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idrar Kiiltiirlerinden izole Edilen Toplum Koékenli
Escherichia coli Suglarinda Antibiyotik Direnci

Amag: Uriner sistem enfeksiyonlari (USE), klinikte en sik karsilasilan toplum kékenli bakteriyel
enfeksiyonlardir. Bu galismada, toplum kékenli USE etkenlerinden en sik izole edilen Escherichia
coli suslarinin 6ézellikle ampirik tedavide sik kullanilan antibiyotiklere kargi direng durumlarinin
arastirilmasi amaglanmistir.

Gereg ve Yontem: Toplum kékenli USE tanisi konulan hastalardan uygun sartlarda alinan idrar
kiiltirleri Firat Universitesi Hastanesi Enfeksiyon Hastaliklari Laboratuar’na génderildi. Son bir yil
igerisinde enfeksiyon etkeni olarak izole edilen 222 E. coli susu calismaya dahil edildi. idrar
ornekleri %5 koyun kanl agar ve Eosin Metilen Blue agar besiyerlerine ekilerek 37°C’de 18-24
saat inkiibe edildi. Idrarda >105 cfu/mL Greme olmasi pozitif sonug olarak kabul edildi. Suslarin
identifikasyonunda konvansiyonel yéntemler kullanildi. [zolatlarin antibiyotik duyarliliklari Clinical
and Laboratory Standards Institute kriterlerine gore Kirby-Bauer disk diflizyon yontemi ile
arastirild.

Bulgular: Calismada E. coli suslarina karsi en etkili antibiyotikler sirasiyla; fosfomisin,
nitrofurantoin ve amikasin bulundu. Diren¢ orani en yiksek olanlar ise sirasiyla; ampisilin,
trimetoprim-sulfametoksazol ve seftriakson idi.

Sonug: Toplum kokenli enfeksiyonlarda ampirik tedavide kullanilacak antibiyotikleri segerken
Ulkemizde hatta bdlgemizde diren¢c oranlarini iyi bilmemiz gereklidir. Bunun icin
mikroorganizmalarin, 6zellikle sik karsilasilan etkenlerin yerel duyarhliklarinin belirli dénemlerde
arastiriimasi 6nem arz etmektedir.

Anahtar Kelimeler: Toplum kdkenli, E. coli, idrar, antibiyotik direnci

Antibiotic Resistance in Community-Acquired Escherichia coli Strains Isolated
from Urine Culture

Objective: Urinary tract infection (UTI) is the most common encountered community-acquired
bacterial infections in clinic. In this study, it was aimed to investigate resistance profiles of the
Escherichia coli strains which are most frequently isolated from the community-acquired UTI,
against commonly used antibiotics for empiric therapy.

Materials and Methods: Urine samples appropriately taken from patients who were diagnosed
as community-acquired UTI were sent to Firat University Hospital Infectious Diseases laboratory.
Totally 222 E. coli strains isolated as the agent of infection within the previous year were included
in this study. Each sample was inoculated on 5 % sheep blood agar and Eosin Methylene Blue
(EMB) and incubated at 37°C for 18-24 hr. Growth of 2105 cfu/mL was considered as a positive
culture result. The bacteria grown on the plates were identified by conventional methods.
Antibiotic susceptibility of the isolates were investigated by use of Kirby-Bauer disk diffusion
method according to the criteria of Clinical and Laboratory Standards Institute.

Results: The most effective antibiotics against E. coli in the study were found fosfomycin,
nitrofurantoin, and amikacin, respectively. The highest resistance rates were detected as
ampicillin, trimethoprim-sulfamethoxazole, and ceftriaxone, respectively.

Conclusion: We need to have a good knowledge about the resistance rates of microorganisms
in our country and even in our region when choosing antibiotics for empirical therapy of
community-acquired infections. Therefore it is important to investigate local sensitivity rates of
most frequently encountered microorganisms in certain periods.

