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OZET

Calismamizda 150 kisiden alinan 150 diski 6rneginde genislemis spektrumlu beta-laktamaz tireten Enterobacteriaceae tiyeleri
aranmustir. Son ii¢ aydir hastaneye yatmamis ve antibiyotik tedavisi almamug kisiler ¢aliymaya dahil edilmistir. Genislemis
spektrumlu beta-laktamaz (GSBL) iirettigi seftazidim ve seftriakson igeren Mac Conkey besiyerleri ile saptanan bakterilerde
cift disk sinerji testi ve kombine disk testi yontemleriyle GSBL varlig1 dogrulanmigtir. GSBL iirettigi saptanan bakterilerin
cesitli antibiyotiklere duyarliliklari saptanmuistir. GSBL iireten tiim kokenlerde PCR ile GSBL genleri varlig1 aragtirilmigtir. 150
hastanin 32’ sinde (%21.3) GSBL iireticisi Enterobacteriaceae kokeni varlig1 saptanmistir. elde edilen GSBL iireticisi bakterilerin
titrlerine gore dagilimi ve oranlarina bakildiginda GSBL iireticisi 32 bakterinin 27’ si (%84.4) Escherichia coli, dordii (%12.5)
Klebsiella pneumoniae, biri (%3.1) Klebsiella oxytoca’ dir. GSBL iireticisi 32 kokenin 29" unda (%90.6) blaCTX-M geni, 22’ sinde
(%68.7) blaTEM geni, ve 11" inde (%34.3) blaSHV geni saptanmistir. Asemptomatik digk: floras: tiyesi GSBL iireten Entero-
bacteriaceae kokenlerinin hangi siklikta ve hangi tiplerde oldugunu bilmek karmagsik GSBL epidemiyolojisini aydinlatabilmek
agisindan 6nem tagimaktadir.

Anahtar Kelimeler: GSBL, diski, Enterobacteriaceae, CTX-M

SUMMARY

We have studied the prevalance of extended spectrum beta lactamases (ESBL) in 150 fecal samples from 150 persons. Those
who were not hospitalized within last three months and were not treated by antibiotics were included in this study. Ceftazidime
and cefotaxime supplemented medium was used for the selective isolation of potential ESBL producing Enterobacteriaceae.
Colonies were screened and confirmed by the double-disc synergy test and combined disc test for ESBL production. Anti-
microbial susceptibilities of ESBL producing isolates for various antibiotics were determined. ESBL producing bacteria were
identified as Escherichia coli (84.4%), Klebsiella pneumoniae (12.5%), Klebsiella oxytoca (3.1%). The ESBL producing isolates
recovered from our patients corresponded to a CTX-M type (89,4%), TEM type (76.3%) and SHV type (31.5%). Information
on the prevalence and types of asymptomatic fecal flora members producing ESBL may be very helpful to improve our unders-
tanding about the complex epidemiology of ESBLs
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GIRIS

Bakterilerde beta-laktamaz tretimi sik rastlanilan bir
diren¢ mekanizmasidir. Yeni antibiyotikler gelistiril-
dikce, bakteriler de ayni hizla yeni direng yontem-
leri gelistirmektedir. Bu diren¢ mekanizmalarinin en
onemlilerinden birisi genislemis spektrumlu beta-
laktamazlardir (GSBL). GSBL ilk baslarda sadece has-
tane kaynakli bakterilerde goriilmekteyken 6zellikle
son yillarda toplumda da yaygin olarak gorilmeye
baslamistir (1,2). Ulkemizde hastane kokenli bak-
teriler icin cesitli veriler bulunurken, diskidan izole
edilen Enterobacteriaceae kokenlerinde ozellikle
salgin disi donemlerde GSBL sikliklari ve tipleri hak-
kinda da az sayida calisma bulunmaktadir (3-5). Bu
calismada Cerrahpasa Tip Fakiltesi’ nde ayaktan
hastalarin diski 6rneklerinden izole edilen Entero-
bacteriaceae Uyelerinde GSBL sikliklar ve enzimle-
rin tanimlanilmasi amaclanmistir.

