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Ozet

Amagc: Bu calismada, hastanemizdeki ayaktan ve yatan has-
talarin anlamli bakteriliri saptanan idrar kaltlrlerinde treyen
patojen mikroorganizmalarin dagiliminin, Enterobacteriaceae
Uyeleri arasinda genislemis spektrumlu B-laktamaz (GSBL)
olusturma sikhidinin ve antibiyotiklere duyarhhgin arastiriima-
sl amaclanmistir.

Yontemler: Ocak 2016-Aralik 2017 tarihleri arasinda hastane-
miz mikrobiyoloji laboratuvarina cesitli birimlerden gonderi-
len idrarlardan pyuri saptanan ve kiltlrlerinde anlaml bak-
teriiri olanlar galismaya dahil edilmistir. Ureyen bakterilerin
tanimlanmasi, duyarlilik testleri ve GSBL yapiminin arastiril-
masi VITEK® 2 otomatize sistemiyle yapilmistir.

Bulgular: Calismamizda toplam 4352 idrar 6rneginde anlam-
Il bakteritri saptandi. En sik izole edilen mikroorganizmalar
Escherichia coli, Klebsiella spp. ve Enterococcus spp. idi. En-
terobacteriaceae suslarinin %17.9'unda GSBL pozitifligi sap-
tandi. GSBL pozitifligi erkeklerde, yatan hastalarda ve 65 yas
lizerinde daha sikti (p<0.001). GSBL varliginda fosfomisin ve
nitrofurantoin hari¢ diger antibiyotiklerin duyarhligi istatistik-
sel olarak anlamli duzeyde dusuk saptandi. Ayaktan ve yatan
hastalarda E. coli ve Klebsiella spp. i¢cin duyarlilik durumlari
incelendiginde yatan hastalarda cogu antibiyotigin duyarhhgi
daha duslk dizeydeydi. Hem E. coli hem de Klebsiella spp.
icin ayaktan hastalarda kullanilabilecek secenekler arasinda
suslarin duyarliliginin en yiksek oldugu antibiyotikler nitro-
furantoin ve fosfomisin, en duisiik oldugu antibiyotikler ise
amoksisilin-klavulanat, trimetoprim-siilfametoksazol ve sip-
rofloksasindi. En etkili parenteral ajanlar, piperasilin-tazobak-
tam, karbapenemler ve aminoglikozidlerdi.

Abstract

Objective: The aim of this study was to investigate the distribu-
tion of pathogens in urine cultures with significant bacteriuria
from inpatients and outpatients, and to detect extended-spec-
trum beta-lactamase (ESBL) production rates among Entero-
bacteriaceae and their antimicrobial susceptibilities in our hos-
pital.

Methods: Urine specimens sent from various units to micro-
biology laboratory between January 2016 and December 2017
were examined, and urines with pyuria and yielding a signifi-
cant bacteriuria were included in the study. The identification,
susceptibility tests , and ESBL production of the bacteria were
determined by the VITEK® 2 automated system.

Results: A total of 4352 urine specimens showed significant
bacteriuria. The most commonly isolated microorganisms were
Escherichia coli, Klebsiella spp. and Enterococcus spp. ESBL
positivity was found in 17.9% of Enterobacteriaceae, and it was
detected more frequently in bacteria isolated from males, inpa-
tients and patients over 65 years of age (p<0.001). In the pres-
ence of ESBL positivity, sensitivity rates of nearly all antibiotics
except fosfomycin and nitrofurantoin were significantly low.
When antibiotic sensitivity rates of E. coli and Klebsiella spp.
were compared between the outpatients and inpatients, antibi-
otic sensitivity rates in inpatients were low. Nitrofurantoin and
fosfomycin were the most active antibiotics for both E. coli and
Klebsiella spp. in outpatients; whereas amoxicillin-clavulanate,
trimethoprim-sulfamethoxazole and ciprofloxacin were the less
active ones. The most active parenteral antibiotics against E.
coliand Klebsiella spp. were piperacillin-tazobactam, carbapen-
ems and aminoglycosides.
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Sonuclar: Ayaktan ve yatan hastalarda idrar yolu infeksiyonlarina
yol acan mikroorganizmalarin dagihiminin ve antibiyotik diren¢ pa-
ternlerinin farkliligi nedeniyle, mikrobiyolojik verilerin belirli aralik-
larla bolgesel olarak takip edilmesi, 6zellikle ampirik tedavi plani
acisindan klinisyenlere yol gosterecektir.

Klimik Dergisi 2019; 32(3): 233-9.

