flora

KLINIK CALISMA /RESEARCH ARTICLE
FLORA 2017;22(2):78-86 = doi: 10.5578/flora.62932

Selcuk Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesinde 2012-
2015 Yillari Arasinda Gorullen Vankomisine Direncli
Enterokoklarin Dagilimi ve Irdelenmesi

Distribution and Evaluation of Vancomycin Resistant Enterococci Seen in
Selcuk University Medical Faculty Hospital between 2012 and 2015

Ayse TORUN', Sua SUMER?, Onur URAL?, Nazim AKTUG DEMIR?

! Sanliurfa Egitim ve Arastirma Hastanesi, infeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Klinigi, Sanliurfa, Tarkiye
2 Selcuk Universitesi Tip Fakuiltesi, infeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Konya, Tirkiye

OZET
Giris: Son yillarda hastane infeksiyonu etkeni olarak giderek artan oranda gériilen vankomisine direngli enterokok (VRE) infeksiyonlari
tilkemizde ve tiim diinyada ciddi bir sorun olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Bu ¢calismada hastanemizdeki VRE sorununun gozden geciril-
mesi amaclandi.

Materyal ve Metod: Bu calismada, 01 Ocak 2012-31 Aralik 20135 tarihleri arasinda Selcuk Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi servis
ve yogun bakimlarinda takip edilen, cesitli kiiltiirlerinde VRE tireyen 112 olgunun verileri retrospektif olarak hasta dosyalari taranarak
dederlendirildi.

Bulgular: Yillara gére VRE olgularinin dadilimina bakildiginda; 2013 yilinda 13 (%11.6) olgu, 2014 yilinda 23 (%20.5) olgu, 2015
yilinda ise 76 (%67.9) olgu saptandi. Olgularin 71 (%63.4)’i kolonize, 15 (%13.4)'i infekte, 26 (%23.2)’si ise hem kolonize hem de
infekte olarak belirlendi. 2013 yilindaki infekte olgularin oraninin daha fazla oldugu ve bu durumun istatistiksel olarak anlamii oldu-
gu gézlendi (p< 0.001). VRE saptanan 112 olgunun 36 (%32.1)si kliniklerde, 76 (%67.9)’si yogun bakimlarda izlendi. Kliniklerde
yatan olgularin 30 (%83.3)’u dahili, 6 (%16.7)'si cerrahi béliimlerde takip edildi. Yogun bakim (initelerinde takip edilen olgularda
kolonizasyon orani serviste takip edilen olgulara gére daha fazla tespit edildi. Bu durum istatistiksel olarak anlamliydi (p= 0.015). VRE
saptanan 112 olgunun 109 (%97.3)’unda altta yatan bir veya daha fazla hastalik, 102 (%91.1)’sinde antibiyotik kullanim Oyktisd,
102 (%91.1)sinde Uriner kateter varligi, 86 (%76.7)’sinda hastanede yatis 6ykdisii vardi. Buna gére; hastanede yatis 6ykdisi varligi,
altta yatan hastalik varligi, antibiyotik kullanim Syktisti olmasi ve (iriner kateter varligi VRE infeksiyonu agisindan istatistiksel olarak
anlamli saptanan risk faktérleri olarak belirlendi (p degerleri sirastyla 0.01, 0.02, 0.01, 0.01). VRE tespit edilen 141 izolatin 137sinde
Enterococcus faecium saptandi. Antibiyotik duyarliiklarina bakildiginda linezolid duyarliligi %95.5, tigesiklin duyarliigi %99.2 olarak
tespit edildi. Ampisilin ve siprofloksasin direnci %100, teikoplanin direnci %95.7, trimetoprim-stilfametoksazol direnci %89.2, yiiksek
diizey gentamisin direnci %87.5 ve tetrasiklin direnci %80.4 olarak saptandi.

Sonug: Yaptigimiz calisma sonucunda hastanemizde yillar icinde gittikge biiyiiyen bir problem haline gelen VRE infeksiyonlarina yonelik
olarak risk faktérlerimiz belirlendi. Onlem olarak risk faktérleri saptanan hastalardan rutin diski kiiltiirii alinmasinin yararl olacadi
dtistiniilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Vankomisine direncli enterokok; Hastane infeksiyonu

s

Gelis Tarihi/Received: 21/09/2017 - Kabul Edilis Tarihi/Accepted: 31/10/2017



Torun A, Stmer $, Ural O, Aktug Demir N.

SUMMARY

Distribution and Evaluation of Vancomycin Resistant Enterococci Seen in Selcuk University
Medical Faculty Hospital between 2012 and 2015
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Introduction: Prevailing at increasing rates as a cause of hospital infections in recent years, vancomycin resistant enterococcus (VRE)
infections pose a serious problem in our country and across the world. This study aims at providing an overview of the VRE problem
in our hospital.

Materials and Methods: The data of 112 patients monitored in the clinics and intensive care units of Selcuk University Medical
School Hospital between 1 January 2012 and 31 December 2015 and who had growth of VRE in their various cultures were reviewed
retrospectively by going through patient files.

