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Evaluation of Risk Factors in Community-Acquired Urinary Tract Infections Caused
by Extended Spectrum p-Lactamase-Producing Escherichia coli
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Ozet

Amag: Bu calismada genislemis spektrumlu p-laktamaz (GSBL)
Ureten Escherichia coli'ye bagh toplum kokenli Uriner sistem
infeksiyonlari (USI'ler)'nda risk faktorlerinin belirlenmesi ve bu
kokenlerin antibiyotiklere diren¢ oranlarinin saptanmasi amag-
lanmistir.

Yoéntemler: Trakya Universitesi Saglik Arastirma ve Uygu-
lama Merkezi infeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji
Servisi'nde 1 Ocak 2008-1 Ocak 2018 tarihleri arasinda US|
tanisiyla izlenen ve idrar kultiirinde E. coli liremesi olan
hastalar retrospektif olarak incelenmistir. idrar kiltiriinde
GSBL-pozitif E. coli Greyen hastalar olgu grubunu, GSBL-
negatif E. coli Greyen hastalar kontrol grubunu olusturmus-
tur.

Bulgular: Calismaya 346 hastada saptanan 379 Usl atagi dahil
edildi. GSBL-pozitif E. coli iremesi olan 117 (%30.9) atak olgu
grubunu, GSBL-negatif E. coli Gremesi olan 262 (%69.1) atak
kontrol grubunu olusturdu. Tek degiskenli analizlerde genc yas
(olgu grubunda ortalama 62+19.6 yil; kontrol grubunda 68+19.4
yil), bir solid organda malignite, Griner patolojiler, triner katete-
rizasyon, son alti ayda urolojik islem dykusu, son U¢ ayda hasta-
nede yatis 6ykisu, son lc¢ ayda antibiyotik kullanimi ve tekrarla-
yan USI, GSBL iiretimi agisindan anlamli bulundu (p<0.05). Cok
degiskenli analizlerde bir solid organda malignite (OR: 2.267;
GA: 1.205-4.266; p=0.011), Uriner kateterizasyon (OR: 2.266; GA:
1.186-4.330; p=0.013), son ¢ ay i¢cinde antibiyotik kullanimi
(OR: 5.050; GA: 3.038-8.395; p=0.000) GSBL Uiretimi agisindan
bagimsiz risk faktori olarak saptandi. Olgu grubunda ampirik
tedavi etkinligi daha dlslik oranda saptanirken, hastanede yatis
suresi daha uzun bulundu. E. coli kékenlerinin fosfomisin ve
nitrofurantoin disindaki antibiyotiklere diren¢ oranlarinin yuk-

Abstract

Objective: The objective of this study was to determine the
risk factors in community-acquired urinary tract infections
(UTls) caused by extended spectrum f-lactamase (ESBL)-
producing Escherichia coli, and antibiotic resistance rates in
these strains.

Methods: Patients who had been admitted to the Trakya Univer-
sity Health Center for Medical Research and Practice Infectious
Diseases and Clinical Microbiology Department with the diag-
nosis of UTI from January 1, 2008 through January 1, 2018 and
had E. coli growth in urine culture were analyzed retrospectively.
Patients who had ESBL-positive E. coli growth in their urine cul-
tures were the case group and patients with the ESBL-negative E.
coli growth in their urine cultures were the control group.
Results: In the study, 379 UTI episodes were detected in 346 pa-
tients. There were 117 (30.9%) episodes in the case group and
262 (69.1%) episodes in the control group. In univariate analy-
sis, young age (approximately 62+19.6 years in the case group,
68+19.4 years in the control group), malignancy in a solid or-
gan, urinary pathologies, urinary catheterization, history of uro-
logical procedure in the last six months, history of hospitaliza-
tion in the last three months, history of antibiotic use in the last
three months and recurrent UTI were statistically significant for
ESBL production (p<0.05). In multivariate analysis, malignancy
in a solid organ (OR: 2.267; Cl: 1.205-4.266; p=0.011), urinary
catheterization (OR: 2.266; Cl: 1.186-4.330; p=0.013), and anti-
biotic use in the last three months (OR: 5.050; Cl: 3.038-8.395;
p=0.000) were found to be the independent risk factors for ESBL
production. Empirical treatment effectiveness rate was lower
and hospital stay was longer in the case group. E. coli strains
were found to have higher resistance rates to antibiotics other
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sek oldugu ve USI'lerin ampirik tedavisinde kullaniimalarinin uygun
olmadigi saptandi.

Sonuglar: Toplumdan gelen hastada GSBL (iretimi agisindan risk fak-
torlerinin ve antibiyotik direng oranlarinin bilinmesi, hem USl'lerin
ampirik tedavi basarisini artiracak, hem de gereksiz antibiyotik kulla-
nimini azaltacaktir.