Anahtar Sozcikler: idrar kiiltiirleri, genislemis spektrumlu p-laktamazlar,
Enterobacteriaceae.

Conclusions: Due to the differences in the distribution of microorgan-
isms causing urinary tract infections in outpatients and inpatients,
and their changing antibiotic susceptibility patterns, monitoring
microbiological data in certain time periods will guide clinicians in
terms of the empiric treatment plans.

Klimik Dergisi 2019; 32(3): 233-9.

Key Words: Urine cultures, Enterobacteriaceae, extended-spectrum
B-lactamases.

Giris

Uriner sistem infeksiyonlari (USI) her yas grubunda go-
rulen, gerek hastane gerekse toplum kaynakli infeksiyonlar
icerisinde en sik karsilagilan bakteriyel infeksiyonlardir (1).
Tiim yas gruplarinda ve her iki cinste toplum kokenli USI'ye
en sik neden olan mikroorganizmalar, Gram-negatif basiller
olup bunlar arasinda ilk siray1 Escherichia coli (%50-90) al-
maktadir (2-5). USI'lerin tedavisinde, siklikla ampirik olarak
baslanan antibiyotiklere karsi giderek artan oranda direng
bildirilmektedir (4-7). Ozellikle uzun siire hastane ve yogun
bakim initesi (YBU) yatisi olan hastalarda goklu ilaca direngli
bakteriler ve firsat¢ci mikroorganizmalarin izole edilme olasi-
lig1 artmaktadir. Bu nedenlerle, ampirik tedavide kullanilacak
antibiyotikler segilirken Ulkemizdeki, hatta bolgemizdeki di-
renc oranlarinin iyi bilinmesi gerekmektedir. Bu ¢alismada,
hastanemizdeki ayaktan ve yatan hastalarin anlamli bakterii-
ri saptanan idrar kiltiirlerinde Ureyen patojen mikroorganiz-
malarin dagiliminin, Enterobacteriaceae Uyeleri arasinda ge-
nislemis spektrumlu p-laktamaz (GSBL) olusturma sikliginin
ve antibiyotiklere duyarhligin arastirilmasi amaclanmistir.

Yoéntemler

Ocak 2016-Aralik 2017 tarihleri arasinda hastanemizde
ayaktan tedavi edilen ve yatan hastalardan mikrobiyoloji
laboratuvarina US| 6n tanisiyla gonderilen idrarlarin kiltir
sonuglari retrospektif olarak incelendi. Gonderilen idrar nu-
muneleri kantitatif yontemle kanli agar ve “eosin-methylene
blue” (EMB) agarina ekilerek 35°C’de aerop kosullarda 18-24
saat inklbe edildi. Ayni zamanda tim idrar ornekleri BT Uri-
cell 1280 (Bilimsel Tibbi Urlinler Paz. San. ve Tic. Ltd. Sti., Iz-
mir, Turkiye) tam otomatik idrar otoanalizoru aracihgiyla mik-
roskopik olarak degerlendirildi; her bliylk biiyitme alaninda
>5 |okosit varligi pyuri olarak kabul edildi. Pyuri varhginda
idrar kiltirinde saf kaltir halinde >10° cfu/ml Gireme olma-
si, anlamli bakteriuri olarak kabul edildi. Yalniz anlaml bak-
terilri saptanan oOrneklerin sonuglari degerlendirildi. Birden
fazla idrar kiltiirinde ayni mikroorganizma treyen hastalarin
tekrarlayan kiltirleri calismaya alinmadi. Ureyen bakterilerin
idantifikasyon ve duyarlilik testlerinin yani sira Enterobacte-
riaceae Uyelerinde GSBL varligi VITEK® 2 (bioMérieux, Marcy
I’'Etoile, Fransa) otomatize sistemiyle belirlendi.

Verilerin istatistiksel analizi Statistical Package for the So-
cial Sciences (SPSS) for Windows. Version 15.0 (SPSS Inc.,
Chicago, IL, ABD) programinda 2 testi (gerektiginde Fisher'in
kesin testi) kullanilarak yapildi.

