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Gebelik Donemindeki Asemptomatik Bakteridri:
Prevalansi, Antibyotik Duyarliligi ve Demografik

Faktorlerle iliskisi

Asymptomatic Bacteriuria in Pregnancy: Prevalence, Antibiotic
Susceptibility, and Related Demographic Factors

6z

Amag: Amacimiz bélgemizde dogum klinigine gelen gebelerde-
ki asemptomatik bakteriiiri (ABU) prevelansini, en sik goriilen
mikroorganizmayi ve antibiyotik duyarliliklarini belirlemeketir.

Yontemler: Calismamiz 20. gebelik haftasindan énce antenatal
vizite gelen 980 gebe ile yapildi. Idrar yollar1 enfeksiyonu bulgu-
lary, suprapubik agr sikayeti, agrili idrar yapma, sik idrara ¢ikma,
idrar kagirma ve vajinal akint ile kétii koku semptomlari olan
hastalar, aktif antibiyotik kullanan veya son bir ay icerisinde kul-
lanmis olan hastalar, medikal dykiisiinde bobrek hastaligi, bob-
rek tagt Sykiisii olan hastalar ile gestasyonel diyabet tanili gebeler
calisma dist birakildi. Orta idrardan kiiltiir alinip antibiyogram
yapildi. Bakeeriiiri tespit edilen gebeler antibiyogram sonucuna
gore etkenin duyarlt oldugu bir antibyotikle 7 giin tedavi edildi.

Bulgular: ABU i¢in taranan 749 gebenin yas, gravide, parite ve
seks aktivitesi acisindan fark olmadigi izlendi. Calismaya alinan
749 gebenin 53’tinde (%7,1) ABU tespit edildi. ABU tespit
edilen 53 gebenin ise 36’sinda (%69) E. coli en sik izole edilen
mikroorganizma oldu. E. coli fosfomisine %99,3 oraninda, sefu-
roksime ise %85 oraninda duyarli bulundu. Ikinci siklikta izole
edilen mikroorganizma Klebsiella pneumoniae ise fosfomisine
%86 oraninda, sefepime ve seftriaksona ise %100 duyarli bulun-
du. Ugiincii siklikta izole edilen Enterococcus spp. ise ampisiline
ve fosfomisine %100 oraninda duyarli bulundu.

Sonug: ABU prevalanst gebelikte 6nemli olarak yiiksektir. Dii-
sik ve erken dogum agisindan risk olusturan bir klinik tablo
oldugu icin taranmasi dnerilmektedir. En uygun tarama hafta-
lar1 ikinci trimester baslarinda orta akim idrar kiiltiiriiyle yapilir.
Tedavide etken mikroorganizmalara karst duyarliliginin yiiksek
olmasi, kolay kullanimi ve giivenli olmasi sebebiyle fosfomisin
tercih edilebilir.

Anahtar Kelimeler: Gebelik, asemptomatik bakteriiiri, preva-
lans, antibyotik duyarliligy, risk faktdrleri

ABSTRACT

Objective: The aim of this study was to establish the prevalence
of asymptomatic bacteriuria (ABU) in pregnancy. It is the most
common urinary infection among pregnant women in our area.

Methods: Our study was conducted in 980 pregnant women.
Gestational age of each woman was less than 20 weeks. Patients
with any urinary tract infection symptoms, suprapubic pain,
painful and frequent urination, urinary incontinence, smelly
vaginal discharge indicating prolonged or recent antibiotic use,
history of kidney disease or kidney stones, or gestational diabetes
were excluded from this study. Urine culture and antibiogram
of mid-stream urine were performed. The pregnant women di-
agnosed as having bacteriuria were treated with antibiotics for

7 days.

Results: There was no statistical significant association among
age, gravida, parity, and sex activity in 749 pregnant women
screened for ABU. Among 749, 53 pregnant women presented
with ABU (7.1%). Among these 53 patients, Escherichia coli
was the most frequently isolated microorganism that was detect-
ed in 36 women (69%). E. coli is sensitive to 99.3% fosfomycin
and 85% cefuroxime. Klebsiella pneumoniae, the second most
common microorganism, is sensitive to 86% fosfomycin and
100% cefepime and ceftriaxone. Enterococcus species, the third
most common microorganism, is sensitive to 100% ampicillin
and fosfomycin.

