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İlk ticari antibiyotik olan penisilin, 1928'de Alexander Fleming tarafından keşfedildi. 

O zamandan beri, yeni antibiyotiklerin keşfedilmesinin yanında yeni dirençler de keşfedilmekte. 

Mikroorganizmalar her zaman hayatta kalmanın ve yeni ilaçlara direnmenin yollarını aramaktalar. 

Gittikçe daha çok, mikroorganizma dirençlerini birbirleriyle paylaşıyor, bu da ayak uydurmamızı zorlaştırıyor.





Antibiyotiklere direnç, hastane ve toplumda tedavi 

başarısını ve kalitesini önemli ölçüde etkilemektedir. 

Herhangi bir ülkede, herhangi bir yaşta herhangi birini 

etkileyebilir.

Daha yüksek tıbbi maliyetlere,

Daha uzun hastanede yatış sürelerine,

Mortalitenin artmasına neden olur.



ABD'de her yıl en az 2 milyon kişide dirençli bakterilerle hastalık gelişmekte ve 

bunun sonucunda en az 23.000 kişi ölmektedir. 



Antibiyotik direnci, bugün küresel sağlık, gıda güvenliği ve gelişime yönelik en 

büyük tehditlerden biridir.



Dünyanın acilen antibiyotik kullanma ve reçete etme şeklini değiştirmesi gerekiyor. 

Yeni ilaçlar geliştirilse bile, davranış değişikliği olmadan antibiyotik direnci önemli 

bir tehdit olmaya devam edecektir.



•İçsel direnç: Bazı bakteriler yapıları veya metabolizmaları nedeniyle 

antibiyotiklere karşı doğal olarak dirençlidir 

Antibiyotiklere Direnç



Antibiyotiklere Direnç

Sonradan edinilen direnç: 

• Mikroorganizmanın genetik yapısındaki değişiklikler ile ortaya çıkmaktadır.

Dirençli hale geliş basamak şeklinde yavaş yavaş olur 

Tenover FC. Mechanisms of antimicrobial resistance in bacteria. Am J Infect Control 2006



Antibiyotiklere Direnç

Dirençli bir bakteriden 

plazmid, transpozon veya integron

gibi hareketli bir gen alınmasıyla 

oluşabilir



Bakterilerin antimikrobiyal ilaclara karşı gösterdiği direnç mekanizmaları 

dört ana başlık altında toplanabilir:

1. Hücredeki antimikrobik ilaç miktarının azaltılması;

Dış membran

gecirgenliğinin azalması

İç membrandan geçişin 

engellenmesi

Aktif atım (efluks) pompası ile gercekleşebilir.



Bakterilerin antimikrobiyal ilaclara karşı gösterdiği direnç mekanizmaları :

2. İlacın hedefinde değişiklik oluşturulması

a. Mutasyon ile

b. Enzimatik değişiklik ile oluşabilir



Bakterilerin antimikrobiyal ilaclara karşı gösterdiği direnç mekanizmaları:

3. Sentezlenen enzimle ilacın inaktive edilmesi

4. Antimikrobiyal ilaçtan etkilenmeyen 

farklı bir metabolik yol kullanılması



Gram negatif bakteriler, bu mekanizmalardan bir kaçını aynı anda kullanarak farklı grup antimikrobiyal 

ilaclara dirençli hale gelebilir

• Üreidopenislinler (piperacillin) 

• 3. kuşak sefalosporinler

(cefotaxime, ceftazidime) 

• Karbapenemler (imipenem, meropenem) 

• Florokinolonlar (ciprofloxacin) 

• Polimiksinler (colistin and polymyxin B) 

• Aminoglikozidler (gentamicin, amikacin) 

• Glisiklinler (tigecycline) 

• Tetrasiklinler (doxycycline, minocycline) 

• Kloramfenikol

• Sülfonamidler (co-trimoxazole) 

• Fosfomisin



Gram Negatif Bakterilerde Direnç Tanımı

• Çoklu-dirençli (Multidrug-resistant / MDR)

• İlaçlara Aşırı Dirençli; XDR (“Extensively”, “extremely drug resistant” )

• Tam-dirençli (Pan-resistant)

• Eş-direncli (“Co-resistant”)

• Çapraz direncli (cross resistant)

Deniz GÜR, Antimicrobial Resistance in Bacteria,Turkiye Klinikleri J Inf Dis-Special Topics. 2017;10(1):20-5



• Çoklu-dirençli (Multidrug-resistant): Üç veya daha çok antibiyotik grubunda en az birer 

ilaca direnc vardır     (Aminoglikozidler, florokinolonlar, sefalosporinler, karbapenemler vs).