Bulgular
Hastalardan gonderilen to,:_)_lam 4352 idrar Ornegin-
de anlaml bakteriliri saptandi. Ureme saptanan hastalarin

3428 (%78.8)'i kadin, 924 (%21.2)'G erkekti. Hastalarin 1845
(%42.4)'i 18 yas altinda, 1731 (%39.8)'i 18-65 yas arasinda
ve 776 (%17.8)'sI 65 yasindan bulyukti. Kadinlarda ortanca
yas 24 (aralik, 1-101), erkeklerde 40 (aralik, 1-94)"ti. Kilturle-
rin 4001 (%91.9)'i poliklinik hastalarindan, 135 (%3.1)"i servis
hastalarindan, 216 (%5)’st YBU hastalarindan génderilmis-
ti. Elde edilen mikroorganizmalarin 4052 (%93.1)'si Gram-
negatif, 286 (%6.6)'si Gram-pozitif bakteri ve 14 (%0.3)'U
Candida spp.’den olugsmaktaydi. Tim birimlerde ve yas grup-
larinda en sik izole edilen etken E. coli (n=3213) idi. idrar kiil-
turlerinde saptanan mikroorganizmalarin 6rneklerin gonde-
rildigi birimleri ve yas gruplarina gére dagilimlar Tablo 1'de
gosterilmistir.

Etken dagilimlan ayaktan/yatan hasta grubu, cinsiyet
ve yasa gore analiz edildiginde E. coli ayaktan tedavi edilen
hastalarda, kadinlarda ve 65 yasin altindaki grupta daha sik
saptanmistir (p<0.001). Enterokok ve nonfermantatif bakteri-
ler ise yatan hastalarda ve >65 yas grubunda daha yiliksek
oranda saptanmistir (p<0.001). Cocuk yas grubu kendi icinde
degerlendirildiginde <1 yas grubunda (n=507) en sik izole edi-
len etkenler, E. coli (%70.8), Klebsiella spp. (%17) ve Proteus
spp. (%3.6); 1-5 yas arasi grupta (n=511) E. coli (%80.8), Pro-
teus spp. (%8.2) ve Klebsiella spp. (%3.7); =5 yas grubunda
(n=827) E. coli (%85.2), Proteus spp. (%3.5) ve Klebsiella spp.
(%3.4)'dir. Klebsiella spp. <1 yas grubunda diger yas gruplari-
na gore daha yuksek oranda saptanmistir (p<0.001). Proteus
spp. sikligi ise 1-5 arasi grupta diger yas gruplarina gore daha
fazladir (p<0.001).

Izole edilen 3899 enterik bakterinin 699 (%17.9)'unda
GSBL pozitifligi saptanmistir. GSBL pozitifliginin demogra-
fik verilere gore dagilimi Tablo 2'de, GSBL-pozitif ve GSBL-
negatif suslardaki antibiyotik duyarlilik ytzdeleri Tablo 3'te
gosterilmistir. GSBL pozitifligi erkeklerde, yatan hastalarda
ve >65 yas grubunda daha sik saptanmistir (p<0.001). GSBL
varliginda fosfomisin ve nitrofurantoin hari¢ suslarin diger
antibiyotiklere duyarlihgi istatistiksel olarak anlamli diizeyde
dusuk saptanmistir (Tablo 3).

Ayaktan ve yatan hastalarda E. coli ve Klebsiella spp.
icin antibiyotik duyarlhihk durumlari incelendiginde yatan
hastalarda ¢cogu antibiyotigin duyarhliginin daha dusuk ol-
dugu gorilmustir (Tablo 4). Hem E. coli hem de Klebsiella
spp. icin ayaktan hastalarda kullanilabilecek segenekler ara-
sinda suslarin duyarlihidinin en ytiksek oldugu antibiyotik-
ler nitrofurantoin ve fosfomisin, en diisiik oldugu antibiyo-
tikler amoksisilin-klavulanat (AMC), trimetoprim-stlfame-
toksazol (SXT) ve siprofloksasin olmustur. Parenteral teda-
vide kullanilan antibiyotiklerden suslarin duyarliliinin en
yuksek oldugu antibiyotikler piperasilin-tazobaktam (TZP),
karbapenemler ve aminoglikozidlerdir.



Karamanhoglu D et al. [drardan izole Edilen Enterik Bakteriler 235

Tablo 1. izole Edilen Mikroorganizmalarin Orneklerin Gonderildigi Birimlere ve Yas Gruplarina Goére Dagilimi

Ornegin Gonderildigi Birim Yas Toplam

Poliklinik Servis YBU <18 18-64 >65
Sayr (%) Sayr (%) Sayr (%) Sayr (%) Say1 (%) Sayr (%) Sayr (%)

