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ÖZ

Amaç: Klebsiella pneumoniae insanda deride, gastrointestinal florada ve nazofarinkste kolonize 
olarak bulunabilen bakteriler arasındadır. Çalışmada, karbapenem dirençli Klebsiella pneumoniae 
izolatlarında alternatif tedavi olan kolistinin minimal, inhibitör konsantrasyon değerlerinin yıllar 
içerisindeki artış düzeyinin irdelenmesi ve kolistin duyarlılığının altın standart olan sıvı mikrodilüs-
yon yöntemiyle çalışılarak elde edilen sonuçların, otomatize sistemle bulunan sonuçlarla karşılaş-
tırılması amaçlanmıştır.
Yöntem: Ocak 2015-Temmuz 2017 tarihleri arasındaki klinik örneklerden izole edilen 66 karbape-
nem dirençli Klebsiella pneumoniae suşu çalışmaya dâhil edildi. Otomatize sistemle çalışılan 
suşların karbapenem duyarlılıkları disk difüzyon yöntemiyle de test edildi. Kolistin duyarlılıklarını 
ölçmek için sıvı mikrodilüsyon testi EUCAST önerileri doğrultusunda kolistin sülfat etken maddesi 
kullanılarak çalışıldı. Kolistin için MIK aralığı 0.125-64 µg/ml değerleri arasında olacak çalışıldı. 
Verilerin analizde ki-kare testi kullanıldı.
Bulgular: 2015 yılında altı (%37.5), 2016 yılında sekiz (%35.8), 2017 yılında 10 (%41.7) olmak 
üzere toplam 24 (%36.4) suş kolistine dirençli olarak belirlendi. Yapılan istatistiksel değerlendir-
mede yıllar içerisinde kolistin MİK değerlerinde anlamlı fark saptanmadı (p>0.05). İki farklı yön-
temle bulunan sonuçlar arasında uyumsuzluk görüldü. İki izolatta çok büyük hata, iki izolatta 
büyük hata saptandı.
Sonuç: Çalışmadaki karbapenem dirençli Klebsiella pneumoniae izolatlarının yaklaşık 1/3’inde 
kolistin direncinin belirlenmiş olması kaygı vericidir. Ayrıca kolistin duyarlılığının altın standart 
olan sıvı mikrodilüsyon yöntemiyle çalışıp direnç oranını belirlemek büyük önem taşımaktadır. Bu 
durum tek başına veya kombine tedavi seçeneklerini azaltmakta bu izolatların ileriki yıllarda 
tedavisinin daha da zorlaşacağını ve yeni tedavi stratejileri üzerinde çalışılması gerektiğini göster-
mektedir.

Anahtar kelimeler: Karbapenem dirençli Klebsiella pneumoniae, kolistin direnci, kolistin MİK 
düzeyi

ABSTRACT

Objective: Klebsiella pneumoniae can be found colonized on human skin, gastrointestinal flora 
and nasopharynx. We aimed to examine the increase level of minimal inhibitory concentration 
values of colistin is alternative treatment in carbapenem resistant Klebsiella pneumoniae and to 
compare the results of automated system with gold standard fluid microdilution method of 
colistin sensitivity.
Method: Sixty-six carbapenem resistant Klebsiella pneumoniae strains isolated from clinical 
samples between January 2015-July 2017 were included in the study. Carbapenem susceptibilities 
of strains studied with automated system were also tested by disk diffusion method. To measure 
colistin sensitivities, liquid microdilution test was studied using colistin sulfate active substance in 
accordance with EUCAST recommendations. The MIC range for colistin was studied with values 
between 0.125-64 µg/ml. Chi-square test was used to analyze the data.
Results: A total of 24 (36.4%) isolates, 6 (37.5%) in 2015, 8 (35.8%) in 2016 and 10 (41.7%) in 
2017, were found to be resistant to colistin. No statistically significant difference was found in the 
MIC values of colistin over the years (p>0.05). There was discrepancy between the results found 
by two different methods. Very major errors were detected in two isolates and major errors were 
detected in two isolates.
Conclusion: It is worrisome that carbapenem resistant Klebsiella pneumoniae isolates were 
detected in about one-third of colistin resistance. Also, it’s important to determine the resistance 
rates with gold standard fluid microdilution method. This reduces the treatment options alone or 
in combination, suggesting that these isolates will become more difficult to treat in future and 
new treatment strategies should be studied.
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GİRİŞ

