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Eş Danışman: Prof. Dr. Ahmed Abdul Jabbar Jaloob ALJANABY 

 

 
Yanık enfeksiyonu, gram negatif ve gram pozitif bakterilerin neden olduğu en önemli bakteriyel 

iltihaplardan olup ve K. pneumoniae, bu tür enfeksiyonlara neden olan en patojen etkenlerden biridir. Bu 

çalışmanın amacı Irak'ın Al-Najaf Şehrindeki hastalarında yanık enfeksiyonuna neden olan K. 

pneumoniae'nin fenotipik ve genotipik tespitini araştırmaktır. 1/5/2020 ile 1/12/2020 arasındaki dönemde 

Irak AL-Necef Valiliği'ndeki Orta Fırat Yanık Merkezi hastalarından toplam 175 yanık sürüntü çubuğu 

toplandı. Toplam 175 yanık sürüntü çubuğundan 103’ünde bakteri izolatı saptanmıştır. Sonuçta, toplam 

103 bakteri izolatından 31’inde (%30) Pseudomonas spp, ve 23 izolatın (%22,3) K. pneumonia olduğunu 

göstermektedir. Ardından 22 izolat (% 21,4) ile Staphylococcus spp ve 11 izolat (% 10,6) E.coli olduğunu 

gösterilmiştir. 8 izolat (%7,8) Acinetobacter spp. ve 5 izolat (%4,9) Enterobacter spp bulunurken, en 

düşük prevalans Proteus spp. 3 izolatla (%3) saptanmıştır. Antimikrobiyal duyarlılık testine göre sonuçlar 

K. pneumoniae'nin Amoksisilin ve Ceftriaxone'a karşı tam dirençli (%100) ve Amoksisilin + Klavulanik 

aside (%91,3) yüksek dirençli olduğunu göstermiştir. K. pneumoniae ise sırasıyla Cefotaxime, 

Ceftazidime, Tetracycline, Tobramycin ve Ciprofloxacin'e yüzde (%73,9), (%43,4), (%69,5), (%60,9) ve 

(%47,8) direnç gösterirken, Levofloksasin (%17,1), Gentamisin (%13) ve Amikasin'e (%4,3) karşı düşük 

direnç gösterilmektedir. Imipenem, 23 izolatın tümünün üremesini inhibe eden tek antibiyotiktir. Diğer 

yandan, Sonuçlar toplam 23 izolattan 20 izolatın (%87) çoklu ilaç direnci ve 3 izolatın (%13) yaygın ilaç 

direnci olduğunu kanıtlamaktadır. Pan ilaç direnci herhangi bir izolatta görülmemiştir. Çift disk sinerji 

testine göre genişletilmiş spektrumlu beta laktamazın fenotipik tespiti, ESBL üretebilen 14 izolat (%61) 

olduğunu göstermektedir. Sekiz antibiyotik direnç geninin saptanması için polimeraz zincir reaksiyonu ile 

bakılan genotipik metoda göre, 13 izolatın (%56,5) tem geni taşıdığını ve 18 izolatın (%78,2) shv geni 

için pozitif olduğunu saptanmıştır. Sonuçlar sadece 8 izolatın (%34,7) ctxm geni barındırdığını 

gösterirken, üç izolatın (%13) oxa geni için pozitif ve 10 izolatın (%43,7) ampc geni için pozitif olduğu 

görünmekteydi. Veb geni izolatların hiçbirinde bulunmadı. Diğer yandan, sonuçlarda sadece bir izolat 

(%4,3) aacc1 barındırırken, aacc2 geni ise hiçbir izolatta saptanmadı. Sonuçlar: K. pneumoniae, yanık 

enfeksiyonuna neden olan ve antibiyotiklere yüksek direnç yeteneği olan ikinci en sık nedendir. 

Genişletilmiş spektrumlu beta laktamaz K. pneumoniae, yanık enfeksiyonunda oldukça yaygın olup, 

birçok beta laktamaz genini barındırıyordu. 

 

 

 

 

2022, 97 sayfa 

 

ANAHTAR KELİMELER: Fenotipik, Genotipik, K. Pneumoniae, Antibiyotik, Irak, 

Türkiye, ESBL  



ii 

 

ABSTRACT 

 

Master of Science Thesis 

 

PHENOTYPIC AND GENOTYPIC CHARACTERIZATION OF KLEBSIELLA 

PNEUMONIAE ISOLATED FROM PATIENTS WITH BURN INFECTION 

 

Mohsin Razzaq AZEEZ 

 

Çankırı Karatekin University 

Graduate School of Natural and Applied Sciences 

Department of Biology 

 

 

Advisor: Asst. Prof. Dr. Songül ŞAHİN 

Co-Advisor: Prof. Dr. Ahmed Abdul Jabbar Jaloob ALJANABY 

 

 
Burn infection is one of the most important bacterial inflammations caused by gram negative and gram 

positive bacteria and K. pneumoniae is one of the most pathogen caused this type of infection. The aim of 

this study is to investigate the phenotypic and genotypic detection of K. pneumoniae that cause burn 

infection in hospitals patients in Al-Najaf City in Iraq. A total of 175 burn swabs from Middle Euphrates 

Burns Center patients in AL-Najaf Governorate Iraq have been collected during period from 1/5/2020 to 

1/12/2020. The results proved that out of total 175 burn swabs there were 103 bacterial isolates. The 

results demonstrated that out of total 103 bacterial isolates, there were 31 isolates (30%) diagnosed as 

Pseudomonas spp and 23 isolates (22%) was K. pneumonia  followed by Staphylococcus spp 22 isolates 

with percentages (21.4%) and 11 isolates (10.6%) was E.coli. While, there were 8 isolates (7.8%) was 

Acinetobacter spp. and 5 isolates (4.9%) Enterobacter spp the lowest prevalence isolates was Proteus 

spp. with 3 isolates (3%). According to antimicrobials sensitivity test, the results indicated that 

K.pneumoniae was full resistant (100%) against Amoxicillin and Ceftriaxone and was high resistant to 

Amoxicillin + Clavulanic acid (91.3%). While, K.pneumoniae was resistance to Cefotaxime, Ceftazidime, 

Tetracycline, Tobramycin and Ciprofloxacin with percentage (73.9%), (43.4%), (69.5%), (60.9%) and 

(47.8%) respectively. While, there was low resistance against Levofloxacin (17.1%), Gentamicin (13%) 

and Amikacin (4.3%). Imipenem is the only antibiotic inhibited growth of all 23 isolates. On the other 

hand, the results proved that out of total 23 isolates, there were 20 isolates (87%) were multidrug 

resistance and 3 isolates (13%) extensive drug resistance. While, there was no any isolate was pan drug 

resistance. Phenotypic detection of extended spectrum beta lactamase according to Double Disc Synergy 

test demonstrated that there were 14 isolates (61%) capable of production of ESBL. According to 

genotypic method to detection of eight antibiotic resistance genes by polymerase chain reaction, the 

results proved that there were 13 isolates (56.5%) were carried tem gene and 18 isolates (78.2%) were 

positive for shv gene. While, the results indicated that there were only 8 isolates (34.7%) were harbored 

ctxm gene, three isolates (13%) were positive for oxa gene and10 isolates (43.7%) positive for ampc gene. 

While, there was no any isolate was carried veb gene. On the other hand, the results showed that only one 

isolate (4.3%) was harbored aacc1 while there was no any isolates was positive to aacc2 gene. 

Conclusions: K. pneumoniae is a second causative agent that causes burn infection and has high ability to 

resistant antibiotics. Extended spectrum beta lactamase K. pneumoniae was highly prevalence in burn 

infection and harbored many beta lactamase genes.  
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1. GİRİŞ 

Yanık yaralanmaları hem gelişmiş hem de gelişmekte olan ülkelerde halk sağlığı 

açısından önemlidir. İşlevsel sakatlık, ciddi yara izi ve etkilenen vücut parçasının 

kontraktürleri gibi çeşitli komplikasyonlarla ilişkilidir (Jeschke et al. 2020). Yanık 

yaralanmaları cildi büyük ölçüde etkiler. Haşlanma (sıcak sıvılar), alev, radyasyon, açık 

alev, enerji ve sıcak su şişelerinin tümü yanık nedenleridir (Hansen et al. 2019, Jeschke 

et al. 2020). Yanıklar dünya çapında önde gelen morbidite ve mortalite nedenidir 

(Hunter et al. 2020). 

Fırsatçı patojen K. pneumoniae, özellikle çocuklarda hastane enfeksiyonlarının yaygın 

bir nedenidir, bakteriler pnömoni, menenjit, sepsis, ishal ve bakteriyemi nedenidir 

(Neog et al. 2021, Oraibi and Al-Azawi  2021). 

Hastane kaynaklı enfeksiyonlar dahil yanık enfeksiyonu, deri, nihayetinde üreme yolu, 

idrar yolu enfeksiyonları, kan, gastrointestinal yumuşak doku ve solunum yolu 

enfeksiyonları en önemli hastaneye yatış nedeni olarak kabul edilmektedir (Monegro et 

al. 2020). 

Çoklu ilaca dirençli patojenik bakterilerin varlığı, hastane kaynaklı enfeksiyonların 

etkisini artırır (El-Mokhtar et al. 2021). Enfeksiyon, yanık hastalarının kabulden sonra 

en sık görülen komplikasyonudur ve daha yüksek morbidite ve mortaliteye yol açar 

(Navon-Venezia et al. 2017). K. pneumoniae yanık yaralarında en yaygın bakterilerden 

biridir (Sharahi et al. 2020). K. pneumoniae yanıkların patojeni olup Pseudomonas'tan 

sonra ikinci sıradadır. Klebsiella enfeksiyonları şimdi her zamankinden daha yaygın 

(Emami et al. 2020). Bunun nedeni bakterilerin antibiyotik direnci olabilir. Plazmit, 

ampisilin ve karbenisilin gibi antibiyotiklere dirençlidir. Daha da kötüsü, R plazmidi, 

aynı tür olması gerekmeyen diğer enterik bakterilere aktarılabilir (Mukaya 2020).  

Hem hastanelerde hem de genel popülasyonda yüksek prevalans dağılımlarına sahip 

çoklu ilaca dirençli bakteriler ve ESBL, K. pneumoniae ve diğer Gram-Negatif 
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bakterileri çoğaltır (Legese et al. 2017). Tem ve ctx-m, bla genleri de dahil olmak üzere, 

dünya çapında neredeyse 390 farklı ESBL formu tanınmıştır (Barguigua et al. 2011). 

Dahası, beta-laktam, sefalosporin, aminoglikozitler gibi çeşitli antimikrobiyal ilaçlara 

MDR ve ESBL geliştiren  K. pneumoniae izolatları, hastanelerde ve ayakta tedavi gören 

hastalarda bakım kaybına neden olur (Tang et al. 2017). 

K. pneumoniae gibi gram negatif bakteriler, dünyada ciddi bulaşıcı hastane 

hastalıklarına yakalanma olasılığını önemli ölçüde artırdı (Oraibi and Al-Azawi 2021). 

Tem ve shv-enzim genleri, aminoglikozid direnci de dahil olmak üzere tekrarlayan 

direnç faktörlerine sahip transfer edilebilir plazmitler üzerinde bulunur ve artan β-

laktam direnci insidansı ve proliferasyonu, bu tür plazmitlerin dağılımından 

kaynaklanmaktadır (Shinu et al. 2020). 

K. pneumoniae tarafından üretilen ctx-m enzimi, K. pneumoniae üreten ctx-m 

enzimlerinin yatay iletiminden ve klonal dağılımından da sorumludur (Nachimuthu et 

al. 2020). Ayrıca, İYE'ye neden olan çoklu ilaca dirençli K. pneumoniae'de ctx-m ile 

virülans genlerinin birleştirilmesi, bu patojenin neden olduğu enfeksiyonları 

kötüleştirebilir ve etkili tedaviyi zorlaştırabilir (Derakhshan et al. 2015). 

Bugüne kadar, birkaç tip aminoglikozit değiştirici enzim vardır, Aminoglikozit-inaktive 

edici enzimlerin oluşturduğu direnç, hem konjugatif olan ve olmayan plazmitler hem de 

herhangi bir mobil element üzerinde kodlanabilir. Böyle dirençler artan direnç 

seviyelerine yol açan nokta mutasyonların kromozomal olarak kodlanabildiğinin kanıtı 

olabilir (Tawfick et al. 2020). 

D Sınıfı laktamazlara oksasilinazlar veya oksa-laktamazlar da denir, çünkü oksalik asidi 

benzilpenisiline göre daha verimli bir şekilde hidrolize etme yeteneğine sahiptirler 

(Hammoudi Halat and Ayoub Moubareck 2020). Oksa enzimi, serinin aktif bölgesini 

aktive etmek ve sabitlemek için bu karbamatize edilmiş lisini kullanır, su moleküllerinin 

deasile edilmesi yolundaki sterik engeli ortadan kaldırır, daha sıkı bağlanma ve 

hidrolize daha etkili β-laktam reaktifleri ile sonuçlanır (Bonomo 2017). 
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Birçok Enterobactericeae bakterisi, özellikle K. pneumoniae, kromozomlarında ve 

klinik olarak esansiyel sefalosporinazlar olan plazmitlerinde kodlanmış AmpC-

laktamazlara sahiptir (Etemadi et al. 2020). Sefamisinler (CMY), sefoksitin (FOX) ve 

moksalaktam (MOX) veya latamoksefe (LAT) karşı direnç  geliştiren AmpC'ler  belirsiz 

karakterde –laktamazlar olarak adlandırılır (Soltani et al. 2020). 

GES, VEB, PER ve IBC-laktamazlar gibi plazmitlerin aracılık ettiği diğer ESBL'ler 

tanımlanmıştır, ancak nadirdir, esas olarak Pseudomonas aeruginosa'da ve az sayıda 

coğrafi bölgede meydana gelir (Kothari et al. 2020). Bla-VEB alt grubu, A sınıfı β-

laktamazların daha sınırlı alt gruplarından biridir. Bla-VEB enzimleri, K. pneumonia, P. 

aeruginosa, A. baumannii ve diğer Enterobacteriaceae spp. gibi fermente olmayan 

organizmalarda bol olma eğilimindedir ve çoğalma hızları giderek artmaktadır (Al-

Ouqaili et al. 2020). 

Bu çalışmanın amacı, hastanede yatan hastalarda etken olarak K. pneumonia'nın yanık 

enfeksiyonundaki prevalansını araştırmak ve aşağıdaki adımlara göre fenotipik ve 

genotipik yöntemlerle antimikrobiyal direnç paternlerini araştırmaktır: 

1. Yanık enfeksiyonlarından K. pneumonia'nın izolasyonları ve tanımlanması. 

2. Disk difüzyon yöntemi ile K. pneumonia suşlarının antimikrobiyal duyarlılık testi. 

3. (tem, she, ctx-m ampc, oxa, veb, aacc1 ve aacc2) gibi antibiyotik direnç 

genlerinin PCR tekniği ile moleküler tespiti. 
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2. LİTERATÜR ÖZETİ 

2.1 Yanıklar 

Yanıklardan ölüm yüzdesi farklı faktörlere bağlıdır. En önemli faktör yanma derecesidir 

(Jeschke et al. 2020). Yanıklara haşlanma (sıcak sıvılar), ısı, radyasyon, açık alev, 

elektrik ve sıcak su şişeleri neden olur (Hansen et al. 2019, Jeschke et al. 2020). Çünkü 

yaşayan ve ölü grupların çoğu ikincil yanıklardır. Yanık şiddeti ile ölüm oranı arasında 

bir ilişki bulundu (Christofides et al. 2020). Yanıklardan sonra çoğu hasta bakteriyel 

enfeksiyonlardan ciddi sonuçlar alır. Bu, morbidite ve mortalite ile mücadele için en 

yaygın zorluktur. Yanıkların neden olduğu cilt bariyerinin yırtılması, lokal ve sistemik 

bağışıklık tepkilerine yol açar ve mikrobiyal enfeksiyonların komplikasyonlarında rol 

oynar (Jeschke et al. 2020, Savetamal 2021). Genel olarak insan derisi, Micrococcus, 

Corynebacterium, Staphylococcus, Propionibacterium acnes, Neisseria ve Peptococcus 

gibi normal flora ve patojen bakterilerin bir karışımına sahiptir. Böylece, yara sürüntü 

kültürü, enfeksiyon ve gastrointestinal ve üst solunum yollarının florasında ve/veya 

hastane ortamında bulunan gram-negatif bakteriler, gram-pozitif bakteriler ve mayalar 

gibi kolonize mikropların farklılaşmasına neden olur (Zhou et al. 2020, Bay et al. 

2020). Mevcut araştırma, bağırsak ailesinde cilt hasarına neden olan en önemli 

cinslerden biri olan K. pneumoniae'ye odaklandı. 

Yanık yaralanmaları hem gelişmiş hem de gelişmekte olan ülkelerde halk sağlığı 

açısından önemlidir. İşlevsel sakatlık, ciddi yara izi ve etkilenen vücut parçasının 

kontraktürleri gibi çeşitli komplikasyonlarla ilişkilidir (Jeschke et al. 2020). Yanık 

yaralanmaları cildi büyük ölçüde etkiler (Jeschke et al. 2020). Yanıklar tüm dünyada 

önemli bir hastalık ve ölüm nedenidir (Jeschke et al. 2020). Yanık yaralanmaları zengin 

ülkelerde de görülmesine rağmen yoksul ülkelerdeki prevalansı oldukça yüksektir 

(Smolle 2017, Greenhalgh 2019).  
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2.1.1 Yanık türleri  

Yanıkların sınıflandırılması derinliğine göre yapılabilir (1., 2. ve 3. derece yanıklar). 

Yaygın olarak inhalasyon yaralanması olarak adlandırılan diğer bir yanık türü, duman 

ve sıcak dumanların solunmasından kaynaklanır (Newell et al. 2020). Üç çeşit yanık 

vardır: 

1. Birinci derece (yüzeysel) yanıklarda, sadece cildin dış tabakası etkilenir; renk 

değişikliği (siyahlarda ciltte koyulaşma, beyazlarda kızarıklık), şişlik, ağrı ve 

kuruluk olur. Bu yanıklar üç ila altı gün içinde iyileşir. 

2. İkinci derece (kısmi kalınlıkta) yanıklarda, hem dış tabaka hem de alttaki tabaka 

tahrip olur; kabarma ve şişlik ve ağrı var. Bu yanıkların çoğu iki ila üç hafta 

içinde iyileşirken, diğerleri üç haftayı geçebilir.  

3. Üçüncü derece (tam kalınlıkta) yanıklarda, cildin tüm kalınlığı yok edilir. 

Tendonlarda ve kemiklerde, ana organlarda ve kan damarlarında büyük hasar 

olabilir.  

4. Üçüncü derece yanıklarda sinir hasarı nedeniyle ağrı hissedilmeyebilir. Yanmış 

alan kömürleşmiş, koyu kahverengi, mumsu, kabarık ve kösele gibi olabilir 

(Momtaz et al. 2020). 

