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ÖZET 

YOĞUN BAKIM ÜNİTELERİNDE İZLENEN HASTALARIN REKTAL 

SÜRÜNTÜ ÖRNEKLERİNDE KARBAPENEM DİRENÇLİ KLEBSİELLA 

PNEUMONİAE KOLONİZASYONUNUN ARAŞTIRILMASI 

Selvi YENER 

Yüksek Lisans Tezi, Mikrobiyoloji Anabilim Dalı  

Tez Danışmanı Dr. Öğr. Üyesi Emel ÇALIŞKAN 

Temmuz 2019, 46 sayfa  

 

Klebsiella pneumoniae, Enterobacteriaceae ailesinden Gram negatif, hareketsiz, 

sporsuz ve kapsüllü bir bakteridir. İnsanlarda üst solunum yolu ve dışkı florasında 

bulunan bir bakteri olduğu için uygunsuz koşullar karşısında fırsatçı patojen olarak 

açığa çıkmaktadır. Bu nedenle hastane enfeksiyonlarından sorumlu bir bakteridir. 

Yoğun bakım veya hastanede uzun süre kalma, yetersiz bağışık yanıt, invaziv araç 

kullanımı ve çoklu antibiyotik kullanılmasının dirençli suşların oluşmasını 

kolaylaştırdığı bilinmektedir. Karbapenem dirençli Klebsiella pneumonaie (KDKP) 

enfeksiyonlarının önlenmesinde rektal sürüntü örneklerinin taranarak pozitif hastaların 

izole edilmesi önerilmektedir. Bu çalışmada, yoğun bakım ünitelerinde 72 saat ve üzeri 

yatışlarda hastaların laboratuvara gönderilen rutin rektal sürüntü örneklerinde KDKP 

suşlarının araştırılması, hastaların risk faktörlerinin kolonizasyon ile ilişkisinin 

değerlendirilmesi ve elde edilen sonuçlar ile alınması gereken tedbirler konusunda yol 

gösterici olunacağı düşünülmüştür. Çalışmada Kasım 2014 Kasım 2015 tarihleri 

arasında Düzce Üniversitesi Sağlık Uygulama ve Araştırma Merkezi yoğun bakım 

ünitelerinde, 72 saat ve üzeri süre ile yatan ve yatışları devam eden hastalardan alınan 

rektal sürüntü örnekleri retrospektif olarak incelenmiştir.  Mikrobiyoloji laboratuvarına 

rutin olarak gönderilen 190 hastadan alınan 287 rektal sürüntü örneği, Eosine Methylen 

Blue (EMB) agar ve % 5 koyun kanlı agara ekildikten sonra 36°C’ de inkübe edilmiştir. 

Besiyerinde üreyen Gram negatif bakterilerin identifikasyonu konvansiyonel yöntemler 

ve/ veya Vitek 2 otomotize sistem ile yapılmıştır. Klebsiella pneumoniae olarak 

saptanan suşların imipenem, meropenem ve ertapenem duyarlılığı disk diffüzyon 

yöntemi ile incelenerek dirençli suşlar agar gradient test ve/veya vitek 2 otomotize 

sistem ile değerlendirilmiştir. Hastalara ait veriler, hastane otomasyon sistemi ve/veya 

dosya taraması ile tespit edilmiştir. Sonuç olarak, çalışmamızda kan transfüzyonu 

uygulanması, total paranteral nutrisyon uygulaması ve glikopeptid grubu antibiyotik 

kullanımının KDKP kolonizasyonu açısından önemli risk faktörleri olduğu saptanmıştır. 

Santral venöz kateter uygulamasının ise yenidoğanlar için KDKP kolonizasyonunda 

ayrı bir risk oluşturduğu görülmüştür. Dirençli bakteri kolonizasyonlarını önlemek için 

gerekli tedbirlerin alınması, hasta izolasyonlarının sağlanması ve eğitimlerin düzenli 

olarak yapılması gerekmektedir. 

 

Anahtar Sözcükler; Karbapenem dirençli Klebsiella pneumonıae, yoğun bakım 

ünitesi, kolonizasyon 
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ABSTRACT 

INVESTIGATION OF CARBAPENEM RESISTANT KLEBSIELLA 

PNEUMONIAE COLONIZATION IN RECTAL SWAB SAMPLES OF 

PATIENTS FOLLOWED IN INTENSIVE CARE UNITS 

 

Selvi YENER 

Master Thesis, Department of Microbiology 

Thesis Advisor Lecturer Emel ÇALIŞKAN 

July 2019, 46 pages 

 

Klebsiella pneumoniae is a Gram negative, immobile, non-spore and encapsulated 

bacterium belonging to the Enterobacteriaceae family. Since it is a bacterium found in 

the upper respiratory tract and faecal flora in humans, it emerges as an opportunistic 

pathogen in unfavorable conditions. So, it is one of the important agents for causing 

nosocomial infections. It is known that hospitilisation in intensive care or prolonged 

hospitilisation in other clinics,  immune deficiency, invasive interventions and multiple 

and long-term antibiotic usage facilitate the formation of resistant strains. For 

prevention of Carbapenem-Resistant Klebsiella pneumonaie (CRKP) infections, it is 

recommended to screen positive rectal swabs and isolate positive patients. In this study 

we collected the data of rectal swab samples from patients who hospitalized 72 hours 

and more in ICU units in Düzce University Health Application and Research Center 

between November 2014 and November 2015 were analyzed retrospectively. This study 

may be a guide for establishing the relation between patient risk factors and KDKP 

colonization and taking steps for preventation. A total of 287 rectal swab specimens 

from 190 patients routinely referred to the microbiology laboratory were inoculated on 

Eosine Methylen Blue (EMB) agar and 5% sheep blood agar and incubated at 36 °C. 

The identification of Gram negative bacterial growth in the medium was carried out by 

conventional methods and / or by Vitek 2 automated systems. Imipenem, meropenem 

and ertapenem susceptibility of strains detected by disc diffusion method and resistant 

strains were evaluated by agar gradient test and / or vitek 2 automated system. Data of 

patients were determined by data recorded in hospital automation system and / or file 

scanning. In our study, blood transfusion and total parenteral nutrition (TPN) 

applications and glycopeptide group antibiotic use were found as important risk factors 

for CRKP colonization. Central venous catheter application poses a separate risk for 

neonatal colonization. Necessary precautions should be taken to prevent resistant 

bacterial colonization, patient isolation and trainings should be done regularly. 

Keywords: Carbapenem-resistant Klebsiella pneumoniae, intensive care unit, 

colonization 
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1.GİRİŞ ve AMAÇ 

Nozokomiyal enfeksiyonlar, morbidite ve mortalitesi yüksek enfeksiyonlar olduğundan 

hem hastanede kalış süresini uzatmakta hem de tedavi maliyetlerini önemli oranda 

yükseltmektedir. Hastanelerin yoğun bakım üniteleri (YBÜ)’nde diğer birimlere göre 

girişimsel işlemlerin sık yapılıyor olması antibiyotik direnci yüksek bakterilerin de daha 

sık görülmesine neden olmaktadır.  Hastane enfeksiyon insidansına bakıldığında tüm 

hastane genelinde % 5-10 oranında saptanırken YBÜ’nde % 20-25 olarak karşımıza 

çıkmaktadır.
1,2

 

Klebsiella pneumoniae, Enterobacteriaceae ailesinden Gram negatif,  hareketsiz, 

sporsuz ve genellikle kapsüllü bakterilerdir. Doğada yaygın olarak bulunurlar. İnsan 

mikrobiyotasında üst solunum yolu ve bağırsaklarda bulunması nedeniyle endojen 

kaynaklı bir fırsatçı patojen olarak görülebilmektedir. Bu nedenle hastane 

enfeksiyonlarından sorumlu bir bakteridir. Kemoterapötiklere dirençli suşlar tedavide 

zorluklar çıkarttığı için bakterinin önemi son yıllarda daha da artmıştır.
3

  

Dünya genelinde Genişletilmiş spektrumlu β-laktamaz (GSBL) üreten Klebsiella 

pneumoniae suşları pekçok salgına sebep olmuştur. Bu nedenle GSBL üreten Klebsiella 

pneumoniae enfeksiyonlarında tedavide ilk seçenek olarak karbapenemler yaygın 

şekilde kullanılmıştır. Fakat 1996 yılında ilk karbapenem dirençli Klebsiella  

pneumoniae (KDKP) tespit edildikten sonra 2001-2011 yılları arasında karbapenem 

dirençli suşlar %1,6’dan %10,4’e hızlı bir şekilde artış göstermiştir.
4 

 Yoğun bakım 

veya hastanede uzun süre kalma, yetersiz bağışık yanıt, invaziv araç kullanımı ve çoklu 

antibiyotik kullanılmasının dirençli suşların oluşmasını kolaylaştırdığı bilinmektedir. 
5, 

6,7
 Sıklıkla çoklu ilaç dirençli olan bu izolatlar için tedavi seçeneği son derece kısıtlıdır. 