Conclusion: Pregnant women should be screened for ABU. The
most appropriate period for screening is between 9 and 17 weeks
of pregnancy, preferably 16. Gestational age should be measured
using mid-stream urine culture. Fosfomycin is the preferred
treatment because it has high sensitivity rate and is safe and easy-
to-use.

Keywords: Pregnancy, asymptomatic bacteriuria, prevalence, an-
tibiotic susceptibility, related risk factors

Cite this article as: Aktlin LH, Karaca N, Akpak YK. Asymptomatic Bacteriuria in Pregnancy: Prevalence, Antibiotic Susceptibility, and Related Demographic

Factors. Bezmialem Science 2018; 6(3): 163-7.

Yazisma AdresifAddress for Correspondence: Nilay KARACA, Gaziosmanpasa Medicalpark Hastanesi, Kadin Hastaliklari ~ Gelis Tarihi / Received : 24.02.2017

ve Dogum Bolimd, istanbul, Tirkiye ~ E-mail: karacanilay@hotmail.com

Kabul Tarihi / Accepted: 27.04.2017

©Telif Hakki 2018 Bezmialem Vakif Universitesi - Makale metnine www.bezmialemscience.org web sayfasindan ulasilabilir.
©Copyright 2018 by Bezmialem Vakif University - Available online at www.bezmialemscience.org


http://orcid.org/0000-0001-6141-8265
http://orcid.org/0000-0002-5710-4519
http://orcid.org/0000-0002-1699-8667

164

Bezmialem Science 2018; 6(3): 163-7

Giris

Idrar yollart enfeksiyonu gebelikte en sik tedavi gerektiren
bakeeriyel enfeksiyondur (1). Gebelikte olusan treter dilatas-
yonu, iiretral peristaltizmde ve mesane tonusundaki azalma,
plazma volumiiniin artigi, idrar konsantrasyonunun azalma-
s1, idrar dstrojeninin ve progestinin artmasi gibi fizyolojik ve
anatomik degisiklikler sebebiyle enfeksiyon riski artmakeadir
(2). Asemptomatik bakteriiiri (ABU) ise iiriner sisteme ait
lokal veya sistemik herhangi bir semptomu olmayan hastada
orta akim idrardan alinan idrar kiiltiiriinde en az 10° orga-
nizma/mL tespit edilmesi seklinde tanimlanir (3). Gebelerde
%2-15 oraninda goriiliip, en 6nemli etiyolojik ajan gebe ol-
mayanlarda oldugu gibi Escherichia coli (E. coli) basta olmak
iizere koliform bakterilerdir (4).

Asemptomatik bakteriiiri tedavi edilmezse gebeligin ilerleyen
haftalarinda %20-40 oraninda ya semptomatik akut sistit ve
akut piyelonefrite neden olabilir. Aksi durumda ise bu klinik
tablolarin gelisme orani %1 civarindadir (5). Maternal acidan
enfektif durum sepsis ve respiratuar distresse kadar ilerleyebil-
mektedir. Fetal komplikasyonlar: ise erken membran riiptii-
rii, erken dogum, diisiik dogum agirlikli bebek ve intrauterin
gelisme geriligi (IUGG) gibi istenmeyen klinik tablolardir (6,
7).