Klimik Dergisi 2020, 33(1): 55-61.

Anahtar Sozciikler: Escherichia coli, genislemis
B-laktamazlar, triner sistem infeksiyonlari, risk faktorleri.

spektrumlu

than fosfomycin and nitrofurantoin and they were not suitable for
empirical treatment of UTls.

Conclusions: Knowing the risk factors and antibiotic resistance rates
in terms of ESBL production in the community patients will both in-
crease the empirical treatment success of UTIs and reduce unneces-
sary antibiotic use.

Klimik Dergisi 2020; 33(1): 55-61.

Key Words: Escherichia coli, extended spectrum p-lactamases, uri-
nary tract infections, risk factors.

Giris

Uriner sistem infeksiyonlar (USI'ler) sik goriilen toplum
kaynakl infeksiyonlardir ve dnemli bir morbidite ve morta-
lite nedenidir (1,2). Asemptomatik bakteriliri, sistit gibi hafif
seyirli infeksiyonlara neden olabilecedi gibi pyelonefrit, sep-
sis, septik sok gibi 6lime neden olabilecek klinik tablolara
yol acabilir (3). USI'lerin tim klinik tablolarinda en sik sap-
tanan etken Escherichia coli'dir (4). Bu durum 6zellikle top-
lum kaynakli US/er icin ampirik tedavi se¢ciminde E. coli'nin
goz ontine alinmasini gerektirmektedir (2). 1980’lerin basin-
da once hastane ortaminda, daha sonra bakim evlerinde ve
2000’li yillardan sonra toplum kaynakli infeksiyonlarda sap-
tanmaya baslanan genislemis spektrumlu p-laktamaz (GSBL)
ureten E. coli suslarinin varligi, toplum kaynakli USI tedavi-
sinde soruna neden olmaktadir (5,6). Genislemis spektrumlu
B-laktamazlar; birinci ve lc¢linci kusak sefalosporinleri, genis
spektrumlu penisilinleri ve aztreonami etkileyerek antibiyotik
direncine neden olmaktadir (7).

Guniimuzde GSBL lreten E. coliinfeksiyonlarinin tedavi-
sinde karbapenem tercih edilmektedir (8). Artan karbapenem
kullanimi ise karbapeneme direncli suslarin secilmesine ve
karbapeneme direngli mikroorganizmalarin infeksiyonlarinin
artmasina neden olmaktadir (6).

Calismamizda toplum kaynakli E. coli'ye bagl USlerde
GSBL (retimine neden olan risk faktorlerinin belirlenmesi
ve idrar kulturlerinden izole edilen E. coli suslarinin antibi-
yotik duyarhlik oranlarinin belirlenmesi amaclanmistir. Risk
faktorlerinin bilinmesinin USI tedavisinde basari oranlarini
artiracagi ve akilci antibiyotik kullanimina katki saglayacagi
dusunllmektedir. E. coli suslarinin antibiyotik diren¢ oran-
larinin bilinmesi ise ampirik tedavi se¢ciminde yol gdsterici
olacaktir.

Yontemler

Bu calismada Trakya Universitesi Saglik Arastirma ve
Uygulama Merkezi infeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobi-
yoloji Servisi‘'nde 1 Ocak 2008-1 Ocak 2018 tarihleri arasinda
Usi tanisiyla izlenen, idrar kiltlriinde E. coli iremesi olan 18
yas Ustl hastalar retrospektif olarak incelendi. Calisma dnce-
sinde Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Bilimsel Arastirmalar
Etik Kurulu’ndan izin alindi. Hastane otomasyon ve hasta ka-
yit dosyalarindan olgular belirlendikten sonra, gerekli bilgiler
standard hasta formlarina kayit edildi.

idrar kiilturiinde birden fazla etken lireyen hastalar, has-
tane kaynakli USi olgulari (relaps olgulari harig), karbapene-
maz-pozitif E. coli treyen olgular, takiplerinde USI disinda
infeksiyon odagi saptanan olgular ve verilerine ulagilamayan
olgular calisma disi birakildi.

GSBL Ureten E. coli iremesi olan hastalar olgu grubunu,
GSBL uretmeyen E. coli iremesi olan olgular kontrol grubunu
olusturdu. Tekrarlayan USI atagi olan olgularda her bir atak
icin ayri form dolduruldu.

Tanimlar: Pyelonefrit, yan agrisi, kostovertebral agi has-
sasiyeti, ates, bulanti ve kusmayla karakterize akut bobrek
infeksiyonu olarak (9,10); sistit ise dizlri, sik idrara ¢ikma, si-
kisma hissi ve suprapubik hassasiyetle karakterize sendrom
olarak kabul edildi (9).

