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G‹R‹fi

Beta-laktam antibiyotiklere direnç h›zla artmakta-

d›r. Beta-laktam antibiyotiklere direnç mekaniz-

malar› aras›nda genifllemifl spektrumlu beta-lakta-

maz (GSBL) oluflumu en önemlisidir. GSBL

oluflturan kökenler ile infeksiyonlar, yüksek mor-

talite, uzun hospitalizasyon ve yüksek tedavi

masraflar›na yol açmaktad›r (1,2). 

GSBL epidemisi bafllang›çta hastanelere s›n›rl› gi-

bi gözükmekteyken, bir süredir toplumdan kaza-

n›lan infeksiyonlarda da s›kl›kla karfl›m›za ç›k-

maktad›r. Ülkemizde hastane kaynakl› infeksiyon-
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ÖZET

Çal›flmam›zda 250 hastadan al›nan 250 d›flk› örne¤inde genifllemifl spektrumlu beta-laktamaz üreten Enterobacteriaceae

üyeleri aranm›flt›r. Genifllemifl spektrumlu beta-laktamaz (GSBL) üretti¤i seftazidim ve seftriakson içeren Mac Conkey

besiyerleri ile saptanan bakterilerde çift disk sinerji testi ve kombine disk testi yöntemleriyle GSBL varl›¤› aranm›flt›r. GSBL

üretti¤i saptanan bakterilerin çeflitli antibiyotiklere duyarl›l›klar› saptanm›flt›r. GSBL üreten tüm kökenlerde polimeraz zincir

reaksiyonu (PZR) ile GSBL genleri varl›¤› araflt›r›lm›flt›r. Ayakta hastalarda d›flk›da GSBL üreten Enterobacteriaceae ailesi

üyesi tafl›y›c›l›k oran› %14, yatan hastalarda ise %22,2 olarak saptanm›flt›r. Çal›flmam›zda elde edilen GSBL üreten

kökenlerin %76,3’ ü Escherichia coli, %18,4’ ü Klebsiella pneumoniae, %5,3’ ü Klebsiella oxytoca, olarak tan›mlanm›flt›r.

Bu kökenlerde PZR yöntemiyle blaCTX-M geni %89,4, blaTEM geni %76,3 ve blaSHV geni %31,5 oran›nda bulunmufltur.

D›flk› floras›n›n üyeleri Enterobacteriaceae kökenlerinin hangi s›kl›kta ve hangi tiplerde GSBL tafl›d›¤›n› bilmek, karmafl›k

GSBL epidemiyolojisini ayd›nlatabilmek aç›s›ndan önem tafl›maktad›r.

Anahtar Kelimeler: GSBL, d›flk›, Enterobacteriaceae, , Çift disk sinerji testi.

SUMMARY

We have studied the prevalance of extended spectrum beta lactamases (ESBL) in 250 fecal samples from 250 patients.

Samples were straked onto Mac Conkey agar plates supplemented with ceftazidime (1 µg/ml) and ceftriaxone (1 µg/ml).

Colonies were screened by the double-disc synergy test and combined disc test for ESBL production. Antimicrobial

susceptibilities  of ESBL producing isolates for various antibiotics were determined. All ESBL producing isolates were

characterized by polymerase chain reaction (PCR). The rates of occurence of ESBL producing isolates among outpatients

was 14% and among hospitalized patients was 22,2%. ESBL producing bacteria were identified as Escherichia coli (76.3%),

Klebsiella pneumoniae(18.4%), Klebsiella oxytoca (5.3%). The ESBL producing isolates recovered from our patients

corresponded to a CTX-M type (89,4%), SHV type (31.5%) and TEM type (76.3%). Fecal flora members producing GSBL

may be a reservoir for ESBL genes and the information on the prevalence and types of ESBLs in human fecal flora may be

very important to improve our understanding about the complex epidemiology of ESBLs 

Key Words: ESBL, Fecal, Enterobacteriaceae, Double disc synergy.
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lar için GSBL epidemiyolojisini inceleyen çal›fl-

malar bulunmaktayken toplum kökenli infeksiyon-

lar aç›s›ndan bilgi son derece azd›r. Ülkemizde

d›flk›dan izole edilen Enterobacteriaceae kökenle-

rinde GSBL s›kl›klar› ve tipleri hakk›nda da çok

az say›da çal›flma bulunmaktad›r (3, 4). 

