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Amag: Hem diinyada hem de lilkemizde Escherichia coli triner sistem enfeksiyonlarinin en sik
nedenidir. Gelisen bakteriyel direng mekanizmalari bu enfeksiyonlarin tedavisini de kisitlamakta-
dir. Tedavide kullanilacak antibiyotiklerin dogru bir antibiyotik duyarlilik testi sonucuna gére
belirlenmesi gelisen antibiyotik direncini kontrol altina almakta biyiik 6nem tasimaktadir.
Hastanemizde gériilen (riner sistem enfeksiyonlari etkeni olan E. coli izolatlarinin gesitli antibiyo-
tiklere karsi duyarliliklarinin ve direng durumlarinin belirlenmesi amaglanmistir.

Yontem: 01.01.2018-01.11.2019 tarihleri arasinda, hastanemiz mikrobiyoloji laboratuvarina
komplike olmayan (iriner sistem enfeksiyonu 6n tanisi ile génderilen idrar érnekleri hastane arsi-
vinden retrospektif olarak incelenmistir. idrar kiiltiir 6rneklerinde iireme saptanan érneklerin
bakteri tanimlanmasinda ve antibiyotik duyarliliklarinin tespitinde tam otomatize cihaz (Vitek 2,
bioMeérieux, Fransa) kullaniimistir. Antibiyotik duyarliliklari “European Committee on Antimicrobial
Susceptibility Testing” (EUCAST) 2018 standartlarina uygun olarak minimal inhibitér konsantras-
yonlarina gére yorumlanmustir.

Bulgular: Toplam 22.774 idrar érnedinden 1.962’sinde (%9) ireme saptanmistir. Bunlardan
1.466%1 (%75) E. coli olarak tanimlanmustir. izolatlarin antibiyotik direncleri incelendiginde,
%81’inde ampisilin, %18’inde gentamisin, %40’ inda trimetoprim-siilfametoksazol, %4’iinde nitro-
furantoin, %4’linde fosfomisin, %46’sinda amoksisilin-klavulanik asit, %42’sinde sefiksim,
%41’inde siprofloksasin, %5’inde amikasin, %2’sinde imipenem direnci saptanmistir.

Sonug: Bu ¢alismada, etkeni E. coli olan (iriner sistem enfeksiyonlarinin tedavisinde ampirik olarak
ampisilin, amoksisilin klavulanik asit antibiyotiklerinin kullaniminin uygun olmayacagi, fosfomi-
sin, nitrofurantoin antibiyotiklerinin tercih edilmesinin daha uygun olacagi anlasiimistir.

Anahtar kelimeler: Escherichia coli, antibiyotik, direng, iriner sistem enfeksiyonlari
ABSTRACT

Objective: Escherichia coli is the most common cause of urinary tract infections both in the world
and in our country. Increase in bacterial resistance mechanisms also limit the treatment of these
infections. Selection of antibiotics to be used according to an accurate antibiotic susceptibility test
result is of great importance in controle of antibiotic resistance. We aimed to determine the
susceptibility and resistance in E. coli, which is one of the pathogens in urinary tract infection in
our hospital, to various antibiotics.

Method: Between 01.01.2018-01.11.2019, urine samples obtained from patients with an
uncomplicated diagnosis of urinary tract infections, sent to the microbiology laboratory of our
hospital, were analyzed retrospectively through the hospital archive. Fully automated device
(Vitek2, bioMerieux, France) was used to identify bacteria in the urine culture and to determine
antibiotic susceptibilities. Antibiotic susceptibility tests reults were interpreted according to
minimal inhibitory concentrations in accordance with the European Committee on Antimicrobial
Susceptibility Testing (EUCAST) 2018 standards.

Results: Out of a total of 22,774 urine samples, reproduction was detected in 1,962 (9%). Of
these, 1466 (75%) were identified as E. coli. The analysis of the antibiotic susceptibility test results
have indicated that isolates were resistant to ampicillin in 81%, gentamicin in 18%, trimethoprim-
sulfamethoxazole in 40%, nitrofurantoin in 4%, phosphomycin in 4%, amoxicillin-clavulanic acid
in 46%, cefixime in 42%, ciprofloxacin in 41%, amikacin in 5%, imipenem in 2%.

