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OZET

Amag: Bu calismada cocukluk cag triner sistem in-
feksiyonu (USI) etkenleri ve antibiyotige duyarliklik-
larinin belirlenmesi amaclandi.

Materyal ve Metod: Calisma Baskent Universitesi
Alanya Arastirma ve Uygulama Merkezinde Ekim 2003
ile Aralik 2004 tarihleri arasinda yapilmistir. Toplum
kaynakl USI éntanustyla mikrobiyoloji laboratuvarina
basvuran 3 aylik ve 15 yas araligindaki hastalarin orta
akim veya idrar torbasina alian idrar drnekleri %5 ko-
yun kanl agara ve Eosin-Methylene Blue agara 0,01 mL
kalibreli ¢ze ile ekilmistir. Piytristi ve idrar kiltirtinde
210° cfu/ml bakteri tiremesi olan hastalardan idrarda
yanma veya sik idrara gitme veya atesi olanlar calisma-
ya dahil edilmistir. Tekrarlayan USI ¢alisma dist bira-
kalmistir. izole edilen mikroorganizmalarn identifikas-
yonu konvansiyonel metodlarla yapilmis ve antibiyotik
duyarlihg: Clinical and Laboratory Standards Institute
kriterlerine gore disk diftizyon metodu ile calisilmistir.
Kalite kontroliinde Escherichia coli ATCC 25922 susu
kullamilmistir,

Bulgular: Toplam 51 hasta calismaya alinmistir. Has-
talarm %94 s1 kiz cocugu olup %49u 6 yas ve altinda
bulunmustur. E. coli (%90) en sik saptanan etken pa-
tojendir.

E. coli suslarinda antibiyotik diren¢ oranlar1 ampisilin
%71,7, trimetoprim-sulfametoksazol %54,3, amoksisi-
lin-klavulanik asit %43,5, sefazolin %21,7, sefuroksim
%15,2, nitrofurantoin %6,5, seftriakson %4,3, sefik-
sim %4,3, gentamisin %4,3, amikasin %2,2 ve siprof-
loksasin %2,2 olarak saptanmuistir.

Sonug: En sik saptanan patojen etken E. coli’dir ve
cocuklukluk cagi toplum kaynakh USI tedavisinde
siklikla kullanilan antibiyotiklere karsi ytiksek direnc
oranlarina sahiptir. Diistik diren¢ oranlart nedeniyle
2. ve 3. kusak sefalosporinler, aminoglikozidler ve
nitorfurantoin empirik tedavide kullanilabilecek an-
tibiyotiklerdir.

Anahtar Kelimeler: Uriner sistem infeksiyonu, co-
cuk, Escherichia coli, antibiyotik direnci, empirik te-
davi. Nobel Med 2011; 7(2): 15-18
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AETIOLOGY AND ANTIMICROBIAL
RESISTANCE OF COMMUNITY-ACQUIRED
URINARY TRACT INFECTIONS IN
CHILDHOOD.

Objective: In this study, it was aimed to determine the
aetiology and antimicrobial resistance of community-
acquired urinary tract infections (UTIs) in childhood.

Material and Method: This study was performed at the
Baskent University Alanya Hospital. Patients between 3
months and 15 years of age with community-acquired
UTI were included in the study from October 2003 to
December 2004. Midstream urine samples or bag urine
samples obtained from patients were inoculated on 5%
blood agar and Eosin-Methylene Blue agar plates with
0.01 mL calibrated loops by semi-quantitative technique.
Patients who had 210° cfu/ml bacteria and pyuria with
any of following symptoms: dysuria, pollakuria, fever
were included in the study. Recurrence UTI was the
exclusion criteria. The isolated bacteria were identified
by conventional methods. Antimicrobial susceptibility
was performed by a disc diffusion method, according to
the Clinical and Laboratory Standards Institute criteria.

Quality was assured by testing Escherichia coli ATCC
25922.