Bu çal›flmada Cerrahpafla T›p Fakültesi’nde ayak-

tan ve çeflitli servislerde yatan hastalar›n d›flk› ör-

neklerinden izole edilen Enterobacteriaceae üye-

lerinde GSBL s›kl›klar› ve enzim tipleri tan›m-

lanm›flt›r. Enterobacteriaceae kökenlerinde antibi-

yotik direnç profilleri, GSBL s›kl›klar› ve tipleri

spesifik polimeraz zincir reaksiyonu (PZR)  ile

moleküler düzeyde tan›mlanm›flt›r. 

GEREÇ VE YÖNTEM

Çal›flmaya Nisan 2006-Aral›k 2006 tarihleri ara-

s›nda Cerrahpafla T›p Fakültesi Mikrobiyoloji ve

Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dal›’ na Cerrah-

pafla T›p Fakültesi  Hastanesi’ nin çeflitli polik-

liniklerinden parazitolojik inceleme amac›yla gön-

derilen 250 d›flk› örne¤i incelenmifltir.

Hastalar›n d›flk›lar› tuzlu suda süspanse edildik-

ten sonra içlerinde seftazidim (1 µg/ml) ve sef-

triakson (1 µg/ml) bulunan Mac Conkey agar be-

siyerlerine ekilmifltir. Besiyerlerinde üreyen Ente-

robacteriaceae üyelerini tan›mlamada standart

mikrobiyolojik yöntemler kullan›lm›fl ve muhte-

mel GSBL varl›¤› çift disk sinerji testi ile arafl-

t›r›lm›flt›r. Çift disk sinerji yöntemi ile GSBL po-

zitifli¤inden kuflkulan›lan kökenlerde klavulanik

asit eklenmifl sefotaksim ve seftazidim kombinas-

yon diskleriyle GSBL varl›¤› araflt›r›lm›fl, ayr›ca

bu kökenlerde disk difüzyon yöntemi ile ampisi-

lin, amoksisilin/klavulonik asit, piperasilin, sefu-

roksim, sefoksitin, seftazidim, seftriakson, sefo-

taksim, sefepim, imipenem, amikasin, siprofloksa-

sin duyarl›l›klar› saptanm›flt›r(5). GSBL üreten

tüm Enterobacteriaceae üyelerinde PZR ile bla

TEM, bla SHV ve bla CTX-M genlerinin varl›-

¤› daha önce tarif edilen primer setleri ile arafl-

t›r›lm›flt›r (6).

BULGULAR

Çal›flmaya al›nan hastalar›n da¤›l›m›na bak›ld›¤›n-

da, 250 hastan›n 36’s› (%14.4) Cerrahpafla T›p

Fakültesi Hastanesi’nin çeflitli servislerinde yata-

rak tedavi görmekteyken 214 hasta ise (%85.6)

çeflitli polikliniklere ayakta tedavi olmak amac›y-

la baflvurmufltur. Çeflitli servislerde yatarak teda-

vi olan 36 hastan›n 8’inde (%22.2), çeflitli polik-

liniklere baflvuran 214 hastan›n ise 30’unda

(%14) GSBL üreticisi Enterobacteriaceae kökeni

varl›¤› saptanm›flt›r (Tablo 1).

Çal›flmada elde edilen GSBL üreticisi Enterobac-

teriaceae üyelerinin türlerine göre da¤›l›m› ve

yüzde oranlar›na bak›ld›¤›nda GSBL üreticisi 38

bakterinin 29’u (%76.3) Escherichia coli, yedisi

(%18.4) Klebsiella pneumoniae, ikisi (%5.3) Kleb-

siella oxytoca’d›r (tablo 2).

