Tiirk Mikrobiyol Cem Derg (2003) 33: 31-34

Genislemis Spektrumlu
Beta Laktamaz Oranlari: 2000-2002(%)

Meral BULUC (%), Yesim GUROL (*%*), Cigdem BAL (*%)

(*) XXX. Tiirk Mikrobiyoloji Kongresi 30 Eyliil — SEkim 2002, Antalya’da sunulmustur.
(**) Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi Mikrobiyoloji ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali

OZET

Istanbul Universitesi Istanbul T1p Fakiiltesi Mikrobiyoloji ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali Acil Laboratuvarinda klinik
orneklerden izole edilen Klebsiella pneumoniae, Klebsiella oxytoca ve Escherichia coli suglarindaki genislemis spektrumlu
beta laktamaz (GSBL) siklig1 aragtirilmistic GSBL oranlar1 K.pneumoniae’de 48 %, K.oxytoca’da 40 % ve E.coli’de 14 %
olarak bulunmustur. Genel GSBL pozitiflik oram1 28 % olarak saptanmistir.

Anahtar kelimeler: Geniglemis spektrumlu beta laktamaz, GSBL

SUMMARY

Rates of Extended Spectrum Beta Lactamases: 2000-2002

The frequency of the extended spectrum beta lactamases (ESBL) was investigated in Klebsiella pneumoniae, Klebsiella oxy-
toca and Escherichia coli strains isolated from clinical specimens in the Emergency Laboratory of the Department of Micro-
biology and Clinical Microbiology, Istanbul Faculty of Medicine, Istanbul University. 48% of the K.pneumoniae, 40% of the
K.oxytoca and 14% of the E.coli strains were found as ESBL producers. The total rate for ESBL positive isolates was 28%.
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GIRIS

Yarim yiizyil 6nce penisilinin kullanima sunulmasin-
dan baslayarak beta-laktamlar klinik 6neme sahip en
genig antibiyotik sinifi olma 6zelligini devam ettir-
mektedir (1). Klinikte Gram negatif bakteriler ara-
sinda beta-laktam antibiyotiklere kars1 direncin en
yaygin nedeni olarak beta-laktamaz {iiretimi, beta-
laktam antibiyotiklerle tedaviyi tehdit etmektedir
(2). Hem Gram negatif hem de Gram pozitif bakteri-
ler, fakat 6ncelikle Klebsiella pneumoniae gibi Gram
negatif comaklar tarafindan iiretilen beta-laktamaz-
lar beta-laktam halkasim1 hidrolize ederek ilact etki-
siz hale getirirler (3).

Gram negatif bakterilerde saptanan ilk plazmidle
kodlanan enzim TEM-1, bir diger dnemli plazmidle
kodlanan enzim ise SHV-1'dir. Bir aminoasidin de-
gismesiyle ortaya ¢cikan TEM-2'nin TEM-1'e benzer
etki spektrumu vardir. TEM-2 ve SHV-1' deki izle-

yen aminoasit degisiklikleri genislemis spekt-rumlu
beta-laktamazlar (GSBL) olarak bilinen enzimlerin
ortaya ¢cikmasina yol acar. Bu yapisal degisiklik sef-
tazidim, sefotaksim ve seftriakson gibi 3. kusak sefa-
losporinleri ve sefepim, sefpirom gibi 4. kusak sefa-
losporinleri etkisiz hale getirir (4).

TEM-2 ve SHV-1 enzimlerinden mutasyonla ortaya
cikmig olan ve plazmidik yolla bakteriler arasinda
transfer edilebilen GSBL' ler ilk olarak 1984'de bir
Klebsiella susunda tanimlanmistir (4). Bunu Esche-
richia coli izlemis, yakin zamanlarda ise Proteus mi-
rabilis, Citrobacter freundi-
i ve Enterobacter aerogenes suslarinin da bu enzim-
leri sentezledigi, ancak insidanslarmin daha diisiik

oldugu belirlenmistir (5).

Yirmibesten fazla farkli SHV ve 90’dan fazla TEM
varyant: bulunmaktadir (6). Genig spektrumlu

penisilinler ve dar spektrumlu sefalosporinleri oldu-
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Su gibi genis spektrumlu sefalosporinleri ve mono-
baktamlar1 hidrolize etme yetenegindedirler. Karba-
penemler ve sefamisinler bu enzimlere dayaniklidir.
GSBL pozitif suglar genellikle 2. ve 3. kusak sefa-
losporinlere ve/veya aztreonama direngli, sefamisin-
lere (sefoksitin) ve klavulanata duyarli olmalari ile
rutin antibiyogramda taninabilirler (2).