2.1.2 Yanık epidemiyolojisi 

Yanıklar, tahmini %90'ı Düşük ve Orta Gelirli Ülkelerde (LMIC'ler) meydana gelen 

trafik kazaları, düşmeler ve kasıtlı şiddetten sonra en yaygın dördüncü travma olarak 

nedenidir (Ryder 2020). Afrika'da yılda 100.000 nüfus başına 6,1 yanığa bağlı ölüm 

varken, Yüksek Gelirli Ülkelerde (HIC'ler), 100.000 nüfus başına 1,0 yanığa bağlı ölüm 

vardır (Allorto et al. 2021). Her yıl, Amerika Birleşik Devletleri'nde yaklaşık 2,5 

milyon kişinin termal hasar yaşadığı ve tıbbi tedaviye ihtiyacı olduğu tahmin 

edilmektedir (Polychronopoulou et al. 2021). 
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2004 küresel yangına bağlı yaralanma insidansının 100.000 nüfus başına 1,1 olduğu 

tahmin ediliyordu ve Güneydoğu Asya ve Amerika sırasıyla en yüksek ve en düşük 

oranları kaydetti. Hindistan'da her yıl 15-40 yaş arası yaş gruplarında tahmini 6-7 

milyon kişi yanık yaralanması yaşıyor (Gupta et al. 2010). Genellikle tıbbi müdahale 

gerektiren yanık yaralanmaları Çin ve Batı Pasifik'te Amerika'dan yaklaşık 20 kat daha 

fazladır. İran'da 15 yaş altı ölüm nedenleri arasında trafik kazalarının yanı sıra yanıklar 

ikinci sırada yer alıyor. İran'daki yaralanmalara ilişkin bir değerlendirme, tüm yaş 

gruplarında yaralanmaların %40'ında meydana gelen ev kazalarının ortak nedeni olarak 

yanıkların olduğunu bildirdi (Mohammadi et al. 2005). İran'ın farklı illerinde kasıtlı 

yanıkların yılda 100.000'de 2,9 ila 21 arasında değiştiği bildirilmektedir Pakistan'da 

yanıklar, erken ölümlerin 11. önde gelen nedeni ve ikinci önde gelen sakatlık nedenidir 

(Farooq et al. 2011). Dünya Sağlık Örgütü'nün Küresel Hastalık Yükü (GBD) 

tahminlerine göre 2004 yılında yaklaşık 310,000 kişi (bunların %30'u 20 yaşın altında) 

yanık yaralanmaları nedeniyle öldü ve 2013 yılında GBD 2013'e göre 237,500 kişi öldü. 

Yangına bağlı ölüm/yaralanmalar kaybedilen yaşam yılları açısından 1990 yılında 25., 

2013 yılında ise 34. sırada yer almıştır. Hindistan'da, Ulusal Suç Kayıt Bureau 

tarafından 2013 yılında yayınlanan verilere göre, elektrik çarpması ve yangın kazaları, 

kazalara bağlı toplam ölümlerin sırasıyla %2,6 ve %5,5'inden sorumluydu (Siddaya et 

al. 2020). 

Yanık zayiatı, küresel ölçekte önemli bir halk sağlığı sorunudur ve yılda benzeri 

görülmemiş 265.000 ölümden sorumludur. Dünya çapında yaşanan engelli yaşamın 

yaklaşık yarısı, 0 ila 14 yaşları arasındaki yangınla ilgili yaralanmaların bir sonucu 

olarak gerçekleşti (Alemayehu et al. 2020). 

2.1.3 Yanık yara enfeksiyonuna neden olan organizmalar 

Temas ettikleri materyallerin çeşitliliği nedeniyle birçok farklı bakteri türü ile enfekte 

olurlar. Çok miktarda protein eksüdasının salınması, cilt bariyeri hasar gördüğünde 

bakteri üremesini kolaylaştırır (Op't Veld et al. 2020, Ahuja et al. 2009). Normal cilt 

florası stafilokoklar, propionibakteriler, korinebakteriler ve mayalardan oluşur 

(Dekaboruah et al. 2020). Bu, kasık ve koltuk altı gibi nemli alanlarda santimetre kare 
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başına birkaç yüz ile daha fazla sayı arasında değişebilir (Dekaboruah et al. 2020). Bu 

normal flora, patojenik mikropların rekabetçi inhibitörleri olarak hareket etse de, derinin 

bacak ülserleri, yanıklar, cerrahi, travmatik yaralar yoluyla yırtılması, çürük cilt 

yüzeyinin patojenik bakteriler tarafından daha geniş kolonizasyonuna izin verir 

(Dekaboruah et al. 2020).  

Bir ülser kolonize olduğunda, iltihaplanma genellikle oluşmaz, ancak çevreleyen 

dokunun enfeksiyonu, kolonize eden organizmaların yanal yayılmasından 

kaynaklanabilir (Kirketerp‐Møller et al. 2020). Genellikle izole edilen patojenler 

arasında Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella spp., Staphylococus aureus ve koliform 

basiller bulunur. Candida albicans ve Aspergillus fumigatus gibi mantarlar da 

enfeksiyonlara neden olur (Rodriguez et al. 2020). 

Bu nedenle, klinik olarak kolonizasyonun enfeksiyondan net bir şekilde ayırt edilmesi 

gereklidir, çünkü birincisi antibiyotik gerektirmez, ancak ikincisi gerektirir (Kirketerp‐

Møller et al. 2020). Çalışmalar, yaygın gram pozitif bakteri izolatları olarak koagülaz 

negatif stafilokok, Staphylococcus aureus ve Enterococcus spp ve Pseudomonas 

aeruginosa, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Proteus spp. ve Acinetobacter spp. 

gibi yaygın gram negatif bakteri izolatlar izlenmiştir, Çizelge 2.1’de gösterildiği gibi 

(Cabral et al. 2019). Ancak, çeşitli konumlar arasında zamanla zamanla değişiklikler 

görülebilir (Singh et al. 2017). 
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Çizelge 2.1 Yanık yaralarını kolonize eden ve enfekte eden en yaygın 

mikroorganizmaları listesi (Al-Aali 2016) 

 
İzole Mikroorganizmalar Sayı Yüzde 

Gram- pozitif koklar 

Staphylococcus epidermidis 50 22.2 

Staphylococcus aureus 44 20 

Enterococcus facium 10 4.5 

Gram- negatif çubuk 

Escherichia coli 89 40 

Morganellamorganii 25 11.3 

Pseudomonas aeruginosa 87 39.5 

Klebsiellapneumoniae 62 28.1 

Acinetobacterbaumannii 43 19.5 

Proteus mirabilis 35 16 

Maya ve Mantar izolatları 

Candida glabrata 10 4.5 

Aspergillus türler 6 2.7 

 

2.2 Klebsiella Pneumoniae 

2.2.1 Tarih 

K. pneumoniae, Enterobacteriaceae familyasının bir üyesidir, Klebsiella cinsine aittir. 

100 yıldan fazla bir süre önce, popülasyondaki pnömoninin başlıca nedeni olarak 

kaydedildi. Alman-İsviçreli bir patolog olan Edwin Klebs, 1885 yılında pnömoniden 

muzdarip bir hastanın solunum yollarındaki bakterileri tanımladıktan sonra türe 

Klebsiella adını verdi (Sathiya 2018, Mohammed et al. 2021). 

1982'de Carl Friedlander doğum pnömonisinden muzdarip hastanın fibröz 

eksüdalarında bakterileri tespit eden Alman patologdu ve özellikle kronik hastalıklar 
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veya alkolikler gibi bağışıklık sistemi baskılanmış kişilerde pnömoninin başlıca 

etiyolojik nedeninin K. pnömonisi olduğunu öne sürdü. Bakteri ilk önce Friedlander 

basili olarak kapsüllenmiş ve daha sonra 1886'da Klebsiella olarak yeniden 

adlandırılmıştır (Oraibi and Al-Azawi 2021). 

K. pneumoniae en yaygın patojenlerdir (Wyres et al. 2020). Son zamanlarda, K. 

Pneumoniae, pnömoni, bakteriyemi, idrar ve yara enfeksiyonları dahil olmak üzere 

dünya çapında hastane enfeksiyonlarının önemli bir nedenidir (Wyres et al. 2020). 

2.2.2 Açıklama ve taksonomi 

K. pneumoniae, Gram negatif, spor oluşturmayan, laktozu fermente eden, fakültatif 

anaerobik, çubuk şekilli ve hareketsiz bir bakteri cinsidir. K. pneumoniae, büyük bir 

polisakkarit kapsülü nedeniyle yüksek derecede plastisiteye sahiptir (Garcia-Fulgueiras 

et al. 2020, Sulaiman and Salih 2020). 

Klebsiella cinsi hareketsizdir (Klebsiella mobilis hariç), sporsuzdur, bazı suşlar 

bakteriyosin (klebcin) üretir (Chiu et al. 2016). Laktozu fermente eden, oksidaz negatif, 

üreaz pozitifdir (K. terrigena hariç) (Dubey et al. 2013). Katalaz pozitiftir. TSI agarda 

hidrojen sülfür oluşturmaz veya jelatini sıvılaştırmaz ve (G+C) oranı %53 ile %59 

arasındadır (Collee et al. 1996). Büyüme için sıcaklık aralığı 12-43 Cº ve ideal sıcaklık 

37 Cº'dir. Tüm hücre yüzeyini kaplayan polisakkarit yapıda kapsül bulunur ve bu kapsül 

önemli miktarda glukoton ve piruvik asit içerir (Sulaiman and Salih 2020). Koloniler 

Hemolitik Olmayan kanlı agar plakaları üzerinde parlak ve mukoid görünümündedir. 

Klebsiella tek başına, çiftler halinde veya kısa zincirler halinde düzenlenebilen 0,3-1 m 

çapında ve 0,6-6 m uzunluğunda çubuk şeklinde bir organizmadır (Wang et al. 2012). 

Klebsiella, büyük, mukoid koloniler (mukoidlik seviyesi kültür ortamının karbonhidrat 

içeriğine bağlıdır ve suşlar arasında farklılık gösterir) oluşturan anaerobik fakültatif bir 

bakteridir, MacConkey agarda laktoz ve asit üretimi fermantasyonunu gösteren pembe 

pigmentlidir (Nima and Al-Ramahi 2020). 
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K. pneumonia su, toprak ve bitkilerde bulunan fırsatçı bir patojendir. Bağırsak ve ağız 

mukozası ve memeli derisi gibi yüzeylerde normal florada bulunabilir. Genellikle, 

kronik alkollü hastalık geçmişi olan hastalarda kültürde pulmoner patojen olarak 

tanımlanır (Sulaiman and Salih 2020). 

Pnömoni, rinoskleroma, sinüzit, otit gibi solunum yolu enfeksiyonlarının birincil nedeni 

olmasının yanı sıra enterit gibi gıda kaynaklı enfeksiyonlara da neden olur. K. 

pneumoniae ayrıca idrar yolu, genital sistem ve göz enfeksiyonları ile de ilişkilidir 

(Sulaiman and Salih 2020). Ayrıca K. pneumoniae ventilatör ilişkili pnömoni, kateter 

ilişkili enfeksiyon, sepsis ve bakteriyel menenjitin ana nedenidir (Jean et al. 2020). K. 

pneumoniae ise hastane kaynaklı ve toplum kökenli enfeksiyonların en sık etkenidir 

(Sulaiman and Salih 2020).  

Taksonomik olarak, K. Pneumonia, Enterobacteriales takıma aittir. Sınıfı: Gamma 

proteobacteria, şubesi: Proteobacteria ve familyası: Enterobacteriaceaedır (Broberg et 

al. 2014). Klebsiella cinsi, biyokimyasal reaksiyonlara ve tıbbi önemine bağlı olarak üç 

ana türe ayrılmıştır: K. pneumoniae, K. ozaenae ve K. rhinoscleromatis (Sathyavathy 

and Madhusudhan 2020). K. Pneumoniae, pnömoniye neden olur, K. ozaenae 

rinoronekroza neden olur ve K. rinoscleromatis hem nazal hem de kıkırdağını etkiler, 

burun sertleşmesine neden olur (Jawetz et al. 2010). 

DNA'daki benzerlik temelinde modern sınıflandırma sistemleri benimsenmiştir. 

Klebsiella cinsini on iki tür olarak sınıflandırmıştır: K. granulomatis, K. mobilis, K. 

singaporensis, K. oxytoca, K. trevisanii, K. terrigena, K. ozaenae, K. ornithinolytica, K. 

planticola, K. variicola, K. rinoskleromatis ve K. pnömoni. 

2.2.3 Epidemiyoloji 

Klebsiella fırsatçıdır ve enterik bir mikroptur. Enterik bakteriler genellikle hastalığa 

neden olmazlar ve hatta bağırsakta normal fonksiyon ve beslenmeye katkıda 

bulunabilirler. Bakteriler ancak normal bağırsaklarının veya daha az yaygın diğer 
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normal flora bölgelerinin dışındaki dokulara ulaştığında patojenik hale gelir (Lin et al. 

2020, Zheng et al. 2021). K. pneumoniae, ortalama insanların solunum yollarının ve 

dışkılarının yaklaşık %5'inde bulunur ve bakteriyel pnömonilerin sınırlı bir oranından 

(yaklaşık %1) sorumludur (Rao et al. 2020). 

K. pneumonia, E. coli'den sonra Enterobacteriaceae Familyasının tıbbi açıdan en önemli 

türüdür (Mirzaei et al. 2021). K. pneumoniae, septisemi, yara ve kan enfeksiyonunun 

sık nedeni olan, hastane kökenli önemli bir patojendir (Sulaiman and Salih 2020). 

Bağışıklık sistemi baskılanmış bireylerde idrar yolu enfeksiyonu, karın içi enfeksiyonlar 

ve pnömoni, aynı zamanda toplum kökenli pnömoni gibi toplum kökenli bulaşıcı 

hastalıklar açısından da önemli bir patojendir (Govender et al. 2021). 

Dünyanın çeşitli bölgelerinde, genişletilmiş spektrumlu beta-laktamazlar (ESBL'ler) ve 

metallokarbapenemaz içeren K. pneumoniae suşları tanımlanmıştır. Bu suşlar, tedavi 

seçeneklerini kısıtlayarak geniş bir antibiyotik yelpazesine tolerans kazandırır (Sawa et 

al. 2020). Bu dirençli patojenler klinik olarak önemli olarak kabul edilirler çünkü 

sıklıkla hastane enfeksiyonlarına neden olurlar ve bu da ilaç başarısızlığı, hastanede 

kalış süresinin uzaması, daha yüksek sağlık harcamaları ve mortalitede potansiyel bir 

artış ile ilişkilidir (Riwu et al. 2020). 

2.2.4 Bulaş 

K. pneumoniae enfeksiyonları sağlık çalışanları tarafından hastaya kolayca transfer 

edilebilir (Heidary et al. 2018). K. pneumoniae pnömoniye neden olabilir ve kana 

geçerek bakteriyemiye neden olabilir (Khairy et al. 2020). K. pneumoniae 

enfeksiyonları, enfekte olmuş nesnelerle ve insan elleriyle temas yoluyla edinilen 

hastanelerde baskındır, ve enfeksiyonlar ventilatör ve kateterler tarafından yayılabilir 

(Mathur et al. 2021, Costa et al. 2020). 

Hastaların mide-bağırsak sisteminde K. pneumoniae bulaşmış olabilir (Al-Zubaidi and 

Al-Taai 2020). K. pneumoniae  için olası rezervler hayvan veya gıda kaynakları olarak 
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belirlenmiştir. Çoklu ilaca dirençli K. pneumoniae'nin hızla yayılma yeteneği, 

bakterileri önemli bir patojen yapar (Profeta et al. 2021). 

2.2.5 Klebsiella pnömonisinin patojenitesi 

 K. pneumoniae , pnömoni, septisemi, menenjit, yara enfeksiyonları, kan dolaşımı 

enfeksiyonları, idrar yolu enfeksiyonları ve yoğun bakım ünitelerindeki enfeksiyonlar 

dahil olmak üzere çeşitli enfeksiyonlardan sorumlu fırsatçı bir patojendir (Sun et al. 

2021). K. pneumoniae, erişkinlerde ve çocuklarda nozokomiyal enfeksiyonların yaygın 

nedenidir, o yüzdan ölüm oranı çok yüksektir (Cheng et al. 2020, Albasha et al. 2020). 

K. pneumoniae  polisakkarit kapsül, hipermukoviskozite fenotipi, hücre duvarlarındaki 

lipopolisakkarit kısmı, tamamlayıcı öldürme direnci, fimbria tip 1 ve 3, adezinler, demir 

edinme sistemleri, serum direnci, geniş antibiyotik kullanımı ve biyofilm üretimi dahil 

olmak üzere birçok virülans faktörü tanımlamıştır (Priyanka et al. 2020).‏ Tem ve shv 

genleri gibi virülans genlerinine sahip K. pneumoniae suşlarının beta-laktamaz 

antibiyotiklere karşı direnç gösterdiği ve yüksek patojeniteye sahip olduğu 

bilinmektedir (Kudo et al. 2020). Gram negatif bakterilerin antibiyotik toleransı, yüksek 

ölüm riski, hastanede kalış süresi ve hastane maliyetleri ile ilişkilendirilmiştir (Touat et 

al. 2021). Klebsiella organizmalarının insanlarda deri, farenks ve gastrointestinal 

sistemde kolonize olduğu gösterilmiştir. Ek olarak, steril yaraları ve idrarı kolonize 

edebilirler ve kolon, bağırsak ve safra yollarının çeşitli bölgelerinde doğal floranın bir 

parçası olarak bulunabilirler (Chun-mei et al. 2021). 

Kateterli hastalardaki hastalıkların ana nedeni, tıbbi ekipmanlarda (örn. kateterler) 

bulunan Klebsiella pneumonia biyofilmidir (Devanga Ragupathi et al. 2020). 

Bakteriyemi ve apselerin kaynağı K. pneumoniadır. Bu hastalıklar hastane kaynaklı, 

tıbbi veya toplum temelli olabilir (Brisse et al. 2013). K. pneumoniae enfeksiyonu olan 

hastalarda yaygın tanı diyabetes mellitustur (Jin et al. 2020). 
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1980'lerde K. pneumonia, hematolojik malignitelerin kemik iliği transplantasyonu olan 

hastalarda nötropeninin ana nedeniydi; özellikle, yoğun ve sürekli kemoterapi, 

genellikle bakteriyemi dahil invaziv enfeksiyonlara yol açan bakteriyel translokasyonu 

teşvik eden mukozal yaralanma ile ilişkilidir (Arshad et al. 2021, Herridge et al. 2020). 

Piyojenik apsenin birincil nedeni, özellikle Asyalılarda ve dünya çapında septik 

endoftalmiler ve diyabetli hastalarda, önemli komplikasyonlara sahip olan 

K.pneumoniae idi (Jin et al. 2020). 

Hiper viskoz K.pnömonisi (hvKP), Klebsiella'nın benzersiz bir suşudur, hastane 

enfeksiyonuna neden olma kapasitesine ve bağışıklığı yeterli ve genç, sağlıklı bireylerde 

ciddi enfeksiyonlara neden olabilecek çarpıcı kapasiteye sahiptir (Li et al. 2020)  

Nozokomiyal  K.pneumoniae enfeksiyonların, çeşitli nedenlerle tedavisi zorlaşmaktadır. 

