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URINER SISTEM INFEKSIYONU ETKENI GRAM NEGATIF
BAKTERILER VE ANTIiBiYOTIK DUYARLILIKLARI

M. Ali SARACLI, Orhan BAYLAN, Hiiseyin GUN

OZET

Ocak - Kasim 1997 arasinda hastanemize bagvurmug 6706 hastadan alinan idrar 6rnek-
leri bakteriyolojik yénden incelenmis, bunlardan 5585 (% 83.3)’inde hicbir etken izole edi-
lememis, 1121 (% 16.7) idrar 6rneginde ise etken saptanmustir. Pozitill kiiltiirlerin 1096
(% 97.8)’sindan bakteri, 25 (% 2.2)’inden ise mantar izole edilmistir. Bakteriler i¢erisinde
Gram negatiflerin izolasyon oram % 86.8 iken, Gram pozitifler % 13.2 oraninda saptan-
mustir. Escherichia coli, tiim bakteriyel etkenler icerisinde en sik izole edilen bakteri ol-
mustur (% 63.6).

Non-fermentatifler disinda kalan Gram negatif bakteriler icin denenen antibiyotikler
icerisinde en etkilisi gentamisin olup, bunu seftazidim, sefazolin ve norfloksasin; non-fer-
mentatif Gram negalif comaklarin ise en duyarli olduklar: antibiyotik imipenem olup, bu-
nu meropenem, seftazidim ve amikasin izlemistir. Buna karsilik ampirik tedavide siklikla
basvurulan trimetoprim-sulfametoksazol kombinasyonuna nen-fermentatifler diginda ka-
lan Gram negatif izolatlarin % 50.3’{, non-fermentatif Gram negatif comaklarim ise % 94’
direncli bulunmustur,

SUMMARY

Gram negative bacilli causing urinary tract infections and their antibiotic susceptibi-
lities.

Urine samples collected from 6706 patients attending to our hospital from January to
November 1997 were bacteriologically evaluated. No agents were isolated from 5585
(83.3%) samples, whereas 1121 (16.7%) samples were positive for bacteria or yeasts. Out
of these positive samples, bacteria were isolated from 1096 (97.8%) and fungi from 25
(2.2%) samples. I[solation rates of Gram negative and Gram paositive bacteria were 86.8%
and 13.2%, respectively. Escherichia coli had the highest isolation rate (63.6%) among all
Gram negatives.

The mostly active antibiotic among tested ones was gentamicin followed by ceftazidi-
me, cefazolin and norfloxacin against Gram negative bacteria except non-fermentatives.
The antibacterial agent, to which non-fermentative Gram negative bacteria were mostly
susceptible was imipenem followed by meropenem, ceftazidime and amikacin. However,
resistance rates to trimethoprim-sulfamethoxazole combination, the frequently used empi-
rical agent in the treatment of urinary tract infections, were 50.3% for Gram negatives ex-
cept non-fermentatives and 94% for non-fermentatives.

GIRIS

Uriner sistem infeksiyonlar1 (USI) en sik rastlanan bakteriyel infeksiyonlardan biridir.
Bu infeksiyonlarin uygun tedavisi igin, ctken olabilecek bakterilerin 1yi bilinmesi gerekli-
dir (7,15). Tedavi verilmemis kisilerde ister semptomatik, istersc asemptomatik olsun,
ml’de 105 bakteriden fazla bakteri sayisi infeksiyonun gostergesidir (3). USI'nin biiyiik
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boliimiinii kolon florasindan gelen bakteriler olugturmakta, diger boliimii ise perineal bél-
ge florasindan kaynaklanmaktadir (12). USi’na siklikla E. coli, Klebsiella, Pseudomonas,
Enterobacter ve diger Gram negatif bakteriler neden olmaktadir. Birgok aragtirmada izole
edilen bakteriler arasinda ilk siray1 Gram negatifler, Gram negatifler arasinda ise E. coli
olusturmaktadir (1-3,7-9,16). Genig spektrumlu antibiyotiklerin yaygin kullaniimas: sonu-
cu Gram negatif bakterilerde direng gelisimi hizla artmistir (7,11). USI’nda 6n kosul, etke-
nin tamimlanmasi olup, tedavi in-vitro duyarlilik test sonu¢larina gore planlanmalidir. Clin-
kii yetersiz ve hatali tedavi, kroniklesme ve komplikasyonun onde gelen sebebidir (4).