Results: Looking at the distribution of VRE cases by years, it was seen that there were 13 cases in 2013 (11.6%), 23 cases in 2014
(20.5%) and 76 cases in 2015 (67.9%). Of these cases, 71 (63.4%) were colonized, 15 (13.4%) infected and 26 (23.2%) were both
colonized and infected. The rate of infected cases was observed to be more in 2013, which was statistically significant (p< 0.001).
From the 112 cases involving VRE, 36 (32.1%) were monitored in the clinics and 76 (67.9%) in the intensive care units. Thirty (83.3%)
of the patients hospitalized in clinics were followed in the internal medicine clinics and 6 (16.7%) in surgical departments. The rate of
colonization in patients treated in the intensive care units was higher than in those treated in clinics, which was statistically significant
(p= 0.015). There was one or more underlying diseases in 109 (97.3%) of the 112 patients found to have VRE, a history of antibiotic
use in 102 of them (91.1%), presence of urinary catheter in 102 (91.1%), and a history of hospitalization in 86 (76.7%). Therefore,
history of hospitalization, history of underlying disease, history of antibiotic use, and presence of a urinary catheter were considered
statistically significant risk factors for VRE infections (p values 0.01, 0.02, 0.01 and 0.01, respectively). E. faecium was found in 137
of the 141 isolates with VRE. Their susceptibility to antibiotics was 95.5% for linezolid and 99.2% for tigecycline. Their resistance to
ampicillin and ciprofloxacin were 100%, to teicoplanin 95.7%, to trimethoprim sulfamethoxazole 89.2%, to high levels of gentamicin
87.5% and of tetracycline 80.4%.

Conclusion: As a result of our study, risk factors for VRE infections were identified, which had become a growing problem in years in
our hospital. It is to our belief that it would be useful, as a precaution, to take routine stool cultures from patients found to carry these
risk factors.

Key words: Vancomycin resistant enterococcus, Hospital infection

GiRiS Giiniimiizde vankomisine direncli enterokoklar
(VRE)in hastane infeksiyonlarinda karsimiza daha
sik ¢cikmast {ilkemizde ve tim diinyada ciddi bir
sorundur. VRE’lerin neden oldugu hastane infek-
siyonlann sonucunda tedavi maliyetleri, hastanede
yatis siiresi, mortalite ve morbidite oranlar art-
maktadir. VRE epidemiyolojisi, bulas yollari, risk

artmasi, mikroorganizmanin cansiz yiizeylerde uzun faktorleri ve tedavi yaklasimlariyla ilgili bircok ca-
siire varhgini siirdiirebilmesi ve uzun siire hastane- ~ 1Sma vapimustir. VRE infeksiyon ve kolonizasyon
de vatis gibi bircok etken sayllabilirm. oranlarinin azaltilmasi icin her {ilkenin hatta her
hastanenin kendi icinde VRE agisindan durum tes-
piti yapmasi ve yayihmin engellenmesi icin onlem
almasi gerekmektedir.

Enterokoklar diren¢ sorunu nedeniyle son yillar-
da hastane infeksiyonu etkeni olarak giderek artan
oranlarda goriilmektedir. Enterokok infeksiyonlarin-
daki risk faktorleri arasinda; tibbi tanm1 ve tedavi
amaciyla uygulanan invaziv girisimlerin artmasi, bi-
lingsiz antibiyotik tiiketimi sonucu diren¢ oranlarinmin

Insan ve hayvan florasi elemanlar arasinda
bulunan enterokoklar siklikla intraabdominal infek-

siyonlara, idrar yolu infeksiyonlarina, endokardit ve _ o )
bakteremiye neden olur. Uzun yillar onemli bir en- Hastanemizde yillar icinde giderek artan VRE

dokardit etkeni olarak bilinen enterokoklar 1970l infeksiyon ve kolonizasyon oranlar nemli bir so-
yillarin ortalarinda vankomisin direncinin artmasiyla run olarak karsimiza cikmaktadir. Bu nedenle cahs-

birlikte hastane infeksiyonu etkeni olarak goriilmeye mamizda hastanemizdeki VRE epidemiyolojisi, risk
baslamistir'2], faktorleri ve antibiyotik duyarhliklan gozden geciri-

FLORA 2017;22(2):78-86

|79



Selcuk Universitesi Tip Fakultesi Hastanesinde 2012-2015 Yillari

Arasinda Gorulen Vankomisine Direncli Enterokoklarin Dagiimi ve Irdelenmesi

lerek VRE oranlarini azaltmak icin dikkat edilmesi
gereken konular ve alinmasi gereken onlemler be-
lilenmeye cahsilmstir.

MATERYAL ve METOD

Bu calismada 01 Ocak 2012-31 Aralik 2015
tarihleri arasinda Selcuk Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi servis ve yogun bakimlarinda takip edi-
len, cesitli kiiltiirlerinde VRE iireyen 112 olgunun
verileri retrospektif olarak hasta dosyalari taranarak
degerlendirildi. Bu c¢ahsma Diinya Tip Birligi Hel-
sinki Bildirgesine (2000) uygun sekilde yapildi ve
calismanin etik kurul onay1 (2013/248) alind:.

