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ÖZET

Amaç: Toplumda kazanılan alt solunum yolu infeksiyonları arasında en sık saptanan ve antibiyotiklere gittikçe artan oranda direnç kazanan 
mikroorganizmalar Streptococcus pneumoniae ve Haemophilus influenzae’dır. Bu çalışmada 2010-2012 yıllarına ait çocuk hastaların solunum yolu 
örnekleri incelenmiştir. İncelenen örneklerde izole edilen mikroorganizmalar ve bu mikroorganizmalara karşı gelişen antibiyotik direnç durumlarının 
belirlenmesi amaçlanmıştır.

Yöntemler: Ocak 2010-Ocak 2012 tarihleri arasında Cerrahapaşa Tıp Fakültesi Mikrobiyoloji Laboratuvarına gönderilen toplam 1834 solunum yolu 
örneği incelenmiştir. Bakterilerin identifikasyonu klasik yöntemlerle yapılmıştır. Antibiyotik duyarlılıkları Clinical and Laboratory Standards Institute 
(CLSI) kriterlerine göre, Mueller-Hinton agar kullanarak Kirby-Bauer disk difüzyon yöntemiyle çalışılmıştır.

Bulgular: Bu çalışmada toplam 501 (%27,3) solunum örneğinde patojen mikroorganizma üremiştir. Üreyen bu mikroorganizmaların 353’ü polikliniğe 
başvuran hastalardan, 148’i ise serviste yatmakta olan hastalardan izole edilmiştir. Haemophilus influenzae, Streptococcus pneumoniae ve Pseudomonas 
aeruginosa en sık izole edilen bakteriler olmuştur. S. pneumoniae suşlarında %2,5 orta düzey ve %5 yüksek düzey penisilin direnci saptanmıştır. 
Haemophilus cinsi bakterilerde %2 oranında beta-laktamaz pozitifliği saptanmıştır.

Sonuç: S. pneumoniae’nın etken olduğu solunum yolu enfeksiyonlarının ampirik tedavisinde penisilinlerin kullanılmasının uygun olacaktır, fakat penisiline 
dirençli pnömokokların bulunabileceği düşünülerek duyarlılık testlerinin mutlaka yapılması gerekmektedir. Gelişen solunum yolu infeksiyonlarında 
etkenin saptanması ve antibiyotik direnç oranlarının periyodik olarak belirlenmesi tedavinin yönlendirilmesi açısından gerekli olduğu düşünülmektedir. 
(JAREM 2013; 3: 103-7)
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ABSTRACT

Objective: S. pneumonaie and H. influenzae are the most common isolated microorganisms from community acquired lower respiratory tract 
infections and these microorganisms are rapidly becoming resistant to antibiotics. In this study, children’s respiratory tract specimens isolated between 
2010-2012 were analyzed. The aim of this study was to analyze the antibiotic resistance rates of microorganisms isolated from clinical specimens.

Methods: In this study 1834 respiratory specimens collected from Clinical Microbiology Laboratory of Cerrahpaşa Medical Faculty between January 
2010-January 2012 were analyzed. The identification was made by classic methods. Antibiotic susceptibility was performed by the Kirby-Bauer disc 
diffusion method on Mueller-Hinton agar according to CLSI criteria.

Results: In this study, pathogen microorganisms were isolated from 501 respiratory specimens. Three hundred fifty three of these pathogen 
microorganisms were isolated from outpatient patients and 148 of them were isolated from hospitalized patients. H. influenzae, S. pneumoniae and 
P. aeruginosa were found as the most common isolated bacteria. Among S. pneumoniae strains 2.5% were found intermediately and 5% were highly 
resistant to penicillin. Among the Haemophilus species 2% of asolates were found beta- lactamase positive.

Conclusion: Respiratory infections caused by S. pneumoniae should be treated with penicillins but, bearing in mind the occurence of penicillin 
resistant S. pneumoniae, susceptibility tests are mandatory. Detection of respiratory infection pathogens and periodical epidemiological susceptibility 
surveys are needed. (JAREM 2013; 3: 103-7)
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GİRİŞ

Solunum yolu infeksiyonları tüm dünyada morbidite ve mortali-
tenin önemli nedenleri arasındadır. Toplumda kazanılan alt so-
lunum yolu infeksiyonları arasında en sık saptanan ve antibiyo-
tiklere gittikçe artan oranda direnç kazanan mikroorganizmalar 

Streptococcus pneumoniae ve Haemophilus influenzae’dır (1). 

