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Öz

Giriş: Citrobacter spp., Enterobacteriaceae ailesinden, fırsatçı bir patojen 
olarak idrar yolu, solunum yolu, cerrahi yaralar ve bakteriyemi gibi enfek-
siyonlara neden olan gram negatif bir bakteridir. İnsan gastrointestinal 
sistemini kolonize eden Citrobacter suşlarının geleneksel olarak düşük 
virülansa sahip olduğu düşünülse de özellikle immün sistemi baskılanmış 
kişilerde, yenidoğan ve ileri yaş grubunda ciddi klinik tablolara neden ola-
bilir. Son yıllarda çoklu ilaç dirençli suşlarının yaygınlaşmasıyla mortalite 
ile ilişkisinin daha yüksek olduğu gösterilmiştir. Türkiye’de çocuk hasta-
larda Citrobacter spp. kaynaklı kan dolaşım yolu enfeksiyonlarının özellik-
lerini değerlendiren çalışmalar nadirdir. Çalışmamızın amacı, hastanede 
izlenen ve kan kültür örneklerinde Citrobacter spp. üreyen olguların klinik 
ve laboratuvar bulguları ile antibiyotik direncinin belirlenmesi, mortalite 
oranı ve prognozun saptanmasıdır.

Gereç ve Yöntemler: Bu çalışmaya, üçüncü basamak bir hastanede 
Aralık 2013-Nisan 2021 tarihleri arasında yatan ve kan kültürlerinde Cit-
robacter spp. üremesi olan hastalar alınmıştır. Yaş, cinsiyet, eşlik eden 
hastalıklar, santral venöz kateter varlığı, mekanik ventilasyon kullanımı, 
total parenteral beslenme, laboratuvar bulguları, hastanede yatış süresi, 
diğer alınan steril alan kültür örnekleri, kültür antibiyogramları, verilen 
antimikrobiyal tedaviler değişkenler olarak belirlenerek, önceden hazır-
lanmış formlara kaydedildi.

Abstract

Objective: Citrobacter spp. is a gram-negative bacterium from the En-
terobacteriaceae  family that is an opportunistic pathogen causing in-
fections such as urinary tract, respiratory tract, surgical wounds and 
bacteremia. Although Citrobacter strains colonizing the human gastro-
intestinal tract are traditionally thought to have low virulence, they can 
cause serious clinical pictures, especially in immunocompromised, neo-
natal and elderly groups. In recent years, it has been shown that the as-
sociation with mortality is higher with the spread of multidrug resistant 
strains. In Türkiye, studies evaluating the characteristics of bloodstream 
infections caused by Citrobacter spp. in pediatric patients are rare. The 
aim of our study was to determine the clinical and laboratory findings, 
antibiotic resistance, mortality rate and prognosis of hospitalized pa-
tients with Citrobacter spp. in blood culture samples.

Material and Methods: Patients hospitalized in a tertiary care hospital 
between December 2013 and April 2021 with  Citrobacter  spp. growth 
in blood cultures were included in this study. Age, sex, comorbidities, 
presence of central venous catheter, use of mechanical ventilation, to-
tal parenteral nutrition, laboratory findings, duration of hospitalization, 
other sterile field culture samples, culture antibiograms, and antimicro-
bial treatments were determined as variables and recorded on pre-pre-
pared forms.
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Giriş

Citrobacter spp. cinsi bakteriler Enterobacteriaceae aile-
sinden anaerop, gram negatif basillerdir. Citrobacter suşları, 
su, toprak gibi ortamlarda, yiyeceklerde, hayvan ve insanların 
gastrointestinal sisteminde bulunabilir (1). Tanımlanmış 11 
türü olan Citrobacter şuşlarının insanlarda enfeksiyon etkeni 
olarak en sık Citrobacter freundii, Citrobacter koseri ve Citrobac-
ter farmeri olmak üzere başlıca üç türü izole edilmiştir (1,2). Cit-
robacter enfeksiyonu nadirdir; tüm gram-negatif enfeksiyon-
ların %0.8’ini, sağlık hizmeti ile ilişkili enfeksiyonlardaki tüm 
Enterobacteriaceae izolatlarının %3-6’sını oluşturur (3). İmmün 
sistemi baskılanmış kişilerde, yenidoğanlarda, 65 yaş üzeri 
hastalarda mortalite ve morbiditesi yüksek enfeksiyonlara ne-
den olduğu gösterilmiştir. Riskli gruplarda sıklıkla bakteriye-
mi, menenjit, santral sinir sisteminde apse, pnömoni, akciğer 
apsesi, cerrahi alan enfeksiyonları (özellikle intra-abdominal), 
ishal, osteomiyelit, septik artrit gibi enfeksiyonlara neden ola-
bilen Citrobacter enfeksiyonları, antibiyotiklere karşı çoklu ilaç 
direnci geliştirerek önemli bir sağlık sorunu haline gelmiştir 
(4). Türkiye’de çocuk hastalarda Citrobacter spp. kaynaklı kan 
dolaşım yolu enfeksiyonlarının özelliklerini değerlendiren ça-
lışmalar nadirdir ve Türkiye’deki sıklığı hakkında veri bulunma-
maktadır.