Gram-Negatifler

Escherichia coli 3213 (80.3) 77 (57) 92 (42.5) 1477 (80.1) 1374 (80.5) 531 (66.4) 3382 (77.7)
Klebsiella spp. 288 (7.2) 18 (13.3) 19 (8.7) 133 (7.2) 122 (7.1) 70 (8.8) 325 (7.5)
Proteus spp. 130 (3.2) 2 (1.4) 3 (1.3) 89 (4.8) 29 (1.7) 17 (2.1) 135 (3.1)
Pseudomonas spp. 66 (1.6) 5 (3.7) 16 (7.4) 30 (1.6) 23 (1.3) 34 (4.2) 87 (2
Enterobacter spp. 29 (0.7) - - 2 (0.9) 12 (0.7) 8 (0.5) 11 (1.4) 31 (0.7)
Acinetobacter spp. 9 (0.2) 4 (2.9) 13  (6.0) 2 (0.1) 11 (0.6) 13 (1.6) 26 (0.6)
Serratia spp. 9 (0.2) 3 (2.2) 4  (1.8) 5 (0.3) 3 (0.2) 8 (1.0) 16 (0.4)
Morganella spp. 5 (0.1) - - - - 2 (0.1) 1 (0.1) 2 (0.2) 5 (0.1)
Citrobacter spp. 3 (0.07) - - - - 2 (0.1) 0 (0) 1 (0.1) 3 (0.06)
Providencia spp. 2 (0.04) - - - - 1 (0.1) 0 (0) 1 (0.1) 2 (0.04)
Tanimlanmamis 36 (0.8) 1 (0.7) 3 (1.3) 19 (1.0) 16 (0.9) 5 (0.6) 40 (0.9)
Gram-negatif basil

Gram-pozitifler
Enterococcus spp. 90 (2.2) 17 (12.5) 42 (19.4) 27 (1.5) 49 (2.9) 73 (9.1) 149 (3.4)
KNS 63 (1.5) 3 (2.2) 9 (4.1) 25 (1.4) 34 (2.00 16 (2.0 75 (1.7)
S. aureus 52 (1.2) 1 (0.7) 5 (2.3) 19 (1.0) 31 (1.8) 8 (1.0) 58 (1.3)
Streptococcus spp. 4 (0.09) - - - - 0 (0) 3 (0.2) 1 (0.1) 4 (0.9)

Mayalar
Candida spp. 2 (0.04) 4  (2.9) 8 (3.7) 2 (0.1) 3 (0.2) 9 (1.1) 14 (0.3)

Toplam 4001 (100) 135 (100) 216 (100) 1845 (100) 1707 (100) 800 (100) 4352 (100)

YBU: yogun bakim initesi, KNS: koagiilaz-negatif stafilokoklar.

Tablo 2. Enterobacteriaceae Uyelerindeki (n=3899) Genis Tablo 3. Genis Spektrumlu B-Laktamaz-Negatif ve Genis
Spektrumlu g-Laktamaz Pozitifliginin Demografik Verilere Spektrumlu B-Laktamaz-Pozitif Enterobacteriaceae Suslarinda

Gore Dagihim Antibiyotik Duyarlilik Yiizdeleri
GSBL-Pozitif GSBL-Negatif GSBL- GSBL-
(%) (%) P Negatif Pozitif
Cinsiyet (%) (%) P
Kadin (n=3160) 15.8 84.2 e Amoksisilin-klavulanat 71.7 10.3  <0.001
Erkek (n=739) 27.1 72.9 Piperasilin-tazobaktam 99.3 97.6 0.005
Gonderildigi yer Meropenem 97.2 84.3  <0.001
Ayaktan (n=3679) 17.0 83.0 0,001 Amikasin 94.9 78.3  <0.001
Yatan (n=220) 32.7 67.3 Gentamisin 97.3 85.8  <0.001
Yas (yil) Siprofloksasin 93.9 10.0 <0.001
<18 (n=1721) 19.9 80.1 Trimetoprim-silfametoksazol 92.7 62.7  <0.001
18-65 (n=1559) 13.3 86.7 e Fosfomisin 97.6 95.5 0.144
>65 (n=619) 24.1 75.9 Nitrofurantoin 98.4 98.2 0.826
Toplam 17.9 82.1 Tigesiklin 94.3 415  <0.001

GSBL: genislemis spektrumlu p-laktamaz. GSBL: genislemis spektrumlu p-laktamaz.
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Tablo 4. Ayaktan ve Yatan Hastalardan izole Edilen Escherichia coli ve Klebsiella spp. Suslarinin Antibiyotik Duyarhlik ve

Genis Spektrumlu B-Laktamaz Pozitiflik Yiuzdeleri

Escherichia coli Klebsiella spp.