Calismaya 18 vasin iizerinde olup 01 Ocak
2012-31 Arahk 2015 tarihleri arasinda Selcuk
Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesinde takip edilen
herhangi bir kiiltiirlinde VRE iiremesi olan olgular
dahil edildi.

Hasta dosyalarindan; hastalarin yaslari, cinsi-
yetleri, takip edildikleri servis ve yogun bakimlar,
hastanede vatis oykiileri, altta yatan hastaliklar,
antibiyotik kullanim oykiileri, VRE icin risk faktorii
olabilecek durumlarin varh@ (cerrahi gecirmis ol-
mak, iiriner kateter veya nefrostomi varh@, santral
kateter varligi, mekanik ventilasyon, total paren-
teral niitrisyon kullamimi vs.), iireyen etkenler ve
antibiyotik duyarhliklariyla ilgili veriler toplandi.

Veriler bilgisayar ortaminda PASW (SPSS 18.0)
istatistik paket programi kullanilarak analiz edildi.
Veriler, siirekli degiskenler icin ortalama, standart
sapma, en Kkiiciik ve en biiyikk deger olarak, ka-
tegorik degiskenlerde ise yiizde olarak ifade edildi.
Bagimsiz iki ve ikiden fazla gruptaki kategorik de-
giskenlerin dagilimi arasindaki farkin incelenmesin-
de ki-kare testi kullanildi. Tim hipotez testlerinde
iki yonli anlamhhk diizeyi 0.05 olarak belirlendi
ve p< 0.05 istatistiksel olarak anlamh kabul edildi.

BULGULAR

Hastanemizde 2012-2015 wyillann arasinda iz-
lenen 112 olgunun 71 (%63.4)1 kolonize, 15
(%13.4)'i infekte, 26 (%23.2)'s1 ise hem kolonize
hem de infekte olarak belirlendi. Olgularin (n=
112) cinsiyetlere gore dagihminda 58 (%51.8)'inin
kadin, 54 (%48.2)tintin erkek oldugu tespit edildi.
Olgularin  VRE durumlarinin yillara gore dagilimi
degerlendirildiginde 2012 yilinda hic olgu olmadig
goriildii. 2013 yilinda ise 13 olgunun 8 (%61.5)'i
infekte, 1 (%7.7)i kolonize, 4 (%30.8)'ti hem ko-
lonize hem de infekte olarak saptandi. 2014 yilin-
da 23 olgunun 2 (%8.7)’si infekte, 16 (%69.6)’s1
kolonize ve 5 (%21.7)i hem kolonize hem de
infekte idi. 2015 yilinda ise 76 olgunun 5 (%6.6)i
infekte, 54 (%71.1)1 kolonize ve 17 (%22.4)'si
hem kolonize hem de infekte idi (Tablo 1). Yillara
gore VRE ile infekte olgularin orani degerlendirildi-
ginde 2013 vilinda infekte olgularin oraninin daha
fazla oldugu ve bu durumun istatistiksel olarak
anlamh oldugu gozlendi (p< 0.001).

2012-2015 willar1 arasinda hastanemizde VRE
saptanan 112 olgunun 36 (%32.1)'s1 kliniklerde,
76 (%67.9)s1 yogun bakimlarda izlendi. Kliniklerde
vatan olgularin 30 (%83.3)'u dahili, 6 (%16.7)'s1
cerrahi boliimlerde takip edildi. Yogun bakimlar-
da vyatan olgularin ise 58 (%76.3)1 dahili, 18
(%23.7)’i cerrahi yogun bakimlarda izlendi. Serviste
takip edilen 36 olgunun 16 (%44.4)'smnin kolo-
nize, 8 (%22.2)inin infekte ve 12 (%33.3)sinin
hem kolonize hem de infekte oldugu tespit edildi.
Yogun bakimda takip edilen 76 olgunun ise 55
(%72.4)inin kolonize, 7 (%9.2)’sinin infekte ve 14
(%18.4)’tintin hem kolonize hem de infekte oldugu
goriildii (Tablo 2). Yogun bakim iinitelerinde takip
edilen olgularda kolonizasyon orami serviste takip
edilen olgulara gore daha fazla tespit edildi, bu
durum istatistiksel olarak anlamliydi (p= 0.015).

Tablo 1. Olgularin vankomisine direncli enterokok durumlarinin yillara ve cinsiyetlere goére dagilimi

Cinsiyet dagilimi

Yillara gore dagihm Kolonize infekte Kolonize + infekte Kadin/Erkek
2012 0 0 0 0
2013 1(%7.7) 8 (%61.5) 4 (%30.8) 6/7
2014 16 (%69.6) 2 (%8.7) 5 (%21.7) 10/13
2015 54 (%71.1) 5 (%6.6) 17 (%22.4) 42/34
Toplam (2012-2015) 71 (%63.4) 15 (%13.4) 26 (%23.2) 58/54