Bu ¢alismada, laboratuvarlarimiza rutin bakteriyolojik inceleme igin gonderilen idrar
orneklerinden izole edilen bakteriyel etkenlerin tanimlanmasi ve siirh antibiyotik test ve
rapor edilmesi prensiplerimiz dogrultusunda bu etkenlerden Gram negatif comaklarin an-
tibiyotiklere duyarliliklarinin Ocak-Kasim 1997 donemini kapsayan 11 aylik periyot igeri-
sinde incelenmesi amaglanmistir.

GEREC VE YONTEM

Laboratuvarlarimiza gonderilen poliklinik kaynakli idrar ¢rnekleri, kayit altina alin-
diktan sonra 0.001 m!’ye kalibre edilmis platin 6ze kullanilarak % 5-7 koyun kanli agar ve
MacConkey agar plaklarina ekilmistir. Plaklar 37°C’de 18-24 saat aerop kosulda inkiibe
edilmigtir. Kontaminasyon olarak degerlendirilen plaklar uygun sekilde érneklemenin tek-
rarlanmast icin ¢alisma digt birakilmistir. Inkiibasyon sonunda 50,000 CFU/ml ve iizeri
iireme saptanan drnckler isleme alinmigtir. Koloni sayilan tespit edilen bakteriler, konvan-
siyonel yontemler ve gercklifinde API (BieMerieux) sistemi kullanilarak identifiye edil-
mistir. Tanimlamay: takiben Kirby Bauer disk difiizyon teknigi kullanilarak antibiyotik du-
yarlilik testlerine gecilmistir. Antibiyotik duyarhlik testleri, NCCLS kriterlerine uygun ola-
rak ve her bir bakteri grubunun &zelligine gore farkli antibiyotik duyarlilik panelleri seci-
lerek uygulanmigtir (13). Buna baglh olarak non-fermentatif ve diger Gram negatif comak-
lar icin farkli paneller test edilmistir. Non-fermentatif Gram negatif ¢comaklar i¢in genta-
misin (CN), trimetoprim-sulfametoksazol (TMP-SMX), seltazidim (CAZ), mezlosilin
(MEZ), amikasin (AK), siprofloksasin (CIP), imipenem (IPM) ve meropencm (MEM); di-
ger Gram negalif comaklar i¢in ampisilin (AMP), sefazolin (KZ), CN, norfloksasin (NOR),
amoksisilin-klavulanat (AMC), TMP-SMX, CAZ, nitrofurantoin (NIT) diskleri kullanil-
mugtir. Antibiyotik duyarlilik testlerinin gegerliligi standart kalite kontrol suglar kullanila-
rak denetlenmistir.

BULGULAR

Ocak - Kasim 1997 arasinda toplam 6706 hastadan alinan idrar 6rnegi incelenmis,
bunlardan 5585 (% 83.3) inde etken izole edilememis, 1121 (% 16.7) idrar 6rneginde ise
etken saptanmigtir. Etken saptanan ¢rneklerin 376 (% 33.5)s1 erkek, 745 (% 66.5)’1 kadin
hastalardan saglanmigtir. Ureme saptanan orneklerin % 53.7’si Cocuk Hastaliklart, Urolo-
Jji, Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Kliniklerinden gonderilen drneklerden izole edilmistir. Is-
leme alinan 6rneklerin koloni sayilarina gore dagilimlar: 533 (% 47.5)’i 50,000 - 100,000
CFU/ml, 588 (% 52.5)"1 ise >100,000 CFU/ml olarak bulunmustur. Pozitif kiiltiirlerin 1096
(% 97.8)’sindan bakteri, 25 (% 2.2)’inden ise mantar izole edilmistir. Bakteriler icerisinde
(n=1096), Gram negatiflerin izolasyon orant % 86.8 (n=951) iken Gram pozitifler % 13.2
(n=145) oramnda izole edilmislerdir. Gram negatif bakterilerin 899°u (% 94.5) Enterobac-
teriaceae ailesi tiyesi iken 52'sinin (% 5.5) non-fermentatiflerden oldugu saptanmustir.
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E. coli tiim bakteriyel etkenler igerisinde en sik izole edilen bakteri olup (% 63.6) izo-
le edilen tiim bakteriyel etkenlerin dagilimlar tablo 1’de verilmistir. En sik izole edilen
bakteri olan E. coli’nin ve E. coli de dahil olmak iizere diger Gram negatif comaklarin an-
tibiyotik duyarlilik durumlan tablo 2, non-fermentatif Gram negatif comaklarin antibiyo-
tik duyarlilik durumlar ise tablo 3’de gosterilmistir.

Tablo 1. Bakteriyel etkenlerin izolasyon sikliklari.

