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OZET

Amag: Hastane kokenli Klebsiclly pneumomise izolatlan arasinda, geniglemis
spektrumlu sefalosporinlere kargt gulerch araan oranda direng gislenmekiedin, Bu
caligmamn amact peniglermnis spekirumlu beta-laktamaz {extended -specmem . bea-
lacramase; BSBL) tireron K, preumoniae suglinnda karbapenemier ve sefoperazon-
sulbaksam ethindiginin aragudmasidic,
Gereg ve Yontem: Caligmaya alinan 159 sogun, 62%inde (39 eift disk sinery st
de ESBIL Gretimi sapmnmssur. Daba sonra bu suslr deerinde  imipenem,
meropenem ve scfoperazon-sulbaktanun minimal inhibitds konsantmsyvon (MIK)
degen NUCLS dnerilerine vyularak mikeodilusyon yontemt e belirlendi.
Bulgular: imipenem ve meropenemin, ESBL dreten suslarn karst etkin antbak-
terivel ajanlar oldugu (direng % 0), sefoperazon-sulbakiamin da %16 direng orant ile
ctkin bir antibakeeriyel oldugu girilda.
Sonug: Sonue olarak penislermis spekrumlu sefalosporinlere ve heta-lakramlary
ditencli K. pneumoniag infeksivontannda karbapenemler de safalomn yaraell olacag
ditsiiniimekiedir,
Anahtar stzeiklen: Klebsiclln pneumoniae, imipenein, meropenen, sefoperieon-
sulbaktam, penislemnis spektrumlu bers laktamas

SUMMARY
Obijective: Wesistance 1o extended-spectrum  cephalosporins s observed ot
increased frequency among nosocomiial isnlares of Klebsiclla pnenmoniae. The aim
of the present study was to evaluare the acdvity of carbapenems and cefoperzonc-
sulbactam against steains which were confirmed o produce exrended-spectrum
bera-lactamase{ESBL)
Material and method: ESBL-producing strains were determined with double dise
synergy test. ESBL production was detected in 62 of 159 strains {39%). The minirmad
inhibitory concentrations (MIC) of these surains {or imipenem (TPM, meropenem
(MPAD and cefoperzone-sulbacam  were derermined by using  mucrodilution
method according o NCCLS recommendations,
Resules: Meropenem and imipenem were the most effectve drugs aganise 125R1-
producing straing, (tesistance e 09%6) and also cefoperazonc-sulbactam was also
detected to be an effective drug {resistance rate 16%)
Coneclusion: We conclude that carbapenems are highly effecove on Klebsiclla
poewmoniae strains that are resistant 0 extended-spectrum . cephalosporins and

" 15 Antibivotik ve Kemoterapl Kongresi'nde bildirt alaruk sunulrugtur.
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Kiebsiella pneumaoniae suslannda imipenem, meropenom ve sefeperazon-Sulbaktamin etkiniigi

betalactams and  they may be

wseful  for  the  trestment of
infectans of these microotpanisms,

Flastane kaynakl infeksivon veya kolonizasyon
erkeni olark sikhikla izole edilen Klebsizlla suslant bet-
lakrmazlan nedeniyle sagalunu giic whblolara neden
olmakeadilar. Seforaksim, sefazidim ve sefirinkson
gibi  eksiminosefalosporinlere ve  astreonam  pibi
menobakamlara kargt direne pelisimine neden olan
peniglertlmis spekrrumlu beta-lakeamazlar (Exrended
Spectrum Bera Lactamase; ESBL) predominant olarak
Klebsiolla tindert ve Facherdchia coli'de bulunmakeadis
(L2} Epidemiyolojik ¢aligmalar ESBL fireren ve coklu
antibivottk direnci saptanan Kopneumnniae kikenler
le infeksiyon ve/veya kolonizasyon sikhiinda aces
oldugunu postermektedic (3-8). Du nedenle direncti
kikenlerin klinik mikrobivoloji liboramuvan tarafindan
saptanarak sagalomin yonlendinilmesi e karbape-
nemler ve bera-laktamaz inhibitori katkill Gglned
kusak sefalosponinler gibi direncin heatiz az gorildigt
antibiyouklenn ampirik sagalnmda kullamlmag bityik
dnem tasimaktadie,

Bu amagla cabsmamizda cift disk sinerji testiyle
Kopneumoniae suglanmin BSBLL Giretimi belirlenerel,
enzim freten suslann imipenem, meropeneny ve sefo-
perazon-sulbakmam  duyarhh@i mikrodilusyon vénte-
miyle arasunbmsor.