Karbapenem dirençli Klebsiella pneumonaie enfeksiyonlarının önlenmesinde rektal 

sürüntü örneklerinin taranarak pozitif hastaların izole edilmesi önerilmektedir.
8,9 

Bu 

araştırmada yoğun bakım ünitelerinde 72 saat ve üzeri süre ile yatan hastaların 

laboratuvara gönderilen rutin rektal sürüntü örneklerinde KDKP suşlarının 

kolonizasyonunun araştırılması, hastaların risk faktörlerinin kolonizasyon ile ilişkisinin 

değerlendirilerek, alınması gereken tedbirler konusunda yol gösterici olması 

amaçlanmaktadır. 
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1. Yoğun Bakım Enfeksiyonları 

Hastane enfeksiyonları, hastaların hastaneye başvuru sırasında kuluçka döneminde 

olmayan, yatışından 48-72 saat sonra gelişen veya hastane kaynaklı olmasına rağmen, 

bazen taburcu olduktan sonra ortaya çıkabilen enfeksiyonlardır.
10,11 

Yoğun bakım 

üniteleri, durumu ağır olan hastaların yakın takip edildiği, her türlü yaşamsal desteğin 

verildiği ve üstün tıbbi cihazların kullanıldığı yüksek maliyetli ünitelerdir. Yoğun bakım 

ünitesinde gelişen enfeksiyonlar, hastane genelinde ortaya çıkan enfeksiyonlara oranla 

5-7 kat daha fazladır.
12,13 

Yoğun bakım ünitelerinde takip gerektiren hastalara ait 

sorunların daha karmaşık hale gelmesi, teknolojiyle birlikte invaziv girişimlerin 

çeşitliliği, yoğun bakım enfeksiyonlarının etkenlerini de değiştirmektedir. Yoğun bakım 

ünitelerinde giderek artan enfeksiyonların sebebi, bu ünitelerin kompleks hale 

gelmesine, yoğun bakımda yatan hastaların immünitelerinin zayıf olmasına,  invaziv 

girişimlere ve monitörizasyona, çoklu kombine antibiyotik kullanılmasına ve 

kolonizasyon gelişen dirençli mikroorganizmalara bağlanmaktadır.
12

 Antibiyotik direnç 

oranlarının üniteden üniteye, hastaneden hastaneye farklılık oluşturduğu düşünülerek 

her hastanenin sorunlu bakterilerde direnç durumunu bilmesi, ampirik tedavide uygun 

antibiyotik protokolünü saptamak amacıyla önemlidir.
14

 Hastane genelinde üriner 

enfeksiyonlar, yoğun bakımlarda ise alt solunum yolu enfeksiyonları en sık görülen 

nozokomiyal enfeksiyonlardır.
15 

Hastane enfeksiyonlarına neden olan 

mikroorganizmalar arasında 1940’lı yıllara kadar en sık görülen etken Streptococcus 

türleri iken antibiyotiklerin kullanılmasıyla birlikte Staphylococcus türleri ön plana 

çıkmaktadır. Penisilin dirençli stafilokoklara etkili antibiyotiklerin kullanılmasıyla 

birlikte Enterobacteriaceae ailesindeki Klebsiella, Enterobacter, Escherichiae coli, 

Citrobacter, Proteus cinsleri ve Pseudomonas aeruginosa gibi Gram negatif 

bakterilerin sıklığı artmıştır. 1980’li yıllarda S. aureus ile birlikte koagülaz negatif 

stafilokok (KNS) ve enterokokların da hastane enfeksiyonlarının artışında önemli rolü 

olduğu gösterilmiştir. Ayrıca antibiyotiklerin uzun süre kullanılması nedeniyle  

mantarlar, viruslar ve protozoonlar da fırsatçı bakteriler gibi  hastane enfeksiyonu etkeni 

olarak karşımıza çıkabilmektedir.
16 
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Ülkemizdeki hastane enfeksiyonlarının çoğunluğunu Enterobacterecae ailesinin 

oluşturduğu bilinmektedir.
17

. Son yılarda bu aileye ait cinslerin, antibiyotik direncinde 

artış görülmektedir. Yaygın antibiyotik kullanımı direnç artışından sorumlu 

tutulmaktadır. Bazı türlerde genetik mutasyon nedeniyle antibiyotik direnci 

görülmektedir. Ancak hastane salgınlarına yol açan bakteriler arasında direnç genlerinin 

plazmidler aracılığıyla transferi, direncin yayılmasındaki en önemli mekanizma olarak 

karşımıza çıkmaktadır. Enterik bakterilerde tip 1 kromozomal beta laktamazlara bağlı 

üçüncü kuşak sefalosporinlere karşı giderek artan direnç oranları önemli bir sorun 

olarak görülmektedir.
16

 

2.2 Kolonizasyon ve Önemi 

Kolonizasyon, mikroorganizmanın bir vücut bölgesinde herhangi bir klinik tablo 

oluşturmadan bulunması olarak tanımlanmaktadır.  Nozokomiyal enfeksiyon 

gelişiminde iki temel faktör olarak patojen bakteriler ile gelişen kolonizasyon ve 

bozulmuş konak direnci bulunmaktadır. Enfeksiyon gelişiminde bu iki faktörün de 

birlikte yer alması gerekmektedir. Kolonizasyon için hastanede kalış süresinin uzaması 

ve durumu riskli hasta varlığı önemlidir. Antibiyotik kullanılması normal florayı 

baskılayıp patojen bakterilerle endojen kolonizasyona sebep olmaktadır. Kullanılan 

antibiyotiğin türü ve antibiyotik kullanım süresine bağlı olarak normal florada 

değişiklikler ortaya çıkmaktadır.
18

 Endojen kolonizasyon gelişmesinden sonra,  hastanın 

kendi mikrobiyotasındaki mikroorganizmalar enfeksiyon oluşturmaktadır. Tedavi 

amaçlı işlemler sırasında, mikrobiyota ile endojen kaynaklı kolonizasyonlar 

oluşabilmektedir. Endojen kolonizasyon oluşturan mikroorganizmalarla oluşan 

enfeksiyonun kontrolü güçtür. Damar içi kateter uygulamaları,  idrar sondasının aseptik 

koşullarda takılmaması gibi girişimlerde cilt florasında bulunan mikroorganizmalar, 

uygulama bölgesinden sızarak kana ve yukarıya hareket ederek idrar yollarına geçip 

enfeksiyon oluşturabilmektedir.
16 

Nozokomiyal kolonizasyonda gastrointestinal sistem, 

üst solunum yolları ve üriner sistem kaynak olabilmektedir. Bu bölgelerin 

kolonizasyonunda Klebsiella, Pseudomonas, Enterobacter, Serratia ve Candida türleri 

sık görülmektedir. Adezin reseptör etkileşimi belli bir yüzeydeki kolonizasyonu ve 

üzerinde bulunan bakterileri ifade etmekle birlikte dirençli nozokomiyal etkenler için 

önemli bir aşamayı belirtmektedir. 

                                                                                                                           5 
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Ekzojen kolonizasyon ile oluşan enfeksiyonlar çevreden bulaşma ya da çapraz bulaşma 

yoluyla olur. Çapraz bulaşmada kaynak, diğer hastalar, ziyaretçiler ve hastane 

personelidir. Hastalar, çoğunlukla sağlık personelinin elleri ile genellikle antibiyotiklere 

dirençli mikroorganizmalar ile kolonize ya da enfekte olurlar. Sağlık personeli, nadiren 

bazı patojen mikroorganizmalar için rezervuar olabilir. Örnek olarak nazofaringeal ve 

burun mukozasında Staphylococcus aureus taşıyıcılığı ve ellerin Gram negatif basillerle 

kolonizasyonu verilebilir.
19

 Çevreden bulaş ise kullanılan eşyalarla, tıbbi araçların 

uygulanmasıyla, hava, su, yiyecek ve içeceklerle olmaktadır. Çapraz kontaminasyonu 

etkileyen faktörler ise, invaziv aletlerin antisepsisinin düzeyi, ünitede yatan hasta 

sayısının fazlalığı ve yoğun bakıma başka birimlerde takip edilen dirençli bakteriler ile 

enfekte veya kolonize hastaların kabul edilmesidir.
20

 

2.3. Klebsiella Türleri ve Özellikleri 

Enterobacteriaceae familyası içerisinde bulunan Klebsiella türleri değişik biyokimyasal 

özellikler taşımaktadır. Bazı türler hareketli iken bazıları hareketsizdir. Çoğu türler 

sitrat besiyerinde ve potasyum siyanürlü (KCN) buyyonda ürerler. Hiçbiri H2S 

oluşturmazlar ve fenilalanini deamine etmezler. Birkaçı üreyi yavaş olarak hidrolize 

eder. Hepsinin metil kırmızısı reaksiyonu negatif ve Voges-Proskauer reaksiyonu 

pozitiftir. Birkaçı dışında indol yapmazlar. Barsaklarda kolonize olmaktadırlar. Üriner 

sistem enfeksiyonu, solunum sistemi enfeksiyonu, yara enfeksiyonu ve kan dolaşım 

sistemi enfeksiyonu başlıca neden oldukları enfeksiyonlardır. Bu bakteriler sağlık 

hizmeti ile ilişkili ve patojen enfeksiyonların en başta gelen etkenlerindendir.
21

 

Klebsiella cinsinde, Klebsiella pneumoniae, Klebsiella ozaenae, Klebsiella 

rhinoscleromatis, Klebsiella planticola, Klebsiella terrigena, Klebsiella ornithinolytica, 

Klebsiella granulomatis, Klebsiella trevisani ve Klebsiella oxytoca olmak üzere dokuz 

tür bulunmaktadır.
22

 Klebsiella pneumoniae hareketsiz olup, Gram boyamada geniş 

basiller şeklinde görülmektedir. Polisakkarit kapsülü sayesinde katı besiyerinde büyük, 

mukoid koloniler oluşturmaktadır. Polisakkarit kapsülü sayesinde bakteri fagositozdan 

da korunabilmektedir.
16
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2.3.1. Tarihçesi 

Klebsiella cinsi, adını 1900 lerin sonunda Almanya’da yaşamış bir mikrobiyolog olan 

Edwin Klebs’ten aldığı bilinmektedir. Daha sonraki yıllarda, genellikle ölümcül 

pnömoni tablosuna neden olan K. pneumoniae’yı, araştırmacı Carl Friedlander ayrıntılı 

bir biçimde tanımlandıktan sonra yıllarca “Friedlander basili” olarak adlandırılmıştır. 

Drancourt ve arkadaşları, 2001 yılında yayınladıkları makalede 16S rRNA ve rpoB 

genlerinin karşılaştırılmalı sekans analizleri ile Klebsiella cinsindeki taksonomik 

farklılıkları göstermişlerdir. Bu çalışma ile dokuz Klebsiella türü, heterojen özellik 

gösteren genusta 3 ayrı grupta tanımlanmıştır. 

1. Grup: Klebsiella pneumoniae subsp. pneumoniae, Klebsiella pneumoniae subsp. 

ozaenae, Klebsiella pneumoniae subsp. rhinoscleromatis, Klebsiella granulomatis, 

2. Grup: Klebsiella trevisani, Klebsiella ornithinolytica, Klebsiella planticola, 

Klebsiella terrigena, 

3. Grup: Klebsiella oxytoca,
 22

 

2.3.2. Morfoloji ve Biyokimyasal Özellikler 

Klebsiella pneumoniae sporsuz, hareketsiz, kısa uçları yuvarlak, laktoz fermantasyonu 

yapan bir bakteridir. Boyutları 1-2 μm boy ve 0.5-0.8 μm enden oluşmaktadır. Geniş 

kapsülü polisakkarit yapıdadır. Bakteriyolojik boyalarla iyi boyanan Gram negatif 

özelliktedir.
23,24

 Klebsiella suşları, tekli, ikili ya da kısa zincir halinde 

bulunabilmektedir. MacConkey, buyyon, jeloz, kanlı jeloz, Xylose Lysine 

Deoxycholate (XLD), Eosine Methylen Blue (EMB) gibi besiyerlerinde ürerler. 

