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Yenidogan Yogun Bakim Biriminde
Klebsiella pneumoniae Kolonizasyonunun Arastirilmasi

Niliifer Benal Yiicel!, Mehmet Vural?>, Gokhan Aygiin!, Barbaros Ilikkan?, Mustafa Samast1!,
Sibel Altun!, Yildiz Perk?

Ozet: Klebsiella pneumoniae yenidogan yogun bakun birimlerinde (YYBB) sikca salginlar yapan bakteridir. Sahip
oldugu diren¢ mekanizmalar: sagaltimini oldukga giiclestirmektedir. Bu ¢alismada YYBB’de takip ve tedavi edilen 53
yenidogamn kolonizasyon durumu, infeksiyonlarla iliskileri, biyotip ve direng profilleri incelenmistir. Calismamizda iz-
ledigimiz 53 bebekten 48’i bu bakteri ile en azindan bir defa kolonize olmustur. Kolonizasyonun ortalama baglangi¢
stiresinin 5.313.2 giin oldugu ve kolonizasyonun giinler icinde artarak devam ettigi saptanmigtir. Kolonizasyonun yo-
gun bakimda kalis siiresi ve orogastrik sonda kullanimu ile paralellik gosterdigi saptannustir. K. pneumoniae ile 6 be-
bekte (%11.3) hastane infeksiyonu geligmistir. Tiim kokenlerin genisletilmis spektrumlu f3-laktamaz (GSBL) olusturdu-
gu saptanmas, ¢ift disk sinerji testi ile E-test® ESBL kitleri arasinda GSBL saptamada farkliik bulunmamustir. Koken-
lerin %86.8’inin gentamisin, tobramisin, netilmisin ve amikasine ayni anda direncli oldugu saptanmistir. Direng pro-
filleri, biyotipler arasindaki yiiksek benzerlik ve tiim kokenlerde GSBL yapuminin olmasi, muhtemelen direncli birkag
klonun servis icinde yayilmasindan kaynaklandigim diigiindiirmektedir.

Anahtar Sozciikler: Yenidogan, Klebsiella pneumoniae, kolonizasyon, infeksiyon.

Summary: An investigation on colonization of Klebsiella pneumoniae in a newborn intensive care unit. K .pneumo-
niae is responsible of nosocomial infections in intensive care units (NICU). Treatment of such infections is difficult beca-
use of the resistance against antimicrobials. In this study the profiles of colonization, relationship with infections, biotypes
and antimicrobial resistance are evaluated for 53 newborns who followed up and treated in a NICU. Colonization has be-
en observed at least one time during the study for forty-eight babies out of fifty-three. The mean colonization beginning ti-
me is found to be 5.3%3.2 days. This ratio is increased with follow-up days and usage of orogastric tubes in NICU. Noso-
comial infection with K.pneumoniae is detected in six babies (11.3%). Production of extended-spectrum [3-lactamases
(ESBL) is observed in all strains and no difference is found between double disk synergy tests strips and E-test® (ESBL)
method for detecting ESBL. The 86.6% of the strains found to be resistant to gentamicin, tobramycin, netilmicin and ami-
kacin at the same time. As a conclusion some resistant bacteria can spread out within the NICU because of the K .pneumo-
niae strains produce of ESBL and there are high similarities and resistance profiles between biotypes.

Key Words: Newborn, Klebsiella pneumoniae, colonization, infection.

Giris

Klebsiella cinsi bakteriler, cansiz ¢cevrede uzun siire ba-
rinabilmeleri ve antibiyotiklere yiiksek seviyede direng gos-
termeleriyle, hastane infeksiyonlarinin 6nde gelen etkenle-
ri arasinda yer almaktadir (1,2). Hastane ortamlarinda ko-
layca kolonize olan bu bakteriler 6zellikle yenidoganlar,
notropenik hastalar, yasglhilar, kanser hastalari, yanikli hasta-
lar gibi savunma sistemleri zay1f kisilerde ciddi infeksiyon-
lara neden olurlar (3,4).

K. pneumoniae yenidogan yogun bakim birimlerinde
(YYBB) en cok salginlar yapan Gram-negatif comaktir (3-
8). YYBB’de bu bakteriyle kolonize olan yenidoganlarda
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zaten yetersiz olan dogal savunma sistemlerinin invazif gi-
risimlerle zedelenmesi infeksiyonlarin gelismesini kolay-
lagtirmaktadir (9-11).

