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OzZET

Amagc: Toplumda kazanilan alt solunum yolu infeksiyonlari arasinda en sik saptanan ve antibiyotiklere gittikce artan oranda direng kazanan
mikroorganizmalar Streptococcus pneumoniae ve Haemophilus influenzae'dir. Bu calismada 2010-2012 yillarina ait cocuk hastalarin solunum yolu
érnekleri incelenmistir. incelenen érneklerde izole edilen mikroorganizmalar ve bu mikroorganizmalara karsi gelisen antibiyotik direnc durumlarinin
belirlenmesi amaglanmistir.

Yéntemler: Ocak 2010-Ocak 2012 tarihleri arasinda Cerrahapasa Tip Fakdltesi Mikrobiyoloji Laboratuvarina génderilen toplam 1834 solunum yolu
drnedi incelenmistir. Bakterilerin identifikasyonu klasik yéntemlerle yapilmistir. Antibiyotik duyarliliklar Clinical and Laboratory Standards Institute
(CLSI) kriterlerine gdre, Mueller-Hinton agar kullanarak Kirby-Bauer disk diflizyon yéntemiyle calisilmistir.

Bulgular: Bu calismada toplam 501 (%27,3) solunum &rneginde patojen mikroorganizma tremistir. Ureyen bu mikroorganizmalarin 353'( poliklinige
basvuran hastalardan, 148'iise serviste yatmakta olan hastalardan izole edilmistir. Haemophilus influenzae, Streptococcus pneumoniae ve Pseudomonas
aeruginosa en sik izole edilen bakteriler olmustur. S. pneumoniae suslarinda %2,5 orta diizey ve %5 ylksek diizey penisilin direnci saptanmistir.
Haemophilus cinsi bakterilerde %2 oraninda beta-laktamaz pozitifligi saptanmustir.

Sonug: S. pneumoniae’nin etken oldugu solunum yolu enfeksiyonlarinin ampirik tedavisinde penisilinlerin kullanilmasinin uygun olacaktir, fakat penisiline
direngli pnémokoklarin bulunabilecegdi distnilerek duyarlilik testlerinin mutlaka yapiimasi gerekmektedir. Gelisen solunum yolu infeksiyonlarinda
etkenin saptanmasi ve antibiyotik direng oranlarinin periyodik olarak belirlenmesi tedavinin yonlendirilmesi agisindan gerekli oldugu dustinilmektedir.
(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 Cerrahpasa 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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GiRiS Streptococcus pneumoniae ve Haemophilus influenzae'dir (1).

Solunum yolu infeksiyonlan tim diinyada morbidite ve mortali- Cocukluk déneminde gérilen solunum yolu infeksiyonlar siklikla

tenin dnemli nedenleri arasindadir. Toplumda kazanilan alt so- viral orijinlidir. Orofarinkste en sik rastlanan farenjit etkenleri vi-
lunum yo|u infeks]yon|ar| arasinda en sik saptanan ve antibiyo_ ruslardir. Bakterilerle ge|i§en farenjitte ise ba§||ca etken A grubu
tiklere gittikge artan oranda direng kazanan mikroorganizmalar  beta hemolitik streptokoktur (AGBHS) (2).
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Bu calismada 2010-2012 yillarina ait ¢ocuk hastalarin solunum
yolu drnekleri incelenmis olup, izole edilen bakteriyel etkenler ve
antibiyotik diren¢ durumlari belirlenmistir.

YONTEMLER

Ocak 2010-2012 yillan arasinda laboratuvarmiza gdnderilen
toplam 1834 solunum yolu 6rnegdi bakteriyolojik agidan deger-
lendirilmistir. Makroskopik olarak uygun gérilen 6rneklerden ilk
asamada mikroskopik olarak dederlendirme icin preparat hazir-
lanmig ve Gram yontemi ile boyanarak 6rnegin kalitesi ve hakim
mikroorganizmalar arastinlmistir.

Balgam endotrakeal aspirasyon (ETA), transtrakeal aspirasyon
(TTA) ve bronkoalveolar lavaj (BAL) 6rneklerinin dzellikle mukoid
yerlerinden alinan kisimlar %5 koyun kanli agar, ¢ikolatamsi agar
ve MacConkey besiyerlerine ekilmistir. Trakeal kateter érnekleri-
nin icinden 1 mL %0,9 NaCl izotonik solisyondan gegcirilip elde
edilen materyal iyice vortekslendikten sonra kiltiri yapilmistir.
Burun, nazofarenks, bodaz ve kulak strlintl érnekleri %5 koyun
kanli agar ve cikolatamsi agar besiyerlerine ekildi.