GEREC VE YONTEM:

20 Haziran 2000 ile 20 Haziran 2002 tarihleri arasin-
da Istanbul T1p Fakiiltesi Acil Mikrobiyoloji Labora-
tuvarina gelen 9698 kan, 4566 idrar, 2437 cerahat,
668 balgam, 569 BOS, 218 trakeal aspirattan olusan
toplam 18156 klinik 6rnek klasik kiiltiir yontemle-
riyle degerlendirilmis; antibiyotik duyarlilik testleri
disk difiizyon yontemi ile NCCLS' e uygun olarak
yapilmistir. GSBL aktivitesi icin, seftriakson zon ¢a-
pmin 25mm ve altinda olmasina ve cift disk sinerji
yonteminde zon ¢apinin amoksisilin-klavulanat yo-
niinde en az 5mm genislemesine gore degerlendir-
me yapilmistir (7).

BULGULAR

Laboratuvarimiza gelen 18156 klinik 6rnekten izole
edilen 274 E.coli, 173 K.pneumoniae, 35 K.oxytoca
susu dikkate alinmistir. Toplam 482 susun 136’sinda

Tablo 1. izole edilen suslar ve GSBL oranlari
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GSBL pozitif bulunmustur ( Tablo 1 ).
TARTISMA

Genis spektrumlu beta-laktam antibiyotiklerin yay-
gin olarak kullanima girmesinden kisa bir siire sonra
bu ajanlara karsi diren¢ gelistigi goriilmiistiir. K.
pneumoniae en ¢cok GSBL iireten bakteri olarak bi-
linmekle birlikte zamanla diger enterik bakterilerde
GSBL enzimi varlig1 gosterilmistir (8).

Ulkemizde bu konu ile ilgili olarak ¢esitli merkezler-
de yapilan ¢caligsmalarda farkli oranlar elde edilmistir:

Evrensel ve ark. (9) caligmalarinda 105 Gram nega-
tif bakteri incelemis; 50 Klebsiella spp'nin 17'sinde,
19 E. coli susunun 11'inde GSBL varlig1 gosteril-
migtir. Giilay ve ark. (10) 44 K.pneumoniae sugunda
hem standart cift disk sinerji yontemi (CDSY) hem
de diskler arasi uzakligin 20mm oldugu modifiye
CDSY'de GSBL arastirmiglar ve standart CDSY ile
K. pneumoniae'de %56.8, modifiye CDSY'de %88.6
olarak bulmusglardir. Derbentli ve ark. (11) K.pne-
umoniae'de %40 oraninda GSBL saptamis-lardir.
Sanlidag ve ark. (12) 33 K.pneumoniae susunun alti-
sinda GSBL belirlemislerdir. Toreci ve ark. (13) En-
terobactericeae ailesine ait 827 susla yaptiklar1 ¢a-
lismada bulunan GSBL oranlart K.pneumoniae,
K.oxytoca ve E.coli suslarinda sirasiyla %45.4,
%31.8, %3.5 olarak bulunmustur. Cokca ve Tekeli

GSBL
N - “ (14) Klebsiella suslarinda GSBL oranin1 %44 olarak
K.pneumoniae 173 83 48 saptamiglardir. Kaleli ve ark. (15) servis ve yogun
K.oxytoca 33 14 40 bakim hastalarindan izole edilen K. pneumoniae sus-
E.coli 274 39 14
Toplam 482 136 28 Tablo 3. GSBL pozitif suslarin kliniklere gore dagilimi
n %
Tablo 2. GSBL pozitif suglarin klinik érneklere gore dagilimi Cocuk Hastaliklar 38 27.9
n % Acil Cerrahi 28 20.5
idrar 50 37 Uroloji 24 17.6
Kan 34 25 Cocuk Cerrahisi 16 11.8
Cerahat 33 24 Acil Dahiliye 16 11.8
Trakeal aspirat 10 7 Transplantasyon 5 3.7
Balgam 8 6 Yogun Bakim 5 3.7
BOS 1 1 Genel Cerrahi 2 1.4
Toplam 136 100 Deniz ve Sualti Hekimligi 1 0.8
Kalp Damar Cerrahisi 1 0.8
. Toplam 136 100
Tablo 4. Izole edilen suslarin antibiyotiklere diren¢ oranlari (%)
AMP | CXM | CRO FEP CN TOB | NET AK CIP OFX SXT AMC | SAM | SCF
K.pneumoniae | 98 86 65 23 61 67 59 41 27 39 68 71 90 33
K.oxytoca 100 86 57 7 7 21 21 18 14 50 36 36 100 71
E.coli 94 82 70 21 59 51 15 7 77 74 85 62 90 5