Prevelans: etkileyen faktorler arasinda biyolojik varyasyonla-
rin ve cografik yerlesimlerin etkili olduguda disiiniilmiistiir
(5). Bizim bu prospektif ¢alismada amacimiz bolgemizde ka-

Tablo 1. ABU icin taranan gebelerde demografik
verilerin ozeti

Ozellikler Grup 1(n=53)  Grup 2 (n=696)
(ABO) (ABU negatif) p

Hasta yasi (yil) 26,7+4,4 25,4+4,9 >0,05
Parite (adet) 0,84 (0-5) 0,89 (0-5) >0,05
Gravide (adet) 1,95 (0-4) 2,0 (0-4) >0,05
Hgb (g/dL) 12,9+1,2 10,9+2,1 >0,05
En son seksiel

aktivite (hafta) 3 3 >0,05

Ortalama#SS (minimum-maksimum). ABU: asemptomatik bakteriiri

Tablo 2. ABU tanili gebelerde izole edilen
mikroorganizmalarin dagilimi

Mikroorganizma n (%)
Escherichia coli 37 (69)
Klebsiella pneumoniae 8 (15)
Enterococcus species 4(8)
Proteus spp. 1(2)
Staphylococcus aureus 1(2)
Enterobacter species 1(2)
Staphylococcus saprophyticus 1(2)
Toplam 53 (100)

din hastaliklart ve dogum klinigine gelen gebelerdeki ABU
prevelansini, en sik goriilen mikroorganizmayi ve mikroorga-
nizmalarin antibiyotik duyarliliklarini belirlemektir.

Yontemler

Calismamiz Ocak 2014-Temmuz 2016 yillari arasinda 20.
gebelik haftasindan 6nce antenatal vizite gelen ve onami ali-
nan 980 gebe ile yapildi. Idrar yollar enfeksiyonu bulgulari,
suprapubik agri sikayeti, agrili idrar yapma, sik idrara ¢ikma,
idrar kagirma ve vajinal akint ile kotii koku semptomlari olan
hastalar, aktif antibiyotik kullanan veya son bir ay icerisinde
kullanmig olan hastalar, medikal dykiisiinde bobrek hastaligs,
bébrek tast dykiisii olan hastalar ile gestasyonel diyabet tanili
gebeler calisma digt birakildi. Calisma dist birakilan hastalar-
dan sonra kalan 749 gebeye rutin antenatal testleri diginda
orta idrardan idrar alinip 2 saat igerisinde kiiltiire edildi. Id-
rarda mikroorganizmalarin kiiltiirii standart loop (semikanti-
tatif metod) ile CLED (cystein lactose electrolyte deficient)
medyum/MacConcey ve kanli agar kullanilarak yapild:. Kiil-
tiirler 37°C‘de aerobik inkiibasyondan 24 saat sonra okundu.
Ornekler negatif bir sonugtan 6nce bir diger 24 saatte tekrar
inkiibe edildi. Sonuglarda tek organizma >10° organisma/mL
mikrtarinda tespit edilmesi bakeeritiri olarak kabul edildi. Pa-
tojenler izole edilip standart antibyotik hassasiyet testi E. coli
ATCC 25922 ve S. aureus ATCC 25923 ile antibiyogram ya-
pildi. Multipl organizma kontaminasyon olarak kabul edilip,
testler tekrarlandi. Bakteriiiri tespit edilen gebeler gebelikte
giivenli oldugu bilinen hassas antibyotiklerle 7 giin tedavi

edildi.

Istatistiksel analiz

Tiim hasta kayitlar icin IBM SPSS 21.0 (Statistical Package
for the Social Sciences, IBM Corp.; Armonk, NY, ABD) pa-
ket programi kullanilarak tanimlayict ve analitik istatistikler
yapildi. Tanimlayicr istatistikler siirekli olctimlii degiskenler
icin ortalamatstandart sapma, minimum-maksimum deger-
leri belirtilerek, saymaca degigkenler ise vaka sayisi ve yiizde
(%) olarak gosterildi. Gruplar arasinda normal dagilan siirekli
oleiimlii degiskenler yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir
farkin olup olmadigi Student t testiyle, normal dagilmayan
siirekli 8l¢iimlii degiskenler yoniinden farkin 6nemliligi ise,
Mann-Whitney U Testi ile degerlendirildi. p<0,05 oldugu de-
gerler istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

Asemptomatik bakeeriiiri icin taranan 749 gebenin demog-
rafik 6zellikleri Tablo 1'de ozetlenmistir. Yas, gravide, parite
ve seks aktivitesi agisindan her iki grupta istatistiksel olarak
anlamli bir fark izlenmedi. Hemoglobin seviyeleri agisindan
her ne kadar istatistiksel olarak anlamli olmasa da ABU hasta
grubunda daha yiiksek tespit edildi (Tablo 1).

