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Asemptomatik bakteriiiri varligi, gebelerde taranmasi énerilen bir klinik durumdur. Bu ¢calismada, asemptomatik gebelerde
idrar kiiltiirlerinde izole edilen mikroorganizmalar ve bu bakterilerin antibiyotik duyarlilik profillerinin degerlendirilmesi
amaglanmistir. Kadin Hastaliklari ve Dogum Klinigi’nde Ocak 2023-Aralk 2023 tarihleri arasinda ilk trimesterde basvuran
asemptomatik gebelere ait idrar kiiltiirii sonuglari retrospektif olarak incelendi. Kiiltiirde iireme saptanan olgularda lireyen
bakteriler ve antibiyotik duyarlilik sonuclari dederlendirildi. Incelenen 13827 kiiltiir 6rneginin 1283’iinde (%9.27) iireme
saptandi. En sik izole edilen patojen Escherichia coli (%51.1) olup, bunu Streptococcus agalactiae (%21.8), Klebsiella
pneumoniae (%11.0) ve Enterococcus faecalis (%6.4) izledi. Gram negatif bakteriler arasinda amikasin, imipenem,
meropenem ve gentamisin en etkili antibiyotiklerdi. E. coli izolatlarinin amikasine %99.4, imipeneme %98.6 ve meropeneme
%98.3 oraninda duyarli oldugu belirlendi. Gram pozitif bakterilerden E. faecalis, nitrofurantoine (%97.5) ve amoksisilin-
klavulanik aside (%95.1) yiiksek duyarliik gosterdi. Calismamizda elde edilen veriler, gebelerde asemptomatik bakteriiiri
etkenlerinin dagilimi ve antibiyotik duyarlilik profilleri agisindan ulusal ve uluslararasi literatiirle uyumlu bulunmustur.
Calismamiza gére fosfomisin ve nitrofurantoin gibi gebelikte giivenli ajanlarin yiiksek duyarhlik oranlari nedeniyle ampirik
tedavide 6ncelikle tercih edilmesi 6nerilmektedir.

Anahtar kelimeler: Antibiyotikler, antibiyotik direnci, bakteriiiri, gebelik

ABSTRACT

Uropathogens Isolated from Urine Cultures and Antibiotic Susceptibility Results in Asymptomatic Pregnant
Women With Bacteriuria: A Retrospective Study

The presence of asymptomatic bacteriuria is a clinical condition for which screening is recommended in pregnant women.
This study aimed to evaluate microorganisms isolated from urine cultures in asymptomatic pregnant women and the
antibiotic susceptibility profiles of these bacteria. Urine culture results from asymptomatic pregnant women who presented
during the first trimester at the Department of Obstetrics and Gynecology between January 2023 and December 2023 were
retrospectively reviewed. In cases where growth was detected in cultures, the growing bacteria and antibiotic susceptibility
results were evaluated. Bacterial isolation was detected in 1,283 (9.27%) of the 13,827 culture samples examined. The most
frequently isolated pathogen was Escherichia coli (51.1%), followed by Streptococcus agalactiae (21.8%), Klebsiella
pneumoniae (11%), and Enterococcus faecalis (6.4%). Among Gram-negative bacteria, amikacin, imipenem, meropenem,
and gentamicin were the most effective antibiotics. E. coli isolates were found to be susceptible to amikacin at a rate of
99.4%, imipenem at 98.6%, and meropenem at 98.3%. Among Gram-positive bacteria, E. faecalis showed high susceptibility
to nitrofurantoin (97.5%) and amoxicillin-clavulanic acid (95.1%). The data obtained in our study were consistent with the
national and international literature in terms of the distribution of asymptomatic bacteriuria causative agents in pregnant
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women and their antibiotic susceptibility profiles. According to our study, safe agents in pregnancy, such as fosfomycin and
nitrofurantoin, are recommended as the first choice in empirical treatment due to their high susceptibility rates.