AMP: Ampisilin, CXM: Sefuroksim, CRO: Seftriakson, FEP: Sefepim, CN: Gentamisin, TOB: Tobramisin,
AMC: Amoksisilin-klavulanat, SAM: Ampisilin-sulbaktam, SCF: Sefoperazon-sulbaktam
NET: Netilmisin, AK: Amikasin, CIP: Siprofloksasin, OFX: Ofloksasin, SXT: Ko-trimoksazol
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larinda %47 oraninda GSBL pozitifligine rastlamis-
lardir. E.coli suglarinda ise GSBL gozlenmemistir.
Akinci ve ark. (16) servis ve yogun bakim hastala-
rinda GSBL oranini sirasiyla K.pneumoniae'de %29
ve %31, E.coli'de %8 ve %12 olarak belirlemislerdir.
Yetkin ve Arman (17) hastane dis1 Klebsiella susla-
rinda GSBL oranimi %10.8 bulmuglardir. Kaygusuz
ve ark. (18) poliklinik hastalarindan izole edilen
E.coli suglarinda GSBL'ye rastlamamis; K.pneumo-
niae'de %7, K.oxytoca'da %18 olarak saptamislardir.
Biiyiikbaba ve ark. (19) iiriner sistem infeksiyonu et-
keni olarak poliklinik hastalarindan izole edilen K.
pneumoniae suslarinda %43.2 GSBL pozitifligi sap-
tamuslardir. E.coli suglarinin hi¢birinde GSBL pozi-
tifligi gdzlenmemisgtir.

Livermore ve ark. (20) ise 1994 ve bunun devami
olarak yapilan 1997-1998 ¢alismalarinda Bati1 ve Gii-
ney Avrupa'daki 35 yogun bakim iinitesinde topla-
nan Klebsiella spp suslarindaki GSBL oranlart tilke-
lere gore sirastyla sdyle bulunmustur: Fransa %19 ve
32, ingiltere %0 ve 9, italya %15 ve 38, Ispanya %1
ve 5.5, Tiirkiye %59 ve 61, Almanya %17 ve 23,
Belcika %31 ve 32, Hollanda %16 ve 8. Sirot ve ark.
(21) K.pneumoniae suglarinda GSBL'ye bagli genis
spektrumlu sefalosporin ve aztreonam direncinin ii¢
yillik donemde %11.5' den %15.2' ye yiikseldigini
saptamuglardir. Sabate ve ark. (22) Ispanya’da 1994-
96 yillar1 arasinda E.coli’de %0.14, K.pneumonia-
e’de %0.17 GSBL pozitifligi saptamiglardir. K.oxy-
toca' da ise GSBL saptama-miglardir. Coque ve ark.
(23) Ispanya’da 1989-2000 yillar1 arasinda yogun
bakim ve cerrahi tinitelerinde yatan hastalardan izo-
le edilen K.pneumoniae suglarinda GSBL oranini
9%4.8 olarak bulmuslardir. Yagi ve ark. (24) Japon-
ya’da 1997-1998 yillar1 arasinda 196 ayri1 merkez-
den izole edilen 16805 E. coli ve 9794 K. pneumo-
niae susunu incelemisler, 15 E. coli ve 34 K. pne-
umoniae susunda GSBL saptamiglardir. Spanu ve
ark. (25) ltalya’da alt1 aylik bir siirede 8015 izolatta
%6.3 oraninda GSBL gozlemislerdir.

Calismamizda elde ettigimiz GSBL genel orani
%?28’dir. Bu oran K.peumoniae’de %48, K.oxyto-
ca’da %40, E. coli’de ise %14’tiir. Izole edilen sus-
lar bir¢ok klinigi kapsamakta olup yatan hastalarin
yanisira  poliklinik hastalarmi da icermek-tedir.
Ozellikle GSBL iireten Klebsiella suslarimnin hastane-

mizde yiiksek oranda bulunmas: bizi birtakim on-
lemler almaya yoneltmektedir. Uygunsuz ve gelisi-
giizel antibiyotik kullaniminin kisitlanmasi ve denet-
lenmesi ve bu konuda basta kliniklerle isbirligine gi-
dilmesi gerekmektedir.
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