Ayaktan Yatan Ayaktan Yatan

(n=3213) (n=169) p (n=288) (n=37) p
Amoksisilin-klavulanat 57.9 52.6 0.313 58.0 34.6 0.026
Seftriakson 78.3 45.5 <0.001 64.1 40 0.297
Seftazidim 81.2 63 0.019 69.7 3.3 0.032
Sefuroksim 82.9 55.1 <0.001 75.7 46.7 0.018
Piperasilin-tazobaktam 99.6 92.0 <0.001 99.2 95.2 0.140
Ertapenem 99.2 92.5 <0.001 92,5 64.0 <0.001
Meropenem 99.6 95.4 <0.001 93.9 67.4 <0.001
Siprofloksasin 79.3 58.8 <0.001 75.0 41.7 0.001
Amikasin 92.7 90.6 <0.001 97.3 84.4 <0.001
Gentamisin 96.1 87.2 0.004 96.3 88.9 0.301
Trimetoprim-stilfametoksazol 69.6 60.0 0.002 76.0 62.0 0.004
Nitrofurantoin 98.9 96.6 0.128 98.7 100 0.702
Fosfomisin 99.5 87.8 <0.001 GELE 71.4 0.017
GSBL pozitifligi 17.0 32.0 <0.001 24.5 45.9 0.006

GSBL: genislemis spektrumlu p-laktamaz.

irdeleme

Basit USl'lerde tedavi siklikla idrar kiiltiiri istenilme-
den ampirik olarak verilmekte, komplike infeksiyonlarda ise
ampirik olarak basglanip kiltlir sonucuna gore nihai tedavi
planlanmaktadir. Giderek artan diren¢ oranlari géz 6niine
alindiginda, bakterilerin antibiyotik duyarhliklarindaki bélge-
sel degisimlerin bilinmesi ve bu degisimlerin takip edilmesi
tedavinin etkinligi acisindan 6nem tasimaktadir.

USl'lerin en sik gorulen etkeni tim dinyada E. coli'dir.
Calismamizda kiiltirlerin %80.3'linden E. coli izole edilmistir
ve tum alt gruplarda en sik karsilasilan etken E. coli olmus-
tur. E. coli disinda Klebsiella spp., Enterococcus spp., Proteus
spp. ve Pseudomonas spp. diger sik saptanan bakterilerdir.
Ulkemizde yapilan calismalarda da sikliklari ayaktan ve yatan
hastalarda degismekle beraber benzer etkenler saptanmistir
(1,8,9). Calismamizda 6zellikle <65 yasta ve kadinlarda E. coli
anlamli diizeyde yuksek bulunmustur. Bununla beraber yatan
hastalarda ve >65 yas grubunda E. coli baskinhgi azalmis,
nonfermantatif bakteri ve enterokoklarin sikligi artmistir. Ca-
lismamizda Candida spp.’'ye bagli USI'ler az sayida olmasina
karsin %85'i yatan hastalarda ve ozellikle YBU hastalarinda
gorilmustir. Bu durum servis ve YBU'lerde yaygin antibiyo-
tik ve idrar sondasi kullanimina baglanmistir.

Calismamizda g¢ocuk hasta grubu incelendiginde etken-
ler benzer olmakla beraber <1 yas grubunda Klebsiella spp.
sikhdinin ve 1-5 yas arasi grupta Proteus spp. sikhdinin diger
yas gruplarina gore fazla oldugu dikkati ¢cekmistir. Aydemir
ve arkadaslari (10)'nin calismasinda da benzer sonuglara ula-
stimistir.

Enterik bakterilerde GSBL pozitifligi son yillarda hem
toplum kdékenli hem de hastane kokenli infeksiyonlarda hizla
artis gostermekte, tedavi basarisizliklari ve komplikasyonla-