GEREC ve YONTEM

Galismaya Ocak 2008-Nisan 2008 tarihleri arasin-
da Cerrahpasa Tip Fakuiltesi Mikrobiyoloji ve Klinik
Mikrobiyoloji Anabilim Dali’ na bagh cesitli labo-
ratuarlara basvuran cesitli hastalardan elde edilen
150 diski 6rnegi incelemeye alinmistir. Hastalarin
hepsine son (g ay icinde hastanede yatip yatma-
diklari ve son ug¢ aydir antibiyotik kullanip kullan-
madiklari soruldu. Hastalarin diskilari tuzlu suda
stispanse edildikten sonra iclerinde seftazidim (1
pg/ml) ve seftriakson (1 pg/ml) bulunan Mac Con-
key agar besiyerlerine ekilmistir. Besiyerlerinde
Ureyen Enterobacteriaceae Uyelerini tanimlamada
standart mikrobiyolojik yontemler kullaniimis ve
muhtemel GSBL varlidi ¢ift disk sinerji testi ile aras-
tinlmistir. Cift disk sinerji yontemi ile GSBL pozitif-
liginden kuskulanilan kokenlerde klavulanik asit
eklenmis sefotaksim ve seftazidim kombinasyon
diskleriyle GSBL varhgi arastinlmistir. Disk difiizyon
yontemiyle amoksisilin/klavulanat, sefuroksim,
sefoksitin, sefotaksim, seftazidim, sefepim, pipe-
rasilin/tazobaktam, imipenem, amikasin, siprof-
loksasin duyarhliklar saptanmistir (6). Ayrica GSBL
Ureten tim Enterobacteriaceae lyelerinde PCR ile
bla TEM, bla SHV, bla CTX-M genlerinin varligi 6n-
ceden tarif edilen primerler ile arastirilmistir (7).
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BULGULAR

Calismaya son U¢ aydir hastanede yatmamis ve yine
son U¢ aydir antibiyotik tedavisi almamis 150 kisi
dahil edilmistir. Bu 150 kisinin 82'si erkek, 68'i ka-
dindir. 150 hastanin 32" sinde (%21.3) GSBL Ureticisi
Enterobacteriaceae kokeni varligi saptanmistir. Ca-
lismada elde edilen GSBL Ureticisi bakterilerin tlrle-
rine gore dagihmi ve yuzde oranlarina bakildiginda
GSBL Ureticisi 32 bakterinin 27'si (%84.4) Escherichia
coli, dordii (%12.5) Klebsiella pneumoniae, biri (%3.1)
Klebsiella oxytoca'dir (Tablo 1).

Calismamizda elde ettigimiz tim GSBL Ureten
kdkenlere karsi en yiiksek duyarliliga sahip beta-
laktam antibiyotik imipenem (%100) ve sefoksitin
(%100) olurken, l¢lincli kusak sefalosporinler ara-
sinda en az duyarlihiga sahip olanlar seftriakson
(%3.1) ve sefotaksim (%6.2) bulunmustur. Amoksi-
silin/klavulanat duyarhihgi %50 bulunurken, pipe-
rasilin/tazobaktam duyarlihdi %59.4 bulunmustur.
Beta-laktam disi antibiyotiklerden siproflosasin
ve amikasine duyarlihk oranlan sirasiyla %46.9 ve
%87.6 olmustur. Tim antibiyotiklere karsi duyarllik
oranlari tablo 2'de ayrintilariyla verilmistir.

Calismada elde edilen GSBL Ureticisi kokenlerde
PCR yontemiyle blaSHV, blaTEM, blaCTX-M genleri
varligina bakilmistir. GSBL Ureticisi 32 kokenin 29’
unda (%90.6) blaCTX-M geni, 22’ sinde (%68.7) ve
blaTEM geni 11" inde (%34.3) blaSHV geni saptan-
mistir.

TARTISMA

Diskida Enterobacteriaceae tasiyicihgi hakkinda ce-
sitli calismalar bulunmaktadir. Ulkemizde ise bu
konuda az sayida calisma bulunmaktadir. Aksoy ve
ark. (3) parazitolojik inceleme igin polikliniklere bas-
vurmus ve son bir ayda antibiyotik kullanmamis ol-
dugu gosterilen 140 hastanin %3’tinde GSBL Ureten
bakteri saptamistir. Daha 6nce yine Cerrahpasa Tip

Tablo 1. GSBL iireten bakterilerin tiirlerine gore dagilimi.

Bakteriler Say1 (%)
E. coli 27 (%84.4)
K. pneumoniae 4 (%12.5)
K. oxytoca 1(%3.1)
Toplam 32
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Fakulte'sinde tarafimizdan yapilmis calismada 250
diski 6rneginin 38'inde (%15.2) GSBL ureten Ente-
robacteriaceae saptanmistir; ayni ¢alismada yatan
hastalardaki GSBL sikli§i %22 iken poliklinik hastala-
rinda %14,4 bulunmustur (5). Bu calismada ise 150
kisinin 32’ sinde (%21.3) GSBL Ureticisi Enterobacte-
riaceae kokeni varligi saptanmistir. Bu sonug onceki
calisma sonuclarina gére daha yiiksektir. Ustelik bu
calismaya dabhil edilen kisilerin hicbiri son Ui¢ aydir
antibiyotik tedavisi almamis ve hastanede yatarak
tedavi olmamislardir. Bu sonuglar GSBL Ureten En-
terobacteriaceae Uyelerinin ginimiizde toplumda
yuksek bir oranda bulundugunu géstermektedir.