Çalışmamızın amacı; hastanede yatırılarak izlenen ve kan 
kültüründe Citrobacter suşları izole edilen çocuk hastalarda, 
klinik ve laboratuvar özelliklerinin belirlenmesi, antibiyotik di-
renci, mortalite oranı ve prognozun değerlendirilmesi amaç-
lanmıştır.

Gereç ve Yöntemler

Çalışma Grubu

Bu çalışma, Aralık 2013-Nisan 2021 tarihleri arasında üçün-
cü basamak bir eğitim ve araştırma hastanesinde yatırılarak 

izlenen, 0-18 yaş arası ve periferik kan kültüründe Citrobacter 
spp. üremesi olan hastaların tıbbi kayıtları retrospektif olarak 
incelendi.

Veri Toplanması

Hasta dosyalarından; yaş, cinsiyet, eşlik eden hastalıklar, 
santral venöz kateter (SVK) varlığı, mekanik ventilasyon kulla-
nımı, total parenteral beslenme (TPN) kullanımı, laboratuvar 
bulguları [beyaz küre sayısı, hemoglobin değeri, trombosit 
sayısı, C-reaktif protein (CRP)], hastanede yatış süresi, periferik 
kan kültürü ve diğer steril alan kültür örnekleri (SVK kan kültü-
rü, beyin omirilik sıvı kültürü, kapalı boşluk sıvı kültürü), kültür 
antibiyogramları, verilen antimikrobiyal tedaviler, prognoz ve 
30 günlük mortalite oranı retrospektif olarak kaydedildi. 

Sağlık hizmeti ilişkili enfeksiyon, ilk başvuru sırasında tespit 
edilemeyen, hastanede yatışın üçüncü gün ve sonrasında or-
taya çıkan, lokalize veya sistemik enfeksiyon olarak tanımlandı 
(5).

Nötropeni; absolü nötrofil sayısı (ANS) <1.5x109/L, trombo-
sitopeni; trombosit sayısı <150x109/L ve CRP yüksekliği >0.5 
mg/dL olarak belirlendi. Çoklu ilaç direnci (ÇİD), üç veya daha 
fazla farklı sınıftan en az bir antibiyotiğe karşı direnç olarak ta-
nımlandı (6).

Kan kültürleri, kişisel koruyucu önlemler alındıktan sonra 
asepsi/antisepsi kurallarına uygun olarak hastanın yaşına ve 
kilosuna uygun hacimde (en az 1 ml) periferik damardan ve 
eş zamanlı (varsa SVK’den) kan alınıp yine asepsi şartlarında 
hasta başında kan kültür şişelerine ekim yapılarak alındı. Cit-
robacter spp. bakteriyemisi klinik bulguları uyumlu olan hasta-
da en az bir periferik kan kültüründe Citrobacter spp. üremesi 
olarak tanımlandı. Kateter ilişkili kan dolaşım yolu enfeksiyonu 
(KİKDE) tanısı literatür eşliğinde konuldu (7).