Çocukluk döneminde görülen solunum yolu infeksiyonları sıklıkla 

viral orijinlidir. Orofarinkste en sık rastlanan farenjit etkenleri vi-

ruslardır. Bakterilerle gelişen farenjitte ise başlıca etken A grubu 

beta hemolitik streptokoktur (AGBHS) (2).
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Bu çalışmada 2010-2012 yıllarına ait çocuk hastaların solunum 
yolu örnekleri incelenmiş olup, izole edilen bakteriyel etkenler ve 
antibiyotik direnç durumları belirlenmiştir.

YÖNTEMLER

Ocak 2010-2012 yılları arasında laboratuvarımıza gönderilen 
toplam 1834 solunum yolu örneği bakteriyolojik açıdan değer-
lendirilmiştir. Makroskopik olarak uygun görülen örneklerden ilk 
aşamada mikroskopik olarak değerlendirme için preparat hazır-
lanmış ve Gram yöntemi ile boyanarak örneğin kalitesi ve hâkim 
mikroorganizmalar araştırılmıştır.

Balgam endotrakeal aspirasyon (ETA), transtrakeal aspirasyon 
(TTA) ve bronkoalveolar lavaj (BAL) örneklerinin özellikle mukoid 
yerlerinden alınan kısımlar %5 koyun kanlı agar, çikolatamsı agar 
ve MacConkey besiyerlerine ekilmiştir. Trakeal kateter örnekleri-
nin içinden 1 mL %0,9 NaCl izotonik solüsyondan geçirilip elde 
edilen materyal iyice vortekslendikten sonra kültürü yapılmıştır. 
Burun, nazofarenks, boğaz ve kulak sürüntü örnekleri %5 koyun 
kanlı agar ve çikolatamsı agar besiyerlerine ekildi.

Kanlı, çikolatamsı ve MacConkey agarlar %5-7 CO2’li ortamda 
35C°’de 24 saat inkübe edilerek, gerektiğinde inkübasyon süresi 48 
saate kadar uzatılmıştır. Bakterilerin identifikasyonu klasik yöntemler-
le yapılmıştır. Antibiyotik duyarlılıkları Clinical and Laboratory Stan-
dards Institute (CLSI) kriterlerine göre, Mueller-Hinton agar kullana-
rak Kirby-Bauer disk difüzyon yöntemiyle çalışılmıştır (3).

BULGULAR

Çocuk hastaların solunum yollarına ait toplam 1834 örnek ince-
lenmiştir. Gelen örneklerin 501’inde (%27,3) patojen mikroor-
ganizma üremesi belirlenmiştir. Üreyen bu mikroorganizmaların 
353’ü polikliniğe başvuran hastalardan, 148’i serviste yatmakta 
olan hastalardan izole edilmiştir. Tablo 1’de tüm hastalara ait so-
lunum yolu örneklerinin dağılımı gösterilmiştir.

Çocuk hastalardan izole edilen suşlar sırasıyla en sık Pseudomo-
nas aeruginosa (147 suş, %29,3), metisilin duyarlı Staphylococcus 
aureus (MSSA) (103 suş, %20,5), Streptococcus pyogenes (64 suş, 
%12,8), H. influenzae (45  suş, %9) ve S. pneumoniae’dır (44   suş, % 8,8)  

(Tablo 2). Pseudomonas aeruginosa üremesi görülen olgulardan 
27 olgu kistik fibrozis tanısı olup bu hastalardan belirli zaman ara-
lıklarıyla tekrarlayan örnekler alınmış olduğu görüldü.

İzole edilen Klebsiella spp. suşlarının %41,6’sının (5/12) ve Esche-
richia coli suşlarının %57,1’inin (4/7) genişlemiş spektrumlu beta-
laktamaz (GSBL) ürettiği saptanmıştır. Enterobacteriaceae üyele-
rinde karbapenem direnci saptanmamıştır. Enterobacteriaceae 
ve nonfermentatif gram negatif çomakların antibiyotiklere karşı 
direnci gösterilmiştir (Tablo 3, 4).

Gram pozitif koklarda glikopeptit direncine rastlanmamıştır. 
CLSI (3) “oral penisilin” duyarlılık eşik değeri kriterlerine göre, 
S.pneumoniae suşlarında penisiline yüksek düzey direnç %5 (2 suş),  
orta düzeyde direnç ise %2,5 (1 suş) oranında saptanmıştır. Me-
nenjit dışı izolatlar için parenteral penisilin (MİK) sınır değerlerine 
göre ise, penisiline orta duyarlı veya dirençli suş bulunamamıştır. 
İzole edilen S. pyogenes suşlarında eritromisin direnci %1,6 ora-
nında bulunmuştur (Tablo 5). 