Caligmaya alinan 749 gebenin 53’tinde (%7,1) ABU tespit
edildi. ABU tespit edilen 53 gebenin ise 36’sinda (%69) E.

coli en sik izole edilen mikroorganizma oldu (Tablo 2).
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Tablo 3. izole edilen gr(-) mikroorganizmalarin antibiyotik duyarliliklari

Mikroorganizma Fos Cefu
Escherichia coli 99,3 85
Klebsiella pneumoniae 86 83
Proteus spp. 100 100
Enterobacter species 100 100

Antibiyotik sensivitesi (%)

Cf Cef Ceft Am Amo/clav Fm
86 90 91 54 63 93,2
92 100 100 54 81 34
100 100 100 52 100 100
0 100 100 0 0 100

Fos: fosfomycin; Cefu: cefuroxime; Cf: cefazoline; Cef: cefepime; Ceft: ceftriaxone; Am: ampicillin; Amo/clav: amoksisilin/clavulonic acid; Fm:

nitrofurantoin

Tablo 4. izole edilen g(+) mikroorganizmalarin antibiyotik duyarliliklari

Mikroorganizma Am
Enterococcus species 100
Staphylococcus aureus cY
Staphylococcus saprophyticus 0

Antibiyotik sensivitesi (%)

Fos pen G Sxt Clin Eryt Fm
100 100 cY 100 cY cY
cY 0 cY 100 100 100
cY 0 100 100 cY cY

Am: ampicillin; Fos: fosfomycin; pen G: penisilin G; SXT: co-trimoxazole; Clin: clindamisin; Eryt: eritromisin; Fm: nitrofurantoin; CY: ¢calisma yapilamadi

En sik izole edilen mikroorganizma E. co/i fosfomisine %99,3
oraninda, gebelikte en stk kullanilan antibiyotik grubu olan
sefuroksime ise %85 oraninda duyarli bulundu. Ikinci sik-
likta izole edilen mikroorganizma Klebsiella pnewmoniae (K.
pneumoniae) ise fosfomisine %86 oraninda, sefepime ve seft-
riaksona ise %100 duyarli bulundu. Ugiincii siklikta izole
edilen gram pozitif mikroorganizmalardan Enterococcus spc.
ise ampisiline ve fosfomisine %100 oraninda duyarli bulundu

(Tablo 3, 4).
Tartisma

Prospekdif olarak dizayn edilen bu ¢alismada bizim gebe po-
piilasyonumuzdaki ABU prevelansint %7,1, en sik goriilen
mikroorganizmay Escherichia coli ve en duyarli oldugu anti-
biyotigi ise fosfomisin olarak tespit ettik.

Gebelerde ABU’niin taranmast i¢in diinya iizerinde de
netlesmis bir konsensus halen yoktur. 2016 yilindaki bir
derlemenin sonucuna gére ABU taramasinin faydalarini ve
zararlarini degerlendiren randomize kontrollii bir ¢alisma
mevcut degildi (2). Ancak Amerika Birlesik Devletleri Ko-
ruyucu Hizmetler Gérev Giicii (The US Preventative Task
Force) gebeligin 12. ve 16. haftalari arasinda kesinlikle
ABU icin tarama onermektedir (8). Genel olarak da bu
tarama, komplikasyonlarla kiyaslandiginda maliyet etkin-
ligi agisindan uygun bulunmaktadir. ABU igin ortalama
maliyet hasta bagina 2.20 dolar iken erken dogum veya
IUGG i¢in maliyet vaka bagina 40-46 dolar olarak tespit
edilmistir (9).

