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OZET

Enterokok tiirleri hastane kaynakli infeksiyon etkenleri arasinda stafilokoklardan sonra ikinci sirada yer almaktadir. Basta
E. faecium olmak iizere bu cinste yer alan bakteriler ¢cogul antibiyotik direnci gostermeleriyle ayri bir énem tagirlar. Bu ¢a-
lismada hastane kaynakli enterokok kokenlerinin tiir dagiliminin ve antibiyotik direng profillerinin belirlenmesi amaglanmig-
tir. En az ii¢ giin hastanede yatnug hastalardan alinan idrar érneklerinden nonspesifik yontemlerle elde edilen enterokok tiir-
leri API 20 Strep (Biomerieux) kitleri kullanilarak isimlendirilmis ve disk diffiizyon yontemiyle CLSI standartlarina uygun
olarak antibiyotik duyarhhk testi uygulanmugstir. Izole edilen 108 enterokok tiiriinden 84 tanesi Enterococcus faecalis (E. fa-
ecalis), 18 i Enterococcus faecium (E. faecium) olarak bulunurken 6 tanesi tiir diizeyinde isimlendirilememistir.. Kokenlerin
tamami vankomisine duyarli bulunurken kinolon grubu antibiyotiklere (%72) ve yiiksek doz aminoglikozidlere (%46) yiiksek
oranda diren¢ gozlenmigtir.

Son bir yil icerisinde idrar érneklerinde VDE (vankomisin direngli Enterokok) izole edilmemis olmasi sevindirici olmakla bir-
likte yiiksek diizey aminoglikozidlere karsi artmis direng oranlart hastane kaynakly infeksiyonlarda enterokoklarin oneminin
gittikce arttigimi gostermektedir. Bu nedenle ilag tedavilerinin bu dogrultuda diizenlenmesi yerinde olacaktir.

Anahtar kelimeler: Hastane infeksiyonu, enterokok, antibiyotik direnci

SUMMARY

Enterococcus spp. lead the second place after Staphylococcus spp. among the nosocomial infections. Moreover, Enterococcus
species especially E. faecium carry vital importance due to their multi drug resistance (MDR). The aim of this study was to in-
vestigate the ratio and antibiotic sensitivity of enterococcus species in hospital infections. The urine samples were obtained from
the patients who stayed in the hospital at least 3 days. Typing of enterococcus species were performed using API 20 Strep (Bi-
omerieux, France), subsequently, antibiotic sensitivity was determined by disk diffusion method according to CLSI criteria.

A total of 84 Enterococcus faecalis (E. faecalis) and 18 Enterococcus faecium (E faecium) from the total of 108 enterococcus
were detected. The remaining 6 strain could not be classified. While a striking resistance to both quinolons (%72) and high
dose aminoglycosides (%46) were determined, all strains were found to be sensitive to vancomycin. The result show that, alt-
hough it is a quite acceptable to get negative urine samples for VRE within the last six mounts, the remarkable incidence of
resistance to high level aminoglycosides points out to the gradually increased importance of Enterococcus spp. in nosocomi-
al infections. Therefore, antibiotic regimens should be adjusted based on these observations.
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(*)XXXI. Tiirk Mikrobiyoloji Kongresi'nde (19-23 Eyliil 2004, Kusadasi-Aydin) sunulmugtur.
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GIRIS

Enterokok infeksiyonlar1 son on yilda en sik kar-
silagilan nozokomiyal infeksiyonlardan biri olma
konumuna gelmistir. Son yillarda yapilan calig-
malarda enterokoklarin nozokomiyal idrar yollar1
infeksiyonlar1 ve yara infeksiyonlarinin stafilo-
koklardan sonra gelen ikinci en sik etkeni, bak-
teriyemilerin li¢iincii en sik etkeni oldugu bildi-
rilmigtir(1). Uzun zamandan beri hastanede yatan
kisilerde idrar yolu infeksiyonlar1 sikca karsilagi-
lan problemlerin baginda gelmektedir ve bu in-
feksiyonlarin  etkenleri arasinda enterokoklar
onemli bir yer tutmaktadir.

ABD' de yapilan bir ¢aligmada iiriner sistem in-
feksiyonlarinin %?26'sindan enterokoklar sorumlu
bulunurken CDC'nin 1986 yilinda yayinladigi ra-
porda bu oran %14.7 olarak verilmigtir(2,3).

Enterokoklar, bazi antimikrobiklere karsi intren-
sek veya kazanilmig dirence sahiptir. Diislik dii-
zeydeki aminoglikozid direnci, hiicre duvarmnin
gecirgenliginin azalmasma baghdir; yiliksek dii-
zeyli diren¢ ise, ribozomal veya inaktive edici
enzimler araciligi ile olmaktadir. Enterokoklarin
glikopeptid direnci giiniimiiziin en 6nemli sorun-
larindan birisi olup, intrensek veya kazanilmig ol-
mak iizere 4 tip fenotipik glikopeptid direnci ta-
nimlanmigtir.

