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Deniz Gir

Aminoglikozid grubu antibiyotikler, bircok gram-negatif ve gram-pozitif
bakteriyi kapsayan genis bir spektruma sahiptir. ilk gelistirilen gentamisin-
den sonra tobramisin, netilmisin ve amikasin gibi aminoglikozidler klinik-
te kullanima girmis ve buna paralel olarak, bakterilerin bu ilaglara direng
gelistirebildikleri gozlenmistir. Bu grup antibiyotiklere kars1 bakterilerde
direng li¢ mekanizma ile olugsabilmekte, ancak diren¢ genlerinin plazmid
ve transpozonlarda taginabilmesi nedeniyle aminoglikozidleri modifiye
eden enzimler ile olusan direng klinikte daha biiyiik sorun yaratmaktadir.
Aminoglikozidlere diren¢ oranlar1 cografi farkliliklar gostermekte, hatta
farkli aminoglikozidlerin kullanimina bagli olarak hastaneler arasinda de-
gisik oranlar saptanmaktadar.

Ulkemizde gram-negatif bakterilerde aminoglikozidlere direng mekanizma-
larinin aragtirildig1 en son galismada direncin E. coli, Klebsiella spp. ve En-
terobacter spp.’de en sik olarak enzimatik yolla olustugu saptanmistir. En
sik bulunan enzimler ve etkiledikleri antibiyotikler soyledir: ANT(2”)-I
(gentamisin-tobramisin), AAC(3)-II (gentamisin-tobramisin-netilmisin),
AAC(6’)-1 (tobramisin-netilmisin-amikasin), AAC(6’)-IV (gentamisin-tobra-
misin-netilmisin-amikasin) ve AAC(6’)-III (tobramisin-netilmisin-amika-
sin-isepamisin). Bu mikroorganizmalarda permeabiliteye bagli direng gok
nadirdir. Ancak birkag¢ enzimin birarada bulunmasi ile tiim aminoglikozid-
lere direngli izolatlar goriilebilmektedir. Bu ti¢ mikroorganizmada en sik
bulunan enzimler iginde amikasini modifiye eden {ii¢ farkli enzim bulun-
masina kargin isepamisini etkileyen sadece AAC(6’)-III enzimi vardir. Bu
da, sozkonusu bakterilerde amikasin direncinin isepamisine direngten da-
ha yiiksek olmasina yol agmaktadir. P. aeruginosa’da en sik bulunan direng
mekanizmasinin permeabilitede azalma oldugu saptanmigtir. Permeabilite-
den bagka en sik ANT(2)-I (gentamisin-tobramisin), AAC(6’°)-II (netilmisin-
gentamisin-tobramisin), AAC(6’)-1II (tobramisin-netilmisin-amikasin-isepa-
misin) ve AAC(3)-I (gentamisin) enzimleri gézlenmigtir. izolatlarin birco-
gunda permeabilite ile birlikte bu enzimlerin birlikte bulundugu belirlen-
migtir.

Gram-negatif bakterilerde isepamisini modifiye edebilen enzimlerin amika-
sin, netilmisin, gentamisin ve tobramisini modifiye edebilen enzimlere
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oranla daha az sayida olusu, bu aminoglikozid igin direng yoniinden bir iis-
tlinliik saglamaktadir. Buna karsin isepamisini inaktive eden enzimlerin
amikasini de modifiye edebilmesi, isepamisinin kullanilmadig: {ilkelerde
de amikasin kullanimi sonucu bu yeni antibiyotige kars1 direncin goriilme-
sine yol agmaktadir. Direngli bakterilerde aminoglikozidleri modifiye eden
enzimlerin gesit ve siklig1, her merkezde, kullanilan aminoglikozid ile dog-
rudan iligkilidir. Bu nedenle, her hastanede kullanilacak aminoglikozidle-
rin se¢imi, o merkezde sik gozlenen aminoglikozid direng paternleri g6zo-
niine alinarak yapilmalidir.
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