Çal›flmam›zda elde etti¤imiz tüm GSBL üreten köken-

lere karfl› en yüksek duyarl›l›¤a sahip beta-laktam an-

tibiyotik imipenem (%100) ve sefoksitin (%100) olur-

ken, üçüncü kuflak sefalosporinler aras›nda en az du-

yarl›l›¤a sahip olanlar seftriakson (%5,3) ve sefotaksim

(%8)  bulunmufltur. Amoksisilin/klavulonat duyarl›l›¤›

%31,5 bulunurken, beta-laktam d›fl› antibiyotiklerden

siproflosasin ve amikasine duyarl›l›k oranlar› s›ras›yla

%47,4 ve %92,1 olmufltur. Tüm antibiyotiklere karfl›

duyarl›l›k oranlar› tablo 3’te ayr›nt›lar›yla verilmifltir.

Tablo 1. Hastalar›n tedavi olufl flekilleri ve GSBL s›kl›klar›

Tablo 2. GSBL üreten bakterilerin türlerine göre da¤›l›m›
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Tablo 3. GSBL üreten bakterilerin çeflitli antibiyotiklere duyarl›l›klar›.

Çal›flmada elde edilen GSBL üreticisi kökenlerde

PZR yöntemiyle blaTEM, blaSHV, blaCTX-M

genleri varl›¤›na bak›lm›flt›r. GSBL üreticisi 38

kökenin 34’ünde (%89,4) blaCTX-M geni, 29’un-

da (%76,3) blaTEM geni ve 12’sinde (%31.5)

blaSHV geni saptanm›flt›r. blaCTX-M oran› 28

GSBL üreticisi E.coli kökeninin %96,4’ünde bu-

lunarak yine en yüksek oranda saptanan GSBL

geni olarak bulunmufltur. GSBL üreten kökenle-

rin izole edildikleri hastalar›, GSBL tiplerini ve

bakteri türlerini gösteren ayr›nt›lar tablo 4’te ve-

rilmifltir.

AMP:Ampisilin, AMC: amoksisilin-klavulanik asit, PIP: Piperasilin, CXM: Sefuroksim, FOX: Sefoksitin, CAZ: Seftazidim, CRO: Seftriakson, CTX:

Sefotaksim, ATM: Aztreonam, FEP: Sefepim, IMP: ‹mipenem, AN: Amikasin, CIP: Siprofloksasin

Salg›n d›fl› durumlarda d›flk›da genifllemifl spektrumlu Beta-Laktamaz üreten enterobacteriaceae üyelerinin
prevalans›n›n saptanmas› (*)
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TARTIfiMA

D›flk›da asemptomatik GSBL üreticisi olan Ente-

robacteriaceae kökenlerinin kolonizasyonuna çe-

flitli çal›flmalarda yer verilmifltir (7,8,9,10). Ülke-

mizde ise bu konu ile ilgili yap›lan çal›flmalar az

say›dad›r ve genellikle klinik örneklerdeki GSBL

oranlar› hakk›ndad›r. Aksoy ve ark. (3) parazito-

Tablo 4. GSBL üreticisi kökenlerin GSBL eksprese eden genleri, türleri ve tedavi olufl flekilleri.

lojik inceleme için polikliniklere baflvurmufl ve

son bir ayda antibiyotik kullanmam›fl oldu¤u gös-

terilen 140 hastan›n %3’ünde GSBL üreten bak-

teri saptam›flt›r. Valverde ve ark. (10) ‹spanya’da

salg›n d›fl› dönemde fekal GSBL üreticisi Ente-

robacteriaceae ailesi üyelerinin prevalans›n› 1991

y›l›nda hastanede yatarak tedavi olan hastalarda

%0.3, poliklinik hastalar›nda ise %0.7 bulmufltur.

