In6ni Universitesi Tip Fakiiltesi Dergisi

13(4) 249-252 (2006) (

S
e
-

Idrarda Ureyen Escherichia coli’lerin Genis Spektrumlu
Beta Laktamazlar Yoéniinden Irdelenmesi

Gilay Yetkin*, Cigdem Kuzucu*, Ahmet Caligkan*
* In6ni Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD. Malatya

Inénii Universitesi Tip Fakiiltesi Mikrobiyoloji laboratuvarina génderilen idrar 6rneklerinden izole edilen E.co/’lerin
antibiyotik duyarlliklari, Genislemis spektrumlu B-laktamaz(GSBL) oranlar, servis ve polikliniklere dagilimi
incelendi. {zole edilen 475 E.co/i susunun tanimlanmast Phoenix BD sistemi ile yapildi. 475 E.coli’nin 144 tanesinde
(%30.3) GSBL porzitifligi saptandi.

Anahtar Kelimeler: E.co/, Idrar kiiltiirii, GSBL

An Investigation on Escherichia coli Strains with Regard to Extended Spectrum Beta Lactamase Growth
in Urinary Cultures

We evaluated the antibiotic susceptibilities, Extended Spectrum Beta Lactamase (ESBL) ratios and distrubutions
between the policlinics and the services of E.coli strains, isolated from urinary cultures in Inonu University
Microbiology Laboratory. 475 E.coli strains have been studied in Phoenix BD. System. We found 144 of them were
ESBL pozitive. The percentage was %030.
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20-40 yas arast kadinlarin yaklastk % 25-35” inin driner sistem infeksiyonu (USI) gegirdigi bilinmektedir.! Ulkemizde
her yil yaklasik 5 milyon kisi sistit atagt gegirmektedir.? Bu enfeksiyonlardan en sik (%50-90) izole edilen bakteri
Esherichia coli’ (E.coli) dir .>*

USI, antibiyotiklerin kullanilma nedenlerinin ilk sirasinda yer alir.5 Beta-laktam antibiyotiklere karst gram-negatiflerde
gorilen diren¢ tim dinyada ve tlkemizde hizla artmaktadir.® Diren¢ olusumunda plazmidlerle kodlanan genislemis
spektrumlu B-laktamaz (GSBL) ve kromozom kaynakli tip 1 B-laktamaz (CEP-N) direnci 6énemli rol oynamaktadir.”
Ulkemizde yapilan ¢alismalarda Enterobacteriaceae ailesinde $-laktamaz tireten suslarda artis oldugu belirtilmektedir.8
Genelde ikinci ve tglincti kugak sefalosporinlerin yogun kullanildigs hastanelerde beta laktamaz Greten tiirler hizla
yayima egilimindedir.®

Hibridizasyon deneyleri ile GSBL’ lerin TEM-1, TEM-2 ve SHV-1 beta-laktamaz genlerinde meydana gelen basit
nokta mutasyonlart sonucunda ortaya ¢tktigt saptanmigtir.10-11

Genis spektrumlu $-laktamazlar ilk olarak Avrupa’da bulunmustur. Klebsiella spp, izolatlarinda, E.coli’ ye gére daha
fazla siklikta bulunmustur.!> Mevcut enzimlerin sayist giin gectikce artmaktadir.'’®> Yeni B-laktamazlarin ¢ogu bir tek
aminoasit farkliligtyla ortaya ¢tkmaktadur.!415

Biz bu ¢alismada idrarda treyen E. co/i’ lerin GSBL porzitifligi, antibiyogram duyarliliklart ve servislere dagilimint
arastirdik

GEREC VE YONTEM
Idrar kiiltiiriinde tireyen E.co/i”lerin, antibiyotik duyarhiliklart ve GSBL oranlart degerlendirilmistir. On aylik periyodda

laboratuvarimiza 10773 idrar kaltird gonderilmistir. Calismaya alinan E.co/i’ lerin tanimlanmast ve antibiyotik
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duyarliliklart Phoneix 100 BD sisteminde ve klasik
yontemlerle yapimustir. Standardizasyonu saglamak
acisindan ¢alisgma kapsamina sadece Phoenix BD
sisteminde treyen E.cof’ ler alinmis ve GSBL
sonuglart da Phoenix 100 BD sisteminde dreyen E
colf ler Uzerinden yapilmistir. Sonuglar CLSI 6nerileri
dogrultusunda degerlendirilmistir.1¢