Results: A total of 51 patients were admitted in our
study. Forty-nine percent of patients were 6 year old
or younger and 94% were female. The most common
pathogen was E. coli (90%). Antibiotic resistance rates for
E. coli were as follows; Ampicillin 71.7%, trimethoprim/
sulfamethoxazole 54.3%, amoxicilline/clavulanate 43.5%,
cefazolin 21.7%, cefuroxime 15.2%, nitrofurantoin 6.5%,
ceftriaxone 4.3%, cefixime 4.3%, gentamicin %4.3,
amikacin 2.2%, ciprofloxacin 2.2%.

Conclusion: E. coli, the most common pathogen, had
a high rate of resistance to most of the drugs commonly
recommended for community-acquired UTI treatment
in childhood. Due to low resistance rates, second and
third generation cephalosporins, aminoglycosides and
nitrofurantoin seem to be appropriate  for empirical
therapy.

Key Words: Urinary tract infection, children, Escherichia
coli, antimicrobial resistance, emprical treatment Nobel
Med 2011; 7(2): 15-18

GiRiS

Uriner sistem infeksiyonu (USD), tiriner sistemde bak-
teri tiremesidir ve cocukluk caginda en sik saptanan
bakteriyel infeksiyonlarindan biridir. Antibiyotik te-
davisi ile gtintimtizde mortalite oranlar ¢ok diuistikttr
fakat ciddi morbiditeye neden olur. Kti¢tik cocuklarda
sistit ve pyelonefrit ayrmini klinik bulgularla yapmak
zordur. Tedavisiz birakilan pyelonefrit parankim kay-
b1 ile sonuclanan renal skara neden olabilir ve bu risk
2 yasin altindaki cocuklarda daha ytiksektir.! Renal
skar uzun dénemde hipertansiyona, renal fonksiyon-
larin azalmasina, proteintiriye ve bobrek yetersizligine
neden olur. Ulkemizde bobrek yetersizligi yapan ne-
denler icerisinde reflii nefropatisi ve pyelonefrit ilk si-
ralarda yer almaktadir. Tekrarlayan febril USI ve akut
infeksiyon tedavisinde gecikme renal skar gelismesi
ile iligkilidir. Erken baslanan uygun antibiyotik tedavi
ile pyelonefritik skar ¢nlenebilmektedir.* Artan an-
tibiyotik direnci giintimtiztin en énemli problemele-
rinden biridir ve klinisyenler empirik antibiyotik seci-
minde zorlanmaktadir. Bu calismada toplum kaynaklh
cocukluk ¢agr USI etkenleri ve antibiyotik duyarlik-
liklar1 irdelenmistir.

MATERYAL ve METOD

Calisma 100 yatak kapasiteli Baskent Universite-
si Alanya Arastirma ve Uygulama Merkezinde Ekim

2003 ile Arahk 2004 tarihleri arasinda yapilmistr.
Toplum kaynaklhi USI 6n tamist ile mikrobiyoloji la-
boratuvarina idrar kilttirt istemi ile bagvuran 3 ay ile
15 yas araligindaki hastalar dahil edilmistir. Tuvalet
egitimi olan ¢ocuklardan alman orta akim idrar or-
nekleri ve tuvalet aliskanligi olmayan cocuklardan id-
rar torbasina toplanan idrar drnekleri %5 koyun kanl
agara ve Eosin-Methylene Blue (EMB) agara 0,01 mL
kalibreli oze ile ekilmistir. Idrar ornekleri santrift
edilmeden mikroskop alinda Thoma laminda ince-
lenmis ve >10 16kosit/mm’ olan érnekler piytiri ola-
rak degerlendirilmistir. Onceden hazirlanan formlar
(yas, cinsiyet, yakinmasi, yakinma stiresi, son 1 yilda
USI gecirme 6ykiisii, son 3 ayda antibiyotik kullanma
oykust, son 6 ay icinde hastaneye yatis oykiist, alt-
ta yatan hastaligi veya durumu) hasta ve/veya hasta
yakinlan ile yiiz ytize gortstilerek doldurulmustur.
Idrarda yanma veya sik idrara gitme veya ytiksek atesi
olan hastalarda piytiri ve idrar kiltirtinde 210° cfu/
ml bakteri tiremesi olanlar ¢alismaya dahil edilmistir.