Birincisi, in vivo olarak geliştirilen K.pneumoniae biyofilmlerinin bir patojenin konak 

bağışıklık sistemine saldırmasına ve onu antibiyotiklere karşı korumasına izin 

vermesidir; ikincisi, K. pneumoniae nozokomiyal izolatlarının genellikle çoklu ilaç 

direncine sahip olmasıdır (Ma et al. 2020). 

2.2.6 Virülans faktörleri 

Klebsiella virülans faktörleri, konakçı savunma mekanizmalarının bölgeden bölgeye 

farklılık göstermesinden dolayı enfeksiyon bölgelerine bağlı olarak farklılık gösterir 

(Choby et al. 2020). Örneğin, idrar yolu enfeksiyonlarına neden olan K. pneumonia 

suşlarında bulunan virülans faktörlerinin modelinin, pnömoni hastalarının pulmoner 

kaynaklarından çıkarılan P suşlarında görülenden farklı olacağını varsaymak 

mantıklıdır. K. pneumonia suşları, konakçıda enfeksiyonu ve hayatta kalmayı 

kolaylaştıran çeşitli virülans faktörlerine sahiptir. K. pneumonia virülans faktörlerinin 

yedi ana bakteriyel faktörden oluştuğu belgelenmiştir: kapsül (fagositozun inhibisyonu 

için), lipopolisakkarit (konak serum kompleman faktörlerinden kaçınmak için), fimbria 

(adezyon için) (Pinsky et al. 2009), sideroforlar (demir alımı için), bakteriyosin 

(Mohamed 2020) serum direnci (Ghose and Euler 2020) ve geniş spektrumlu β-
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laktamazlar (ESBL'ler) (geniş spektrumlu sefalosporinlerden korunmak için), (Lee et al. 

2020). 

2.2.7 K. Pneumoniae'nin alt türleri 

Klebsiella spp. genetik olarak heterojendir ve türler ve alt türler içindeki suşlar; 

biyokimyasal testler, antijenik spesifikliklerin analizi, bakteriyofaj duyarlılığı 

tiplendirmesi, bakteriyosin duyarlılığı veya üretim tiplemesi ve moleküler tiplendirme 

yöntemleri dahil olmak üzere bir dizi yöntemle ayırt edilebilir (Anbazhagan et al. 2010). 

 Fenotipik tipleme 

Fenotipik tiplendirme dört tip içerir: biyotipleme, bakteriyosin tiplendirme, faj tipleme 

ve fenotip-HMV (Ghose and Euler 2020). Kapsülün yapışkan polisakkarit ağı ile 

bağlanması, bu özelliğe sahip K1 ve K2 serotiplemesi nedeniyle K. pneumoniae'nin 

virülansı ile ilişkili olan bu viskozitenin yüksek viskoziteli (hiper mukoviskostiy 

fenotipi) fenotipik paternini oldukça patojenik hale getirmiştir (Namikawa et al. 2019). 

 Moleküler tipleme 

İki tür moleküler tipleme tekniği vardır: protein bazlı ve nükleik asit bazlı yaklaşımlar, 

ardından 1933'te Rebecca Lancefield tarafından keşfedilen serotipleme (Hall et al. 

2009). Suşları genomik DNA dizileri ve organizasyonlarına göre ayırt etmek için 

moleküler tipleme teknikleri geliştirildi (Montso et al. 2019). Son yıllarda Klebsiella 

suşlarının neden olduğu salgınları incelemek ve çeşitli zaman dilimlerinden ve bölgesel 

kaynaklardan suşları eşitlemek için çok sayıda moleküler tiplendirme tekniği 

kullanılmıştır (Chung The et al. 2015). 

K. pneumonia serotipleri olan K1 ve K2'yi tanımlamak için en sık kullanılan yöntemler; 

karşı akım immünoelektroforez (CIE) ) ve kapsüler şişmedir. Spesifik laboratuvarlarda 

üretilen antiserumların maliyeti ve temini, serotiplendirme uygulamasını 
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kısıtlamaktadır. Sonuç olarak, yeni bir moleküler serileştirme yöntemi oluşturuldu 

(Akbari and Asadpour 2017). Bu yaklaşım, suş farklılaşması için polimeraz zincir 

reaksiyonu tabanlı tahlillerin kullanımıyla 77 K. pneumonia suşunun tamamını ayırt 

etme yeteneğine sahiptir (Fang et al. 2016). 

Klebsiella suşlarının temel olarak O-antijeni (Lipopolisakkarit) ve K-antijenlerine 

(kapsüler polisakkarit). O-serotiplemenin 8 farklı O-antijen türüne göre sınıflandırılması 

uzun zamandır teknik olarak zor olmuştur, çünkü ısıya dayanıklı K-antijenlerinin 77 

tipte sınıflandırılması, O-antijenlerinin belirlenmesini zorlaştırmaktadır (Zhang et al. 

2020). Kapsül tiplemesi, aksine, iyi bir tekrarlanabilirlik gösterir ve çoğu klinik izolatı 

ayırt edebilir (Chavan et al. 2005). Dolayısıyla K-serotipleme şu anda Klebsiellae spp. 

Klebsiella'nın tiplendirilmesi için en yaygın kullanılan tekniktir. Klebsiella genellikle 

kolonilerine karakteristik mukoid görünümünü veren iyi gelişmiş polisakarit 

kapsüllerine sahiptir (Choi et al. 2020, Catalán-Nájera et al. 2017). 

2.3 Antibiyotik Direnci 

Toplum kaynaklı enfeksiyonları veya hastane kaynaklı enfeksiyonları tetikleyen 

bakterilerde antimikrobiyal tolerans önemli ölçüde artmıştır. Özellikle Escherichia coli 

ve Klebsiella pneumoniae gibi çoklu ilaca dirençli mikroorganizmalar (Rostkowska et 

al. 2020). Penisilinler, sefalosporinler, karbapenemler ve monobaktamlar da laktam 

antibiyotik formlarıdır. İsimleri, yapılarına bir -laktam halkasının dahil edilmesinden 

kaynaklanır; bu halka antimikrobiyal etki için gereklidir (Sahoo and Banik 2020). 

Bakteriyel enfeksiyonlar için en iyi bilinen tedavi beta-laktam antibiyotiklerdir. 

Proteinleri penisiline bağlayarak eylemini gerçekleştirir ve böylece peptidoglikan 

sentezini inhibe eder. Bakteri hücre duvarı, PBP'lerin inhibisyonu nedeniyle hasar görür 

ve kaçınılmaz olarak hücre ölümüne katkıda bulunur (Lewis 2020). 

Beta laktamaz gelişiminin, bu antibiyotik gruplarına karşı bakteri direncinin anahtar 

mekanizması olduğu bilinmektedir (Palacios et al. 2020). Hücrelerde biyosentezi 

engelleme potansiyelleri nedeniyle, bu enzimler beta-laktam antibiyotikleri hidroliz 
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yoluyla inaktive eder, β-laktam, dirençli bakterilerin gelişmesinden yaklaşık 20 yıl önce 

bakteriyel savunmanın ana hattı olmaya devam eder (Liakopoulos et al. 2016). Son 

olarak, Gram-negatif bakterilerde β-laktamaz enzimlerinin üretimi, birincil direnç 

mekanizmasını temsil eder. Bu enzimler, β-laktam halkasının karbonil parçasını 

kovalent olarak bağlayabilir ve amid bağını hidrolize edebilir (Liu et al. 2019, Palacios 

et al. 2020). 

Enzimatik hidroliz dahil olmak üzere öncelikle K. pneumonia’sında gram negatif olarak 

görülen antimikrobiyal direnç yolları, mutasyonu hedefler ve azaltılmış absorpsiyon ve 

aktif akış yoluyla hücre içi birikimi azaltır (Filgona et al. 2015). K. pneumonia'nın 

sadece birkaç antimikrobiyal ajana değil, aynı zamanda geniş spektrumlu β-laktamaza 

(ESBL) karşı da bağışık olduğu düşünülür (Riwu et al. 2020). 

K. pneumonia birçok antibiyotiğe karşı yüksek direnci ile dikkat çekmektedir ve diğer 

gram negatif bakterilere yayılabilen çoklu antibiyotik direnç genlerine sahiptir (Ashurst 

and Dawson 2018). 

Genişletilmiş β-laktamazlar (ESBL), ctx-m, tem ve shv enzimleri klinik olarak en 

önemli 500 Enzimlerdendir (Bush and Bradford 2019). Aminoglikozid antibiyotikler, 

sefalosporinler ve beta-laktamaz antibiyotikler K. pneumonia ile enfeksiyonlarının 

tedavisi için en iyi karardır. Eğer bu antibiyotiklere karşı birkaç direnç sistemine sahip 

iseler  bakterileri yok etmek için bu tür antibiyotiklerin kullanılmasında zorluklar vardır 

(Vital 2013). 

2.3.1 Çoklu ilaca dirençli klebsiella pnömonisi 

Klebsiella pnömonisi, mevcut antibiyotiklerin kullanımıyla öldürülmesi imkansız olan 

çoK hastane ve toplum enfeksiyonlarını indükler. Geniş antibiyotik spektrumunun geniş 

kullanımı ayrıca hastanede yatan hastaların K. pneumoniae insidansını artırmasına ve 

çoklu ilaca dirençli K. pneumonia suşlarının desteklenmesine olanak sağlamıştır (Li et 

al. 2020). 
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K. pneumonia'nın bu çoklu ilaç direnci (MDR) soyları ortaya çıktıkça, K. pneumonia 

enfeksiyonlarının yönetimi daha karmaşık hale gelmiştir. Bu soylar, K. pneumonia 

enfeksiyonlarını başarılı bir şekilde yönetmek için mevcut terapötik seçenekleri azaltan 

çeşitli antimikrobiyal direnç genlerini içerir (Moradigaravand et al. 2017). K. pnömonisi 

tıbbi ortamlarda yaygın olarak tespit edilir ve bunun önemli bir kısmı MDR'dir, bu da 

onu bugünlerde büyük bir sorun haline getirmektedir (Li et al. 2020). 

K. pneumonia'nın MDR etkili yayılma potansiyeli, bunu önemli bir nozokomiyal 

patojen yapar (Morris and Cerceo 2020). Antibiyotiklerin yaygın kullanımı, özellikle 

MDR K. pneumonia'nin büyümesine izin verir. Antibiyotik direnç genlerinin bakteri 

türleri ve genleri üzerindeki difüzyonunda da K. pneumonia antibiyotik direnci sorunu 

artmıştır (Hou et al. 2015). 

Ctx-m'nin, örneğin Escherichia coli ve K. pneumonia gibi klinik Enterobacteriaceae 

arasında geniş çapta dağıldığı gözlemlenmiştir. ctx üreten suşların genellikle MDR 

olduğunu gösterilmiştir (Yarima et al. 2020). Antibiyotik direnci sorunu, yakın zamanda 

genişletilmiş beta-laktamaz dirençli Klebsiella pnömonisindeki artışla vurgulanmış 

olup, büyük ölçüde tem, shv ve metallo-beta-laktamaz dahil olmak üzere beta-laktamaz 

direnç genlerini taşıyan kalıtsal bileşenlerin gelişmesi ve yayılması ile yönlendirilir 

(Sofiana et al. 2020). 

Son zamanlarda, çoklu ilaca dirençli K. pneumoniae, antibiyotiğe duyarlı enfeksiyonlara 

göre daha fazla ağır hastalığa, daha uzun hastanede yatışa, yüksek ölüm oranlarına 

neden olan az sayıda antibiyotik bulunduğundan dikkate değer bir endişe kaynağı 

olmuştur (Moradigaravand et al. 2017). 

2.3.2 Genişlemiş spektrumlu beta laktamaz üreten klebsiella pnömonisi 

Birçok bakteri türünün oluşturduğu enzimler, β-laktam ilaçlara karşı korumada 

Genişlemiş Spektrumlu β-laktamazlar (ESBL) olup, bu enzimleri kodlayan genler 

ağırlıklı olarak hareketli genetik elementlerdir (Riwu et al. 2020) . ESBL ilk olarak 

1983 yılında Almanya'da K. pneumonia suşundan izole edildi ve bu, dünya çapında 
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hastaneye kaldırılan hastalarda sefalosporin direncinde istikrarlı bir artış gösterdi 

(Sękowska et al. 2020‏, Mobasseri et al. 2021). Etki mekanizmasında beta laktam 

halkası amid bağını hidrolize eder (Palacios et al. 2020). 

Geniş spektrumlu β-laktamaz üreten izolatlar, Gram-negatif bakterilerden kaynaklanan 

enfeksiyonların tedavisinde kullanılan çoğu antibiyotiğe genellikle dirençlidir (Biset et 

al. 2020). ESBL'ler, Klebsiella türlerine karşı aktif olduğu bilinen monobaktamlar ve 

aztreonamların yanı sıra üçüncü kuşak sefalosporinleri hidrolize etme kabiliyetine sahip 

hızla gelişen enzim grubudur (Newire et al. 2013). 

Ambler ve Bush-Jacoby-Medeiros iki dereceli beta-laktamazdır. Ambler grupları amino 

asit homolojilerine göre A, B, C ve D olmak üzere dört nükleer sınıfta sınıflandırılır. 

Sınıf A, C ve D atomik, serin amino asitli beta-laktamazları içerirken, atom altı sınıf B, 

metal-beta-laktamazlar (MBL'ler) için aktif bölgelerinde çinko-molekül enzimleriyle 

kalır. Üç ana grup ve 16 alt grupta, Bush ve Jacoby Medeiros arasındaki fikir birliği 

Beta-laktamazlardan oluşuyor. Bu mekanizma substratlara ve enzim inhibitörlerine 

dayanır (Sawa et al. 2020). 

Birkaç ilaca dirençli K. pnömonisi daha çok geniş spektrumlu beta laktamaz (ESBL) 

aktivitesi ile ilişkilidir (Riwu et al. 2020). ESBL'ler daha yaygın olarak K. pneumonia 

ile bağlantılıdır ve nüfus - hastane kaynaklı enfeksiyonların büyük bir kısmından 

sorumludur (Garcia-Vidal et al. 2021). 

Klebsiella pnömonisi ve Escherichia coli gibi diğer bazı bakteriler de dünyanın en 

yüksek genişletilmiş beta laktamazlarını içerir (Dawoud et al. 2020). K. pneumonia bla 

tem, bla shv ve bla ctx-mda gibi spektrumun yaygın beta-laktamaz genleri dahil olmak 

üzere çok çeşitli direnç genlerinin taşınması ve dağıtımı için olağanüstü yeteneklere 

sahiptir (Silva et al. 2020). 

Genişletilmiş spektrumlu β-laktamaz, örneğin penisilinler, aztreonam ve ayrıca birinci, 

ikinci ve üçüncü nesil sefalosporinler gibi geniş bir β-laktam yelpazesine karşı 
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antibiyotik direnci sağlar (Rawat and Nair 2010). ctx-m enzimler, K.pneumoniae 

suşlarında baskın bir ESBL ailesidir, ancak tem  ve shv enzimler de yaygındır (Ejaz et 

al. 2021). 

Bakteriyel hastalığın en iyi bilinen tedavisinde yer alan Beta-laktam antimikrobiyal 

ajanlar için dünya çapında Gram negatif bakterilerde β-laktam antibiyotik direnci 

önemli olmaya devam etmektedir. Bakteri soyları sürekli olarak çok sayıda β-laktamlara 

maruz kalır ve bu bakterilerdeki β-laktam mutasyonları, yeni gelişen β-laktam 

antibiyotiklere yanıt olarak aktivitelerini arttırır. Bu enzimler, geniş spektrum için β-

laktamazlar (ESBL'ler) olarak sınıflandırılır (Laskey 2020). 

Gram-negatif bakterilerde en iyi bilinen β-laktam direnç mekanizması, antibiyotiğin β-

laktamaz aracılı hidrolizini gerektirir ve bu da nihai inaktivasyonu ile sonuçlanır. En 

yüksek seviyedeki antibiyotik direnci, sıklıkla, farklı fonksiyonel gruplara ait çoklu β-

laktamazları kodlayan genler de dahil olmak üzere, çeşitli direnç genlerini içeren geniş 

plazmitlerin değişimi yoluyla ortaya çıkar (De Angelis et al. 2020). 

Azalan porin veya artan akış gibi düşük antibiyotik seviyelerinin bir sonucu olarak 

potansiyel olarak ölümcül antibiyotik hacmini değiştirmek de temel takviye 

seviyelerinin azalmasına yol açabilir. Β-laktamaların gelişimi ve porin kombinasyonu, 

birçok gram-negatif patojeninde genel direnç mekanizmasını azaltmıştır (Smith et al. 

2020). 

Klebsiella pnömonisi sülfametoksazoller, ampisilinler ve trimetoprim gibi birçok 

antibiyotiğe ve ayrıca sefalosporinin sefotaksim, seftriakson ve seftazidim gibi 3. nesil 

antibiyotiklerine karşı direnç gösterebilir (Mahato et al. 2019). Bu direnç seviyelerinden 

sorumlu olan gen türüne göre ilaç direnç belirleyicilerinin sistemlerini tanımak, 

bakterilerde çoklu ilaca dirençli dağılımın anlaşılmasında kritik rol oynar (Ranjbar and 

Farahani 2019). 
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Enterobacteriaceae klinik izolatları, özellikle K. pneumonia suşları arasında ESBL'lerin 

yayılması dünya çapında bir sorun haline gelmiştir (Sa’id et al. 2020). Son yıllarda, K. 

pnömonisi, yüksek morbidite ve mortaliteye sahip birçok enfeksiyonun önemli bir 

nedeni olarak gelişmiştir ve bu mikroorganizmalarda antibiyotik direnci dünya çapında 

büyük bir yayılma gösterirken, K.pneumonia'da antibiyotik direncinin dünya çapında 

antimikrobiyal direnç programı sürveyansı çalışmaları bir genişleme oranları 

kaydetmiştir (Ku et al. 2015). 

2.4 Beta-Laktamaz Genleri 

 Tem ve Shv Genleri  

Hem  tem hem de shv geniş spektrumlu β-laktamazlar, ilgili genlerindeki bir veya daha 

fazla aminoasit ikamesinden türetilir. Tem ESBL'ler Escherichia coli ve Klebsiella 

pneumoniae'de çok yaygındır ve dünya çapında Gram-negatif basillerde laktam 

antibiyotiklere karşı en yaygın direnç mekanizmalarından biridir (Da Silva et al. 2019). 

Klebsiella pnömonisinde yaygın olarak bulunur, aslında Klebsiella türlerinin 

kromozomundan kaynaklanır, daha sonra plazmide dahil edilir ve diğer 

Enterobacteriaceae'ye yayılır (Navon-Venezia et al. 2017). 