Bulgular: Çalışmada değerlendirilen dokuz hastanın ortanca yaşı dört ay 
(min. 10 gün-maks. 30 ay) idi. Hastaların 2 (%22.2)’si erkek, 7 (%77.8)‘si 
kızdı. En sık yatış nedeni bronkopnömoni (n= 3, %33.3) idi. Citrobacter 
spp. üremesi olan 6 (%66.6) hastanın entübe şekilde izlendiği görüldü. 
Citrobacter spp. üremelerinin %44.4’ü (n= 4) Citrobacter freundii, %22.2’si 
(n= 2) Citrobacter koseri, %22.2’si (n= 2) Citrobacter werkmanii ve %11.1’i 
(n= 1) Citrobacter farmeri idi. Hastaların tümünde periferik kan kültürün-
de üreme olmakla beraber, eş zamanlı %44.4’ünde (n= 4) santral venöz 
kateterde, %11.1’inde (n= 1) batın içi alınan örnekte ve %11.1’inde (n= 1) 
beyin omurilik sıvı kültüründe de üreme saptandı. Citrobacter türlerinin 8 
(%88.8)’inin genişlemiş spektrumlu beta-laktamaz pozitif olduğu ve ayrı-
ca iki hastada (22.2%) karbapenem direnci olduğu görüldü. Hastalardaki 
30 günlük mortalite oranı %11.1 (n= 1) olarak gözlemlendi. 

Sonuç: Citrobacter türlerinin izole edildiği hastalarda, bu mikroorganiz-
manın kolonizasyon, kontaminasyon veya enfeksiyon etkeni olarak doğ-
ru bir şekilde değerlendirilmesi, erken tanı konulması ve uygun tedaviye 
başlanması önemlidir. 

Anahtar Kelimeler: Citrobacter spp., çocuk, kan dolaşım yolu enfeksiyo-
nu

Results: Median age of the nine patients evaluated in the study was 
four months (min. 10 days-max. 30 months). Two (22.2%) of the patients 
were males and seven (77.8%) were females. The most common reason 
for hospitalization was bronchopneumonia (n= 3, 33.3%). Six (66.6%) 
patients with Citrobacter spp. growth were intubated. Of the Citrobacter 
spp.  growths, 44.4% (n= 4) were  Citrobacter freundii, 22.2% (n= 2) 
were  Citrobacter koseri,  22.2% (n= 2) were  Citrobacter werkmanii  and 
11.1% (n= 1) were Citrobacter farmeri. Although all patients had growth 
in peripheral blood cultures, 44.4% (n= 4) had growth in central venous 
catheters, 11.1% (n= 1) had growth in intra-abdominal samples and 
11.1% (n= 1) had growth in cerebrospinal fluid cultures. Eight (88.8%) 
of the Citrobacter species were extended spectrum beta-lactamase 
positive and two patients (22.2%) had carbapenem resistance. Thirty-day 
mortality rate was 11.1% (n= 1). 

Conclusion: In patients in whom Citrobacter  species are isolated, it is 
important to correctly evaluate this microorganism as a colonization, 
contamination or infection agent, make an early diagnosis and start ap-
propriate treatment. 

Keywords: Citrobacter spp., child, bloodstream infection
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Mikrobiyolojik Yöntem

Hastalardan uygun şartlarda alınan örnekler, %5 koyun 
kanlı agar ve “eosin methylene blue” (EMB) çikolata agar besi-
yerlerinin yüzeyine steril özeler kullanılarak inoküle edilmiştir. 
Besiyeri plakları 37 °C’lik inkübatörde 18-24 saat aerop ortam-
da 48 saat anaerob ortamda inkübe edilmiş ve üremesi olan 
kültürler incelemeye alınmıştır. Hastaların aynı tür örnekle-
rindeki tekrarlayan üremelerden ilki çalışmaya alınmıştır. Elde 
edilen izolatların tanımlanması ve antimikrobiyal duyarlılık 
testleri konvansiyel yöntemler ve VITEK 2 Compact (bioMé-
rieux, Marcy l’Etoile, Fransa) otomatize sistemi ile çalışılmıştır. 
Antimikrobiyal duyarlılık sonuçları Ocak 2017 tarihine kadar 
Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI) daha sonra-
sında ise The European Committee on Antimicrobial Suscep-
tibility Testing (EUCAST) önerileri doğrultusunda değerlendi-
rilmiştir (8). Artmış dozda duyarlı “intermediate” tespit edilen 
suşlar dirençli olarak kabul edilmiştir (9).