Gram Negatif Bakterilerde Direnç  Tanımı

• İlaçlara Aşırı Dirençli (XDR): Bir iki grup dışında hemen hemen tüm gruplarda en az bir ilaca 

direnç vardır.

• Tam-dirençli (Pan-resistant): Tüm antibiyotiklere dirençli

• Eş-direncli (“co-resistant”): Farklı direnç mekanizmaları birlikte bulunmaktadır

(Aminoglikozid ve beta-laktam direnci)

• Çapraz dirençli (cross resistant): Aynı grup antibiyotiklere direnç oluşturan farklı direnç genleri

bir arada bulunmaktadır (Aminoglikozidlerde amikasin, gentamisin,tobramisine direnç gibi)

Deniz GÜR, Antimicrobial Resistance in Bacteria,Turkiye Klinikleri J Inf Dis-Special Topics. 2017;10(1):20-5













Antibiyotik kullanımı, dirençli bakterilerin yararına bir seleksiyon oluşturmaktadır



GÜNÜMÜZDE ÖNEM KAZANAN DİRENÇ MEKANİZMALARI

• Günümüzde bazı direnç mekanizmaları etkiledikleri antimikrobiyaller ve bunlara bağlı yarattıkları sorunlar nedeniyle daha ön plana cıkmıştır.

• Çoklu dirençli Acinetobacter spp. için kolistin kullanımı, kolistin direncinin artışına yol açmıştır. 

• Enterobacteriaceae grubunda 

Escherichia coli ve Klebsiella pneumoniae

en sık etkilenen bakteriler

• Karbapenemler, MDR Enterobacteriaceae enfeksiyonları için mevcut olan son etkili antimikrobiyaller

• Genişlemiş spektrumlu Beta-laktamaz (ESBL) veya AmpC türü Beta-laktamaz üreten Enterobacteriaceae’ da karbapenemlerin kullanımı 

karbapenem direncinin hızla yayılmasına yol açmıştır.

Deniz Gür, Antimicrobial Resistance in Bacteria,Turkiye Klinikleri J Inf Dis-Special Topics 2017;10(1) 20-5



• The “Big Five” 

• 1. KPC (Klebsiella pneumoniae carbapenemase)

2. IMP (Imipenemase metallo-beta-lactamase)

3. NDM (New Delhi metallo-beta-lactamase)

4. VIM (Verona integron-encoded metallo-beta-lactamase)

5. OXA (Oxacillin carbapenemases) 

Kazanılmış dirençte özel önem taşıyan karbapenemazlar



Gram negatif bakterilerde direnç

• Beta-laktam direnci

Genişlemiş spektrumlu beta laktamazlar

İndüklenebilir beta laktamazlar

Karbapenemazlar

• Aminoglikozid direnci

• Kinolon direnci



Beta-laktamazlar

• Gram negatif bakterilerde beta-laktam antibiyotiklere direnç gelişiminden sorumlu  başlıca 

mekanizmadır.

• Beta-laktam halkasındaki siklik amid bağını parçalayarak etki ederler.

• İlk olarak Fleming tarafından fark edildikten sonra, 1940 yılında Abraham ve Chain

tarafından penisilinaz tanımlanmıştır. 

• 1978 yılından sonra bir çok yeni beta-laktam antibiyotiğin kullanıma girmesi ile beta-

laktamazların sayısı ve çeşidi de artmıştır. 

• Bugüne kadar 400’e yakın betalaktamaz enzimi tanımlanmıştır.