Etken n %

Escherichia coli 697 63.6
Klebsiella pneumoniae 87 7.9
Proteus mirabilis 65 5.9
KPS* 54 4.9
Pseudomonas spp. 50 4.6
Enterokok 43 319
KNS* 35 3.2
Proteus vulgaris 15 1.4
Klebsiella oxytoca 13 1.2
D grubu streptokok 13 1.2
Morganella morganii 6 0.6
Serratia marcescens 4 0.4
Proteus myxofaciens 4 04
Klebsiclla ozacnae 3 0.3
Enterobacter agglomerans 2 02
Enterobacter aerogenes 2 0.2
Acinetobacter baumannii 2 0.2
Citrobacter spp. 1 0.1
Toplam 1096

*KPS: Koagiilaz pozitif stafilokok; KNS: Koagiilaz negatif
stafilokok.

Tablo 2. Enterobacteriaceae tiyelerinin antibiyotik duyarlilik durumlari.

Enterobacteriaceae (n=899) E.coli (n=697)
Antibiyotik n % n %o
CN 788 87.7 612 87.8
CAZ 777 86.4 612 87.8
KZ 704 78.3 576 82.6
NOR 698 77.6 537 77.0
TMP-SMX 447 49.7 352 50.5
NIT 405 45.0 344 494
AMP 362 40.3 311 44.6
AMC 366 40.7 296 425
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Tablo 3. Non-fermentatif Gram negatif gomaklarin antibiyotik duyarhhk
durumlart.

Tiim non-fermentatifler (n=32) Pseudomonas tiirleri (n=50)

Antibiyotik n % n - %
IPM 44 85 41 82
MEM 36 69 35 70
CAZ 33 63 33 66
AMI 28 54 28 56
CIP 28 54 27 54
CN 10 19 9 18
MEZ 10 19 10 20
TMP-SMX 3 6 3 6
TARTISMA

7S1, 6zellikle geng kadinlar ve yaglilar bagta olmak tzere, infeksiyon hastaliklar ice-
risinde en sik goriilen hastaliklardandir. Onemli derecede tani-tedavi masraflar ve is giict
kaybina yol agarlar (7,15,16).

Calhgmamizda idrar 6rncklerinin bilyiik bir boliimiinden (% 83.3) hicbir etkenin izole
edilememis olmas: dikkat ¢ekici bulunmustur. Acar ve arkadaslarinin (1) ¢aligmalarinda
bildirilen pozitif izolasyon oram % 18.2'dir. Bu deger, caligmarmzda saptadifimiz degere
(% 16.7) yakindir, Bugiinkii fiyatlarla sadece besiyeri maliyeti hesaplanacak olursa, bu du-
rumun en az yarim milyar TL'Tik bir ekonomik kayba neden olduju goriilecektir. ilave is
giicii ve zaman gibi diger kayiplar da dahil edildiginde, rakamlarin daha da artacag agik-
tir. Bu veriler, hastalardan idrar kiiltiirii isterken subjektif sikayetler yerine tam idrar ince-
lemeleri, idrar drneklerinde 16kosit ya da bakteri varligina duyarh yontemlerin kullanilma-
s1 gibi daha objektif kamtlara dayanarak kiiltiir talep edilmesinin gerekliligini distindiir- ’
mektedir.

Literatiir bilgisine gore de yenidogan dénemi hari¢ tutulacak olursa, kadinlarda
USI’nin goriilme orani erkeklere gére daha fazladir. Bu durum cinsel aktivite ile de yakin- |
dan iligkilidir (3,16). Etken izole edilmig 6rneklerin alindigs hastalarin cinsiyetleri incelen- \
diginde, kadin hastalarda saptanan pozitif izolasyon oraninin erkek hastalarda saptananin ‘
yaklagik iki kati (% 33.5’e kargin % 66.5) oldugu goriilmiigtir. Akbas ve ark. (2), 15-49 '
yas grubunda kadin hastalarda % 15.45, erkek hastalarda ise % 7.5 oraninda lireme bildir- }
miglerdir. Goriildiigii gibi soz konusu ¢aligmada da kadin hastalardan pozitif izolasyon er-
kek hastalarim iki katidur.,

Rutin bakteriyolojik inceleme sonucunda izole edilen etkenlerin dagiliminda (Tablo 1)
dikkati ¢eken nokta, E. coli’nin en sik izole edilen ajan (% 63.6) olma ozelligini korumak- \
ta olugudur, Calismamizda oldugu gibi bir¢ok arastirmacinin USI etkenlerine yonelik ca-
lismalannda en sik izole edilen ajan olarak E. coli rapor edilmigtir. Diger bakterilerin izo-
lasyon siklik siralar aragtirmalar arasinda farklilik gostermckle birlikte Klebsiella, Prote- |
us, Pseudomonas ve stafilokok tiirleri en ¢ok izole edilen bakterilerdir (1,3,7-9,16).