Ulkemizdeki gebelerde yapilan ABU prevelans calismala-
rindan genis serili bir yayinda %8,5 oraninda ABU tespit

edilmistir (4). Bizim calismamizda bu oran %7,1 idi. Iran
kaynakli caligmalarin meta analizinde ortalama %13 orani
bulunmugtur (10). Afrika ilkeleri gibi antenatal bakimin
yeterli olmadig1 sosyoekonomik diizeyin diisiik oldugu iil-
kelerde iiriner trakt enfeksiyonu (%14,6 (Tanzanya), %11,6
(Etiopya)) sik izlenmektedir (11, 12). Ancak yine bu bolgede
yapilan caligmalarda sosyodemografik ozelliklerin bu enfeksi-
yonlara katkisinin olmadig: izlenmigtir. Bizim ¢alismamizda
da incelenen demografik verilerin ABU‘ye katkst veya iligkili
risk faktorii olma acisindan anlamli bir veri bulunamad (11,

13).

Ulkemizde de diinya ile benzer oncelikte mikroorganizmalar
izlenmistir. Calismamizda %69 ile E. coli ilk sirada, %15
ile K. pneumoniae ikinci siklikta izlenmigtir. 2000 civarin-
da hastanin tarandig iilkemizde yapilan bagka bir ¢aligma-
da ise bizim calismamiza benzer rakamlar ile, E. coli %76,6
yiizdesiyle ilk sirada, K. pneumoniae %14,6 ile ikinci sirada
tespit edilmigtir (4). Kuzey Hindistan'da yapilan bir calis-
mada Escherichia coli %37,6 ile en sik tespit edilen mikro-
organizma iken Enterococcus spp. %21,1 ile ikinci siklikea
izlenen mikroorganizma olmustur (14). Bir bagka ¢aligmada
E. coli tespit oran1 %42,4 iken ikinci en sik mikroorga-
nizma Staphylococcus aureus %39,3 oraninda tespit edilmis-
tir (13). Gebelikte olusan fizyolojik degisiklikler sebebiyle
idrarda 6strojen konsantrasyonunun artmasiyla E. co/i’nin
patojenitesini artirict rol oynamasi bu mikroorganizmanin
bakteriiiride en stk goriilen bakteri olmasinin nedenlerinden

biridir (15).

Gebelikte ABU tedavi edilirse ileride gelisebilecek pyelonefrit
insidansini %75 azaltmakta, sonrasinda gelisebilecek tiriner
trakt enfeksiyonunu %80-90 oraninda azaltmaktadir (8). Bu
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sebepten dolay1 semptomatik olsun olmasin bakeeriiiri gebe-
likte tedavi edilmelidir (1). Maternal ve fetal giivenlik acisin-
dan antimikrobiyal tedavi diizgiin segilmelidir. Gebelerdeki
fizyolojik degisiklikler sebebi ile secilen antbiyotigin dozu
ayarlanmalidir. Gebelerde renal filtrayon hizi artug i¢in idrar
konsantrasyonu azalir. Uriner konsantasyonu yiiksek, serum
konsantasyonu diisiitk olan antibiyotikler daha tercih sebebi-

dir (2).