Fakültatif anaeropturlar. Optimal üreme ısısı 37°C, pH’ı ise 7.0 olup K. pneumoniae 

dışındaki suşlar 4-44°C’de üreyebilirler. Kapsül oluşturma şansı optimal üreme 

ısısından daha düşük sıcaklıklarda daha fazladır. Çoğu suş geniş kapsül oluşturarak, katı 

besiyerlerinde büyük (3-4 mm), mukoid, akıcı koloniler (M kolonileri) oluşturur. 

Yüzeyde yayvan bombeli veya dik jeloz bir üreme, besiyerinin dibine doğru ise dar bir 

üreme zonu görülmekte buna çivi gibi üreme de denmektedir. Suşlar arasında kapsül 

oluşturmayanlar düzensiz ve R tipi koloniler oluştururken, bazıları daha az kapsül 

oluşturarak S tipi koloniler görünümünde olmaktadır. 
25 
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Klebsiella pneumoniae suşlarının pekçoğu neredeyse bütün şekerleri gaz ve asit 

oluşturarak parçalarlar. En geç 4 gün içerisinde nişastayı gaz oluşturarak parçalıyor 

olmaları diğer enterik bakterilerden ayırt etmektedir. İndol yapmazlar. Metil kırmızısı 

deneyi negatifken, Voges Proskauer pozitiftir. Sitratı tek karbon kaynağı olarak 

kullanırlar.  IMVIC testleri --++’ tir. Üreaz pozitif olup, jelatini eritmezler. KCN’li 

besiyerlerinde ürerler ve lizinin dekarboksile ederler kuruluğa dirençli olan Klebsiella 

türleri, uzun süre organik maddeler içerisinde kurutulduklarında canlı kalabilme 

özelliğine sahiptirler.
24 

Klebsiella türleri hücre yüzeyinde 2 tip antijen üretmektedir. 

Lipopolisakkarit yapıdaki O antijeni, diğeri ise kapsüler polisakkarit olan K antijenidir. 

Bu iki antijende patojeniteye katkı sağlar. Tanımlanan yaklaşık 77 K antijeni ve 9 O 

antijeni bulunmaktadır. İnsanlarda bilinen üç Klebsiella türü enfeksiyon 

oluşturmaktadır.
28

 

2.3.3. Epidemiyoloji ve Yaptığı Hastalıklar 

Klebsiella pneumoniae lober pnömoni etkenlerinden birisi olarak karşımıza 

çıkmaktadır. Fırsatçı patojenliği en sık, üst solunum yollarında kolonize olmuş 

bakterilerin aspirasyonu ile kronik obstrüktif akciğer hastalığı olanlarda, alkoliklerde ve 

diabetiklerde görülmektedir. Özellikle hastanede yatan, çeşitli kolaylaştırıcı faktörleri 

bulunan hastalar risk altındadır. Akciğer grafilerinde tipik lober infiltrasyon içeren 

akciğer grafileri bulunmakta olup nekrotik ve hemorajik lezyonu vardır.
23,24 

Klebsiella 

pneumoniae ayrıca enterit, menenjit (infantlarda), idrar yolu enfeksiyonları, cerrahi yara 

enfeksiyonları ve bakteriyemi gibi çeşitli enfeksiyonlara da sebep olabilmektedir. 

Klebsiella ozanae ve K. rhinoscleromatis nadir izolatlar olup K. pneumoniae’nın alt 

türleri olarak sayılır. Klebsiella ozanae, ozena adı verilen atrofik rinit türünde, K. 

rhinoscleromatis ise rinoskleromanın granülomatöz hastalık etkeni olarak 

görülmektedir. Klebsiella, nozokomiyal enfeksiyon oluşturan önemli patojenlerden 

birisidir.
21 

Nozokomiyal idrar yolu enfeksiyonlarında çoğu kez ürolojik bir inceleme 

veya uygulama sonrası oluşabilmektedir. Bakteriyemiye çok defa damar içi kateter 

uygulaması, bağırsaktan translokasyon veya akciğer enfeksiyonu neden olmaktadır. 

Klebsiella pneumoniae ile menenjit, safra kesesi enfeksiyonu, çeşitli organlarda abse 

oluşumu gibi enfeksiyonlar da meydana gelir ve organa özel klinik belirtiler 

vermektedir.
25 26,27 
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2.4 Bakterilerde Direnç Mekanizmaları 

Direnç; bir mikroorganizmanın,  antimikrobiyal ajanın yok edici veya çoğalmasını  

engelleyici etkisine karşı koyabilme kapasitesidir. Mikroorganizmanın dirençli olma 

özelliği farklı sebeplerden kaynaklanabilmektedir. Bunlar doğal direnç ya da edinsel 

direnç olarak adlandırılmaktadır. 

 

2.4.1. Doğal (İntrinsik) Direnç 

Bir türün tüm üyelerinin genetik özellikleri ve biyokimyasal özelliklerine bağlı olarak 

ilacın hedefi olan yapıyı içermemesi veya kimyasal yapısındaki farklılıklar nedeniyle 

doğal olarak bunlara karşı düşük seviyede geçirgenlik göstermesidir. Örneğin; penisilin 

gibi hedefi bakterinin hücre duvarı olan bir antibiyotiğin, hücre duvarı olmayan bakteri 

üzerinde etkili olmaması beklenmektedir. Ayrıca, antibiyotiğin yapısı nedeniyle etki 

göstereceği bakteri hücresine girememesi nedeniyle de direnç oluşmakta ve bu sebeple 

etkisini sınırlandırmaktadır. Örneğin; makrolid grubu antibiyotikler stoplazmik hedefe 

ulaşabilmek ve hücre duvarından geçebilmek için çok büyük olduklarından, Gram 

negatif bakteriler makrolid grubu antibiyotiklere doğal dirençlilerdir. 

 

2.4.2. Edinsel direnç 

Mikroorganizmadaki genetik ve biyokimyasal değişikliklerin oluşturduğu direnç 

mekanizmalarıdır. 

 

2.4.2.1. Antibiyotiğin inaktive edilmesiyle gelişen direnç 

Bu savunma mekanizması antibiyotiği değiştiren ya da bozan enzim üretimini 

içermesine bağlı olarak gelişmektedir. İnaktivasyon, hidrolitik enzimler, grup transferi 

ve redoks mekanizması ile gerçekleşmektedir. Antibiyotiğin enzimatik yoldan yıkımı ya 

da inaktivasyonu ile direnç kazanılan en önemli antibiyotik gruplarını kloramfenikol ve 

beta-laktam antibiyotikler oluşturmaktadır.
29 

 

2.4.2.2. Hedef molekül değiştirilerek oluşan direnç 

 Bir antibiyotiğin etki gösterebilmesi için etki mekanizması hangisi olursa olsun 

bakteride belirli moleküllerle birleşerek, bakterinin işlevlerini engellemesi 

gerekmektedir. Bu nedenle bakteri hücrelerinde antibiyotik için hedef olan ve 

antibiyotiğe afinite gösteren moleküller bulunmaktadır.                                      9 
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Hedef moleküllerin yapısındaki değişiklikler antibiyotiğe afiniteyi azaltarak bakterinin 

antibiyotik varlığında da üremesine sebep olmaktadır. Hedef bölgenin modifikasyonu 

sonucunda antibiyotiğin hedefe uygun şekilde bağlanamaması sonucunda direnç 

oluşmaktadır.
30

  

 

2.4.2.3. Hücre duvarı geçirgenliğinin değişimi ve aktif pompa sistemleri ile oluşan 

direnç 

Antibiyotiklerin hücre içi seviyelerini en aza indirgeyen aktif pompa sistemleri, 

antibiyotiklerin hücre dışına atılmasını sağlayan membran proteinleri olarak 

bilinmektedir. Hücre membran geçirgenliğinin azalması hücreye antibiyotiğin girişini 

azaltır. Girişin azalması ve aktif atılım,  önemli birçok bakterinin düşük düzeyde direnç 

geliştirmesine sebep olmaktadır.
31

  

 

2.4.2.4. Diğer mekanizmalar sonucu gelişen direnç 

Bakterilerin bir kısmı spesifik bazı antibiyotiklere karşı dayanıklı olmak için 

metabolizmalarındaki enzimleri bloke edebilmekte, kimyasal reaksiyonlara girerek 

etkili olan antibiyotiklere karşı hedef olan enzimlerini ya da metabolizmalarındaki 

kimyasal reaksiyon dizilerini değiştirebilmektedir. Bu mekanizmaya trimetoprim ve 

sulfonamide karşı oluşturulmuş bakteri direnci örnek verilebilir.
32

 

Diğer bir direnç türü de biyofilm oluşumudur. Biyofilm oluşturan bakterilerde en 

önemli özellik, konak yanıtından kurtulup antibiyotik tedavisine dirençli olmalarıdır. 

Biyofilm oluşumuna bağlı olarak antibiyotik direncine sebep olan 3 temel mekanizma 

bildirilmiştir.
 

1.Antibiyotiğin biyofilme nüfuz edememesi 

2.Biyofilmdeki bakterilerin yavaş üreme fazına girmeleri 

3.Biyofilmdeki değişen kimyasal ortam ile persiste hücrelerdir.
 33,34

 

Antimikrobiyal ajanlara karşı direnç için genetik belirleyiciler, plasmidlerde veya 

bakteriyel kromozom üzerinde bulunabilmektedir.
35 
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2.5. Beta-Laktamazların Sınıflandırılması 

2.5.1. β-laktam antibiyotikler 

1928 yılında Alexander Fleming,  kültürdeki bakterilerin üremesini Penicillium küfünün 

inhibe ettiğini gözlemlemiş olmasına rağmen, ilk defa penisilin 1941 yılında stafilokok 

ve streptokok enfeksiyonu gelişen hastaların tedavisinde kullanılmıştır.  