American College of Chest Physicians/Society of Critical
Care Medicine Consensus Conference’in 1992'de tanimladigi
“systemic inflammatory response syndrome” (SIRS) kriter-
lerinden 2 veya daha fazlasinin karsilanmasi, sepsis olarak;
sepsisteki hastada sistolik kan basincinin <90 mmHg ve intra-
venoz sivi tedavisine yanit alinamamasi ise septik sok olarak
degerlendirildi (11).

Bir yil icerisinde bir veya daha fazla USl atag geciren
hastalarda, ikinci ve sonraki ataklar tekrarlayan USI olarak
tanimlandi. Tedavisi tamamlandiktan sonraki iki hafta iceri-
sinde ayni etkenle tekrarlayan USI olan hastalar relaps kabul
edildi. Tedavi tamamlandiktan sonra farkl bir etkenle veya
ayni etkenle iki haftayi asan bir siire sonra tekrarlayan USI
olan hastalar reinfeksiyon kabul edildi.

Hastalar hastaneye yattiktan sonra idrar kultliriu so-
nuclanmadan Once baslanan tedavi ampirik tedavi olarak
tanimlandi. idrar kiltiirinde (reyen mikroorganizmanin
antibiyotik duyarlilik sonucu baslanan ampirik tedaviye
duyarliysa ‘ampirik tedavi etkin’, direncliyse ‘ampirik te-
davi etkin degdil’ seklinde tanimlandi. Hastalarin hastaneye
kabul edildikten sonraki 14 giin icinde vefat etmesi 6lim,
hastanin tedavisini tamamlayarak taburcu olmasi sifa ola-
rak tanimlandi. Takiplerinde herhangi bir nedenle yogun
bakim ihtiyaci gelisip 14 glinli gecen bir stlire icerisinde ve-
fat eden hastalar, mortalite degerlendirilirken degerlendir-
me digi birakildi.

Mikrobiyolojik incelemeler: E. coli izolatlarin antibi-
yotik duyarhliklari ve GSBL fenotipleri VITEK® 2 Compact
(bioMérieux, Marcy I'Etoile, Fransa) sistemiyle belirlendi. An-
tibiyotik duyarhlik sonuglarina gore, direncli ve ara deger olan
sonuclar “direncli”, duyarh olan sonuglar “duyarli” seklinde
kabul edildi.

Istatistiksel degerlendirme: Istatistiksel degerlendirme,
IBM SPSS Statistics for Windows. Version 22.0 (Statistical
Package for the Social Sciences, IBM Corp., Armonk, NY,
ABD) ile yapildi. Olgulebilen verilerin normal dagilima uy-
gunluklari Shapiro-Wilk testiyle incelendikten sonra normal
dagilima uymadigi i¢in gruplar arasi kiyaslamalarda Mann-
Whitney U testi kullanildi.
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Tablo 1. Olgu ve Kontrol Gruplarinin Tek Degiskenli Analiz
Sonuclarina Gore Karsilastirmasi

Genislemis Spektrumlu

p-Laktamaz
Pozitif Negatif
B (n=117)  (n=262) P
Ozellikler Sayi (%) Sayi (%) Degeri
Yas, ortalama yil 62+19.6 68+19.4 0.034*
Cinsiyet (Erkek) 58 (49.6) 105 (40.1) 0.085"
Diabetes mellitus 34(29.1) 72(27.5) 0.752"
Hipertansiyon 48 (41) 124 (47.3) 0.255'
Solid organda malignite 35(29.9) 27(10.3) 0.000"
Hematolojik malignite 1(0.9) 6(2.3) 0,444*
Demans 2(1.7) 18 (6.9) 0.038f
Serebrovaskiiler hastalik 14(12) 41(15.6) 0.347"
immiinosiipresif ilag kullanimi 12 (10.3)  13(5)  0.055'
Kronik akciger hastahigi 6 (5.1) 14 (5.3) 0.931"
Kronik karaciger yetmezligi 2(1.7) 2(0.8) 0.590*
Kronik bobrek yetmezligi 20(17.1) 47(17.9) 0.842¢
Alt bezi kullanimi 27 (23.1) 49(18.7) 0.326"
Parkinson hastaligi 0(0) 9(3.4) 0.062*
Uriner patoloji 65 (55.6) 104 (39.7) 0.004!
Benign prostat hipertrofisi' 21(36.2) 47(44.8) 0.289¢
Ureter darlig 12(10.3) 7(2.7) 0.002
Uretra darligi 2(1.7) 4(15)  1.000%
Norojen mesane 19 (16.2) 12(4.6) 0.0007
Urolityaz 24 (20.5) 38(14.5) 0.144
Uriner inkontinans 11(9.4) 11(4.2) 0.045
Uriner kateterizasyon 34(29.1)* 28(10.7) 0.000"
Mesane kateterizasyonu 13(11.1) 14 (5.3) 0.044"
intermitan kateterizasyon 6(5.1) 6(2.3) 0.201*
Ureteral kateter 9(7.7)  3(1.1) 0.002*
Nefrostomi 4 (3.4) 1(0.4) 0.033*
Urostomi 1(09)  1(0.4) 0523
Sistostomi 2(1.7) 3(1.1) 0.646*
Son alti ayda
tirolojik islem varhgi 27 (23.1) 16(6.1)  0.000"
Son (¢ ayda
hastanede yatis oykiisti 47 (40.2) 46(17.6) 0.000"
Son l¢ ayda
antibiyotik kullanimi 69 (59) 48(18.3) 0.000"
Tekrarlayan Uriner
sistem infeksiyonu 34(29.1) 27(10.3) 0.000"
Reinfeksiyon 28 (23.9) 27(10.3) 0.001*
Relaps 6(5.1) 0(0) 0.001*
Sepsis 67 (57.3) 174 (66.4) 0.087"
Septik sok 4 (3.4) 11(4.2) 1.000*
Bakteriyemi 32(27.4) 71(27.1) 0.960"
Ampirik tedavi etkin degil 40(34.2) 7(2.7) 0.000"
Yatis suresi (ortalama giin) 14+5.05 8+4.8  0.000*
Oliim 0(0) 5(1.9) 0.329'