ra neden olmaktadir. Diren¢ durumunun yakindan izlenmesi,
uygunsuz antibiyotik kullaniminin azaltilmasi ve tedavi basa-
rilarinin artirilmasi icin gereklidir. Diinyada bu konuda pek ¢ok
calismayla direng verileri izlenmektedir. 2009-2010 yillarinda
dunyanin cesitli bolgelerinden 30 kadar Ulkenin dahil oldu-
gu, yatan hastalarla yapilan SMART calismasinda USi'ler-
den izole edilen E. coli'lerde GSBL olusturma orani %17.9
olarak saptanmis, en ylksek oranin %27.7 ile Asya-Pasifik
bolgesine ait oldugu bildirilmistir (11). EARS-Net verilerine
gore Avrupa bolgesinde kuzeyden glineye ve doguya dog-
ru gidildikce GSBL pozitifliginin arttigi ve Bulgaristan’da E.
colide %40.4’e, Klebsiella spp."de %74.8'e kadar yukseldigi
gorilmektedir (12). Ispanya’da yapilan bir calismada, GSBL
Ureten E. coli'ye baglh infeksiyon sikliginin yillar icinde artis
gosterdigi ve bu suslarin GSBL lretmeyen suslara gore anti-
biyotiklere daha direncli olduklari bildirilmistir (13). Ulkemiz-
de cesitli merkezlerde yapilan calismalarda GSBL pozitifligi
yillara, ayaktan ve yatan hasta grubuna ve bolgelere gore
farkhlik gostermektedir. Ulkemizden 101 calismanin incelen-
digi bir meta-analizde 2002-2006 yillarinda USi'lerden izole
edilen E. coli suslarinda GSBL pozitifligi %10.6 iken 2008-
2012 yillarinda bu oranin 28.1'e ylkseldigi gosterilmistir (14).
Ayaktan ve yatan hastalardan izole edilen Uriner Klebsiella
spp. suslarinda Turan ve arkadaslari (15)'nin calismasinda
2003 yilinda GSBL orani %10, 2007 yilinda %12.8 saptanmis;
Goker ve arkadaslari (16)'nin 2006-2007 yillari arasinda ya-
tan hastalar ve uzun sureli antibiyotik kullanimi olan nefroloji
poliklinigi hastalariyla yaptigi calismada bu oran %39 bulun-
mustur. istanbul’da 2012 yilinda yatan hastalarla yapilan bir
calismada E. coli ve Klebsiella spp."de GSBL pozitifligi %55
civarinda bulunmustur (17). Calismamizda tiim hastalardan
izole edilen Enterobacteriaceae suslarinda GSBL orani %17.9
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bulunmus olup yatan hastalarda, erkeklerde ve >65 yas gru-
bunda GSBL pozitifligi anlaml oranda ylksek saptanmistir.
E. colide %17.7 olan GSBL orani ayaktan grupta %17 iken ya-
tan hastalarda %32'dir. Klebsiella spp.’de ise %27 olan GSBL
orani ayaktan hastalarda %24.5, yatan hastalarda %45.9'dur.
GSBL risk faktorlerini arastiran Japonya’da yapilan bir calis-
mada erkek cinsiyet, kardiyak hastaliklar, intibasyon, son 60
gln icinde gegirilen major cerrahi ve antibiyotik kullanimi
risk faktorii olarak tespit edilmistir. Infeksiyonun toplum ké-
kenli ve hastane kdkenli olmasi GSBL i¢in bagimsiz risk fakt6-
ri olarak saptanmamistir (18). Calismamizda ve Ulkemizden
yapilan pek ¢cok calismada yatan hasta grubunda GSBL pozi-
tifligi yiksek saptanmistir. Bu grup hastalarda oral antibiyotik
seceneklerinin oldukca kisitli olmasi nedeniyle infeksiyonun
yatarak tedavi edilme ihtimali artmaktadir. Yatan hastalarda
GSBL sikhginin daha fazla olmasinin bir sebebi de bu durum
olabilir.

Calismamizda c¢ocuk hastalarda GSBL pozitifligi %19.9
oraninda saptanmis olup bu oran 18-65 yas arasi gruba gore
daha yuksek bulunmustur. 2012-2015 yillari arasinda Hacet-
tepe Universitesi Cocuk Hastanesi'nde ayaktan ve yatan has-
talarla yapilan bir gaismada GSBL pozitiflik orani %22.8 (19),
2014-2015 yillarinda hastaneye yatirilarak tedavi edilen has-
talarla yapilan bir diger calismada %33.3 bulunmustur (20).
Diyarbakir'da ¢ocuk poliklinigine bagvuran hastalarla yapilan
bir diger calismada GSBL orani E. coli'de %46.4, Klebsiella
spp. suslarinda %39.5 saptanmistir (21). Cocuklardaki bu ylik-
sek GSBL oranlari, USi’lerin tekrarlama oranlarinin cocuklar-
da fazla olmasi ve genis spektrumlu antibiyotiklerin uygun-
suz kullanimina baglanmaktadir.