Keywords: Antibiotics, antibiotic resistance, bacteriuria, pregnancy
GiRIS

Gebelik donemi, kadin fizyolojisinde 6nemli anatomik, hormonal ve immiinolojik degisikliklere neden
olan 0Ozel bir siirectir. Bu degisiklikler arasinda idrar yollarinin dilatasyonu, mesane tonusunun azalmasi, idrar
akiminin yavaglamasi ve glukoziiri gibi fizyolojik durumlar yer almakta ve tim bu faktorler gebelerde Uriner
sistem enfeksiyonlarina (USE) yatkinligi arttirmaktadir(®),

USE gebelikte en sik karsilasilan enfeksiyonlardir®. USE; sistit, pyelonefrit veya asemptomatik
bakteritri (ASB) olarak kendini gésterebilir. ASB’nin tanisi, semptomu olmayan bir kisiden alinan orta akim idrar
kiiltiriinde (iK) ayni bakterinin mililitrede 10° koloni olusturan birimden (KOB) fazla olmasiyla konulur®. ASB’nin
bilinen risk faktorleri arasinda; yas, seksiiel aktivite, bobrek taslari, idrar yolu anomalileri, diyabet, anemi,
gebelik, disiik immiinite, diisiik sosyoekonomik diizey, bozuk kisisel hijyen vardir®>®®. ASB gebelik sirasinda
tedavi edilmezse; piyelonefrit, bakteriyemi, sepsis gibi maternal komplikasyonlara ve prematir dogum,
intrauterin gelisim geriligi, akut respiratuvar distres sendromu (ARDS) gibi fetal komplikasyonlara yol
acabilir®®13). Hem anne hem de fetiis acisindan komplikasyonlara yol acabilecegi icin ASB’nin gebelikte
taramasinin yapilmasi ve tedavi edilmesi 6nerilmektedir®. Gebelerde ASB orani %2 ile %15 arasinda
degismektedir®®. Yapilan calismalarda en sik izlenen patojenler ve gériilme oranlari; Escherichia coli (%41.0 —
69.0), Streptococcus agalactiae (%4.5 — 29.0.), Staphylococcus aureus (%1.0- 22.9), Klebsiella pneumoniae (%5.0
—14.4), Staphylococcus epidermidis (%1.0 — 8.9), Enterococcus faecalis (%3.1 — 12.9), Enterobacter species (%0.9
- 15.6) seklindedir (+27:1015),

Son vyillarda antibiyotik direncindeki artis, gebelikte USE’lerin tedavisini daha da zorlastirmaktadir.
Cesitli calismalarda, E. coli izolatlarinin ampisilin, amoksisilin-klavulanik asit ve trimetoprim-silfametoksazol gibi
yaygin kullanilan antibiyotiklere karsi yiiksek direnc oranlari gosterdigi bildirilmistir®'%. Bu baglamda, gebelere
ampirik antibiyotik tedavisi baslanmadan once lokal duyarhlik verilerinin bilinmesi ve tedavinin buna gore
sekillendirilmesi blylik Gnem tasimaktadir.

Bu galismanin amaci, klinigimizde gebelerde yapilan idrar kiltirl sonuglarinin retrospektif olarak
incelenmesiyle; en sik izole edilen mikroorganizmalari ve antibiyotik duyarlilik profillerini belirlemek, boylece
bolgesel direng paternini ortaya koyarak ampirik tedavi kararlarina bilimsel katki saglamaktir.

GEREC VE YONTEM

Calismaya Etlik Sehir Hastanesi etik kurulundan onay alindiktan sonra Kadin Hastaliklari ve Dogum
Klinigi Gebe Poliklinikleri’'ne 1 Ocak 2023-31 Aralik 2023 tarihleri arasinda basvuran asemptomatik, ilk trimester
gebeler (<14 hafta) dahil edildi. Hastane bilgi sisteminden anamnez kayitlari incelenerek ilk vizit muayenesine
gelen gebelerin ilk muayene sirasinda rutin istenen idrar kiltird sonuglari tarandi. Anamnez kaydinda Griner
sistem enfeksiyonu bulgusu olanlar ve recete kaydinda antibiyotik recete edilen gebeler ¢alisma disi birakildi.
Calismaya dahil edilen gebelerin yas bilgileri kaydedildi ve idrar kiiltiirii sonuglari incelendi. idrar kiiltiiriinde
Ureme olan gebelerin 6rneklerinde hangi mikroorganizmalarin Uredigi ve antibiyotik duyarlihk sonuglari
kaydedildi. idrar kiltiiriinde Gireme olmayanlar kontrol grubu olarak alindi, iireme olanlar ise ASB grubuna dahil
edildi.