Kanli, cikolatamsi ve MacConkey agarlar %5-7 CO,'li ortamda
35C°'de 24 saat inkibe edilerek, gerektiginde inklibasyon slresi 48
saate kadar uzatilmistir. Bakterilerin identifikasyonu klasik yéntemler-
le yapilmistir. Antibiyotik duyarliliklan Clinical and Laboratory Stan-
dards Institute (CLSI) kriterlerine gére, Mueller-Hinton agar kullana-
rak Kirby-Bauer disk diflizyon yontemiyle caligilmistir (3).

BULGULAR

Gocuk hastalarin solunum yollarina ait toplam 1834 &rnek ince-
lenmistir. Gelen &rneklerin 501'inde (%27,3) patojen mikroor-
ganizma Uremesi belirlenmistir. Ureyen bu mikroorganizmalarin
353G poliklinige bagvuran hastalardan, 148'i serviste yatmakta
olan hastalardan izole edilmistir. Tablo 1'de tiim hastalara ait so-
lunum yolu 6rneklerinin dagilimi gésterilmistir.

Cocuk hastalardan izole edilen suslar sirasiyla en sik Pseudomo-
nas aeruginosa (147 sus, %29,3), metisilin duyarl Staphylococcus
aureus (MSSA) (103 sus, %20,5), Streptococcus pyogenes (64 sus,
%12,8), H.influenzae (45 sug, %9)ve S.pneumoniae’dir(44 sug, %8,8)

Tablo 1. Solunum yolu &rneklerinin dagilimi

Ornek N %

Ust Solunum Yolu

Nazofarenks strlintlsu 150 30
Bogaz strlintusu 130 25,9
Burun sUrlntisu 21 4,2
Kulak strtnttsu 2 0,4

Alt Solunum Yolu
Balgam 163 32,5
ETA 28 56
TTA 6 1,2
BAL 1 0,2

Toplam 501 100

(Tablo 2). Pseudomonas aeruginosa tremesi gorilen olgulardan
27 olgu kistik fibrozis tanisi olup bu hastalardan belirli zaman ara-
liklariyla tekrarlayan érnekler alinmig oldugu gérdlda.

izole edilen Klebsiella spp. suslarinin %41,6'sinin (5/12) ve Esche-
richia coli suglarinin %57,1'inin (4/7) geniglemis spektrumlu beta-
laktamaz (GSBL) Urettigi saptanmistir. Enterobacteriaceae Uyele-
rinde karbapenem direnci saptanmamistir. Enterobacteriaceae
ve nonfermentatif gram negatif comaklarin antibiyotiklere kars:
direnci gosterilmistir (Tablo 3, 4).

Gram pozitif koklarda glikopeptit direncine rastlanmamistir.
CLSI (3) "oral penisilin” duyarlilik esik degeri kriterlerine gore,
S.pneumoniaesusglarinda penisiline yiksek dizey direng %5 (2 sus),
orta diizeyde direng ise %2,5 (1 sus) oraninda saptanmistir. Me-
nenjit disi izolatlar icin parenteral penisilin (MIK) sinir degerlerine
gore ise, penisiline orta duyarl veya direncli sus bulunamamistir.
izole edilen S. pyogenes suslarinda eritromisin direnci %1,6 ora-
ninda bulunmustur (Tablo 5).

Haemophilus cinsi bakterilerde (51 sug) %2 oraninda beta-lakta-
maz pozitifligi saptanmustir (Tablo 6).

TARTISMA

Streptococcus pneumoniae tim yas gruplarinda 6zellikle cocuk-
luk caginda toplum kaynakli infeksiyonlarda ilk sirada yer alan bir
bakteridir. S.pneumoniae dogumdan sonra altinci aydan basla-
yarak nazofarenkste kolonize olmaya baslar. Bakteri ¢ocuklarin
%20-40"1nin, eriskinlerin ise %5-10"unun nazofarenksinde bulunur.
Kolonizasyon orani tgilincli yasta en ylksek diizeye ulasir (4-6).
Pnémokoklar penisilin ile kolayca eradike edilebilirken, 1967 yi-
lindan sonra penisiline direngli suslar tanimlanmig ve 1980'li yil-

Tablo 2. izole edilen suglarin dagilimi

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 52
MRKNS! 19 338
MRSA? 12 24
Klebsiella spp. 12 24
Acinetobacter spp. 7 1,4
Escherichia coli 7 1,4
Haemophilus spp. 6 1,2
Stenotrophomonas spp. 4 0,8
Serratia spp. 2 04
Candida spp. 2 04
Proteus spp. 1 0,2
Toplam 501 100

TMRKNS: metisilin direncli koagtilaz negatif stafilokok

2MRSA: metisilin direncli S.aureus
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Tablo 3. Klebsiella spp. ve E. coli suslarinin gesitli antibiyotiklere karsi diren¢ oranlari

Bakteri n AN GN AM SXT IPM
() () (%) (%) (%)

Klebsiella spp. 12 0 10 100 454 0

E. coli 7 3* 3* 6* 4* 0*

NET CXM AMC CAZ FEP CIP CTX TzZP
(%) (R (R (R () () (R (%)
0O 454 10 454 416 20 454 0

1 * 4* '] * 4* 4* 5* 4* '] *

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

*Direngli bakterilerin sayisi diisiik oldugundan ylizde verilmemistir.