80|

FLORA 2017;22(2):78-86



Torun A, Stmer $, Ural O, Aktug Demir N. |

Tablo 2. Olgularin izlendikleri kliniklere gore dagilimi

Olgularin .
izlendigi Olgu sayisi Klinik alt gruplarina gére Kolonize Infekte Kolonize +
klinikler (n=112) olgu dagilimi (n=71) (n=15) infekte (n= 26)
Dahili 30 (%83.3) 16 (%44.4) 8 (%22.2) 12 (%33.3)
Servis 36 (%32.1)
Cerrahi 6 (%16.7)
Dahili 58 (%76.3) 55 (%72.4) 7 (%9.2) 14 (%18.4)
Yogun bakim 76 (%67.9) .
Cerrahi 18 (%23.7)
Tablo 3. Olgularla ilgili genel bilgiler
Toplam olgu sayisi (n= 112)
Olgui ile ilgili genel bilgiler Var (%) Yok (%) [
Altta yatan hastalik varlig 109 (%97.3) 3 (%2.7) 0.02
Antibiyotik kullanim 6ykust 102 (%91.1) 10 (%8.9) 0.01
Uriner kateter varlig 102 (%91.1) 10 (%8.9) 0.01
Hastanede yatis oykusu 86 (%76.7) 26 (%23.3) 0.01
TPN kullanim 6ykusu 79 (%70.5) 33 (%29.5) > 0.05
Santral kateter varlig 70 (%62.5) 42 (%37.5) > 0.05
Nefrostomi kateteri varligi 7 (%6.3) 105 (%93.7) > 0.05
Periton kateteri varlig 3 (%2.7) 109 (%97.3) > 0.05

TNP: Total parenteral nitrisyon.

Tablo 4. Vankomisine direncli enterokok (VRE)
liremesi saptanan bolgeler
VRE iiremesi

saptanan bolgeler Kiiltiir sayis1 (n= 141)

Diski 96
idrar 26
Kan 11
Yara 5
Derin trakeal aspirat 1
Plevral sivi 1
Drenaj sivisi 1

VRE gelisimi acisindan saptanabilecek risk faktor-
leri irdelendiginde 112 olgunun 109 (%97.3)'unda
altta vatan bir veya daha fazla hastahk, 102
(%91.1)'sinde antibiyotik kullamim  oykiisii, 102

(%91.1)’sinde iiriner kateter varh@, 86 (%76.7)’sin-
da hastanede vatis oykiisii, 79 (%70.5)unda to-
tal parenteral niitrisyon kullanimi, 70 (%62.5)inde
santral kateter, 7 (%6.3)'sinde nefrostomi ve 3
(%2.7)iinde periton Kkateteri varhid tespit edildi
(Tablo 3). Bu sonuclara gore olgularda hastanede
vatis oykiisii varh@i, altta vatan hastalik varhg, an-
tibiyotik kullamim ©ykiisii olmasi ve iiriner kateter
varligi VRE infeksiyonu acisindan istatistiksel olarak

anlamh saptanan risk faktorleri olarak belirlendi (p
degerleri sirasiyla 0.01, 0.02, 0.01, 0.01).

VRE iireyen ornekler degerlendirildiginde 112
olgudan alnan 141 ayn kiiltirde VRE saptand.
Olgularin  26’sinda birden fazla Kkiiltiirde iireme
vardi. Kiiltiirlerin 96’sinda diskidan, 26’sinda id-
rardan, 11’inde kandan, besinde yaradan, birinden
drenaj Kkiiltirlinden, birinden derin trakeal aspirat
kiiltiirinden, birinden de plevra swisindan VRE
izole edildi (Tablo 4).
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Tablo 5. 2012-2015 yillani arasinda iireyen vankomisine direncli enterokoklarin antibiyotik direng durumlan (%)

TMP-
Duyarlilik AMP CIP SMZ TEC YDG TE LZD TGC
Duyarli 0 0 0 53 12.5 19.6 95.5 99.2
Orta duyarh - - %10.8 - - 1.8 -
Direncli 100 100 %89.2 95.7 87.5 80.4 2.7 0.8

AMP: Ampisilin, CIP: Siprofloksasin, TMP-SMZ: Trimetoprim-siilfametoksazol, TEC: Teikoplanin, YDG: Yiiksek diizey gentamisin, TE: Tetrasiklin,

LZD: Linezolid, TGC: Tigesiklin.

VRFE’lerin antibiyotik duyarliliklar1 hastanemiz
tibbi mikrobiyoloji laboratuvarinda VITEK  yontemi
kullarularak ~degerlendirildi. VRE’lerin duyarhliklar:
degerlendirildiginde; linezolid duyarhhg %95.5 (107
duyarh, 2 orta duyarh, 3 direncli izolat), tigesiklin
duyarlhg %99.2 (111 duyarh, 1 direncli izolat)
olarak tespit edildi. Diger taraftan ampisilin ve
siprofloksasin  direnci %100, teikoplanin direnci
%95.7 (106 direncli, 6 duyarli izolat), trimetop-
rim-siilfametoksazol (TMP-SMZ) direnci %89.2 (0
duyarl, 12 orta duyarli, 100 direncli izolat), yiik-
sek diizey gentamisin direnci %87.5 (14 duyarl,
98 direncli izolat) ve tetrasiklin direnci %80.4 (22
duyarli, 90 direncli izolat) olarak saptandi (Tablo
5). 2012-2015 willar1 arasinda iireyen VRE'lerin
antibiyogramlarinda ortak daptomisin duyarhh@ ba-
kilmadigi icin daptomisin tabloya eklenmedi.

