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ÖZET

Afyon Kocatepe Üniversitesi Ara�tırma ve Uygulama Hastanesi Mikrobiyoloji laboratuvarına gelen çe�itli klinik

örneklerden izole edilen 74 Klebsiella su�unun antibiyotik duyarlılıkları ara�tırılmı�tır. Su�ların 58 (% 78)’i idrar, 7 (%

9)'si balgam, 6 (% 8)'sı yara, 3 (% 4)’ü genital sürüntü örneklerinden izole edilmi�tir. Bakterilerin identifikasyonu Mini

API 32 E (BioMerioux-Fransa) ile yapılmı�, antibiyotik duyarlılıkları API ATB G-5 (BioMerioux-Fransa) yöntemi ile

ara�tırılmı�tır. Su�ların geni�lemi� spektrumlu beta-laktamaz (GSBL) varlı�ı çift disk sinerji yöntemiyle saptanmı�tır.

Su�ların 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 oranında duyarlı oldu�u saptanmı�tır. Bu sonuçlarla in-vitro olarak meropenem ve imipenem bütün di�er

antibiyotiklerden daha etkili; piperasilin, tikarsilin ve amoksisilin bütün di�er antibiyotiklerden daha az etkili; piperasilin

ise tikarsilin ve amoksisilinden daha etkili bulunmu�tur (p<0.05). Hastane kaynaklı 68 su�un 13 (% 19)’ü GSBL olu�turmu�tur.

Anahtar sözcükler: antibiyotik duyarlılık, 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.
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G�R��

Klebsiella türleri fırsatçı patojen olarak insanda üriner
sistem, alt solunum yolu, safra kesesi, cerrahi kesi yerinde
infeksiyon etkeni olarak saptanan bakteriler arasındadır.
Floralarda sınırlı sayıda Klebsiella su�u bulunmasına kar�ılık,
hastanelerde yatarak tedavi alan hastalarda kolonizasyon
oranlarının hızla arttı�ı bilinmektedir(1,8,17). Hastaneler, sıklıkla
kullanılan invaziv tanı ve tedavi uygulamaları, yüksek
antibiyotik kullanım oranları gibi nedenlerle dirençli bakterilerin
ortaya çıkması ve yayılması için uygun ortamlardır.

�nfeksiyon hastalıklarının tedavisinde ampirik antibiyotik
kullanımı ve antibiyotik duyarlılık testleri için önemli bir
sorun olan standardizasyon eksikli�i ne yazık ki direnç
geli�mesine ciddi katkıda bulunmaktadır(19). Klebsiella’ların
özelli�i çoklu antibiyotik direncine sahip olmalarıdır(8).
Klebsiella su�larında geni� spektrumlu sefelosporinlere kar�ı
plazmid kaynaklı direnç saptanmaktadır. Bu direnç geni�lemi�
spektrumlu beta-laktamaz (GSBL) üretimine ba�lıdır.
GSBL olu�turan su�lar hastane infeksiyonu epidemilerine
neden olabilmelerinden ve ta�ıdıkları direnç plazmidleri türler
arasında da transfer edilebildi�inden daha da önem kazanmak-
tadırlar(4).

Dirençli su�lar ile ortaya çıkan infeksiyonlarda görülen
relaps sıklı�ı ve komplikasyonlar, ampirik tedavide uygun
antibiyotik seçiminin önemini arttırmaktadır. Her merkezde
periyodik olarak antimikrobiyal direncin izlenmesi ve
sonuçlarının bildirilmesi, uygun tedaviye ve direnç geli�imini
önlemeye katkıda bulunacaktır.

Çalı�mamızda çe�itli kliniklerden laboratuvarımıza gelen
örneklerden izole edilen Klebsiella su�larının antimikrobiyal
ilaçlara duyarlılıklarının kar�ıla�tırılması ve bu izolatlarda
GSBL varlı�ının saptanması amaçlanmı�tır.

GEREÇ VE YÖNTEM

Ocak 2003-Eylül 2004 arasında Afyon Kocatepe
Üniversitesi Ara�tırma ve Uygulama Hastanesi Mikrobiyoloji
laboratuvarına de�i�ik kliniklerden gelen örnekler, rutin
mikrobiyolojik yöntemlerle incelenmi�(8), 74 Klebsiella su�u
izole edilmi�tir. �zole edilen Klebsiella su�larının identifikas-
yonu Mini API ID 32 E (BioMerioux-France) panelleri,
antibiyotiklere duyarlılıklarının tanımlanmaları da Mini API
ATB G-5 (BioMerioux-France) panelleri kullanılarak
yapılmı�tır. �statistik de�erlendirmeler için SPSS 10.0
programında Ki-kare yöntemi kullanılmı�tır.

