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ARASTIRMA

Cesitli Klinik Orneklerden izole Edilen Escherichia coli ve
Klebsiella Cinsi Bakterilerin Fosfomisin Duyarliliginin
Arastiriimasi

Amag: Escherichia coli (E. coli) ve Klebsiella cinsi bakteriler genis spektrumlu beta laktamazlari
(GSBL) ihtiva etmesi nedeniyle mortalitesi yiiksek hastane enfeksiyonlarinin en 6nemli
etkenlerindendir. Bu calismada E. coli ve Klebsiella cinsi bakterilerin fosfomisine karsi
duyarliliklarinin arastiriimasi amaclanmigtir.

Gereg ve yontem: Orneklerde etken mikroorganizma tanisi konvansiyonel yéntemlerle yapilmis,
antibiyotik duyarliigida Mueller Hinton Agarda disk diffiizyon ydntemi ile Clinical and Labaratory
Standarts Institute (CLSI) kriterlerine gore yapilmistir.

Bulgular: Calismada cesitli kliniklerden génderilen 189 idrar, 47 yara ve 28 balgam olmak lzere
264 6rnek calismaya alinmigtir. Calisilan tim suslardan sadece 4 tanesinde fosfomisin direnci
saptanmis olup bu suslar 2 tane E. coli 1 tane Klebsiella pneumoniaae ve bir tanede Klebsiella
oxytoca'dir.

Sonug: Sonug olarak bu galisma fosfomisin direncinin son derece disik olmasi nedeniyle
fosfomisinin Uriner enfeksiyonlar disinda diger enfeksiyonlarda da guivenle kullanilabilecegini
distndUrmugtir.

Anahtar Kelimeler: Fosfomisin, E. coli, Klebsiella, enfeksiyon.

Investigation of Fosfomycin Susceptibility of Escherichia Coli and Klebsiella
Strains Isolated from Various Clinical Sample

Objective: Escherichia coli (E. coli) and Klebsiella spp are the most important causes of
nosocomial infections with high mortality rates due to their extended-Spectrum Beta-lactamase
(ESBL) content. We aimed to investigate the susceptibility of Escherichia coli and Klebsiella
bacteria towards fosfomycin.

Materials and Methods: The diagnosis of microorganisms was made by conventional methods
and antibiotic susceptibility was investigated by performing the disc diffusion method on Mueller
Hinton Agar according to Clinical and Labaratory Standards Institute (CLSI) criteria.

Results: A total of 264 sample (189 urine, 47 wound, 28 sputum) which were sent us from
various clinics were included to the study. Fosfomycine resistance was determined in only 4 of all
strains, these strains were 2 E. coli, 1 Klebsiella pneumoniaae and 1 Klebsiella oxytoca.

Conclusison: As a conclusion, this study suggests that fosfomycin can be safely used by
infections at locations other than in the urinary tract due to the low resistance rate.

Key Words: Fosfomycine, E. coli, Klebsiella, infection.

Girig

Genis spektrumlu beta laktamazlar (GSBL) daha ¢ok Klebsiella pneumoniae (K.
pneumoniae) ve Escherichia coli (E. coli ) de bulunan ve bitin penisilinleri
sefalosporinleri ve monobaktamlari hidrolize edebilen enzimlerdir (1). Bu enzimler tim
diinyada yaygindir ve yuksek diizeyde mortal seyreden hastane enfeksiyonlarinin
major sebebidir (2). E. coli ve K. pneumoniae Uriner enfeksiyonlarin sik sebeplerinden
oldugu halde GSBL ureten suslarda maalesef oral tedavi secenekleri sinirlidir (3).
Fosfomisin Tromethamin (FOT), enolpiruvat transferaz inhibisyonu yaparak hicre
duvari sentezini engelleyen fosfonik asit derivesi olan ve oral olarak kullanilabilen bir
ilagtir. idrarda yiiksek konsantrasyonlarda bulunabilmesi, toksisitesinin ve diger
antibiyotiklerle gapraz direncinin dislik olmasi nedeniyle idrar yolu enfeksiyonlarinin
tedavisinde kullanilan bir ajandir (4, 5). FOT nin in-vitro olarak GSBL (Ureten ve
Uretmeyen E. coli suslarinda etkili oldugu gosterilmigtir (4). Pek ¢cok Gram negatif ve
Gram pozitif bakterilerin eradikasyonunda iyi bir alternatiftir (6). Uriner sistem
enfeksiyonlarinda kullanimi bilinen endikasyonu olmasina ragmen, vicudun bagka
bélgelerindeki enfeksiyonlarinda kullanimi ile ilgili yapilan calismalarda da basarili
sonuglar elde edilmistir (7).
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Mevcut c¢alismada c¢esitli  klinik  Orneklerden
enfeksiyon etkeni olarak izole edilen E. coli ve Klebsiella
cinsi bakterilerin fosfomisine ve sik olarak kullanilan bazi
antimikrobiklere karsi duyarliliklarinin arastiriimasi ve
karsilastiriimasi amaclanmistir.