GSBL enzimini kodlayan plazmidler siklikla aminogliko-
zidler, silfonamidler ve florokinolonlar gibi diger antibiyotik
siniflarinda dirence neden olan genleri de tasimaktadir. Bu
durum bakterilerde c¢oklu ila¢ direncine yol agmakta ve te-
davi seceneklerini sinirlamaktadir (18). Calismamizda GSBL
pozitifligi olan hastalarda fosfomisin ve nitrofurantion disin-
da diger antibiyotik gruplarinda duyarlilik oranlarinin istatis-
tiksel olarak anlaml diizeyde diisiik saptanmasi bu durumu
desteklemektedir. Calismamizda ozellikle AMC ve siproflok-
sasin duyarhliklari GSBL-pozitif suslarda belirgin olarak du-
stk saptanmistir. Gllcan ve arkadaslar (1)'nin calismasin-
da da benzer sekilde GSBL-pozitif suslarda negatiflere gore
nitrofurantion ve fosfomisin disindaki gruplarin (AMC, TPZ,
aminoglikozidler, kinolonlar ve silfonamidlerde) duyarlihgi
dislk saptanmistir. GSBL-pozitif ve GSBL-negatif E. coli ve
Klebsiella spp. suslarinda antibiyotik duyarlilik degisimlerinin
izlendigi diger bir calismada GSBL-pozitif grupta aminogli-
kozidler, kinolonlar, SXT ve tigesiklinin duyarhligi istatistiksel
olarak anlaml diizeyde dulsiik saptanirken, karbapenemler
icin diren¢ ¢ok dusik oldugu icin istatistiksel olarak anlamli
bir azalma gorulmemistir (17).

Calismamizda E. colive Klebsiella spp. i¢in ayaktan ve ya-
tan hasta gruplarinda antibiyotik duyarhliklari ayri olarak in-
celenmistir. Aykan ve Ciftci (14)'nin 1996-2012 yillari arasinda
idrar kulturlerinden izole edilen E. coli suslarinin antibiyotik
direnc degisimlerinin meta-analitik incelenmesinin yapildigi
calismasinda, imipenem hari¢ tim antibiyotik diren¢ oran-
larinin yatan hasta grubunda yuksek oldugu belirlenmistir.