GSBL saptanmasında çift disk sinerji yöntemi
uygulanmı�tır. Mueller-Hinton agar yüzeyine, çevreye disk
difüzyon yönteminde kullanılan antibiyotik diskleri ve ortaya
amoksisilin-klavulanik asit diskleri yerle�tirilmi�tir. Ortadaki

disk ile çevredeki diskler arasındaki uzaklık 3 cm olacak �ekilde
ayarlanmı�tır. 18-20 saat inkübasyondan sonra aztreonam,
seftazidim ve sefotaksime ait inhibisyon zonlarının klavulanik
asit diski kar�ısında bozularak en az 4 mm geni�lemesi ya da
iki inhibisyon zonu arasındaki bakteri üreyen alanda üreme
olmayan bir bölgenin görülmesi, su�un GSBL olu�turması
olarak de�erlendirilmi�tir(4). Ayrıca CD2, CD3 GSBL diskleri
(Oxoid, UK) ile konfirmasyon yapılmı�tır. Kontrol su�u olarak
Escherichia coli ATCC 25922 kullanılmı�tır. Antibiyotik olarak
API ATB G-5 panelinde bulunan meropenem, imipenem,
amikasin, siprofloksasin, gentamisin, sefotaksim, seftazidim,
tobramisin, trimetoprim-sulfametoksazol, sefepim, tikarsilin,
piperasilin ve amoksisilinin etkinlikleri kar�ıla�tırılmı�tır.

BULGULAR

Çalı�mada 58 (% 78)’i idrar, 7 (% 9)'si balgam, 6 (% 8)'sı
yara, 3 (% 4)’ü genital sürüntü örne�inden olmak üzere 74
Klebsiella spp. su�u izole edilmi�tir. �zolatların 68 (% 92)’i
hastane kaynaklı ve 6 (% 8)’sı toplum kaynaklıdır. Su�ların 41
(% 55)’i Klebsiella pneumoniae, 16 (% 22)’sı Klebsiella spp.,
14 (% 19)’ü Klebsiella oxytoca, 3 (% 4)’ü Klebsiella

ornithinolytica olarak identifiye edilmi�tir.
Hastane kaynaklı 68 su�un 13 (% 19)’ünde GSBL

saptanmı�tır. Bu 13 su�un dokuzu idrar, üçü balgam, biri vajinal
materyalden izole edilmi�, sekizi K.pneumoniae, ikisi
Klebsiella spp., üçü K.oxytoca olarak belirlenmi�tir.

Su�ların kullanılan antibiyotikler için saptanan duyarlı,
orta duyarlı ve dirençli sayı ve oranları tabloda gösterilmi�tir.
Duyarlı su� sayıları dikkate alındı�ında meropenem ve
imipenemin denenen bütün di�er antibiyotiklerden in-vitro
olarak daha etkili; piperasilin, tikarsilin ve amoksisilinin
di�erlerinden daha az etkili; piperasilinin ise tikarsilin ve
amoksisilinden daha etkili oldu�u bulunmu�tur (p<0.05) (Tablo).

Tablo: 74 Klebsiella su�unun  antibiyotik duyarlılıkları.
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Antibiyotik   Duyarlı Orta duyarlı Dirençli
 n % n % n  %

Meropenem 74 100 0 0
�mipenem 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 77 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



TARTI�MA

Klebsiella’lar sa�lıklı bireylerin nazofarenks ve barsa�ında
% 5 oranında kolonize olarak bulunurlar. Antibakteriyel ilaç
kullanımı ve hospitalizasyon Klebsiella ta�ıyıcılı�ını
arttırmaktadır. Klebsiella infeksiyonlarına genelde ortamda
kolonize olmu� su�lar kaynak olu�turmaktadır(1,8).

Antibiyotiklere direncin ortaya çıkmasında en önemli
etken hastanelerdeki yo�un antibiyotik kullanımıdır. Bu nedenle
hastanelerde ve özellikle hastane infeksiyonlarının sık
görüldü�ü yo�un bakım ünitelerinde kullanılacak antibiyotik-
lerin seçiminde o hastanede sık izole edilen hastane infeksiyonu
etkeni bakterilerin antibiyotik duyarlılıklarının bilinmesi
önemlidir(9). Direnç genleri, enterik bakteriler arasında
kolaylıkla aktarılabilmektedir. Yapılan çalı�malar GSBL
kodlayan genin K.pneumoniae su�larından E.coli su�larına
kolayca aktarıldı�ını göstermi�tir. Direncin yo�un antibiyotik
kullanımı ile ili�kili olması ve ortaya çıkan direncin Gram
negatif çomaklar arasında kolaylıkla aktarılıyor olması, dirençli
su�ların izlenmesinin önemini ortaya koymaktadır(15).