Beta-laktamazların sınıflandıırlması

• Bush-Jacoby-Medeiros sınıflandırması 

• Ambler sınıflandırması



Betalaktamaz 

grubu  

Molekül sınıfı Tercih edilen substratlar Özellik 

1 

 

C 

 

 

Sefalosporinler Karbapenemler dışında tüm 

betalaktamlara direnç 

oluşturur 

2 
A, D 

 Çoğu klavulanik asit ile inhibe 

olur 

2a A Penislinler Penisilinazlar 

2b 
A 

Penisilinler, sefalosporinler Geniş spektrumlu 

betalaktamazlar 

2be 

A 

Penisilinler, dar ve geniş 

spektrumlu sefalosporinler, 

monobaktamlar 

Genişlemiş spektrumlu 

betalaktamazlar (ESBL) 

2br A Penisilinler TEM enzimleri 

2c 
A 

Penisilinler, karbenisilin Karbenisilin hidroliz eden 

enzimler 

2d D Penisilinler, kloksasilin OXA grubu enzimler 

2e A Sefalosporinler Sefalosporinazlar 

2f 
A 

Penisilinler, sefalosporinler, 

karbapenemler 

Karbapenemazlar 

3 

3a, 3b, 3c 

B 

Karbapenemler dahil bir 

çok betalaktam 

Metallobetalaktamazlar 

4 

? 

Penisilinler Diğer gruplara girmeyen 

dizileri belirlenmemiş 

enzimler 

 



Ambler sınıflandırmasına göre 4 ayrı sınıf beta-laktamaz tanımlanmıştır:

(Aminoasid ve nükleotid sekans analizi temeline dayalı)

• Sınıf A Betalaktamaz: 

Aktif bölgelerinde serin rezidüleri taşırlar ve temel substratları penisilinlerdir.

Çoğu plazmidlerle taşınırlar.

Gram negatif basillerde oldukça yaygın bulunurlar

Ör: TEM-1 betalaktamaz

• Sınıf B Betalaktamazlar:

Aktif bölgelerinde Zn+2 bağımlı “thiol” grubu bulunan metalloenzimlerdir. 

Çoğu karbapenemaz aktivitesi taşımaktadır.



Ambler sınıflandırmasına 

• Sınıf C Betalaktamazlar:

Aktif bölgelerinde serin bulunan, büyük moleküler ağırlıklı proteinlerdir. 

Tersiyer yapıları PBP’lere kuvvetli benzerlik gösterir

Kromozomal AmpC geni tarafından kodlanmaları nedeniyle AmpC tipi enzimler olarak adlandırılırlar. 

Salmonella türleri dışında tüm gram negatif basillerde bulunurlar. 

Başlıca sefalosporinaz aktiviteleri vardır.

• Sınıf D Betalaktamazlar:

Oksasillin hidrolize edebilme yeteneği olan serin proteazlardır.



Bush, Jacoby ve Medeiros sınıflandırması:

Beta-laktamazların substrat profilleri, inhibitörlere duyarlılıkları, molekül 

ağırlıkları ve izoelektrik nokta gibi fiziksel ve işlevsel özelliklerine göre 

yapılan sınıflandırmadır. 



Bush, Jacoby ve Medeiros sınıflandırması:

Grup 1:

Çoğu indüklenebilen kromozomal enzimlerdir.

Gram negatif basillerde yaygın olarak bulunur. 

Moleküler sınıflamada sınıf C’de yer alırlar

Grup 2: 

En geniş kategoriyi oluştrurlar. 

Moleküler sınıflandırmada A ve D’de yer almaktadırlar. 

Sınıf A’da yer alan 2b, 2be ve 2br alt grubunda bulunan TEM ve SHV grubu 

enzimler, sık soyutlanan türlerde yaygın olmaları ve plazmidlerce taşınmaları 

açısından önem taşırlar.

• Grup 2a: Moleküler sınıf A daki enzimlerin çoğunu bu enzimler oluşturur.



Bush, Jacoby ve Medeiros sınıflandırması:

• Grup 2b: Enterobactericeae ailesinde yaygın olarak bulunurlar

• Grup 2be:

Genişlemiş spektrumlu betalaktamazları (ESBL) içeren gruptur. TEM-1, TEM-2 ve SHV-1 

enzimlerin moleküler yapısında 1-4 amino asit değişikliği ile oluşurlar. 

Penisilinler ve sefuroksim, sefotaksim, seftriakson, seftizoksim, seftazidim, sefpirom ve 

sefepim gibi oksiimino-aminotiazolil sefalosporinleri hidroliz ederler. 

Karbapenemler ve sefamisinler bu enzimlere dayanıklıdır. 

Bu grupta yer alan enzimlerden biri de PER-1 enzimi, ilk kez Türk izolatlarında

saptanmıştır.

