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CESITLI MATERYALLERDEN SOYUTULAN
BAZI MIKROORGANIZMALARA KARSI
AMINOGLIKOZID, SEFALOSPORIN VE

PENISILIN GRUPLARINDAN BAZI
ANTIBIYOTIKLERIN ETKI DURUMLARI

Mehtap TURFAN, Eralp ARIKAN, Omer METE, Kadri GUL,
Celal GURKAN

OZET

Antibiyotiklere karst kisa siirede direng kazanan ve halen birgok antibiyotific
direngli olan toplam 725 Pseudomonas, Proteus, E.coli, patojen Staphylococcus,
S.preumoniae v¢ Neisseriae susiorinm aminoglikozid  grubundan genlamisin ,
streptomisin, kanamisin, fobramisin, amikasin, nctifmisin ile sclalosporin
grubundan sclazolin, scfotaksim, scliriaksen ve penisilin grubundan amoksisitin ile
mezlosiline karsi direng duramlart incelenmiglir.

E.coli, Protens ve Psendomonas suglarina cn diisiik direng orant aminogli-
kozidlerden amikasine (%9-14), scfalosporinterden seltrinksona (%13-43) karst
saptanmagiir, Penisilin grubundan amoksisilin ve mezlosiline bu suslarda yiiksek
. oranda (%56-09) direng saplanmigtir.

Kok scklindcki bakicrilere cn ctkili  antibiyotik olarak aminoglikozid
grubundan tobramisin bulunmugtur. Sclalosporinlerin bu bakterilere etkinlii ¢ok
defigken bulunmustur,

SUMMARY

The effect of some aminoglycosides, cephalosporins and penicillins on some
microorganisms isolated from various clinical specimens.

The susceptibility of totafly 725 Psendomonas, Proteus, E.coli, Staphylo-
coccus, S.preumoniae and Neisseria strains which have acquired a considerable
degrees of resistance to antibiotics was determined for gentamicin, streplomycin,
kanamycin, tobramycin and nctilmicin {rom aminoglycoside group, for cefazolin,
celotaxime and celtriaxone from cephalosporin group, and for amoxycillin and
mezlocillin from peniciitin group antibiotics.

The lowest ratios of resistance in E.coli, Profcus and Pscudomonas strains
were for amikacin (9-14%) among aminoglycosides, and {or celiriaxone (13-43%)
among cephalosporins. High ratios of resistance were found for amoxyciliin and
mezlocillin from penicillin group antibiotics in these specics of bacteria (56-69%).

The most effcctive antibiotic for cocci was found to be tobramycin.The
activity of cephalosporins on these bacleria was found considerably variable.

Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi, Mikrobiyoleji Anabilim Dah, Diyarbakir.
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GIRIS

Infcksiyon hastaliklarinen tedavisinde cldeki cn biiyiik silah kemoterapétik
maddcler ve antibiyotikler olmugtur. Domag'in prontosilini,Flerming'in penisitini
bulusuyla baslayan mikroorganizmalara karst savag, giin gectikce anfam
kazanmakia, boyullar: degigmekie ve beraberinde de deisik sorunlar getirmektedir.
flag endiisirisindeki geligmelere baglt olarak bu sorunlar gegici olarak
goziimlenmekte, ancak kesin bir sonuca ulagilamamaktadir.