*Mann-Whitney U testi. "Pearson 2 testi. *Fisher'in kesin testi. *Bir hastada
hem Ureteral kateter hem de nefrostomi var. 'Sadece erkek hastalar.

Niteliksel verilerde Pearson %? ve Fisher’in kesin testi kul-
lanildi. ikili kiyaslamalarda anlamhlik diizeyi p<0.10 bagimsiz
degiskenler alinarak, GSBL pozitifligine etkisi olan risk fak-
torlerinin degerlendirilmesinde lojistik regresyon analizinden
yararlanildi. Tanimlayici istatistikler olarak frekans ve yiizde-
lerle medyan (minimum-maksimum) degerleri ve aritmetik
ortalama + standard sapma verildi. Tum istatistikler icin an-
lamlilik sinir p<0.05 olarak segcildi.

Bulgular

infeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Servisi'nde
1 Ocak 2008-1 Ocak 2018 tarihleri arasinda idrar kiltirtinde
E. coli iiremesi olan ve USI tanisi alan 346 hastada, 379 USI
atagi calismaya alindi. idrar kiiltiiriinde GSBL-pozitif E. coli
Uremesi olan 117 (%30.9) atak, olgu grubunu; GSBL-negatif
E. coli iremesi olan 262 (%69.1) atak, kontrol grubunu olus-
turdu.

Olgu grubundaki hastalarin yas ortalamasi 62+19.6 yil;
kontrol grubunun yas ortalamasi 68+19.4 yil saptandi ve ara-
daki fark istatistiksel olarak anlamliydi (p=0.034). Tek degis-
kenli analizlerde solid organda malignite, Griner patoloji varli-
g1, triner kateterizasyon, son alti ayda Urolojik islem oykusii,
son uc¢ ayda hastanede yatis Oykusu, son uc¢ ayda antibiyotik
kullanimi 6ykiisii ve tekrarlayan USi, GSBL-pozitif E. coli'nin
etken oldugu USI gelisimi agisindan risk faktorleri olarak sap-
tandi (p<0.05) (Tablo 1).

Kontrol grubundaki hastalarda demans daha fazla sap-
tandi (p=0.038) (Tablo 1).

Uriner patolojiye sahip ataklar, patolojinin yeri ve tiri-
ne gore siniflandi ve gruplar karsilastirildi. Tek degiskenli
analizlerde Ureter darhidi, nérojenik mesane disfonksiyonu
ve Uriner inkontinans olgu grubunda daha fazla saptandi
(p<0.05) (Tablo 1). Olgu ve kontrol gruplar Uriner kateteri-
zasyon sekilleri agisindan karsilastirildiginda, tek degiskenli
analiz sonuglarina gore mesane kateterizasyonu, ureteral ka-
teter varhigi ve nefrostomi olgu grubunda daha fazla saptandi
(p<0.05) (Tablo 1). Tekrarlayan USi olgu grubundaki ataklarin
%23.9'unda, kontrol grubundaki ataklarin %10.3’tGinde rein-
feksiyon seklindeydi (p=0.001). Relaps go0zlenen hastalarin
tamami olgu grubunda (%5.1) saptandi (Tablo 1).

Olgu ve kontrol gruplarinin ¢cok degiskenli analiz sonug-
lari degerlendirildiginde, solid organ malignitesi varligi (OR:
2.267; GA: 1.205-4.266; p=0.011), Uriner kateterizasyon (OR:
2.266; GA: 1.186-4.330; p=0.013), son Ug¢ ayda antibiyotik kul-
lanimi (OR: 5.050; GA: 3.038-8.395; p=0.013), GSBL-pozitif E.
colinin etken oldugu USI gelisimi agisindan bagimsiz risk
faktori olarak saptandi (Tablo 2).