Tablo 4. Nonfermentatif Gram negatif comaklarin antibiyotik direnci

Bakteri n CAZ FEP CIp

(%) (%) (%)
Paeruginosa 147 9.8 2,8 4.3
Pseudomonas spp. 26 11,5 12,5 20
Acinetobacter spp. 7 0* (0 2*

MEM: meropenem; PIP: piperasilin; TOB: tobramisin
* Direncli bakterilerin sayisi distk oldugundan yiizde verilmemistir.

Tablo 5. Gram pozitif koklarin bakterilerin antibiyotik di-
reng oranlari

Bakteri n P E DA SXT VA TEC
MSSA' 103 - 273 24 - 0 0
S.pyogenes 64 0 1,6 - - - -
S. pneumoniae 44 5 143 122 538 - -

MRSA? 12 = 0 0 = 0 0

P: penisilin; E: eritromisin; DA: klindamisin; VA: vankomisin; TEC: teikoplanin
IMSSA: metisilin duyarli S. aureus

?MRSA: metisilin direncli S. aureus

lardan sonra da pnémokok infeksiyonlarinin tedavisinde sorunlar
baslamistir. Son 25 yil icinde tim diinyada bir¢ok cografi bolgede
ylksek direnc oranlan bildirilmistir. Ozellikle ispanya’da %40, G-
ney Afrika’da %50 ve Macaristan’da %70’e varan penisilin direnci
dikkat cekicidir (7, 8). Ulkemizde ise orta dizeyde penisilin diren-
cini %0-51, yiksek dizeyde penisilin direncini ise %0-17 arasinda
bildiren calismalar bulunmaktadir (2-13). ABD’de 1999-2001 yilla-
rina ait yapilan calismada izole edilen S.pneumoniae kékenlerinin
%20'i oraninda penisiline orta dizey direng ve %17,9 oraninda
penisiline yiiksek diizey direnc saptanmustir (14). italya’da yapilan
calismada pnémokoklarda %5 oraninda ylksek dizey penisilin
direnci saptanmistir (15). Kamerun'da yapilan bir ¢alismada ise
izole edilen 30 pnémokok susunun timindn penisiline direncli
oldugu saptanmistir (16). Ulkemizde Siirliclioglu ve ark. (17) yapti-
g1 calismada izole edilen pnémokoklarin penisiline %1,4 oraninda
yuksek dizeyde direng ve %18,6 oraninda orta diizeyde direng
saptanmistir. Erdogan ve ark. (18) tarafindan yapilan ¢alismada
ise 20 S. pneumoniae susundan (g sus penisiline yiksek dizeyde
direngli (%15), doért sug orta diizeyde direncli (%20) bulunmustur.
Bu ¢alismada S. pneumoniae suslar arasinda penisiline yiksek
dlzeyde direng %5, orta dizeyde direncg ise %2,5 oraninda bu-
lunmustur.

GN AN IPM MEM TzP  PiP  TOB
(%) (%) (%) (%) (%) (%) (%)
231 13 191 412 154 15 7.1
235 8 95 25 11,1 72 105
3 o 0 - 0* - -

Tablo 6. Haemophilus cinsi bakterilerin cesitli antibiyotikle-
re karsi direng oranlar

Bakteri

H. influenzae

n AM SXT E C Beta-laktamaz (+)
45 - %205 - - =
6 %16,7 %20 - %16,7

AM: ampisilin; SXT: trimetoprim-stilfametoksazol; E: eritromisin; DA: klindamisin

Haemophilus spp.

A grubu beta hemolitik streptokok (AGBHS) infeksiyonlarina
karsi en sik kullanilan antibiyotik penisilindir. Penisiline alerjisi
olan hastalarda makrolid grubu antibiyotikler kullaniimaktadir.
AGBHS'larin penisiline kargi duyarlilidini belirlemek icin yapilan
bircok ¢aligma mevcuttur. Bu ¢aligmalarin timinde AGBHS'larin
penisiline duyarli olduklar saptanmistir (19-21). Bu ¢alismada izo-
le edilen AGBHS suslarinda penisilin direncine rastlanmazken,
%1,6 oraninda eritromisine direng saptanmistir.