İstatistiksel Yöntem

Verilerin istatistiksel analizleri SPSS Statistics, versiyon 22 
(SPSS Inc, Chicago, IL, ABD) istatistik programı kullanıldı. Ta-
nımlayıcı istatistikler sürekli değişkenler için ortalama ± stan-
dart sapma, ortanca, minimum ve maksimum değer şeklinde, 
kategorik değişkenler için sayı ve yüzde şeklinde gösterildi.

Çalışma için hastanemizin klinik araştırmalar etik kurulun-
dan 25.05.2023 tarih ve 857 protokol numaralı 158 karar nu-
marası ile etik kurul izin belgesi alınmıştır. Araştırma Helsinki 
Bildirgesi ilkelerine ve iyi klinik uygulamalarında açıklanan 
ilkelere uygun olarak ve yasalara bağlı kalarak uygulanmıştır. 

Bulgular

Demografik ve Klinik Özellikler

Hastaların 2 (%22.2)’si erkek 7 (%78.7)’si kızdı. Hastaların 
ortanca yaşı dört ay (min. 10 günlük-maks. 30 ay) idi. En sık 
yatış nedeni bronkopnömoni (%33.3) idi. Hastaların ikisi hariç 
hepsinde en az bir veya daha fazla eşlik eden hastalık olduğu 
görüldü. Hastalarda en sık eşlik eden hastalık Down sendromu 
ve kardiyopati (atrioventriküler septal defekt) (n= 2, %22.2) 
birlikteliğiydi. Hastaların yatışlarının ortalama 18.4. gününde 
(min. 0-maks. 53 gün) alınan kan kültürlerine Citrobacter spp. 
üremesi tespit edildi. Yedi (%77.7) hastanın üremesi sağlık hiz-
meti ilişkili enfeksiyon olarak değerlendirilmiştir. Hastaların en 
sık (n= 4, %44.4) yattığı servis çocuk yoğun bakım ünitesiydi. 
Hastaların %44.4’ünde (n= 4) SVK mevcuttu. İkisinde subkla-
vian ven kateter, birinde internal juguler ven kateter ve diğer 
hastanın ise port kateter mevcuttu. Hastaların 6 (%66.6) tanesi 
TPN desteği almaktaydı ve bu hastalarda TPN süresi dört ile 
105 gün arasında olup, bir hasta dışında TPN süresinin en az 15 
gün olduğu görüldü. Citrobacter spp. üremesi olan 6 (%66.6) 
hastanın entübe şekilde izlendiği görüldü. Hastaların demog-
rafik özellikleri Tablo 1’de özetlendi.

Tablo 1. Hastaların demografik ve klinik özellikleri

Erkek, n (%) 2 (%22.2)

Kız, n (%) 7 (%77.8)

Yaş (ortanca) 4 ay (10 gün-30 ay)

Hastaneye yatış nedeni, n (%)

Bronkopnömoni 3 (%33.3)

Status epilepticus 1 (%11.1)

İntestinal atrezi 1 (%11.1)

Miyozit 1 (%11.1)

Kolon perforasyonu 1 (%11.1)

Akut gastroenterit 1 (%11.1)

Geç neonatal sepsis 1 (%11.1)

Altta yatan hastalıklar, n (%)

Down sendromu ve kardiyopati 2 (%22.2)

Prematürite ve nörometabolik hastalık 1 (%11.1)

İntestinal atrezi 1 (%11.1)

Duchenne musküler distrofi 1 (%11.1)

Konjenital diyare 1 (%11.1)

Kolon perforasyonu 1 (%11.1)

Yok 2 (%22.2)

Servisler, n (%)

Çocuk enfeksiyon hastalıkları 1 (%11.1)

Çocuk yoğun bakım ünitesi 4 (%44.4)

Çocuk cerrahisi yoğun bakım 2 (% 22.2)

Yenidoğan yoğun bakım 2 (%22.2)

Klinik özellikler, n (%)

Santral venöz kateter 4 (%44.4)

Subklavian ven kateteri 2 (%22.2)

İnternal juguler ven kateteri 1 (%11.1)

Port kateter 1 (%11.1)

TPN 6 (%66.6)

Entübasyon 6 (%66.6)

Semptom ve bulgular, n (%)

Ateş 6 (%66.6)

Taşikardi 2 (%22.2)

Takipne 2 (%22.2)

Hipotansiyon 3 (%33.3)

Siyanoz 1 (%11.1)

Kusma 2 (%22.2)

İshal 2 (%22.2)