Ozellikle E. faecium' un ¢ok sayida antimikrobi-
yal ilaca direngli olmasi tedavi agisindan da
onemli sorun yaratmaktadir. B-laktamlara ve dii-
siik konsantrasyonlardaki aminoglikozidlere karsi
intrensek diren¢ mevcudiyeti ve ciddi infeksiyon-
larin tedavisi icin sinerji gereksinimi her iki si-
nifa karsi yiiksek diizeyli diren¢ olustugu durum-
larda sinerjiyi ortadan kaldirmakta ve tedaviyi
giiclestirmektedir. Baglangicta, beta-laktamaz iire-
ten enterokoklar ABD'de nadir izolatlar olarak
bildirilirken giinlimiizde tiim diinyada izole edil-
mektedir.

Calismamizda hastanede yatan hastalarin idrar yo-
lu orneklerinden elde edilen Enterokok kokenle-
rinde bagta yiiksek diizeyde aminoglikozidler ol-
mak iizere antibiyotik diren¢ oranlarinin arastiril-
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mas1 amaclanmstir.
GEREC VE YONTEM

Caligmamizda Abant Izzet Baysal Universitesi
Diizce Tip Fakiiltesi Aragtima ve Uygulama
Hastanesinde Temmuz 2003 - Haziran 2004 ta-
rihleri arasinda yatarak tedavi goren hastalarin id-
rar orneklerinden izole edilen enterokok kokenle-
ri  incelenmigtir. Nonspesifik besiyerlerinde
yapilan kiiltiirlerde {iretilen bakterilerden katalaz
testi negatif, Gram pozitif boyanmig, %40 safra-
It besiyerinde eskiilin hidrolizi yaparak siyah pig-
ment olusturan, %6.5 NaCl iceren Brain Heart
infiizyon (BHI) agarda iireyen kokenler enterokok
olarak tanimlanmuisgtir.

Enterokok olarak tanimlanan kokenler API 20
Strep (Biomerieux, Fransa) panelleri kullanilarak
tiir diizeyinde isimlendirilmistir. izole edilen bak-
terilerin antibiyotiklere duyarliliklar1 CLSI andart-
larina uygun sekilde disk difiizyon yontemiyle ya-
pilmustir(4). Istatistiksel analizler SPSS 11. 0 prog-
ramit kullanilarak Chi Square testi ile yapilmustir.

BULGULAR

Calismanin yapildig1 siire boyunca hastanede ya-
tan hastalardan alman 650 idrar Orneginden top-
lam 108 enterokok susu izole edilmistir. izole
edilen suglarin 84 (%78) tanesi E. faecalis,
18(%17)'i E. faecium olarak tamimlanirken 6(%S5)

tanesi tiir diizeyinde isimlendirilememisgtir.

Incelenen tiim suglar vankomisine duyarli olarak
bulunurken, penisilin direnci E. faecalis icin
%46.4(39), E. faecium icin %100 (18), diger En-
terococcus tiirleri icin %100(6); yiiksek dozda
streptomisin  direnci (YDSD) E. faecalis igin
%29.7(25), E. faecium icin %88.8(16), diger En-
terococcus tiirleri icin %66.6 (4); yiiksek dozda
gentamisin direnci (YDGD) E. faecalis igin
%35.7 (30), E. faecium i¢in %66.6 (12), diger En-
terococcus tiirleri i¢in %100 (6) olarak bulunmus-
tur. Tiim suglarda kinolon grubuna karst olan
yiiksek diren¢ dikkat ¢ekmigtir. Tiim suglarin an-
tibiyotiklere diren¢ profilleri Tablo 1 ve Tablo 2'
de gosterilmigtir.
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Tablo 1. Enterokok suslarmin antibiyotiklere duyarliliklar

E. faecalis | E. faecium | Enterococcus Toplam
Antibiyotik SIT1TIRIS|IT IR S I|R S I R
Vankomisin 84 | - - 18| - - 6 | - - |108(%100) -
Penisilin 45 | - 39| - - 18| - - 6 |45(%41.6) - 63(%58.3)
Streptomisin (300_g) | 73 | - 111 - 2 16| - 2 | 4 [73(%67.5) | 4(%3.7) |[31(%28.7)
Gentamisin (120_g) 5212 130] 6 - 12| - - 6 |58(%53.7) | 2(%1.8) |48(%44.4)
Ofloksasin 25| - 5915 - 131 - - 6 |30(%27.7) - 78(%72.2)
Siprofloksasin 25| 20| 39 6 319 |- - 6 |31(%28.7) | 23(%21.2) | 54(%50)
Kinupristin/Dalfopristinl g0 | - | 4 | 18| - | - 6 | - | - |105(%96.3) - 3(%3.7)
S: duyarl, I: az duyarh, R: direngli
Tablo 2. Enterokoklarin yiiksek doz aminoglikozidlere diren¢ oranlart
E. faecalis E. faecium Enterococcus spp
Antibiyotik Direnci n %o n Yo n %o
Yiiksek doz streptomisin direnci 25 29.7 16 88.8 4 66.6
Yiiksek doz gentamisin direnci 30 357 12 66.6 6 100
YDSD + YDGD 21 25 10 555 3 50
P<0.05 P<0.05

n: sayr, YDSD: Yiiksek doz streptominin direnci YDGD: Yiiksek doz gentamisin direnci