Bilindipi iizere piyasaya siiriilen her yeni antibiyolife karsi-degisik siireler
icerisinde-mikroorganizmalar direng kazamirlar, Bazi hallerde bu direng
mikroorganizmalar arasinda genelik olaylarla aktarsdabilmcekiedir Bu durum tedavide
basart sansini azaltmakitadir. Bu basarisizlikta maalescl insanofilu bilerck veya
bilmeyerck mikroorganizmalara yardimer olmaktadir, Ciinkii mikroorganizmalarin
kemotcrapdtiklere duyarliliklan saptanmadan kemoterapétikierin yelersiz slire ve
yetersiz dozda bilingsizee kullamlmalael, duyarlt suglarin ortadan kalkmasina, ancak
bu esnada hastalik ctkeni ohmayan bazi direngli mikroorganizmalarin floradaki
dengeyi bozarak agin ¢oFalmalarina neden olmaktadir, Boylece, potansiyel patojen
bu mikroorganizmalar siiper  infcksiyonlara neden olmaktadir, (zcllikle barsak
florasinda bulunan Pscudomonas, Proteus ve I, coli suglanmin olusturduklar
infeksiyonlarn kemoterapéitik maddeleric tedavisinde gigliik gekilmekiedir, Bu
ncdenle dis iilkelerde antibiyotiklerin kullanumlart hakkinda 6zel uygulamalar cle
alinmig ve regetesiz olarak, tstelik antibiyotik duyarlik deneyleri yapilmadan
kullarumlar: engellenmistir. }

Bu ¢alismada halen piyasada cn gok kullanitan aminoglikozid, sclalosporin ve
penisilin grubundan bazi antibiyotiklerin Pseudomonas, Proteus ve E. coli'nin
yan sira patoien Staphylococcus, S.preumoniae ve Neisseria grubu bakierilere
ctkinliklerinin saptanmast amaglanmigtir. Boylelikle antibiyegram olanafi
bulunmayan yéeelerde tedavi edici hekimlikte antibiyotik segimine yardimer olmak
amaglanmisur,

GEREC VE YONTEM

Laboratuvarimiza degisik kliniklerden gtnderilen, kan, idrar, bogaz, kulak
siiriintiis(i, ccrahat gibi materyclierden izole cdilen 192 £, ¢oli, 92 Pseudomonas,
95 Protens, 220 palojen Staphvlococcus. 65 Neisseria spp., 61 S.preumoniae
suslar1 bu ¢alismanin kapsamma almmistu, Suglarm izolasyonu igin bilinen rutin
yontemler kullandmrgtir (4,55

Antibiyotiklere duyarlik dencylerinde DST agar besiyeri (Oxoid) kullandmigtir,
Antibiyotik diskleri gentamisin, streptomisin, tobramisin, amoksisilin igin 10 pg;
nctilmisin igin 25 pg; kanamisin, amikasin, scfazolin, scfolaksim, scliriakson igin
30 pg; mezlosilin igin 75 ng aktif madde igerceck sckilde laboratuvarda
hazirlanmistir. Denenen antibiyotikler aminoglikozid grobundan gentamisin,
streplomisin, kanamisin, tobramisin, netitmisin, amikasin; scfatosporin grubundan
sefazolin, sclotaksim, scliriakson; penisilin grubundan amoksisilin ve
mezlosilindir, Antibiyotiklere dayarhilifin saptanmast igin disk diffizyon y6ntemi
ve Kirby-Bauer yontemi kallandmistr.
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BULGULAR

Denenen bakterilerin kullandan antibiyotiklere duyarlik deneyi sonuglars tablo
1'de gdsterilmistir, Tabloda goraldagi gibi E.coli, Proteus ve Pseudomonas gibi
Gram negatif gomaklara cn ctkili antibiyolifiin aminoglikozid grubundan amikasin
oldupu saptanmistir. Bu bakicrilerde, amikasine direng orant %9-14 arasinda
depismistis. Amikasini tobramisin izlemis (%18-27 direng), enfazla direng isc
kanamisine kars:  bulunmugtur (%46-73 direng). Sclalosporin grubu
antibiyotiklerden Gram negatif ¢omaklara cn az direncin sel triaksona oldugu (%13-
43 direng), bunu sclotaksimin izledifi (%24-44 direng) grtilmiistr, Penisilin
grubundan denenen amoksisilin ve mezlosilin birbirine yak sonuglar vermigtir,