Klebsiella tiirleri, bakterilerin ve 6zellikle Gram-negatif
comaklarin antibiyotiklere karg1 yiiriittiigii direng savaginin
onciisii sayilmaktadir. K. pneumoniae direng plazmidlerini
barindirma ve diger bakterilere aktarma agisindan tistiinlii-
ge sahiptir. Plazmidik 6zellikteki geniglemis spektrumlu b-
laktamazlar (GSBL), penisilinlere ve oksimino-b-laktamla-
ra (sefotaksim, seftazidim, aztreonam) direng gosterir (12-
15). GSBL’ler hem kokenlerin kendileri ile, hem plazmid-
lerle, hem de transpozonlarla yayilmaktadir. Plazmidlerle
yayilan GSBL’ler ayn1 zamanda aminoglikozidler, tetrasik-
lin, kloramfenikol ve trimetoprim-sulfametoksazol gibi b-
laktam dis1, farkli siniflardan antimikrobiklere de direng ge-
lisimine neden olur (16).

Bu calismada K. pneumoniae infeksiyonlarma neden
olan faktorlerin belirlenip degerlendirilmesi amaciyla Cer-
rahpasa Tip Fakiiltesi YYBB’de kolonizasyon durumu, in-
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/ Tablo 1. Calisma Grubunun Ozellikleri I
Cinsiyet (E/K) 26/27
Dogum yeri (Diger/CTF) 19/34
Dogum sekli (NSD/Sezaryen) 17/36
Gestasyon yasi£2SD (hafta) 32.3+4.2
Dogum agirhigi=SD 1870£890
Prenatal komplikasyonlar
annede infeksiyon 6/53
erken membran ruptiirii 6/53
preeklampsi-eklampsi 6/53
diyabet 4/53
oligo ve polihidramniyos 4/53
placenta previa 1/53
koryoamniyonit 1/53
Neonatal komplikasyonlar
respiratuar distres sendromu 29/53
prematiirite 16/53
konjenital pnomoni 9/53
nekrozitan enterokolit 3/53
intraventrikiiler kanama 3/53
pnomotoraks 3/53
mekonyum aspirasyonu 3/53
yenidoganin gegici takipnesi ~ 2/53
Invazif girisimler siire (giin)
umblikal kateter 47/53  12.347.1
orogastrik sonda 45/53  18.7+12.
mekanik ventilasyon 30/53  13.7+13.
toraks tiipii 3/53 13.3£29
periton diyalizi 1/53 35

Yogun bakim biriminde yatis £ SD (giin) 21£15.0
Yenidogan biriminde toplam yatig + SD (giin) 23.61£207

CTF: Cerrahpasa Tip Fakiiltesi
KNSD: Normal spontan dogum /

feksiyonlarla iligkileri, biyotip ve diren¢ profilleri arastiril-
mistir. GSBL yapiminin belirlenmesinde ¢ift disk sinerji
yontemi ile E-test® ESBL (AB BIODISK Solna, Sweeden)
CT/CTL, TZ/TZL kitleri karsilastirilmistir.

Yontemler

Arastirma Istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiil-
tesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 Yenidogan Yogun Bakim
ve Ozel Bakim Servislerinde 4 Nisan-31 Aralik 2001 tarih-
leri arasinda yatan yenidogan grubunda yapildi. YYBB’ye
kabul edilen 0-3 giinliik 53 yenidogan calisma grubuna
alindi. Serviste 4 giinden az kalan olgular, siirveyans igin
yeterli siire olmadig: diisiiniilerek calisma dis1 birakildi.
Kolonizasyon kiiltiirleri dogum sonrast ilk 24 saat, 4. giin,
1. hafta ve yogun bakimda kaldiklar siire boyunca haftada
bir giin ¢alisildi.

Kolonizasyonu saptamak i¢in ekiivyon ile burun, agiz,
kasik, digki ve mekanik ventilasyon altindaki hastalardan
endotrakeal aspirasyon (ETA) ornekleri incelendi.