Ureyen etkenler degerlendirildiginde VRE tespit
edilen 141 izolatin 137’sinde Enterococcus faeci-
um, birinde hem E. faecium hem de Enterococcus
faecalis saptarmirken, {clinde tiplendirme yapilama-
mustir. Diger taraftan 2012-2015 wyillan1 arasinda
VRE tespit edilen 112 olgunun 52 (%46.4)’sinin
taburcu, 60 (%53.6)'mnin ise eksitus oldugu tespit
edildi.

TARTISMA

VRE infeksiyonlari, hem tedavide yasanan zor-
luklar hem de gastrointestinal sistem tasiyicih@
olusturmasi acisindan farkli bir ©neme sahiptir.
Ayrica VRE ile olusan hastane infeksiyonlarinda
diger hastalara infekte ve/veya kolonize Kisilerden
olan bulaslar da onemli bir sorundur.

VRE infeksiyonlar1 son yillarda artan oranda go-
riilmektedir. NHSN 2013 wili iilke verilerine gore
hastane kaynakli VRE infeksiyonu oram ise %35.5
olarak bildirilmistirl3. Diger taraftan Kanada, Fran-
sa, Ispanva, Isvec, Yunanistan, Irlanda, Portekiz,
Asya’da bircok iilkede ve Birlesik Krallik'ta da VRE

infeksiyonu oranlarinda artislar bildirilmektedir!47!.

Ulkemiz verilerine bakildiginda; Ulusal Hasta-
ne Enfeksiyonlar1 Siirveyans Ag (UHESA) verile-
rine gore hastane infeksiyonu etkeni olan entero-
kok izolatlarinda vankomisin direnci 2010 yilinda
%11.2, 2011 ve 2012 wvilinda %17.1, 2013
yiinda %21.3, 2014 yihinda %20.6, 2015 yilinda
ise %14.3 olarak bildirilmistir'®. Bizim calisma-
mizda ise hastanemizde enterokoklarda vankomisin
direnci infekte hastalarda 2013 yilinda %10.7 (12
hasta), 2014 yihinda %6.3 (7 hasta), 2015 yilinda
ise %19.6 (22 hasta) olarak saptandi. Verilerimiz
2013 ve 2014 willarinda ulusal verilerden daha
diisiik oranlarda goriilmekle birlikte 2015 yilinda
ulusal verilerin iizerinde bir degere ulasmustir. Bu
hizli artis VRE ile ilgili verilerin gozden gecirilerek
gerekli onlemleri almamiz gerektigini ortaya koy-
maktadir.

VRE ile ilgili en cnemli konulardan biri de kolo-
nizasyondur. VRE ile kolonize olgular hem endojen
olarak infeksiyon gelisimi acisindan hem de diger
hastalara yayihm acisindan risk olusturur. Bu ne-
denle kolonize olgularin belirlenmesi ve siki temas
izolasyonu onlemlerinin alinmast ayn bir tneme sa-
hiptir. Yapilan calismalarda genellikle kolonizasyon
oranlarinin, infeksiyon oranlarindan fazla oldugu
tespit edilmistir. Bu oran baz1 calismalarda 1/10’a
kadar viikselmektedir. Yayihmin engellenmesi icin
riskli hastalardan perirektal ve rektal stirlintii ©r-
nedi alinmasi onerilmektedir®. Hollanda'da dokuz
hastanenin hematoloji-onkoloji ve yogun bakim tini-
telerinde yatan 624 hastanin rektal siirlintii ornek-
lerinin degerlendirildigi cok merkezli bir calismada
VRE kolonizasyonu %2, Belcika'da 800 yatakh bir
hastanede vyapilan nokta prevalans calismasinda
%3.5, Fransa’da 24 hastanede 647 yogun ba-
kim hastasinda yapilan ¢ok merkezli bir calismada
ise %4.9 olarak bildirilmistir 1912, Gambarotto ve
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arkadaslarinin Fransa’'da hematoloji yogun bakim
iinitesinde VRE'de fekal kolonizasyonu arastirmaya
yonelik yaptigi bir cahsmada VRE kolonizasyon
oram %37 olarak bildirilmistir’3l. VRE'nin Tiirki-
ye’deki epidemiyolojisine bakildiginda fekal koloni-
zasyon oranlarimin arastinldigi calisma az olmakla
birlikte Ceryan ve arkadaslari 167 hastamin rektal
strlintii orneginin 5 (%2.5)’inde, Ertek ve arka-
daslarinin calismasinda ise 100 hastanin rektal
strlinti orne@inin 68’inde enterekok izole edilmis
olup bunlann 13 (%19.1)t vankomisine direncli
bulunmustur!!®-1%!, Hastanemizde vatan hastalardan
rutin rektal siirlinti ornedi alinmamaktadir. Ancak
VRE ile infekte veya kolonize hastalarla temas riski
olan hastalardan rektal siirtintii 6rnegi gonderilmek-
tedir. Calismamizda VRE saptanan 112 hastanin
71 (%63.4)i kolonize, 26 (%23.2)s1 ise hem
kolonize hem de infekte olarak saptandi. Ayrica
yillara gore hastalar degerlendirildiginde kolonize
hasta sayisimin yillar icinde anlamh diizeyde arttigy
(2013 wyiinda %7.7, 2014 wyiinda %69.6, 2015
yihinda %71.1) tespit edildi. Fakat hastalardan has-
taneye kabul sirasinda rektal siiriintii ©rnegi rutin
olarak alinmadig! icin hastalarin kolonize olarak mi
geldikleri veya hastanede mi kolonize olduklarina
yonelik bir ayirnm yapilamadi. Bu sonuclara gore
kolonizasyon hastanemiz icin de giderek artan bir
problem haline gelmektedir. Kolonizasyon oranla-
rindaki artis infeksiyon oranlarinda da artisa neden
olabileceginden kolonizasyonlar1 sinirlamak ve bu
hastalarin ©nceden belirlenmesi icin onlem almamiz
gerekmektedir.