Staphylococcus, Neisseria ve S pnewmoniae gibi kok scklindeki bakicerilerde
en diigiik direncin tobramisine oldufiu (%9-13 direng), bunu amikasinin izledifi
(%10-14 direng) saptanmigtir, Scfalosporin grubunda tiirlere goire farkle direng
bulundugu, penisilin grubunda mezlosilinin amoksisilinden daha etkili oldugu
gorillmasgtiir,

Tablc 1. 725 bakteri susunun denenen antibiyotiklere duyarhiklan (%)

E.coli Proteus  Pscudomonas  Staphylococcus Neisseria  S.pncumoniac
Antibiyotikler n=192 n=95 n=492 n=220 n=63 n=61

Du A DI DuA TZ Twm A I DA D DuA DN amA IR

Aminoglikozidicr:

Gentamisin 33 27 0 ¥ 7 » 1 X6 A 7 BN 4831 A U P
Streptomisin 19 20 61 27 19 5 11 1B 7 % 208 BIU L MWD
Kanamisin 25 20 55 27 27 & W 13 B 37 02538 317 4 U HR
Tobramisin 55 27 18 5 2 0 45 B T s 2B 9 719 W M8 3P
Amikasin 6 20 ¥ 71 19 10 7 16 9 #1610 1w n e 17u
Netilmisin 49 16 3% 5 2 % 3 21 # ®@ BB %5 U 17T 3B
Scfalosporinler:

Sefazolin BB L 6BV E R20TE 5 7 W 497 ¥ o4 BB
Sclotaksim 58 18 41 31 B 3B 2 4 6 16 7 493 B 6 210
Scftdskson 78 9 B 5 4 2 3B A D @ 1516 BB WK oe 15U

Penisilinler:

Amoksisilin 13 19 & ¥ 2 6 1D B & ® 35 3% 3B LT PRI
Meglosilin 21 23 %5 19 1T ¢f 17 © © ¥R PO 6 H B OIS

Du= duyarli, A= az duyarl, Di= direngli,
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TARTISMA

Antibiyotiklerc karst direng olugum mckanizmast ve aktarimi suslara gore
degismekic isc de, bugiin dzcllikle 1edaviye covap vermeyen inatgi infcksiyonlarin
ctkeni olarak basta Proteus, Psendomonas, E. coli ve patojen Staphylococcus
suglart gelmekiedir. Adi gegen bu mikroorganizmalar inatgt infcksiyonlarm yam
sira bilyiik sorunlar yaratan hastanc infeksiyonlarindan da sorumlu tutulmakiadirlar,
Bunun igindir ki, bu galtgmada zellikle bu mikroorganizmalara karg bugiin serbest
hekimlikte en gok kullamilan antibiyotikierin ctki durumlart ¢le ainmigur. Bulgular
kisminda belirtildigi tizere defiisik gruplardaki farkln antibiyotiklerin ctki durumlart
suglara gore degismekiedir, Ozellikle aminoglikozid grubundan amikasinin yukarida
adi gegen inatgr patojeniere kargt yitksck oranda etkili oldugiu dikkati gekmcekicdir,
Elde cuifimiz sonuglar yurt disinda yapilan araguirmalara uygunluk gosstermekiedir
(7.9).

Sclalosporin grubundan scliriaksonun amikasin ilc mukayese edildiginde baz
suglara ctkisinin gok daha az oldugu (Ornegin Pseundomonas suglart amikasine %9
oraninda direng gosterirken, seftriaksona %43 oraninda direng gésstermistir)
saptanmisur. Penisilin grubundan amoksisilin ve mezlosiline direncin  suslara
gre farklihk gosterdifi grillmiigtii.