Tem ve shv-enzim genleri, aminoglikozid direnci de dahil olmak üzere tekrarlayan 

direnç faktörlerine sahip transfer edilebilir plazmitler üzerinde bulunur ve artan β-

laktam direnci insidansı ve proliferasyonu, bu tür plazmitlerin dağılımından 

kaynaklanmaktadır (Tapia 2018). E. coli ve K. pneumonia'dan kaynaklanan çoğu ESBL, 

tem ve shv tipi β-laktamazları içeren A sınıfına aittir (Pishtiwan and Khadija 2019). 

ESBL'lerin tem grubu, bu enzimlerin en büyük ve yaygın olarak yayılmış grubunu 

oluşturur. Evrimsel öncüleri tem-1 ve tem-2 penisilinazlardır (Al-Ouqaili et al. 2020). 

Tem, 1960'ların başında gram-negatif bakterilerde tanımlanan ilk β-laktamaz aracılı 

plazmitti. Yunanistan'da Temoniera adlı hastanın  kan kültürde tespit edildi (Rawat ve 

Nair 2010), E. coli ve K. pneumoniae gibi gram negatif bakterilerde beta-laktam inhibe 

edici enzimler daha fazla varlık gösterir (Nguyen et al. 2020). 
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Tem, ampisilini hidrolize etmede karbenisilin, oksasilin ve sefalotinden daha etkilidir ve 

klavulanik asit tarafından bloke edilir. Her biri bir dizi sessiz mutasyonla ayırt edilen bir 

dizi gen alleli, tem-1a totem-1f tarafından kodlanır (Deshayes et al. 2017). Tem-2, tem-

1'in ilk değiştirilmiş versiyonu, orijinal (indirgenmiş) promotörden (blatem-1'de 

bulunur) 39. pozisyonda (Gln) tek bir amino asit ikamesi içerir ve güçlü bir promotör 

üretir (Breijyeh et al. 2020). Takımın direnişi, penisilinler ve sefalosporinlere dirençli 

ikinci, üçüncü ve dördüncü nesil sefalosporinler, α-laktamasis inhibitörleri ve 

monobaktamlardan daha fazladır (Merijn et al. 2010). 

Esas olarak K. pneumonia'da bulunan bla shv geni, tem'den kısa bir süre sonra 

keşfedildiğinde "sülfhidril reaktif vektörü" kelimesinden almıştır (Drawz and Bonomo, 

2010). Pitton, shv kavramını ilk kez 1972'de kullandı ve bu nedenle “Piton” takma adı 

verildi (Pitton 1972).  K. pneumoniae ve E. Coli'de bulunan yaygın plazmit aracılı β-

laktamazdır (Padmini et al. 2017). 

Bu raporda, shv-1 α-laktamaz K.pneumoniaede en yaygın olanıydı ve plazmid aracılı 

ampisilin direncinin yüksek olanlarıydı (Bergšpica et al. 2020). Tem'in aksine, shv β-

laktamazların β-laktamaz inhibisyonlarına karşı toleransı yoktur. Beta-laktamaz 

inhibitörlerine karşı duyarlılık kaybına katkıda bulunabilecek mutasyonlara sahip sadece 

birkaç enzim bulunmuştur (Drawz and Bonomo 2010). 

Shv β-laktamazlar Gram negatif bakterilerde yaygındır. Bu enzimler orijinal olarak K. 

pneumoniae klinik izolatında rapor edilmiştir ve sefalosporin ilacında sülfidril hidrolizi 

için genel bir tercih sergilerler (Ding et al. 2021). Bla Shv-1gen başlangıçta nokta 

mutasyonları ile ilişkiliydi ve ayrıca yeni β-laktamaz varyantlarına katkıda bulunan bla 

Shv genindeki çeşitli hareket olaylarıyla da ilişkiliydi (Al-Marzooq et al. 2013). K. 

pneumoniae'nin topluluklarda hızla yayılması ve antibiyotik direnci veren genleri 

eksprese eden direnç plazmidleri nedeniyle ampisilin ve amoksisiline doğal olarak 

direnç gösterebileceği ve kromozom üzerinde veya aktarılabilir bir direnç üzerine 

kodlanmış tem ve shv beta-laktamaz üretimi nedeniyle nozokomiyal salgınlara yol 

açabilir (Shaikh et al. 2015). 
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 Ctx-m genler 

1980'lerin sonlarında, ctx-m enzimleri bulundu ve o zamanlar ve ilk olarak 

tanımlandıkları kasaba (Münih) için seçilen substratları (sefotaksim) için çağrıldı (Sirot 

et al. 1987). ctx-m ailesi, diğer herhangi bir ESBL formunun aksine, çeşitli ve benzer 

olmayan bir enzim topluluğu içerir. Ctx-m varyantları amino asit dizilerinin ilk 

çalışması ve koordinasyonu, bunları beş kümede tanımladı (ctx-m-1, ctx-m-2, ctx-m-8, 

ctx-m-9 vectx-m-25) (Silva et al. 2020). 

Filogenetik çalışmalar, ctx-m β-laktamazların önceki plazmid aracılı enzimlerin 

mutasyonları nedeniyle değil, bakteriyel organizmalardaki kromozomal β-laktamaz 

genleri nedeniyle yakından bağlantılı olduğunu ve dünya çapında bilindiğini 

göstermiştir (Bevan et al. 2017). Beta-laktamaz ctx genleri dahil edilir ve teorik olarak 

mobil genetik sistemlerdeki konjugasyon ile klinik bakterilere aktarılır. Bla ctx-m genler 

ayrıca hareketli plazmitler üretir (Zhang et al. 2019). 

K. pneumonia ctx-m enziminin difüzyonu sadece yatay gen transferinin ürünü değil, 

aynı zamanda ctx-m suşların klonal difüzyonudur (Dziri et al. 2020). Ek olarak, K. 

pneumonia'da İYE'ye neden olan ctx-m ve virülans genlerinin kombinasyonu, patojenin 

neden olduğu enfeksiyonları daha da yoğunlaştırabilir ve bakımı azaltabilir (Derakhshan 

et al. 2015). Ekleme dizileri (IS), integronlar ve transpoonlar dahil olmak üzere çeşitli 

beta-laktamaz ctx-m genetik elementlerinin bu genlerin etrafındaki benzersiz genetik 

elementlerle bağlantısı tanımlanmıştır. IS, bu genlerin aşırı ekspresyonuna katılır ve 

bazıları, transpozisyon birimlerinin de eklendiği bitişik bir integron yapısına sahiptir. 

Bu üst yapılar genellikle plazmitlerde bulunur (Awosile and Agbaje 2021). 

Ayrıca, değerlendirici birimler olarak ve bireysel olarak seçim birimleri olarak hareket 

edebilirler, yerleştirme dizilerinin (ISEcp1, ISCR, IS26, IS10 ve IS903) seferber olma 

ve α-laktamaz genlerinin ekspresyonunu teşvik etme yeteneği, dünya çapında ctx-m tipi 

enzimlerin mevcut yayılmasını açıklayabilir.  Ekleme dizisi IS26. Tüm izolatlarda 

IS26'nın varlığı, muhtemelen bu ekleme dizisinin IncFII, IncN ve IncL/M gibi bilinen 

plazmitler üzerindeki varlığından kaynaklanmaktadır (Partridge et al. 2018).  
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Ayrıca, bla ctx-m88'in yukarı akışında mobil faktör IS10 gözlendi (Bonnet et al. 2000). 

ctx-m-enzim kodlayan plazmitler de genlerin bakteriler arasında ve genler arasında 

aktarılmasına izin verecek yükseklikte bulaşıcıdır (Maina 2020). Ctx-m enzimlerinin 

dünya çapında dağılımına bakıldığında, Brezilya ve diğer Latin Amerika ülkelerinde 

ctx-m-2 sıktır (Cerdeira et al. 2020). 

Gram negatif bakteriler arasında bla ctx-m-2 genlerinin yüksek mobilite oranı ve 

suşların hastanede şiddetli antimikrobiyal seçici basınca maruz kalması bu genlerin 

yayılmasının olası nedenleridir (Dropa et al. 2015). ctx-m-1,-2 ve -9 gruplarının aksine, 

ctx-m-25 dünya çapında nadiren gözlenmiştir (Zhang et al. 2009). 

 Oxa geni 

Sınıf D laktamazlar, oksalik asidi benzil penisiline hidrolize etme konusundaki üstün 

kapasiteleri nedeniyle genellikle oksasilinazlar veya oxa-laktamazlar olarak adlandırılır 

(Krasauskas et al. 2015). Bu enzimler 1960'larda ve 1970'lerde tanımlanmış ve penisilin 

ve oksasilinin hidrolizini göstermiştir (Neuville et al. 2017). Poirel ve meslektaşları 

2010'yılında oxa-laktamazları dört sınıfa ayırdı (Poirel et al. 2012). İlk topluluk, 

sefalosporinlere veya karbapenemlere karşı belirgin bir etki göstermeyen izole dar 

spektrumlu D-laktamazdan oluşur. Bu grup, oxa-1, oxa-2 ve oxa-101 alt gruplarından 

oluşmaktadır. İkinci kategori, genişletilmiş spektrumlu sefalosporinlerin bir alt 

kümesini (özellikle seftriakson ve sefepim) hidrolize edebilen, genişletilmiş spektrum 

sınıfı D-laktamazdan oluşur. Grup II'nin üyeleri genellikle dar spektrumlu sınıf D 

laktamazların nokta mutasyonlarıdır ve bazı genişletilmiş spektrumlu oxa enzimleri 

yapısal olarak dar spektrumlu sınıf I oxa -laktamazlardan farklıdır. Üçüncü form, 

karbapenem için daha düşük bir afiniteye sahip olan ve geniş spektrumlu 

sefalosporinleri büyük ölçüde hidrolize etmeyen, karbapenem-hidrolize D-laktamazdır. 

Oxa-23 benzeri enzimler,  karbapenem hidrolize edici D-laktamazların bir alt sınıfıdır 

ve Acinetobacter'de karbapenem toleransının önemli bir kaynağıdır (Hammoudi Halat 

and Moubareck 2020). 
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Oxa-48 benzeri enzimler olarak bilinen bir başka enzim alt grubu, bu çalışmanın odak 

noktası olan Enterobacter cinsinde bir niş pazar oluşturur (Poirel et al. 2012). Grup IV, 

çeşitli fermente olmayan Gram-negatif bakterilerin kromozomlarında bulunan ve 

Acinetobacter baumannii kompleksinin oxa -51 benzeri alt grubunu içeren doğal olarak 

oluşan bir D tipi laktamazdır. OXA-laktamaz, laktam antibiyotiklerini karbamoil lizine 

benzer şekilde hidrolize eder (Bonomo 2017). Oxa enzimi, serinin aktif bölgesini 

uyarmak ve sabitlemek için bu karbamatize edilmiş lizini kullanılır, böylece su 

moleküllerinin deasilasyon yolundaki sterik engeli ortadan kaldırarak, laktam 

reaktiflerinin daha yakın bağlanması ve daha verimli hidroliziyle sonuçlanır (Schneider 

et al. 2009). 

 Ampc geni 

Enterobactericeae bakterilerinin çoğu, klinik olarak gerekli sefalosporinazlar olan 

kromozomları ve plazmidleri üzerinde kodlanmış ampc-laktamazlara sahiptir (Etemadi 

et al. 2020). Bu özellikle K. pneumoniae için geçerlidir. 

Plazmid aracılı enzimler, kromozomal olarak tanımlanmış ampc-laktamazlara çok 

benzer şekilde penisilinler, oksiimino sefalosporinler, sefamisinler ve (değişken olarak) 

aztreonam dahil olmak üzere çok çeşitli α-laktamlara tolerans verir (Ibrahim et al. 

2019). ESBL'ler, enzimin aktif bölgesini kapatan, üçüncü nesil sefalosporinlere ve 

monobaktamlara karşı artan afinite ve hidrolitik aktivite ile sonuçlanan bir veya daha 

fazla amino asit ikamesi olan tipik-laktamaz türevleridir (Meini et al. 2019). Yeni 

sefalosporinlerin yaygın kullanımı ve bunlara karşı ortaya çıkan direnç, daha yeni 

laktamazların evrimine yardımcı olmuştur (Lee et al. 2020). ESBL enzimleri, birincil 

yapılarına göre dört moleküler sınıfa (A'dan D'ye) veya substrat sürekliliği ve inhibitör 

yanıtlarına bağlı olarak daha geniş bir fonksiyonel kategoriler aralığında 

gruplanabilmektedir (Sawa et al. 2020). 

 



25 

 

 bla veb geni 

Per, veb, ges ve ibc-laktamazlar gibi plazmitlerin aracılık ettiği diğer ESBL'ler 

tanımlanmıştır, ancak nadirdir, başlıca Pseudomonas aeruginosa'da ve az sayıda coğrafi 

bölgede meydana gelir (Kothari et al. 2020, Thenmozhi et al. 2014). Bla veb alt grubu, 

A sınıfı-laktamazların daha kısıtlı alt gruplarından biridir. Bla veb enzimleri, K. 

pneumoniae, P. aeruginosa, A. baumannii ve diğer Enterobacteriaceae türleri gibi 

fermente olmayan organizmalarda bol olma eğilimindedir ve bunların çoğalma hızları 

artmaktadır (Al-Ouqaili et al. 2020). 

1996'da veb-1 enzimi, Enterobacteriaceae üyelerinde veya fermente etmeyen cinslerde, 

özellikle Pseudomonas spp'de geniş çapta dağılmış ülkelerde tespit edildiğinden beri, 

dört başka dizi varyantı ile Vietnam'dan bir E. coli izolatında ilk kez tanımlandı 

(Ghaima et al. 2018). 

2.5  Çoklu İlaç Direncini Kodlayan Gen Klebsiella Pneumoniae 

 Aminoglikozid direnci ile ilişkili genler 

Aminoglikozitler ilk olarak 1940'ta kullanılmış (Ethridge and Smith 2018). Toprak 

bakterilerinden elde edilen özütler, yaygın olarak aktif olan en eski antibakteriyel 

tedaviyi ifade eder (Mafiz et al. 2018). Çeşitli Gram-negatif aerobik bakterilere (tüm 

patojenik Enterobacteriaceae dahil), stafilokoklara ve belirli mikobakterilere karşı iyi bir 

bakterisidal etkiye sahip önemli bir antibiyotik sınıfıdır (Abo-Shama et al. 2020)‏. 

Aminoglikozitler, minik 30S alt biriminin 16S alt birimini ribozomal RNA'ya 

bağlayarak prokaryotik protein sentezini inhibe eder. Çok yüksek dozaj varsa, 

nefrotoksisite ve ototoksisite gibi olumsuz etkiler normaldir (Brönstrup and Sasse 

2020). Aminoglikozidlere direnç, aşağıdaki yollardan biriyle indüklenebilir: a) 

aminoglikozid modifiye edici enzimlerin bakteriyel gelişimi, b) membran geçirgenliği, 

taşınması veya dışarı akması nedeniyle azaltılmış emilim, c) ilaç hedefindeki nokta 
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mutasyonları veya d) hedefi değiştiren metilasyon enzimleri (Hasan and Al-Harmoosh 

2020). 

Antibiyotik inaktivasyonu, en yaygın ve en önemli aminoglikozid direnç sürecidir. 

Aminoglikosit değiştirici enzimler, antibiyotiğin ribozom bağlanma kabiliyetini 

etkileyen antibiyotik kalıntılarına N-asetiltransferaz (NAT), O-adeniltransferaz, O-

nükleotidil transferaz ve Ofosfil-transferaz (APH)  ekleyerek işlev görür. Her modifiye 

edici enzim, substrat özgüllüğünde farklılık gösterebilir ve birkaç aminoglikozide direnç 

sağlayabilir (Zárate et al. 2018). 

Bugüne kadar birçok aminoglikozid değiştirici enzim vardır. Aminoglikozid 

etkisizleştirici enzimlerin direnci, hem konjugatif olmayan hem de konjugatif 

plazmidler veya başka herhangi bir mobil element üzerinde kodlanabilir. Bu tür bir 

direnç, artan direnç seviyelerine yol açan nokta mutasyonlarının kanıtı olarak 

kromozom olarak kodlanabilir (Tawfick et al. 2020, Sati et al. 2019). 

Aminoglikozit değiştirici enzimleri kodlayan plazmid kaynaklı genlerin edinimi ayrıca 

aminoglikozide dirençli suşlarla sonuçlanır (Brzychczy-Wloch et al. 2013). Ek olarak, 

tüm bu genler, tür sınırları boyunca ilaç direncinin hızla yayılmasına yardımcı olan 

transpozonlarla ilgilidir. Aminoglikozid tolerans gen türetme çalışmaları, hem gelişen 

türlerin hem de mutasyona uğrayan doğal hücresel genlerin bunlardan türediğini 

göstermektedir (Mayhall 2004). 

Tobramisin, gentamisin, neomisin ve kanamisin dahil olmak üzere çeşitli antibiyotiklere 

karşı önemli bir direnç oranı keşfedilmiştir. Şu anda, polimeraz zincir reaksiyonu, hangi 

genlerin bu antibiyotiklere tolerans verdiğini belirlemek ve bu genlerin başka bakteri 

çeşitlerinde ve çeşitli başka koşullarda da mevcut olup olmadığını belirlemek için 

çevresel örnekleri analiz etmek için kullanılmaktadır (Kimberly 2015). 
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2.6 Teşhis Yöntemleri 

Bakteriyel tiplemenin kendi sözlüğü vardır, ancak kullanımı her zaman tutarlı değildir 

ve bazen kafa karıştırıcı olabilir. "İzole'' ve "suş" kelimeleri genellikle eş anlamlı olarak 

kullanılır, ancak mutlaka doğru bir şekilde kullanılmaz. İzolat, tek bir koloniden 

kaynaklanan saf bir bakteri topluluğudur (Van Rossum et al. 2020). İzolatlar genellikle 

klinik mikrobiyolojide tek bir hastadan toplanan bir terapötik örneğin birincil 

kültüründen ekstrakte edilir. Saf kültürde bir tür, tek bir izolatın soyundan gelir, 

genellikle güçlü bir büyüme ortamında tek bir ilk koloniden gelir. Bir suş, fenotipik ve 

genotipik özelliklerine göre aynı cins ve türlerin diğer izolatlarından ayırt edilebilen bir 

dizi izolattır. Tek suşlar genellikle belirli bir mikroorganizmanın bir hastanın farklı 

vücut bölgelerinden eşzamanlı olarak ekstrakte edilen kültürleridir ve tipleme yoluyla 

ayırt edilemez (Murray et al. 2020).  

 Benzer bakteri izolatları hızlı ve doğru bir şekilde ayırt etme yeteneği, epidemiyolojik 

sürveyans sistemleri için kritiktir. Günümüzde laboratuvarlar çok sayıda farklı tipleme 

tekniği kullanmaktadır. Bu, temel fenotipik özelliklerden DNA dizilimine kadar değişir. 