VRE olgularinin  hastanelerdeki dagilimimin  kli-
nikler arasinda farkliliklar gtsterebilecegi bilinmek-
tedir. Bu konu ile ilgili olarak Italya’da yapilmis
bir calismada yogun bakim servisleri disinda yatan
hastalarda VRE kolonizasyon orami %0-4, yogun
bakim, onkoloji ve diyaliz hastalarinda ise %14-18
arasinda saptanmlstlr[16]. Bircok calismada yodun
bakimda vatis VRE kolonizasyonu icin risk faktorii
olarak belirtilmistir. Yapilan literatiir taramasinda
yogun bakimda vyatan hastalarda VRE sik goriil-
mekle birlikte ©zellikle hematoloji-onkoloji boliimleri,
diyaliz tiniteleri ve transplantasyon merkezlerinde
VRE kolonizasyonuna giderek artan oranlarda rast-
lanmakta oldugu bildirilmektedir®-11:17-20]  Bizim
calismamizda da literatiirle uyumlu olarak yogun
bakimda vatan hastalarimizda Kliniklere gore ko-
lonizasyon oranlarmiz daha fazlaydi. Ozellikle da-

hili yogun bakimlarda, cerrahi yogun bakimlara
gore VRE Kkolonizasyonu daha fazla tespit edildi.
Bu durum dahili yogun bakimlarda yatan has-
talanimizin  altta vyatan hastaliklarina bagh olarak
daha uzun siire yogun bakimda kalmalar1 ve daha
uzun siireli antibiyotik kullanimlariyla iliskilendirildi.
Diger taraftan Klinikler degerlendirildiginde dahili
Kkliniklerde (%83.3), cerrahi kliniklere (%16.7) gore
VRE'li olgularin fazla oldugu izlendi. Bu durumun
ozellikle onkoloji, hematoloji ve nefroloji gibi dahili
kliniklerde hastalarin cerrahi Kliniklere gore daha
uzun siireyle takip edilmesi ve daha sik antibiyotik
kullanimlaryla ilgili olabilecedi distiniildii.

VRE Kkolonizasyonu ve infeksiyonu ile ilgili risk
faktorlerine bakildiginda one c¢ikan belli bash risk
faktorleri; yogun bakim {initesinde vyatis, hemato-
loji-onkoloji iinitesinde yatis, hastanede vatis siire-
sinin uzunlugu, immiinsiipresyon, notropeni, bob-
rek yetmezligi gibi altta yatan hastaliklar, ozellikle
vankomisin ve sefalosporinler basta olmak iizere
antibiyotik kullamm b'yk'Lisiidijr[Zl]. VRE kolonizas-
yonu ve infeksiyonu ile ilgili risk faktorleri iize-
rine cok sayida calisma mevcuttur. Askarian ve
arkadaslarinin fran'da 750 vatakli bir hastanede,
bes giinden uzun yatan 700 hastay1 degerlen-
dirdikleri cahsmalarinda, VRE kolonizasyonu %14
olarak saptanmlstlrlzzl. Aym cahsmada VRE risk
faktorleri; {iclincii basamak bir hastanede olmak,
son alt1 ay icerisinde hastanede vatis oykiisti, coklu
antibiyotik  kullamimi ve son alti ay icinde van-
komisin, kinolon ve sefalosporin kullanimi olarak
belirlenmistir??. Elizaga ve arkadaslan ise bakim
merkezlerinde kalan 100 kiside VRE kolonizasyo-
nunu ve risk faktorlerini arastirmislar ve 45 kiside
VRE saptam1slard1r[23]. Bu calismada uzun donem
hastanede vyatis, antibiyotik kullanim oykiisti ve basi
varast varhd: risk faktorii olarak bildirilmistir. Bizim
hastanemizde {iclincli basamak bir hastane olup,
literatiirle uyumlu olarak altta yatan ek hastahklar:
olan, ©nceden antibiyotik kullanim oykiisii olan,
iriner kateteri ve hastanede yatis oykiisti bulunan
olgularda VRE infeksiyonu ve/veya kolonizasyonu
anlamh olarak daha fazla saptandi (p degerleri si-
rasiyla 0.02, 0.01, 0.01, 0.01). Bu sonuclara gore
risk faktorleri bulunan hastalarda VRE infeksiyonu/
kolonizasyonu acisindan dikkatli olunmasi gerektigi
distiniildii.