Klebsiella’larda yapılan antibiyotik çalı�malarında ilaç
etkinliklerinde farklılık görülmektedir. Rennie ve ark.(16)

amikasin ve karbapenemlerin Klebsiella spp.’ye etkisinin
mükemmel oldu�unu, Hoban ve ark.(10), Köksal ve Samastı(12)

ve Cesur ve ark.(7) karbapenemlerin Klebsiella spp. için
% 100’e varan etkinli�e sahip oldu�unu bildirmi�lerdir. Tünger
ve ark.(18) en etkin antibiyoti�i siprofloksasin (% 93) olarak
saptamı�lardır. Fındık ve ark.(9) K.pneumoniae’ya en etkin
antibiyoti�i meropenem (% 100) olarak saptamı�lar ve sefepim,
siprofloksasin, gentamisin, amikasin, seftazidimin etkinliklerini
% 91, % 79, % 68, % 65, % 26 olarak bildirmi�lerdir. Ayrıca
Musa-Aisien ve ark.(14) Klebsiella su�larına gentamisin ve
seftriakson etkinli�inin yeterli düzeyde oldu�unu bildirmi�tir.

Ara�tırmamızda Klebsiella su�larına kar�ı en etkin anti-
biyotikler olarak meropenem ve imipenem saptanmı�tır.
Karbapenem direnci tespit edilmemi�, orta duyarlılar da dikkate
alındı�ında amikasin direnci % 8, gentamisin direnci ise %
20 olarak saptanmı�tır. Karbapenem etkinli�inin devam etmesi,
amikasin ve gentamisine kar�ı direnç oranlarının dü�ük düzeyde
seyretmesi literatürle uyumlu bulunmu�tur. Köksal ve
Samastı(12) sefotaksim ve seftazidim direncinin % 9 düzeyinde
oldu�unu, piperasilin direncinin ise % 61 olarak bulundu�unu,
Bhavnani(5) de sefepim ve piperasilin-tazobaktam duyarlılı�ın-
da azalma oldu�unu bildirmi�tir. Çalı�mamızda da sefotaksim
(% 23), seftazidim (% 23) ve piperasiline (% 69) direncin
yüksek oldu�u saptanmı�tır. Seftazidim ve sefotaksim direnci
GSBL saptanan su�ların dı�ında 4 K.oxytoca su�unda da
saptanmı�tır. Bunun nedeni K.oxytoca su�larının a�ırı
kromozomal beta-laktamaz yapımına ba�lı olabilir.
Çalı�mamızda Klebsiella su�larında in-vitro olarak piparasiline
% 31 oranında duyarlılık saptanmı�tır. Klebsiella'lar

kromozomal beta-laktamazları ile ampisilin, tikarsilin ve
piperasilini hidrolize eder. Bu yüzden Klebsiella'lar API ATB
G-5 yöntemiyle in-vitro olarak piperasiline duyarlı bulunsalar
da tedavide bu durumun dikkate alınması gerekir.

Yapılan çalı�malarda Löker ve ark.(13) GSBL pozitifli�ini
% 13.2 olarak bulmu�lar, K.pneumoniae’de % 42.6,
K.oxytoca’da % 11.1 oldu�unu bildirmi�lerdir. Bülüç ve ark.(6)

K.pneumoniae’de % 48, K.oxytoca’da % 40 oranında GSBL
bulduklarını bildirmi�lerdir. An�-Küçüker ve ark.(4) 26
Klebsiella su�unda biri K.pneumoniae, biri K.oxytoca olmak
üzere iki su�ta GSBL saptamı�lardır. Alıcı ve ark.(2)

K.pneumoniae su�larında GSBL pozitifli�ini çift disk sinerji
yöntemiyle % 78, E-test ile % 85 olarak bulmu�lardır. Kandemir
ve ark.(11), Altoparlak ve ark.(3) Klebsiella spp. su�larında
GSBL pozitifli�ini % 14 ve % 33.3 olarak bildirmi�lerdir.
Çalı�mamızda Klebsiella su�larında GSBL olu�turma 74 su�ta
% 18 olarak saptanmı�tır. Bu su�ların hepsi hastane kaynaklı
su�lardır. Buna göre hastane kaynaklı 68 su�ta GSBL pozitifli�i
% 19 olmu�, toplum kaynaklı 6 su� GSBL olu�turmamı�tır.
Bulgularımızın Altoparlak ve ark.(3)’nın bulgularından daha
dü�ük olması bölgesel bir fark olarak yorumlanabilir.

Sonuç olarak çalı�mamızda da Klebsiella su�larında
karbapenemler, amikasin ve siprofloksasine kar�ı duyarlılı�ın
devam etti�i, sefalosporinlere kar�ı direnç geli�iminde artı�
oldu�u tesbit edilmi�tir. Klebsiella su�larının antibiyotik
duyarlılık testleriyle birlikte GSBL üreten su�ların varlı�ının
ara�tırılması, tedavide uygun antibiyotik seçimini kolayla�-
tıraca�ı, ayrıca kullanılan ilaçlara kar�ı direnç geli�iminin
önlenmesinde yararlı olabilece�i kanısına varılmı�tır.
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