(Belkum et al. 2007). Daha önce, koloni morfolojisi, renk, koku, antibiyogram bazlı 

tipleme, biyotipleme, serotipleme ve belirli maddelerin varlığında gelişme kapasitesi 

gibi fenotipik özelliklerin karşılaştırılmasıyla ayrım gerçekleştirilmiştir. Günümüzde bu 

teknikler, fenotipler çevresel koşullara oldukça duyarlı olduğundan, laboratuvar 

ortamları için gereken yüksek düzeyde standardizasyon nedeniyle gereksiz hale 

gelmektedir. Bunun yerine, daha güvenilir genotipleme teknikleri kurulmuştur (Gajdács 

2020). Genotipik analizler, bakteriyel DNA kompozisyonundaki (örn. Plazmitlerin 

varlığı veya yokluğu), genel yapıdaki (örn., Kısıtlama endonükleaz profilleri) veya bir 

veya daha fazla genin veya intergenik alanların tam nükleotit sekanslarındaki genomik 

DNA varyasyonlarının karşılaştırılmasına odaklanır (Tenover et al. 2009). 

2.7 ESBL İçin Algılama Yöntemleri 

ESBL üreten türleri sınıflandırmak için dünya çapında çok sayıda tanımlama tekniği 

kurulmuştur. ESBL için ulusal eşik değerler çok farklıdır. CLSI kılavuzları seftriakson, 
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sefotaksim, seftazidim, sefepim ve aztreonama toleransı 16 g/mL'den büyük mic'ler 

olarak karakterize eder (Wang et al. 2011). ESBL üreten organizmalar tarafından 

indüklenen enfeksiyonların genişletilmiş spektrumlu sefalosporinler veya aztreonam ile 

tedavisi, rutin duyarlılık testlerinde etken organizmalar bu antimikrobiyal ajanlara 

duyarlı görünse de başarısız olabilir (Tamma et al. 2020). Ek olarak, bazı ESBL 

üreticileri, genişletilmiş spektrumlu sefalosporinler ve aztreonam için normal direnç 

sınır değerlerinden daha düşük olan (örn. 2 ile 8 g/mL arasında) MİC değerlerine 

sahiptir. Avrupa Antimikrobiyal Duyarlılık Testi Komitesi (EUCAST) sefalosporin sınır 

değerlerini revize etmiştir ve CLSI şimdi MİK değerlerini kullanarak klinik sonuçların 

tahminini iyileştirmek için bunları revize etmektedir (Satlin et al. 2020). 1980'lerden 

beri ESBL tanımlaması için çok sayıda fenotipik test yapılmaktadır. Her iki yaklaşım da 

ESBL özelliklerinin kullanımına izin verir: genişletilmiş spektrumlu sefalosporinlere ve 

klavulanat inhibisyonuna karşı azalmış duyarlılık. Bu yöntemleri kullanarak 

indüklenebilir bir kromozomal AmpC-laktamaz içeren türler tarafından ESBL 

gelişimini saptamak zordur çünkü AmpC-laktamaz klavulanat inhibisyonuna karşı 

bağışıktır. Ayrıca klavulanat, bu organizmaların kromozomal AmpC-laktamazlarının bir 

uyarıcısı olarak hizmet edebilmektedir (Tamma et al. 2020).   
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3. MATERYAL VE YÖNTEMLER 

3.1 Materyaller 

3.1.1 Aletler ve ekipmanlar 

Bu çalışmada kullanılan genel alet ve ekipmanlar Çizelge 3.1’de listelenmiştir. 

Çizelge 3.1 Aletler ve cihazlar 

 
Ekipman Türleri Bir imalat firması Ekipman Türleri 

BioMerieux® (France) Kompakt Otoanalizör Vitek 2. 

Olympus (Japan) Bileşik ışıklı mikroskop 

Labtech (Korea) Otoklav 

Hettich (Germany) Yüksek hızlı soğuk mikro santrifüj 

Eppendorf (Germany) Mikropipet seti (1-1000μL) 

Labnet (Taiwan) Elektroforez cihazı 

Cruma (USA) Hood Odası 

Memmert Germany Su banyosu 

Thermolyne (USA) Sıcak plaka 

Concord (Lebanon) Buzdolabı 

Memmert (Germany) Kuluçka makinesi 

Precisa (Switzerland) Hassas denge 

Thermolyne (USA) Vorteks 

Memmert (Germany) Santrifüj 

Ekipman Türleri Bir imalat firması Ekipman Türleri 

BioMerieux® (France) Kompakt Otoanalizör Vitek 2. 

 

3.1.2 Biyolojik ve kimyasal malzemeler 

Çalışma boyunca kullanılan genel reaktifler ve kimyasallar Çizelge 3.2'de listelenmiştir. 

Çizelge 3.2  Bu çalışmada kullanılan farklı malzemeler 

 
Malzeme 

Metil kırmızısı Etidyum bromür 

Sodyum klorit (NaCl) Gliserol (C3H8O3) 

NaOH Agaroz 

α -Naftol (C10H8O) Pepton 

Gram boyama kiti Hidrojen peroksit (H2O2) 3% 

TE- tampon / TBE- tampon Kovac reaktifi 

ViteK ®2 sistem kartları Metil kırmızısı 
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3.1.3 Bu çalışma tablosunda kullanılan üreticinin besiyeri 

Çalışma boyunca kullanılan üreticinin besiyeri Çizelge 3.3'de listelenmiştir. Bu 

ortamların tümü, üreticinin protokolü izlenerek 121°C'de ve 15 barda 20 dakika süreyle 

bir otoklavda sterilize edilecektir. 

Çizelge 3.3 Bu çalışmada kullanılan üreticinin besiyeri 

 
Kültür ortamı Kullanım şirket 

Beyin-Kalp-İnfüzyon suyu Bakteriyel aktivasyon 

Hi-media/Hindistan 

Mueller-Hinton agar Duyarlılık testi 

Besin suyu Bakteriyel aktivasyon 

MacConkey agar Laktoz fermantasyonu 

Besleyici agar Bakteriyel yetiştirme 

Simmons sitrat Sitrat üretimi 

Üçlü Şeker Demir Agar (TSI) Gazla şeker fermantasyonu 

Pepton suyu Indol üretimi 

Metil kırmızı-Voges Proskauer suyu Metil kırmızısı-Voges Proskauer testi 

Chrome agar K.pneumoniae için seçici tanımlama Oryantasyon / Fransa 

 

3.1.4 Bu çalışmada kullanılan antibiyotik CD'si 

Çalışma boyunca kullanılan antibiyotik CD'si Çizelge 3.4'de listelenmiştir. 

Çizelge 3.4 Bu test için kullanılan antibiyotik CD'sini Bioanalyse (Türkiye) şirketi 

tarafından verilmektedir 

 
Sınıf Alt sınıf Antibiyotik Sembol Konsantrasyon 

ꞵ- Laktamaz 
ꞵ-Laktamaz inhibitörü 

kombinasyonları 

Amoksisilin+ Klavulanik asit AMC 30µg 

Cephems 

(sefamlar) 
Sefalosporin 3. nesil 

Sefotaksim CTX 30 µg 

Seftriakson CRO 30 µg 

Seftazidim CAZ 30 µg 

Penemler Karbapenem Imipenem IMP 10 µg 

Aminoglikozitler 

Gentamisin CN 10 µg 

Amikasin AK 30 µg 

Tobramisin TBO 10 µg 

Tetrasiklinler  Tetrasiklin TE 30 µg 

Florokinolonlar 
Levofloksasin LEV 5 µg 

Siprofloksasin CIP 5 µg 

Penisilinler Aminopenisilin Amoksisilin AX 25 µg 
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3.1.5 Polimeraz zincir reaksiyonunun malzemeleri 

 Moleküler ağırlıklı DNA markörü ve ana karışım 

Çalışmada kullanılan moleküler ağırlıklı DNA markörü ve ana karışım, Çizelge 3.5'te 

gösterildiği gibi. 

Çizelge 3.5 Moleküler ağırlıklı DNA markörü ve ana karışım 

 

Moleküler Ağırlığın DNA Markeri 

DNA Markeri Açıklama Şirket 

50 bp ve Yükleme 

boyası ile merdiven 

50-1500 baz çifti (bp). Merdiven, çeşitli boyutlarda 

(50, 100, 150, 200, 250, 300, 350, 400,450, 500, 

600, 700, 800, 900, 1000, 1200, 1500bp) 13 çift 

sarmallı DNA parçasından oluşur. Jelde, diğer tüm 

fragmanlar aynı yoğunluğa sahiptir 

Bioneer Corporation 

(Kore) 

 

 

 Primerler 

Çalışmada kullanılan primerleri Çizelge 3.6’de gösterilmiştir. 

Çizelge 3.6 Bu araştırmada kullanılan primerleri gösterir 

 

Gene adı (3′-5′) Oligo Dizisi ürünün boyutu (bp) Referans 

OXA 
F-ATATCTCACTGTTGCATCTCC 

R-AAACCCTTCAAACCATCC 
618 (Tuwaij et al. 2020) 

SHV 
F- GGCCGCGTAGGCATGATAGA 

R- CCCGGCGATTTGCTGATTTC 
714 (Ensor et al. 2009) 

TEM 
F- CAGCGGTAAGATCCTTGAGA 

R- ACTCCCCGTCGTGTAGATAA 
643 (Ensor et al. 2009) 

CTX-M 
F-AACCGTCACGCTGTTGTTAG 

R-TTGAGGCGTGGTGAAGTAAG 
766 (Ensor et al. 2009) 

AMPC 
F-ATCAAAACTGGCAGCCG 

R-GAGCCCGTTTTATGCACCCA 
550 (Tawaij et al. 2014) 

aacC1 
F-ATGGGCATCATTCGCACATGTAGG 

R-TTAGGTGCGGTACTTGGGTC 
873 

(Hujer et al. 2006) 

aacC2 
F-ATGCATACGCGGAAGGCAATAAC 

R-CTAACCGGAAGGCTCGCAAG 
816 
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3.2 Çözeltiler ve Reaktifler 

3.2.1 McFarland standardı (0,5) 

Barry'ye göre planlama aşağıdaki gibidir (Barry and Eini 1976): 

100 mL distile su (1,175) g (BaCl2. 2H2O) içinde çözülür. 100 mL saf su 2-solüsyon 

B'ye eklenecek: 1 mL (H2SO4). İlk çözelti (A) 0,5 mL ve ikinci çözelti 99,5 mL (B) ile 

hareket ettirilecektir. 

Spektrofotometrede hazırlanmış bir ürünün yoğunluğunu test etmek için kullanılacak: 

0,5 Buharlaşmayı önlemek için McFarland standart tüpleri parafilm ile kapatıldı ve 6 

aya kadar oda sıcaklığında kalabilir. 625 nm dalga boyundaki absorpsiyon 0,08 ile 0,1 

arasında değişebilir.  

Bakteriyel süspansiyonun bulanıklığına eşdeğer bir optik yoğunluk elde etmek için: 

1.5'a 1 1208 CFU/litre, McFarland standardı (0.5), yoğunluk tespitleri için kullanılan 

test çubuğuyla aynı çaplara sahip temiz, kuru sınıf bir test çubuğuna uygulanmalıdır. 

3.2.2 Üre çözeltisi 

Filtre kağıdı, 100 mL damıtılmış su (0,22 mm) içinde 40 gram üre tozunu sterilize 

etmek için kullanılacak (Collee et al.1996). 

3.2.3 Kullanıma hazır reaktifler 

Hi-media Şirketi - Hindistan, kullanıma hazır tüm reaktifleri (katalaz, oksidaz, kovacs, 

metil kırmızısı ve voges-proskauer) yayınlanmıştır. 
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3.3 Kültür Ortamı 

 

3.3.1 Hareketlilik ortamı 

Collee vd. (1996) göre bu ortam şu şekilde üretilecek: 100 mL saf suda 1,3 gram 

çözerek 0,7 gram agar No1 ile beyin çekirdeği infüzyon suyu sterilize edilecek, 

ardından bunları test tüpünde dikey bir konumda bırakılacak ve bakterilerin hareketlilik 

kapasitesini değerlendirmek için kullanılacaktır. 

3.3.2 Kanlı agar besiyeri 

Kanlı agar baz besiyeri, önce üreticinin talimatlarına göre hazırlanarak, ardından 

otoklavlanacak ve yaklaşık 40-45 °C de tazelenecek, sonra ona (%5) kan uygulanacak 

ve ardından steril petri plakalarına dökülecektir (Collee et al. 1996). 

3.3.3 Üre agar besiyeri 

Üre agar besiyeri şu şekilde hazırlanmıştır: önce üre agar baz besiyeri 45-50°C'ye 

soğutularak, ardından pH 6,8-7,9'a adapte edilecek, sonra otoklavlanarak, ardından 95 

mL üre bazlı agara 5 mL steril, yüzde 40 üre solüsyonu uygulanacak, sonra her 95 ml 

üre bazlı agara iyice dağıtılacaktır. Besiyeri Üre agar, bakteriyel izolatların üreaz 

yeteneğini doğrulamak için kullanılacak (Collee et al. 1996). 
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3.4 Yöntemler 

3.4.1 Çalışma tasarımı 

Çalışmanın planı Şekil 3.1’de gösterilmiştir. 

Klinik örnekler (175) Yanık enfeksiyonu‏

Gram boyama (G-). Kan, Macconkey ve besleyici agarda büyüme‏

Biyokimyasal test: kapsül oluşumu (+), laktoz fermenter (+), katalaz (+), oksidaz (-), 

hareketlilik (-), indol üretimi (-), metil kırmızısı (-), vogas – proskaur (+), simmon 

sitrat (+),Üreaz (+), üçlü şekerli demir agar (asit/asit gazlı)‏

Kromagar üzerinde büyüme 

Vitek ® 2 sistemi‏

Klebsiella pnömonisi‏

Antibiyotik duyarlılığı        MDR,XDR,PDR algılaması   total DNA’nın ekstrasiyonu 

                          B-laktam direnci genişletilmesi                 PCR ile genotipik tespit     

                Spektrum beta-laktamazlar (ESBL)                  tem, shv.ctx-m,oxa.ampc,  

      Çift disk sinerji testi (DDST) ile birincil                       veb, aacc1,aacc2geni   

     ve doğrulayıcı test ‏

Şekil 3.1 Mevcut çalışmanın tasarımını göstermektedir 
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3.4.2 Örneklerin toplanması 

Irak'ın 1.5 milyon nüfuslu Necef şehrinde bulunan yıllık 1500 hastanın başvurduğu  

Orta Fırat Yanık Merkezinde yanık enfeksiyonu olan hastalardan toplam 175 yanıklı 

hastadan sürüntü örneği toplanmıştır, Şekil 3.2'de gösterildiği gibi. 

 

Şekil 3.2 Yanık enfeksiyonu olan hastalar 

 Swab kültürü 

Swab, enfeksiyon bölgesinden yanık enfeksiyonu olan hastalardan alındı ve aktivasyon 

için steril normal saline yerleştirildi ve hemen kan ve MacConkey agar plakalarına 

çizildi, daha sonra 24 saat boyunca 37℃ aerobik olarak inkübe edildi (Collee et al. 

1996). 
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3.4.3 Klebsiella pneumoniae'nin tanımlanması 

 Gram boyama 

Hem bakteri izolatları için hem de gram boyamada boyanmış, saf ve genç kültürden 

Smear üretildi. Gram boyama, ışık mikroskobu altında bakteri hücrelerinin şekline ve 

yapısına karar verildiğini gösterir (Collee et al. 1996). 

 MacConkey agar'da büyüme 

Bu besiyeri, Enterobacteriaceae ailesi seçmek için kullanılacak, sonra tüm bakteri 

izolatları MacConkey agar plakalarına sürme yöntemi ile aşılanarak ardından 37°C'de  

bir gün inkübe edilecektir. Pembe bakteri kolonileri, fermente laktoz bakterilerinin bir 

işaretidir (Collee et al. 1996). 

 Katalaz testi 

Bu test, Collee vd. (1996) göre aşağıdaki gibi yapılmaktadır:  taze (24 saat) ve saf 

koloniden alınan temiz slaytta geliştirme %3 H2O2 ile birleştirilir. Kabarcık oluşumu, 

bakterinin katalaz enzimleri oluşturma kapasitesinin avantajlı olduğunu ortaya 

koymaktadır. 

 Oksidaz testi 

Yeni oluşan bir bakteri kolonisi, iki ila üç damla oksidaz reaktifi damlatılmış filtre 

kağıdı üzerinde steril bir tahta çubukla sürülür . Pozitif bulgular, bakterilerin oksidatik 

renk (10-15) saniyede (mor) oluşturabilme yeteneğinin bir göstergesi olarak görüldü 

(Collee et al. 1996).  
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 Üre üretimi 

Yeni bakteri kolonileri eğimli üre agar üzerinde ekilecek ve ardından gece boyunca 

37°C'de inkübe edilecektir. Pozitif sonuç, bakterilerin ürez enzimleri üretme yeteneğini 

gösteren sarı renkten pembeye orta düzeyde bir renk kaymasıydı (MacFadden 2000). 

 Motilite testi 

Test tüpünün ortasına kadar durdurularak, yeni ve yalnızca bakteri kolonisi aşılanır ve 

gece 37°C'de inkübe edilir. Bıçak bulanıklığının yayılmasının, Bıçak bulanıklığının 

yayılmasının bakterilerin motilite potansiyeli üzerinde yararlı bir etkisi olduğu 

gösterilmiştir (MacFadden 2000). 

 Indol üretim testi 

Bu test, MacFadden (2000)'e göre aşağıdaki şekilde gerçekleştirilmektedir: Taze bir 

bakteri izolatı pepton suyuna aşılanarak ardından gece boyunca 37°C'de inkübe 

edilecek. Test tüpü daha sonra bir veya iki damla Kovacs reaktifi ile doldurulacaktır. 

Bakterilerin triptofanı indole dönüştürme kabiliyeti için pozitif bir sonuç, pembe bir 

halkanın oluşturulmasıyla önerilmektedir (MacFadden  2000). 

 Metil kırmızısı testi 

Bu prosedür MacFadden (2000) tarafından gerçekleştirilmiştir: 

1. Metil-kırmızı-Voges Proskauer broth'un taze bakteri tecridi aşılmış ve bir gece 

37ºC inkübasyon geçirmiş.   

2. Test tüpüne birkaç damla reaktif (metil kırmızısı) uygulanır. 

3. Kırmızı renk varlığı, bakterilerin glikozla karışık asitleri fermente etme 

kapasitesinin güçlü sonucuna karşılık gelmektedir. 
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 Voges-proskauer testi 

Bu testin prosedürü MacFadden (2000) tarafından gerçekleştirilmiştir:  

1. Yeni bir bakteriyel yalıtım, Metil RED-Voges-Proskauer broth'a aşılanmış ve 

gece boyunca 37°C'de inkübe edilmiştir. 

2. Test tüpüne birkaç damla reaktif (Voges-Proskauer) eklenecek. 

3. Kırmızı bir rengin ortaya çıkması, bakterinin glikozun bir ürün olarak 2,3-

butandiol oluşturma kabiliyeti için olumlu bir sonuç olduğunu gösterir. 

 Simmons Sitrat testi 

Simmons sitrat slant agarda genç ve taze bir bakteri izolatının aşılanması ve 37°C'de 

gece boyunca inkübasyon. Bakterilerin glikozdan sitrat üretme yeteneği için pozitif bir 

sonuca işaret eden mavi rengin görünümü (Collee et al. 1996). 