• Grup 2br: GSBL aktivitesi içermemektedirler. 



Bush, Jacoby ve Medeiros sınıflandırması:

• Grup 2c: 

• Grup 2d: Moleküler sınıf D’de yer alan OXA grubu enzimler bulunur. 

OXA-1’den OXA-10’a kadar olanlar dar spektrumludurlar.

OXA-11 enzimi, Türkiye’de izole edilen bir suşta saptanmıştır. 

OXA-11’den sonra gelenler geniş spektrumlu enzimlerdir. 

Bu genişlemiş spektrumlu OXA grubu enzimler, klavulanik asit ve 

sulbaktama dirençlidirler ve hastane ineksiyonlarından izole edilen 

suşlarda saptanmaktadırlar.



Bush, Jacoby ve Medeiros sınıflandırması:

• Grup 2e: E. coli’den izole edilen FEC-1 bu grubta yer almaktadır.

• Grup 2f: 

Bu grupta, karbapenem antibiyotikleri inaktive eden ancak metallo-

enzim olmayan serin-betalaktamazlar bulunmaktadır. 

Karbapenemazlar, imipeneme meropenemden daha fazla direnç 

oluştururlar.

E. cloacae’nın indüklenebilen IMI-1 ve kromozomal NMC-A enzimi, 

S. marcescens’in Sme-1 enzimi bu grupta yer almaktadır.



Bush, Jacoby ve Medeiros sınıflandırması:

• Grup 3:

Moleküler sınıf B’de yer alan, metallo-betalaktamazlar yer almaktadır. Klavulanik

asit veya tazobaktam gibi betalaktamaz inhibitörleri ile inhibe olmazlar. 

Geniş ve dar spektrumlu penisilin ve sefalosporinlere ek olarak karbapenemler

dahil monobaktamlar dışında tüm betalaktamları hidroliz edebilirler. 

IMP, VIM, SPM-1, GIM bu grupta yeralırlar.

• Grup 3a, Grup 3b, Grup 3c

• Grup 4



Genişlemiş spektrumlu betalaktamazları
(ESBL)

Gram negatif bakteriler tarafından oluşturulan ve bazı 

geniş spektrumlu beta-laktam antibiyotikleri etkisiz kılan 

enzimlerdir.

ESBL üreten bakteriler penisilinlere, sefalosporinlere, 

aztreonam in vitro duyarlı görünseler bile in vivo etkili 

olmayabilirler

ESBL üreten bakteriler genellikle çoğul dirençlidir. 



İndüklenebilir beta laktamazlar

Bush grup 1, Ambler grup C: AmpC beta-laktamazlar

Normalde bakterilerde az miktarda sentezlenen  AmpC enzimi, 

ortamda bulunan bir indükleyicinin  etkisi ile çok daha fazla üretilir



Karbapenemazlar

• Karbapenemleri hidroliz etmelerinin yanında 

geniş spektrumlu penisilinler,sefalosporinler ve sefamisinleri de hidroliz eden ve 

çoğunlukla plazmid üzerindeki transpozonlarda kodlanan enzimlerdir.

• En azından imipenem ve/veya meropenemi hidrolize eden beta laktamazlar

olarak tanımlanabilir.



Karbapenemazlar

1.Metalo beta-lakamazlar (Ambler sınıf B)

IMP, VIM, SPM, GIM, SIM, NDM

2. Ambler sınıf A karbapenemazlar

GES (2,4,5,6) SME

Enterobacteriaceae                                    IMI

P.aeruginosa NMC-A

KPC (2-4)

Enterobacteriaceae

P.aeruginosa (nadir)

3. Ambler sınıf D karbapenemazlar (OXA  karbapenemazlar)

OXA-23, OXA-24, OXA-58 Walsh TR. Curr Opin Infect Dis 2008;21:367-71.

Gupta V. Expert Opin Investig Drugs 2008;17(2):131-43.

Moleküler sınıf Fonksiyonel grup Enzimler 

A 2f 
NMC, IMI, SME, KPC, 

GES 

B1 3 IMP, VIM, GIM, SPM 

D 2d OXA 

 



Metalo beta-lakamazlar (MBL)

■ Karbapenemazlar içinde klinik önemi en fazla olanı

■ Enterobacteriaceae üyelerinde yaygın

■ Aztreonam hariç tüm beta-laktamları hidrolize  edebilirler

Walsh TR. Curr Opin Infect Dis 2008;21:367-71.  Franklin C ve ark. J Clin Microbiol

2006;44(9):3139-44.