β-laktam antibiyotikler birçok enfeksiyon hastalığının tedavisinde ilk seçenek olarak 

kullanılmaktadır. Bu gruptaki antibiyotikler:  

• Penisilinler  

• Sefalosporinler  

• Monobaktamlar  

• Karbapenemler  

• β-laktamaz inhibitör kombinasyonları 

β -laktam halkası ana yapıyı oluşturur ve antimikrobiyal etkinliğin gerçekleşmesindeki 

faktördür. Farmakolojik özellikleri ve antibakteriyel spektrumu yan zincirler 

belirlemektedir.
36

  β-laktam antibiyotiklerin tümü bakterinin hücre duvar sentezini 

inhibe ederek etki gösterir.
37

 Bakterinin hücre zarının iç yüzeyinde bulunan penisilin 

bağlayıcı proteinlere (PBP) bağlanarak bakterinin hücre duvarı biyosentezindeki 

terminal transpeptidasyonuna engel olurlar. Sonuç olarak bakterilerde lizis ve otolitik 

enzimlerin aktivasyonunun neticesi olarak bakterisidal etki göstermektedirler.
36 

 

2.5.2. β- laktam antibiyotiklere direnç mekanizmaları  

Bakteriler β- laktam grubu antibiyotiklere karşı dört temel mekanizma ile direnç 

geliştirebilmektedir. 

2.5.2.1. Antibiyotiğin bakteri hücre zarına geçirgenliğin azalması    

(penetrasyonunun önlenmesi) 

β- laktam molekülleri Gram negatif bakterilerdeki dış membranı "outer membrane 

protein "(OMP) isimli, porin proteinlerinden meydana gelen porlar yolu ile geçer. 

Porinlerin sayıları ve özellikleri ile antibiyotiğe ait özellikler hücre içine geçiş hızını 

belirler. Bakteriler porin kanallarınının yapılarında değişiklik yaparak veya azaltarak 

antibiyotiğin hücre içine geçişini azaltır ya da tamamen engel olmaktadırlar. 
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2.5.2.2. Antibiyotiğin özel pompa mekanizmaları ile periplazmik aralıktan dışarı 

atılması  

Bakteri hücresinden antibiyotiklerin atılımı, antibiyotiklerin hücre içi yoğunluğunu 

azaltmak için bakterilerin kullandığı enerji bağımlı bir mekanizmadır.  

Son yıllarda pekçok bakteride çoklu antibiyotik direncine neden olan plazmid veya 

kromozom kontrolünde farklı atım pompaları tanımlanmıştır. 

 

2.5.2.3. PBP’lerde oluşan değişiklik ile β- laktam bağlanma afinitesinde azalma 

(intrinsik direnç) 

 Bakterinin yeni bir PBP sentezlemesi ile oluşmaktadır. En çok bilinen örnek ise S. 

aureus’daki metisilin direncidir. Kromozomdaki mecA geni tarafından sentezlenen 

PBP2a ile bakteri tüm β-laktam antibiyotiklere karşı düşük afinite göstermektedir. 

 

2.5.2.4. β-laktamaz üretimi 

 Antibiyotiği, β- laktam halkasını hidrolize ederek inaktif duruma getirir. Özellikle 

Gram negatif bakterilerde görülen en yaygın ve en önemli direnç mekanizmasıdır.
36,38

 

β-laktamazlar aminoasit yapısına göre Ambler tarafından önerilen sınıflandırma ile β-

laktam antibiyotikleri hidroliz etme aktivitesi ve β-laktamaz inhibitörü duyarlılığına 

göre de Bush-Jacoby-Medeiros sınıflandırması ile sınıflandırılmaktadır (Tablo 1)39 

Sınıf A enzimler (Bush Grup 2): Bu grup penisilinazlar β-laktamaz inhibitörlerine 

duyarlılık göstermektedir. Örnek olarak sıklıkla E. coli ve K. pneumoniae tarafından 

üretilen penisilin direnci oluşturan Grup 2b verilebilir.
 

Sınıf B enzimler (Bush Grup 3): Sefalosporinleri, karbapenemleri ve penisilinleri 

hidrolize edebilmek için kullanan metallo-beta-laktamazlardır (MBL). MBL üretimi 

bakteriye sefalosporinlere, karbapenemlere ve penisilinlere direnç gösterme özelliğini 

sağlamaktadır. MBLyi kodlayan bla genleri birçok türde genetik yapılar (plazmid, 

kromozom, integron vb.) üzerinde bulunmaktadır. 

Sınıf C enzimler (Bush Grup 1): Moleküler sınıflamada kromozomal olarak kodlanan 

AmpC tipi β- laktamazları tanımlamaktadır ve Enterobacter aerogenes, Enterobacter 

cloacae, Morganella morganii, Citrobacter freundii,  P. aeruginosa ve Serratia 

marcescens ‘de bulunur. C sınıfı β-laktamaz üreten bakteriler penisilinlere, β- laktamaz 

inhibitörlerine, sefoksitine, seftazidime, sefotetana, sefotaksime ve seftriaksona dirençli 

bakterilerdir.  

12 
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Sınıf D enzimler (Bush Grup 2f); Oksasilini inaktive edebilen β-laktamazlardır. Bu 

nedenle OXA beta-laktamaz veya oksasilinaz olarak isimlendirilirler. OXA beta-

laktamaz üretimi penisilinlere,  geniş spektrumlu sefalosporinlere veya karbapenemlere 

direnci oluşturmaktadır.
40,41

  

 

Tablo1. Beta-laktamazların sınıflandırılması
39
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2.6. Karbapenemler ve direnç mekanizmaları 

2.6.1. Karbapenemler 

Karbapenemler, mikroorganizmanın hücre duvarı sentezini inhibe ederek antibakteriyel 

etki gösteren beta-laktam antibiyotik sınfındandır. Streptomyces cattleya adlı toprak 

organizmasından üretilen tienamisin derivesidir. Karbapenemler, penisilinlerden 1. 

pozisyondaki sülfür yerine karbon atomu olması ve beş üyeli tiazolidin halkasında C2 

ve C3 arasında çift bağ bulunması ile farklıdır.
42

 Karbapeneme C6’da bulunan trans-1α-

hidroksietil yan zinciri geniş spektrumlu olmasını ve dayanıklı olması özelliğini 

kazandırır. Karbapenemler hücre duvar sentezini penisilin bağlayan proteinleri (PBP) 

bağlayarak inhibe ederler. Gram negatif bakterilerin dış membranını porin adı verilen 

dış membran proteinleri ile geçerek periplazmik aralığa ulaşırlar. Periplazmik aralıktan 

geçtikten sonra PBP’lere kalıcı olarak bağlanır. Birçok bakterinin PBP’lerine afinitesi 

olması karbapenemlerin geniş spektrumlu olmasına katkı sağlar.
43 

Karbapenem 

grubundan meropenem, imipenem, ertapenem ve doripenem klinik kullanım için 

Amerika’da, panipenem, biapenem ve tebipenem ise Japonya’da onay almıştır.
44 

Karbapenemler oral emilim yeterli olmadığından parenteral kullanılır. Karbapenemlerin 

tümü renal yolla elimine edilir bu sebeple renal fonksiyonları azalmış hastalarda doz 

ayarlaması gerekmektedir. Karaciğer yetmezliği olan hastalarda doz ayarlamasına gerek 

yoktur. Doku penetrasyonları ve tüm vücut bölümlerine dağılımları iyidir. 

Karbapenemler genel olarak iyi tolere edilirler. Herhangi bir majör yan etki için özel 

eğilim beklenmez. Hastaların %1-3’ ünde en sık görülen yan etkiler başağrısı, bulantı, 

kusma, ishal ve döküntüdür. Tüm karbapenemler yapılarının γ-aminobutirik asit 

(GABA) ile olan benzerliği nedeniyle nöbet gelişimi GABA reseptör antagonisti etki ile 

ilgilidir.Nörolojik komorbiditesi olan hastalarda veya renal yetmezliği olan hastalarda 

risk artmıştır. İmipenem kullanılan hastalarda nöbet gelişimi sıklığı daha fazla 

görülmektedir (%1-2).  

Karbapenemler etkinliklerinin geniş spektrumlu olmaları nedeniyle bakteriyemi, 

intraabdominal enfeksiyonlar, hastane kökenli pnömoni, kemik ve yumuşak doku 

enfeksiyonları, komplike üriner sistem enfeksiyonları, obstetrik jinekolojik 

enfeksiyonlar gibi birçok orta-ciddi enfeksiyon tablosunda çoğunlukla kullanılmaktadır.  
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Bakteriyel menenjit için onaylanmış tek karbapenem meropenemdir. Ertapenemin ise P. 

aeruginosa’ya karşı etkinliği yoktur. Karbapenemlere doğal dirençli bakteriler 

Stenotrophomonas maltophilia, Chryseobacterium indologenes ve Elizabethkingia 

meningoseptica’dır.
37

 

 

2.6.2. Karbapenemlerde direnç mekanizmaları 

Karbapenemlere direnç, bir veya daha fazla direnç mekanizmalarının kombinasyonları  

ile meydana gelmektedir. 

1. Karbapenemleri hidrolize eden beta laktamaz üretimi 

a. İntrinsik, kromozomal karbapenemazlar 

b. Kazanılmış (akkiz) karbapenemazlar 

Sınıf A karbapenemazlar; Bu sınıfın başlıca üyeleri Klebsiella pneumoniae 

carbapenemase (KPC), imipenemhydrolyzing (IMI), nonmetalloenzyme carbapenemase 

(NMC),  Serratia marcescens enzyme (SME) ve Guyana extended   spectrum (GES) 

enzimleridir. KPC enzimi en yaygın ve klinik olarak en önemli olan enzimdir. Transfer 

edilebilir plazmidler üzerinde bulunması ve sefotaksim gibi aminotiazoloksim 

sefalosporinleri hidrolize ediyor olması bu enzimi diğerlerinden ayıran en belirgin 

özellikleridir. Plazmid üzerinde bulunması sebebi ile çok hızlı yayılım göstermekte ve 

salgınlardan sorumlu olabilmektedir.  Birçok varyantı tanımlanmıştır. KPC enzimi 

öncelikle K. pneumoniae’da bulunmakla birlikte Enterobactericeae grubundan E. coli, 

Enterobacter türleri, Salmonella enterica, Proteus mirabilis gibi diğer üyelerde ve 

Acinetobacter baumanii ile P. aeruginosa suşlarında da bulunabilmektedir. 

Sınıf B karbapenemazlar: Tüm karbapenemazlar içinde en sık saptanan grup diğer adı 

metallo-betalaktamazlar olan gruptur. Doğal dirençle ilişkili enzimleri kromozomal 

olarak bulunan enzimlerdir. Aeromonas hydrophilia, S. maltophilia gibi patojenlerde 

bulunmaktadırlar ve transferleri kolay olmadığından ciddi sorun oluşturmazlar. 