Giintimiizde ¢ok ctkili oldugu bilinen antibiyotiklerin ne kadar siire sonra bu
etkilerini kaybedeccklerini tahmin etmek miimkin degildir, Gonul istor ki, ok
uzun silre tedavi edici hekimlikte on iyt sckilde kullandabilsinler, Ancak, daha 6nce
¢ok etkili oldufu bilincn bazi antibiyotikler bugiin piyasadan cekilirken, bu
antibiyoliklerin de ayni akibetc uliramalart aci bir gergek olarak  karsimiza
¢ikacaktir. Burada csas hata antibiyotiin nc zaman, nerede, hangi doz ve siirede
kullanilmasim bilememekten ortaya gtkmaktadir, Ornegiin: herhangi bir viral
infcksiyonda hastanmn atesi gzdntnde bulundurularak bakcriyel bir infeksiyon
olabilir kamsiyla gercksiz yere antibiyotik verilimckte, hatla genig spektrumlu
antibiyotikicr kullanilmaktadir. Keza antibiyotik duyarlilik dencyi yapilmaksizin
veya duyarlilik dencyi yapilip, etkisiz  oldufu anlagilan bir antibiyotigin dozu
arrilarak cikili olabilecefi dilgiiniiferck kulaniimass, direngli suslarm arltigina ve
tedavinin bagarisizhikla sonuglanmastna neden olmaktadir, Gereksiz yerc antibiyotik
ve kemoterapdtik maddelerin kullamimasi, direngli mikroorganizmalarm artigiarina,
ckonomik zararlara, stiper infcksiyonlara ve hastada beklenmedik yan etkilere neden
olmaktadir (8). Dolaysiyle hem tilkeye, hem de tedavi altindaki hastaya zarar
verilmektedir,

1930"arda salfonamidlerin kullanihigindan bu yana gittikge artan oranlarda
direngli suglar ortaya ¢ikmister, Direngli suslarin R faktorii adimt verdigimiz direng
genferini - plazmidier aracilifiyla aktarmalari, antibiyolik ve onunla ilgili
sorunfanin boyutlannt genisletmis ve bugiin tim  diinya tlkelerinin dfizerinde
hassasiyctle durdufu konular haline gelmistir (1,2). Bazr mikroorganizmalar
salgiladiklan ¢nzimterle antibiyotik veya kemoteraptitiklert inaktive cderek ctkisiz
hale  getirmektedirler. Ozellikle penisilin, sclalosporin, kloramfenikol ve
aminoglikozidlere kargt enzimie inaktivasyon scklinde bir direng sz konusu
olmaktadir (2,3,6).
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Sonug olarak piyasaya siiriilen her yeni antibiyotik ve kemoterapStikien daha
uzun siire etkili bir sckilde faydalanabilmek icin birgok aragtinicinin ¢ncrilerini
tckrar etmckte fayda gérmekicyiz (2). Bilinen gercek su ki, bugiin enterik
bakterilerin - biiylik Dbir kismi  birgok antibiyotige karst multipl direng
gdstermektedirler. Bu multipl direncin aktaniminda rol oynayan R plazmidicri ile
savasacak herhangi bir olanaga sahip olmadigumiz igin ancak agagida kisa bagliklar
halinde verdiitimiz Gneriler dikkate alindiffl taktirde bir noklaya kadar bu bitylik
tehlikeyle savasmak, daha dofrusu direng artig hizine azalimak mitmkiin
olabileccktir. Bunlar:

2) Infcksiyon hastalikiarmin tedavisinde uygun sekilde hazirlanmig diskler ve
besiyerleri kullanilarak standardize cdilmis  giivenilic yGntemlerle antibiyotik
duyarlik deneylerinin mutlaka yapimast ve clde edilen sonuglara giire tedaviye
baglanilmasi,

b)Y Antibiyotiklerin geligigiizel ve dikkatsizee kultanildign tim iilkelerde
multipl  direngli suslarin agirt sayida olugmast hekimin yaratufy bir sorun
oldugundan ctkili antibiyotiin tesbiti il beraber bunun uygun siire ve dozda
verilmesi  gerefi olarak  6zetlencbilir. $u da unutulmamalidir ki, tedavi edici
hekimin bagansi, klinik-laboratuvar arasinda uyumiu iligkilere ve bilyiik oranda
laboratavar sonuglarinin gncmsenmesine baghidir.
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