Hastanemizde idrar 6rnekleri %5 koyun kanli agar (RTA, Tirkiye) ve “Eosin Methylene Blue” (EMB)
agara (RTA, Tirkiye) ekildi ve 35 Tde 18-24 saat inkiibe edildi. Ureme saptanan izolatlar matriks destekli lazer
dezorpsiyon iyonizasyon-ucus zamani kitle spektrometresi (MALDI-TOF MS, Bruker Daltonics, Almanya)
kullanilarak tiir diizeyinde tanimlandi. izolatlarin antibiyotik duyarlilik testleri ise BD Phoenix™ M50 (Becton-
Dickinson, Sparks, MD, ABD) otomatize sistemi ile calisilarak The European Committee on Antimicrobial
Susceptibility Testing (EUCAST) kriterlerine gére degerlendirildi*). idrar kiltirlerinde S. agalactiae igin >10*
KOB/ml diger tiim bakteriyel etkenler icin ise 10° KOB/ml tizerindeki Giremeler klinik olarak anlamli kabul edildi.
Retrospektif verilerdeki kisitliliklar sebebiyle genislemis spektrumlu beta- laktamaz (GSBL) Greme sonuglarina
erisilemedi.

Yas ve gebelik haftasi verileri icin student t-test, gravida ve parita degerleri icin ki-kare testi kullanildi.
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BULGULAR
Toplamda analiz edilen 13818 idrar kilturiniin 1274’lGnde (%9.21) Ureme tespit edildi. ASB olan grup
ile kontrol grubu arasinda yas ortalamalari benzer bulundu. ASB ve kontrol grubunun gravida, parita ve iK

orneginin alindigi gebelik haftasi degerleri arasinda anlamli fark izlenmedi (Tablo 1).

Tablo 1. Asemptomatik bakteriiiri saptanan hastalar ile kontrol grubu hastalarinin demografik ozellikleri.

Ozellik Asemptomatik Bakteriliri Kontrol p degeri
Yag* 28.3+1.28 28.8+1.36 0.954
Gravida (n)
1 685 7366
2 402 4753 0.949
>3 187 1575
Parita (n)
0 685 7042
1 366 4168 0.895
>2 223 1334
Gebelik Haftasi* 8.25+1.87 8.11+1.69 0.861

* Ortalama * standart sapma
ASB grubunda en sik izole edilen patojen olan E. coli gebelerin yarisindan fazlasinda saptandi. Bunu
sirasiyla S. agalactiae, K. pneumoniae ve E. faecalis takip etti. ASB grubunda izole edilen bakterilerin tirlere

gore dagilimi Tablo 2’de verildi.

Tablo 2. Asemptomatik bakteriliri tanisi alan gebelerin idrar 6rneklerinden izole edilen mikroorganizmalarin

dagihmu.

Patojen Sayi (%)
Escherichia coli 652 (51.2)
Streptococcus agalactiae 278 (21.8)
Klebsiella pneumoniae 140 (11.0)
Enterococcus faecalis 82 (6.4)
Staphylococcus epidermidis 26 (2.0)
Staphylococcus saprophyticus 25 (2.0)
Staphylococcus aureus 22 (1.7)
Proteus mirabilis 16 (1.3)
Enterobacter spp. 14 (1.1)
Staphylococcus spp. 10 (0.8)
Streptococcus mitis 9(0.7)
Toplam 1274 (100)