Son yıllarda toplum ve hastane kaynaklı enfeksiyon-

larda antimikrobiyal ajanlara karşı direnç oranları 

giderek yükselmektedir(1). Nozokomiyal enfeksiyon-

lar arasında Enterobacteriacea ailesi üyeleri en sık 

izole edilen patojenler arasında olup, bu aile içinde 

Klebsiella pneumoniae ile olan enfeksiyonlar öne 

çıkmaktadır(2). Enterobacteriaceae üyesi olan 

K. pneumoniae, fırsatçı bir patojen olup, özellikle 

hastanede yatan ve immün sistemi baskılanmış has-

talarda septisemi, pnömoni, idrar yolu enfeksiyonları 

ve yumuşak doku enfeksiyonlarında rol oynar. 

K. pneumoniae’de çoklu ilaç direnci, genellikle geniş 

spektrumlu β-laktamaz (ESBL) ve karbapenemazların 

üretilmesinden kaynaklanır. Çok ilaca dirençli izolat-

ların yaygınlaşması genellikle bu enfeksiyonlar için 

verilen antibiyotik tedavisinin başarısızlığına yol 

açar(3).

Karbapenemler, hızlı bakterisidal etki gösteren beta-

laktam grubu antibiyotikler yer alan ve bu sınıf içeri-

sindeki antibiyotiklere oranla en geniş etki spektru-

muna sahip antibiyotiklerdir. Ayrıca aerop ve anae-

rop birçok farklı etkenin neden olduğu enfeksiyonlar-

da yaygın kullanım alanına sahiptirler(4-8). 

Enterobacteriaceae’larda karbapenem direnci eflüks 

pompa sistemi aracılığıyla, antibiyotiğin bakteri dışı-

na atılması, karbapenemlere karşı zayıf etki gösteren 

β-laktamazların sentezlenmesine ek olarak, porin 

ekspresyonunda kalitatif veya kantitatif eksiklik mey-

dana gelmesi sonrasında karbapenemlerin hücre 

içine girişinde dirençle karşılaşılması ve karbapenem-

leri yıkan karbapenemaz enzimlerinin etkisiyle olmak 

üzere başlıca üç mekanizmayla gelişmektedir(8).

Polipeptid bir antibiyotik yapısı taşıyan polimiksinler 

ilk kez Bacillus polymyxa isimli bakteriden 1947 yılın-

da üretilmiştir(10-12). Kolistin yapı olarak katyonik 

formda bir peptiddir ve etki gösterdiği yer ise Gram-

negatif bakterilerin anyonik yapıdaki dış membran 

lipopalisakkaritleridir. Buraya bağlanarak bu mole-

küllerin stabilitesini arttırır. Böylece divalan katyonla-

rın (Ca+2, Mg+2) yer değiştirmesi sonucunda membran 

geçirgenliği artar ve bakteri ölür(10-12). K. pneumoniae, 

Acinetobacter baumannii ve Pseudomonas aeruginosa 

gibi çoklu ilaç tedavilerine direnç gösteren Gram-

negatif bakterileri sayılarının son yıllarda artış gös-

termesi nedeniyle, kolistin kullanımı günden güne 

artış göstermektedir. Kolistin kullanımının artması 

nedeniyle de dünya çapında kolistin direncini rastla-

nılan sorunlardan biri hâline gelmiştir(12). Kolistin 

direnç oranları genel olarak %10’un altında olsa da 

son yıllarda bir artış eğilimi gözlenmektedir(10,13,14).

Karbapenem dirençli enterik bakterilerle enfekte 

hastaların tedavisinde öne çıkan kolistindeki direnç 

günümüzdeki önemli klinik sorunlardan biri hâline 

gelmiştir. Etkenlerin geliştirdiği kolistin direnci çoğun-

lukla kromozomal mutasyonlar veya plazmidle aracı-

lığıyla ortaya çıkabilmektedir(15). Direnç oranları 

genellikle %10’un altında olsa da artış eğilimindedir(10). 

