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Aragtirma

[drar Orneklerinden Izole Edilen Gram Negatif Bakteriler
ve Antibiyotiklere Diren¢ Oranlarimin Retrospektif Olarak

Degerlendirilmesi

Murat ARAL, Ekrem KIRECCI, Serpil Seriban DOGAN

Kahramanmaras Siitcii Imam Universitesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali

OZET

Amag: Bu calismada, Kahramanmaras Siit¢ii Imam Univer-
sitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvari’na
gonderilen idrar drneklerinden en sik izole edilen bakteri-
ler ve bu bakterilerin antibiyotiklere diren¢ oranlarmin
belirlenmesi amaglanmugtir.

Gereg ve Yontem: Calismada Ocak 2008-Ocak 2011 tarih-
leri arasinda gonderilen 624 idrar drnegi retrospektif ola-
rak incelenmistir. Izole edilen suslarin antimikrobiyal
duyarlilik testleri, VITEK 2 (bioMerieux, Fransa) sistem ile
CLSI standartlarina uygun olarak yapilmigstir.

Bulgular: Izole edilen bakteriler arasinda ilk siray:
Escherichia coli alirken (%77.7), bunu sirastyla Klebsiella
pneumoniae (%10.6), Pseudomonas aeruginosa (%4.3),
Proteus mirabilis (%2.2), K. oxytoca (%1.8), Enterobacter
cloacae (%1.1), E. aerogenes (%0.6), Citrobacter freundii
(%0.6), Acinetobacter baumannii (%0.5), Morganella mor-
ganii (%0.3) ve Serratia marcescens (%0.2) takip etmigtir.
Gram negatif bakterilere en etkili antibiyotiklerin karbape-
nemler oldugu belirlenmigtir.

Sonucg: Gram negatif bakterilere karsi artan oranda anti-
biyotik direnci goriilmekte olup, bu bakteriler iilkemizdeki
tiim hastanelerde onemli bir saglik sorunu olusturmakta ve
bu nedenle antibiyotiklerin rasyonel kullanimu biiyiik onem
tasimaktadir.

Anahtar kelimeler: Idrar, iiriner sistem enfeksiyonlari,
gram negatif bakteriler

SUMMARY

Retrospective Evaluation of the Distribution of Gram
Negative Bacteria Isolated From Urine Samples and
Their Antimicrobial Resistance Rates

Objective: This study was aimed to investigate the distribu-
tion of bacteria isolated from urine samples and their
antibiotic resistance rates in Kahramanmaras Siitcii Imam
University Hospital.

Materials and Methods: A total of 624 urine samples cul-
tivated between January 2008 and January 2011 were
evaluated retrospectively. Antimicrobial susceptibility tes-
ting of the isolates was performed by the VITEK 2 system
(bioMerieux, France) according to the CLSI guidelines.

Results: The most frequently isolated bacteria was
Escherichia coli (77.7%), which was followed by Klebsiella
pneumoniae (10.6%), Pseudomonas aeruginosa (4.3%),
Proteus mirabilis (2.2%), K. oxytoca (1.8%), Enterobacter
cloacae (1.1%), E. aerogenes (0.6%), Citrobacter freundii
4 (0.6%), Acinetobacter baumannii (0.5%), Morganella
morganii (0.3%) and Serratia marcescens (0.2%). The
most effective antibiotics against these gram negative bac-
teria were found to be carbapenems.

Conclusion: Antibiotic resistance rates show an increasing
trend in gram-negative bacteria. Continuous surveillance
of antibiotic susceptibility in gram negative bacteria is
necessary for monitorization of antimicrobial resistance
and to guide antimicrobial therapy.

Key words: Urine, urinary tract infections, gram-negative
bacteria

GIRIS

Uriner sistem enfeksiyonu (USE), piyiiri ve klinik
semptomlar esliginde bobrek, toplayici sistem ve
mesanede enflamasyon varligi olarak tanimlanmis-

tir (. Bir¢ok yeni antibiyotigin kullanima girmesine
karsin, USE’lar1 tiim diinyada hala 6nemli bir morbi-
dite nedenidir. Bu enfeksiyonlara en sik neden olan
mikroorganizmalar gram negatif bakteriler ve bunla-
rin arasinda 6zellikle de Escherichia coli’dir. Daha az
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Tablo 1. idrar 6rneklerinden izole edilen suslarmn klinik ve
polikliniklere gore dagilimi.