 Üçlü Şekerli Demir (TSI) testi 

Bu testin prosedürü MacFadden (2000) tarafından yapılmıştır: Genç ve taze bir bakteri 

izolatı TSI slant agar içinde sürme yöntemi ile eklenecek ve 37 santigrat derecede bir 

gün inkübe edilecektir. Olumlu sonuçlar aşağıdaki gibidir, Çizelge 3.7’de gösterildiği 

gibi. 

Çizelge 3.7 Üçlü şekerli demir (TSI) testi sonuçları 

 
Sonuçlar (slant/butt) Sembol Yorumlama 

Sarı / sarı / siyah bir çökelti içinde kabarcıklar H2S üretimi ile Asit / 

Asit 

Glikoz, laktoz ve/veya 

sükroz fermantasyonu; 

gaz ve H2S üretimi 

 

  



39 

 

 Krom agar orta testi 

Bu besiyeri, Klebsiella pneumoniae ve Enterobacteriaceae ailesinin diğer üyelerinin 

belirlenmesi için seçicidir. Aşağıdakiler üreticinin protokolüdür (Oryantasyon şirketi - 

Fransa): Krom agar besiyeri plakalarında, tüm şüpheli bakteri izolatları sürme yöntemi 

ile eklenecek ve daha sonra 37°C'de bir gün inkübe edilecektir. Klebsiella pneumoniae 

için pozitif sonuç olarak kabul edilen metalik yeşil kolonilerin görünümüdür. 

 Vitek2® sitem testi 

Tüm Klebsiella pneumoniae izolatları, üreticinin önlemlerine göre Vitek 2® yöntemi 

(BioMerieux® - Fransa) kullanılarak tespit edilecektir. 

3.4.4 Bakteriyel izolatların depolanması 

 Kısa süreli depolama 

Bir saf ve taze bakteri izolatı kolonisi, MacConkey agar slantları üzerine sürme yöntemi 

ile eklenerek, 37ºC'de 18-24 saat inkübe edilecek ve buzdolabında 4°C'de iki ila üç ay 

bırakılacaktır (Collee et al. 1996). 

 Uzun süre depolama 

Beş saf ve taze koloni, %15 gliserol içeren besleyici suyu içinde aşılanarak (-10 ile -

15ºC)’de 12-18 ay süreyle depolanacaktır (Collee et al. 1996). 

3.4.5 Antibiyotik duyarlılığı testi 

Bu test NCCL’ler (2003)’e uygun olarak aşağıdaki şekilde gerçekleştirilmiştir: 
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1. Saf ve taze bir kültürden birkaç Klebsiella pneumoniae kolonisi, normal salin 

içeren steril test tüpüne aktarılarak, ardından McFarland standart tüpü ile 

karşılaştırılacak. Daha sonra plakalar, steril sürüntü ile sürme yöntemi 

eklenecektir.   

2. Aşılanan tepsi üzerine, steril bir forseps kullanılarak antibiyotik diskler 

yerleştirilecek.  

3. CLSI'ye (2020) bağlı olarak: Disklerin etrafındaki engelleme bölgeleri 

değerlendirilmiştir. 

3.4.6 Genişletilmiş spektrumlu beta laktamaz (esbl) üretimi için test birincil test 

CLSI (2020) testi şu şekilde yapılmakta 

1. Antibiyotik duyarlılık testi, üç tür 3.nesil sefalosporin antibiyotiktir: bunlar, 

seftazidim 30 μg, sefotaksim 30 μg ve seftriakson 30 μg. 

2. İzole edilen bakteriyel inhibisyon bölgesi ise: Seftazidim 30 μg için <22 mm, 

sefotaksim 30 μg için <27 mm ve forceftriakson 30 μg için <25mm. Bu bulgu, 

genişletilmiş spektrumlu beta laktamaz (birincil test olarak) gelişimi için pozitif 

bir sonuç olarak kabul edilmektedir. 

3.4.7 Genişletilmiş spektrumlu beta laktamaz için doğrulama testi 

Her K. pnömoni suşundan iki veya üç taze ve genç koloniler, 24 saat boyunca 37 ° C'de 

besin suyu içinde aşılandı. Daha sonra kültürlerin besin suyunun bulanıklığı Mcfarland 

tüpüne göre ayarlandı. 

Steril sürüntü kullanılarak Mueller-Hinton agar plakaları bakteriyel süspansiyonlu çizgi 

yöntemi ile kültürlendi, plakanın ortasına augmentin disk (30 ιg) (Amoksisilin 20 οg + 

Clavulanik asit 10ιg) yerleştirildi.  Augmentin diskinin üç kenarının çevresinde, 

Ceftazidime 30 µg, Ceftazaxime 30 µg ve Ceftraixoin 30 µg diskleri merkezden 

merkeze 15 mm mesafede yerleştirildi. Daha sonra plaka bir gün boyunca 37 ° C'de 
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kuluçkaya yatırıldı. İnhibisyon bölgesi, genişletilmiş spektrum bahisleri laktamaz 

üretimi için olumlu sonuçlar olarak kabul edilen Augmentin diskine doğru arttırılmışsa. 

3.4.8 K.pneumoniae izolatlarında genlerin moleküler tanımlanması 

 Toplam DNA izolasyonu 

Bu yaklaşım, Lam vd. (2007), Omar ve Anas (2014) tarafından kabul edilmiştir. 

MacConkey agar plakaları, üç ile beş saf ve taze klebsiella pneumoniae kolonisi ile 300 

µL damıtılmış suya yerleştirilecek. 

Daha sonra hücreler, 100°C'ye (banyoda) ısıtılarak 20 dakika parçalanacak ve hücreler 

hemen 30 dakika süreyle buz haline getirilecek ve ardından 8500 rpm'de santrifüjleme, 

hücrenin diğer bileşenlerinden 10 dakika süreyle çıkarılacak. DNA prototipi sonunda 

süpernatant olarak kullanılacaktır. 

 Polimeraz zincir reaksiyonu (pcr) protokolleri 

A. PCR karışımı 

Mevcut analizde, Monoplex Polimeraz Zincir Reaksiyonu Karışımının toplam hacmi 

aşağıdaki gibi 20 µL: 

1. Ana karışım 10 µL. 

2. Primer reverse ve forward (her biri tek başına) 2,5 µL. Primer reverse ve 

forward (her biri tek başına) 2,5 μL. 

3. DNA şablonu 5 μL. 
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B. Polimeraz zincir reaksiyonunun ısıl döngü koşulları 

Polimeraz Zincir Reaksiyonu için döngü yazılımı parametreleri koşulları, Çizelge 3.8’de 

gösterilmektedir. 

Çizelge 3.8 PCR ısıl döngü koşulları hizmetleri 
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aacC1 95 C
o
 /5 dk 

 

94 C
o
 /1 dk 

 

55C
o
/ 1 dk 72C

o
/2 dk 30 72C

o
/5dk 

(Hujer et 

al. 2006) 
aacC2 95 C

o
 /5 dk 

 

94 C
o
 /1 dk 

 

55C
o
/ 1 dk 72C

o
/2 dk 30 72C

o
/5dk 

TEM 95 C
o
 /5 dk 

 

94 C
o
 /30 sn 

 

52C
o
/45 sn 72C

o
/45sn 30 72C

o
/7dk 

(Ensor et 

al. 2009) 
SHV 95 C

o
 /5 dk 94 C

o
 /30 sn 55C

o
/60 sn 72C

o
/45sn 30 72C

o
/7dk 

CTX-M 94 C
o
 /5 dk 94C

o
/45 sn 57  C

o
 /45 sn 72C

o
/45sn 30 72C

o
/7dk 

(Ensor et 

al. 2009) 

AMPC 94 C
o
 /5 dk 94C

o
/45 sn 60  C

o
 /45 sn 72C

o
/60sn 35 72C

o
/5dk 

(Tawaij et 

al. 2014) 

OXA 94 C
o
 /5 dk 94C

o
/60sn 55  C

o
 /60 sn 72C

o
/60sn 30 72C

o
/10dk 

(Tuwaij et 

al. 2020) 

 

C. Agaroz jel hazırlanması ve dna yüklemesi 

Bu prosedür Bartlett ve Stirling (1998) göre gerçekleştirilmiştir 

1. 1,5 gr agaroz, 10x son konsantrasyonda (90 mL damıtılmış su + 10 mL TBE) 100 

mL Tris-borat-EDTA'ya uygulanacak. 
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2. Hazırlanan Tris-borat-EDTA kaynatılacak, ardından 0,5 mg/mL etidyum bromür 

ilave edilmeden önce 45°C'ye soğumaya bırakılacak.  

3. Agaroz, dengelenmiş bir jel tepsisine dökülerek soğumaya ve sertleşmeye 

bırakılacak. 

4. Beş mikrolitre PCR ürünü agaroz jel kuyularına, bir çukura DNA işaretçisi ile 

birlikte yüklenecek. Jel girişimi, bir elektroforez bölmesine yerleştirilerek TBE 

tamponu ilave edilecektir. Ardından 95 dakika boyunca 80 voltluk bir elektrik 

akımı uygulanacaktır. 

5. Son olarak, elektroforez sonucu bir jel dokümantasyon sistemi kullanılarak tespit 

edilecek; numunenin DNA bandı baz çiftleri hedef ürün boyutuna eşit olduğunda 

pozitif sonuçlar gösterilmektedir. 

3.5 İstatistiksel Analiz 

İstatistiksel analiz için GraphPad Prism sürüm 5 yazılımı kullanılarak araştırma 

örneklerini karşılaştırmak için yüzdeler kullanılmaktadır.  
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4. BULGULAR 

4.1 Toplam Örnekler 

Bu çalışma, 1/5/2020 ile 1/12/2020 tarihleri arasında Irak-Necef Şehri-Irak Al-Necef tıp 

hastanesinde gerçekleştirilmiştir. Yanık enfeksiyonu olan toplam 175 hastalardan yanık 

sürüntü çubuğu ile örnek alındı. 175 yanık sürüntü çubuğundan, 103 sürüntü (%58,9) 

pozitif bakteri üremesine sahip iken, 72 sürüntüde (% 41,1) bakteri üremesi olmamıştır, 

Şekil 4.1'de gösterildiği gibi. 

 

Şekil 4.1 Yanık enfeksiyonlu hastalardan izole edilen toplam yanık sürüntülerinin 

sayıları ve yüzdeleri 

4.2 Toplam Bakteri İzolatları 

Yanık enfeksiyonlu 103 hastadan (53 erkek ve 50 kadın) izole edilen bakteri üremesinin 

sayılarını ve yüzdelerini göstermektedir, Çizelge 4.1’de gösterildiği gibi. Sonuçlar, 

toplam 103 bakteri izolatından 31 izolatta (%30) Pseudomonas spp (18 erkek ve 13 

kadın) ve 23 izolatın (%22,3) K. pneumonia (12 erkek ve 11 kadın) olduğunu 

göstermektedir. Ardından 22 izolat (% 21,4)  (11 erkek ve 11 kadın) ile Staphylococcus 
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spp ve 11 izolat (% 10,6) E.coli (4 erkek ve 7 kadın) izlemektedir, Şekil 4.2’de 

gösterildiği gibi.  

8 izolat (%7,8) Acinetobacter spp.(3 erkek ve 5 kadın) ve 5 izolat (%4,9) Enterobacter 

spp (3 erkek ve 2 kadın) varken, en düşük prevalans izolatı 3 izolat (% 3) (2 erkek ve 1 

kadın) ile Proteus spp olmaktadır, Çizelge 4.2'de gösterilmektedir. 23 K. pneumoniae 

izolatının tüm morfolojik ve biyokimyasal testleri, Şekil 4.2 ve Şekil 4.3'de 

gösterilmektedir 

 

Şekil 4.2 Yanık enfeksiyonlu hastalardan alınan toplam bakteri izolatlarının sayıları ve 

yüzdeleri 

Çizelge 4.1 Cinsiyete göre toplam bakteri izolatlarının sayıları 

 
Kadın Erkek Sayı Bakteriyel büyüme 

13 18 31 Pseudomonas spp. 

11 12 23 K.pneumonia 

11 11 22 Staphylococcus spp. 

7 4 11 E.coli spp. 

5 3 8 Acintobacter spp. 

2 3 5 Enterobacter spp. 

1 2 3 Proteus spp. 

50 53 103 Total 
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Çizelge 4.2 23 K. pneumoniae izolatının morfolojik ve biyokimyasal testleri 

 

Test Sonuç 

Gram boyama Gram negatif 

MacConkey agarda büyüme Pembe ve mukoid koloni 

Kapsül oluşumu + 

Laktoz fermentör + 

Katalaz + 

Oksidaz - 

Hareketlilik - 

Indol üretimi - 

Metil kırmızısı - 

Voges-Proskauer + 

Simmons sitrat + 

Üreaz + 

Üçlü Şeker Demir Agar Gazlı Asit / Asit. 

Krom agarda büyüme Metalik yeşil koloniler 

Vitek®2 sistemi K.pneumoniae 

 

 

Şekil 4.3 Klebsiella pneumonia’nın tek metâlik yeşil kolonileri, 24 saat 37°C'de krom 

agar üzerine 
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4.3 Antibiyotik Duyarlılık Testi 

Bu çalışmada 23 izolata karşı 12 antibiyotik kullanılmaktadır, Çizelge 4.3’de 

gösterildiği gibi. Antibiyotik duyarlılık testi sonuçları, 23 izolatın tümünün Amoksisilin 

ve Seftriaksona karşı tam dirençli (%100) ve Amoksisilin + Klavulanik aside (%91,3) 

yüksek dirençli olduğunu kanıtlamaktadır. Diğer yandan sonuçlar, K. pneumonia'nın 

sırasıyla Cefotaxime, Ceftazidime, Tetracycline, Tobramycin ve Ciprofloxacin'e 

(%73.9), (%43.4), (%69.5), (%60.9) ve (%47.8) karşı direnç gösterdiğini gösterdi. 

Levofloksasin (%17,1), Gentamisin (%13) ve Amikasin'e (%4,3) karşı düşük direnç 

varken, Imipenem 23 izolatın üremesini inhibe eden tek antibiyotiktir. 

Çizelge 4.3 23 Klebsiella pneumoniae izolatının antibiyotik duyarlılık testi 

 
Direnç 

N (%100) 

Orta Duyarlı N (%100) Duyarlı N (%100) Antibiyotikler 

22(%100) 0 (%0) 0 (%0) Amoksisilin 25 µg 

21 (%91,3) 0 (%0) 2 (%8,7) 
Amoksisilin + Klavulanik asit  

20+10 µg 

17 (%73,9) 1 (%4,4) 5(%21,7) Sefotaksim 30 µg 

10 (%43,4) 5 (%21,8) 8 (%34,8) Seftazidim 30 µg 

22(%100) 0 (%0) 0 (%0) Seftriakson 30 µg 

4 (%17,1) 6 (%26,1) 13 (%56,8) Levofloksasin 30 µg 

0 (%0) 3 (%13) 20 (%87) Imipenem 10 µg 

61 (%69,5) 0 (%0) 7 (%30,5) Tetrasiklin 30 UI 

11 (%47,8) 5 (%21,7) 7 (%30,8) Siprofloksasin 5 µg 

2(%13) 6 (%4,3) 19 (%82,7) Gentamisin 15 µg 

1 (%4,3) 0 (%0) 22 (%95,7) Amikasin 30 µg 

14 (%60,9) 4 (%17,4) 5 (%21,7) 
Tobramisin 10 µg 

 

4.3.1 Direnç türü 

Toplam 23 izolattan sonuçlar, K.pneumoniaenin 20 izolatının (%87) çoklu ilaç direnci 

MDR olduğunu gösterdi (bakteriyel izolat en az 3 farklı antibiyotik sınıfına 

dayanabilir). Ayrıca sonuç, 23 k.pneumoniae izolatından XDR olarak 3 izolat (%13) 

olduğunu gösterdi (bakteriyel izolat sadece bir veya iki antibiyotik sınıfına duyarlı 

kalır). Öte yandan sonuç, hiçbir izolatın PDR (tüm antibiyotik sınıflarında tüm alt 
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sınıflara karşı bakteriyel izolat direnci) olmadığını göstermiştir, Şekil 4.4’de gösterildiği 

gibi. 

 

Şekil 4.4 K.pneumoniae'nin 23 izolatının direnç türü sayıları ve yüzdeleri 

4.3.2 Genişletilmiş spektrumlu beta laktamaz (ESBL) üretiminin fenotipik testi 

4.3.2.1 Birincil fenotipik testi 

Bu test, Ceftazidime, Cefotaxime ve Ceftriaxone çevresindeki inhibisyon bölgesinin 

boyutuna göre gerçekleştirildi. Pozitif sonuç, inhibisyon bölgesinin boyutuna göre 

aşağıdaki gibi görünmelidir: seftazidim ≤22 mm, sefotaksim ≤27 mm ve seftriakson ≤25 

mm. Sonuçlar, toplam 23 izolattan 12 izolatın (%52,1) ESBL üretme kabiliyetine sahip 

olduğunu göstermektedir. 
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4.3.2.2 Doğrulayıcı fenotipik testi 

Bu test, Çift Disk Sinerji Testine (DDST) göre yapılmaktadır. Sonuçlar, 23 izolattan 

ESBL üretebilen 14 izolatın (%61) olduğunu kanıtlamıştır, Şekil 4.5 ve Şekil 4.6'de 

gösterildiği gibi. 

 

Şekil 4.5 Genişletilmiş spektrumlu beta laktamaz üretiminin fenotipik testi 
 

 

Şekil 4.6 Çift Disk Sinerji Testi ile K.pneumoniae için ESBL'nin fenotipik doğrulama 

testi 
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4.4  Antibiyotik Direnci İle İlişkili Genlerin Moleküler Tespiti 

Antibiyotik direnci ile ilişkili genlerin moleküler tespitinin tüm sonuçları Şekil 4.7'de 

gösterilmektedir. Bu çalışmanın sonuçları, 23 izolattan 13 izolatın (%56,5) gen 

taşıdığını gösterilir (Şekil 4.8). Sonuçlar 18 izolatın (%78,2) shv geni için pozitif 

olduğunu kanıtladı (Şekil 4.9). 

 

Şekil 4.7 Yanık enfeksiyonlu hastalardan izole edilen K.pnömonide antibiyotik direnci 

ile ilişkili genlerin sayıları ve yüzdeleri 

 

Şekil 4.8 Tanısal tem geni ile amplifiye edilmiş klebsiella pneumoniae'nin ekstrakte 

edilmiş toplam DNA'sından PCR ile amplifiye edilmiş ürünlerin agaroz jel 

elektroforezi, 643 bp'de pozitif sonuçlar göstermektedir. Elektroforez 80 

voltta 90 dakika süreyle yapılır. (L): DNA moleküler boyut işaretçisi (1000 

bp ladder, 50 ile 1500 bp) 
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Şekil 4.9 Tanısal shv geni ile amplifiye edilmiş Klebsiella pneumonia’nın ekstrakte 

edilmiş toplam DNA'sından PCR ile amplifiye edilmiş ürünlerin agaroz jel 

elektroforezi, 714 bp'de pozitif sonuçlar göstermektedir. Elektroforez 80 

voltta 90 dakika süreyle yapılır. (L): DNA moleküler boyut işaretçisi (1000 

bp ladder, 50 ile 1500 bp) 

Öte yandan, sonuçlar sadece 8 izolatın (%34,7) ctxm geni barındırdığını ve üç izolatın 

(%13) oxa geni için pozitif olduğunu gösterdi, Şekil 4.10 ve Şekil 4.11'de gösterildiği 

gibi. Ayrıca sonuçlar ampc geni için pozitif olan 10 izolatın (%43,7) olduğunu gösterir. 