Tekrarlayan USI, son 6 ay icinde hastaneye yatis dykii-
st ve altta yatan bobrek hastalign olan hastalar calisma
dist birakilmistir. zole edilen mikroorganizmalarn
identifikasyonu konvansiyonel metodlarla yapilmis ve
antibiyotik duyarlihgr Clinical and Laboratory Stan-
dards Institute (CLSI) kriterlerine gore disk diftizyon
metodu ile calisilmistir.® Kalite kontroltinde Escheric-
hia coli ATCC 25922 susu kullanilmistir.
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BULGULAR

Calisma stiresince toplam 66 idrar ¢rneginin kultt-
riinde 210° cfu/ml bakteri tiremesi saptanmus olup ¢a-
lismaya katilmak istemeyen veya calismaya alinmayan
15 ornek degerlendirme disi birakilmistir. Degerlen-
dirmeye alinan 51 hastanin 481 (%94,1) kiz cocugu
ve 3'u (%5,9) erkek cocugu olup 25u (%49) 6 yas
ve altinda bulunmustur. En sik saptanan semptom-
lar sirasiyla sik idrara gitme (%70,6), idrarda yan-
ma (%66,7) ve atestir (%39,2). Hastalarin 22’sinde
(%43,1) son 3 ay icinde antibiyotik kullanma 6ykiisti
ve 14tnde (%27,5) son 1 yilda USI gecirme 6ykiisi
saptanmustir. Idrar kulttirtinde izole edilen bakterile-
rin 46’s1 (%90) E. coli olup 2 hastada Proteus mirabilis,
birer hastada Klebsiella oxytoca, Enterobacter aerogenes
ve Staphylococcus aureus izlemistir (Tablo). E. coli sus-
larinda antibiyotige direng oranlar soyledir; ampisilin
%71,7, trimetoprim-sulfametoksazol %54,3, amok-
sisilin-klavulanik asit %43,5, sefazolin %21,7, sefu-
roksim %15,2, nitrofurantoin %6,5, sefiksim %4,3,
seftriakson %4,3, gentamisin %4,3, amikasin %2,2 ve
siprofloksasin %2,2 bulunmustur (Sekil).

TARTISMA

Toplum kaynakli USI'min %80'ninden fazlasinda E.
coli sorumludur ve bunu diger Enterobacteriacea tye-
leri (Klebsiella, Proteus, Enterobakter, vb) ve gram po-
zitif koklar (Enterokok, Stafilakok) izlemektedir.!*>
Bu nedenle toplum kaynakh USI'min empirik teda-
visinde bolgesel E. coli suslarinin direng oranlar goz
ontinde tutularak antibiyotikler secilmelidir. Calisma-
mizda da USI'nin %90nindan E. coli izole edilmis ve
antibiyotik duyarliliklari irdelenmistir.

Amoksisilin, trimetoprim-sulfametaksazol, nitrofu-
rantoin, sefalosporinler ve aminoglikozidler USI teda-
visinde siklikla kullanilan antibiyotiklerdir. Cocukluk
cag1 USl izolatlarinda ampisilin direnci %40-100, tri-
metoprim-sulfametaksazol direnci %27-67 araliginda
degismektedir.®" Calismamizda E. coli izolatlarnn-
da ampisilin ve trimetoprim-sulfametoksazol direnc
oranlart sirastyla %71,7 ve %54,3 bulunmustur.