Conclusion: In this study, it was understood that the use of ampicillin, amoxicillin clavulanic acid
would not be appropriate, and phosphomycin and nitrofurantoin would be more appropriate in
the treatment of urinary tract infections with the effect of E. coli.

Keywords: Escherichia coli, antibiotic, resistance, urinary tract infection
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GiRiS

Uriner sistem enfeksiyonu (USE) tanimi iriner sis-
temde bir ve/veya daha fazla bakterinin enfeksiyonu
olarak bilinmektedir. Gelisen teknolojik laboratuvar
tani metotlari (16S rRNA sekanslamasi) ile idrarin da
flora bakterilerini icerdigi bilinmektedir®. USE’leri
ayni zamanda anatomik lokalizasyon (alt; sistit, Ust;
pyelonefrit) ve klinik prezentasyona (komplike,
komplike olmayan) gére de siniflandirilabilirler®.

Hem diinyada hem de (lkemizde Escherichia coli
USE’lerin en sik goriilen nedenidir®. E. coli bakterile-
ri bircok farkh enfeksiyonda da etken olarak karsimi-
za cikmaktadir. Gelisen bakteriyel diren¢ mekanizma-
lari bu enfeksiyonlarin tedavisini de kisitlamaktadir.
Tedavide kullanilacak antibiyotiklerin dogru bir anti-
biyotik duyarllik testi sonucuna gore belirlenmesi
gelisen antibiyotik direncini kontrol altina almakta
biyiik 6nem tasimaktadir®. idrar kiiltiiriinde E. coli
Uremesi olan 6rneklerde antibiyotiklere karsi direng
oranlarinin belirlenmesi klinisyen tarafindan segile-
cek dogru antibiyotige yol gosterici olmaktadir. Dogru
tedavi hastalarin hastanede kalis siirelerinin azalma-
sina, tedavi maliyetlerinin diismesine, morbidite ve
mortalite oranlarinin azalmasina da neden
olmaktadir®),

Bu calismada, hastanemizde gériilen USE etkeni olan
E. coli izolatlarinin gesitli antibiyotiklere karsi duyar-
liliklarinin ve direng durumlarinin belirlenmesi amag-
lanmistir.

GEREC ve YONTEM

Bu calismaya Bolu Abant izzet Baysal Universitesi
Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan 2019/332
karar numarasiyla etik kurul onayr verilmistir.
01.01.2018-01.11.2019 tarihleri arasinda, Bolu Abant
izzet Baysal Universitesi Tip Fakltesi Egitim ve
Arastirma Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuvari’na
komplike olmayan USE &n tanisi ile génderilen idrar
Ornekleri hastane arsivinden retrospektif olarak
taranmistir. Yineleyen hasta sonuglarindan yalnizca

bir tanesi ¢alismaya dahil edilmistir. Toplamda tGreme
sonucu E. coli olarak belirlenen 1.466 idrar ornegi
incelenmistir. idrar érnekleri %5 koyun kanli agar
(RTA, Turkiye) ve Eosin-Methylene Blue (RTA, Turkiye)
agar besiyerlerine kantitatif olarak inokile edilmistir.
Ekim islemleri 0.001 ml hacminde, 4 mm ¢apinda tek
kullanimlik 6zeler kullanilarak biyogtvenlik (Dizey 2)
kabininde yapilmistir. Besiyerleri 35+2°C isi araligin-
da 18-24 saat siire araliginda etiivde inklbe edilmis-
tir. Kultlr 6rneklerinde Greme saptanmasi halinde
siipheli koloniler; identifikasyon ve antibiyotik duyar-
hliklari igin isleme alinmistir. identifikasyon ve antibi-
yogram testleri tam otomatize cihaz (Vitek2,
bioMérieux, Fransa) ile calisiimistir. Antibiyotik
duyarhhklari “European Committee on Antimicrobial
Susceptibility Testing” (EUCAST) 2018® standartlari-
na uygun olarak minimal inhibitér konsantrasyonlari-
na (MiK) gére yorumlanmustir. Calismamizda, EUCAST
2018 dokiimanina gére MIK degeri “orta duyarl”
olarak sonuglanabilen antibiyotiklerin (gentamisin,
trimetoprim sulfametaksazol, amikasin, imipenem
ve siprofloksasin) bu araliktaki MiK degerlerine rast-
lanmamistir. Kalite kontrol susu olarak E. coli ATCC
25922 kullanilmigtir.