GEREC VE YONTEM

Bakterd suglar: Calsmaya cesii klinik érnek-

lerden soyutlanan hastane kaynakl infeksiyon ctkeni

159 Klehsiella preemoniae susu glinds,

Antibiyotk  duyarlitk restleri: Sushinn ESBL
fretimi cift disk sinerfi yontemi ile belitlendi. ESBL
dreten suglinn mpenem, meropencm ve sefoperazan-
suibakrama kargt duyarhbiklann NCCLS'e pére mik-
roditusyon yontemu ie ineelenerek minimal inhibiy
konsantragyon (MIK) degerleri saptandi (). lmipenem
ve meropenem cin 4 werdml, sefoperazon-sulbacram
igin 16 ug/ml, duyirlhk simn olarak linds (9, Kontrol
olarak Ecoli ATCC 25922 susu kullamldr,

ESBL tiretiminin amasunlmisinda cifr disk sinerji
yontemine gore bera-laktam / bem-laktamaz inhibitomi
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Key words: Klehsielln poesmonige, imipenem, meropenem, vetoperzone-
sullseeany, exeended spectrum bera-lagtamases,

famekssilin-kavulinar, AMC) azteeonam, sefotaksim
ve seftadi disklen, AMC orrada, direrleri merkez,
den merkeze vsaklik 30 mm olacak sekilde verlesanldi
37°Cde 18 saar inkibasyon sonrast AMC diskine
dogru genislerme olmas
olarak degerendirildi (4),

ESBL direriminin postergesi

BULGULAR
Galismaya  abinan 159 Kopneumoniag  susunun

62%inde (%439) ESBL dreimi saptandi. Bu suglar
arasinda imipenem ve meropeneme duyarhbk orim
%lDD  (62/62), sefoperazon-sulbakiama e %S4
(52/62) olarak bulunmus olup MIK depeslerine piire
suslann dafubmy Tablo T'de giriiimekeedic, Buna gére
ESBL treten K. pneumoniae izolatlannda imipenem
ve meropenemin en ethin andbiyotkler  oldugy,
sefoperazon-sulbaktamin da dusuk direng o ile

dnemli bir etkinlipe sahip oldufiu périldi,

TARTISMA
Hastane kayoakh Klebsiella infeksivonlan baslicn

genusun  en Onemli el olan K. poeumonie

rarafindan olusturulmakadir, 1970%erde aminogliko:
zide direngli Klebsiella infeksivonlan korkuucuyken
1942%den ESBL Klebsiclla
safaltnmda glicliklere neden olmakeadic (4). Bu sustann

beri drecen suslan
dkugak sefalosporinler veyn azoreonam MIK degee-
lerinde 2ug/ml wveva daha fazla bir arms olmakuidic
(10). Bu nedenle ESBL Greten Kopneumoniae sush-
niin sapranarak direng parerninin beliclenmesi, Gzel-
lkle ampirik sagalum vaklagimlan icin biyik Goem
tagimakeadit, Buzt ¢absmalar bu suslarda, arbapenem
grubuna %100 duyarklktan  sézeumekredic (10,1 1.
Sefoperazon sulbakram da yitksek duyarbilik oran ile
ampink sagalum icin upgun bir andbakreriyel olamk

gordlmektedir (3,12, Bu nedenle gabsmamizda hastane

kiskenli infeksivonlardan sovutanan 159 K. pneurrio-
gige susunun LESBL dretdmi arasoolmis ve S
treten suslnn imipenem, meropenem ve sefoperazon-
sulbaktama duyarhh incelenmistir. Bu antibivodkler
arasinda imipenem ve meropenemin %100 duyarhlik
orant ile en etkin antibiyorkler olduju, sefoperazon-
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Klebsiella pneumoniae suglarinda imipenem, Mercpenem va sefoperazon-Sulbaktamin etkinligi