Oral kavite kiiltiirleri ekiivyonun yanak mukozasinda,
damakta ve dil lizerinde hafifce gezdirilmesiyle, koltuk alt1
ve burun siiriintiileri ekiivyon steril serum fizyolojik soliis-

/ Tablo 2. Kiiltiir Orneklerinin Dagilimi \
Ornek K.pneumoniae
Alindig Yer Sayisi Ureyenler (%)
Ag1z 218 104 (47.7)
Diski 219 92 (42.0)
Burun 218 38 (17.4)
ETA 91 11 (12.0)
Endotrakeal kateter 55 6 (10.9)
Umblikal kateter 56 4(7.1)
Kasik 218 4
Hemokiiltiir 128 1
Yara 1 1
Idrar 1 0
Periton sivisi 1 1
Goz 4 2
KToplam 1210 264 (21.8) /

/ Tablo 3. K. pneumoniae Kolonizasyonunun Gﬁnler(ﬁ

Gore Dagilim
Kolonize Olan
Giinler Bebek Sayisi Oran (%)
0. giin 2/47 )
4. giin 14/53 30)
7. giin 28/47 (53)
14. giin 20/35 (57)
21. giin 18/24 (75)
28. giin 12/14 (86)
35. giin 10/11 on

/

yonuna daldirildiktan sonra kiiltiir alinan bolgede dairesel
hareketlerle gezdirilerek alindi; tasiyici besiyeri (Venturi
Transystem, Copan) ile laboratuvara ulastirildi. Digkir or-
nekleri Cary-Blair Transport Medium (Oxoid) ile laboratu-
vara tagindi. Ornekler %5 koyun kanli Columbia agar1 ve
MacConkey agarma ekildi.

ETA o6rnekleri kolonizasyon kiiltiirleri ile ayni giinlerde
ve hastada pnomoniden siiphelenildigi durumlarda alindi.
Aspirasyon sivilar steril tiiplere aliip laboratuvarda vor-
tekslendikten sonra semikantitatif yontem ile ¢ikolata aga-
rina, azaltma yontemi ile %5 koyun kanli Columbia agari
ve MacConkey agarina ekildi (17,18). Kan 6rnekleri, BAC-
TEC Pediplus 9247 (Becton Dickinson) siselerine inokiile
edildi. Klinik kriterlerle birlikte kan kiiltiirlerinde iireme ol-
mas1 durumunda “sepsis” tanist konuldu. Bunlarin diginda
hastadan ¢ikarilan tiim endotrakeal ve umblikal kateter 6r-
nekleri, beyin-omurilik sivist (BOS), idrar, lokal apse ve
yara yeri, goz siirtintiisii ornekleri, klinikten gelen istekler
dogrultusunda standardlara uygun olarak c¢alisildi.

Klebsiella tiirlerinin hastalara yayilmasindaki kaynakla-
11 gostermek icin 358 tibbi ekipman ve ¢evre siiriintii ornek-
leri (kuvozler, respiratorler, bakim tepsileri, tedavi ekip-
manlari, mobilya ve aksesuarlar) ile yogun bakim birimi ¢a-
lisanlariin 30 el kiiltiirii calisildi. Steril serum fizyolojik
icine daldirilan ekiivyonlar, ¢cevre yiizeyleri iizerinde daire-
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/ Tablo 4. K. pneumoniae Kokenlerinin Biyotip Dagilimi

~

o

Biyotip 1 Biyotip 2 Biyotip 3  Biyotip 4 Biyotip 5
Deneyler Substratlar Reaksiyon/Enzimler n=202 n=19 n=15 n=14 n=14
CiT Sitrat Sitrat utilizasyonu +) ) ) +) +)
ADH Arginin Arginin dehidrolaz ) ) -) ) )
ODC Ornitin Ornitin dekarboksilaz ~ (-) ) ) ) )
LDC Lizin Lizin dekarboksilaz (+) (+) (+) (+) )
ONPG Orto-nitro- fenil- Beta-galaktozidaz (+) (+) (+) +) +)
b-D-galaktopiranidaz
H,S Sodyum tiyosiilfat ~ H,S yapimi ) ) ) -) )
IND Triptofan Indol yapimi ) ) ) -) )
URE Ure Ureaz (+) ) +) ) (+)
VP Sodyum piriivat Asetoin yapimi +) +) +) (+) +)
ESC Eskiilin Eskiilin hidrolizi (+) (+) (+) (+) +)
MAL Malonat Fermentasyon +) +) +) +) +)
GLU Glukoz Fermentasyon +) +) +) +) +)
SOR Sorbitol Fermentasyon +) +) (+) (+) +)
RHA Ramnoz Fermentasyon (+) (+) +) +) (+)
SUK Sukroz Fermentasyon (+) (+) (+) (+) +)
ARA Arabinoz Fermentasyon +) +) +) +) +)
MAN Mannitol Fermentasyon (+) (+) +) +) (+)
MEL Melobiyoz Fermentasyon (+) (+) +) +) (+)
INO Inozitol Fermentasyon +) +) +) +) (+)
NO,;-NO, NO, yapimi N, gazi olugmasi +) +) (+) (+) +)