Gram pozitif bakterilerden S. agalactiae ve S. mitis igin duyarhlik testi yapilmadi. Diger tlrlerde antibiyotik
duyarhlk oranlar degisken olmakla birlikte genellikle ylksek idi. E. faecalis izolatlarinda linezolide, vankomisine,
teikoplanine, nitrofurantoine ve amoksisilin/klavulanik aside yuksek duyarlilik goézlendi. Staphylococcus
tirlerinde de linezolide, gentamisine, vankomisine ve trimetoprim/siilfametoksazole duyarhlk yiiksek bulundu.
Ornegin S. saprophyticus izolatlarinin tamaminin  gentamisin, siprofloksasin, nitrofurantoin  ve
trimetoprim/silfametoksazole duyarh oldugu belirlendi (Tablo 3).
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Tablo 3. Asemptomatik bakterilrisi olan gebelerden izole edilen Gram pozitif bakterilerde antibiyotik duyarlilik
oranlari (%)*.
Mikroorganizma

Antibiyotik E. faecalis  S. aureus S. epidermidis S. saprophyticus  Staphylococcus spp.
n=82 n=22 n=26 n=25 n=10
Amikasin - 21 (95.5) 25(96.2) 24 (96) 10 (100)
Amoksisilin/Klavulanik 78 (95.1) - - - -
asit
Ampisilin - - - - -
Eritromisin - 17 (77.3) 10 (38.5) 13 (52) 4 (40)
Fosfomisin - 21 (95.5) 20 (76.9) 0(0) 2 (20)
Gentamisin 74 (90.2) 20(90.9) 21 (80.8) 25 (100) 10 (100)
Klindamisin - 21 (95.5) 24 (92.3) 23 (92) 10 (100)
Linezolid 82 (100) 22 (100) 26 (100) 25 (100) 10 (100)
Nitrofurantoin 80 (97.5) - - 25 (100) -
Penisilin - 6(27.3) - - -
Sefazolin - - - - -
Seftazidime - - - - -
Seftriakson - - - - -
Siprofloksasin 73 (89) 15 (68.2) 23 (88.5) 25 (100) 10 (100)
Streptomisin 66 (80.5) - - - -
Teikoplanin 79(96.3)  21(95.5) 26 (100) 23 (92) 10 (100)
Tetrasiklin - 15 (68.2) 18 (69.2) 21 (84) 6 (60)
Trimetoprim/ - 22 (100) 19 (73.1) 25 (100) 10 (100)
Silfametoksazol
Vankomisin 81(98.8)  22(100) 26 (100) 24 (96) 10 (100)

* -: Calisma yapilmadi.

Gram negatif bakterilerde de antibiyotik duyarhliginin yiksek oldugu goértldi. En sik izole edilen Gram
negatif bakteri olan E. coli, amikasine, imipeneme, meropeneme ve gentamisine %95’in lzerinde duyarlilik
gosterdi. K. pneumoniae izolatlarinin amikasine, imipeneme, gentamisine ve meropeneme oldukga duyarh
oldugu izlendi. P. mirabilis izolatlarinin timi ertapenem, piperasilin/tazobaktam, seftazidim ve seftriaksona;
Enterobacter izolatlarinin tamami ise imipenem ve meropeneme duyarl bulundu (Tablo 4).

Tablo 4. Asemptomatik bakteriiirisi olan gebelerden izole edilen Gram negatif bakterilerde antibiyotik duyarlilik
oranlari*.
Mikroorganizma

Antibiyotik E. coli K. pneumoniae  Enterobacter spp. P. mirabilis
(n=652) (n=140) (n=14) (n=16)

Amikasin 648 (99.4) 140 (100) 13 (92.9) 15 (93.8)
Amoksisilin/Klavulanik asit 522 (80.1) 110 (78.5) 5(35.7) 13 (81.3)
Ampisilin 351 (53.8) 0 (0) 6 (42.9) 11 (68.8)
Ertapenem 626 (96) 122 (87.1) - 16 (100)
Fosfomisin 623 (95.6) 112 (80.0) 11 (78.6) 14 (87.5)
Gentamisin 627 (96.2) 135 (96.4) 13 (92.9) 10 (62.5)
Imipenem 643 (98.6) 138 (98.6) 14 (100) -
Meropenem 641 (98.3) 138 (98.6) 14 (100) 13 (81.3)
Nitrofurantoin 621 (95.2) - - -
Piperasilin/Tazobaktam 626 (96) 124 (88.6) 13 (92.9) 16 (100)
Sefazolin 351 (53.8) 15 (10.7) - -
Seftazidime 544 (83.4) 115 (82.1) 12 (85.7) 16 (100)
Seftriakson 545 (83.6) 121 (86.4) 11 (78.6) 16 (100)
Siprofloksasin 516 (79.1) 130 (92.6) 13 (92.9) 13 (81.3)
Trimetoprim/Sulfametoksazol 532 (81.6) 129 (92.1) 14 (100) 10 (62.5)