Batın distansiyonu 2 (%22.2)

Fontanel bombeliği 1 (%11.1)

Citrobacter türü, n (%)

C. freundii  4 (%44.4)

C. koseri  2 (%22.2)

C. werkmanii  2 (%22.2)

C. farmeri  1 (%11.1)

TPN: Total parenteral nütrisyon.
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Citrobacter spp. Enfeksiyonu ile İlişkili Bulgular

Çalışma süresince toplam dokuz hastada Citrobacter spp. 
ilişkili kan dolaşım yolu enfeksiyonu saptandı. Citrobacter spp. 
üremelerinin %44.4’ü (n= 4) C. freundii, %22.2’si (n= 2), C. koseri 
%22.2’si (n= 2), Citrobacter werkmanii ve %11.1’i (n= 1) C. farmeri 
idi. Hastaların hepsinde periferik kan kültüründe üreme olmak-
la beraber %44.4’ünde (n= 4) SVK’den alınan örnekte üreme, 
%11.1’inde (n= 1) batın içi alınan örnekte üreme ve %11.1’inde 
(n= 1) beyin omurilik sıvı kültüründe üreme saptandı. Olgular-
da, Citrobacter spp. dışında başka üremeler saptanmamıştır. 

Citrobacter spp. üremesi olan hastaların 6 (%66.6)’sında 
ateş, 3 (%33.3)’ünde hipotansiyon, 2 (%22.2)’sinde takipne, 2 
(%22.2)’sinde taşikardi, 2 (%22.2)’sinde ishal eşlik ettiği görül-
dü. Hastaların klinik bulguları Tablo 2’de özetlendi. 

Citrobacter spp. üremesi olan hastaların üreme olduğu 
tarihte bakılan beyaz küre sayısı 7806.7 ± 4753.0 x10⁹/L (700-
16500 x10⁹/L), hemoglobin değeri 10.2 ± 1.6 g/dL (8.3-13.2 g/
dL), trombosit sayısı 233355 ± 161968 x10⁹/L (11200-475000 
x10⁹/L), C-reaktif protein 79.8 ± 42.4 mg/dL (6.4-123.0 mg/dL). 
Hastaların 1 (%11.1)’inde nötropeni, 3 (%33.3)’ünde trombosi-
topeni saptandı.

Citrobacter spp. Türlerinin Antimikrobiyal Duyarlılık 
Sonucu

Citrobacter türlerinin 8 (%88.8)’inin genişlemiş spektrum-
lu beta-laktamaz pozitif olduğu ve ayrıca 2 (%22.2) hastada 
karbapenem direnci olduğu görüldü. İzolatların %33.3 (n= 
3)’ünde amikasin direnci, %33.3’ünde (n= 3) gentamisin di-
renci, %44.4’ünde (n= 4) trimetoprim/sulfametoksazol direnci, 
%5.6’sında (n= 5) piperasilin/tazobaktam direnci olduğu gö-
rüldü. Tigesklin direnci test edilen beş izolatın birinde (%20) 
tespit edildi. Meropenem direnci %22.2 (n= 1) oranında tespit 
edildi. Siprofloksasin direnci tespit edilmedi.

Hastaların Antimikrobiyal Tedavileri ve Prognozları

Hastaların tedavileri çeşitlilik göstermekle beraber beş has-
taya meropenem, bir hastaya sefotaksim ve gentamisin kom-
binasyonu, bir hastaya kolistin ve amikasin kombinasyonu, bir 
hastaya piperasilin/tazobaktam ve amikasin kombinasyonu, 
bir hastaya siprofloksasin tedavisi verildi. Hastalara klinik du-
rumlarına göre 14-21 gün arasında değişen sürelerde tedavi 
verildi. Meningoensefalit ve beyin apsesi tanısı alan olgu me-
ropenem ve amikasin kombinasyon tedavisinin dördüncü gü-
nünde beyin cerrahisi olan bir merkeze sevk edildi. Hastaların 
klinik özellikleri ve üreme sonrası aldığı antibiyotik tedavileri 
ve süreleri Tablo 2’de verildi.