Klinik Poliklinik Toplam
Bakteriler Sayt1 % Sayi1 % Sayi1 %
E. coli 66 68 419 795 485 717
K. pneumoniae 16 16.5 50 95 66 10.6
P. aeruginosa 7 72 20 38 27 43
P. mirabilis 2 2.1 12 23 4 22
K. oxytoca 2 2.1 9 1.7 11 1.8
E. cloacae 1 1 6 1.1 7 1.1
E. aerogenes 1 1 3 06 4 06
C. freundii 0 4 08 4 06
A. baumannii 2 2.1 1 02 3 0.5
M. morganii 0 2 04 2 03
S. marcescens 0 1 02 1 0.2
Toplam 97 100 527 100 624 100

olarak ise Proteus spp., Klebsiella spp., Enterobacter
spp., Serratia spp. ve Pseudomonas aeruginosa etken
olarak kargimiza ¢ikar ®®. Bunlar daha ¢ok, yinele-
yen enfeksiyonlar ile idrar yollarnin tag ve tikanma-
larinda ve nozokomiyal enfeksiyonlar gibi komplike
olgulardan izole edilirler . Uropatojen bakterilerin
viriilans faktorleri ile beraber konagin cinsiyet, gebe-
lik, diyabet, yashlik, vezikotiretral reflii, kateter kul-
lanimu gibi 6zellikleri enfeksiyon gelisiminde 6nemli
rol oynamaktadir ©¢7.

Giintimiizde enfeksiyon hastaliklarinin tedavisinde
antibiyotiklerin ampirik kullanimi, antibiyotik duyar-
lilik testlerinin standardizasyon eksikligi ve rasyonel
olmayan antibiyotik kullanimi direncli bakterilerin
artmasina neden olmaktadir. Benzer sekilde USE nin
biiyiik kismindan sorumlu olan E. coli ve diger Ente-
robacteriaceae liyesi bakterilerde antibiyotik direnci-
nin giderek arttigi gézlenmektedir . Bu ¢aligmada,
USE etkeni olan gram negatif bakteriler ile cesitli
antibiyotiklere diren¢ durumlarinin retrospektif ola-
rak degerlendirilmesi amaglanmustir.

GEREC ve YONTEM

Ocak 2008-Ocak 2011 tarihleri arasinda Kahraman-
maras Siit¢ii Imam Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi
Mikrobiyoloji Laboratuvari’na gonderilen idrar
ornekleri, calisma kapsamma alinmugtir. Orneklerin
orta akim idrar1 olarak alinmasma dikkat edilmistir.
Ornekler %5 koyun kanli agar ve Eosin Methylene
Blue (EMB) besiyerlerine ekildikten sonra, 37°C’de
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24 saat inkiibe edilmistir. Degerlendirmeye 10° CFU/ml
ve iizerinde lireme saptanan 624 ornek alinmis ve
iireyen bakterilerin tanimlanmasinda VITEK 2 (bio-
Merieux, Fransa) otomatize sistemi kullanilmigtir. Bu
suglarin; aminoglikozidler (amikasin), beta laktam
grubu (ampisilin, sefazolin, sefotetan, seftazidim,
seftriakson, sefepim), karbapenemler (imipenem,
ertapenem) ve trimetoprim/sulfametoksazol gibi
cesitli antibiyotiklere karsi diren¢ oranlari yine
VITEK 2 otomatize sistem ve CLSI kriterleri dogrul-
tusunda incelenmistir.

BULGULAR

Calismada 624 ornekten izole edilen ve tanimlanan
gram negatif bakteriler incelenmistir. Buna gore en
sik izole edilen bakteri E. coli (%77.7) olurken
bunu Klebsiella pneumoniae (%10.6) takip etmistir.
P. aeruginosa (%4 .3), P. mirabilis (%2.2), K. oxytoca
(% 1.8), E. cloacae (%1.1), E. aerogenes (%0.6),
Citrobacter freundii (%0.6), Acinetobacter bauman-
nii (%0.5), Morganella morganii (%0.2) ve Serratia
marcescens (%0.2) ise izole edilen diger tiirlerdir.
Suglarin goriilme sikligi ile klinik ve polikliniklere
gore dagilimi Tablo 1’de verilmisgtir.

Idrardan izole edilen gram negatif bakterilerin klinik
ve polikliniklere gore diren¢ oranlari Tablo 2°de gos-
terilmistir. Buna gore, gram negatiflere en etkili anti-
biyotikler karbapenemler olarak belirlenmistir.

