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~ GRAM NEGATIF COMAKLARIN
AMINOGLIKOZID GRUBU ANTIBIYOTIKLERE
IN-VITRO DUYARLILIKLARI

Mehmet GORAL, Adil CAN, Candan B JOHANSSON, Giiner SOYLETIR,
Imer OKAR, Cennet CELIK

OZET

Idrar yollar1 patojeni olarak izcle edilmig olan 190 Gram negatif
comagin bazi aminoglikozid grubu antibiyotiklere olan duyarhiliklar
MIC diizeyleri esas ahnarak mikrodiliisyon yontemi ile arastinlmigtir.
Gruplarin MICg, ve MICgy, degerleri kargilagtirilmig ve amikasin
gruptaki en etkili antibiyotik olarak bulunmugtur. Amikasini sirasiyla
netilmisin, tobramisin, gentamisin ve kanamisin izlemigtir.

SUMMARY

The susceptibility of Gram negative bacilli to aminoglycoside
antibiotics.

One hundred and ninety Gram negative bacilli isolated as urinary
pathogens were tested for their susceptibility t6 some of the aminoglycoside
antibiotics. MICg, and MICy, values of the bacteria were evaluated and
amikacin was found as the most effective agent in the group. Following
amikacin; netilmicin, tobramycin, gentamicin and kanamycin ranked
by their increasing MICy, and MICg, values.

GIRIS

1940 yilinda ilk aminoglikozid antibiyotigin kullanima girmesi ile
tip tarihinde yeni bir sayfa acilmigtir. Aradan gegen yillarda bir ¢ok
yeni aminoglikozid antibiyotik geligtirilmis ve yaygin olarak
kullamlmistir. Ancak ézellikle son on yil i¢inde amikasin diginda
kalan aminoglikozidlere kars: geligen diren¢ dikkati ¢cekmekte ve tnem
kazanmaktadir (8). Aminoglikozidlere kars1 gelisen bu direng¢ bélgesel
degigiklikler gosterebilmektedir. Biz bu aragtirmamizda hastanemizde
ve yurdumuzda kullanilmakta olan bazi aminoglikozidlerin Gram
negatif gomaklar izerine olan etkilerini ortaya koymayr amagladik.
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GEREC VE YONTEM

Marmara Universitesi Hastanesi Klinik Mikrobiyoloji Laboratuva-
rinda alti1 ay siiresince idrar yollar1 patojeni olarak izole edilen Gram
negatif comaklarin amikasin, gentamisin, kanamisin, netilmisin ve
tobramisine olan duyarhhklarn aragtirlmigtir,

Aragtirmaya alinan bakteriler klasik yéntemlerle tanimlanmigtir
(3) ve dért ana gruba aynlmglardir: 94 Escherichia coli, 50 KES grubu
(Klebsiella, Enterobacter, Serratia grubu), 16 Proteus cinsi ve 30
Pseudomonas cinsi bakteri (toplam 190) arastirma grubunu
olusturmugtur.

Arastirmada yéntem olarak NCCLS tarafindan onaylanmis M7-A
standard: temel olarak alinmigtir (5). Besiyeri olarak Ca** ve Mgt+
ivonlarn e¢klenmis Mueller-Hinton besiyeri kullamilmigtir. Aragtar-
mada standart sug olarak E.coli ATCC 25922 ve Pseudomonas
aeruginosa ATCC 27853 suglar aragtirma grubundaki bakterilerle
beraber ¢alimalrmg ve bu suglann MIC degerlerinin énerilen simirlar
iginde kalmasi aragtirma boyunca temel kriter olarak alinmigtir,

Elde edilen MIC sonuglari antibiyotiklerin duyarlilik smirlan
(Tablo 1) ile karsilastirilarak duyarli sug oranlar belirlenmis ve
bakteri gruplarn ig¢in antibiyotiklerin MICs, ve MICy, diizeyleri
hesaplanarak kargilagtirilomgtir,

A

Tablo 1. Aminoglikezid grubu antibiyotiklerin MIC
degerlerinin duyarhlik simmrlan (6).

(mg/ml)
Antibiyotik Diren¢li Hassas
Amikasin = 32 <16
Gentamisin = 8 <
Kanamisin = 25 < 6
Netilmisin > 32 <12
Tobramisin > B s 4
BULGULAR

Bakteriler bir bitin olarak ele alindiginda amikasine % 95
duyarhhk gruptaki en yiiksek oran olarak saptanmigtir. Amikasini
girastyla netilmisin % 84, tobramisin % 72, gentamisin % 71 ve
kanamisin % 32 olarak izlenmigtir. Test grubunu olusturan bakterilerin
duyarhhk oranlar: ve bu bakterilerin MICy, ve MIC,, degerleri ise tablo
2'de gosterilmistir.