Haemophilus cinsi bakterilerde (51 suş) %2 oranında beta-lakta-
maz pozitifliği saptanmıştır (Tablo 6).

TARTIŞMA

Streptococcus pneumoniae tüm yaş gruplarında özellikle çocuk-
luk çağında toplum kaynaklı infeksiyonlarda ilk sırada yer alan bir 
bakteridir. S.pneumoniae doğumdan sonra altıncı aydan başla-
yarak nazofarenkste kolonize olmaya başlar. Bakteri çocukların 
%20-40’ının, erişkinlerin ise %5-10’unun nazofarenksinde bulunur. 
Kolonizasyon oranı üçüncü yaşta en yüksek düzeye ulaşır (4-6). 
Pnömokoklar penisilin ile kolayca eradike edilebilirken, 1967 yı-
lından sonra penisiline dirençli suşlar tanımlanmış ve 1980’li yıl-

Tablo 1. Solunum yolu örneklerinin dağılımı

Örnek	 N	 %

Üst Solunum Yolu

Nazofarenks sürüntüsü	 150	 30

	 Boğaz sürüntüsü	 130	 25,9

	 Burun sürüntüsü	 21	 4,2

	 Kulak sürüntüsü	 2	 0,4

Alt Solunum Yolu

	 Balgam	 163	 32,5

	 ETA	 28	 5,6

	 TTA	 6	 1,2

	 BAL	 1	 0,2

Toplam	 501	 100

Tablo 2. İzole edilen suşların dağılımı

Bakteri	 N	 %

P. aeruginosa	 147	 29,3

MSSA	 103	 20,5

S. pyogenes	 64	 12,8

H. influenzae	 45 	 9

S. pneumoniae	 44	 8,8

Pseudomonas spp.	 26	 5,2

MRKNS1	 19	 3,8

MRSA2	 12	 2,4

Klebsiella spp.	 12	 2,4

Acinetobacter spp.	 7	 1,4

Escherichia coli	 7	 1,4

Haemophilus spp.	 6	 1,2

Stenotrophomonas spp.	 4	 0,8

Serratia spp.	 2	 0,4

Candida spp.	 2	 0,4

Proteus spp.	 1	 0,2

Toplam	 501	 100
1MRKNS: metisilin dirençli koagülaz negatif stafilokok
2MRSA: metisilin dirençli S.aureus
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lardan sonra da pnömokok infeksiyonlarının tedavisinde sorunlar 
başlamıştır. Son 25 yıl içinde tüm dünyada birçok coğrafi bölgede 
yüksek direnç oranları bildirilmiştir. Özellikle İspanya’da %40, Gü-
ney Afrika’da %50 ve Macaristan’da %70’e varan penisilin direnci 
dikkat çekicidir (7, 8). Ülkemizde ise orta düzeyde penisilin diren-
cini %0-51, yüksek düzeyde penisilin direncini ise %0-17 arasında 
bildiren çalışmalar bulunmaktadır (9-13). ABD’de 1999-2001 yılla-
rına ait yapılan çalışmada izole edilen S.pneumoniae kökenlerinin 
%20’i oranında penisiline orta düzey direnç ve %17,9 oranında 
penisiline yüksek düzey direnç saptanmıştır (14). İtalya’da yapılan 
çalışmada pnömokoklarda %5 oranında yüksek düzey penisilin 
direnci saptanmıştır (15). Kamerun’da yapılan bir çalışmada ise 
izole edilen 30 pnömokok suşunun tümünün penisiline dirençli 
olduğu saptanmıştır (16). Ülkemizde Sürücüoğlu ve ark. (17) yaptı-
ğı çalışmada izole edilen pnömokokların penisiline %1,4 oranında 
yüksek düzeyde direnç ve %18,6 oranında orta düzeyde direnç 
saptanmıştır. Erdoğan ve ark. (18) tarafından yapılan çalışmada 
ise 20 S. pneumoniae suşundan üç suş penisiline yüksek düzeyde 
dirençli (%15), dört suş orta düzeyde dirençli (%20) bulunmuştur. 
Bu çalışmada S. pneumoniae suşları arasında penisiline yüksek 
düzeyde direnç %5, orta düzeyde direnç ise %2,5 oranında bu-
lunmuştur.