Karbapenem Dirençli Enterobactericeae (CRE)

• Fenotipik tanımdır

• Enterobacteriaceae 70'den fazla farklı cinsi içerir 

• Birçok farklı mekanizma karbapenem direncine yol açabilir. 

• Karbapenemazların üretimi (CP-CRE)

Klebsiella pneumoniae karbapenemaz (KPC) gibi enzimler

• Karbapenemaz üretimi dışındaki (CP-CRE olmayan) mekanizmaların kombinasyonu;

Bakterilerin hücre zarındaki değişiklikler (örneğin, porin mutasyonları) ile kombinasyon halinde 

beta-laktamazların (örneğin, AmpC) üretimi. (En yaygın) 



CRE epidemiyolojik önemi?



Bulaşmayı önlemek için müdahalelerin gerekli 

olabileceği çok ilaca dirençli organizmalardır



CP-CRE;

Temas önlemleri,

Tarama kültürlerinin uygulanması 

Hasta ve personel kohortu gibi daha agresif müdahaleler 

Karbapenemaz salgılayan CRE salgını

epidemiyolojik olarak önemli midir? 



• MBL enzimleri Pseudomonas türlerinde tanımlanmıştır

• ABD de Enterobacteriaceae’larda nadiren bildirilmiştir,

dünyada diğer ülkelerde daha yaygındır.

• VIMs (Verona integron-encoded MBLs ve IMPs (active on imipenem) 
en yaygın bulunanlardır. 



• KPC-üreten Klebsiella pneumonia, ilk olarak Kuzey Carolina da klinik örneklerden 2001 yılında

raporlanmıştır. Sonrasında kıtalar arası yayılım göstermiş, dünyanın diğer ülkeleinden de bildirim olmuştur.



• 2009 da K. pneumoniae izolatında yeni bir MBL, New Delhi MBL (NDM) Hindistan’ da tıbbi bakım

alan bir İsveç’ li hastada tanımlanmıştır.

• Sonrasında İngiltere’ de bir çok Enterobacteriaceae türlerinde direnç mekanizmaları tanımlanmıştır



E. coli

• CTX-M tipi genişletilmiş spektrumlu beta-laktamazlar (ESBL)  klinik olarak

önemli beta laktamazlardır

• E. coli de oldukça yaygındır.

• CTX-M-15 ESBL üretimine sahip E. coli tipi yüksek salgın potansiyeline

sahiptir ve dünya çapında yayılmıştır.

• ESBL kodlayan plazmitler, ayrıca aminoglikozidlere, tetrasiklinlere, 

sülfonomidlere ve trimetoprim’e de direnci kodlayabilir.

Direnç gelişimi:

Mutasyonlar ile ( florokinolonlarda olduğu gibi)

ESBL ve karbapenemaz gibi direnç mekanizmalarını kodlayan mobil genetik elementlerin geçişi



NDM-1 

(Yeni Delhi metallo-betalaktamaz) taşıyan Enterobacteicea)

• Dünya çapında yaygın

• Duyarlılık sadece kolistin, tigesiklin ve fosfomisine karşı

• NDM_1 üreten E. coli prevelansında progresif atrış olabilir



• Ülkemizde on altı merkezde yapılan bir prevelans araştırmasında 

karbapenemazlar icinde en sık saptanan enzim OXA-48 (%84,6) olmuştur. 

• Onu NDM enzimi izlemektedir (%6,3). 

(Mültecilerin ülkemize gelişiyle birlikte hızla arttığı belirtilmektedir.)

• KPC saptanmamıştır.

• Deniz Gür, Antimicrobial Resistance in Bacteria,Turkiye Klinikleri J Inf Dis-Special Topics 2017;10(1) 20-5



2016 – EARS  (European Antimicrobial Resistance Surveillance) Network:

• 2012'den 2015'e kadar;

K. pneumonia ve E. coli ’de → 3.kuşak sefalosporinlere, ESBL ile de birlikte önemli ölçüde direnç artışı

3. kuşak sefalosporinlerin florokinolonlar ve aminoglikozitlerle kombine direncinde önemli artış

Karbapenem direnci;

- K. pneumoniae için % 8.1, E. coli için % 0.1 

• K. pneumoniae için, florokinolanlara, üçüncü kuşak sefalosporinlere ve aminoglikozidlere karşı yüksek kombine direnç 

yüzdeleri, yüksek oranda karbapenem direnci yüzdesiyle ilişkilidir.