%

sel hareketlerle dondiiriildiikten sonra tasiyict besiyeri
(Venturi Transystem, Copan) ile laboratuvara ulastirildi. El
kiiltiirleri icin, 50 ml %0.1 Tween 80’li 0.075 fosfat tampo-
nu soliisyonu konulmus steril idrar torbalarinin agizlar kisi
basinda kesildikten sonra, Kisinin eli bilege kadar torba igi-
ne sokulup, el parmaklart ve el ici ovusturularak Ornek
alinmasi saglandi. Torbadaki sivi, torbanin agzi kapatilip
bir dakika calkalandiktan sonra steril kapakl tiiplere aktari-
larak 15 saniye vortekslendi. Cevre drnekleri ve 50’ser ml
hacminde el kiiltiirii 6rnekleri kanli agar, cikolata agar ve
MacConkey agarina ekildi.

Saf kiiltiirii elde edilen Gram-negatif ¢comaklarin biyo-
kimyasal 6zelliklerine dayanarak biyotiplendirmeleri yapil-
di. Konvansiyonel yontemlerle ¢aligilan tiim bakterilerin tiir
tanim1 Sceptor System Enteric MIC/ID Panel (Becton Dic-
kinson Microbiology Systems, Maryland, USA) ile dogru-
land1.

Antibiyotik duyarlilik testleri National Committee for
Clinical Laboratory Standards (NCCLS) onerilerine gore
uygulandi (19). Duyarlilik testleri icin ampisilin (AMP) 10
mg, amoksisilin-klavulanik asid (AMC) 20/10 mg, siprof-
loksasin (CIP) 30 mg, amikasin (AK) 30 mg, gentamisin
(CN) 30 mg, tobramisin (TOB) 10 mg, netilmisin (NET) 30
mg, sefepim (FEP) 30 mg, sefotaksim (CTX) 30 mg, sefta-
zidim (CAZ) 30 mg, sefoperazon-sulbaktam (SCF) 75 mg
sefoperazon ve imipenem (IMP) 10 mg, meropenem
(MEM) 10 mg, aztreonam (ATM) 30 mg diskleri kullanildi.

NCCLS onerilerince 30 pg CAZ zonunun <22 mm, 30
pg CTX zonunun <27mm, 30 pg ATM zonunun <27 mm ol-
masi siipheli GSBL yapimi olarak degerlendirildi ve ¢ift
disk sinerji testi ile GSBL yapimi arastirildi. Bunun igin
AMC diskinin etrafina merkezden merkeze 2-3 cm olacak
sekilde CAZ, CTX, ATM diskleri yerlestirildi. Bu ii¢ an-

tibiyotik diskinin inhibisyon zonunun AMC’ye bakan yiizii-
niin geniglemesi ya da bu disklerle AMC arasinda inhibis-
yon zonu olmamasi, GSBL yapimi olarak degerlendirildi.
Zon caplarinin diskler arasinda sinerji belirlenemeyecek ka-
dar dar oldugu durumlarda (<15 mm) diskler arasindaki
uzaklik 2 cm olacak sekilde test tekrarlandi (20,21).

Cift disk sinerji testi ile tespit edilen GSBL yapimi
E-test® ESBL (AB BIODISK, Solna, Sweden) kitleri ile
kargilagtirildi. Uretici firmanm onerileri dogrultusunda
E-test® ESBL TZ/TZL (seftazidim/seftazidim-+klavulanik
asid) ve CT/CTL (sefotaksim/sefotaksim-+klavulanik asid)
duyarlilik oranlarinin =8 olusu, yani sira fantom zon olus-
masl, elips yapisinin bozulmasi GSBL pozitifligi olarak
kabul edildi.