Ampisiline direngli H. influenzae suslar ilk olarak 1974'de bildi-
rilmistir (22). Ampisiline direncli H. influenzae suglarinin blyuk
cogunlugu ampisilini inaktive eden TEM-1 beta-laktamaz olustur-
maktadir (5). Bu suslann kullandigi diger direng mekanizmalar,
ROB-1 beta-laktamaz Uretilmesidir (23).

Beta-laktamaz olusturan H. influenzae suglarinin orani Glkeden Gl-
keye farklilik gostermektedir. Blosser-Middleton ve ark. (24), dort
Avrupa Ulkesinden toplanan H. influenzae suslan ile yaptiklar
calismada beta-laktamaz prevalansinin Avrupa Ulkeleri arasinda
degiskenlik gosterdigini bildirmislerdir. Beta-laktamaz Uretimi
Almanya’da %8,1 iken bu oran Fransa'da %34,8'e ¢ikmaktadir.
Ayrica beta-laktamaz Uretimi dort yas alti cocuklarda en yiksek
prevalansa sahiptir. Jaecklin ve ark. (25) Isvicre'de yaptiklari bir
caligmada 1989 ve 2004 yillan arasinda ¢ocuk hastalardan solu-
num yolu patojenleri izole etmislerdir. izole edilen H. influenzae
suglarinin ampisilin duyarlilik orani 1989'da %87'den 2004 yilinda
%82'ye digmUistlr. Bu direng oraninin da beta-laktamaz Gretimin-
den kaynaklandigi belirtilmistir.
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ABD’'de 1999-2001 yillar arasinda Karlowsky ve ark. (14) yaptiklar
calismada izole edilen 1562 H. influenzae susunun %28,9'unu be-
ta-laktamaz pozitif ve %71,1'ini beta-laktamaz negatif bulmuslar-
dir. Tum beta-laktamaz pozitif izolatlar ampisiline direncli (n: 445)
veya orta diizey direncli (n: 7) bulunmustur. iki sus beta-laktamaz
negatif ve ampisilin direncli (BLNAR), dort sus ise beta-laktamaz
negatif ve ampisiline orta derece duyarli (BLNAI) bulunmustur. Bir
beta-laktamaz pozitif ve amoksisilin klavulanat direncli (BLPACR)
sus tanimlanmistir. Taiwan'da 1998-1999 yillar arasinda yapilan
calismada ilk defa beta-laktamaz negatif ve amoksisilin direncli
H. influenzae suglan rapor edilmistir (26).

Ulkemizdeyapilancalismalarda dadirencoranlari degisiklik géster-
mektedir. Manisa'da 2002-2003 yillari arasinda Gazi ve ark.'nin (27)
yaptidi calismada nazofarengeal sirlinti érneklerinden izole edi-
len 162 H. influenzae susunun 32'sinin (%19,7) beta-laktamaz po-
zitif ve ikisinin BLNAR oldudu saptanmistir.

istanbul’'dan, Kansak ve ark. (28) 50 susun hicbirinde beta-laktamaz
aktivitesi ve ampisilin direnci saptamazken, Kaygusuz ve ark. (29)
58 sustan %22'sini beta-laktamaz pozitif ve ampisilin direncli ola-
rak saptamislardir. Ozkul ve ark. (30) calismasinda 2003-2006 yilla-
rinda izole edilen 289 H. influenzae susunda 2003 yilinda hi¢ beta
laktamaz Ureten sus gozlenmezken son iki yilda beta-laktamaz
Ureten suslar tim suslarin %8 ve %7'sini olusturmustur. Calisma-
mizda izole edilen 51 Haemophilus cinsi bakteride %2 oraninda
beta-laktamaz pozitifligi ve %16,7 oraninda ampisilin direnci sap-
tanmigtir.

SONUC

S. pneumoniae’nin etken oldugu solunum yolu enfeksiyonlarinin
ampirik tedavisinde penisilinlerin kullaniimasi uygun olacaktir. Fa-
kat penisiline direngli pnémokoklarin bulunabilecegi distndlerek
duyarlilik testlerinin mutlaka yapilmasi gerekmektedir. Gelisen
solunum yolu infeksiyonlarinda etkenin saptanmasi ve antibiyotik
direncg oranlarinin periyodik olarak belirlenmesi tedavinin yénlen-
dirilmesi agisindan gerekli oldugu dustinilmektedir.

Cikar Catismasi: Yazarlar cikar catismasi bildirmemiglerdir.

Finansal Destek: Yazarlar bu calisma icin finansal destek almadiklarini
beyan etmiglerdir.

Hakem degerlendirmesi: Dis bagimsiz.

Etik Komite Onayi: Calismanin retrospektif tasarimindan dolay: etik ko-
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