Bu dirençle mücadele edebilmek ve klinisyenlere 

verecekleri tedavilerde yol göstermek için kolistin 

duyarlılığın araştırılmasında doğru ve güncel bir yön-

tem seçmek büyük önem taşımaktadır. Çalışmamızda, 

karbapenem dirençli K. pneumoniae izolatlarında 

alternatif tedavi olan kolistinin minimal inhibitör 

konsantrasyon (MİK) değerlerinin yıllar içerisindeki 

artış düzeyinin irdelenmesi ayrıca kolistin duyarlılığı-

nın altın standart olan mikro sıvı dilüsyon yöntemiyle 

de çalışılarak elde edilen sonuçların, otomatize sis-

temle (Phoenix 100, Becton Dickinson Co, Sparks, 

MD, ABD) bulunan sonuçlarla karşılaştırması amaç-

lanmıştır.

GEREÇ ve YÖNTEM

Çalışmaya Ocak 2015-Ağustos 2017 tarihleri arasında 

Sağlık Bakanlığı Ankara Eğitim ve Araştırma 

Hastanesi’nin çeşitli klinik ve yoğun bakım ünitelerin-

de yatan hastalara ait klinik örneklerden tıbbi mikro-

biyoloji laboratuvarında izole edilen karbapenem 

dirençli 66 K. pneumoniae türü dâhil edildi. 

İdentifikasyon ve duyarlılık testleri Phoenix 100 

(Becton Dickinson Co, Sparks, MD, ABD) otomatize 

sistemde çalışılan bu izolatların karbapenem direnci 

EUCAST önerileri doğrultusunda imipenem, merope-
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nem ve ertapenem diskleri kullanılarak disk diffüz-

yon yöntemiyle yine çalışıldı. 

Sıvı mikrodilüsyon testi EUCAST önerileri doğrultu-

sunda kolistin sülfat (Sigma Aldrich, St. Louis, MO, 

ABD) etken maddesi kullanılarak çalışıldı. Kolistin için 

MIK aralığı 0.125-64 µg/ml değerleri arasında olacak 

şekilde dokuz ayrı konsantrasyonda çalışıldı. Testin 

kalite kontrolü P. aeruginosa ATCC® 27853 kullanıla-

rak yapıldı. Kolistin MİK değeri ≤2 µg/ml olan izolat-

lar kolistine duyarlı, >2 µg/ml olanlar ise kolistine 

dirençli olarak kabul edildi.

Çalışmada elde edilen veriler, bilgisayar ortamına 

aktarılarak IBM SPSS (versiyon 15.0) paket progra-

mında değerlendirildi. Verilerin analizde ki-kare testi 

kullanıldı. İstatistiki anlamlılık değeri olarak p<0.05 

kullanıldı. Bir antibiyotik duyarlılık testinde orta 

duyarlıyken, referans testinde duyarlı veya dirençli 

sonuç vermesi küçük hata (KH); bir antibiyotik duyar-

lılık testinde dirençliyken, referans testinin duyarlı 

sonuç vermesi büyük hata (BH); bir antibiyotik duyar-

lılık testinde duyarlı iken, referans testinin dirençli 

sonuç vermesi çok büyük hata (ÇBH) olarak 

tanımlandı(16). 

Araştırmaya ait etik görüş ve çalışma izni, SBÜ Ankara 

Sağlık Araştırma Uygulama Merkezi tarafından (No: 

10.05.2017/006) verilmiştir.

BULGULAR

Çalışmaya Ocak 2015-Ağustos 2017 tarihleri arasında 

Sağlık Bakanlığı Ankara Eğitim ve Araştırma Hastanesi 

Tıbbi Mikrobiyoloji Laboratuvarına gönderilen klinik 

örneklerden izole edilen 66 karbapenem dirençli 

K. pneumoniae izolatı dâhil edildi. 

Çalışmada test edilen 66 karbapenem dirençli 

K. pneumoniae izolatının izole edildiği örnek türleri-

ne ve servislere göre dağılımı Tablo 1’de verilmiştir.