Istatiksel hesaplar, Statview II programu ile c2, Student
t, regresyon, multipl lojistik regresyon testleri kullanilarak
yapildi. p<0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul
edildi.

Sonuglar

YYBB’de calismaya dahil edilen 53 bebegin 42’si dog-
duklart giin, bir bebek dogum ertesi birinci giin, iki bebek
ikinci giin ve sekiz bebek ligiincii giin izlenmeye alinmuigtr.
Hasta grubuna ait ozellikler Tablo 1’de goriilmektedir.

Orogastrik sonda kullanilarak 45 bebek beslenmistir.
Bunlarin 42’si anne siitii, licii mama ile beslenmistir. Uc be-
bek biberonla anne siitii almis, ti¢ bebek ise sindirim yoluy-
la hi¢ beslenememistir. Beslenme baglangici ortalama 3.1+
2.9 (1-18) giindiir.

Caligma siiresince yenidogan bebeklere ait toplam 1210
kiiltiir 6rne8i degerlendirilmis, bunlarn 264’iinde K. pne-
umoniae iretilmistir (Tablo 2). Bu bakteri dort bebekte no-
zokomiyal pnomoni, bir bebekte sepsis ve nozokomiyal
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/” Tablo 5. K. pneumoniae Kokenlerinde Saptanan Direnc¢ Profilleri N
Direnc profilleri (%) AMP CAZ CTX NET TOB CN AK CIP SCF FEP ATM IPM
Direng profili 1 (58.3) R R S R R R N S S S R S
Direng profili 2 (129) R R R R R R S S S S R S
Direng profili 3 4.8) R R R S R R S S S S R S
Direng profil 4 8.0) R R R R R R R S R R R S
Direng profili 5 9.6) R R R S S S S S S S R S
Direng profili 6 24) R R R S R R R S S S R S
Direng profili 7 24 R R S S R R S S S S R S

(1.6) R R R R R R R R S R R S

_ Direng profili 8

%

pnomoni, bir bebekte kateter giris yeri infeksiyonu ve peri-
tonit olmak {iizere toplam 6 bebekte (%11.3) nozokomiyal
infeksiyona yol agmustir. Lojistik regresyon yontemi ile ya-
pilan istatistiksel analizlerde, beslenmeye gec baslanmasi,
mekanik ventilasyon varlig1 ve bunun siiresi ile nozokomi-
yal infeksiyon riskininin arttig1 saptanmistir.

Calismamiza dahil olan 53 bebekten 48’inin en azindan
bir defa K. pneumoniae ile kolonize oldugu tespit edilmis ve
kolonizasyonun giinler i¢inde artti1 saptanmistir (Tablo 3).
Kolonizasyon baslangici ortalama 5.3 £3.2 giin bulunmustur.
Normal spontan yolla dogma ve yogun bakim biriminde ki-
sa siireli kalig ile K. pneumoniae kolonizasyonu gelismeden
taburcu olma arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki belir-
lenmistir. Diisiik dogum agirlig1, prematiirite, antibiyotik kul-
lanimi, invazif islemlerin uygulanisi ile kolonizasyon gelisi-
mi arasinda istatistiksel iliski kurulamamuistir.

K. pneumoniae kokenlerinin biyokimyasal karakterleri-
ne gore beg biyotipinin oldugu saptanmustir. Biyotip 1 %77,
biyotip 2 %7, biyotip 3 %6, biyotip 4 ve 5 %5 oraninda be-
lirlenmigtir (Tablo 4).

Disk difiizyon yontemiyle yapilan antibiyogramlara go-
re K. pneumoniae kdkenlerinde sekiz adet direng tipi goriil-
miistiir (Tablo 5).

Izole ettigimiz tiim kokenlerin AMP, CAZ ve ATM’ye
diren¢ olduklar1 ve GSBL yaptiklar1 saptanmistir. CAZ ve
CTX’e ayn1 anda direngli %39.3 oraninda koken bulunmus-
tur. Cift disk sinerji yontemi ile E-test® ESBL TZ/TZL ve
CT/CTL stripleri arasinda GSBL varligin1 saptamada her-
hangi bir fark saptanmamistir. Bu kokenlerin %86.8°1 CN,
TOB ve NET e ayn1 anda direng gostermistir (direng profi-
li 1,2, 8). CN, TOB, NET ve AK’ye ayn1 anda direncli ko-
kenlerin oran1 orani %8.1°dir (direng profili 4,6). Sadece
CN ve TOB’a direncli kokenlerin orant %4.9 (direng pro-
fili 3), hicbir aminoglikozide diren¢ saptanmayan koken
orani ise %9.8’dir (direng profili 7).