Hastaların bir tanesinde çoklu beyin apse odakları mevcut 
olup bu hastanın alınan beyin omurilik sıvı kültüründe C. kose-
ri üremesi mevcuttu (Şekil 1). Hastalarda 30 günlük mortalite 
%11.1 (n= 1) olarak gözlemlendi. Mortalite izlenen hastada 
mitokondiral sitopati mevcuttu. Ta
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Tartışma  

Çalışmamızda  Citrobacter  spp. enfeksiyonu olan dokuz 
hastanın demografik özellikleri, klinik ve laboratuvar bulgu-
ları, antibiyotik duyarlılık oranlarının morbidite ve mortalite 
üzerine ilişkisi retrospektif olarak değerlendirildi. Hastalarımı-
zın çoğu yoğun bakımda izlenmekte olup tüm olgularda Cit-
robacter bakteriyemisi saptandı ve %44.4’ü C. freundii üremesi 
mevcuttu. Ayrıca hastaların %88.8’inde genişlemiş spektrumlu 
beta-laktamaz pozitif olduğu ve %22.2’sinde karbapenem di-
renci, %55.6’sında piperasilin/tazobaktam direnci %33.3’ünde 
amikasin direnci saptandı ve siprofloksasin direnci tespit edil-
medi. Hastalarda 30 günlük mortalite %11.1 olarak hesaplandı. 

Citrobacter spp., özellikle yenidoğanlarda (YD), 65 yaş  
üzeri erişkinlerde, diyabetiklerde, bağışıklık sistemi baskılan-
mış kişilerde, ciddi enfeksiyonlara neden olabildiği bilinmek-
tedir (10,11). Çalışmamızda, olguların 8 (%88.8)’i yoğun bakım 
ünitesinde yatmakta olup 2 (%22.2)’si yenidoğan yoğun bakım 
ünitesindeydi ve 2 (%22.2)’sinde Down sendromu mevcuttu 
ve immünsupresif tanılı olgu bulunmamaktaydı. Genel olarak 
hastanede yatan olgulardan alınan kan kültürlerinde Citroba-
cter spp. üremesi çalışmalarda %0.5 olarak bildirilmiştir ve 
nadir bakteriyemi nedenidir (12). Türkiye’de, çocuk hastalar-
da Citrobacter spp. kaynaklı kan dolaşım yolu enfeksiyonlarını 
değerlendiren çalışmaların sayısı oldukça sınırlıdır (13). Citro-
bacter spp. enfeksiyonları sıklıkla hastane kökenli olup, eşlik 
eden hastalıkları olan hastalarda görülmekte ve genellikle 
Citrobacter türleri antimikrobiyal ilaçlara dirençlidir (1,3,6,14).  
Mohanty ve arkadaşları yatan ve ayakta izlenen poliklinik has-
talarında, üç günlük YD ile 87 yaş arasında değişen olgularda,  
Citrobacter spp. izole ettikleri toplam 205 hastanın %88.3’ünde 
altta yatan hastalıklarının olduğunu ve hastaların %94.6’sının 
sağlık hizmeti ilişkili olduğunu belirtmişlerdir (14). Çalışma-
mızda da örneklem sayısı az olmakla birlikte literatüre uyumlu 
olarak vakaların çoğunluğunda (n= 7, %77.7)’sinde sağlık hiz-
meti ilişkili enfeksiyon olarak saptanmıştır. 

Brenner ve arkadaşları 112 suşun genetik akrabalığını be-
lirlemek için yaptığı bir çalışmada C. amalonaticus, C. freundii, 
C. koseri, C. werkmanii, C. farmeri, C. braakii, C. gillenii, vb. içeren 
11 suş saptanmıştır ve C. freundii, ve C. youngae’nin insanlar 
için patojen olduğunu belirtmiştir. İzole edilen türlere baktı-
ğımızda bizim çalışmamızda en sık olarak %44.4 oranında C. 
freundii ve ikinci sırada %22.2 ile C. koseri idi (15). Çalışma-
larda özellikle neonatal menenjitte karşımıza en sık çıkan tür 
olan C. koseri 32.000 kDa moleküler ağırlığa sahip bir dış zar 
proteini ile intrafagositik öldürmeye karşı direnç göstermesi 
sebebiyle menenjit, ventrikülit, beyinde çoklu apse oluşumu 
ve mortaliteyle ilişkisi gösterilmiştir (16,17). Çalışmamızda da 
C. koseri, yenidoğan beyin apseli bir olguda saptanmıştır. Sa-
monis ve arkadaşlarının, retrospektif olarak 12 yıl boyunca 70 
erişkin olguyu değerlendirdiği bir çalışmada; en sık saptanan 
Citrobacter türü C. freundii (%71.8) idi. Bunu C. koseri (%23.1) ve 
C. braakii (%3.8) takip ediyordu. Çalışmalarında en yaygın iliş-
kili enfeksiyon kaynağı, idrar yolu enfeksiyonu (%52.6), karın 
içi (%14.1), cerrahi bölge (%7.7), deri ve yumuşak doku (%6.4) 
ve solunum yolu enfeksiyonları (%6.4) idi (18). Citrobacter spp. 
erişkinde idrar yolu enfeksiyonu yaparken çocuklarda nadiren 
idrar yolu enfeksiyonu etkeni olarak bilinmektedir (19). Çalış-
mamızda çocuk yaş grubunda, en sık yatış nedeni bronkopnö-
moni olup bakteriyeminin en sık primer kaynağıydı.