Kazanılmış dirençle ilişkili olan ve özellikle son yıllarda giderek artan oranda izole 

edilen VIM, IMP, GIM, SIM gibi MBL’leri kodlayan genler integronlarda yer 

almaktadır ve kolaylıkla bakteriler arasında transfer edilebilmektedir. Pseudomonas 

aeruginosa ve A. baumanii’de Enterobactericeae üyelerine göre MBL varlığı daha çok 

yaygındır. İlk MBL1991 yılında Japonya’da tanımlanan IMP-1’dir. 2009 yılında 

Hindistan’da New Delhi Metallo-betalaktamaz (NDM-1) ilk olarak tespit edilmiştir. 
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Bu MBL’ı kodlayan gen çok mobil bir bölgede yer alması nedeniyle KPC’e ile 

kıyaslandığında çok daha karmaşık ve öngörülemez yayılım göstermektedir. NDM-1 

taşıyan bakteriler genellikle tüm antibiyotiklere tigesiklin ve kolistin dışında dirençlidir.  

Sınıf C karbapenemazlar: Kromozomal AmpC enzimlerinin aşırı üretiminin özellikle 

dış membran porin değişimleri ile birleştiğinde karbapenem direncine neden olması 

karbapenem direnç mekanizmalarından en sık görüleni olarak bilinmektedir. 

Sınıf D karbapenemazlar: Bu sınıfta yer alan OXA tipi olarak da isimlendirilen 

enzimler beta-laktamaz inhibitörleri ile farklı oranda inhibe olabilmektedir. 100’den 

fazla tanımlanmış OXA enziminden 50 kadarı karbapenemaz aktivitesi göstermektedir. 

1993 yılında karbapenemaz aktivitesi olan ilk OXA β-laktamaz bir A. baumanii suşunda 

saptanmıştır ve 1998 ve sonrası dünya çapında pekçok klinik örnekte tespit edilmiştir. 

OXA enzimlerinin pekçok alt türü bulunmaktadır.  2001 yılında, İstanbul'da bir hastada 

karbapenemler de olmak üzere çok ilaca dirençli olduğu saptanan bir K. pneumoniae 

izolatı tespit edildi. Bu izolatta, yeni OXA-tipi β-laktamaz saptanarak bu enzim OXA-

48 olarak isimlendirildi. Bu enzim K. pneumoniae ve diğer Enterobacteriaceae'de 

yaygınlaşmış ve A. baumannii'de de bildirilmiştir. OXA-48 enziminin meropeneme göre 

imipeneme karşı çok daha yüksek oranda hidrolitik aktivitesi olduğu bildirilmektedir.43, 

45, 46 Gram negatif bakterilerde tek bir mekanizma belirgin direnç için yeterli 

olmayabilir. Permeabilitenin bozulması, betalaktamaz üretimi, effluksun artması ile 

belirgin direnç ortaya çıkabilir.
44,47 

Karbapenemleri hidrolize eden enzimler 

karbapenemazlar olarak isimlendirilmiş olsada bütün β-laktam grubu antibiyotikleri 

hidrolize etmekte olup çoğunlukla mevcut olan β-laktamaz inhibitörlerinden 

etkilenmezler.
45

 

Aminoasit dizilimi ile ilişkili olan Ambler sınıflamasına göre karbapenemler 

sınıflandırıldığında sınıf A, C ve D β-laktamazlar aktif bölgelerinde serin rezidüsü 

taşırken etkinlik için sınıf B enzimde çinko varlığına ihtiyaç vardır ve bu nedenle MBL 

olarak isimlendirilmektedir. Nozokomiyal patojenler arasında Sınıf A, B ve D klinik 

önemi en fazla olanlardır.
48  

Ülkemizde, K.  pneumoniae’da sınıf  D beta laktamazlardan 

OXA-48 üretimi baskın karbapenem direnç mekanizması olarak görülmektedir.
49 
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2.6.3. Karbapenem direncinin saptanması 

Karbapenem dirençli K. pneumoniae suşlarının doğru şekilde tanımlanması hasta 

güvenliği açısından önemlidir. Karbapenem direncinden sorumlu olduğu bilinen KPC, 

SME, GMC gibi çok sayıda enzim bulunmaktadır. Sınıf A GSBL’ler ile geçirgenlikte 

azalma olması da karbapenemaz enzimleri dışında karbapenem direncine sebep olabilen 

mekanizmalardandır. Bu nedenle karbapenemlerdeki direnci belirlemek için imipenem, 

ertapenem ve meropenem duyarlılıkları birlikte değerlendirilmelidir. Geçmiş yıllarda 

uygulanan Modifiye Hodge Testi günümüzde karbapenemaz varlığını saptamada uygun 

görülmemektedir. Bunun yerine Carba NP, Karbapenem inaktivasyon metodu (CIM 

testi) gibi fenotipik yöntemler ve moleküler yöntemlerin kullanılması önerilmektedir. 

Karbapenem direncini belirlemede güncel rehberler imipenem, meropenem ve 

ertapenem zon çapları ya da MİK değerlerine göre karbapenem duyarlılığının 

bildirilmesini önermektedir. Dirençten sorumlu mekanizmanın belirlenmesi ise 

epidemiyolojik çalışmalar açısından önemlidir.
50,51
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3.GEREÇ ve YÖNTEM 

Çalışma, Düzce Üniversitesi Tıp Fakültesi Girişimsel Olmayan Sağlık Araştırmaları 

Etik Kurulu  2018/32 numaralı izni ile yapılmıştır. Çalışmaya Kasım 2014-Kasım 2015 

tarihleri arasında Düzce Üniversitesi Sağlık Uygulama ve Araştırma Merkezi yoğun 

bakım ünitelerinde, 72 saat ve üzeri süre ile yatan ve yatışları devam eden hastalardan 

mikrobiyoloji laboratuvarına rutin olarak gönderilen 190 hastadan alınan 287 rektal 

sürüntü örneği dahil edilmiştir. 

Hastalara ait veriler retrospektif olarak,  hastane otomasyon sistemine kayıtlı bilgiler  

ve/veya dosya taraması ile tespit edilmiştir. Veriler çalışma için hazırlanan formlara 

kaydedilmiştir. Bu çalışma formunda; hastaların yaşı, cinsiyeti, dosya numarası, yattığı  

servisi, hastaneye yatış tarihi, yoğun bakım ünitesine yatış tarihi, yatak numarası, yatış 

tanısı, altta yatan hastalıkları, malignite varlığı, diabetes mellitus, böbrek yetmezliği, 

solunum yetmezliği, kalp yetmezliği, immunsupresyon, proton pompa inhibitörü 

kullanımı, transfüzyon, total parenteral beslenme (TPN), invaziv girişimler olarak üriner 

katater varlığı, entübasyon, periferik venöz katater (PVK), santral venöz katater (SVK) 

uygulamaları, hemodiyaliz uygulanması, yattığı tarihten rektal sürüntü örneği alınıncaya 

kadar geçen sürede kullandığı antibiyoterapileri kayıt edilmiştir. 
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3.1 Bakteri izolasyonu ve identifikasyonu 

Mikrobiyoloji laboratuvarına rutin olarak gönderilen rektal sürüntü örnekleri Eosine 

Methylen Blue (EMB) ve % 5 Koyun Kanlı Agara (Oxoid, İngiltere) ekildikten  sonra 

36°C de inkübe edilmiştir. Besiyerinde üreyen Gram negatif bakterilerin 

identifikasyonu konvansiyonel yöntemler (Three sugar iron (TSİ), sitrat, üre, Simon’s 

indol motilite agar (SİM) kullanılarak) ve/veya Vitek otomotize sistem (Biomeriux, 

Fransa)  ile yapılmıştır (Şekil 1). 

 

 

Şekil 1. Klebsiella pneumoniae’nın sitrat, TSİ, üre, SİM besiyerinde üremeleri 
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3.2. Karbapenem Direncinin Saptanması 

3.2.1. Disk Difüzyon Yöntemi 

Kültür plaklarında üremiş olan bakteri kolonilerinden steril bir eküvyonla 0.5 Mc 

Farland bulanıklık oluşturacak şekilde alınarak steril serum fizyolojik içerisinde 

süspansiyon oluşturuldu. Mueller Hinton agar plaklarına (Oxoid, İngiltere) uygun 

şekilde yayıldı. İmipenem (10 µg), meropenem (10 µg) ve ertapenem (10 µg) diskleri 

aralarında 25 mm mesafe olacak şekilde yerleştirildi. Daha sonra bu plakların 36 °C’de 

18-24 saatlik inkübasyonunu takiben antibiyotik disklerinin etrafında oluşan inhibisyon 

zon çapları ölçüldü (Şekil 2). Elde edilen sonuçlar Clinical and Laboratory Standards 

Insitute (CLSI) 2013 kriterlerine göre değerlendirildi.
52

  

 

 

Şekil 2. Karbapenem direncinin disk difüzyon yöntemiyle belirlenmesi 
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3.2.2. Agar Gradiyent Test (E-Test) 

Kültür plaklarında üremiş olan bakteri kolonilerinden steril bir eküvyonla 0.5 Mc 

Farland bulanıklık oluşturacak şekilde alınarak steril serum fizyolojik içerisinde 

süspansiyon oluşturuldu. Mueller Hinton agar plaklarına (Oxoid, İngiltere) homojen 

olarak yayıldı. Plakların kuruması beklendikten sonra üzerlerine gittikçe artan 

konsantrasyonlarda antibiyotik emdirilmiş şeritlerden (Biomeriux, Fransa)  yerleştirildi. 

35 °C’de 18-24 saatlik inkübasyonu sonrası MİK değerleri belirlendi.
52

 Gradiyent test 

değerlendirmesinde keskin sınır varlığında üremenin strip ile kesiştiği nokta, keskin 

sınır yokluğunda ise buğu şeklindeki üremeler ve mikrokoloniler dikkate alınarak 

okundu. Değerlendirmeler, iki farklı kişi tarafından çift kör olarak yapıldı. (Şekil 3) 

 

 

Şekil 3. Karbapenem direncinin agar gradient test ile belirlenmesi 
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3.3.İstatiksel Analiz 

 

Araştırma verilerimizin istatistiksel değerlendirmesinde SPSS 22.0 istatistik paket 

programı kullanıldı. Kategorik veriler frekans ve yüzde şeklinde özetlendi. Enfeksiyon 

etkenlerinin pozitifliklerinin yıllara, cinsiyete, risk faktörlerine, kliniğe ve kullanılan 

antibiyotik grubuna göre farklılığını değerlendirmede ki-kare testi uygulandı. p<0.05 

değeri istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi. 
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4. BULGULAR 

Çalışmaya 101’i (%53) erkek 89’u (%47) kadın toplam 190 hasta dahil edilmiştir. 