Derya Ünver, Ömer Küçükbasmac›
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2003 y›l›nda ise yatarak tedavi olan hastalarda

bu oran %11.8, poliklinik hastalar›nda %5.5 bu-

lunmufltur. Bu durum, GSBL üreten bakterilerin

art›k sadece hastanede yatan hastalar için tehdit

olmaktan ç›k›p tüm toplumu tehdit etti¤inin aç›k

bir göstergesidir. Farkl› ülkelerde d›flk›da GSBL

üreticili¤ini araflt›ran çeflitli çal›flmalarda, farkl›

oranlarda sonuçlar elde edilmifltir. Miro ve ark.

(8) 2001-2002 y›llar› aras›nda Barselona, ‹span-

ya’da gerçeklefltirdikleri çal›flmada poliklinik has-

talar›na ait d›flk›larda GSBL üreticisi Enterobac-

teriaceae kökenlerinin prevalans›n› %3 bulmufllar-

d›r. Ayn› çal›flmada yatan hastalara ait d›flk›larda

ise bu oran %1.6 olarak saptanm›flt›r. 

Ülkemizde 2006 y›l›nda Azap ve ark. (4) yatan

hasta ve poliklinik hastas› d›flk›lar›nda GSBL üre-

ticisi Enterobacteriaceae ailesi üyesi prevalans›n›

s›ras›yla %43.7 ve %15.2 bulmufllard›r. Yatan

hastalardaki oran›n yüksekli¤i dikkat çekicidir,

bunun yan›s›ra ayaktan hastalardaki GSBL oran›-

da oldukça yüksektir. Çal›flmam›zda yatan hasta-

lardaki GSBL s›kl›¤› %22 iken poliklinik hasta-

lar›nda %14,4 bulunmufltur. GSBL epidemisi ar-

t›k hem yatan hastalar› hem de toplumu etkile-

mektedir.

Çal›flmam›zda elde etti¤imiz 38 GSBL üreticisi

Enterobacteriaceae ailesine üye kökenin 29’u

(%76,3) E.coli, yedisi (%18,4) K.pneumoniae ve

ikisi (%5,3) K.oxytoca olarak tan›mlanm›flt›r. D›fl-

k› örneklerinde GSBL üreticisi Enterobacteri-

aceae ailesi üyesi prevalans›n›n araflt›r›ld›¤› çeflit-

li çal›flmalarda kökenlerin büyük k›sm›n› beklen-

di¤i flekilde Enterobactericeae ailesinin bask›n

üyesi E.coli kökenlerinin oluflturdu¤u görülmekte-

dir. Mesa ve ark. (7) d›flk› örneklerinden elde

edilen GSBL üreticisi kökenin %95.2’sini E.coli,

%4.8’ini K.pneumoniae olarak isimlendirmifllerdir. 

Ülkemizde Duman ve ark. (11) 2006 y›l›nda ye-

nido¤an yo¤un bak›m ünitesinden toplad›klar›

367 d›flk›n›n %33.7’sinde GSBL üreticisi Entero-

bacteriaeceae ailesi üyesi saptam›fllar, bu köken-

lerin %59’unu Klebsiella spp. ve %41’ini E.coli

olarak tan›mlam›fllard›r.

Çal›flmam›zda elde edilen 38 GSBL üreticisi En-

terobacteriaeceae üyesinin 34’ünde (%89,4)

blaCTX-M geni, 29’unda (%76,3) blaTEM geni

ve 12’sinde (%31,5) blaSHV geni saptanm›flt›r.