TARTISMA

USE, enfeksiyon hastaliklar1 icerisinde siklikla
goriilmekte olup, onemli derecede tani ve tedavi
masraflar1 ve is giicii kaybina yol acar. USE’lere
neden olan mikroorganizmalarin biiylik kisminda
antibiyotiklere karsi artan oranlarda direng gelisti-
gi gozlenmektedir >V, USE, toplum ya da hastane
kaynakli enfeksiyonlar icerisinde ilk siralarda yer
almaktadir ve USE’de en sik izole edilen bakteri-
nin E. coli oldugu belirtilmektedir (21317,
Yaptigimiz calismada, lilkemizdeki diger calisma-
larda oldugu gibi klinik ve poliklinik 6rneklerin-
den en sik izole edilen bakteri E. coli (%77.6)
olurken, %10.6 orani ile K. pneumoniae ikinci
sirada yer almistir.

USE izolatlarmin antibiyotiklere direnclilik oranlari
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Tablo 2. Klinik ve poliklinik hastalarindan izole edilen gram negatif bakterilerin cesitli antibiyotiklere direnc oranlari.

IMP CZ CTT CRO CAZ AMP AK ETP SXT FEP
Bakteri K(%) P(%) K(%) P(%) K(%) P(%) K(%) P(%) K(%)P(%) K(%) P(%) K(%)P(%) K(%)P(%) K(%)P(%) K(%)P(%)
A. baumannii 50 0 100 100 100 100 100 100 50 0 100 100 50 0 0 0 50 100 50 0
C. freundii - 0 - 100 - 25 - 25 - 25 - 75 - 0 - 0 - 0 - 25
E. aerogenes 0 0 100 100 100 33 100 33 100 33 100 100 0 0 0 0 0 0 100 33
E. cloacae 0 0 100 100 0 67 0 67 0 67 100 67 0 0 0 0 0 16 0 50
E. coli 0 0 54 45 47 39 47 39 47 39 84 735 64 29 0 03 62 52 47 38
K. oxytoca 0 0 50 44 50 22 50 22 0 11 100 100 0o 22 0 0 50 11 0 11
K. pneumoniae  12.5 0 437 46 375 38 187 14 50 48 100 100 375 18 187 6 437 48 50 48
M. morganii - 0 - 100 - 0 - 0 - 0 - 100 - 0 - 0 - 50 -0
P. mirabilis 0 8 50 0 0 8 0 8 0 8 100 42 0 0 0 0 50 42 0 8
S. marcescens - 0 - 100 - 0 - 0 - 0 - 100 - 0 - 0 - 0 -0
P. aeruginosa 285 30 C C C C 100 95 14 50 100 100 14 40 C C 100 100 14 50

AMP: ampisilin, AK: amikasin, CAZ: seftazidim, CRO: seftriakson, CTT: sefotetan, CZ: sefazolin, ETP: ertapenem, FEP: sefepim,
IMP: imipenem, SXT: trimetoprim/sulfametoksazol, C: calisiimadt, P: poliklinik, K: Klinik, -: yok

incelendiginde; Ay ve ark.'®, USE tanisi ile yatan
hastalara ait idrar orneklerinden izole edilen E. coli
ve Klebsiella tiirlerinde yiiksek oranda amikasin
direnci (%61, %100) belirlemistir. Cesur ve ark.!”
ise benzer bir arastirmada, E. coli ve P. aeruginosa
icin amikasin direncini sirasi ile %59 ve %57 bul-
mugtur. Caligmamizda ise amikasin antibiyotiginin
gram negatif bakterilere in vitro diren¢ oranlari kli-
niklerde %0 ile %64 arasinda degisirken, poliklinik-
lerde %0 ile %40 arasinda tespit edilmisgtir.

Beta-laktam grubu bir antibiyotik olan ampisilin,
beta-laktamazlarla inaktive olur ve Enterobacteria-
ceae ailesindeki bir¢ok bakteriye ve Pseudomonas
tiirlerine etkisizdir . Demirtiirk ve ark. ®’nin yap-
t1ig1 calismada, yatan hastalarda ampisiline direng
oranlart E. coli, Pseudomonas spp., Klebsiella spp.,
Acinetobacter spp. icin sirastyla %79.7, %100, %100,
%100 olarak bulunmusgtur. Temiz ve ark. *®’nin yap-
tig1 caligmada da poliklinik ve klinik hastalarinda
bulunan ampisilin direnci, E. coli, Klebsiella spp.,
Enterobacter spp. icin sirasiyla; %76.1, %79.3;
%98.3, %100; %100, %87.5 olarak bulunmustur.
Calismamizda ise, gram negatif ¢omaklar icin polik-
linik izolatlarinda ampisilin diren¢ oranlari %42 ile
%100 arasinda degisirken, kliniklerde ise bu oranlar
%84 ile %100 arasinda bulunmugtur. Gram negatif
enterik bakterilerde beta laktam antibiyotiklere yiik-
sek oranda diren¢ goriilmesi ve ampisilinin beta-
laktamaz indiikleyicisi olmasi tedavide kullanimini
onemli olgiide kisitlamaktadir. Ulkemizde yapilan
birgok aragtirmada oldugu gibi, bu calismada da USE
izolatlarinda ampisilin direngliliginin yiiksek bulun-

mas1 nedeni ile tedavide kullaniminin uygun
secenek olmayacagi diisiinilebilir.