Citrobacter türlerinde gözlenen antibiyotik direnci geniş 
bir spektrum göstermektedir. İlk başta kontaminasyon ve/
veya kolonizasyon olarak değerlendirilen düşük düzeyde vi-
rülansa sahip bu bakteriler, zaman içinde antibiyotik kullanı-
mının etkisiyle giderek direnç geliştirmişlerdir. Özellikle ÇİD’li 
Citrobacter türlerinin ortaya çıkışı giderek artan bir endişedir 
(20). Çoklu ilaca dirençli C. freundii suşları, duyarlı suşlarla kar-
şılaştırıldığında daha yüksek hastane mortalitesi oranıyla iliş-
kilendirilmiştir (21). β-laktamlara, kinolonlara ve aminogliko-
zidlere dirençli C. freundii’nin sıklıkla izole edildiği çeşitli ulus-
lararası sürveyans programları tarafından rapor edilmiştir (22). 

Şekil 1. C. koseri üremesine bağlı çoklu beyin apse odakları olan hastanın kraniyal manyetik rezonans görüntülemesi. T2 
A ve difüzyon (ADC) görüntülerde apse içerisinde difüzyon kısıtlaması izleniyor (kırmızı oklar). Difüzyon kısıtlaması apseyi 
destekliyor. Kontrastlı incelemede yaygın pakimeningeal kontrastlanma (kırmızı oklar), sağ serebral parankimde ödem ve 
orta hatta şift izleniyor (mavi ok). Bulgular sağda serebrit+beyin ödemi ve menenjiti düşündürüyor (meningoensefalit). 

 T2 A                                     ADC (difüzyon)                         Koronal kontrastlı T1
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Uzun süreli hastanede yatan ve eşlik eden hastalıkları bulu-
nan olgularda, enfeksiyon kontrol önlemleri ile birlikte uygun 
antibiyotik tedavileri, Citrobacter türlerine karşı ilaç dirençli 
suşların önlenmesi için önemlidir (23). Çalışmamızda, Citro-
bacter türlerinin %88.8’inde genişlemiş spektrumlu beta-lak-
tamaz (GSBL) pozitifti ve %22.2’sinde karbapenem direnci, 
%33.3’ünde amikasin ve %33.3’ünde gentamisin direnci sap-
tandı. Örneklem sayımızın az olması ile birlikte Citrobacter tür-
lerine göre ilaç direncine baktığımızda, C. freundii olgularının 
(%44.4), yarısında karbapenem direnci, diğer yarısında GSBL 
pozitif bulundu. Ayrıca karbapenem direnci olan C. freundii 
olgularında, amikasin gentamisin direncinin olduğu görül-
dü. Çoklu ilaç direnci sadece C. freundii olgularında mevcuttu. 
Daha önce yapılan araştırmaların büyük kısmında, ÇİD Citro-
bacter suşlarının, daha önce antibiyotik tedavisi almış hasta-
larda daha sık saptandığı görülmüştür (24). Çalışmamızda da 
ÇİD’i olan olgularının %75’te Citrobacter spp. üreme öncesinde 
uzun süreli hastane yatışı ve çoklu antibiyotik kullanım öyküsü 
mevcuttu. 2019’da yayımlanan ve retrospektif olarak Citrobac-
ter spp. üremesi olan olguların değerlendirildiği bir çalışmada; 
C. freundii ve C. freundii olmayan bakteriyemi arasında klinik 
özellikler ve antimikrobiyal duyarlılık oranı açısından anlamlı 
bir fark gözlenmemiştir (15). Literatürdeki araştırmalarda, Cit-
robacter türlerinin kinolon grubu ilaçlara karşı direnç preva-
lansı giderek artmakla birlikte bir analizde C. freundii’nin kino-
lonlara karşı direnç oranı %7.5 ile %23.9 arasında bulunmuştur 
(6,22). Çalışmamızda Citrobacter türlerinin kinolon grubuna 
karşı direnci saptanmamıştır.