Duyarlilik sonuglari frekans ve yiizdelerle 6zetlenmis-
tir. Veri dagihmlari géz 6niinde bulundurularak grup-
lar arasindaki farklar tek 6rneklem igin ki-kare uyum
iyiligi testi, Pearson ki-kare testi ve Fisher’in kesin
testi kullanilarak karsilastirilmistir. istatistiksel testler
icin anlamlilik diizeyi p<0.05 olarak kabul edilmistir.

BULGULAR

Laboratuvarda incelenen toplam 22.774 idrar Orne-
ginden 1.962 adetinde Gireme saptanmistir. Bunlardan
1.466 (%75)’sinin idrar kaltrinde >10° cfu/ml E. coli
Uredigi saptanmustir. izole edilen E. coli bakterisine
ait antibiyotik duyarlilik sonuglari Tablo 1'de istatis-
tiksel degerlendirme sonuclariile birlikte gosterilmis-
tir. Antibiyotikler arasinda duyarlilik ve direng oranla-
ri bakimindan istatistiksel olarak anlamh farklar
gorilmistir (p<0.001). izolatlarin %81’inde ampisi-
lin direnci, %46’sinda amoksisilin klavulanik asit,
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Tablo 1. Komplike olmayan iiriner sistem enfeksiyonu etkeni Escherichia coli suslarinin antibiyotiklere duyarhlik ve direng durumlar

(EUCAST MIK degerlerine gére).

Antibiyotikler S R p
n (%) n (%)

Ampisilin 281 (19) 1185 (81) <0.001
Gentamisin 1200 (82) 266 (18) <0.001
Trimetoprim-silfametoksazol 881 (60) 585 (40) <0.001
Nitrofurantoin (yalnizca komplike olmayan IYE) 1404 (96) 62 (4) <0.001
Fosfomisin oral (yalnizca komplike olmayan iYE) 1411 (96) 55 (4) <0.001
Amoksisilin-klavulanik asit (yalnizca komplike olmayan iYE) 796 (54) 670 (46) 0,001
Sefiksim (yalnizca komplike olmayan iYE) 843 (58) 623 (42) <0.001
Siprofloksasin 859 (59) 607 (41) <0.001
Amikasin 1399 (95) 67 (5) <0.001
imipenem 1444 (98) 22 (2) <0.001

S: Duyarli, R: Direngli; *: x? testi

%42’sinde sefiksim, %41’inde siprofloksasin direnci
saptanmistir. En fazla duyarlilik %98 oraninda imipe-
nem antibiyotigine karsi bulunmustur. Bununla bera-
ber, en fazla duyarli olan diger antibiyotikler nitrofu-
rantoin (%96) ve fosfomisin (%96) olmustur.