Calismamizda, ¢esitli sefalosporin grubu antibiyotik-
lerle ilgili diren¢ oranlart %0-100 arasinda degisiklik
gostermigtir.  Sefalosporinler,
enfeksiyonlarinda birincil test ve kisitli bildirim
gerektiren ilaglar oldugundan, USE’de kullanilmadan
once kesinlikle tanimlama ve antibiyogram sonucla-
rina gore degerlendirilmelidir.

Enterobactericeae

Karbapenemler USE’de kullanilan antibiyotikler ige-
risinde en genis spektrumlusu olup, Enterobacteria-
ceae ailesindeki bakterilerin %90’ indan fazlasi kar-
bapenemlere duyarlidir @Y. Cesur ve ark. ®’nin
USE’li yatan hastalarda yaptig1 ¢alismada, imipene-
me direng oranlar1 E. coli’de %7 iken, Klebsiella spp.
ve P. aeruginosa’da ise direng goriilmemigtir.
Demirtiirk ve ark. ? ise, yatan hastalarda imipenem
direncini E. coli’de %3.3 bulmuslar, Pseudomonas
spp., Klebsiella spp. ve Acinetobacter spp. suglarinda
ise direng tespit edememislerdir. Calismamizda, yatan
hastalardan izole edilen K. pneumoniae’de %12.5,
P. aeruginosa’da %28.5 ve A. baumannii’de %350
imipenem direnci tespit edilirken, tiim E. coli suslari
imipeneme duyarli bulunmustur. Poliklinik izolatla-
rinda ise diren¢ oranlar1 daha diigiik olup, yalnizca
P. aeruginosa (%30) ve P. mirabilis (%8)’de direng
saptanmustir. Karbapenem grubu bir antibiyotik olan
ertapenem direncliligi ise E. coli i¢in ¢ok diistik oran-
da (%0.3) saptanmis ve K. pneumoniae’nin poliklinik
izolatlarinda %6, klinik suslarinda ise %18.7 oranin-
da direnc tespit edilmistir. Diger caligmalarda da
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goriildiigii gibi karbapenem grubu antibiyotikler USE
etkeni olan gram negatif bakterilere en etkili antibi-
yotiklerdir.

Toplum kokenli USE’lerin tedavisinde uzun yillar
trimetoprim/sulfametoksazol kullanilmistir, ancak
E. coli’de artan direng orani ile bu antibiyotigin kul-
lanimi azalmistir ®. Ay ve ark. "®’nin yaptigi calig-
mada sirasiyla poliklinik ve klinik hastalarinda tri-
metoprim/sulfametoksazol direncine bakildiginda;
E. coli’de sirasiyla %42, %44; Klebsiella tiirlerinde
%325, %50; P. mirabilis’de %48, %40 oranlarinda
bulunmustur. Demirtiirk ve ark. ?’nin yaptig1 calig-
mada yatan hastalarda trimetoprim/sulfametoksazole
diren¢ E. coli’de %71.2, Pseudomonas spp., Kleb-
siella spp. ve Acinetobacter spp.’de ise %100 oranin-
da bulunmustur. Calismamizdaki verilere gore, tri-
metoprim/sulfametoksazole diren¢ oranlarinin klinik
ve polikliniklerimizde %0 ile %100 arasinda degis-
mesine ragmen, izolatlarin ¢ogunlugunda yiiksek
direng tespit edilmistir.

Sonug olarak, USE’lerin tedavisinde akilci olmayan
ila¢ kullanim1 ve kisitli bildirime uyulmamasi gibi
nedenlerden dolayr son zamanlarda temel antibiyo-
tiklere karsi diren¢ gelisiminde dramatik artiglar
goriilmektedir. Ozellikle kliniklerdeki direng oranla-
rinin polikliniklere gore daha yiiksek olmasi dikkat
cekicidir. Bu nedenle yatan hasta tedavisinde kiiltiir
antibiyogram sonuglar1 dikkate alinarak tedaviye
baglanmali ve hastanedeki diren¢ oranlari da goz
ontinde bulundurulmalidir.
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