* -: Calisma yapilmadi.
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TARTISMA

Bu calismada, asemptomatik gebelerde idrar kiiltirinden izole edilen bakteriyel etkenler ve bu
etkenlerin gesitli antibiyotiklere duyarliliklari degerlendirilmistir. Elde edilen veriler, E. coli'nin en sik izole edilen
etken oldugunu ortaya koymustur. Bu oran, daha 6nce Tirkiye’de farkli bolgelerde yiratilen galismalarda
bildirilen oranlarla benzerlik géstermistirt*®). Ornegin, Tokak ve ark.In® calismasinda E. coli izolasyon orani
%59.4 olarak bildirilmistir. Oztirk ve ark'in®? yaptigi baska bir calismada ise E.coli %51.47 bulunmustur.
Danimarka'da yapilan ulusal bir calismada ise bu oran %49 olarak raporlanmistir”). Bulgular, gebelerde E.
coli'nin evrensel olarak baskin iropatojen olduguna isaret etmeye devam etmektedir.

Calismamizda K. pneumoniae %11.0 oraninda izole edilmistir. Brezilya’da yapilan bir ¢alismada
Klebsiella tiirleri %19.4 oraninda izole edilmis olup, Etiyopya’da yapilan galismalardan yapilan bir meta analizde
ise Klebsiella tiirlerinin gériilme orani oralama %9, Danimarka’da ise %5 bulunmustur”1%12), Ulkemizde yapilan
bir calismada ise %8.82 olarak bildirilmistir™Y). E. faecalis calismamizda %6.4 oraninda izole edilmistir. Literatiire
baktigimizda Brezilya’da bu oran %3.4, Etiyopya’da %6 ve Danimarka’da %10, Turkiye'de ise %1.47 bulunmustur
(47.1112) By sonuglar; farkli cografyalarda tiropatojen dagiliminin gerek kiiltiirel gerek hijyen kosullari nedeniyle
farkli egilimler sergilemekte oldugunu disiindiirmistiir. Tokak ve ark./nin™® calismasinda Klebsiella ve
Enterococcus igin izole edilme oranlari sirasiyla %9 ve %4, Oztiirk ve ark.’nin™® calismasinda ise %8.87 ve %1.47
bulunmustur. Calismamizda elde ettigimiz Klebsiella ve Enterococcus lreme oranlari arasinda fark olmasinin
sebebinin hasta sayisi ve yerel kiiltiirel farkhliklar oldugunu diisinalmustr.

Gram negatif bakterilerde antibiyotik duyarhlik sonuglarina gére en yiiksek duyarlilik oranlarina sahip
antibiyotikler amikasin, imipenem, meropenem ve gentamisin gibi genis spektrumlu ajanlar olmustur. Ornegin,
E. coli izolatlarinda amikasine %99.4, imipeneme %98.6 ve meropeneme %98.3 oraninda duyarlilik saptanmistir.
K. pneumoniae izolatlarinda ise bu oranlar sirasiyla %100, %98.6 ve %98.6'dir. Bu veriler, karbapenem ve
aminoglikozid grubundaki ajanlarin etkinliginin yliksek oldugunu gostermistir. Ancak, gebelik déneminde bu
antibiyotiklerin kullanimi bazi endikasyonlarla sinirlidir. Dolayisiyla, rutin ampirik tedavide degil, tedaviye
direngli vakalarda veya ciddi enfeksiyon durumlarinda degerlendirilmelidir.