Oncelikle yapilan derleme ve meta analizler sonucunda higbir
tedavi modalitesinin kanitlanmig istiinliigii yokeur. Bu yiiz-
den klinisyenin fiyat, ulagilabilirlik ve en iyi yan etki profiline
gore karar vermesi onerilmektedir (8). Literatiirde nispeten
kiir oranlarina, giivenligine ve idrardaki yiiksek konsantras-
yonlarina gore ilk sirada énerilen ampisilin/amoksisilin, nit-
rafurantoin ve oral sefalosporinlerdir (8). Bizim ¢alismamiz-
da da tespit edildigi tizere, ampisilin ve amoksisiline yiiksek
direng izlenmistir. Oral sefalosporinler uzun tedavi rejimleri
olmalari sebebiyle hastalar agisindan devam sorunu yaratabil-
mektedirler (16). Nitrofurantoin uzun yillar gebelikte kulla-
nilmigur. Hatta bir giinlitk doz seklinde kullanan obstetris-
yenler mevcuttur. Bu durumu aragtiran randomize kontrollii
bir ¢aligmada bir giinlitk tedavi rejimiyle yedi giinliik tedavi
protokolii kargilagtirilmis olup uzun dénem tedavinin daha
etkin oldugu tespit edilmigtir (17). Ancak nitrofurantoinin
etkili olmasima ragmen glikoz 6 fosfat dehidrogenaz enzim
eksikliginde maternal hemolitik anemiye neden olmaktadir.
Ayrica diger antimikrobiyal ajanlarin giivenlik skalasina ba-
kildiginda, tetrasiklinin fetal malformasyon ile maternal akut
karaciger yetmezligine, kloramfenikoliin fetal toksiteye, flo-
rokinolonlarin fetal kikirdak malformasyonlarina ve renal
toksiteye, aminoglikozidlerin hem maternal hem de fetal oto-
toksisiteye ile nefrotoksisiteye neden olabilecegi hatirda tutul-

malidir (6, 8).

Antibiyotik duyarlilik testleri ve giivenlik profili agisindan
degerlendirldiginde en ¢ok tercih edilen antimikrobiyal ajan
fosfomisindir (4, 16). Gebelikte, 6zel doz ayarlamasina gerek
olmaksizin alt iiriner sistem enfeksiyonlar1 ve asemptomatik
baketeriiiri tedavisinde 6nerilen FDA onayl: kategori B'de (in-
sanda risk olusturduguna dair kanit yoktur) yer alan antimik-
robiyal ajanlar, penisilinler, oral sefalosporinler ve fosfomisin
trometamindir. Bu grubun 6nerilmesi ve tercih edilmesinde
en 6nemli fakeor insanda olmayan sadece bakterinin yapisin-
da var olan hiicre duvarinin sentezini engellemeleridir (18,
19). Ilk kez 1969 yilinda Ispanya'da Streptomyces kiiltiirlerin-
den elde edilen ve onceleri fosfonomisin olarak adlandirilan
fosfomisin trometamol, uzun yillardir ¢esitli enfeksiyonlarin
tedavisinde kullanilmasina ragmen diinyada Escherichia coli
suglarindaki direng insidansinin son derece diisitk kaldig1 na-
dir antibakteriyal ajanlardan biridir (20). Calismamizda da
yiiksek duyarlilik oranlariyla diger ajanlardan siyrilmaktadir.
Ayrica tedavi algoritmalarina alinacak antibiyotiklerle ilgili
olarak toplumdaki direng orani %20’ye ulagan ilaglarin aruk
ampirik tedavide kullanilmamas: gerektigi vurgulanmakeadir
@1).

Calismamizin en 6nemli kisithiligindan bir tanesi sadece bir
kez idrar kiiltiiriinde tiremeye bakmis olmamizdir. Daha ¢ok
vaka iceren ve ardisik en az 2 kiiltiirde aynt mikroorganizma-
nin iiremesiyle tanist konulmus ABU li gebelerin olusturdugu
gruplarda calisma daha anlamli olabilir. Ayrica vakalarin ma-
ternal ve fetal sonuglarinin olmamast da yorum yapmakta bir
baska kisttlilig1 olusturmakeadir.

Sonug

Asemptomatik bakteritiri, gebelikte prevalansi yiiksek olan
bir durumdur. Diisiik ve erken dogum acisindan risk olus-
turan bir klinik tablo oldugu i¢in de taranmast uygundur.
En uygun tarama dénemi bu riskleri en aza indirebilmek
adina daha ¢ok 2. trimester baglarinda olabilir. Tercihen 2
kez yapilmasi dnerilse de en azindan bir defa orta akim idrar
kiiltiiriiyle tanist konulabilir (22). Tedavi olarak da yiiksek
sensitivite orani, kolay kullanimi ve giivenli olmasi sebebiy-
le fosfomisin tercih edilebilir.
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