetoprim-
sülfametoksazol direnci % 18.5 ve tetrasiklin 
direnci % 19.8 olarak bulunmuştur(14). 2006 yılın-
da Estonya’da yapılan bir çalışmada M.
catarrhalis’te klaritromisin direnci % 12, trime-
toprim-sülfametoksazol direnci % 12 bulunmuş, 

siprofloksasine karşı direnç saptanmamıştır(1). 
Khemiri ve ark.(17), 2008 yılında yaptıkları çalış-
mada eritromisin direncini % 3.75, tetrasiklin 
direncini % 1.25, trimetoprim-sülfametoksazol 
direncini % 12.5 saptamışlar; kloramfenikol, 
rifampisin ve siprofloksasine karşı hiç direnç 
bulmamışlardır. Çalışmamızdaki trimetoprim-
sülfametoksazol direnci ise on suştan birinde 
saptanmış olup, siprofloksasin, eritromisin ve 
tetrasikline karşı direnç saptanmamıştır.
	 Ülkemizde de M.catarrhalis’in antibiyotik 
duyarlılıkları ile ilgili bir çok çalışma yapılmış-
tır. Güriz ve ark.(13) 1995 yılında Osmangazi 
Üniversitesi’nde yaptıkları çalışmada 15 suşun 
11’inde penisilin ve ampisilin direnci bulurken, 
eritromisine karşı iki izolatta direnç saptamışlar-
dır. Amoksisilin-klavulanik asit, sefotaksim, 
sefoksitin, ampisilin-sulbaktam, klaritromisin 
ve ofloksasine karşı direnç görülmemiştir(13). 
Memikoğlu ve ark.’nın(19) 2000 yılında yaptığı 
çalışmada izole edilen sekiz suşun ikisinde 
trimetoprim-sülfametoksazol, birinde tetrasik-
lin ve yine birinde eritromisin direnci bulun-
muştur. Güneş ve ark.(11) 2000 yılında yayınlanan 
çalışmalarında ampisilin direncini % 58 olarak 
belirtmişlerdir. Çalışmalarında trimetoprim-
sülfametoksazole karşı % 87.5 oranında yüksek 
bir direnç saptanmış, ampisilin-sulbaktam ve 
seftriakson için ise sırasıyla % 93 ve % 100 ora-
nında duyarlılık bulunmuştur(11). Ülkemizde 
Gür ve ark.’nın(12) 2002 yılında yayınlanan çalış-
malarında tüm suşlar ampisilin-sulbaktama, 
sefotaksime ve kloramfenikole duyarlı bulun-
muş ancak suşların 33’ünde (% 18.4) trimetoprim-
sülfametoksazol karşı direnç saptanmıştır. 2007 
yılında Eşel ve ark.’nın(6) yaptığı çalışmada tüm 
izolatların amoksisilin-klavulanat, sefuroksim 
ve levofloksasine duyarlı, klaritromisine % 1.1, 
tetrasikline % 2.2, trimetoprim-sülfametoksazole 
% 1.1 oranında dirençli olduğu bulunmuştur. 
2009 yılında Gönüllü ve ark.’nın(9) florokinolon-
lar ve tigesiklin duyarlılığını araştırdıkları çalış-
mada, hiçbir M.catarrhalis suşunda direnç sap-
tanmamıştır. 
	 KOAH alevlenmesinde bakteriyel etkenle-
rin rolü iyi bilinmektedir. Çalışmamız bu etken-
lerden biri olan M.catarrhalis’in hem sıklık oranı-
nın belirlenmesini hem de antibiyotik duyarlılı-
ğının gözden geçirilmesini ve elde edilen sonuç-
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lar ışığında bölgemizde KOAH alevlenmelerin-
de antibakteriyel tedavide yol gösterici olmayı 
amaçlayarak planlanmıştır. Çalışmamız sonu-
cunda izole ettiğimiz suşların antibiyotik duyar-
lılık oranları literatür ile uyumlu olarak görün-
mektedir. Ancak elde ettiğimiz M.catarrhalis suş-
larının sayısının az olması çalışmamızın en 
önemli kısıtlılığını oluşturmuştur. Daha fazla 
sayıda suş ile yapılacak olan antibiyotik duyar-
lılık çalışmalarının ülkemiz ve dünya verilerine 
önemli katkı sağlayacağı düşünülmüştür. 
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