Çalışmaya dâhil edilen izolatların test edilen mikrodi-

lüsyon yöntemiyle kolistine duyarlılıkları, MİK aralık-

ları, MİK50 ve MİK90 değerleri Tablo 2’de verilmiştir. 

Çalışmada test edilen 66 karbapenem dirençli 

K. pneumaniae izolatının mikrodilusyon yöntemiyle 

ölçülen kolistin MİK değerlerinde yıllar içinde bir 

artış  belirlenmekle birlikte, istatistiksel olarak anlam-

Tablo 1. Çalışmada test edilen 66 karbapenem dirençli K. pneumoniae izolatının izole edildiği örnek türlerine ve servislere göre dağılımı.

Anestezi ve Reanimasyon Yoğun Bakım
Acil Dahiliye Yoğun Bakım
Acil Ameliyat Odası ve Cerrahi Yoğun Bakım
Nöroloji Yoğun Bakım
Yenidoğan Yoğun Bakım
Beyin Cerrahi Yoğun Bakım
Genel Dâhiliye Yoğun Bakım
Nöroloji Servis
Üroloji Servis
Beyin Cerrahisi Servis
Gastroenteroloji Servis
Genel Cerrahi Servisi

Toplam 

Trekeal aspirat

6
2
5
-
-
-
-
-
-
-
-
-

13 (19)

Kan

6
6
1
4
3
2
1
1
-
1
1
-

26 (38)

İdrar

5
4
4
3
2
2
2
-
1
-
-
1

24 (36)

Damar içi kateter

1
-
-
2
-
-
-
-
-
-
-
-

3 (7)

Toplam

18 (27.3)
12 (18.2)
10 (15.2)
9 (13.6)
5 (7.6)
4 (6.1)
3 (4.5)
1 (1.5)
1 (1.5)
1 (1.5)
1 (1.5)
1 (1.5)

66 (100)

Örnek tipi n (%)

Tablo 2. Çalışmada <0.125 - >64 µg/ml MİK aralığında test edilen 
66 karbapenem dirençli K. pneumaniae izolatının mikrodilusyon 
yöntemiyle kolistine duyarlılıkları, MİK50 ve MİK90 değerleri.

Yıllar

2015 (n=16)
2016 (n=26)
2017 (n=24)

Toplam

Duyarlı
(%)

10 (%62.5)
18 (%69.2)
14 (%58.3)

42 (%63.6)

Dirençli
(%)

6 (%37.5)
8 (%35.8)

10 (%41.7)

24 (%36.4)

MİK50
(µg/ml)

1
1
1

1

MİK90 
(µg/ml)

32
>64
>64

>64
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lı bir artış belirlenememiştir (p>0.05).

Çalışmada, 2015 yılına ait bir, 2016 yılına ait bir ve 

2017 yılına ait iki izolatta sıvı mikrodilusyon yöntemi 

ve Phoenix 100 (Becton Dickinson Co, Sparks, MD, 

ABD) otomatize sistemi sonuçları arasında uyumsuz-

luk görülmüştür. İki izolatta çok büyük hata, iki izolat-

ta büyük hata saptanmıştır. 

Test edilen yöntemlerle büyük hata ve çok büyük 

hata tespit edilen izolatlar Tablo 3’te verilmiştir.

TARTIŞMA

Karbapenemlere dirençli K. pneumoniae izolatları 

son günlerin önemli sorunu olup, bu direnç oranı 

giderek artmaktadır. Karbapenem dirençli türler ile 

mücadelede kolistin, tigesiklin, aminoglikozid grubu 

antibiyotikler monoterapi veya kombine tedaviler 

şeklinde öne çıkmaktadır. Karbapenem dirençli 

K. pneumoniae izolatları alternatif tedavi olan kolis-

tinin MİK değerleri giderek direnç kazanmaya 

başlamıştır(17).