Hastaların 51 ’i (%27) 0-18 yaş, 11’i (%6) 19-35 yaş, 33’ü (%17) 36-65 yaş, 95’i  

(%50) 65 yaş üzeri yaş grubunda olup yaş ortalaması 51,40± 33,81 idi. KDKP üremesi 

11 (%6) hastada saptanmış olup bu üremeler kolonizasyon olarak değerlendirilmiştir. 

Karbapenem dirençli Klebsiella pneumoniae kolonizasyonu olan ve olmayan hastaların 

cinsiyet ve yaş gruplarına göre dağılımı Tablo 2’de gösterilmiştir.  

Tablo 2. Karbapenem dirençli Klebsiella pneumoniae kolonizasyonu olan ve KDKP 

kolonizasyonu olmayan hastaların cinsiyet ve yaş gruplarına göre dağılımı 

 KDKP kolonizasyonu 

olan 

KDKP kolonizasyonu 

olmayan 

Toplam P değeri 

Cinsiyet n % n % n % 0.473 

Kadın 4 4,5 85 95,5 89 100  

Erkek 7 7 94 93 101 100  

Yaş       0.002 

0-18 9 18 42 82 51 100  

19-35 - - 11 100 11 100  

36-65 - - 33 100 33 100  

˃ 65 2 2 93 98 95 100  

KDKP: Karbapenem dirençli Klebsiella pneumoniae 

Çalışmaya dahil edilen hastaların 167 (%88)’sinde altta yatan hastalık mevcut iken 22 

(%12)’sinde altta yatan bir hastalık yoktu. Prematüre olanlarda KDKP 

kolonizasyonunun diğer hastalığı olanlardan anlamlı şekilde fazla olduğu saptanmıştır. 

Karbapenem dirençli Klebsiella pneumoniae kolonizasyonu olan ve olmayan hastaların 

altta yatan hastalık gruplarına göre dağılımı Tablo 3’de gösterilmiştir. 
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Tablo 3. Karbapenem dirençli Klebsiella pneumoniae kolonizasyonu olan ve KDKP 

kolonizasyonu olmayan hastaların altta yatan hastalık gruplarına göre dağılımı 

 KDKP 

kolonizasyonu 

olan 

KDKP 

kolonizasyonu 

olmayan 

Toplam p 

değeri 

 n            %    n             % N            %   % 0.473 

Prematüre 6 17 30 83 36 100  

 

 

 

0.000 

Akciğer hastalığı 2 15 11 85 13 100 

Nörolojik hastalık 1 4 23 96 24 100 

Malignite 1 9 10 91 11 100 

Kalp hastalığı - - 15 100 15 100 

Sıvı elektrolit bozukluğu - - 68 100 68 100 

Hastalık yok 1 4 22 96 23 100 

Toplam 11 6 179 94 190 100 

KDKP: Karbapenem dirençli Klebsiella pneumoniae 

Çalışmada dirençli bakteri kolonizasyonuna neden olabilecek bazı risk faktörlerinin 

KDKP kolonizasyonu saptanan ve saptanmayanlardaki durumu araştırılmıştır. Kan 

transfüzyonu uygulanmasının KDKP kolonizasyonu saptananların tamamına yapıldığı 

görülmüş olup,  KDKP kolonizasyonu saptanmayanlardan anlamlı şekilde yüksek 

olduğu bulunmuştur. Üriner kateter uygulaması ve proton pompa inhibitörü 

kullanmanın ise KDKP kolonizasyonu saptanmayanlarda anlamlı olarak daha fazla 

olduğu görülmüştür. Ancak KDKP kolonizasyonu saptanan 11 hastanın dokuzu 

yenidoğandı ve yeni doğanlarda üriner kateter uygulaması ve proton pompa inhibitörü 

kullanımı olmadığından, yenidoğanlar çıkarılarak yapılan değerlendirmede üriner 

kateter uygulaması ve proton pompa inhibitörü kullanmanın risk faktörü olmadığı 

saptanmıştır (p=1,000, p= 1.000). Hemodiyaliz uygulanması, periferik venöz kateter 

uygulanması, entübasyon uygulaması gibi girişimsel diğer yöntemlerin KDKP 

kolonizasyonu saptananlarla saptanmayanlarda benzer olduğu tespit edilmiştir. 

Karbapenem dirençli Klebsiella pneumoniae kolonizasyonu olan ve KDKP 

kolonizasyonu olmayan hastaların risk faktörlerine göre dağılımı Tablo 4’te 

gösterilmiştir. Ayrıca KDKP kolonizasyonu saptanan 11 hastanın dokuzu yenidoğan 

olduğu için risk faktörleri yenidoğanlar için Tablo 5’te ayrı olarak değerlendirilmiştir. 

Yenidoğanlarda santral venöz kateter, kan transfüzyonu ve total parenteral nutrisyon 

uygulamalarının KDKP kolonizasyonu için risk oluşturdukları saptanmıştır. 
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Tablo 4. Karbapenem dirençli Klebsiella pneumoniae kolonizasyonu olan ve KDKP 

kolonizasyonu olmayan hastaların risk faktörlerine göre dağılımı 

 KDKP 

kolonizasyonu 

olan 

KDKP 

kolonizasyonu 

olmayan 

 

Toplam 

p 

değeri 

Risk faktörleri n % n % n %  

Antibiyotik kullanma 11 100 176 96 183 96 1,000 

Hemodiyaliz 

uygulanması 

- - 23 13 23 12 0,366 

Santral venöz kateter 

uygulanması 

8 73 93 52 100 53 0,223 

Periferik venöz 

kateter uygulanması 

11 100 178 99 189 99,5 1,000 

Entübasyon 

uygulaması 

10 91 132 74 142 75 0,296 

Üriner kateter 

uygulaması 

2 18 135 75 137 72 0,000 

Diyabet varlığı 1 9 29 16 30 16 1,000 

Kan transfüzyonu 

uygulanması 
11 100 107 60 118 62 0,007 

Proton pompa 

inhibitörü kullanımı 

2 18 138 77 140 74 0,000 

İmmünosupresif 

tedavi 

1 9 69 39 70 37 0,057 

Böbrek yetmezliği - - 38 21 38 20 0,125 

Solunum yetmezliği 4 36 73 41 77 40,5 1,000 

Kalp yetmezliği 2 18 46 26 48 25 0,733 

TPN uygulaması 11 100 106 59 117 62 0,007 

TPN: Total paranteral nutrisyon 
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Tablo 5. Karbapenem dirençli Klebsiella pneumoniae kolonizasyonu olan ve KDKP 

kolonizasyonu olmayan yenidoğanlarda risk faktörleri 

 KDKP 

kolonizasyonu 

olan 

KDKP 

kolonizasyonu 

olmayan 

 

Toplam 

p 

değeri 

Risk faktörleri n % n % n %  

Antibiyotik kullanma 9 100 37 88 46 90 0,571 

Hemodiyaliz 

uygulanması 

- - 1 2 1 2 1,000 

Santral venöz kateter 

uygulanması 
6 67 10 24 16 31 0,020 

Periferik venöz 

kateter uygulanması 

9 100 42 100 51 100 1,000 

Entübasyon 

uygulaması 

8 89 22 52 30 59 0,064 

Üriner kateter 

uygulaması 

- - 1 2 1 2 1,000 

Kan transfüzyonu 

uygulanması 
9 100 16 38 25 49 0,001 

Proton pompa 

inhibitörü kullanımı 
- - 4 10 4 8 1,000 

İmmünosupresif 

tedavi 

- - 8 19 8 16 0,322 

Böbrek yetmezliği - - 1 2 1 2 1,000 

Solunum yetmezliği 2 22 8 19 10 20 1,000 

Kalp yetmezliği - - 2 5 2 4 1,000 

TPN uygulaması 9 100 28 67 37 73 0,049 

TPN: Total paranteral nutrisyon 

Antibiyotik kullanımının KDKP kolonizasyonu ile ilişkisi incelendiğinde,  KDKP 

kolonizasyonu olanlarda glikopeptid kullanım oranının (% 64) KDKP kolonizasyonu 

olmayanlardan (%30) anlamlı şekilde yüksek olduğu görülmüştür. Yine KDKP 

kolonizasyonu olanlarda beta-laktam, kinolon, antifungal, tetrasiklin ve makrolid grubu 

antibiyotikleri kullanma oranlarının KDKP kolonizasyonu olmayanlarla benzer olduğu 

görülmüştür (p>0,05). Ayrıca yoğun bakım ünitesinde en fazla kullanılan antibiyotik 

grubunu % 95 oranıyla beta-laktamların oluşturduğu saptanmıştır (p=0.000). 

Karbapenem dirençli Klebsiella pneumoniae kolonizasyonu olan ve KDKP 

kolonizasyonu olmayan hastalarda kullanılan antibiyotik gruplarının dağılımı Tablo 

6’da gösterilmiştir. 
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Tablo 6. Karbapenem dirençli Klebsiella pneumoniae kolonizasyonu olan ve KDKP 

kolonizasyonu olmayan hastalarda kullanılan antibiyotik gruplarının dağılımı 

 KDKP 

kolonizasyonu 

olan 

KDKP 

kolonizasyonuolm

ayan 

 

Toplam 

 

p değeri  

Antibiyotik Grubu n % n % n %  

Beta-laktam 11 100 169 94 180 95 1,000 

Glikopeptid 7 64 54 30 61 32 0,040 

Kinolon 4 36 26 15 30 16 0,075 

Antifungal 2 18 17 9 19 10 0,303 

Tetrasiklin - - 15 8 15 8 1,000 

Makrolid - - 14 8 14 7 1,000 

 

 

Yoğun bakım üniteleri incelendiğinde çocuk ve yenidoğan yoğun bakım ünitesinde 

KDKP kolonizasyonu 9 (%18) hastada saptanmış olup diğer yoğun bakım ünitelerinden 

anlamlı oranda yüksek bulunmuştur (p=0,001). Karbapenem dirençli Klebsiella 

pneumoniae kolonizasyonu olan ve KDKP kolonizasyonu olmayan hastaların 

bulunduğu kliniklere göre dağılımı Tablo 7’de gösterilmiştir. 