Gruplar sepsis, septik sok ve bakteriyemi agisindan karsi-
lastirildiginda sonuglar benzerdi (p>0.05) (Tablo 1). Hastalara
baslanan ampirik tedavi, olgu grubunda ataklarin %34.2'sin-
de, kontrol grubunda ataklarin %2.7’sinde etkili degildi
(p<0.05) (Tablo 1). Hastanede yatis suresi olgu grubunda or-
talama 14+5.05 glin, kontrol grubunda ise 8+4.8 glin saptandi
ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamliydi (p<0.05) (Tablo
1). Tim olgular icinde sadece 5 (%1.3) hasta kaybedildi; mor-
talite acisindan gruplar benzerdi (p=0.329) (Tablo 1).

Ataklar antibiyotik duyarliliklarina gore karsilastirildigin-
da, olgu ve kontrol gruplari icin amoksisilin-klavulanik asid
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Tablo 2. Olgu ve Kontrol Gruplarinin Cok Degiskenli Analiz
Sonuglarina Gore Karsilastirmasi

Risk “0Odds” Giiven

Faktori Orani Aralig p Degeri
Malignite 2.267 1.205-4.266 0.011
Uriner kateterizasyon 2.266  1.186-4.330 0.013
Son li¢ ayda

antibiyotik kullanimi 5.0560 3.038-8.395 0.013

Tablo 3. Olgu ve Kontrol Gruplarinin Antibiyotik Duyarlilik
Oranlari

Genislemis Spektrumlu
p-Laktamaz

Pozitif Negatif
Sayi (%) Sayi (%) p Degeri

19 (16.4) 201 (77.6) 0.000*
70 (66.7) 221 (91.3) 0.000*
19 (17.8) 191 (80.9) 0.000*

Antibiyotik

Amoksisilin-klavulanik asid

Piperasilin-tazobaktam

Siprofloksasin

Levofloksasin 7 (18.4) 50(74.6) 0.000"
Trimetoprim-stilfametoksazol 35 (29.9) 193 (74.8) 0.000"
Fosfomisin 23 (100) 56 (98.2) 1.000*

50 (87.7) 117 (95.1) 0.117*

*Fisher'in kesin testi, 'Pearson y? testi.

Nitrofurantoin

duyarhhgi sirasiyla %16.4 ve %77.6; piperasilin-tazobaktam
duyarlihg1 %66.7 ve %91.3; siprofloksasin duyarhligi %17.8 ve
%80.9; levofloksasin duyarhligi %18.4 ve %74.6; trimetoprim-
stilfametoksazol (TMP-SXT) duyarlihgi %29.9 ve %74.8; fos-
fomisin duyarhligi %100 ve %98.2; nitrofurantoin duyarhligi
%87.7 ve %95.1 olarak saptandi (Tablo 3).

irdeleme

USl'ler toplum ve hastanede yatan hastalarda sik gozle-
nen infeksiyonlardandir. Ulkemizde yapilmis bir calisma, Usi
nedeniyle hastaneye basvuru sayisinin, hipertansiyon, kalp
ve akciger hastaliklari ve (st solunum yolu infeksiyonlarin-
dan sonra besinci sirada yer aldigini ve tim basvurular igin-
de %4.5'inin USI olarak degerlendirildigini gostermistir (12).

USI tim yas gruplarinda, kadin hastalarda daha sik olup,
gencg ve seksliel olarak aktif kadinlarda insidans ¢ok daha
yuksekken, artan yasla birlikte kadin/erkek orani azalmakta-
dir (4). Calismamizda literatiirle uyumlu bir sekilde USi'nin,
kadinlarda erkeklere gore daha genc yasta ortaya c¢iktigi sap-
tanmistir.

USi'nin tiim klinik sekillerinde en sik etken E. coli'dir
(13,14). GSBL uretimiyle birlikte E. coli suslarinda artan an-
tibiyotik direnci, USi'nin ampirik tedavisinde sorunlara yol
acmaktadir. Gliniimizde GSBL'nin bilinen en iyi tedavi se-
cenegi karbapenemlerdir (15). Bu durum USl’'de, GSBL risk
faktorlerinin arastirilmasina neden olmaktadir.