Gereg ve Yontem

Laboratuvarimiza gonderilen Orneklerden
mikrobiyolojik inceleme igin Gram preparasyonu
hazirlanmis, kiltir icin %5 koyun kanh agar, EMB ve
cukulata  besiyerlerine  ekim  yapilmigtir.  Etken
mikroorganizmalarin ~ tanisi  klasik  konvansiyonel
yontemlerle yapilmis ve antibiyotik duyarlihdi ise Mueller
Hinton agar da disk diffuzyon yontemi ile CLSI
kriterlerine gore yapilmigtir.

Bulgular

Toplam 264 sus (189 idrar, 47 yara, 28 balgam)
degerlendirmeye alinmistir. 4 susda fosfomisin direnci
saptanmistir (2 E. coli, 1 K. pneumoniae,1 K. oxytoca).
Suslardan 3 U idrar (2 E. coli, 1 K. oxytoca) 1 tanesi
balgam 6Orneginden (1 K. pneumoniae) izole edilmistir
(Tablo1).

Tablo 1. Cesitli 6rneklerde Ureyen fosfomisin direncli
etkenler

Ornek n Direngli sus-n

; E. coli-2

Idrar 189 K. oxytoca-1

Yara 47 e

Balgam 28 K. pneumoniae-1
Tartisma

Duzenli olarak artan antibiyotik direnci ginimuzde
klinisyenleri uygun antibiyotik seciminde ¢ok zor
durumda birakmaktadir (8). Uygunsuz ve asir antibiyotik
kullanimi, antimikrobiyal direncin en 6nde gelen
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sebebidir. Tium diinyada artan antimikrobiyal direng,
ozellikle Gram negatif mikroorganizmalar basta olmak
Uzere tum mikroorganizmalarda, global bir problem
olarak ¢6zim beklemektedir. Direng artisi; tedavi
seceneklerini daraltmakta, pahali ve saglik uygulama
tebligi'ne gére hastanede yatarak tedaviyi zorunlu kilan
karbapenem grubu antibiyotiklerin kullaniimasina neden
olmaktadir. (9). Bu durum uygulayicilari direngli suglara
kargi etkili yeni antibiyotik arastirmalarina ya da kolitsin
ve fosfomisin gibi eski bir antibiyotigin yeniden kullanima
girmesine zorlamaktadir (7). Fosfomisin trometamol,
bakteri hiicre duvarinda bulunan peptidoglikan sentez
enzimlerinden pirtvil sentetazi inhibe ederek etkisini
gOsteren bakterisidal bir fosfonik asit tlrevi olup, uriner
sistem patojenlerinin  ¢oguna, Ozellikle E. coli,
Citrobacter, Enterobacter, Klebsiella, Serratia ve Gram
pozitif mikroorganizmalardan S. aureus, enterokok
turlerine etkili bir ajandir ve genis antimikrobiyal etkiye
sahiptir (6, 9). Fosfomisin trometamoliin tedavide tek doz
olarak kullanimi, toksik etki yapmamasi, farmakokinetik
acidan avantajlari, tolerabilitesinin yiksek olmasi, anti-
adheziv 6zelligi ile drolojik girisimlerde de profilaktik
olarak kullanilabilmesi pek ¢ok Gram negatif ve Gram
pozitif bakterilerin eradikasyonunda iyi bir alternatif
olabilecegini disiindiirmektedir (6). Uriner sistem
enfeksiyonlari haricinde menenjit, goéz enfeksiyonlari,
artrit gibi enfeksiyonlarda kullanimi ile ilgili basarili
sonuglar bildirilmistir (10-12).

Mevcut calismada Uriner sistemle birlikte diger bolge
enfeksiyonlarindan izole edilen E. coli ve Klebsiella cinsi
bakterilerin fosfomisine duyarlliklari irdelenmis 264
susdan 4 tanesinde fosfomisin direnci tespit edilmistir. Bu
sonug¢ arastirmacilara, yapilacak in-vivo ve in-vitro
calismalarla, giinimizde 6nemli bir sorun olan ¢oklu
direncli bakterilere karsi Uriner sistem enfeksiyonlarinin
yaninda vicudun bagka bdlgelerindeki enfeksiyonlarda
da fosfomisin’in iyi bir alternatif olabilecegini
dusindirmastar.
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