Calismamiza benzer sekilde Yiiksel ve ark” cocukluk
cag1 USI'nda ampisilin direncini %74,2 ve trimetop-
rim-sulfametaksazol direncini %61,3 olarak bildir-
mislerdir. Ttrkiye’de yapilan bagka bir calismada,
[nan ve ark.® ayakta takip edilen cocuklarda izole
edilen E. coli suslarinda ampisilin ve trimetoprim-sul-
fametoksazol direncini sirasiyla %68 ve %67 olarak
saptanmiglardir. Bu calismalarda gorildigu gibi yuk-
sek direng oranlar1 amoksisillin ve trimetoprim-sulfa-
metaksazoliin cocukluk ¢agr USI empirik tedavisinde
kullanilmasini sinirlandirmaktadir.
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Sekil. Escherichia coli suslarinin antibiyotik direng oranlan (%)

Tablo: Etiyolojik ajanlarin yas gruplanina gore dagimi

Etiyolojik ajan <24 ay >24 ay Toplam

Escherichia coli 10 36 46 (%90,1)

Proteus mirabilis - 2 2 (%39)

Klebsiella oxytoca 1 1%2)

Enterobacter aerogenes 1 1(%2)

Staphylococcus aureus - 1 1(%2)

Toplam 12.%235) | 39(765) | 51 (%100)

Nitrofurantoin direnci calismamizda %6.,5 bulun-
mustur. Benzer sekilde diger calismalarda da nitrofu-
rantoin dusiik direng oranlarina sahiptir ve %2,2-7,9
araliginda degismektedir.”'®" Kurutepe ve ark calis-
masinda ¢alismalarinda 6 yillik bir stirede idrar izolati
E. coli suslarinda nitrofurantoin direnci %5,4-8,8 ara-
higinda bulunmus ve direng¢ oranlarinda yillara gore
anlamh bir artis saptanmamustir.'* Bobrek dokusuna
gecisi iyl olmadigy icin pyelonefrit stiphesinde ve 2
yasin altindaki atesli cocuklarin USI tedavisinde nit-
rofurantoin kullanilmasi ¢nerilmemektedir.!

Cahsmamizda sefazolin ve sefuroksim direnc oranlart
swrastyla 9%21,7 ve %15,2 bulunmustur. Cesitli calis-
malarda sefazolin direnci %29-39, sefuroksim direnci
%7,9-21 araliginda degismektedir.®*!! Turkiye'de ya-
pilan calismalarda sefiksim ile iligkili bilgiler sinirhdir.
Gokee ve ark calismasinda sefiksim direnci %1 ola-
rak bildirilmistir.® Calismamizda ise sefiksim direnci
%#4,3 bulunmustur. Tkinci ve 3. kusak oral sefalospo-
rinler nisbeten diistik direng oranlar1 nedeniyle basit
sistitin empirik tedavisinde tercih edilebilecek ilaclar-
dir. Pyelonefritli olgularda da oral sefiksim tedavisinin
renal skari onlemede ve atesi diistirmede parenteral
tedaviye benzer etkinlik gosterdigi bildirilmistir.”

Cocukluk ¢agi pyelonefritinin tedavisinde renal doku-
daki bakteri tiremesine etkileri hizli oldugu icin bas-
langicta parenteral antibiyotiklerin tercih edilmesi ve
atesi diistitkten sonra oral tedaviye gecilmesi 6neril-
mektedir. Uctincil ve 4. kusak sefalosporinler veya
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aminoglikozidler tercih edilen parenteral ilaclardir.'”
Seftriakson tek doz uygulama kolayligi nedeniyle de
ayakta takip edilen komplike olmayan pyelonefritler-
de siklikla kullanilmaktadir. Calismamizda seftriak-
son direnci %4,3 bulunmustur. Enterik bakterilerin
3. ve 4. kusak sefalosporinleri inaktive eden genisle-
mis spektrumlu beta laktamaz tiretmeleri 6nemli bir
problemdir ve toplum kaynakh USI izolatlarinda bu
oran %1-10 arahiginda degismektedir. Onceden anti-
biyotik kullanma 6yktsii olanlarda, triner patolojisi
bulunanlarda ve proflaktik antibiyotik kullananlarda
bu risk daha ytiksektir.”"?