• E. coli için karbapenem direnci sabit kalmıştır.

• Polimiksin dirençli izolatlarda (örneğin K. pneumoniae) polimiksin direncinin karbapenem dirençli olanlarda karbapenem

duyarlı izolatlardan anlamlı derecede yüksek olduğunu gösteren bir rapor bildirilmiştir.



2017 de ki E. coli izlatlarının %58.2 si en az bir antimikrobiyal gruba dirençli.

Aminopenisilinler %58.7, 

Florokinolonlar % 25.7, 

3. kuşak sefalosporinler %14.9,(    14.2, %87.4’ü ESBL)

Aminoglikozidler %11.4 , 

Karbapenemler nadir.

2017 – EARS NET 



Çoklu antimikrobiyal gruplara direnç yaygın.

Florokinolon, 3. kuşak sefalosporin ve aminoglikozid direnci % 6.3.

2014- 17 yılları arasnda florokinolon ve 3. kuşak sefalosporin direnç 

oranlarında küçük ama anlamlı anlamlı bir artış eğilimi var.

2017 – EARS NET 



Karbapenem direnci oldukça küçük ama anlamlı artış mevcut.
Karbapenem direnci oranları doğu ve güney avrupa ülkelerinde daha fazla.



K. pneumonia

• Genellikle hospitalize hastalarda kolonize

• Kolaylıkla yayılarak nosokomiyal salgınlara neden olabilir.

• E coli ye benzer şekilde multiple antimikrobiyal direnci var ve sıklıkla plazmidler

aracılğıyla yayılır.

• E. coli’ nin aksine klas A beta laktamaza sahiptir ve böylece intrinsik olarak

aminopenisilinlere diençlidir.

• Karbapenemazlar yoluyla kazanılan karbapenem direnci nerdeyse tüm

betalaktamlara dirence neden olur ve plasmidler yoluyla enterobactericealar

arasında yayılabilir.

2017 – EARS NET 



K. pneumonia

• Karbapenem direnci önemli epidemiyolojik ve terapötik zorluk haline gelmiştir.

3 temel karbapenemaz sınıfı vardır:

• KPC (Sınıf A): Avrupa, ABD, İsrail, Yunanistan, İtalya

• OXA-48 (SINIF D): Türkiye, Kuzey Afrika,  Hindistan. 

Oxa 48 Türkiye den yayıldı.

• NDM (Sınıf B): Hindistan, Orta doğu ve Balkanlar

• Karpenem dirençli izolatlar MDR paterni gösterir ve sadece kolistin, fosfomisin ve 

tigesikline duyarlıdır.

• Bununla birlikte bu antibiyotiklere karşı da direnç ortaya çıkmaktadır.



K. pneumonia izolatlarının %34.1  en az bir grup

antibiyotiğe dirençlidir.  

Florokinolon direnci: % 31.5

3. kuşak sefalosporin direnci: % 31.2

Aminoglikozid direnci: % 24.1

Karbapenem % 7.2

Florokinolon direncinde küçük ama anlamlı artış eğilimi var

Diğer antibiyotik gruplarında dirençte anlamlı bir artış

görülmemiş

2017 – EARS NET 



Tek gruba direnç iki veya daha fazla antimikrobiyal gruba

dirence göre daha az.

K. pnemonia izolatlarının %87.8 si ESBL pozitif

Doğu ve güney Avrupa bölgelerinde daha yüksek direnç 

oranları



Karbapenem direnci yüksek olan ülkelerde diğer gruplara da yüksek direnç var. 