BULGULAR

On aylik petiyodda laboratuvarimiza 10773 idrar
ornegi gelmistir. Bunun 2365’sinda  gram-negatif
bakteri, gram-pozitif bakteri ve maya Gremistir
(%21.95). Laboratuvarimizda idrar kiiltiirlerinde E.co/i
Ureme orant %51.37’dir (1215/2365). Bu suslardan
Phoneix BD de isimlendirilen 475 FE.co/i susu
calismaya alnmustir. Bu 475 E.o/i'nin  144’unde
(%30.3) GSBL pozitifligi saptandi, polikliniklere ve
servislere gore dagilimlart yapildi, ve GSBL pozitif ve
negatif  E.co/iletin  antibiyogram  duyarliliklart
kargilastiridi (Tablo 1). En yiiksek duyarhlik %100 ile
imipenem ve doksisiklin’de, en disik duyarlilik %0 ile
tikarsilinde tesbit edilmistir. Idrar kiiltiirlerinde GSBL
dreten FE. /i’ lerde amoksisilin-klavulanik —asit
duyatliligi %0 piperasilin/tazobaktam duyarliligt % 50
bulunmustur. Calismamizda idrar kiltirinde treyen
GSBL negatif E.coli’ lerin sefoksitin duyarliligt %93
GSBL porzitif E.coli’ lerin sefoksitin duyarhihgt %55
olarak bulunmustur. Calismaya alinan 475 E. co/i’ nin
servis  ve  polikliniklere  dagilimi  figir  1°de
gorilmektedir. Polikliniklerden gelen 6rneklerden 283
(%59,5) servislerden 117 (%24.6), yogun bakimlardan
39 (%8.2), bilinmeyen servislerden (barkotsuz geldigi
icin bilinmeyen servis seklinde girilmistir) 36 (%7.57)
E. cli tredi. Polikliniklerden gelen 6rneklerin
dagilimina bakildiginda; ilk siray1 102 E. co/i ile troloji
poliklinigi almaktadir. Bunu sirastyla pediatri (55), acil
(40), nefroloji (13), endokrin (11), kadin dogum (9),
pediatrik cerrahi (7), néroloji (6), radyasyon onkolojisi
(5), diger poliklinikler (32) izlemistir. Servislerden
gelen idrar Ornekleri  degerlendirildiginde; troloji
servisinden gelen 6rneklerden 25 E. ¢/ izole edildi.
Bunu sirasiyla pediatri servisi (11), n6roloji servisi (8),
kadin dogum servisi (7), siit ¢ocugu servisi (7),
pediatrik cerrahi servisi (7), endokrin servisi (7),
nefroloji servisi (6), hematoloji servisi (6), g6gls
servisi (0), intaniye servisi (5) ve diger servisler (22)
izledi. Yogun bakimlardan, en fazla dahiliye yogun
bakim servisinden gelen 6rneklerden (10) E. co/ Gredi.
Sonra sirastyla yeni dogan yogun bakim servisinden
(8) , anestezi reanimasyon yogun bakim (7), pediatri
yogun bakim (5), beyin cerrahi yogun bakim (4), ve
diger yogun bakimlardan gelen 6rneklerden(4) izole
edildi. Calismaya alinan 144 GSBL porzitif E.co/Z nin
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servis ve  polikliniklere  dagihmi  figlir ~ 2’de
gosterilmistir. GSBL pozitif E.co/i’ lerin en ¢ok troloji
polikliniginden oldugu goralmistir  (30).
sirastyla acil servis (14), troloji servisi (11), pediatri
servisi (7), pediatri poliklinigi (6) ve diger servis ve
poliklinikler izlemistir.