Tablo 7. Karbapenem dirençli Klebsiella pneumoniae kolonizasyonu olan ve KDKP 

kolonizasyonu olmayan hastaların bulunduğu kliniklere göre dağılımı 

 KDKP 

kolonizasyonu 

olan 

KDKP 

kolonizasyonu 

olmayan 

 

Toplam 

 

p değeri  

Klinik                               n       %         n       % n %  
Dahili Y.B.        1        2        55       98 56 100  
Reanimasyon Y.B.        1        2        57       98 58 100  
Beyin Cerrahi Y.B.        -        -        25      100 25 100 0,001 
Çocuk ve Yenidoğan 

Y.B. 
       9       18        42       82 51 100  

Y.B. : Yoğun bakım 
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5.TARTIŞMA ve SONUÇ 

Karbapenem dirençli Klebsiella pneumoniae izolatları halk sağlığı açısından tehdit 

oluşturan acil bir durumdur. Çoklu ilaca dirençli Gram negatif patojenlerin oluşturduğu 

enfeksiyonlarda son seçenek olarak karbapenem grubu antibiyotikler kullanıldığından, 

patojen bakteriler arasında karbapenem direncinin yayılması gittikçe artan bir sorun 

olarak görülmektedir.
53 

Center for Disease Control and Prevention (CDC)’nin 2013 

yılında yayınladığı raporda; 2001 ve 2011 yılları arasında karbapenem direncinin 

Enterobacteriaceae ailesinde %1 den %4’e yükseliş gösterdiğini ve KDKP oranının ise  

%2 den %10’a yükseldiğini açıklamıştır. 

Yıllar içinde, KDKP enfeksiyonları ülkemizde de tüm dünya ile beraber belirgin artış 

göstermektedir. Tedavi seçeneklerinin KDKP enfeksiyonlarında sınırlı olması ve 

yüksek mortalite oranına sahip olması, risk faktörlerinin bilinmesini ve ampirik tedavide 

KDKP seçeneğinin göz önünde bulundurulması önem arz etmektedir. Dirençli Gram 

negatif mikroorganizmaların etken olduğu enfeksiyonların en çok yoğun bakım üniteleri 

(YBÜ) ile onkoloji, hematoloji servislerinde görüldüğü bildirilmektedir.
54.55

 

Antibiyotik dirençli hastane kaynaklı etkenlerin yaygınlığının tespit edilmesi, etkin 

enfeksiyon kontrol programlarının oluşturulması ve uygun antibiyotik politikasının 

belirlenmesi için önem arz etmektedir. Örnek olarak vankomisine dirençli 

enterokokların kontrol edilmesinde; Gastrointestinal kolonizasyon taraması ile erken 

tespit ediliyor olması, vankomisin kullanımında kısıtlama ile birlikte etkili enfeksiyon  

kontrol önlemlerinin uygulanması önerilmektedir.
56 

GSBL üreten Enterobacteriacea’ 

ların kontrolünün sağlanmasında da gastrointestinal kolonizasyonun bakılması etkin 

kontrol stratejilerinin içerisinde bulunmaktadır.
56,57

  

Çalışmamızda yoğun bakım ünitelerinde hastane kaynaklı kolonizasyonu belirlemek 

için CDC standartlarında yer alan hastane enfeksiyonu gelişmesi için gerekli olan 48- 

72 saat ve sonrası baz alınmıştır. Patel ve arkadaşları tarafından yapılan çalışmada da 

hastanede yatış süresi uzadıkça KDKP enfeksiyonu gelişme riskinin arttığı 

gösterilmektedir.
 58

  

Yoğun bakım ünitelerinde KDKP kolonizasyonunu belirlemek, enfeksiyon ve olası 

bulaşları saptamak açısından önemlidir. Çalışmamızda 190 hastanın 11’inde (%6) 

KDKP kolonizasyonu saptanmıştır. 
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Takiplerinde KDKP ile enfeksiyon saptanmadığı gözlenmiştir.  Ezin ve arkadaşları 

yaptığı çalışmada 462 hastanın % 10’unda KDKP kolonizasyonu bulmuşlardır.
59

 Cinel 

ve arkadaşları 2009 - 2010 tarihlerinde yaptığı çalışmada sürveyansa alınan ünitelerde 

takip edilen erişkin hastalardan toplam 43.312 perianal kültür almış, 100 hastada 

KDKP, 37 hastada karbapenem dirençli E. coli tespit etmişlerdir. Dosyalarına 

ulaşılamayan yedi hastayı çalışma dışı bırakarak, kayıtlarına ulaşılan 130 hastanın 

93’ünde KDKP, 37 hastada ise karbapenem dirençli E. coli saptamışlardır. Örneklerin 

%90,7’si yalnız perianal kültürde, %7’si klinik örnekte iken  %2,3’ü ise klinik örnek ve 

perianal kültürde üretilmiştir.
60

 

Yurtdışında, 2005 yılında Newyork’da yapılan bir çalışmada 10 yataklı cerrahi yoğun 

bakım kliniklerinden 51 hastadan aldıkları rektal sürüntü örneklerinin 8’inde (%15.6) 

Karbapenem dirençli enterobactericea ( KDE) saptamışlardır. 
56 

Amerika’nın Chicago 

kentinde iki farklı üniversite hastanesinde 2012 yılında yatan 95 hastadan alınan rektal 

sürüntü örnekleri çalışılmış ve örneklerin 64’ünde (%67.36) KDE varlığı genotipik 

yöntemlerle doğrulanmıştır
61

 Başka bir çalışmada 2010 yılında Chicago’da yapılmış 

149 örneğin 33’ünde (%22.14) KDE saptanmıştır.
62

  
 

Yunanistan’da karbapenem direnci yaygın görülmekle birlikte, 2012 yılında yapılan bir 

çalışmada ise riskli hasta gruplarında kolonizasyonu belirlemek için bakılan 200 rektal 

sürüntü örneğinin 73’ünde (%36.5)  KDE suşu genotipik ve fenotipik olarak tespit 

edilmiştir.
63 

Diğer bir çalışma, 2010-2012 yılları arasında yine Yunanistan’da yapılmış 

yüksek riskli 189 yüksek riskli hastanın rektal sürüntü örneği incelenmiş 97’sinde (% 

51. 3) KDE doğrulanmıştır. 
64

 İngiltere’de iki yıl süreyle hematoloji kliniğinde yapılan 

kolonizasyon tarama çalışmasında 392 hastanın rektal sürüntü örneğinin 20’sinde çoğul 

dirençli, 6’sında (%1.53)  KDE doğrulanmıştır. 
65

 İspanya’da farklı iki periyotta, KDE 

açısından %73’ü ayaktan tedavi gören ve % 26. 8’i yatan hastalardan olmak üzere 1100 

fekal örnek incelenmiş, 11’i yatan hasta, 3’ü ayaktan hasta olmak üzere topam 14 

örnekte (%1.27) KDE saptandığını belirtmişlerdir. Araştırmacılar İspanya’da KDE’ nın 

Yunanistan ve İtalya’ya göre oranın daha düşük olduğunu fakat artma eğilimi 

gösterdiğini, sürveyans programının sıkı takip edildiğini belirtmişlerdir.
66 

Ülkelere göre 

kolonizasyon oranlarındaki değişikliğin YBÜ’de verilen bakımın kalitesiyle ve 

uygulanmakta olan antibiyotik politikalarıyla ilişkili olabileceği ön görülmektedir. 

Demografik veriler incelendiğinde, çalışmamızdaki tüm hastalarda erkeklerin oranı % 

53, kadınların oranı %47 idi.   
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Kaya ve arkadaşları çalışmalarında vaka grubunda kadın ve erkek cinsiyetteki hasta 

sayılarının eşit olduğunu bildirmişlerdir.
67

  

Ezin ve arkadaşlarının çalışmalarında KDE pozitif hastaların %28’i erkek (10.9), % 21’i 

(%10.2) kadın olarak saptanmış ve cinsiyetler arasında fark bulunmamıştır.
59 

Çalışmamızda da benzer şekilde cinsiyetler arasında KDKP kolonizasyonu saptanması 

açısından fark olmadığı görülmüştür.  

Hastane kaynaklı enfeksiyon etkenleri arasında K. pneumoniae, özellikle kan dolaşım 

enfeksiyonu, pnömoni, yoğun bakım ünitesinde ve yenidoğan ünitesinde takip edilen 

hastalarda önemli rol oynamaktadır.
68 

Çalışmamızdaki hastaların yaş ortalaması 

51,40±33,81 olup, KDKP kolonizasyonu saptanan 11 vakanın dokuzu yenidoğandı. 

Yenidoğanlarda KDKP kolonizasyonu diğer yaş gruplarından anlamlı şekilde yüksekti. 

Kaya ve arkadaşları çalışmalarındaki hastaların yaş ortalamasını 63,9 ± 16.4 olarak 

saptamışlar ve yaş grupları arasında KDKP saptanması açısından fark bulamamışlardır. 

Yaş ortalamasının yüksek bulma sebebi olarak komorbiditelerin ileri yaşta artması, uzun 

süreli yatış günü, invaziv girişimlerin altta yatan sebepler nedeniyle daha fazla 

uygulanması gibi faktörler sebebiyle enfeksiyon gelişme riskini artırması olarak 

değerlendirmişlerdir.
67 Çalışmamızda yenidoğanlarda KDKP kolonizasyonunun yüksek 

olmasının yenidoğanların immün sistemlerinin gelişmemiş olmasından, girişimsel 

işlemlerin daha fazla uygulanıyor olmasından ve personel kaynaklı çapraz 

kontaminasyondan olabileceği düşünülmektedir.  

Yenidoğan yoğun bakım ünitesinde gelişmiş ülkelerde Gram pozitif patojenler ön 

planda iken, gelişmekte olan ülkelerde Gram negatif patojenlerin öne çıktığı 

bildirilmektedir.
69,70 

Yapılan çalışmaların bazılarında ise etkenler erken sepsis ve geç 

sepsis tanısına göre değişiklik göstermektedir.
71,72 

Türkiye’de ortak veri ile 16 farklı 

merkezde yapılan çalışmada nozokomiyal sepsisin YDYBÜ’de önemli bir sorun 

olduğunu, Klebsiella spp.’nin Gram negatif etkenler içerisinde en sık görülen etken 

olduğu saptanmıştır.
69

 Farklı bir çalışmada YDYBÜ’de K. pneumoniae en sık izole 

edilen etken ve GSBL oranı  %45,45 olarak bildirilmektedir.
70 

Bu nedenle 

yenidoğanlarda oluşabilecek olası enfeksiyonları önlemek için KDKP taramalarının 

düzenli olarak yapılması gerektiği düşünülmektedir. 