Oral yolla uygulanabilen ve gebelikte glvenli kabul edilen antibiyotiklerden fosfomisin, nitrofurantoin
ve amoksisilin/klavulanik asitin duyarhlik oranlarinin yiiksek olmasi 6zellikle dikkat cekmektedir. Calismamizda E.
coli izolatlarinin %95.6’si fosfomisine, %95.2’si nitrofurantoine ve %80.1’i amoksisilin/klavulanik aside duyarli
bulunmustur. Benzer sekilde K. pneumoniae suslarinin %80’i fosfomisine, %78,5’i ve amoksisilin-klavulanik aside
duyarh bulunmustur. Bu veriler, 6zellikle gebelikte 6nerilen ilk basamak tedavi segenekleri agisindan degerlidir.
Antibiyotik duyarlihgl acisindan Ulkemizde vyapilan daha ®nceki calismalarda Tokak ve ark.*® E. coli icin
nitrofurantoin ve amoksisilin/klavulanik asit duyarlilik oranlarini sirasiyla %100 ve %94.7 bulmuslardir. Aktiin ve
ark.’nin'® yaptigi bir ¢calismada ise E. coli igin nitrofurantoin, fosfamisin ve amoksisilin/klavulanik aside duyarlilik
oranlari sirasiyla %93.2, %99.3 ve %63 bulunmustur. Ulkemizde yapilan bu iki calisma ile calismamizda tespit
edilen nitrofurantoin ile fosfamisin duyarliliklari benzer iken, amoksisilin/klavulanik asit duyarliiginda fark
oldugu gorilmustir. Bu farkin yerel olabilecegi dusinilmustr.

Calismamizda E. coli ve K. pneumoniae izolatlarinda seftazidim duyarliligi sirasiyla %83.4 ve %82.1
olarak bulunmustur. Ayrica Enterobacter tirlerinin bu antibiyotige duyarliligi %85.7 bulunmustur. Literatiirde
enterik bakterilerde seftazidim direng oranlari bolgesel farkhliklar gdsterebilmektedir®. Etiyopya’da yapilan bir
calismada seftazidime direng orani %67.3 olarak bildirilmis, bu antibiyotigin kullaniminda dikkatli olunmasi
gerektigi seklinde yorumlanmistir®,

Calismamiz verileri, E. coli izolatlarinda ampisilin ve sefazolin gibi eski kusak antibiyotiklerin oldukga
disuk etkinlik gosterdigine isaret etmistir. Bu durum, bu antibiyotiklerin gebelikte ampirik tedavi icin uygun
olmadigini ve giincel rehberlerde dnerilmemesi gerektigini ortaya koymustur.

Calismamizin glicli yonleri yiiksek hasta sayisi, gebelerin hepsinin ilk trimesterde olmasi ve ayrintili
antibiyogram sonugclari bulunmasidir. Kisithliklari ise tek merkezli olmasi, retrospektif olmasi, agirlikli direng
oranlarina bakilmamasi, hastalarin semptomatik olup olmadiginin retrospektif olarak tespitinin zor olmasi ve
yakin zamanda antibiyotik maruziyetinin ekarte edilememis olmasidir. GSBL verilerine ulasilamamasi da
antibiyotik duyarliliklarinin analizinde kisithlik olusmustur. Klinik yonden vakalarin izlemleri ve gebelik
sureglerine ait veri olmamasi da ¢alismamizin bir diger zayif tarafidir.
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Ampirik antibiyotik tedavisinin etkinligini en Ust dlzeye c¢ikarabilmek icin lokal duyarhhk oranlarinin
dikkate alinmasi gereklidir. Calismamiz verilerine gére, 6zellikle fosfomisin ve nitrofurantoin gibi ajanlar etkinlik
ve giivenlik profilleri agisindan gebelerde tercih edilebilir segenekler olarak 6n plana ¢ikmistir. Buna karsilik,
ampisilin, sefazolin gibi 6zellikle enterik bakterilerde disiik duyarlilik oranlari saptanan antibiyotiklerin ampirik
tedavi planlamasinda yer almamasi gerektigi vurgulanmaldir.

Etik Kurul Onayi: Calisma igin Ankara Etlik Sehir Hastanesi Bilimsel Arastirmalar Degerlendirme ve Etik
Kurulu’ndan AESH-BADEK-2024-1079 karar numarasi ve 06/11/2024 tarihi ile onay alinmistir.
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