Bunu

TARTISMA

Beta-laktam antibiyotiklere karsi gram negatiflerde
gorilen direng tim dinyada ve itlkemizde hizla
artmaktadi®.  Diren¢  olusumunda  plazmidlerle
kodlanan genislemis spektrumlu (-laktamaz ve
kromozom kaynakli tip 1 B-laktamaz direnci 6nemli
rol oynamaktadir. Genellikle ¢oklu direncli olan bu
suslar ikinci ve tgiinct kusak sefalosporinlerin yogun
kullanmildigr hastanelerde hizla yayilma egilimindedir.’

Yapilan calismalarda tlke ve bélgelere gére GSBL
treten bakterilerin oraninin %1-74 arasinda degistigi
bildirilmektedir. Ho ve atk.E. /i suglarinm %011
inde, Klebsiella suslarinin  ise  %13’unde GSBL
saptamislardir.’’”  Ulkemizde yapilan ¢alismalarda
Gilay ve ark. E.co/i igin %17, Klebsiella spp icin %4518,
Mumcuoglu ve ark.E. /i icin GSBL varligini %020,
Klebsiella  spp i¢in %44 olarak bulmuslardir.’
CGalismamizda ise GSBL porzitifligi, idrar kiltirinde
treyen E.co/7 ler icin % 30.3 olarak bulunmustur. Kan
kultirlerinde treyen E.co/ilerle yaptgimizbir diger
calismada izole edilen 55 E .w//nin 19’unda (%34.5)
GSBL poritifligi saptadik.?

B-laktamaz aktivitesi bulunan; tazobaktam, sulbaktam
ve klavulanik asit’ in her ¢t de stafilokoklarin B-
laktamaz’ina karst etkili olmakla birlikte gram-
negatiflerin kromozomal enzimlerine(GSBL)
etkinlikleri ~degiskendir.?! Bazi genis spektrumlu
enzimler her tc¢lune de direnglidir. Doérdinct kusak
sefalosporin olarak siniflandirilan ve genis spektrumlu
olan sefepim penisilin baglayan proteinlere yiiksek
afinitesinden dolayt gram-negatif bakterilerin = dis
membranindaki porin kanallarindan hizla bakteriye
penetre  olabilmektedir.?  Ayrica  plazmid  ve
kromozom kontrolinde sentezlenen J-laktamazlar
sefepime karst daha disiik afinite gosterdiginden
sefepim  bu  enzimlere  dayaniklidir?!  Bizim
calismamizda tim GSBL pozitif E.co/’ ler sefepime
direncli bulunmusgtur.

Calismamizda idrar kulturlerinde GSBL ureten E.co/s’
lerde amoksisilin-kluvanik asit duyarhiligt %0,
piperasilin/tazobaktam duyarliligt %50 bulunmustur.
Daha 6nce kan kiltiirlerindeki E.co/” letle yaptigimiz
calismamizda; kan kiltirlerinde GSBL ureten E.coli’
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Figiir 1. E. co/i ireyen idrar kiltirlerinin servislere ve polikliniklere dagilimi
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Figiir 2. Idrar kiiltiirlerinde iireyen GSBL pozitif E.co/i’ lerin servislere ve polikliniklere dagilim
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lerde amoksisilin-kluvulanik asit duyarliigt % 0,
pipetasilin/tazobaktam duyatliligi %46,6 bulunmus-
tur.

Plazmidle tasinan GSBL’lerin ¢ogu imipenem ve
sefoksitin’i  hidrolize edemez.?®> Bununla bitlikte
calismamizda , idrar kiltitlerinde  sefoksitin
duyarliligint %55 olarak tespit ettik. Kan kultirlerinde
ireyen GSBL dreten E.cof suslarinda sefoksitin
duyarliligint ise %52.9 olarak bulmugtuk.20