Ayaktan hasta grubuna ait verilerde ise AMC (%34.5), SXT
(%47.1) ve siprofloksasin (%20.1) direng¢ oranlari ylksek bu-
lunmustur. Yillara gore; nitrofurantoine direngte azalma, sip-
rofloksasin, kotrimoksazol oranlarinda ise artma izlenmistir
(14). Calismamizda ayaktan hasta grubunda oral antibiyo-
tikler icinde E. coli igin en duslk duyarlihk benzer sekilde
AMC (%57.9), SXT (%69.6) ve siprofloksasinde (%79.3) sap-
tanmistir. Bu durum ayaktan hastalarda bu antibiyotiklerin
yaygin kullanimiyla acgiklanabilir. Buna kargin fosfomisin ve
nitrofurantoinin duyarhlik oranlarn oldukga yliksektir (ayak-
tan hastalarda sirasiyla %99.5 ve %98.9). Fosfomisin, uzun
yillardir USI tedavisinde kullanilmasina ragmen, diinyada ve
tlkemizde E. coli suglarindaki direnc orani son derece dusuk-
tir. Ulkemizde yapilan calismalarda direnc %0-11.5 arasinda
bulunmakla beraber cogu calismada %17’'in altinda saptan-
mistir (22). Dinyada cesitli Gilkelerden verileri inceleyen genis
capli bir meta-analizde fosfomisin duyarlilik oranlari %81-100
arasinda saptanmistir (23). Fosfomisinin GSBL-pozitif E. coli
izolatlari tizerine oldukga etkili olmasi, kullanim kolayhgi, tok-
sik etkisinin az olmasi, idrarda yiiksek konsantrasyona erise-
bilmesi gibi nedenlerle toplum kékenli USI'lerin tedavisinde
tercih edilebilecek bir antibiyotik secenedi haline gelmistir
(22,23). Nitrofurantoin i¢in tlkemizdeki veriler incelendiginde
duyarlihk oranlari %85’in lGizerinde saptanmistir (4,9,24). Am-
pisilin, AMC, siprofloksasin, SXT gibi sik kullanilan antibiyo-
tiklerdeki artan direng goz 6niline alindiginda nitrofurantoin
de fosfomisinle birlikte ylksek duyarlilik oranlari nedeniyle
komplikasyonsuz USI'lerde 6ncelikli tedavi secenegdi haline
gelmistir. E. coli'de intravenoz segenekler icinde en yliksek
duyarlihk TZR karbapenemler ve aminoglikozidlerde saptan-
mistir. Buna karsin yatan hastalarda kinolon duyarhligi, ca-
lismamizda %58.8 gibi dusuk bir degerdedir. Yilmaz ve arka-
daslar (25) da benzer sekilde E. colii¢in en yliksek duyarlilik
oranlarini karbapenemlere (%96.4-98.9) ve amikasine (%94.6)
karsi tespit etmistir. Guilcan ve arkadaslari (1)'nin ¢calismasin-
da yatan hastalarda imipenem ve amikasine karsi direng sap-
tanmamis, TZP'ye karsi %23.7'lik diren¢ orani gorulmus, ki-
nolon direnci ise %62.2 gibi cok yliksek bir degerde ¢ikmistir.
Bu durum yatan hastalardaki yiksek GSBL pozitiflik oraniyla
(%51) aciklanmistir. Biz de calismamizda GSBL-pozitif izolat-
larda karbapenem direncini %15.7 gibi azimsanmayacak bir
oranda saptadik. Bu direncin giderek artmasi halinde, bu du-
rumun gelecekte ciddi sikintilara neden olacag aciktir.
Klebsiella spp., bircok calismada USli'lerde E. coli'den
sonra ikinci siklikta izole edilmekte ve genellikle antibiyotik
direncg oranlari E. coli'ye gore daha yliksek olarak bildirilmek-
tedir (8). Calismamizda da genel olarak bakildiginda Klebsi-
ella spp. suglarinda antibiyotik diren¢ oranlari daha yuksektir
ve bu durum en belirgin olarak karbapenemlerde ortaya cik-
maktadir. E. coli’de karbapenem duyarliligi yatan hastalarda
disik olmakla beraber yine de duyarlilik oranlar %90’in lize-
rinde saptanmistir fakat Klebsiella spp.’de yatan hasta gru-
bunda duyarliligin ylzde 60'lara dismesi endise vericidir.
Karbapeneme direncli Klebsiella turleri son zamanlarda Ulke-
mizde de artan siklikta gortilmekte ve ozellikle YBU'lerde sal-
ginlara neden olmaktadir. Duman ve arkadaslari (26)'nin ¢a-
lismasinda, 2013-2017 yillari arasinda Klebsiella suslarindaki
karbapenem direncinin giderek arttigi, 2017 yilinda poliklinik
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hastalarinda %2.4, YBU hastalarinda %36.5'e ¢iktigi goriil-
miustir. 2016 yilinda yayimlanan baska bir calismada USi
olan yatan hastalardan elde edilen Klebsiella suslarinda imi-
penem direnci %36 olarak saptanmistir (27). Calismamizda
Klebsiella suslarinda ertapenem duyarlihdi ayaktan hastalar-
da %92.5, yatanlarda %64, meropenem duyarhligi ise ayak-
tan hastalarda %93.9, yatanlarda %67.4 olarak saptanmistir.
Tedavisi oldukga zor olan bu mikroorganizmalarla meydana
gelen infeksiyonlarda mortalite ve morbiditenin arttigi, has-
tanede yatis sliresinin uzadigi ve tedavi maliyetlerinde artis
oldugu bilinmektedir (28).

Bu veriler goz o6nune alindiginda komplike USl'lerde
hastanin ciddiyetine gore gerektiginde TZP ve karbapenem-
lerle tedaviye baslanarak kultlir sonucuna gore tedavinin de-
eskalasyonu akilci olabilir. Ancak Klebsiella spp. riski yliksek
olan yatan ve yogun bakim hastalarinda karbapenem direnci
acisindan dikkatli olunmalidir. Tedavinin ayaktan verilmesi
gereken komplike USI'lerde aminoglikozidlerin de iyi bir se-
cenek olabilecegi akilda tutulmalidir.

Sonug olarak, E. coli temel USI etkeni olmakla beraber
farkh hasta gruplarinda etkenler ve duyarhliklar degisebilmek-
tedir. Enterobacteriaceae Uyelerinde GSBL pozitifligi tedavi
basarisizligina yol acabilecek oranlarda saptanmakta, GSBL-
pozitif ve GSBL-negatif bakterilerde sefalosporinler diginda
diger antibiyotiklerin duyarhliginda da diisme olabilmektedir.
Ayaktan ve yatan hastalarda E. coli ve Klebsiella suslarinin
duyarhliklar farkli olabilmekte ve 6zellikle ampirik tedavi se-
¢iminde bu durumun gozetilmesi gerektigi dustunulmektedir.
Bolgesel direng oranlarinin belirlenmesi icin her hastane kendi
antibiyotik direng oranlarini periyodik olarak izlemeli ve ampi-
rik tedavi seciminde bu veriden yararlaniimalidir.

Cikar Catismasi
Yazarlar, herhangi bir ¢ikar catismasi bildirmemistir.
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