TARTISMA

Uriner sistem enfeksiyonlari hem toplumda hem de
hastane kaynakl enfeksiyonlar arasinda en sik gori-
len enfeksiyon tiirlerindendir. Tirkiye’de Aral ve ark.!,
Saglam ve ark.®, Zengin ve ark’nin® yaptiklari ¢alis-
malarda, USE’larinda goriilen E. coli oranlari %70-95
arasinda degismektedir. Bu galismada, idrar kiltiirle-
rinde %75 oraninda E. coli Uredigi saptanmis ve bu
oranin Turkiye verileri ile uyumlu oldugu

dustnilmistar®10),

Uriner sistem enfeksiyonlarinda kesin tani ve tedavi
kaltar sonucuna goére yapilir®?, Kiltir islemlerinin
uzun slirmesi, sonug sliresinin Ug gline kadar uzama-
st bu tir enfeksiyonlarda ampirik antibiyotik tedavisi-
nin yaygin olarak kullaniimasina yol agmaktadir*?.
Hekimler tarafindan ilk olarak segilen antibiyotikler
genellikle trimetoprim/silfametoksazol (TMP-SXT),
siprofloksasin, nitrofurantoin, fosfomisin ve beta-
laktamaz inhibitorl iceren veya icermeyen beta lak-
tam gurubu antibiyotiklerdir®**%), Bitiin enfeksiyon-
larda oldugu gibi USE’da da bakterilerde gelisen
antibiyotik diren¢ oranlari giderek artmaktadir*®,
Turkiye’de antibiyotik duyarllik sonuglarinin deger-
lendirilmesi 2015 yili 6ncesinde “Clinical Laboratory
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Standards Institute” (CLSI)’a gore yapilmaktaydi.
Avrupa Birligi'ne liye ve cografi olarak komsu oldugu-
muz bircok tlkede Tiirkiye’de oldugu gibi EUCAST
standartlarina gore antibiyotik duyarhlik testleri
degerlendirilmektedir. EUCAST standartlarinin tlke-
mizde kullanilmaya baslanmasiyla bazi antibiyotikle-
rin direng profillerinde ufak degisiklikler olmustur.
MIK sinir degerlerindeki azalma antibakteriyel direng
oranini da arttirmistir®*”), Artmis olan antibakteriyel
direng ampirik tedavinin yonini de degistirmekte-
dirts),

Uriner sistem enfeksiyonlari tedavisinde ampirik ola-
rak tercih edilen antibiyotikler genellikle; kinolonlar,
sefalosporinler, aminoglikozitler ve TMP-SXT olarak
soylenebilir®?, Ne yazik ki bu antibiyotiklerin yogun
ve kultlr odakh kullanilmamasi nedenleriyle direng
oranlarinda degisiklikler olmustur®®, TMP-SXT diren-
i 2011-2018 yillari arasinda llkemizde yapilan ¢alis-
malarda, %20-60 arasinda bildirilmistir*”?24, Bu
¢alismada, TMP-SXT direnci %40 olarak belirlenmis
olup, Turkiye verileri ile uyumlu oldugu gozlenmistir.
Ulkemizde yapilan bazi calismalarda, ampisilin diren-
ci %44-74 arasinda bildirilmistir”222), Aral ve ark."”
ile bu calismada, en fazla ampisilin direncinin tespit
edildigi gérilmustir. Ampisilin USE’da gocukluk
¢aginda daha c¢ok tercih edilen bir antibiyotiktir.
Dinya genelinde yapilan bir metaanaliz ¢calismasin-
da, “Organisation for Economic Cooperation and
Development”(OECD) statls baz alinarak tlkeler iki
gurupta incelenmistir. Buna gore 0-17 yas gurubun-
da, USE etkeni E. coli bakterisinin antimikrobiyal
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direng profilleri belirtilmistir®®. Turkiye bu calisma-
da, OECD ulkeleri arasinda yer almis ve ampisilin
direncinin %67 oldugu belirtilmistir. TUm galismada
ise ampisilin direnci OECD (lkeleri arasinda %53.4,
OECD disi Ulkeler arasinda %79.8 olarak belirtilmistir?®),
Calismamizda, ampisilin direnci %81 olarak tespit
edilmistir. Bu sonuglara gore, ¢calismamizda elde edi-
len ampisilin direnci Avrupa Ulkelerine nazaran daha
ylksek oranda bulunmustur.