Cevre orneklerinden ortak kullanilan 1 stetoskopta, ay-
rica 2 hemgirenin elinde K. pneumoniae iiretilmistir. Stetos-
koptan ve bir hemsireden izole ettigimiz 2 kdken direng
profil 2’ye, diger koken direng profil 5’e aittir.

Calismanin yapildigi YYBB’de respiratuar distres send-
romu, konjenital pnomoni gibi infeksiyon gelisme riski
yiiksek olan 23 bebekte AMP-NET kombinasyonu birinci
basamak tedavi olarak kullanilmistir. Dort hastada birinci
basamak antibiyotik olarak CTX se¢ilmistir. Bu hastalar di-
ger merkezlerden sevk edilen ve tedavilerine servise kabul
edildikleri sirada baslanmig olan olgulardir. AK-SCF kom-
binasyonu ikinci basamak tedavisi olarak nozokomiyal

pnomonti, sepsis ya da indiiklenebilir b-laktamaz klinik sep-
sis tanis1 konulmusg 12 hastada kullanilmigtir. Ancak GSBL
ya da indiiklenebilir b-laktamaz (IBL) yapan bakterilerle
infeksiyon oldugu kanitlandiginda iki hastada IPM tedavi-
sine gecilmistir. Ayrica bir bebekte flukonazol tedavisi ge-
rekmistir.

Irdeleme

Yenidogan ve 6zellikle prematiire bebekler, immiin sis-
tem matiirasyonlarinin tam olmayisina bagli olarak infeksi-
yonlara daha duyarhdir. YYBB’de bakim ve tedavilerdeki
gelismelere bagh olarak, ¢cok diisiik dogum agirlikli bebek-
ler ve agir hasta bebekler yasam sansina kavusmustur. An-
cak hastanede kalis siirelerinin uzamasi, invazif girisimlerin
cogalmasi gibi nedenlerle infeksiyona maruz kalma riskleri
artmisti. Y YBB’ de bakilan bebeklerde antibiyotik tedavi-
leri, anneyle sinirli iletigim, beslenmenin gecikmesi gibi ne-
denlerle normal flora gelisimi de gecikmekte, bunun yerini
yogun bakim servisinin direncli bakterileri almaktadir. Her
YYBB kendine 6zgii bir endemik floraya sahiptir. Bu flo-
rayla kolonize bebekler ve saglik calisanlar1 daha sonra ge-
lenlere kaynaklik ederler (22).

YYBB’de Klebsiella kokenleri ile gelisen salginlar ol-
dukga sik goriilmektedir (3-8). Bu salginlarin tanimlanma-
sinda molekiiler yontemlerin kullanimi giderek ¢cogalmak-
tadir. Otkun ve arkadaglari (7), bir ay icerisinde goriilen ye-
di septisemi olgusunun ayni klonla yayilan K. pneumoniae
kokenleri ile olustugunu saptamistir.

Venezia ve arkadaglari (23), 1995 yilinda K. oxyfoca ile
kolonize olan 63 bebegin 48’inde CAZ’e direncli ayni klo-
nun yayildigini saptamig ve GSBL direncinin SHV-5 geniy-
le yayildiginm belirlemislerdir.