Citrobacter enfeksiyonları tedavisinde, bir antimikrobiyal 
tedavi kombinasyonun diğerine üstünlüğünü destekleyen 
kanıt bulunmamakla birlikte, başlangıç tedavisi olarak genel-
likle üçüncü veya dördüncü kuşak sefalosporin veya karbape-
nem (genellikle meropenem) ile bir aminoglikozidin birlikte 
verilmesi önerilmiştir (1). Farmakolojik veriler yakın zamanda 
meropenemin C. koseri ve C. freundii enfeksiyonlarının tedavisi 
için tercih edilen antimikrobiyal olarak düşünülmesine yönelik 
bir tavsiyeye yol açmıştır (1,25). Genel olarak öneri, antimikro-
biyal duyarlılık testi ile tedavinin yönlendirilmesidir. Çalışma-
mızda olgularımıza, kültür antibiograma göre meropenem, 
siprofloksasin ve üçüncü kuşak sefalosporin, aminoglikozid 
kombinasyonu tercih edilmiştir.

Literatürde, hastanede yatan Citrobacter spp. enfeksiyonu 
olan hastalarda ölüm oranı %6.8 ve Citrobacter bakteriyemi-
sinde bu oranın önemli ölçüde artarak %17.8-56’ya ulaştığı 
görülmüştür (24,26). Ayrıca ÇİD’li C. freundii suşları, diğer du-
yarlı suşlara kıyasla daha yüksek hastane içi ölüm oranıyla 
ilişkilendirilmiştir (21). Ayrıca GSBL üreten Citrobacter enfek-
siyonlarında mortalite ile ilişkili risk faktörleri olarak çocuk 
yoğun bakım ünitesinde yatış, uzamış hastanede yatış süresi, 
hastane kaynaklı enfeksiyon, geniş spektrumlu antibiyotik 
kullanımı, uzamış antibiyotik kullanımı, immünsupresif teda-

vi alımı, kronik hastalık varlığı, trombositopeni ve SVK varlığı 
gibi nedenler birçok çalışmada gösterilmiştir (21,27). Çalışma-
mızda mortalite gözlenen bir hastada GSBL üreten Citrobacter 
türü üremişti ve uzamış hastane yatış öyküsü, geniş spektrum-
lu antibiyotik kullanımı, SVK varlğı ve trombositopeni gibi risk 
faktörleri mevcuttu. 

Citrobacter spp. kaynaklı kan akımı enfeksiyonlarını önle-
mede, çevre temizliği, enfekte hastaların izolasyonu ve el hij-
yeni gibi hastane sağlık uygulamalarında gerekli önlemlerin 
alınmasının yanı sıra, optimal antibiyotik seçimi ve kullanım 
süresi büyük önem taşımaktadır (28,29).

Çalışmamızın retrospektif olarak yapılması, klinik izlem 
süreci ile ilgili kayıtlardaki eksiklikler, vaka sayımızın fazla 
olmaması en önemli kısıtlılıklarıdır. Daha fazla hasta grupları 
içeren, çok merkezli prospektif izlem ve kayıtların yer aldığı 
çalışmaların literatür ve klinik izleme faydası olacaktır.

Sonuç  

Citrobacter suşları, fırsatçı enfeksiyon etkeni olarak özellikle 
yoğun bakım ünitelerinde yatan olgunlarda mortalite sebebi 
olabilmektedir. Bu hasta grubunda Citrobacter enfeksiyonu-
nun erken tanı ve uygun tedavisinin başlanması, enfeksiyon 
kontrol önlemlerinin alınması, Citrobacter mortalitesinin yanı 
sıra ilaca dirençli suşların azaltılması için de gereklidir.
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