GSBLler tictincii jenerasyon sefalosporinlerin cogunu
inaktive etmekle birlikte karbapenemler genellikle
direnglidir.>* Koksal ve ark. yaptiklart c¢alismada;
Klebsiella suslarinda imipenem direcincini %6 oraninda
bulmuslardir. Buna karsilik E.co/i suslarinda direng
saptayamamuslar, yine aynt calismada siprofloksasin
direncini %18  olarak  bulmuslardir.?>  Bizim
calismamizda da idrarda treyen E.co/ suslarinda
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imipeneme diren¢ saptamadik, ancak GSBL pozitif
E.coli’ lerde siprofloksasin duyarliigi %21, GSBL
negatif E.co/i’ lerde duyarlilik oranimnt % 77 olarak
tespit edilmistir. UST da yapilan calismalarda,
antibakteriyel ajanlarin yaygin ve uygun olmayan
endikasyonlarla bilingsizce kullanimina bagl olarak,
Ozellikle gelismekte olan tlkelerdeki antibiyotik direng
oranlarinin, gelismis tlkelere gére daha yitksek oldugu
gorillmiistiir. Bu nedenle pek ¢ok iilkede UST’ in
tedavisinde ilk secenek olarak Onerilen
kotrimoksazolin, bugiin duyarhlik sonucu bilinmeden
kullanilmayacak antibakteriyel ajanlar grubuna girdigi
gozlenmektedir.? Casellas ve arkadaglari, Honduras’
ta %59, Arjantin’ de %43, Brezilya’ da %74 e varan
yiksek oranda kotrimoksazol direncinin vatligina
dikkat cekmektedir?”. Ulkemizde 1990°da Koksal ve
arkadaglari, c¢ocuk hastalarin idrarlarindan izole
ettikleri E.co/i suslarinin kotrimaksazol direncini %40
bulmuslardir.?” Biz calismamizda, idrar kiltirtinde;
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Tablo 1. {drar kiiltiiriinde ireyen GSBL pozitif ve GSBL negatif E.co/ilerin antibiyotik duyarlilik yiizdeleri

Antibiyotik GSBL  (+)% GSBL (-)% Poliklinik E.coli Servis E.coli
n=144 n=331 n=283 n=156
Amikasin 97 100 99.27 97.5
Tobramisin 21 86 71.74 60.80
Ampisilin 0 38 27.84 25.10
Amoksisilin/klavulanik asit 0 57 42.86 33.21
Aztreonam 0 98 73.63 56.50
Sefepim 0 96 72.53 54.60
Sefotaksim 0 99 73.99 57.89
Sefoksitin 55 93 84.62 72.60
Seftazidim 0 99 73.99 57.60
Sefuroksim sodyum 0 90 64.44 50.5
Sefalotin 0 16 13.28 8.25
Siprofloksasin 21 77,99 65.57 55.25
Gentamisin 54 91 81.32 75
Imipenem 100 100 100 100
Mezlosilin 0 41 27.75 26.80
Piperasilin/Tazobactam 50 84 74.73 69.50
Tetrasiklin 17 61 47.99 44.74
Tikarsilin 0 0 0 0
Trimetoprim/Siilfametoksazol 37 56 49.45 55.60
Nitrofurantoin 88 97 93.91 95.60
Doksisiklin 100 100 100 100
9. Weinstein RA, Hayden MK: Mulyiply drug-resistant pathogens; epidemiogy and

GSBL negatif E. ¢/’ lerde kotrimaksazol direncini
%44, GSBL pozitif E.coli’ lerde, kotrimaksazol
direncini %63 bulduk. Kan kiltiriinde treyen E.co/%
lerde yaptigimiz ¢alismada ise GSBL negatif ve GSBL
porzitif E.coli’ lerde kotrimaksazol direncini ayni %042
bulduk.?® Kan kalttrlerinde treyen E.co/ler, idrarda
ureyen E. co/i’ lere gore diger bitin antibiyotiklere

daha direncli olmasina ragmen, kotrimaksazolve
gentamisin  direncini  idrar  kiltirinde dreyen

E.colflerde daha yiksek bulduk. Bunu idrar yollar
enfeksiyonlart tedavisinde ampirik olarak
kotrimaksazol ve gentamisin kullanilmast sonucu
direng gelisimine bagliyabiliriz.

36 hastanin barkotu alinmadigi i¢in geldigi servis
tesbit edilememistit. Yizdeler 36 sus toplamdan
gtkarilarak hesaplanmustir.
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