TARTISMA

Gelisen antimikrobiyal tedavi secenekleri ve uy-
gunsuz antibiyotik kullanimlar1 giiniimiizde hasta-
ne kaynakli infeksiyonlar1 ¢cok ©nemli bir sorun
haline getirmigtir. Idrar yollar1 infeksiyonlar: has-
tane kaynakli infeksiyonlarin en ¢ok gorilen se-
killerinden biridir. Enterokoklar hastane infeksi-
yonlarinin S. aureus’ dan sonra en ¢ok goriilen
ikinci etkeni olarak bildirilmistir (5,6). Entero-
koklarda klindamisine, beta laktamlara, diisiik dii-
zeyde aminoglikozidlere karsi intrensek tipte an-
tibiyotik direnci bulunmakta bu da sinerjistik an-

tibiyotik tedavisini zorunlu kilmaktadir.

Glikopeptitler enterokoklara karsi en etkili antibi-
yotikler olarak bilinmektedirler. Caligmamizda van-
komisin direngli bir kdken bulunmamakla birlikte
diinyada ve iilkemizde cesitli yazarlar glikopeptit-
lere direncli kokenler bildirmislerdir (7-10).

Calismamizda buldugumuz yiiksek sayilabilecek
diizeydeki kinolon direngleri benzer c¢aligmalarla
uyumlu olup degisik yazarlar tarafindan DNA-gi-
raz mutasyonlarina baglanmaktadir (11,12).

Hiicre zarindan rahatca gecememeleri diisiik doz-
da
olusturmaktadir. Sinerjistik etki olusturmak icin

aminoglikozidlere karsi enterokok direnci

bu grupla birlikte hiicre duvar sentezini bozan bir
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antibiyotigin birlikte verilmesi bagar1 oranini art-
tirmaktadir. Yiiksek diizey aminoglikozid direnci
ise intrensek direncten farkli olarak transpozon ve
plazmidler araciligiyla kazanilmig genlerin etki-
siyle bu antibiyotik grubuna karsi etkili enzimle-
rin salinmasi ile olugmakta ve bu durumda siner-
jik tedavi etkisini yitirmektedir.

Enterokoklarda en sik yiiksek doz aminoglikozid
direncine neden olan enzimlerin streptomisin i¢in
spesifik olan AAC(6') ile APH(2") enzim grubu
oldugu bildirilmigtir(13). Daha o©nce {ilkemizde
yapilan ¢aligmalarda YDSD, YDGD ve YDSD +
YDGD oranlarini sirasiyla Toreci ve ark(14) %
15, %11, %4; Karabiber(15) ve ark. %25, %9,
%16; Cimar ve ark.(16) %41.4, %50.5, %30.6;
Caylan ve ark.(17) %41, %51.5, %30.5 olarak
bildirmislerdir. Bu c¢aligmalardan elde edilen so-
nuclar zaman icinde yiiksek doz aminoglikozid
direncinin artma egiliminde oldugunu gostermek-
tedir. Calismamizda elde ettigimiz %28.7' lik
YDSD, %444 YDGD ve %314 YDSD +
YDGD oranlar: iilkemizdeki dier caligmalarla ki-
yaslandifinda bu egilimi desteklemektedir. Yiik-
sek dozda aminoglikozid direnci E. faecium ko-
kenlerinde E. faecalis kokenlerinden yine iilke-
mizde ve diinyada yapilan benzer c¢aligmalarla
uyumlu olarak daha yiiksek bulunmustur(16-22).

Giin gectikge artan hastane infeksiyonlar1 orani
ve enterokoklarin hastane infeksiyonlarindaki ro-
li bu bakterilerin antibiyotik direncini daha da
onemli kilmaktadir. Enterokoklarin neden oldugu
infeksiyonlarin en kolay ve ucuz tedavi yolu olan
aminoglikozidler ve duvar sentez inhibitorii kom-
binasyonunun kullanimi c¢aligmalardan da goriil-
diigii iizere gittikce artan yiiksek diizey aminog-
likozid direnci nedeniyle olanaksizlasmaktadir.
Hem bu nedenle, hem de hastaneden hastaneye
degisen diren¢ oranlar1 nedeniyle bu bakterinin
duyarlilik testlerinin ve tedavi programlarinin ya-
kindan takip edilmesi gerekmektedir. Hastane in-
feksiyon komiteleri enterokok surveyans program-
larin1 ¢ikarmali ve hastaneler antibiyotik kontrol
komiteleri yardimiyla uygun olmayan antibiyotik
kullanimimin oniine ge¢melidirler.
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