Son zamanlarda karbapenemaz üreten dirençli izo-

latların tedavisindeki en büyük endişe özellikle kolis-

tin dirençli türlerin ortaya çıkmasıdır(18). Kolistin 

dirençli bu türlerin ortaya çıkışı yoğun ve artmış 

şekilde karbapenem grubu antibiyotiklerin kullanımı-

nın bir sonucu olduğu belirtilmektedir(17). Ayrıca lite-

ratürde kolistin direnç gelişimi için en önemli risk 

faktörünün uzun süre kolistin kullanımı olduğu 

bildirilmiştir(19). Geçtiğimiz yıllarda sporadik olarak 

kolistin ve karbapenem dirençli Klebsiella izolatları 

raporlanmıştır ve zaman ilerledikçe başka olgular da 

çıkmaktadır(20,21). Amerika’da ilk kolistin dirençli 

Klebsiella spp. izolatları 2009 yılında raporlanmış 

olup Yunanistan, Güney Kore ve Amerika Birleşik 

Devletleri gibi birçok ülkedeki hastanelerde kolistin 

dirençli karbapenemaz üreten K. pneumoniae’lara 

bağlı salgınlar tanımlanmıştır(17,22). Kolistin direncini 

belirlemek için günümüzde yapılan çalışmalar grad-

yan difüzyon yöntemi (GDY) veya otomatize sistem-

lerin kullanılmamasını bunların yerine sıvı mikrdilüs-

yon yönteminin kullanılması gerektiğini vurgulamak-

tadır. EUCAST’in de bu yönde uyarıları bulunmak-

tadır(23).

Çalışmamızda, kolistin dirençli izolatların %100’ü 

yoğun bakım hastalarından izole edilmiştir. Saygılı 

Pekintürk ve ark.’nın(24) yaptıkları çalışmadaki izolat-

ların 10 (%67)’u idrar, dördü (%27) endotrakeal aspi-

rat, biri (%6) ise kan kültüründen; %73’ü yoğun 

bakımlardan izole edilmiştir. Bizim çalışmamızda ise, 

izolatlar sırasıyla en çok kan kültürü (%38) sonra 

idrar (%36), trakeal aspirat (%19) izole edilmişken, en 

az damar içi kateterden (%7) izole edilmiştir.

Saygılı Pekintürk ve ark.(24) 2011-2015 yıllarını kapsa-

yan çalışmada, yatan hastalardan izole edilen 

Escherichia coli ve Klebsiella spp. izolatlarında geniş-

lemiş spektrumlu beta-laktamaz üretimi ve yıllar 

içerisindeki antibiyotik direnç oranlarının değişimini 

irdelemişlerdir. Bu çalışmaya 315 Klebsiella izolatı 

dâhil edilmiş olup, bunlardan 293’ü K. pneumoniae, 

21’i Klebsiella oxytoca ve biri Klebsiella ozanea olarak 

belirlenmiştir. Yıllara göre kolistin direnç oranları 

değerlendirildiğinde, 2012 yılında kolistine 23 izolat-

tan yalnızca bir tanesinde (%4) dirençli belirlenmişt-

ken, sonraki yıllarda direnç oranı hızla artmış, 2014’de 

bu oran %6’ya, 2015’de ise %35’e ulaşmıştır. 

İtalya’dan bildirilen bir çalışmada, karbapenemaz 

Tablo 3. Test edilen yöntemlerle büyük hata ve çok büyük hata belirlenen izolatlar.

Yıllar

2015
2016
2017
2017

İzolat numarası

5*
42**
47*

53**

Mikrodilüsyon (MİK değeri μg/ml)

4 (R)
2 (S)

16 (R)
0.25 (S)

Otomatize sistem (MİK değeri μg/ml)

1 (S)
8 (R)
1 (S)
8 (R)

*Çok büyük hata belirlenen izolatlar; **Büyük hata belirlenen izolatlar; R: Dirençli;  S: Duyarlı.
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üreten K. pneumoniae izolatlarında kolistin direnci-

nin 2010-2013 yılları arasında %11’den %27’ye yük-

seldiği belirtilmiştir(25). 2008 yılında ABD’de yapılan 

çalışmada, 60 karbapenem dirençli K. pneumoniae 

izolatından yalnızca beşinde kolistin direncine 

rastlanılmıştır(26). Bizim çalışmamızda ise, 2015 yılın-

da 16 izolattan altısı (%37.5) kolistin dirençli bulunur-

ken, 2016 yılında 26 izolattan sekizi (%30.8), 2017 

yılında ise 24 izolattan 10 (%41.7)’u; çalışmamıza dâhil 

edilen yıllara ait tüm izolatlar beraber değerlendirildi-

ğinde, 66 karbapenem dirençli K. pneumoniae izola-

tından 24’ü kolistine dirençli olarak bulunmuşur.