sulbakmamin da %84 duyarliik oram ile ethin antibi-
votikler arasmda sayilabilecepi sapranmugur. Ulkemizde
1999 vl iginde yapileng olan calismalarda (13-18)
sefoperazon-sulbakm ve karbapenem prubuna kazy
vitksek Dbie duyarhlik oran oldugu bildiolmektedir
(Lable 11} Yicesoy ve atk (19) meafindan yapilan bic
calismada  ise  Kopneumonise suslanndaln viksek
mmipenermn  direncinin (%73) galigtlan sug  sapisinin

azhipindan kaynaklandip distnGlmekredir.

Sefopernzon-sulbaktam ampirik safialumda iy bic

secenck olmasma karsin ESBL (ireten bazt FKopneu-

robival ya da polimikrobiyal infeksiyonlacda edan bie

ampirik  sagalom s oldugu  bildinlmektedis,

imipr:nl:m ve meropenem dunyanin farkl bolgelennde
yapilmis  cabsmalarda  BESBL - fireten Kl.poneumonkas
sustan icin digiik MIK degerlen ile etkin sagalnm
secenekler olarak dnerilmekredir (10, 11,20).

Bakterivel direng, hastane kokenli suglar s findan

sebep  olunan  ve giderek aran sapda gdrilen

infeksiyonlann  sagalomun tehdit eden dnemli biv
sorundur, Hastane infeksiyonlan winde goklu direngh

K.pneumoniag  infeksiyonlan da Onemli bir yer

moniae sughinnda amn ESBL Gredmi nedeniyle be-
lakram/ beta-lakramaz  inhibiaderine kars duyackilik
awalmakradie (8). Cin'de yapilan bir caligmada ise
Y95% vaklagan bir duyarlibkran sozedilmekredic (12).
Sefoperazon, Enterobacteriaceae (yesi gramenegauf-
lerin bera-lakramaelanna karp diger sefalosporinlerden
daha stabildic ve sulbaktam ile kombinasyonu ESBL
tireten Ko pneumoniae suslannin olugturdugu akue ve
krontk infeksiyonlann safaluminda énemli bir alver-
tatfir (3)-

Amenka  Birlesik  Devletleri’'nde cok

merkeeli bir ¢absmada (11) meropenemin mosomik -

}'ﬁp]lil[l

turmakeacdie. Bu olgularda da imipenemin etkin bir
reeapitik oldugu bildidlmekiedie (21). Coklu direncl:
gram-negatif bakteri infeksiyonlanna kargt etkin L
pruptan yeni bir sntbakteryel ajan olmadifndan,
karbapenemler belki de dniimiizdeki birkag yl icinde
artarak kullanlacakoe  (22). Karbapeneme  direngh
K.pneumoniae vaclifnm bildislmesi dnemli bic uyan
olarak dikkatimizi gekmekeedic (22), Ancak calbizma-
mizin sonucunds ESBL ireren Kopnepmoniae suglan
igin karbapenemler ve sefaperazon-sulbaktamin am-
pirik sagalomda uygun andbakeerdyel ajanlar oldugu
giiriilmektedir.

Tabto 1. BSBL reten K pneumonige sughrtada bnipenem, meropesicn ve sefopemzon-sulbakamin MIK degeeni ve

suslann daglim

MiK{ug/ml 256 128 54 32 16 8 4 2 1 05 0,25 0.125 %, direng
Inatpenem L 33 4 0
Meropenem 23 36 A i
Sefoperaron+ I 4 210 13 16
Sulizakam
Tablo 11, Klebsielln soslctnn dugarlk oranlan e igili galizmalar
% direng oranlan
lmipenem Meropenem Sefoperazon-sulbakiam
Ealig veark, (13) i {
Liartkele ve ack. {14) 1] H
Kilig ve agk. (15} { ) 17
Simzck ve ark: (16) 2 - -
Youseft Rad veark, 17 - a -
Cetin ve arkt, (15) 1.24 128 -
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