Calismamiz sirasinda herhangi bir salgin verisi olmadi-
&1 halde 53 bebegin 48’inin K. pneumoniae ile kolonize bu-
lunmasi oldukga dikkat ¢ekicidir. YYBB’de yapilan calisg-
malarda direngli Gram-negatif comaklarla gelisen koloni-
zasyonlarin agir hastalig1 olan, prematiire ve antibiyotik
tedavisi alan bebeklerde daha yiiksek oranda oldugu bildi-
rilmektedir (24,25). Bertholot ve arkadaglar1 (4), K. oxyto-
ca salgini sebebiyle yaptiklari bir kolonizasyon ¢alismasin-
da, tiim bebeklerin ¢ogul direncli Gram-negatif comaklarla
kolonize olduklarini saptamislar, kolonize olmak ya da ol-
mamakla ilgili istatistiki veri elde edemediklerini bildir-
mislerdir. Bizim ¢alismamizda yogun bakimda yalnizca ki-
sa siire kalan 5 bebegin kiiltiir 6rneklerinden K. pneumoni-
ae liretilmemistir. Ortalama kolonizasyon giiniiniin 5.3£3.2
olmasi yogun bakimda kalig siiresinin kolonizasyonu belir-
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lemede en onemli faktér oldugunu ortaya koymaktadir.
Gram-negatif comaklarin orogastrik sonda, endotrakeal tiip
gibi kaygan yiizeylerde glikokaliks tabakasi olusturarak
yerlesmeleri ve bu tabaka nedeniyle antibiyotiklerden etki-
lenmemeleri, kolonizasyonlarin1 kolaylastirmaktadir (17).
Calismamiza dahil olan bebeklerde ortalama beslenmeye
baglama giiniiniin 3.1£2.9 ve ortalama kolonizasyon giinii-
niin 5.3+3.2 olmasi, bu bebeklerin %88.6’sinin orogastrik
sonda ile beslenmeleri orogastrik sonda kullanimiyla kolo-
nizasyon iligkisini ortaya koymaktadir. Buna karsilik nere-
deyse tiim bebeklerde K. pneumoniae kolonizasyonu gelis-
tigi halde, ancak agir hastalig1 olan ve bu sebeple yogun ba-
kim biriminde uzun siire kalarak invazif girisimlere maruz
kalan bebeklerde infeksiyon gelismistir.

Calismamiz sirasinda g¢evre ve el kiiltiirii drneklerin-
den saptadigimiz K. pneumoniae tiirlerinin direng profille-
rinin kolonize olan kdkenlerle benzerlik gostermesi capraz
kolonizasyonlarin bu birimde 6nemli oldugunu diisiindiir-
mektedir.

Calistigimiz birimde higbir bebegin tedavisinde seftazi-
dim kullanilmadig1 halde tim K. pneumoniae kokenleri,
ampisilin, seftazidim ve aztreonama direngli olup, tiimii
GSBL olusturmustur. Literatiirii taradigimizda bizim verile-
rimizde oldugu gibi %100 oraninda GSBL yapimina rast-
lanmamustir. Kokenler arasinda saptadifimiz biyotip ve di-
ren¢ benzerligi, olasilikla bir ya da iki klonun, hastadan
hastaya yayilim sonucu g¢alistigimiz birimin floras: haline
geldiklerini diisiindiirmektedir. Ancak molekiiler biyolojik
calismalarla bu verilerin dogrulanmasi gerekmektedir. Bu
tiir aragtirmalarda kokenlerin klonal 6zelliklerini tanimla-
makta son derece yararli olan “pulsed field gel electropho-
resis” yontemine, kurumumuzda uygulanmadi§indan ve
yiiksek maliyetinden dolay1 bagvurulamamustir.

Cogu kez TEM ve SHV enzimlerinin mutasyonu sonu-
cu olusan GSBL enzimleri tiiredikleri enzimlerin etkileme-
digi seftazidim, sefotaksim, seftriakson, gibi antibiyotiklere
farkli diizeyde direng olustururlar. Ancak TEM-7, TEM-10,
TEM-26 gibi baz1 enzim tiplerini salgilayan kokenler ticiin-
cii kusak sefalosporinlere in vitro duyarli olarak bulunabi-
lirler (15). Cesitli merkezlerden edinilen seftazidime di-
rengli K. pneumoniae kokenleriyle 1999 yilinda yapilan bir
calismada, Tiirkiye’de bu tiiriin GSBL yapimindan SHV-5
enzimlerinin sorumlu oldugu tespit edilmistir (26). Bizim
kokenlerimizde GSBL yapimindan SHV-5 enziminin so-
rumlu olmasi, %39.3 oraninda sefotaksime direng gosteren
kokenlerin ise TEM-26 enzimini icermeleri olasidir.

Ulkemizde yapilan degisik calismalarda hastane infek-
siyonu etkeni olan K. pneumoniae kokenlerinde %61-89
arasinda GSBL pozitifligi belirlenmistir (7,12,20,27).