GSBL dretimi agisindan risk faktorlerini degerlendiren
calismalarin sonuglari, genellikle ileri yagin GSBL'ye bagl
USl riskini artirdigi yoniindedir (16-18). spanya’da 2013-2015
yillar arasinda Artero ve arkadaslari (6) tarafindan yapilan

calismada ise GSBL-pozitif ve GSBL-negatif gruplar arasin-
dan yas acisindan anlamli fark saptanmamistir. Hastanemiz-
de 2007-2008 yillarinda Durmus ve arkadaslari (19) tarafindan
yapilan idrar kiltiriinde E. colive K. pneumoniae lireyen has-
talarin degerlendirildigi calismada da GSBL-pozitif ve negatif
gruplar arasinda yas agisindan bir fark saptanmamistir Bizim
calismamizda ise GSBL-pozitif grupta ortalama yas GSBL-
negatif gruba gore daha duslk saptandi. Bu sonu¢ komplike
pyelonefrit olgularinin gcalisma gruplari icerindeki yliksek ora-
nindan kaynaklaniyor olabilir. Ayrica malignite gibi sik has-
taneye yatis gerektiren hastaliklari olmadan ileri yasa ulaga-
bilen hastalar, genellikle antibiyotik kullanimi gerektirmeyen
demans ve serebrovaskiler hastalik gibi komorbiditelere sa-
hiptiler. Calismamizda yas ortalamasiyla ilgili sonucun litera-
ture yeni bir bakis acisi getirmesi nedeniyle 6nemli oldugunu
dustnilyoruz.

Uriner sistem infeksiyonlarinda GSBL risk faktorleri de-
gerlendirilirken hastalarin altta yatan hastaliklari sik arastiri-
lan bir konudur. Hastanemizde 2007-2008 yillarinda Durmus
ve arkadaslari (19) tarafindan yapilan calismada malignite ve
norolojik disfonksiyon, GSBL igin risk faktorl olarak saptan-
mistir. Calismamizda ise diabetes mellitus, hipertansiyon, he-
matolojik malignite, serebrovaskiler hastalik, immunostpre-
sif ilag kullanimi, GSBL icin risk faktorii saptanmazken; solid
organda malignite varligi olgu grubunda istatistiksel olarak
anlamli bir sekilde daha yuksek saptandi. Lojistik regres-
yon analizi sonucunda da solid organda malignite varliginin
GSBL icin bagimsiz risk faktori oldugu gorildi. Bu durumun
nedeni malignite hastalarinin sik hastaneye yatmasi, antibi-
yotik kullanimi ve girisimsel islemlerin uygulanmasi olabilir.
ilging bir sekilde calismamizda demans varli§i, GSBL-negatif
grupta daha yliksek oranda saptanmistir. Bu durumun nede-
ni, bu hasta grubunda fekal inkontinans, hijyen eksikligi, alt
bezi kullanimi gibi nedenlerle triner sistemin fekal kontami-
nasyonu sonucu kendi floralariyla sik infekte olmalaridir.

Uriner sistemde anatomik ve fonksiyonel yetmezlik olus-
turan patolojilerin GSBL'nin etken oldugu USI igin risk fak-
torl olabilecedi gesitli calismalarda gosterilmistir (17,20-25).
Calismamizda olgu grubunda Uriner patoloji varhg: kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak anlamli bir sekilde daha yUk-
sek saptandi (p=0.004).

Calismamizda Uriner patolojiler, patolojinin yerine ve tii-
riine gore alt gruplara ayrldiginda Ureter darligi, norojenik
mesane disfonksiyonu varligi ve Uriner inkontinans istatis-
tiksel olarak anlamli bir sekilde olgu grubunda daha yuksek
saptandi. Retrospektif bir calismada norojenik mesane varli-
ginin GSBL agisindan risk faktorii oldugu saptanmistir (26).
Bu sonuclar nérojenik mesane disfonksiyonu olan hastalarda
GSBL-pozitif E. coli riskinin varligini ortaya koymaktadir.

Uriner kateterizasyon varligi, GSBL-pozitif
Enterobacteriaceae’'ye bagli USi risk faktorii olarak bircok
calismada degerlendirilmis ve Uriner kateter varhginin GSBL
riskini 2-4 kat artirdig1 saptanmistir (17,18,23-29). Calisma-
mizda lojistik regresyon analizinde, Uriner kateterizasyonun
GSBL riskini 2.2 kat artirdiginin saptanmasi literatlirle uyum-
ludur.

GSBL ureten suslarla gelisen infeksiyonlar baslangicta
Ozellikle hastanede kazanilan infeksiyonlar seklinde ortaya
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cikmuslardir. E. coli'ye bagl USi olgularinin degerlendirildigi
bir calismada son bir yil icerisinde farkli saglhk merkezlerine
yapilan basvuru sayisi arttikca GSBL riskinin ayni oranda art-
t1§1 saptanmistir ve bu bulgu GSBL'nin hastaneden kazani-
lan bir infeksiyon oldugunun kaniti olarak degerlendirilmistir.
Ayni calismada hastanede yatis Oykiisi etkenin izole edildigi
tarihe ne kadar yakinsa GSBL riskinin de o kadar arttigi sap-
tanmistir (30). Koksal ve arkadaslari (23) tarafindan yapilan
calismada da invazif trolojik islem 6ykiisii olan hastalarda
cok degiskenli analizlerde GSBL riskinin 3.2 kat arttigi saptan-
mistir. Literatlirde bu bulgulari desteklemeyen calismalar da
vardir (17,31). GUnlmuizde toplum kaynakli infeksiyonlarda
da GSBL Ureten bakterilerin varligi calismalar arasindaki fark-
lithgin sebebi olabilir. Calismamizda hem son alti ayda Urolo-
jik cerrahi veya invazif girisimsel islem varligi hem de son (¢
ay icerisinde hastanede yatis oykusu tek degiskenli analizde
olgu grubunda daha ytliksek saptanmistir.