Yitksek bobrek yogunlugu ve diger ilaclara kiyasla cok
daha ucuz olmasi aminoglikozidleri USI tedavisinde
aegerli kilar. Nefrotoksik, ototoksik ve nérotoksik yan
etkileri aminoglikozidlerin dezavantajidir. Nefrotok-
sik ve ototoksik yan etkileri serum diizeyi ve tedavi
stiresi ile iligkilidir.'* Calismamizda E. coli izolatlarin-
daki gentamisin ve amikasin diren¢ oranlar sirasiyla
%4,3 ve %2,2 bulunmustur. Ulkemizde yapilan ¢alis-
malarda ¢ocukluk ¢agi toplum kaynakh USi'nda izole
edilen E. coli suglarinda gentamisin direnci %0-13,9
ve amikasin direnci %0-7,5 araliginda degismekte-
dir.”"? Lutter ve ark' calismalarinda proflaktik antibi-
yotik tedavisi alan cocuklarda sefotaksim direnci %27

iken aminoglikozid direnci %5 olarak bildirmislerdir.
Tirkiye'de yapilan baska bir calismada, Gokee ve ark’
513 komplike olmayan toplum kaynakl USI'nda seft-
riakson direncini %10 olguda buna karsin aminog-
likozid direncini sadece bir olguda bildirmislerdir.
Aminoglikozidlerin konsantrasyona bagh bakterisidal
etkileri ve post antibiyotik etkileri giinde tek doz uy-
gulanmasina izin vermektedir.’ Gauthier ve ark' acil
servise basvuran 3ay-5 yas araligindaki atesli USI tani-
stalan 178 cocuga kiiltiir sonucu ¢ikana kadar gtinde
tek doz intravendz gentamisin ve/veya oral amoksi-
silin tedavisi vermisler; hastalarin %52’sinde birinci
gtinde ve %82’sinde ikinci gtinde ates yaniti alimms,
sadece 4 hastada gentamisine direncli E. coli susu sap-
tanmis ve tedavi basarist (hastanin vizitlere uyumu,
atesin ilk 96 saatte normale dénmesi, kontrol idrar
kultirinde tireme olmamasi, hastaneye yatis olma-
masit) %96,6 olarak bildirilmistir.

Sonug olarak cocukluk cagi USI tedavisinde siklikla
kullanilan ilaglara karst saptanan yiiksek diren¢ oran-
lan tedaviden once idrar kilturt alinmasin gerekli
kilmaktadir. Kaltiir sonucu beklenirken empirik te-
davide dusiik direng oranlari nedeniyle 2. ve 3. kusak
sefalosporinler, aminoglikozidler ve nitorfurantoin
kullanilabilecek antibiyotiklerdir.

ILETiSiM iGiN: Yrd. Dog. Dr. Haluk Erdojan Baskent Universitesi Alanya Arastirma ve Uygulama Merkezi Alanya, 07400 Antalya erdoganhaluk@hotmail.com

GONDERILDIGI TARiH: 18 /03 / 2009

KABUL TARIH: 28 /12 / 2009

KAYNAKLAR

1. Practice parameter: the diagnosis, treatment, and evaluation of the
initial urinary tract infection in febrile infants and young children.
American Academy of Pediatrics. Committee on Quality Improvement.
Subcommittee on Urinary Tract Infection. Pediatrics 1999; 103: 843-52.