Aminoglikozidlere direng gelistiren enzimlerin ila¢ spe-
sifitesi degiskendir ve bakteriler bircok aminoglikozid mo-
difiye edici enzim olusturabilirler. Bu enzimler birden faz-
la aminoglikozidi inaktive edebilmektedir (14). Over ve
arkadaglar (28), lilkemizde K. pneumoniae kokenlerinde en
stk goriilen aminoglikozid direnc¢ profilinin gentamisin,
tobramisin, netilmisin ve amikasine ayni anda diren¢ oldu-
gunu, gentamisin, tobramisin, netilmisine ayni anda direnc-
li kokenlere ise %4 oraninda rastlandigini bildirmiglerdir .
Bizim ¢alismamizda %86.8 oraninda gentamisin, tobrami-

sin ve netilmisine direncli kokenlerin goriilmesi ampisi-
lin+netilmisin kombinasyonunun ¢ok sik kullanilmasina,
amikasin direncinin az goriilmesinin ise amikasin+sefope-
razon-sulbaktam kombinasyonunun ¢ok sinirl kullaniima-
sina baglanabilir.

Kokenlerimizde diger calismalarla direng profilleri aci-
sindan goriilen farkliliklar, bizim tek bir birimde calismig
olmamiza ve kokenlerimizin ayni klona ait olmasina bag-
lanabilir. Calistigimiz birimde antibiyotik kullanimina gos-
terilen 6zene ragmen ampisilin netilmisinin profilaktik ola-
rak sik uygulanmasi, muhtemelen diren¢ mekanizmalarinin
secilmesine yol agmustir.

Son yillarda infeksiyonlarin tedavisinde kullanilmak
tizere gelistirilen antibakteriyel ajanlarin sayisinda goriilen
hizli artiga paralel olarak bakterilerde g¢esitli yollarla direng
mekanizmalarini ¢ogaltmaktadir. Bu sebeple infeksiyon se-
bebi olan bakterilerin duyarliliginin belirlenmesi ve antibi-
yotik secimlerinin duyarlilik paternine uygun olarak yapil-
mas1 gerekmektedir. YYBB’de bakilan bebeklerin infeksi-
yonlara kargt savunmasiz konumlari hizla ampirik antibiyo-
tik tedavisine baslanmasini zorunlu kildig1 i¢in yogun ba-
kim biriminin florasimin belirlenmesi ampirik antibiyotik
protokoliiniin se¢imi icin gereklidir. Ancak tedavi rejimleri
vazgecilmez olmamaly, kiiltiir sonuclarina gore tedavide ge-
rekli degisiklikler yapilmalidir. Belli bir antibakteriyel teda-
vi protokoliiniin siirekli uygulanmasi, diren¢ mekanizmala-
rinin secilmesine yol agabilmektedir.

Bu denli yogun K. pneumoniae kolonizasyonunun era-
dikasyonunun nasil saglanacagi 6nemli bir sorundur. Kleb-
siella salginlarinin kontroliinde el temizliginin, eldiven kul-
laniminin, dezenfeksiyon ve strelizasyon islemlerinin titiz-
likle uygulanmasiyla basarili sonuglar alindig: bildirilmig-
tir (3,4,29). Royle ve arkadaslar1 (30), el yikamanin siklas-
tirllmasi ve geg sepsislerde antibiyotik tedavisinin imipe-
nem ve vankomisine degistirilmesiyle, van der Zwet ve ar-
kadaslar1 (9) ise gentamisin kullanimini amikasine degisti-
rerek K. pneumoniae salgininin kisa siirede oniine gegebil-
diklerini bildirmiglerdir (9). Macrae ve arkadaglart (1),
YYBB’yi kapatmadan K. pneumoniae salgimini sonlandira-
manuslardir.

Calismamizin sonuclart yogun bakim birimi personeli-
ne sunulmus, el yikama onlemlerinin artirilmasi, her hasta
icin eldiven kullanilmas1 ve eldiven cikarildiktan sonra el
yikanmasi gibi onlemler onerilmistir. Ancak 2002 Mayis
ayinda Universitemizde yasanan 6denek sikintis1 ve perso-
nel yetersizligi nedeniyle YYBB yedi ay kadar kapatilmis,
Ocak 2002’den itibaren yaptigimiz taramalarda bu bakteri-
nin kolonizasyonu saptanmamuistir.
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