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Enterobacteriaceae ailesi i¢indeki gram negatif basillerde
direngteki yayilimin ¢ok fazla olmasi ciddi nozokomiyal
infeksiyonlarm tedavisini ¢ok komplike hale getirmektedir. Su anda
kullanimda olan ilaglarn hemen hepsine direngli bakterilerin olugmasi
acisindan biyiik bir tehlike olusturmaktadir. Genislemis spektrumlu
beta laktamazlar1 (GSBL) tastyan genlerin plazmid yolu ile alinmasi
nedeni ile, A.B.D.’de Yogun Bakim Uniteleri’nde (YBU), Klebsiella
pneumoniae infeksiyonlarmin yaklasik %20’i ve Enterobacter spp.’nin
%31°1 tictincii kusak sefalosporinlere duyarli degildir. Bu plazmidler
siklikla, diger direng genlerini de beraberinde tasidigi i¢in ¢ogul
direngli bakteriler ile olan infeksiyonlar biiyiik sorun olusturmaktadir.

Enterobacteriaceae ailesinden Escherichia coli tiriner sistem
infeksiyonlarmin, K.pneumoniae ve Enterobacter spp. ise pndmoninin
en sik etkenleri olup, bu aile i¢indeki biitiin Gram-negatif basiller
kan dolagiminda bulunarak, peritonit, kolanjit ve diger intraabdominal
infeksiyonlara yol agabilir. Klasik GSBL; TEM-1, TEM-2 ve SHV-
1’lerde nokta mutasyonlari sonucu tiiremistir. Fakat 1995’den beri
CTX-M tipleri de dramatik olarak belirli bolgelerde artmistir. CTX-
M enzimleri Kluyvera cinsi bakterilerin kromozomal beta-
laktamazlarindan direk olarak tiiremistir. Tipik olarak GSBL, hastane
infeksiyonlarindan izole edilirken, giiniimiizde toplum kaynakl
infeksiyonlara da yayilmaktadir.

Beta-laktamazlarin dort molekiiler sinift mevcuttur (Tablo 1). A,
C ve D sinifi beta laktamazlarin aktif bolgeleri serin igerirken, B
sinifi beta-laktamazlar metalloenzimdir ve katalitik aktivite i¢in
¢inko molekiiliine ihtiyag¢ gosterir.

Enterobacter spp. kromozomal AmpC beta-laktamaz yapar. AmpC
beta-laktamazi, indiiklenebilir 6zelliktedir. Ciddi infeksiyonlarda
tclincti kusak sefalosporinlerin kullanimi, fazla AmpC iireten
mutantlart segebilir ve kalict dirence yol agabilir. Enterobacter spp.
infeksiyonu oldugunda, i¢cinde mutlaka az sayida AmpC i¢eren mutant
sus bulunur. Bu durum siklikla, baslangicta olumlu tedavi cevabini
takiben, infeksiyonun tekrarlamas: seklinde karsimiza g¢ikar.

Sefepim, AmpC’e stabil olmasi nedeni ile tedavi i¢in iyi bir
secenektir. Ama AmpC ireten E.cloacae’de GSBL de olabilecegi
akilda tutulmalidir.

AmpC veya TEM ya da SHV tipi GSBL ve dis membran
proteinlerinin kaybi birlikte oldugunda K.pneumoniae’de karbapenem
direnci ortaya g¢ikmaktadir. Metallo beta-laktamaz iireten
K.pneumoniae’de da karbapenem direnci bildirilmistir Metallo beta-
laktamaz tireten E.cloacae’de de azalmis karbapenem duyarlilig:
Yunanistan’dan bildirilmistir.

E. coli ve K.pneumoniae’de yiiksek oranda kinolon direnci,
hedef enzimlerde degisiklikler (DNA giraz ve/ya topoizomeraz IV)
veya hedef enzime giriste bozulma ile ortaya ¢ikar. Kromozomal
mutasyon ile gerceklesir. Yeni olarak, qnr geni kinolon direncinden
sorumlu olup, pMG252 plazmid ¢ogul ilag direnci tagindig1 gosterilmstir.
Sonug olarak, gram negatif gomaklarm infeksiyonlarinda beta-laktamaz
tayini gereklidir ve klinik yaklagimda ve tedavi basarisi i¢in goz 6niine
alinmalidir.
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Tablo 1. Beta-laktamazlar

1. ULUSAL YOGUN BAKIM INFEKSIYONLARI SIMPOZYUMU

B-laktamazlar Ornekler Substratlar Klavulanat ile Smmif
inhibisyon
Genis spektrum TEM-1, TEM-2, Penisilin G, amino-, karboksi- +++ A
SHV-1 penisilinler, piperasilin, dar
etkili sefalosporinler
OXA ailesi Genis spektrumlu grup + D
+kloksasilin, metisilin ve
oksasilin
Genislemis TEM ailesi,SHV Genis spektrumlu grup+oksi+ +++ A
spektrum (GSBL) ailesi iminosefalosporinler, aztreonam
CTX-M ailesi Genislemis spektrumlu +H++ A
grup+bazi enzimler igin sefepim
OXA ailesi CTX-M ailesi ile aynt + D
Digerleri (PER-1,..) TEM ailesi, SHV ailesi ile ayn -+ A
AmpC ACC-1, ACT-1, Genislemis spektrumlu grup+ 0 C
CFE-1, CMY sefamisinler
ailesi, DHA-2,
FOX ailesi, LAT
ailesi, MIR-1,
MOX-1, MOX-2
Karbapenemazlar IMP ailesi, VIM Genislemis spektrumlu grup+ 0 B
ailesi, GIM-1, sefamisinler ve karbapenemler
SPM-1
KPC-1, KPC-2, IMP ailesi, VIM ailesi, GIM-1, +++ A
KPC-3 SPM-1 ile ayni
0XA23-27,40,48 IMP ailesi, VIM ailesi, GIM-1, + D

-20-