Onemli bir hastane infeksiyonu etkeni olan
VRE’lerin hastanede salginlara neden olabildigi ve
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gerekli onlemler alinmazsa infekte, kolonize veya
hem infekte hem de kolonize olan kisilerden hizla
diger kisilere yayilabildigi bilinmektedir. VRE siste-
mik ve lokalize infeksiyonlara neden olabilir. VRE
infeksiyonlarinda tiim organ ve sistemler etkilenebi-
lir. VRE'lerin genellikle iiriner sistem, kan dolasimi,
intraabdominal cerrahi alan ya da vaskiiler kate-
terle iliskili infeksiyonlara yol actiklan goriilmekte-
dirl24l, Yaptigimiz literatiir taramasinda en sik {iiri-
ner sistem ve kan dolasimi infeksiyonlarina neden
olduklar1 goriilmiistiir. Buna paralel olarak VRE
salginlan incelendiginde izole edilen hastalik etkeni
kokenlerinin sikhkla idrar veya kan orneklerinden
izole edildigi bildirilmektedir®. Bizim calismamizda
da VRE ile infekte olan olgular degerlendirildiginde
en sik iiremenin idrar ve kan Kiiltiirlerinde oldugu
goriildii. Diskn Killtiirlerindeki  pozitiflikler ©zellikle
kolonize olan olgulara aitti. Toplam 112 olgunun
41 (%36)inde infeksiyon mevcuttu. Bunlarin 26’s1
idrar yolu infeksiyonu, 11’i kan dolasimi infeksiyo-
nu olarak saptandi. Hastalara yapilan invaziv giri-
simler (sonda ve/veya nefrostomi takilmasi, santral
kateter varh@ gibi) nedeniyle VRE'lerin sikhikla iiri-
ner sistem ve/veya kan dolasimi infeksiyonlarina
neden oldugu diisiintildii.

VRE infeksiyonlarinda bir¢ok antibiyotige karsi
diren¢ gozlendigi icin tedavi secenekleri cok si-
nirlidir.  Duyarhhk durumlarina gore tercih edilen
antibiyotikler arasinda ampisilin, aminoglikozidler,
kinolonlar, teikoplanin, linezolid, tigesiklin ve dap-
tomisin bulunur. Iran'dan enterokoklarin antibiyotik
duyarhhiklan ile ilgili yapilan bir calismada, ampisi-
lin direnci %68 (E. faecalis icin %57, E. faecium
icin %100), gentamisin direnci %93 (E. faecalis
icin %94, E. faecium icin %100) olarak bildiril-
mistir?®, Chavers ve arkadaslari calismalarinda,
185 vankomisine direncli E. faecium izolatinda 17
antimikrobiyalin diren¢ durumunu degerlendirmisler-
dir?®l. Sonuc olarak imipenem, tikarsilin/klavulanik
asit, piperasilin/tazobaktam, penisilin ve eritromi-
sine %100 direnc wvarhg bildirmislerdir. Ayrica
bu calismada, tetrasiklin direnci %78.8, siprof-
loksasin direnci %98.4, vyiiksek diizey gentamisin
direnci %85 olarak bulunurken, linezolide direnc
saptanmamustir. Sayiner ve arkadaslarimin yaptgi
calismada ise VRE suslan arasinda ampisilin diren-
ci %100, vyiiksek diizey gentamisin direnci %92,
siprofloksasin direnci %45 olarak bildirilmistir[27].
Tedavi secenekleri arasinda bulunan bir diger an-