A grubu beta hemolitik streptokok (AGBHS) infeksiyonlarına 
karşı en sık kullanılan antibiyotik penisilindir. Penisiline alerjisi 
olan hastalarda makrolid grubu antibiyotikler kullanılmaktadır. 
AGBHS’ların penisiline karşı duyarlılığını belirlemek için yapılan 
birçok çalışma mevcuttur. Bu çalışmaların tümünde AGBHS’ların 
penisiline duyarlı oldukları saptanmıştır (19-21). Bu çalışmada izo-
le edilen AGBHS suşlarında penisilin direncine rastlanmazken, 
%1,6 oranında eritromisine direnç saptanmıştır.

Ampisiline dirençli H. influenzae suşları ilk olarak 1974’de bildi-
rilmiştir (22). Ampisiline dirençli H. influenzae suşlarının büyük 
çoğunluğu ampisilini inaktive eden TEM-1 beta-laktamaz oluştur-
maktadır (5). Bu suşların kullandığı diğer direnç mekanizmaları, 
ROB-1 beta-laktamaz üretilmesidir (23).

Beta-laktamaz oluşturan H. influenzae suşlarının oranı ülkeden ül-
keye farklılık göstermektedir. Blosser-Middleton ve ark. (24), dört 
Avrupa ülkesinden toplanan H. influenzae suşları ile yaptıkları 
çalışmada beta-laktamaz prevalansının Avrupa ülkeleri arasında 
değişkenlik gösterdiğini bildirmişlerdir. Beta-laktamaz üretimi 
Almanya’da %8,1 iken bu oran Fransa’da %34,8’e çıkmaktadır. 
Ayrıca beta-laktamaz üretimi dört yaş altı çocuklarda en yüksek 
prevalansa sahiptir. Jaecklin ve ark. (25) İsviçre’de yaptıkları bir 
çalışmada 1989 ve 2004 yılları arasında çocuk hastalardan solu-
num yolu patojenleri izole etmişlerdir. İzole edilen H. influenzae 
suşlarının ampisilin duyarlılık oranı 1989’da %87’den 2004 yılında 
%82’ye düşmüştür. Bu direnç oranının da beta-laktamaz üretimin-
den kaynaklandığı belirtilmiştir.

Tablo 5. Gram pozitif kokların bakterilerin antibiyotik di-
renç oranları

Bakteri	 n	 P	 E	 DA	 SXT	 VA	 TEC

MSSA1	 103	 -	 27,3	 24	 -	 0	 0

S.pyogenes	 64	 0	 1,6	 -	 -	 -	 -

S. pneumoniae	 44	 5	 14,3	 12,2	 53,8	 -	 -

MRSA2	 12	 -	 0	 0	 -	 0	 0
P: penisilin; E: eritromisin; DA: klindamisin; VA: vankomisin; TEC: teikoplanin
1MSSA: metisilin duyarlı S. aureus
2MRSA: metisilin dirençli S. aureus

Tablo 6. Haemophilus cinsi bakterilerin çeşitli antibiyotikle-
re karşı direnç oranları

Bakteri	 n	 AM	 SXT	 E	 C	 Beta-laktamaz (+)

H. influenzae	 45	 -	 %20,5	 -	 -	 -

Haemophilus spp.	 6	 %16,7	 %20	 -	 -	 %16,7
AM: ampisilin; SXT: trimetoprim-sülfametoksazol; E: eritromisin; DA: klindamisin

Tablo 4. Nonfermentatif Gram negatif çomakların antibiyotik direnci

Bakteri	 n	 CAZ	 FEP	 CIP	 GN	 AN	 IPM	 MEM	 TZP	 PİP	 TOB 
		  (%)	 (%)	 (%)	 (%)	 (%)	 (%)	 (%)	 (%)	 (%)	 (%)

P.aeruginosa	 147	 9,8	 2,8	 4,3	 23,1	 11,3	 19,1	 41,2	 15,4	 15	 7,1

Pseudomonas spp.	 26	 11,5	 12,5	 20	 23,5	 8	 9,5	 25	 11,1	 7,2	 10,5

Acinetobacter spp.	 7	 0*	 0*	 2*	 3*	 0*	 0*	 -	 0*	 -	 -
MEM: meropenem; PİP: piperasilin; TOB: tobramisin
* Dirençli bakterilerin sayısı düşük olduğundan yüzde verilmemiştir.