Toplam 23 izolattın hiçbirinde veb geni saptanmamıştır. Öte yandan, sonuçlar sadece 

bir izolatın (%4,3) aacc1 barındırdığını saptanmış ve hiçbir izolatta aacc2 geni 

saptanmamıştır, Şekil 4.12 ve Şekil 4.13'de gösterildiği gibi. 

 

Şekil 4.10 Tanısal ctxm geni ile güçlendirilmiş klebsiella pneumoniae'nin ekstrakte 

edilmiş toplam dna'sından PCR ile güçlendirilmiş ürünlerin agaroz jel 

elektroforezi, 766 bp'de pozitif sonuçlar göstermektedir. Elektroforez 80 

voltta 90 dakika süreyle yapılır. (L): DNA moleküler boyut işaretçisi (1000 

bp ladder, 50 ile 1500 bp) 
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Şekil 4.11 Tanısal oxa geni ile amplifiye edilmiş Klebsiella pneumonia’nın ekstrakte 

edilmiş toplam DNA'sından PCR ile amplifiye edilmiş ürünlerin agaroz jel 

elektroforezi, 618 bp'de pozitif sonuçlar gösterir. Elektroforez 80 voltta 90 

dakika süreyle yapılır. (L): DNA moleküler boyut işaretçisi (1000 bp ladder, 

50 ile 1500 bp) 

 

Şekil 4.12 Tanısal ampc geni ile amplifiye edilmiş klebsiella pneumoniae'nin ekstrakte 

edilmiş toplam DNA'sından PCR ile amplifiye edilmiş ürünlerin agaroz jel 

elektroforezi, 550 bp'de pozitif sonuçlar göstermektedir. Elektroforez 80 

voltta 90 dakika süreyle yapılır. (L): DNA moleküler boyut işaretçisi (1000 

bp ladder, 50 ile 1500 bp) 
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Şekil 4.13 Tanısal aacc1 geni ile amplifiye edilmiş klebsiella pneumoniae'nin ekstrakte 

edilmiş toplam DNA'sından PCR ile amplifiye edilmiş ürünlerin agaroz jel 

elektroforezi, 873 bp'de pozitif sonuçlar göstermektedir. Elektroforez 80 

voltta 90 dakika süreyle yapılır. (L): DNA moleküler boyut işaretçisi (1000 

bp ladder, 50 ile 1500 bp)  
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5. TARTIŞMA 

5.1 Çalışma Örneklerinin Açıklaması 

Yanık yaralanmaları hem gelişmiş hem de gelişmekte olan ülkelerde halk sağlığı 

açısından önemlidir. Etkilenen vücut kısmının fonksiyonel sakatlığı, ciddi yara izi ve 

kontraktürleri gibi çeşitli komplikasyonlarla ilişkilidir (Jeschke et al. 2020). Yanık 

yaralanmaları cildi büyük ölçüde etkiler (Hofmann et al. 2021). Haşlanma (sıcak 

sıvılar), ateş, radyasyon, açık alev, enerji ve sıcak su şişelerinin tümü yanık 

kaynaklarıdır (Jeschke et al. 2020). 

Bu çalışmada, toplam 175 yanık sürüntü çubuğundan 103'ünde (%58,9) sürüntü pozitif 

bakteri üremesine sahipken, 72 sürüntü çubuğunda (%41,1) üreme olmamıştır. Bu 

sonuçlar El Hamzaoui vd. (2020) ile uyumludur ve %68,25'lik sürüntülerin pozitif 

bakteri üremesine sahip olduğunu gösterirken, bu çalışmanın sonuçları, sürüntülerin 

%97'sinin bakteri üremesi sağladığını ve %3'lük sürüntülerin herhangi bir büyüme 

göstermediğini gösteren Hindistan'daki başka bir çalışma ile uyuşmamaktadır (George 

et al. 2015). 

Öte yandan bu çalışmanın bulguları, erkeklerde ve kadınlarda enfeksiyon prevalansının 

neredeyse benzer olduğunu ortaya çıkartmıştır. Sonuçlar, yanık enfeksiyonlu 103 

hastadan izole edilen bakteri üremesinin sayı ve oranlarının 53 (%51) erkek ve 50 

(%49) kadın olduğunu ortaya çıkartmış. 

Sonuçlar, yanık enfeksiyonlu 103 hastadan izole edilen bakteri üremesinin sayı ve 

oranlarının 53 erkek ve 50 kadın olduğunu ortaya koyarken, Jauhari vd. (2020) yaptığı 

çalışmada toplam 160 hastadan erkek hastaların %60,7, kadın hastalara göre %39,3 

olduğunu kanıtlamıştır. Aynı zamanda, 31-40 yaş grubunun %27,5 ile enfeksiyonda ilk 

yaş grubu olduğunu göstermiş ve toplam 160 sürüntüden 113 sürüntü (%70,6) pozitif 

kültür varken 47 (%29,4) sürüntüde üreme olmadığını belirtmiştir. Bakteri üremesine 
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sahip 113 örnek arasında gram-negatif bakteri 68 izolat (%60,2) varken, gram pozitif 

bakteri 45 izolat (%39,8) idi. 

5.2 Bakteri İzolatlarının Tanımlanması 

Hem gelişmekte olan hem de gelişmekte olan ülkelerde ve her yaş grubunda da en 

yaygın sakatlık ve ölüm kaynağı hala yanık enfeksiyonlarıdır (Spronk et al. 2020). 

Büyük yanıklar, bağışıklık sistemlerinin lokal ve sistemik baskılanmasına yol açar. 

Yanık yara yüzeyi de, cilt yüzeyinin bozulması nedeniyle mikrobiyal kolonizasyon ve 

proliferasyon için en uygun koşulları sağlar. Yara vaskülaritesi, bozulmuş göç nedeniyle 

konakçı hücrenin korumasını azaltır, bu da antimikrobiyal beslemeyi sınırlar ve konakçı 

bağışıklık tepkisini zayıflatan toksik maddeler salgılamaktadır (Colín-Castro et al. 

2021). 

103 klinik örnekten 31 (%30) izolat Pseudomonas aeruginosa, 23 (%22,3) izolat K. 

pneumoniae idi. Aynı zamanda, 103 örnekten sadece 22'si (%21,4) Staphylococcus 

spp'ya aittir ve 11 (%10,6) izolat ise E. coli'dir. 8 izolat (%7,8) Acinetobacter spp. (3 

erkek ve 5 kadın) ve 5 izolat (%4,9) Enterobacter spp (3 erkek ve 2 kadın) varken, en 

düşük prevalans izolatı 3 izolat (% 3) (2 erkek ve 1 kadın) ile Proteus spp. olmuştur. Bu 

sonuçlar López-Jácome vd. (2020) Gram-negatif bakteriler için %59,1 büyüme 

olduğunu gösterdiği sonuçlara benzer. Çoklu ilaca dirençli Pseudomonas aeruginosa, en 

sık mikroorganizma izolatlarıdır. Mevcut çalışmanın sonuçları (M Hamdoon et al. 

2011) baskın bakterinin %50 ile P. aeruginosa olduğunu bulduğu sonucu ile uyumludur. 

Bu çalışmanın sonucu, pozitif bakteri üremesinin bakteri üremesinin olmamasından 

daha yüksek olduğunu göstermiştir. Bu sonuç, bakterilerin % 86'sının kültür pozitif ve 

%14'ü ise kültür negatif olduğunu bulan Forson et al. (2017) ile benzerdir ve baskın 

bakteri izolatlarının %30,2 ile Pseudomonas spp olduğunu belirtmiştir. 

MacConkey agar, gram pozitif bakterilerin büyümesini engelleyen safra tuzları ve 

kristal viole içerdiğinden, Enterobacteriaceae ve ilişkili enterik gram negatif bakteriler 
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için farklı bir besiyeridir. Laktoz, MacConkey agarda bulunur. Laktoz fermantasyonu 

pembe koloniler üretirken, laktoz içermeyen fermantasyon renksiz veya yarı saydam 

koloniler üretmektedir (Al Najım et al. 2020). 

Besleme örneklerindeki daha yüksek bakteri konsantrasyonları, son yıllarda steril 

çalışma ortamlarının yerini almıştır. Bununla birlikte, mikrobiyolojinin tanımlama 

süreci için saf kolonilerin hazırlanması, tipik bir gece kültür plakalarının kullanılmasını 

gerektiren bir sorun olmaya devam etmektedir. Sonuç olarak, teşhis süreci 

örneklemeden hemen sonra başlamamaktadır (Lawrence 2018). Ayrıca yanık 

izolatlarından K. pneumoniae izolatlarının tespiti için biyokimyasal testler yapılmıştır. 

Biyokimyasal testler; indol testi, metil kırmızısı, Voges-Proskauer, sitrat kullanımı, 

üreaz üretimi, şeker fermantasyonu, üçlü şekerli demir üzerinde H2S üretimi, Oksidaz, 

Katalaz ve motilite testidir (Islam 2018). 

Hashim (2018) Bağdat'ta K. pneumoniae'nin %22,4 ile izole edildiğini kanıtlamış ve bu 

sonucun bireysel olarak incelenen sayıların artmasına ve bu tür patojenlerin baskın 

olarak daha yüksek olmasına katkıda bulunmaktadır. 

VITEK-2, klinik mikrobiyologların tıbbi açıdan önemli bakterileri daha hızlı ve 

güvenilir bir şekilde sınıflandırmasına yardımcı olarak daha güvenli ve daha uygun 

maliyetli hasta bakımı sağlanır. Yüksek düzeyde yapılandırılmış bir ticari tanımlama 

sistemi için en önemli değerlerden birinin, üreticinin sistemin performansını koruma ve 

hatta geliştirme becerisi olduğu vurgulanmaktadır. 

5.3 Antimikrobiyal Duyarlılık Testi 

Çizelge 4.3'deki antimikrobiyal duyarlılık testine göre toplam 12 farklı antimikrobiyal 

kullanılacak. Yanık enfeksiyonundan 23 izolatın antimikrobiyal direnç oranları, 

Amoksisilin ve Seftriaksona karşı %100 tam dirençli ve Amoksisilin + Klavulanik aside 

%91,3 yüksek direnç gösterirken, Imipenem 23 izolatın tümünde inhibe edilen tek 

antibiyotiktir. 
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Bu sonuçlar, K. pneumonia'nın Amoksisilin, Cefotaxime, Siprofloksasin ve 

Gentamisine karşı sırasıyla %20, %0, %70 ve %40 direnç gösterdiğini bulan Al 

Sanjeeet vd. (2020) ile benzer değildir. Mariya ve Hatkar (2015) tarafından yapılan 

başka bir çalışmada K.pnömoni'nin amikasine %31,95 dirençli olduğunu bildirmişlerdir. 

Bu çalışmanın sonuçları, amoksisilin + klavulanik aside dirençli %94,7 izolat olduğunu 

bulan Luangtongkum vd. (2009) tarafından yapılan çalışma ile uyumludur. 

Bu araştırma, amoksisilin 25g ve amoksisilin + klavulanik asit 20 + 10g için maksimum 

direnç oranların %97,67 ile gözlendiğini ve en düşük direnç oranlarının imipenem 10g 

için (%9,30) gözlemlendiğini keşfeden Aljanaby ve Alhasnawi (2017) ile aynı 

fikirdedir. Klebsiella pneumoniae'nin antibiyotik direnci iyi bilinmektedir. Bu bakteri, 

yatay olarak diğer gram-negatif bakterilere aktarılabilen bir dizi antibiyotik direnç 

genine sahiptir ve hastanelerde bir dizi nozokomiyal enfeksiyonla ilişkilendirilmektedir 

(Ranjbar et al. 2016). 

Antibiyotik direnci, dünya çapında bakteriyel enfeksiyonların tedavisinde önemli bir 

klinik endişe olduğundan, her iki izolatın da Dünya Sağlık Örgütü tarafından önerilen 

bir antimikrobiyal ajan listesine direnç olup olmadığı kontrol edildi. Çoklu ilaca dirençli 

(MDR) bir suş, üç veya daha fazla antibiyotik sınıfına dirençli olandır (Anonymous 

2017). 

Klinik tıpta antibiyotiğe dirençli patojenlerin seçimine ve yaygınlaştırılmasına yol açan 

çoklu ilaç direncinin gelişmesini teşvik eden en önemli faktör, duyarlılık testi 

yapılmadan antibiyotik kullanımıdır (Hernando-Amado et al. 2019). 

Bakterilerin neden olduğu birçok enfeksiyon türü için antibiyotikler en çok kullanılan 

tedavi yöntemlerinden biridir. Antibiyotiğe dirençli patojenlerin hızlı gelişmesi sorunu, 

tedavilerin etkililiğini devre dışı bırakır ve dolayısıyla halk sağlığı açısından tehlikeli bir 

konu haline gelmektedir (Borges et al. 2016). Şu anda önemli bir sağlık, sosyal ve 

ekonomik sorundur. Yaygın tedaviler genellikle bu antibiyotiğe dirençli bakterilerin 

neden olduğu hastalıkları tedavi edemez, bu nedenle olası etkili çare oranını azaltır ve 

virülan enfeksiyonlarda patojenite ve ölüm oranlarını artırır (Collignon et al. 2009). 
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Kazanılmış direnç ve doğal direnç olmak üzere iki tür antibiyotik direnci vardır 

(Landecker 2016). Doğal direnç, bir organizmanın kalıtsal özelliklerinden dolayı 

antibiyotik etkilerinden kaçınma yeteneğini ifade eder. Bu tür bir dirence örnek olarak, 

yüzeyinde spesifik antibiyotik reseptörüne sahip olmadığı için E. coli gibi bir G 

bakterisinin Penisilin G'ye kalıtsal direnci vardır  (Lewies et al. 2019). Edinilmiş direnç 

ise bir organizmanın genetik materyallerinin niteliğindeki bir değişiklik olarak 

tanımlanır ve mikroorganizmaların kendilerini mutasyon yoluyla antibiyotiklere karşı 

korumak için kullandıkları bir mekanizmadır (Bengtsson-Palme et al. 2018). HGT 

(Yatay Gen transferi), bakterilerin dirençli genlerini bir donör bakteriden alarak elde 

etmelerinin yoludur (Soucy et al. 2015). Necef ilinde Gram-negatif bakterilerle 

kontamine olan hastalara gözlemsel antibiyotik olarak üçüncü kuşak sefalosporinler 

verilmiştir. Bununla birlikte, Enterobacteriaceae arasında, bu antibiyotik sınıfına karşı 

artan bir direnç modeli gözlemlenmiştir (Nasser et al. 2020). 

Aminoglikosit modifiye edici enzimler (EMA'lar), asetilazlar, fosforilazlar ve 

adenilazlar gibi antibiyotik etkinliğini azaltabilen bir dizi modifiye edici enzimin 

ifadesi, enterobacteriaceae ve diğer gram-negatif çubuklarda yaygındır. Diğer direnç 

yolları şunları içerir: zarların bakteriyel geçirgenliğinde iyileşmeler ve ribozomal 

proteinlerdeki değişiklikler (Fernández-Martínez et al. 2018). 

Bununla birlikte, Siprofloksasin ve diğer kinolonlar, olgunlaşmamış eklemlere zarar 

verme riski nedeniyle çocuklar için onaylanmamaktadır. Florokinolon direnci, DNA 

girazındaki mutasyonlarla ve/veya çeşitli bakterilerde çoklu ilaca dirençli dışa akım 

pompalarının aşırı ekspresyonuyla ilişkilendirilir. Çoklu ilaca dirençli akış pompaları, 

insan patojenlerinin ilaçlara karşı doğal ve edinilmiş direncinde önemli bir rol oynar 

(Mogle et al. 2018). 

Tetrasiklin, çok çeşitli Gram-pozitif ve Gram-negatif bakterilere karşı etkili olan geniş 

spektrumlu bir antibiyotiktir. Aynı zamanda Tetrasiklinler, tRNA'nın 30S rRNA'nın A 

bölgesine bağlanmasını önleyerek, mRNA kodunun yanlış okunmasına neden olarak 

veya protein sentezinin başlangıç aşamasını inhibe ederek çalışır (Allas 2017). 
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İzolatların antibiyotiklere karşı direncinin gelişmesinden antibiyotiklerin uygunsuz 

kullanımı sorumludur; bu nedenle antimikrobiyallerin rasyonel uygulaması, mevcut 

antimikrobiyal maddelerin kötüye kullanımını azaltmak için vurgulanmalıdır. Ayrıca, 

antimikrobiyal duyarlılık yoluyla direnç eğilimlerini düzenli olarak izlemek önemlidir. 

Uygun bir ulusal ve eyalet antibiyotik politikasının ve taslak eylem planının 

uygulanması, antibiyotik etkinliğini korumalı ve hasta yönetimini iyileştirmelidir. 

Çalışma, yanıklı hasta izolatlarında ESBL tarafından oluşturulan yüksek antibiyotik 

direnci ve K. pneumonia suşu prevalansının, üçüncü kuşak B-laktam, aminoglikozit ve 

sefalosporinler gibi geleneksel antimikrobiyallerin aşırı kullanımından 

kaynaklanabileceğini bulmuştur (sefotaksim, seftriakson ve seftazidim). 

Öte yandan Kandela (2011)  K.pneumonia izolatlarının sefotaksim ve seftriaksona %80, 

üçüncü kuşak sefalosporin (3GC)'e ise yüksek direnç gösterdiğine dair en çarpıcı 

sonuçlardan birini göstermiştir, ancak seftazidime orta derecede dirençliydi (%60). 

Fouzia ve Damle (2015) birçok K. pneumoniae izolatının (%80) üçüncü kuşak 

sefalosporin ve diğer antibiyotiklere dirençli olduğunu keşfetmiş, bu da bunların çoklu 

ilaca dirençli suşlar olduğunu göstermiştir. En yaygın neden, doğal koşullar altında her 

iki yönde de çeşitli Klebsiella suşları arasında ve ayrıca çevresel ve terapötik suşlar 

arasında genlerin ve genetik elementlerin konjugal geçişidir (Al-Yasseen 2004). 

Al Mahrezi vd. (2014) gibi diğer çalışmaların sonucu, çeşitli klinik örneklerden izole 

edilen K.pneumoniae'nin ampisilin, amoksisilin ve kloramfenikole son derece dirençli 

olduğunu ve bu da diğer bakteri türlerine yatay gen transferi riski nedeniyle ciddi halk 

sağlığı sorunlarına yol açabileceğini göstermiştir. 