MDR ve karbapenem direnci : 

Yüksek maliyet, 

Hastanede yatış süresinin uzaması,

Tedavi başarısızlıkları

Mortalite
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MRSA; Metisiline dirençli Staphylococcus aureus, VRE; Vankomisine dirençli Enterococcus faecalis, GSBL-EC; genişlemiş 
spektrumlu beta-laktamaz üreten E. coli, GSBL-KP; genişlemiş spektrumlu beta-laktamaz üreten K. pneumoniae, KD-PA;
Karbapenem dirençli P. aeruginosa, KD-AB; karbapenem dirençli A. baumannii, Kolistin D-AB: Kolistin dirençli A. baumannii

%

Ulusal Hastane Enfeksiyonları Sürveyans Ağı (UHESA)

T.C
SAĞLIK BAKANLIĞI



Merkezler Bulgular Kaynak

17 farklı merkez, 2013 K. pneumoniae (n=88) bakteriyemi atağında %40 
karbapenem direnci, %6 kolistin direnci

Ergönül Ö, et al. J Hospital
Infect 2016 

Ankara ve İstanbul’dan beş 
hastane

70 adet Karbapeneme ve kolistine dirençli (KKD)  
Klebsiella pneumoniae, üç klon

Can F, et al, ASM-ICAAC 
2016

İzmir Yedi yıl içinde 317 K. pneumoniae izolatı içinde 42 
KKD-KP
Kolistin direnci %5 den %68’e çıkmış
KKD-KP’nin %64’ünde OXA-48 %24’ünde NDM ve 
%12’sinde NDM ve OXA-48

Jayol A, et al, ASM-ICAAC 
2016

Ankara (Hacettepe ÜTF) Yedi ay içinde 25 ayrı klinikte yatan 17 hastada (5’i 
kanser, 3’ü nötropenik) 13 KKD-KP, 6 KKD-E.coli,
Tüm izolatlar OXA-48 pozitif, diğer karbapenemaz
genleri saptanmadı

Metan G, et al. Infect
Control Hosp Epidemiol
2017

Ankara 
(Hacettepe ÜTF),2018

Karbapenem dirençli Enterobacteriaceae  salgın 
şüphesi ile rektal tarama
65 hastadan 27’si pozitif OXA-48: 14; OXA-48+ NDM: 
6, NDM: 5; NDM+ VIM: 1, VIM:1

Enfeksiyon Hast Kl Mik
AD, Araştırma Lab ve 
Enfeksiyon Kontrol 
Komitesi

63

Dr. Gökhan Metan, Dirençli bakteri infeksiyonlarının yönetimi, Febril nötropeni mezuniyet sonrası eğitim kursu-10-11 
Kasım 2018, Ankara.



E. coli isolatlarının %87.9’u MDR

Enterobactericeaların %39.5’u MDR



OXA 48: %74.5  VIM:%45.9  SME: %37.8

Tigesiklin: %87.5  Kolistin: %74.5



















1 Ocak 2017- 31 Aralık 2017

18 722 kan ve BOS izolatı alde edildi

İzole edilen en yaygın patojen E. coli (24%), 

Toplum kaynaklı ve sağlık bakımı ilişkili enfeksiyonlar

%29 isolat yoğun bakımdam

K. pneumoniae,

Acinetobacter spp. ve

Enterococcus spp. 



Türkiye

• E. coli ’direnç;

% 2 amikasin – % 78 amoksisilin/ampisilin

MDR direnci % 19

• K. pneumoniae’ da direnç: 

% 19 amikasin, diğer antimikrobiyaller için daha
yüksek oranlarda.

% 39 MDR



• E. coli and K. pneumoniae da 3. kuşak sefalosporilere

(cefotaxime/ceftriaxone and ceftazidime) ve florokinolonlara

(ciprofloxacin/levofloxacin/ofloxacin) yüksek düzeyde direnç gözlenmiştir. 

• E. coli and K. pneumoniae’ da Karbapenemlere 2017 yılındaki direnç 

(imipenem/meropenem) önceki yıllara benzerdi.





Pamukkale Üniversitesi Sağlık Araştırma ve Uygulama Merkezi

ESBL 2017 2018

E.coli % 55,48 %  57,95

Klebsiella oxytoca % 25 % 12.5

Klebsiella pneumonia % 65,37 % 65,91

KARBAPENEM DİRENÇLİ 2017 2018

E.coli % 3.89 % 2.84

Klebsiella oxytoca % 12.5 % 0

Klebsiella pneumonia % 31.71 % 23.3

Enterobacter aerogenes %23,08 % 8,33

Enterobacter cloacae %11,11 % 3,45

Pseudomonas aeruginosa % 21,78 % 23,08

Acnetobacter baumannii % 61,54 % 69.81



Teşekkür ederim...