Tablo 3. Klebsiella spp. ve E. coli suşlarının çeşitli antibiyotiklere karşı direnç oranları

Bakteri	 n	 AN	 GN	 AM	 SXT	 IPM	 NET	 CXM	 AMC	 CAZ	 FEP	 CIP	 CTX	 TZP 
		  (%)	 (%)	 (%)	 (%)	 (%)	 (%)	 (%)	 (%)	 (%)	 (%)	 (%)	 (%)	 (%)

Klebsiella spp.	 12	 0	 10	 100	 45,4	 0	 0	 45,4	 10	 45,4	 41,6	 20	 45,4	 0

E. coli	 7	 3*	 3*	 6*	 4*	 0*	 1*	 4*	 1*	 4*	 4*	 5*	 4*	 1*
AN: amikasin; GN: gentamisin; AM: ampisilin; SXT: trimetoprim-sulfametoksazol; IPM: imipenem; NET: netilmisin; CXM: cefuroksim; AMC: amoksisilin-klavula-
nik asit; CAZ: seftazidim; FEP: sefepim; CIP: siprofloksasin; CTX: sefotaksim; TZP: piperasilin-tazobaktam

*Dirençli bakterilerin sayısı düşük olduğundan yüzde verilmemiştir.
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ABD’de 1999-2001 yılları arasında Karlowsky ve ark. (14) yaptıkları 
çalışmada izole edilen 1562 H. influenzae suşunun %28,9’unu be-
ta-laktamaz pozitif ve %71,1’ini beta-laktamaz negatif bulmuşlar-
dır. Tüm beta-laktamaz pozitif izolatlar ampisiline dirençli (n: 445) 
veya orta düzey dirençli (n: 7) bulunmuştur. İki suş beta-laktamaz 
negatif ve ampisilin dirençli (BLNAR), dört suş ise beta-laktamaz 
negatif ve ampisiline orta derece duyarlı (BLNAI) bulunmuştur. Bir 
beta-laktamaz pozitif ve amoksisilin klavulanat dirençli (BLPACR) 
suş tanımlanmıştır. Taiwan’da 1998-1999 yılları arasında yapılan 
çalışmada ilk defa beta-laktamaz negatif ve amoksisilin dirençli 
H. influenzae suşları rapor edilmiştir (26).

Ülkemizde yapılan çalışmalarda da direnç oranları değişiklik göster-
mektedir. Manisa’da 2002-2003 yılları arasında Gazi ve ark.’nın (27)  
yaptığı çalışmada nazofarengeal sürüntü örneklerinden izole edi-
len 162 H. influenzae suşunun 32’sinin (%19,7) beta-laktamaz po-
zitif ve ikisinin BLNAR olduğu saptanmıştır.

İstanbul’dan, Kansak ve ark. (28) 50 suşun hiçbirinde beta-laktamaz 
aktivitesi ve ampisilin direnci saptamazken, Kaygusuz ve ark. (29)  
58 suştan %22’sini beta-laktamaz pozitif ve ampisilin dirençli ola-
rak saptamışlardır. Özkul ve ark. (30) çalışmasında 2003-2006 yılla-
rında izole edilen 289 H. influenzae suşunda 2003 yılında hiç beta 
laktamaz üreten suş gözlenmezken son iki yılda beta-laktamaz 
üreten suşlar tüm suşların %8 ve %7’sini oluşturmuştur. Çalışma-
mızda izole edilen 51 Haemophilus cinsi bakteride %2 oranında 
beta-laktamaz pozitifliği ve %16,7 oranında ampisilin direnci sap-
tanmıştır.

SONUÇ

S. pneumoniae’nın etken olduğu solunum yolu enfeksiyonlarının 
ampirik tedavisinde penisilinlerin kullanılması uygun olacaktır. Fa-
kat penisiline dirençli pnömokokların bulunabileceği düşünülerek 
duyarlılık testlerinin mutlaka yapılması gerekmektedir. Gelişen 
solunum yolu infeksiyonlarında etkenin saptanması ve antibiyotik 
direnç oranlarının periyodik olarak belirlenmesi tedavinin yönlen-
dirilmesi açısından gerekli olduğu düşünülmektedir.

Çıkar Çatışması: Yazarlar çıkar çatışması bildirmemişlerdir.

Finansal Destek: Yazarlar bu çalışma için finansal destek almadıklarını 
beyan etmişlerdir.

Hakem değerlendirmesi: Dış bağımsız.

Etik Komite Onayı: Çalışmanın retrospektif tasarımından dolayı etik ko-
mite onayı alınmamıştır.

Hasta Onamı: Çalışmanın retrospektif tasarımından dolayı hasta onamı 
alınmamıştır.
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