Diğer çalışmalar, Lari vd. (2012) K. pneumoniae'nin sefotaksim (%91), tobramisin 

(%86), tetrasiklin (%80), gentamisin (%72), amikasin (71%), amoksisilin / klavulonik 

asit (%71), kloramfenikol (%63) ve imipenem (%54) gibi farklı antibiyotiklere dirençli 

olduğunu göstermiştir. Mariya ve Hatkar (2015) tarafından yapılan çalışmada, K. 

pneumoniae'nin amikasin (%31,95), nitrfurantoin (%52,78), imipenem (%0,0), 

seftriakson (%54,17), sefotaksim (%61,1) ve seftazidim (%62,5) gibi birçok 
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antibiyotiğe dirençli olduğunu bildirilmiştir. Mevcut çalışmanın sonuçları, K. 

pneumoniae'nin 20 (%74,41) izolatının MDR olduğunu gösterilmektedir (Şekil 4.4). 

Sikarwar ve Batra (2011) K. pneumoniae'nin klinik izolatlarının antimikrobiyal 

duyarlılık açısından test edildiğini ve çoğunun çoklu ilaca dirençli olduğunu 

göstermiştir. K. pneumoniae çoklu ilaç ve ESBL geliştiren suşlar, yanıklardan izole 

edilen K. pneumoniae suşlarında önemli olduğu ve beta-laktam antimikrobiyal K. 

pneumoniae'ye artan toleransla büyük ölçüde bağlantılı olduğunu bulunmuştur. 

Öte yandan, birçok araştırmacı idrar yolu enfeksiyonları, yanıklar, cilt enfeksiyonları, 

bakteriyemi, bölgedeki cerrahi enfeksiyonlar, solunum yolu enfeksiyonları ve diğer 

hastane enfeksiyonları gibi MDR enterik bakterileri de Klebsiella pneumoniae gibi 

temel giriş bakterileri olarak tanımlanmaktadır (Khorshidi et al. 2011). 

K. pneumoniae genellikle bir sağlık kurumunun kurulmasından izole edilir ve 

günümüzde büyük bir zorluk haline gelen MDR olarak dikkat çekicidir (Rampure et al. 

2013). Bu bakteri, MDR K. pneumoniae potansiyeli nedeniyle hayati bir nozokomiyal 

patojene sahiptir (Ramirez et al. 2012). Bu izolatlar genellikle β-laktam ve kinolonlar 

gibi iki ayrı antibiyotik grubuna karşı dayanıklıdır. En son mutant suşlarının 

üretilmesiyle, MDR K.pneumoniae'nin antimikrobiyallere karşı giderek daha dirençli 

hale geleceği tahmin edilmektedir. 

Direncin birincil nedeni, bakterileri beta laktam antibiyotiklerin hücre duvarı sentezi 

üzerindeki öldürücü etkisinden koruyan beta-laktamaz enziminin gelişmesidir (Slater et 

al. 2020). Beta-laktamaz hidrolizi, klinik açıdan önemli olan Gram-negatif bakterilerde 

bu antibiyotik sınıfına karşı en yaygın olarak bulunan tolerans yöntemidir (Bush and 

Jacoby 2010). β-laktam içeren bazı antibiyotiklerin başka çalışma modları vardır. Bu, 

hücre zarfında, örneğin hücre lizizine neden olan otolitik enzimlere yol açabilir. Ek 

olarak, β-laktam antibiyotiklerin aktivite aralığı farklıdır, çünkü bazıları gram pozitif ve 

gram negatif bakterilere karşı etkili geniş spektrumlu antibiyotikler olduğundan, bazıları 

sadece aerobik Gram negatif ürünleri etkileyen monobaktamlar gibi dardır (Jensen et al. 

2019). 
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Birkaç β-laktam suşuna sürekli maruz kalma, bu bakterilerde dinamik ve sürekli olarak  

β-laktram sentezine ve dönüşümüne yol açmıştır, böylece yeni oluşan β-laktam 

antibiyotiklere göre etkinliklerini arttırmıştır. Bu enzimler geniş spektrumlu β-

laktamazlar (ESBL'ler) olarak sınıflandırılır (Pitout and Laupland 2008). 

Aminoglikozitler olarak bilinen antibiyotikler, güçlü bir bakterisidal etkiye sahip bir 

antibiyotik şeklidir. Aminoglikozitlere karşı bakteriyel tolerans, en önemlisi bir enzim 

ailesi tarafından inaktivasyon olan çeşitli mekanizmalardan kaynaklanır. Aminoglikozid 

direnci, ribozom hedef mutasyonları ve daha yaygın olarak ribozom metiltransferaz 

enzimlerinin bir ailesi tarafından ribozom modifikasyonu ile de gerçekleştirilebilir 

(Wilson 2014). 

Quinolonlar, hastalıklarla savaşmak için kullanılan geniş spektrumlu antibakteriyeldir, 

bu da son birkaç yılda kuinolonlara karşı tolerans derecesinin artmasına neden olmuştur, 

örneğin, siprofloksasin gibi florokinolonlar, tarihsel olarak K. pneumoniaenin klinik 

izolatlarına karşı mükemmel bir etkinliğe sahip olduğunu göstermiştir (Raei et al. 

2014). Ayrıca, yatay transfer potansiyeli ile Plazmid aracılı kinolon direnci için üç 

mekanizma tarif edilmiştir: Qnr genleri (3) bir kinolon koruyucu mekanizmayı kodlar; 

aac (60) -Ib-cr geni değiştirici bir enzimi kodlar; ve qepA geni bir dışarı akış pompasını 

kodlar (Magesh et al. 2011). 

5.4 Genişletilmiş Spektrumlu Beta-Laktamazların Üretimi 

Yaygın olarak plazmitler tarafından kodlanan genişletilmiş spektrumlu beta-laktamaz 

(ESBL) genleri, beta-laktam toleransına neden olur (Jiang et al. 2019). Mevcut örnekte 

genişletilmiş spektrumlu beta-laktamların gelişimini analiz etmek için birincil ve 

doğrulayıcı deneyler kullanılmaktadır. Seftazidim, sefotaksim ve seftriakson 

çevresindeki inhibisyon bölgesinin ölçeği birincil testte ölçülmüştür. Bu çalışmada, 

sonuç 14 izolatın (%61) ESBL üreten K. pneumoniae olduğunu ortaya koydu (Şekil 4.5 

ve Şekil 4.6). 
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Öte yandan, K.pneumoniaenin %80'ini buldukları Kandela (2011) bakteri üreten 

genişletilmiş spektrum beta-laktamlardı. Ancak Al-Azawi (2014) Al-Qadisiya 

Üniversitesi'nde üriner sistem enfeksiyonu olan hastalardan elde edilen K. pnömonisinin 

11 izolatının (%36.7) ESBL ürettiğini ortaya koymuştur. 

Orta Doğu'dan çeşitli araştırmalar, ESBL üreticilerinin yaygınlaşmasının ne kadar aşırı 

olduğunu göstermiştir (Zowawi et al. 2014). Fouzia ve Damle (2015)'nin tarafından 

yayınlanan bir rapora göre, ESBL pozitif izolatlar, yüksek çoklu ilaç direnci 

seviyelerine sahiptir ve Klebsiella pneumoniae geliştiren ESBL prevalansı yüksektir 

(%90,13). Rampure et al. (2013) K. pneumoniae bakterilerinin yaklaşık %70'inin 

genişletilmiş spektrum beta-laktamlar ürettiğini buldu. 

Çoğunlukla plazmitler tarafından kodlanan geniş spektrumlu beta-laktamazlar, K. 

pneumonia izolatlarına ve yeni geniş spektrumlu -laktam antimikrobiyallere karşı diğer 

G-bakteriyel dirence aracılık eden en yaygın -laktamazlardır (Eltai et al. 2018,  

Fernandes et al. 2014). Birçok araştırmacılar, özellikle K. pneumoniae ve E. coli 

arasında olmak üzere çok sayıda klinik ortamda %6 ile % 88 arasında değişen ESBL 

prevalansını bildirmiştir (Shahid et al. 2011). bla-tem ve bla-shv genleri; Klebsiella 

türler, Enterobacter türler ve E. coli'de bulunan en yaygın genlerdir (Mondal et al. 

2019). 

En yaygın ESBL üretici bakteri olan K. pneumoniae olup, shv tipi ve tem K. 

Pnömoni'de yaygın olan ESBL formlarıdır (Zaniani et al. 2012). Uzun süreli beta-

laktamaz üretimi K. pnömonisi dünyanın çeşitli bölgelerinde hızla yayılmıştır ve  

enfeksiyonlar için ciddi bir tehdit oluşturmaktadır (Ghafourian et al. 2011). 

Tem ve shv gibi normal beta-laktamase genlerindeki antimikrobiyal direnç modellerinin 

moleküler ESBL yöntemlerini kullanarak, epidemiyolojisi hakkında değerli bilgiler 

sağlayabilir ve mantıksal antimikrobiyal tedaviye yardımcı olabilirler (Preetthi 2015). 

Bakteriyel suşlar, en yaygın kullanılan antibiyotiklere daha uzun süreler boyunca maruz 

kalır. Enfeksiyonlarla savaşmak için beta-laktamların kullanılması, bakterilerde yeni 
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oluşan beta-laktamlara karşı genişletilmiş aktivite gösteren geniş etkili beta laktamaz 

adı verilen bir enzimin aktivasyonu ile sonuçlanmaktadır (Ali et al. 2018). 

ESBL'ler Klebsiella türlerinde yüksek oranda oluşur, çünkü bu bakteriye bağlı 

enfeksiyonlar çok yaygındır ve bir miktar hücre koruması sağlayan kapsüllerin varlığı, 

çoklu ilaç direncine sahip bir akış pompasının varlığı, direnç plazmidinin elde edilmesi 

ve yayılmasında daha yüksek verimlilik nedeniyle organizmaya karşı bağışık olma 

olasılığı yüksektir (Martin and Bachman 2018).   

5.5 Antimikrobiyal Direnç Genlerinin Moleküler Tespiti 

1965'te gözlemlenen ilk kapsamlı beta laktamaz spektrumlarından biri tem enzimidir. 

Yunanistan'ın Atina kentindeki Temoneira, adını E. coli ile enfekte olan hastadan 

alınmıştır (Kaspersen 2015). Bla tem geni normalde plazmitlerde (enzim kodlaması) 

mevcuttur. Shv enzimleri substrat değişkeni olarak kabul edilmiş ve bu nedenle 

Değişken Sülfhidrolit'in kısaltması olarak adlandırılmaktadır (Paterson and Bonomo 

2005). 

Birçok K. pneumoniae suşunun kromozomları üzerinde shv enzimleri bulunur, ancak 

bunlar plazmit aracılı da olabilirler (Miryala et al. 2020). Tem ve shv genlerindeki 

mutasyonlar, özellikle Klebsiella pneumoniae olmak üzere Enterobacteriaceae ailesinde 

iyi karakterize edilmiş geniş spektrumlu beta laktamaz enzimlerine yol açmaktadır (Ali 

et al. 2018). 

PCR, mevcut araştırmada antimikrobiyallere direnen belirli genlerin moleküler olarak 

tanınmasını tespit etmek için benzersiz birincil diziler kullandı. Bulgular, direnç 

genlerinin marka enfeksiyonlarından izole edilen K. pneumonia'ya aktarıldığını gösterdi 

(Şekil 4.7). Bu çalışmada, bla shv genini ortaya çıkaran sonuç (78,2%) ve bla tem geni 

(56,5%) (Şekil 4.8, Şekil 4.9) idi. Aljanaby ve Alhasani (2015) sonuçlarında bla shv 

geninin prevalansının %91,66 olduğunu gösterilmiştir. Öte yandan, aynı çalışmada bla 
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tem geninin prevalansı (%100) idi. Ahmed vd. (2013) aksine K.pneumoniae izolatının 

(%10) bla shv geni için pozitif olduğunu bulmuştur.  

üçü ESBL, pozitif ayakta tedavi ve hastane izolatları olmak üzere %43'ünün, 44'ünün 

(%87) tem, 39'unun (%69,64) shv ve 27'sinin (%48,21), çeşitli klinik örneklerden elde 

edilen K. pneumoniae'de hem tem hem de shv olduğunu göstermiştir. Ctx-m beta-

laktamazlar, seftazidim hidrolizinden ziyade seçici sefotaksim hidrolizi ile karakterize 

edilir, ancak ctx-m-15 gibi bazı ctx-m grupları da hidrolize edilebilir (Mohamed 2018). 

Bla genleri, mobil genetik sistemlere dahil edilmiştir ve muhtemelen konjugasyon 

yoluyla klinik bakterilere aktarılmıştır (Dinatale 2017). Bu bla- ctx-m mobilize genler, 

sefotaksim için olan bu toleransı, seftazidim direncinden çok daha büyük ölçüde 

geliştirir. 

Bu çalışmanın sonuçları ayrıca 8 (%34,7) izolatın bla ctx-m geni için pozitif olduğunu 

gösterilmiştir (Şekil 4.7). Saudi Arabistan, Mısır, İran, Umman, Lübnan, Körfez 

Konseyi, Irak, Kuveyt ve Türkiye, ctx-m geliştiren K. pneumoniae izolatlarının klonal  

yayılmasını kaydetti (Zowawi et al. 2014, Yezli et al. 2015). 

ctx-m enzim üreten K. pneumoniae suşlarının yatay gen transferi ve klonal dağılımı da 

ctx-m enzimi üreten K. pneumoniae'nin yayılmasından sorumludur. Ayrıca, İYE'ye 

neden olan çoklu ilaca dirençli K. pneumoniae'de ctx-m'yi virülans genleri ile 

birleştirmek enfeksiyonları şiddetlendirebilir ve tedavinin etkinliğini azaltabilir 

(Derakhshan et al. 2015). 

Ekleme dizileri (IS), integronlar ve transpozonlar dahil olmak üzere birkaç bla ctx-m 

genetik elemanının, bu genlerin etrafındaki benzersiz genetik elemanlarla bağlantısı 

tanımlanmıştır. IS, bu genlerin aşırı ekspresyonuna katılır ve bunlardan bazıları, 

transpozisyon birimlerinin de eklendiği bitişik bir integron yapıya sahiptir. Bu üst 

yapılar genellikle plazmitlerde bulunur (Cantón et al. 2012). Aksine, mevcut çalışmanın 

sonuçları sadece 8 izolatın (%34,7) ctxm geni barındırdığını gösterilmiştir (Şekil 4.10). 
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Ayrıca sonuçta 1 (%4,3) izolatın aacC1 geni için pozitif olduğu (Şekil 4.7 ve Şekil 

4.14), 0 (%0) izolatın aacC2 geni için 0 (Şekil 4.15) tespit edilmiştir. Bu sonuç, %1,3 

izolatların aacC1 geni için pozitif,% 32.7 izolatların aacC2 geni için pozitif olduğunu 

bulan Li vd. (2012) ile benzerliğe sahiptir. Aljanaby ve Alhasani (2015) tarafından elde 

edilen sonuç, vakaların %27,90'ında aacC1 geni pozitif bulunurken, vakaların 

%9,30'unda aacC2 geni pozitif bulunmuştur. Bu sonuç, mevcut sonuçlarımıza kıyasla 

yüksek olacaktır, burada elde ettiğimiz sonuçlar, yalnızca bir izolatın (%4,3) aacc1 

barındırdığını, hiçbir izolatın aacc2 genini içermediğini göstermiştir (Şekil 4.13). 

63 izolatın aacc1 ve aacc2 genlerinin varlığı açısından PCR ile taranan tümü, 8'i aacc1 

(%22.8) ve altısı aacc2 (%17.2) için pozitifti (Bahrami Chegeni et al. 2020). Al-

Marzooq vd. (2013) Malezya'da, aacC2 geninin %67,7 ile en yaygın aminoglikozid 

direnç geni olduğunu ve K. pneumonia izolatlarında %2,7 aacC1 tespit edildiğini 

açıklamıştır. 

D sınıfı laktamazlara oksasilinazlar veya oxa-laktamazlar da denir çünkü oksalik asidi 

benzilpenisilinden daha verimli bir şekilde hidrolize etme kabiliyetine sahiptirler. Bu 

enzimler ilk olarak 1960'larda ve 1970'lerde keşfedilmiş ve penisilin ve oksasiline karşı 

hidrolitik aktivite göstermiştir (King et al. 2016). Ayrıca sonuçlarda üç izolatın (%13) 

oxa geni için pozitif olduğu tespit edilmiştir (Şekil 4.11). 

Antimikrobiyal antibiyotik direnç genlerinin moleküler tespitinin sonucu (Şekil 4.7 ve 

Şekil 4.11), 3 (%13) izolatın bla-oxa geni için pozitif olduğunu ortaya çıkartmıştır. Bu 

sonuç, bla- oxa geni bulan Sugumar vd. (2014) izolatların %46'sında tespit edilmiş ve 

benzer olmayan Amirkamali vd. (2017) bla oxa-1 genini (%37,3) elde etmişlerdir. 

Antimikrobiyal antibiyotik direnç genlerinin moleküler tespitinin sonucu (Şekil 4.7 ve 

Şekil 4.12), 10 (%43,7) izolatın ampc geni için pozitif olduğunu ortaya çıkartmıştır. Bu 

sonuç, ampc genini bulan Gupta vd. (2012) ile yakın sonuçlarda olup izolatlarının % 

32'sinde tespit edilmiştir. 
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Antimikrobiyal antibiyotik direnç genlerinin moleküler tespitinin sonucu (Şekil 4.7 ve 

Şekil 4.13), 0 (%0) izolatta bla veb geni için pozitif olduğunu ortaya çıkardı. Bu sonuç 

Amirkamali vd. (2017) tarafından bla veb geni bulan izolatların %13,3'ünde tespit 

edilmiştir. 
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6. SONUÇ VE ÖNERİLER 

1. Bu çalışmada, en yaygın bakteri pseudomonas spp ve ardından K. pneumoniae idi. 

2. Tüm izolatların artan ilaç direnç özelliklerini göstermişlerdir, 23 izolatın tamamı 

Amoksisilin ve Seftriaksona karşı tam dirençli (%100) ve Amoksisilin + 

Klavulanik aside (%91,3) yüksek direnç göstermiştir. 

3. Levofloksasin (%17,1), Gentamisin (%13) ve Amikasin'e (%4,3) karşı düşük direnç 

vardır. 

4. Imipenem, 23 izolatın tümünün üremesini inhibe eden tek antibiyotiktir. 

5. 8 gen arasında bla tem ve bla shv geni yanık enfeksiyonundan K. pneumoniae 

izolatlarında bulunan en baskın genler iken, toplam 23 izolatta veb ve aacc1 geni 

taşınmamıştır. 

6.1 Öneriler 

1- Bakteriyel enfeksiyona karşı en iyi antimikrobiyalleri araştırmak için periyodik 

olarak antimikrobiyal duyarlılık testi kullanılacaktır. 

2- Yeni antimikrobiyal sentezi, tıbbi bitkiler veya kimyasal ham maddelerden 

çıkartılabilir ve hastanedeki yanıkların tedavisinde kullanılır. 

3- Özellikle hastanede çeşitli bakteriyel enfeksiyonlara karşı daha koruyucu önlemler 

alınması gerekmektedir. 
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