Bu sonuçlar son y›llarda GSBL epidemisinde gö-

rülen e¤ilimi yans›tmaktad›r. SHV tipi GSBL da-

ha az görülürken, CTX-M tipi beta-laktamazlar

ön plana ç›kmaktad›r. Bu enzimler kural olma-

makla beraber sefotaksimi di¤er üçüncü kuflak se-

falosporinlere göre daha iyi hidrolize etmektedir

(2). CTX-M tipleri co¤rafyaya ba¤l› olarak de-

¤iflmekle beraber elde olan veriler Türkiye’de

Grup-1 enzimlerin, bunlar›n aras›ndan da CTX-

M-15 tipi enzimlerin yayg›n oldu¤unu düflündürt-

mektedir (12). Tafll› ve Bahar (13) d›flk›dan el-

de ettikleri 63 GSBL üreticisi kökenin %52.7’sin-

de blaTEM, %74.3’ünde blaSHV geni saptam›fl-

lard›r fakat bu çal›flmada araflt›r›c›lar CTX-M ti-

pi enzimleri araflt›rmam›fllard›r. Ayr›ca bu çal›fl-

ma CTX-M tipi enzimlerin tüm dünyada daha az

yayg›n oldu¤u dönemde yap›lm›flt›r. 

GSBL epidemisinin bafllang›c›nda Klebsiella cin-

si bakteriler öne ç›karken günümüzde E.coli tüm

bu çal›flmalarda görüldü¤ü gibi öne ç›kmaktad›r.

Özellikle E.coli kökenlerinin klonal yay›l›m›ndan

ziyade horizontal gen transferiyle GSBL elde et-

tiklerini bilinmektedir. Bu transfer ise plazmid,

integron gibi birçok mobil eleman vas›tas›yla ola-

bilmektedir. Bu kolayca yay›l›m ve görülen ge-

netik çeflitlilik, GSBL tehditinin asl›nda ne kadar

önemli ve kolay kolay bafledilemeyece¤ini göster-

mesi aç›s›ndan önemlidir (2). Plazmidler, insersi-

yon dizileri, transpozonlar, integronlar GSBL

genlerinin mobilizasyonunu kolaylaflt›ran genetik

elementler olarak say›labilir ve bu elementler ay-

n› zamanda çoklu ilaç direncine de sebep olmak-

tad›r. GSBL üreticisi kökenlerdeki h›zl› yay›l›m

ve kolonizasyonu önemli bir tehdit olarak alg›la-

mam›z›n temel nedenlerinden birisi de s›kça gö-

rülen çapraz direnç sorunudur. Bu direnç baflta

florokinolonlar olmak üzere aminoglikozidler, tri-

metoprim-sulfametaksazol gibi birçok farkl› anti-

biyotik s›n›f›na da direnci beraberinde getirmek-

tedir (14,15). Çal›flmam›zda siprofloksasine direnç

Salg›n d›fl› durumlarda d›flk›da genifllemifl spektrumlu Beta-Laktamaz üreten enterobacteriaceae üyelerinin
prevalans›n›n saptanmas› (*)
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oran› %52,6 saptanm›flt›r. D›flk›da GSBL preva-

lans›n›n araflt›r›ld›¤› çal›flmalardan biri olan Val-

verde ve ark. (10) çal›flmas›na göre d›flk›s›nda

GSBL üreticisi Enterobacteriaceae kökeni tafl›yan

toplum kökenli hastalar›n %37,5’i siprofloksasine

dirençli iken hastane kaynakl› hastalar›n ise

%59,4’ünü dirençli olarak saptam›fllard›r. 

Sonuç olarak çal›flmam›zda poliklinik hastalar›n-

da ve çeflitli servislerde yatarak sa¤l›k hizmeti

alan hastalarda d›flk›da GSBL üreticisi olan En-

terobacteriaceae kökenlerinin prevalans› araflt›r›l-

m›flt›r. Çal›flmam›zda örnek ald›¤›m›z bireyler

hakk›nda daha önce hastaneye yat›fl hikayeleri,

antibiyotik kullan›mlar› hakk›nda bilgi sahibi ol-

may›fl›m›z çal›flmam›z› s›n›rlamakla beraber bir

ön çal›flma niteli¤inde olan çal›flmam›z fekal flo-

ran›n bir GSBL üreticisi köken rezervuar› olabi-

lece¤ini göstermektedir ve bu konu üzerinde ya-

p›lacak benzer çal›flmalarla ülkemizde fekal

GSBL tafl›y›c›l›¤› ile ilgili önemli epidemiyolojik

veri elde edilebilecektir.
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