 

Liste ve ark.(27) Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi’nde 

Ocak 2016 ve Temmuz 2017 tarihleri arasında kan 

kültürlerinden izole edilen 151 Klebsiella spp. izola-

tında mikrodilüsyon yöntemi ile kolistin direnci oran-

larını araştırdıkları bir çalışmada, 20 izolatta (%13.2) 

kolistin direnci saptamışlardır. İzolatların kolistin 

MİK50 ve MİK90 değerlerini 0.125 µg/ml ve 8 µg/ml 

olarak bulmuşlardır. Bizim çalışmamızda ise, 2015 

yılında MİK50 ve MİK90 oranları sırasıyla 1 µg/ml ve 32 

µg/ml; 2016 yılında 1 µg/ml ve >64 µg/ml; 2017 

yılında ise 1 µg/ml ve >64 µg/ml olarak belirlenmiş-

tir. Bütün yıllar beraber değerlendirildiğinde bu 

değerler MİK50 1 µg/ml ve MİK90 64 µg/ml olarak 

saptanmıştır.

Çalışmamızda, otomatize sistem olarak kullandığımız 

Phoenix™ 100 (Becton Dickinson Co, Sparks, MD, 

ABD) ile yapılan çalışmalar VITEK® 2 (bioMérieux, 

Hazelwood, MO, Fransa) ile yapılan çalışmalara göre 

s ay ı ca  d a h a  a zd ı r.  Ya p ı l a n  b i r  ça l ı ş m a d a , 

K. pneumoniae’nın kategorik uyum (KU) oranı %100, 

ÇBH oranı %0 ve BH oranı %0 olarak saptamıştır(14). 

VITEK® 2 ve sıvı mikrdilüsyon yöntemleri kıyaslanan 

çalışmalardan birinde, KU oranı %94.1, ÇBH oranı 

%0.7 ve BH oranı %0 olarak saptanmıştır(28,29). 

Türkiye’de sıvı mikrodilüsyon yöntemi ve Phoenix™ 

100 otomatize sisteminin K. pneumoniae, A. baumannii 

ve P. aeruginosa izolatları için yapılan çalışmada, 

K. pneumoniae için ÇBH ve BH oranı %0 olarak 

bulunmuştur(12). Bizim çalışmamızda ise, K. pneumoniae 

izolatlarında 2015 yılına ait bir, 2016 yılına ait bir ve 

2017 yılına ait iki izolatta sıvı mikrodilüsyon yöntemi 

ve Phoenix 100 (Becton Dickinson Co, Sparks, MD, 

ABD) otomatize sistemi sonuçları arasında uyumsuz-

luk görülmüştür. İki izolatta çok büyük hata, iki izolat-

ta büyük hata saptanmıştır. Çalışmamızda, sıvı mikro-

dilüsyon yönteminden elde edilen kolistine direnç 

oranlarıyla karşılaştırıldığında, Phoenix™ 100 otoma-

tize sisteminin KU oranı %93, ÇBH oranı %8, BH oranı 

için %4 olarak saptanmıştır. ISO 20766 standardı 

tarafından belirtilen kurallar çerçevesinde Phoenix™ 

100 otomatize sisteminin bu sonuçlar dikkate alındı-

ğında KU oranına göre kabul edilebilir sınırlarda 

olduğu ÇBH ve BH oranına göre kabul edilebilir sınır-

larda olmadığı görülmektedir. 