2. Peru H, Bakkaloglu SA, Soylemezoglu O, Buyan N, Hasanoglu E. The
relationship between urinary tract infections and vesicoureteral reflux
in Turkish children. Int Urol Nephrol 2009; 41: 947-951

3. National Commitee for Clinical Laboratory Standarts: Performance
standarts for antimicrobial susceptibility testing. 11th Informational
Supplement. NCCLS Document M100-S11. Wayne, Pa: National
Commitee for Clinical Laboratory Standarts,: 2001.

4. Marcus N, Ashkenazi S, Yaari A, Samra Z, Livni G. Non-Escherichia
coliversus Escherichia coli community-acquired urinary tract infections
in children hospitalized in a tertiary center: relative frequency, risk
factors, antimicrobial resistance and outcome. Pediatr Infect Dis J
2005; 24: 581-585.

5. Hodson EM, Willis NS, Craig JC. Antibiotics for acute pyelonephritis in
children. Cochrane Database Syst Rev 2007; 17: CD003772.

6. Haller M, Brandis M, Berner R. Antibiotic resistance of urinary tract
pathogens and rationale for empirical intravenous therapy. Pediatr
Nephrol 2004; 19: 982-986.

7. Yiksel S, Oztirk B, Kavaz A, et al. Antibiotic resistance of urinary tract
pathogens and evaluation of empirical treatment in Turkish children
with urinary tract infections. Int J Antimicrob Agents 2006; 28: 413-416.

8. Inan NU, Giirler N. idrar yolu infeksiyonu olan cocuklardan izole edile
Escherichia coli suslarinda antibiyotik direnci ve cesitli virulans
faktorlerinin arastirilmasi. ANKEM Derg 2004; 18: 89-96.

9. Gokee |, Alpay H, Biyikli N, Ozdemir N. Urinary tract pathogens and
their antimicrobial resistance patterns in Turkish children. Pediatr
Nephrol 2006; 21: 1327-1328.

10. Catal F; Bavbek N, Bayrak O, et al. Antimicrobial resistance patterns
of urinary tract pathogens and rationale for empirical therapy in
Turkish children for the years 2000-2006. Int Urol Nephrol 2009; 41:
953-957

11. Aydemir C, Aydemir H, Polat R, et al. Pediyatrik yas grubunda Uriner
sistem infeksiyonlarina sebep olan tropatojenlerin dagiliminin ve
antimikrobiyal direnclerinin degerlendirilmesi. Klimik derg 2008; 21:
118-121.

12. Kurutepe S, Surucuoglu S, Sezgin C, et al. Increasing antimicrobial
resistance in Escherichia coli isolates from community-acquired
urinary tract infections during 1998-2003 in Manisa, Turkey. Jpn J
Infect Dis 2005; 58: 159-161.

13. Anatoliotaki M, Galanakis E, Schinaki A, et al. Antimicrobial resistance
of urinary tract pathogens in children in Crete, Greece. Scand J Infect
Dis 2007; 39: 671-675.

14. Topcu Willke A. Aminoglikozidler. Topcu Willke A, Soyletir G, Doganaya
M (eds). infeksiyon Hastaliklari ve Mikrobiyolojisi, Nobel Tip Kitbevleri
Ltd. Sti, Ankara, 2002: 214-223.

15. Lutter SA, Currie ML, Mitz LB, Greenbaum LA. Antibiotic resistance
patterns in children hospitalized for urinary tract infections. Arch
Pediatr Adolesc Med 2005; 159: 924-928.

16. Gauthier M, Chevalier |, Sterescu A, et al. Treatment of urinary tract
infectionsamongfebrileyoungchildrenwithdailyintravenous antibiotic
therapy at a day treatment center. Pediatrics 2004; 114: e469-76.

e 16. Avrupa Klinik Mikrobiyoloji ve Infeksiyon Hastaliklari Kongresi,
Nice/Fransa, 2006°da sunulmustur.

NOBEL o

MEbDICU

NOBEL MEDICUS 20 | CiLT:7, SAYIL: 2

18