Ulkemizde yapilan calismalarda, gentamisine karsi
direng oranlarini Saglam ve ark.® %19.3, Varisl ve
ark.? %13, Sahin ve ark.® %37.2 olarak belirlemis-
lerdir. Bu ¢alismada, gentamisin direnci %18 saptan-
mistir. Yapilan galismalar incelendiginde, Saglam ve
ark.® ile caismamizin sonuglarinin benzer oranlarda
oldugu fakat Sahin ve ark.®’ina gore daha dusuk
oranda oldugu gorilmistir. Bunun nedeni olarak
Sahin ve ark/nin®) yapmis olduklari galismada, yal-
nizca kinolon direncli E. coli izolatlarini degerlendir-
meleri olabilecegi distintlmustir. Sefiksim, ampisilin
gibi daha ¢ok pediatrik yas gurubunda tercih edil-
mektedir. Sefalosporinlerin Gglincli kusaginda yer
alan bu antibiyotige karsi direng profili Glkemizde
yapilan calismalarda pek gosterilmemistir. Yalnizca
Asgin ve ark.®)ile Coban ve ark.?” yapmis olduklari
calismalarda, sefiksim direncini %15.8 ile %26.3 ora-
ninda belirtmislerdir. Bu calismada, sefiksim direnci
%42 olarak bulunmustur. Bélgemizde ampisilin ve
sefiksim diren¢ oranlari Turkiye ortalamalarina gore
daha yuksek bulunmustur. Cocukluk ¢aginda kullani-
lan bu antibiyotiklerin kullanim politikalarinin yeni-
den gozden gecirilmesi gerektigi disinulmustir.

Ulkemizde beta laktamaz direncinin giderek artmasi
nedeniyle betalaktam ve beraberinde beta laktamaz
inhibitorli kombinasyonlar daha ¢ok tercih edilmeye
baslanmistir®. Bunlardan en ¢ok kullanilan amoksisi-
lin klavulanik asite karsi calismamizda elde edilen
direng %46 olarak bulunmustur. Turkiye'de yapilan
¢alismalarda, amoksisilin-klavulanik asit direncini
Zengin ve ark.® %42, Magin ve ark."” %38.3, Oztiirk
ve ark.?® %41 olarak saptamiglardir. USE’da ampirik
olarak en ¢ok tercih edilen antibiyotiklerden birisi de

kinolon gurubudur. Siprofloksasine karsi direng orani
%10’un altinda ise ampirik olarak tercih edilmesi
uygun kinolon gurubu bir antibiyotiktir*¥. Bu cahs-
mada elde edilen siprofloksasin direnci %41 olarak
saptanmis olup, USE’da kiiltiir sonucuna gére kulla-
nilmasinin daha uygun olacagl disanilmistar.
Calismamizda en az direng nitrofurantoin, fosfomisin
ve imipenem antibiyotiklerine karsi gorilmastir.
Fosfomisine karsi direng¢ orani konusunda tlkemizde
yapilan calismalarda Tekin ve ark.?? %3, Bayram ve
ark.?2 %5, Asgin ve ark.?) %4.1 olarak bildirmislerdir.
Bu calismada, fosfomisin direnci %4 olarak bulun-
mustur.

Calismamizin kisithhgi; kullanilan antibiyotik duyarli-
lik testleri olarak yalnizca tam otomotize cihaz sonu-
cunun verdigi MiK degerlerine gére sonuglarin deger-
lendirilmis olmasi ve farkli metotlarla dogrulatiima-
masidir. Ayrica ¢alismanin retrospektif olmasi nede-
niyle hastalarin risk faktorleri bakimindan degerlen-
dirilmemis olmasi da diger bir kisitliliktir.

Sonug olarak bu calismada, ampisilin, amoksisilin
klavulanik asit, TMP-SXT ve siprofloksasin antibiyo-
tiklerinin direng oranlar fosfomisin, nitrofurantoin,
amikasin, imipenem ve gentamisine gore daha yik-
sek bulunmustur. Bélgemizde USE’larinin ampirik
tedavisine bu sonuglarin katki saglayacagi dislnil-
mustar.
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