tibiyotik ise linezoliddir. Linezolid biitlin enterokok
tirleri dahil gram-pozitif mikroorganizmalara etkili
VRE enfeksiyonlarinin tedavisinde “Food and Drug
Administration (FDA)” tarafindan onayh, bakteri-
yostatik antimikrobiyaldir. Linezolide direnc gelisi-
mi nadirdir®®. Etki mekanizmasindaki farkliliktan
dolay1 benzer etkiye sahip diger antimikrobiyallerle
capraz direnc gelismedigi bildirilmektedir??. Bre-
zilya’da vyapilan bir calismada 33 VRE (17 E.
faecium ve 16 E. faecalis) susunda linezolid diren-
ci saptanmamlsterO]. Literatiir taramalarinda genis
serili bircok calismada linezolidin VRE suslarina
en etkili antimikrobiyallerden oldugu bildirilmistir.
Ancak nadirende olsa linezolid tedavisi sirasinda ya
da spontan mutasyonlarla (23S RNA'wi kodlayan
gende mutasyonla) linezolide diren¢ gelistigi bildiril-
mistir[31'33]. Tedavide kullanilabilen alternatiflerden
biri olan tigesiklin, tetrasiklin tiirevi yeni bir glisilsik-
lindir. Souli ve arkadaslar calismalarinda degerlen-
dirdikleri 60 E. faecium susunun hepsini tigesikline
duyarl olarak bulmuslardir®¥. Gales ve arkadaslar:
da vankomisine direncli 40 E. faecium ve 20 E.
faecalis susunun hepsinin tigesikline duyarh oldugu-
nu bildirmislerdir[SE’]. Ulkemizde vapilan cahsmalarin
sonuclart da benzerdir. Aktepe ve arkadaslan ile
Karaoglan ve arkadaslarinin yaptiklan calismalarda
da tigesikline karsi direnc bildirilmemistir'®6-37], An-
cak Ediz ve arkadaslarinin yaptiklar idrar kiiltiirle-
rinden elde edilen enterokok tiirlerindeki antibiyotik
direnc profillerinin degerlendirildigi calismada, 536
enterokok susunun 79 (%14.7)unda vankomisin
direnci saptanmis olup, 2 (%0.3)’sinde tigesiklin
direnci g'dzlenmistir[38]. Bu iki susun aym zaman-
da vankomisine de direncli oldugu bildirilmistir.
Parlak ve arkadaslarimin VRE suslarinda linezolid,
tigesiklin ve daptomisin duyarliliklarimi arastirdiklar
calismalarinda bu {i¢ antibiyotige direncli sus tespit
edilmemistir?, Calismamiza bakildiginda ampisilin,
siprofloksasin ve trimetoprim-siilfametoksazole du-
varli sus yoktu. Yiiksek diizey gentamisin direnci
%87.5, tetrasiklin direnci %80.4, teikoplanin di-
renci ise %95.7 olarak saptandi. Diger taraftan
linezolid duyarhhg %95.5, tigesiklin duyarliig ise
9%99.2 olarak belirlendi. Daptomisin calismarmz
doneminde antibiyogramda degerlendirilmedigi icin
duyarliik sonuclar1 bilinmemektedir. Bu durumda
hastanemiz duyarhhk sonuclari gtz o©niine alindi-
ginda VRE infeksiyonlarinda linezolid ve tigesiklin
tedavi secenekleri arasinda en etkin antibiyotikler
olarak goriinmektedir.
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Enterokok tiirleri icinde E. faecalis infeksiyon
etkeni olarak en sik izole edilen tiirdiir. Ancak
E. faecium, E. faecalise gore daha hizli direnc
gelistirir. Yapilan calismalarda VRE infeksiyonla-
rindan siklikla E. faecium’'un etken olarak daha
cok izole edildigi gosterilmistir. Daha nadir ola-
rak direncli kokenlerde Enterococcus casseliflavus
ve Enterococcus gallinarum da saptanan etkenler
arasindadur/11:12,16,40] Nispeten daha az olsa da
E. casseliflavus ve E. gallinarumun da en sik
etken olarak bildirildigi calismalar da vardir! 13!,
Ulkemizde VRE siirveyansi ile ilgili yapilan ca-
lismalarda etkenlerin dagilimina bakildiginda E.
faecium'un %73.6-%100 oranlarinda en sik etken
oldugu goriilmiistiir. E. faecalis oranlann %2.4-%7
arasinda degisirken, E. gallinarum’da bu oranlar
%1.3-%7.9 olarak saptanmustir. Ulkemizde VRE
suslar1 arasinda nadiren E. casseliflavus (%015)
ve Enterococcus durans (%0.1) bildirilen etken-
ler arasindadir1%27] Bizim calismamizda iilkemiz
verilerivle uyumlu olarak VRE tespit edilen 141
izolatn 137’sinde E. faecium, birinde hem E.
faecium hem de E. faecalis saptanirken, iiclinde
tiplendirme yapilamadi. Ayrica izolatlarin fenotipik
direnc durumlan da calisilamadi. Bu durumda has-
tanemizde hastane kokenli enterokok infeksiyonu
varhginda etkenin sikhikla hizla diren¢ gelistirebilen
E. faecium olabilecegi ongoriilmeli ve duruma uy-
gun antibiyotik secimi yapilmalidir.

Cahismamiz retrospektif bir durum degerlendir-
me calismast oldugu icin bazi kisitliliklar1 vardir.
Bunlardan en onemlisi hastalarin hastaneye kabul
sirasindaki VRE kolonizasyon durumlarinin bilin-
memesidir. Diger kisithhiklarimiz arasinda, direnc
genlerine bakilamamasi ve hastalarin kolonizasyon
durumlarinin taburculuk sonrasi takip edilememesi
sayilabilir.

Sonu¢ olarak; VRE infeksiyonu ve kolonizasyon
oranlarinda tim diinyada izlenen artis iilkemizde
de onemli bir sorundur. Yaptigimiz ¢alisma sonu-
cunda hastanemizde willar icinde gittikce biiyiiyen
bir problem haline gelen VRE infeksiyonlarina
yonelik olarak ozellikle yogun bakima kabul edilen
hastalarda; altta yatan hastaligi olan, antibiyotik
kullamim oykiisii bulunan, iiriner kateteri olan ve
hastanede vyatis ©ykiisti bulunan hastalarda riskin
anlamli sekilde arttigi tespit edildi. Onlem olarak
yogun bakim iinitesine kabul edilen hastalardan
yatis sirasinda, Kkliniklere vyatan hastalardan ise

risk faktorleri varsa rutin diski kiiltiirii alinmasinin
vararli olacag diistiniilmektedir.
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