Tablo 2. Aminoglikozid grubu antibiyotiklerin bakteri gruplarinda MICgzg ve

MICgq degerleri.
Bakteri (sug sayis1) MiCg MIC g Duyarhhk
Antibiyotik mg/ml mg/ml %
E.coli (94)
Amikasin 3.90 15.62 98
Gentamisin 0.97 1.95 99
Kanamisin 7.18 250.00 34
Netilmisin 0.97 3.90 97
Tobramisin 1.95 3.90 92
KES (50)
Amikasin 3.90 15.62 94
Gentamisin 3.90 125.00 60
Kanamisin 31.25 »250.00 28
Netilmisin 0.97 31.25 83
Tobramisin 3.90 31.25 64

Proteus grubu (16)

Amikasin 7.81 15.62 94
Gentamisin 31.25 - »250.00 40
Kanamisin 15.62 >250.00 6
Netilmisin 15.62 62.50 38

Tobramisin 7.81 62.50 25

Pseudomonas grubu (30)

Amikasin 7.81 >250.00 87

Gentamisin 250.00 >250.00 17

Kanamisin 250.00 >250.00 3

Netilmisin 7.81 . ) >250.00 60

Tobramisin 15.62 >250.00 - 33
TARFISMA

Aminoglikozid grubu antibiyotikler bir dizi enzim tarafindan
inaktive edilmektedirler. Bu enzimlerin daghihm bélgesel farkliliklar
gostermektedir (8, 9). Bu ozellikleri aminoglikozidlere bildirilen direng
gelisimini ve farkli arastirmalarda bildirilen degisik duyarhilik
oranlarimi aqklamaktadar (1, 2, 4, 7, 9), Grup iginde amikasin bu
enzimlere en direngli olamdir ve bu da amikasini gruptaki en etkili
antibiyotik yapmaktadir. Bizim elde ettifimiz sonuglarda da amikasin
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biitiin bakteri gruplarinda en etkili antibiyotik olarak bulunmus; E.coli,
KES ve Proteus gruplarinda % 90'1in tzerinde duyarlillk oranlar
saptanmigtir. Diger antibiyotiklere olduk¢a direnchi olarak saptanan
Pseudomonas grubunda da oldukca ylksek sayilabilecek bir oran (% 87)
elde edilmistir. Amikasinden sonra en etkili antibiyotigin netilmisin
oldugu gézlenmistir. Kanamisinle elde edilen senuglar bu antibiyotiéin
Gram negatif ¢omaklar iizerine hi¢ bir etkisi kalmadigim
gistermektedir (Tablo 2).

Bizim ¢ahsmamz dahil literatiirde bu konuyla ilgili aragtirmalarin
sonuclari, antimikrobial ajanlara karsi gelisen diren¢ durumlarinin
belirli araliklarla saptanmasimin geregini ortaya koymaktadir. Cinkd
elde edilen sonug¢lar hastanelerin antibiyotik politikalarinin
belirlenmesinde énemli olacaktir.

KAYNAKLAR

1- Akalin H E, Koksal [, Kardes T, Baykal M: Cesitli antibiyotiklerin gram
negatif bakterilere in-vitro aktiviteleri, ANKEM Derg 1: T9(1987).

2- Baykal M, Akahin H E: Pseudomonas aeruginesa'mn ¢esitli antibiyotiklere
direncliligi, ANKEM Derg 2: 308 (1988).

3- Finegold 8 M, Baron E J: Bailey and Scott's Diagnostic Microbiology, 1.
baski, The C V Mosby Co, St Louis (1986).

4. Koksal It Idrar kiiltiirlerinden izole edilen gram negatif bakterilerin gesitli
antibiyotiklere duyarlihk durumlan, ANKEM Derg 2: 303 (1988).

5. National Committee for Clinical Laboratory Standards. Methods for
Dilution Antimicrobial Susceptibility Tests for Bacteria that Grow
Aerobically; Approved Standard. NCCLS publication MT7-A Villanova:
NCCLS; 19085.

6- National Committee for Clinical Laboratory Standards. Performance
Standards for Antimicrobial Disk Susceptibility Tests-Third Edition;
Approved Standard. NCCLS publications M2-A3. Villanova: NCCLS; 19085.

7- Ozenci H, Kiyan M, Erboyaa A, Ataoglu I, Ciftgioglu N, Tuncer I: Kiebsiella
suglarinin antibakteriyellere direncliligi, ANKEM Derg 2: 318(1988).

8- Siegenthaler W E, Bonetti A, Luthy R: Aminoglycoside antibiotics in
infectious diseases. An overview, Am J Med 80 (Suppl 6B): 2 (1986).

9- Young L 8, Hindler J: Amineglycoside resistance: A worldwide perspective,
Am J Med 80 (Suppl 6B): 15 (1986).