Altın standart yöntem olan sıvı mikrodilüsyon yönte-

mi kullanılarak ülkemizde yapılan başka çalışmalarda, 

kolistin direnci, izolatların %90.7’sinin karbapenem 

dirençli K. pneumoniae olduğu 2018 yılında Yiş’in(30) 

yaptığı çalışmada, %43.8, izolatların %91.16’nın kar-

bapenem dirençli K. pneumoniae olduğu Yıldız ve 

ark.’nın(31) yaptıkları çalışmada %76.2, izolatların 

%86.1’inin karbapenem dirençli K. pneumoniae oldu-

ğu Tanrıverdi Çaycı ve ark.’nın(32) yaptıkları başka bir 

çalışmada ise %29.7 olarak bulunmuştur. Ülkemizde 

Kahraman ve ark.’nın(33) retrospektif olarak yaptıkları 

çalışmada, kök hücre nakli yapılan hastalarda nakil 

sırasında gelişen enfeksiyonlardan 2012-2018 yılları 

arasında izole edilen karbapenem dirençli K. pneumoniae 

izolatlarının %20’sinin kolistin dirençli olduğu belir-

lenmiştir. Bu çalışmalar göz önüne alındığında kolis-

tin direnç sıklıklarının yakın tarihlerde izole edilen 

izolatlarda daha yüksek olduğu tespit edilmiştir. 

2012-2018 yılları arasındaki izolatlardan yapılan 

Kahraman ve ark.’na(33) ait çalışmada, diğer çalışma-

lara göre daha düşük bulunan kolistin direnci daha 

eski yıllarda izole edilen örneklerinde çalışmaya dâhil 

edilmiş olması ile açıklanabilir. Yalnızca yakın tarihli 

izolatlarla yapılan çalışmalarda ise, direnç daha yük-

sek oranlarda bulunmuştur(31,32,34). Bu durum kolistin 

direncinin yıllar içerisinde arttığını ve yüksek yayılım 

gösterdiğini göstermektedir. Çalışmamızda ise, 2015 

yılında 16 izolattan altısı (%37.5), kolistin dirençli 

bulunurken, 2016 yılında bu oran düşerek 26 izolat-
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tan sekizi (%30.8), 2017 yılında ise bu oran hızla 

artarak 24 izolattan 10 (%41.7)’u kolistin dirençli 

bulunmuştur. Bu artış istatiksel olarak anlamlı bulun-

masa da (p>0.05) çalışmamızda belirlenen ve diğer 

yapılan çalışmalarda önceki yıllarla kıyaslandığında, 

daha yakın tarihlerdeki izolatlarda direnç oranının 

artmış bulunması önümüzdeki yıllar için bu sorunun 

giderek artacağını ve gerekli önlemlerin alınmasının 

önemini göstermektedir. 

Rojas ve ark.’nın(35) 2011-2014 yılları arasındaki kar-

bapenem dirençli K. pneumoniae izolatlarında yap-

tıkları kolistin duyarlılığı için sıvı mikrodilüsyon ve 

E-test yöntemini kıyasladıkları çalışmada kolistin 

direnci %13 olarak bulunmuştur. Bizim çalışmamızda 

ise, 2015-2017 arasındaki karbapenem dirençli 

K. pneumoniae izolatlarında kolistin direnç oranı 

%36.4 olarak bulunmuştur. Bu bulgular da yine yıllar 

geçtikçe kolistin direnç oranlarının arttığını gösterir 

yöndedir.

Bu durumda kolistin duyarlılığının altın standart olan 

sıvı mikrodilüsyon ile çalışıp direnç oranını belirlemek 

büyük önem taşımaktadır. Kolistin duyarlılığının sıvı 

mikrodilüsyon yöntemiyle araştırılmasının rutin labo-

ratuvar uygulamalarında kullanılmasıyla elde edilecek 

sonuçlar klinisyenlerin doğru tedaviyi vermesinde ve 

direnç oranlarının takip edilerek gerekli önlemlerin 

alınmasında daha etkili olacaktır. Tek ajan olarak kolis-

tinin yüksek oranlarda kullanılması yerine başka anti-

biyotiklerle kombine edilerek sinerjik etkilerinin kulla-

nılması hızla artan kolistin direnciyle mücadelede 

etkili bir yol olarak değerlendirilmektedir. 
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