Ulkemizde 2006 yilinda Azap ve ark. (4) yatan
hasta ve poliklinik hastasi diskilarinda GSBL ureticisi
Enterobacteriaceae ailesi lyesi prevalansini sirasiyla
%43.7 ve %15.2 bulmuslardir. Ulkemizde Duman ve
ark. (8) 2006 yilinda yenidogan yogun bakim Unite-
sinden topladiklari 367 diskinin %33.7'sinde GSBL
Ureticisi Enterobacteriaeceae ailesi Uyesi saptamis-
lar, bu kdkenlerin %59'unu Klebsiella spp. ve %41'ini
E.coli olarak tanimlamislardir.

Calismamizda GSBL uUreticisi 32 kokenin 29'unda
(%90.6) blaCTX-M geni, 22’ sinde (%68.7) blaTEM
geni ve 11" inde (%34.3) blaSHV geni saptanmistir.
Daha 6nce yaptigimiz calismada ise elde edilen 38
GSBL Uireticisi Enterobacteriaeceae Uliyesinin 34'Ginde
(%89,4) blaCTX-M geni, 29'unda (%76,3) blaTEM

geni ve 12'sinde (%31,5) blaSHV geni saptanmistir
(5). Sonuglar birbirleriyle uyumlu goézikmektedir.
Bu sonuclar son yillarda GSBL epidemisinde goriilen
egilimiyansitmaktadir. SHV tipi GSBL daha az siklikla
rastlanilirken, CTX-M tipi beta-laktamazlar 6n plana
¢ikmaktadir. Turkiye'de yaygin olan CTX-M tipi grup
1 icerisinde yer alan CTX-M 15'tir. Gonulli ve ark.
(9) E.coli kdkenlerinin %86.8'inde bu tip enzimleri
saptamislardir. Tagh ve Bahar (10) diskidan elde et-
tikleri 63 GSBL Ureticisi kokenin %52.7'sinde blaTEM,
%74.3'tinde blaSHV geni saptamislardir fakat bu ¢a-
lismada arastiricilar CTX-M tipi enzimleri arastirma-
mislardir. Ote yandan bu calismanin CTX-M tipi en-
zimlerin tim dlinyada tam olarak yayginlasmadigi
yillarda yapildigi gozardi edilmemelidir.

GSBL sadece beta-laktam antibiyotik secenek-
lerini kisitlamakla kalmayip ayni zamanda bas-
ta florokinolonlar olmak (izere aminoglikozidler,
trimetoprim-sulfametaksazol gibi bircok farkli an-
tibiyotik sinifina da direnci beraberinde getirmek-
tedir (11). Calismamizda kokenlerin %53.1'i sip-
rofloksasine direncli bulunmustur. Aminoglikozid
direnci ise daha disuk dizeydedir. Bu ¢alismada
ozellikle hastanede yatmayan ve bir sliredir anti-
biyotik tedavisi almayan hastalarda asemptomatik
GSBL Ureten Enterobacteriaceae prevalansi saptan-
maya cahisiimistir. Bir 6n ¢alisma niteliginde olan
calismamiz devam etmektedir. Elde ettigimiz ko-

Tablo 2. GSBL iireten bakterilerin gesitli antibiyotiklere duyarliliklar1.

Direngli
Say1 (%)

Antibiyotik ad1
AMC

11 (%34.4)

TZP 7 (%21.9)
CXM 28 (%87.6)
FOX 0 (%0)
CAZ 6 (%18.7)
CRO 27 (%84.4)
CTX 27 (%84.5)
FEP 5 (%15.6)
IMP 0 (%0)
AN 1(%3.1)
CIP 17 (%53.1)

Orta Direngli Duyarh
Say1 (%) Say1 (%)
5 (%15.6) 16 (%50)
6 (%18.7) 19 (%59.4)
2 (%6.2) 2 (%6.2)

0 (%0) 32 (%100)
6 (%18.7) 20 (%62.6)
4 (%12.5) 1(%3.1)

3 (%9.3) 2 (%6.2)

5 (%15.6) 22 (%68.8)
0 (%0) 32 (%100)

3 (%9.3) 28 (%87.6)
0 (%0) 15 (%46.9)

AMC: amoksisilin-klavulanik asit, TZP: Piperasilin, CXM: Sefuroksim, FOX: Sefoksitin, CAZ: Seftazidim, CRO: Seftriakson, CTX: Sefo-
taksim, FEP: Sefepim, IMP: Imipenem, AN: Amikasin, CIP: Siprofloksasin



kenlerin dizi analiziyle enzim profilleri de saptan-
maya calisilacaktir. GSBL epidemisinin toplumda
ki prevalansini ve tiplerini saptamak bu karmasik
ve cok onemli enzim ailesini tanimamiza yardimci
olacaktir.
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