Onceden antibiyotik kullanimi varliginin GSBL'nin etken
oldugu USI Uzerindeki etkisi bircok calismada gdsterilmis-
tir (20,32). Calbo ve arkadaslari (22) tarafindan yapilan ca-
lismada oncesinde sefuroksim kullanimi dykisa varliginin,
GSBL'ye bagh USI riskini artirdigi saptanmustir. Ena ve arka-
daslar (18) tarafindan yapilan ¢calismada son bir ayda floro-
kinolon kullaniminin GSBL-pozitif E. coli'ye bagh USI riskini
12.9 kat artirdigi saptanirken, G¢tincli kusak sefalosporin kul-
lanimi agisindan gruplar arasinda fark saptanmamistir. Bizim
calismamizda da bu calismalarla uyumlu bir sekilde son (¢
ay icinde antibiyotik kullaniminin GSBL riskini 5 kat artirdigi
saptandi. Calismamizda verilerin eksikligi nedeniyle kullani-
lan antibiyotik alt gruplarn agisindan degerlendirme yapila-
madi.

Calismamizda olgu ve kontrol gruplar tekrarlayan USI
ataklar acisindan degerlendirildiginde; olgu grubunda ista-
tiksel olarak anlaml bir sekilde tekrarlayan Usl olgulari daha
yliksek saptandi. Literatiire bakildiginda, tekrarlayan USi var-
liginin GSBL riskini 5.6 kat arttirdigi gorilmustur (20,24,33).
Bu bulgular tekrarlayan USi olgularinda GSBL-pozitif E.
coli'nin etken olma ihtimalinin ylksek oldugunu ve ampirik
tedavi seciminde goz 6nliine alinmasi gerektigini gostermek-
tedir.

Calismamizda ampirik olarak baslanan tedavinin olgu
grubunda daha az oranda etkili tedavi oldugu saptandi. Lite-
ratlirde de benzer sonuglar s6z konusudur (25,26,34).

Maliyet analizlerini degerlendiren ¢alismalarda, GSBL-
pozitif E. coli'ye bagh USI olgularinda hastanede yatis siire-
sinin daha uzun oldugu gosterilmistir (31,35-38). Bizim calis-
mamizda da olgu grubunda ortalama hastanede yatis suresi
daha uzun saptandi. Bunun nedeni etkili ampirik tedavi ora-
ninin GSBL-pozitif grupta daha diistiik olmasi ve ¢oklu ilag di-
renci nedeniyle ayaktan oral tedaviye gecilememesidir.

Ulkemizden iki calismada amoksisilin-klavulanik asid di-
renci GSBL-pozitif E. coli suslarinda %76-80.3, GSBL-negatif
E. coli suslarinda %13-23.2 saptanmistir (23,24). ispanya’da
yvapilan calismada ise amoksisilin-klavulanik asid direnci
GSBL-pozitif E. coli suglarinda %45.7, GSBL-negatif E. coli
suslarinda %12.5 saptanmistir (25). Calismamizda GSBL-
pozitif grupta amoksisilin-klavulanik asid direnci %83.6 sap-
tanirken GSBL-negatif grupta %22.4 saptandi. Her iki grupta

da amoksisilin-klavulanik asid diren¢ oranlari yilksek olup
ampirik tedavide kullanilmasi uygun degildir.

Calismaya alinan E. coli suslarinda piperasilin-tazobak-
tam direnci GSBL-pozitif suslarin %33.3'tinde, GSBL-negatif
suslarin %8.7'sinde saptandi. Ulkemizden baska bir calisma
ve hastanemizde 6nceki yillarda yapilan ¢alismalara bakildi-
ginda sonuglar bizim calismamiza benzerdi (19,23). Avrupa,
Kuzey Amerika ve Asya-Pasifik bolgesi calismalarina bakildi-
ginda hem GSBL-pozitif E. coli hem de GSBL-negatif E. coli
icin piperasilin-tazobaktam direncinin ulkemizde bir miktar
daha yuksek oldugu soylenebilir (39,40).