Antibiyotik kullanımının antibiyotiklere karşı direnç gelişiminde önemli bir faktör 

olduğu bilinmektedir.  
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Yapılan çalışmalarda KDKP enfeksiyonu gelişmesinde de daha önce kullanılan 

antibiyotiklerin risk faktörü olduğu belirtilmektedir.
73  

Çalışmamızda KDKP kolonizasyonu saptanan hastalarda glikopeptid grubu antibiyotik 

kullanımı KDKP kolonizasyonu olmayanlara göre anlamlı oranda yüksek bulunmuştur. 

Yoğun bakım ünitesinde en sık kullanılan antibiyotik grubunun ise % 95 oranıyla β-

laktamların oluşturduğu tespit edilmiştir.
 

Borer ve arkadaşları çalışmalarında, 

karbapenem, florokinolon, makrolid ve glikopeptid grubu antibiyotik kullanılmasının 

KDKP kolonizasyonu ve enfeksiyon oluşumunda ana risk faktörü olduğunu tespit 

etmişlerdir.
74 

Yoğun bakımlarda özellikle geniş spektrumlu antibiyotik kullanılan 

hastaların KDKP kolonizasyonu açısından risk altında olduğu ve düzenli taramaların 

yapılması gerektiği düşünülmüştür. 

Yoğun bakım ünitesinde hastaların uzun süre kalması ve uygulanan girişimsel 

işlemlerin çokluğu bu servislerde yatan hastalar için KDKP kolonizasyonu açısından 

risk oluşturmaktadır. Kaya ve arkadaşları çalışmalarında vaka grubunda yer alıp KDKP 

üremesi saptanan hastaların %33,3’ünün Dahiliye YBÜ’de, %22,2’sinin Cerrahi 

YBÜ’de, %5,6’sının Reanimasyon YBÜ’de, %11,1’inin Hematoloji Servisinde takip 

edilen hastalar olduğunu belirtmişlerdir.
67 

Çalışmamızda KDKP kolonizasyonu 

doğrulanan hastaların %18’inin YDYBÜ’de, %2’sinin Dahili YBÜ’de, %2’sinin 

Reanimasyon YBÜ’de takip edildiği saptanmıştır. Yoğun bakım ünitelerinin de kendi 

içerisinde farklı kolonizasyon oranlarının olması hastanelerin uyguladığı enfeksiyon 

önleme programları ile ilgili olabilmektedir.
 

Yoğun bakım ünitelerinde enfeksiyona ve kolonizasyona yatkınlığa sebebiyet veren bir 

çok risk faktörü bulunabilmektedir. Çalışmamızda YDYBÜ’de KDKP ile kolonizasyon 

tespit edilen vakalarda santral venöz katater (SVK) kullanımı, TPN uygulaması ve kan 

transfüzyonu uygulaması risk faktörleri olarak bulunmuşken diğer yoğun bakımlarda 

TPN uygulaması ve kan transfüzyonu uygulaması risk faktörleri olarak saptanmıştır. 

Aktürk ve arkadaşlarının çalışmasında pediatri ve yenidoğan yoğun bakım ünitelerinde 

takip edilen KDKP kolonizasyonu olan hastalarda sistemik enfeksiyon gelişen vakalar 

incelendiğinde, altta yatan metabolik hastalığın varlığı, daha önce karbapenem 

kullanımı, nötropeni ve geçirilmiş cerrahi müdahele KDKP enfeksiyon gelişmesinde 

bağımsız risk faktörleri olarak belirtilmiştir.
75 

Zhou ve arkadaşlarının Çin’de yaptığı 

çalışmada, antibiyotik yönetiminin çoklu ilaç dirençli mikroorganizmaların oluşumunu 

kontrol edilmesinde çok önemli olduğu ayrıca çapraz bulaşın önlenmesi için enfeksiyon 

kontrol önlemlerinin uygulanması gerektiği tespit edilmiştir.
76                                             
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İtalya’da 2012 yılında yapılan çalışmada YDYBÜ de gelişen KDKP kolonizasyon 

salgın yönetiminde aktif sürveyans kültürlerinin alınmasının, klinik enfeksiyon 

gelişmeden önleme ve kontrol girişimlerinin başlatılmasını sağladığını tespit 

etmişlerdir.
77 

Akgül ve arkadaşları KDKP gelişmesinde hastalara uygulanan girişimler 

içerisinde; mekanik ventilasyon, trakeostomi, nazogastrik tüp, idrar sondası, SVK 

varlığının ve kan ürünleri kullanımının risk faktörü olduğunu saptamışlardır.
78 

Hyle ve 

arkadaşlarının 2010 yılında yaptığı çalışmada SVK varlığı bağımsız risk faktörü olarak 

bulunmuştur.
79 

Falagas ve arkadaşları 2007 yılında Yunanistan’da yaptıkları çalışmada 

nazogastrik tüp varlığını bağımsız risk faktörü olarak bildirmişlerdir.
80 

Budak ve 

arkadaşlarının 2014 yılında yaptığı çalışmada karbapenem direncinde; invaziv alet 

kullanılması, total parenteral beslenme süresi, kan ürünleri transfüzyonu, uzun yatış 

süresi risk faktörleri olarak saptanmıştır.
81

 Bir başka çalışmada invaziv girişim 

uygulanmasının, üriner kateter kullanımının, cerrahi girişim hikayesinin ve uzayan 

mekanik ventilasyon süresinin KDKP gelişiminde risk faktörü olduğu bulunmuştur.
82 

Çalışmamızda da özellikle yenidoğanlarda SVK uygulaması, TPN ve kan transfüzyonu 

uygulamasının KDKP kolonizasyonu açısından risk faktörü olarak bulunmuş olması, 

diğer çalışmalarla birlikte değerlendirildiğinde her türlü girişimsel işlem sırasında 

hastane personelinin antisepsi ve dezenfeksiyon kurallarına uyumunun tam olmasının 

önemi görülmektedir. 

Kolonizasyon sonrası bu etkenler karşımıza ciddi enfeksiyonlarla çıkabilmektedir. 

Çalışmamızda kolonize hastaların takiplerinde bu etkenlerle enfeksiyon görülmemiştir. 

Ancak Yeşilbağ ve arkadaşlarının, YBÜ’de takip edilen, hastane enfeksiyonu gelişen 

hastalarda çoklu ilaç dirençli
 
patojenler ile rektal kolonizasyon oranları ve kolonizasyon 

oluşturan mikroorganizmayla hastane enfeksiyon etkeni arasındaki ilişkiyi inceledikleri 

çalışmada,  YBÜ’de 48 saat ve üzeri süreyle yatan 18 yaş üzeri 80 hastadan yatışlarının 

0, 3, 7, 14, 21. günlerinde ve uzun süre yatanlarda ise haftada bir olmak üzere rektal 

sürüntü örnekleri alınarak; vankomisine dirençli enterokok (VRE), metisiline 

dirençli S. aureus (MRSA), GSBL üreten Gram negatif basil ve karbapeneme dirençli 

enterik ve nonenterik basiller açısından değerlendirilmiştir. GSBL pozitif Gram negatif 

basil, KDKP, karbapeneme dirençli P. aeruginosa ve VRE ile gelişen enfeksiyonlar 

incelendiğinde, enfeksiyonun geliştiği günün öncesinde alınan rektal sürüntü 

örneklerinde aynı etkenlerin izole edildiği görülmüştür
83

. YBÜ'lerinde kolonize 

hastaların önceden saptanmasının dirençli patojenlerin yayılmasını önleyeceği ve etkin 

bir enfeksiyon kontrolüne yardım sağlayacağı öngörülmektedir.                          32 



 

Sonuç olarak hastaya uygulanan birçok girişimsel işlem ve antibiyotik kullanımı birçok 

çalışmada KDKP kolonizasyonu için risk olarak bulunmuştur. Girişim sayısı arttıkça 

personel hasta teması da arttığı göz önünde bulundurularak gelişebilecek olası 

enfeksiyonların önüne geçilmesi için hasta ile temas öncesinde el hijyeninin 

sağlanmasının, enfeksiyon kontrol önlemlerinin etkin şekilde uygulanmasının çapraz 

bulaşın yayılımını engelleyeceği öngörülmektedir. Antibiyotik kullanımında uygun 

kullanım politikaları oluşturulmasının, endikasyon ve kullanım sürelerine uyum 

gösterilmesinin kolonizasyon ve enfeksiyon oluşumunu sınırlandırabileceği 

düşünülmektedir. Aktif sürveyans kültürlerinin alınması KDKP ile kolonize hastaların 

erken tespit edilerek izolasyonlarının sağlanması konusunda yol gösterici olacaktır. 
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7. EKLER 

7.1 Karbapenem dirençli Klebsiella pneumoniae hasta bilgi formu 

7.2 Etik kurul onay formu 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

42 



Karbapenem dirençli klebsiella pnemoniae tarama çalışması hasta bilgi formu 

Adı Soyadı      

Yaş      

Cinsiyet      

Dosya no      

Servisi      

Hast. yatış tarihi      

YBÜ yatış tarihi      

Yatak no      

Yatış tanısı      

Altta yatan 
hastalıkları 

     

Malignite      

İmmunsupresyon      

H2 resep blokeri      

Nötropeni      

Böbrek yetmez.      

Solunum yetmez.      

Kalp yetmezliği      

Transfüzyon      

Enteral beslen.      

TPN      

DM      

Bilinç kapalılığı      

Yabancı cisim      

Üriner katater      

Entübasyon      

MV      

Trakeostomi      

Dren      

PEG      

PVK      

PAK      

SVK      

Hemodiyaliz      

NG      

Antibiyotik 
kullanımı 

     

Kültür tarihi      

Kültür sonucu      

 

43 



 

 

 

 

44 



 

 

 

 

45 



 

ÖZGEÇMİŞ 

22.02.1978 yılı Düzce doğumluyum. İlk ve ortaöğrenimimi Konuralp’te tamamladım. 

1995 yılında Düzce Sağlık Meslek Lisesinden, 1997 yılında Hacettepe Üniversitesi 

Sağlık Meslek Yüksek Okulu’ndan mezun oldum ve hemşire olarak çalışmaya 

başladım. 2011 yılında Atatürk Üniversitesi Sağlık Bilimleri Fakültesi Hemşirelik 

bölümünü bitirdim, halen Düzce Üniversitesi Sağlık Uygulama ve Araştırma 

Merkezi’nde Enfeksiyon Kontrol Komite Hemşiresi olarak görev yapmaktayım.   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

46 