Izole edilen etkenler igerisinde Gnemli bir yer tutan ve duyarlilik panellerinin farklili-
g1 nedeniyle ayrica incelenmesi uygun olan non-fermentatifler diginda kalan diger Gram
negatif comaklarin antibiyotik duyarhilik durumlan tablo 2’de sunulmustur. En sik izole
edilen etken olan E. coli’nin duyarlilik durumu ayrica incelenmis, ancak diger Gram nega-

76




tiflerden anlamli bir farklilik saptanmamistir. Denenen antibiyotiklerden sadece saptaya-
bildigimiz benzer ¢aligmalarda test edilenler incelendiginde, ¢alismamizda E. coli izolatla-
rimn % 44’4 AMP, % 42°si AMC, % 77°si NOR, % 50.5’i TMP-SMX, % 87’si ise CN’e
duyarl bulunmusgtur. Giir’iin derlemesinde (7) bildirilen CN’e direng oranlan ii¢ farkl ca-
lismada % 17.2, % 17.4 ve % 18; TMP-SMX e diren¢ % 40, % 42 ve % 58 olarak saptan-
mugtir. Ergin ve Yilmaz (4) 1997 yilinda yaymnlanan ¢alismalarinda AMP’e % 23, AMC’e
% 52, NOR’e % 44, CN'e isc % 13 oranlarinda duyarlibk bildirmislerdir. Buna karsilik
1994 yilinda yayinlanan Ergiiven ve arkadaglarimin (5) caligmalarinda AMP’e % 10.1, Leb-
lebicioglu ve arkadaglarinin (11) ¢alismalarinda ise % 35.8 oraninda duyarlilik bildirilmis,
ayni ¢alismada AMC’e % 60 oraninda duyarlilik saptanmistir. Buna karsin Inan ve ark. (8)
1994 yilinda yayinlanan ¢aligmalarinda AMC’e % 84 oraninda duyarlihik bildirmislerdir.
1992 yilinda yayinlanan ¢alismalarda, Sonmez ve ark. (14) NOR’e % 98, Giinaydin ve ark.
(6) ise % 97 oraninda duyarhlik bildirmislerdir. Bu veriler 6zellikle NOR ve AMC’e belir-
gin bir direng artiginin zaman igerisindeki durumunu gostermesi bakimindan 6nemli bulun-
mugtur. Ancak CN agisindan durum tersi gibi goziikmektedir. Kirca ve ark. (10) 1991 yi-
hinda % 74 duyarhlik bildirmelerine karsin, saptadigimiz duyarlilik orani (% 87) bunun
lizerinde ¢ikmusgtir,

Non-fermentatif Gram negatif comaklar i¢in farkli bir test paneli uygulanmis ve duyar-
lilik durumlar tablo 3’de verilmistir. Calismamizda Pseudomonas tiirleri i¢in saptanan AK
duyarlilig: % 56 iken, Leblebicioglu ve arkadaglarinin (11) duyarlilik oranlan % 22.5dir.
Bu farkliligin nedeni izolatlarin hastane kaynakli olup olmamalart ile iligkili olabilir, Gii-
naydin ve ark. (6) Pseudomonas suglarmda CIP direncini % 89, Sénmez ve ark. (14) ise
% 65 olarak bildirmiglerdir. Calismamizda saptanan oran isc % 54’diir. Calismamizda
TMP-SMX’e duyarlilik % 6 iken, Inan ve arkadaslarinin (8) bildirdikleri oran % 8’dir.

Sonug olarak non-fermentatifler diginda kalan Gram ncgatif bakteriler igin test ettigi-
miz antibiyotikler igerisinde en etkilisi CN olarak bulunmustur. CN’i izleyen yiiksek etkin-
lik oranlarina sahip antibiyotikler CAZ, KZ ve NOR'dir. Non-fermentatif Gram negatif ¢o-
maklarin en duyarli olduklari antibiyotik IPM iken, onu MEM, CAZ ve AK izlemistir. Bu-
na kargihk ampirik tedavide siklikla bagvurulan TMP-SMX’e non-fermentatifler diginda
kalan Gram negatif izolatlarin % 50.3’i, non-fermentatif Gram negatif comaklarm ise %
94’1 direngli bulunmustur. Bu sebeple ampirik tedaviden miimkiin oldugunca kagimilmali-
dir. Farkli tarihlerde gerceklestirilmis calisma sonuglarina bakarak direnc gelisiminin de-
vam eltiginin saptanmasi da bilingli antibiyotik kullaniminin énemini bir kez daha vurgu-
lamaktadir.
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