Siprofloksasin direnci, calismamizda GSBL-pozitif grupta
%82.2, GSBL-negatif grupta %19.1 saptandi. Ulkemizde ya-
pilan farkh calismalarda siprofloksasin direnci GSBL-pozitif
grupta %71-84, GSBL-negatif grupta %22.3-23 saptanmis-
tir (23,24,41). Avrupa ve Kuzey Amerika SMART calisma-
sinda siprofloksasin direnci GSBL-pozitif E. coli suslarinda
%93.1/80.2 (Kuzey Amerika/Avrupa), GSBL-negatif E. coli sus-
larinda %30.5/22.9 (Kuzey Amerika/Avrupa) saptanmistir (39).
Asya-Pasifik calismasinda ise siprofloksasin direnci 2012 yi-
linda toplum kokenli GSBL-pozitif E. coli suglarinda %84.6,
GSBL-negatif E. coli susglarinda %27.1 saptanmistir (40).

Koksal ve arkadaslari (23) tarafindan yapilan ¢alismada
TMP-SXT direnci GSBL-pozitif grupta %54.5, GSBL-negatif
grupta %18.8 saptanirken; Kurt Azap ve arkadaslari (24) ta-
rafindan yapilan calismada GSBL-pozitif grupta %69, GSBL-
negatif grupta %39 saptanmistir. ispanya’da Briongos-Figuero
ve arkadaslari (38) tarafindan yapilan ¢calismada GSBL-pozitif
E. colide TMP-SXT direnci %60.5 saptanmistir. Bizim calis-
mamizda TMP-SXT direnci GSBL-pozitif suslarda %70.1,
GSBL-negatif suslarda %25.2'dir.

Fosfomisin alt riner sistemde tek doz kullanim sonrasi
48-72 saat suren etkisi ve ¢oklu direncli Enterobacteriaceae
suslarinda dahi etkili olmasi nedeniyle dnemli bir secenektir
(42). CLSI tarafindan Onerilen antibiyotik duyarlilik test yon-
temi agar dilisyon yontemidir (43). Bizim ¢alismamizda, oto-
matize sistemle yapilan duyarlilik sonuglarina gore 80 E. coli
ataginda fosfomisin duyarliligi arastiriimis ve sadece bir adet
GSBL-negatif susta diren¢ saptanmistir. Ulkemizde Pullukcu
ve arkadaslari (44) tarafindan GSBL-pozitif E. coli'ye bagh Usi
olgularinin degerlendirildigi bir calismada, ¢alismaya alinan
suslarin tamami siprofloksasin ve trimetoprim sulfametok-
sazole direncliyken, fosfomisine duyarli saptanmistir. Koksal
ve arkadaslan (23) tarafindan yapilan calismada fosfomisin
direnci GSBL-pozitif grupta %6.1, GSBL-negatif grupta %0.9
saptanmistir. Durmaz ve arkadaslari (45) tarafindan yapilan
calismada fosfomisin direnci GSBL-pozitif grupta %7.5 iken,
GSBL-negatif grupta %0 saptanmistir. Sonuglar fosfomisinin
alt Uriner sistem infeksiyonunun ayaktan tedavisinde uygun
bir secenek oldugunu gostermektedir.

Nitrofurantoin alt USI tedavisi icin diger bir secenektir.
Ulkemizden Soydan ve arkadaslari (46) tarafindan yapilan ¢a-
lismada GSBL-pozitif E. coli suglarinin %80’i, GSBL-negatif
suslarin %90.6's1 nitrofurantoine duyarli saptanmistir. Koksal
ve arkadaslari (23) tarafindan yapilan calismada ise GSBL-
pozitif suslarin %13.6's1, GSBL-negatif suslarin %5.4’'G nit-
rofurantoine direnclidir. Ispanya’da Briongos-Figuero ve ar-
kadaslan (38) tarafindan yapilan calismada GSBL-pozitif E.
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coli'de nitrofurantoin direnci %6.5 saptanmistir. Fransa’da
Martin ve arkadaslari (16) tarafindan yapilan calismada
ise toplum kokenli GSBL-pozitif izolatlarin %95.4'l, GSBL-
negatif izolatlarin %98.9'u duyarli saptanmistir. Sonuglarimiz
tlkemizdeki calismalarla benzer fakat Avrupa’ya gore direng
oranlarimiz ylksektir. Yine de bodlgemizde nitrofurantoin alt
Uriner sistem infeksiyonu tedavisindeki yerini korumaktadir.

Sonug olarak, toplumdan gelen hastada GSBL Uretimi

acisindan risk faktorlerinin ve antibiyotik diren¢ oranlarinin
bilinmesi hem USi'nin ampirik tedavi basarnisini artiracak,
hem de gereksiz antibiyotik kullanimini azaltacaktir.

10.

11.

12.

Cikar Catismasi
Yazarlar, herhangi bir ¢ikar catismasi bildirmemistir.
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