Key Words: Community- acquired, E. coli, urine, antibiotic resistance

Girig

Uriner sistem enfeksiyonu (USE); piyiiri ve klinik semptomlar esliginde bébrekte,
toplayici sistemde vel/lveya mesanede bakteri bulunmasidir. Uriner sistem
enfeksiyonlari, klinikte en sik kargilagilan toplum kokenli bakteriyel enfeksiyonlardir
(1). Toplum kékenli USE’ye neden olan etken mikroorganizmalar, tim yas gruplarinda

ve her iki cinste de en sik Gram-negatif gomaklar olup bunlar arasinda ilk sirayi
Escherichia coli (% 50- 90) almaktadir (1-3).
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Uriner  sistem enfeksiyonlarinin tedavisinde
antibiyotikler siklikla ampirik olarak baslanmaktadir. En
sik tercih edilen antibiyotikler kinolonlar,
aminopenisilinler, beta laktam/ beta laktamaz inhibitorli
kombinasyonlar, trimetoprim-sulfametoksazol (SXT),
fosfomisin, nitrofurantoin, aminoglikozidler, ikinci ve
Uclinci  kusak oral sefalosporinlerdir (4, 5). Ancak
bunlara karg! giderek artan oranda direng bildirilmektedir
(4-6). Bu nedenle, ampirik tedavide kullanacagimiz
antibiyotikleri segerken Ulkemizde hatta bdlgemizde
diren¢ oranlarinin iyi bilinmesi gerekmektedir. Bu
calismada, toplum kokenli Udriner sistem enfeksiyon
etkenlerinden en sik izole edilen E. coli suslarinin
Ozellikle ampirik tedavide sik kullanilan antibiyotiklere
karsi direng durumlarinin arastirilmasi amaglanmistir.

Gereg ve Yontem

Bu calismada, Ocak-Aralik 2014 tarihleri arasinda
Firat Universitesi Hastanesi Enfeksiyon Hastaliklari
poliklinigine basvuran ve komplike olmayan toplum
kokenli Uriner sistem enfeksiyonu tanisi konulan
hastalarin idrar  kultirleri  Enfeksiyon Hastaliklar
Laboratuar’na gonderildi. Enfeksiyon etkeni olarak
Ureyen 222 E. coli susu galismaya dahil edildi. Hastane
kokenli E. coli suglar g¢alisma kapsami diginda tutuldu.
idrar 6rnekleri %5 koyun kanli agar ve Eosin Metilen
Blue (EMB) agar besiyerlerine ekilerek 37°C’de 18-24
saat inkiibe edildi. idrarda >10° cfu/mL Greme olmasi
pozitif ~ sonug olarak  kabul edildi.  Suslarin
identifikasyonunda konvansiyonel ydntemler kullanildi.
izolatlarin antibiyotik duyarliliklari Clinical and Laboratory
Standards Institute (CLSI) kriterlerine gore Kirby-Bauer
disk difizyon yoéntemi ile arastinldi (7). Orta duyarl
suslar direngli kabul edildi. Kalite kontrol susu olarak E.
coli ATCC 25922 kullanild1.

Bulgular

Calismaya alinan 222 E. coli susunun antibiyotiklere
kargi duyarhihgini degerlendirdigimizde, duyarlihgi en
yuksek antibiyotikler sirasiyla; fosfomisin  (%96.8),
nitrofurantoin (%96.4) ve amikasin (%94.6) bulundu.
Duyarlilik orani en dusuk olanlar ise sirasiyla; ampisilin
(%39.1), trimetoprim-sulfametoksazol (%65.3),
seftriakson (%72.9) ve siprofloksasin (%75.2) idi. E. coli
suslarinin cgesitli antibiyotiklere kargi duyarliliklari Tablo
1’de sunulmustur.
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Toplum kdkenli USE, tiim diinyada en yaygin goriilen
bakteriyel enfeksiyonlardandir  (8). Uriner sistem
enfeksiyonlarinda sik kullanilan antibiyotiklere karsi
direncin artmasi, tedavide gucliklere yol acmakta ve
tedavide yeni segenekleri glindeme getirmektedir (9).
Uygun antibiyotik secimine karar verebilmek i¢in bdlgesel
diren¢ oranlarinin bilinmesi ve takip edilmesi son derece
Onemlidir.

Glnimuzde Uropatojen bakterilerde, cesitli
antibiyotiklere kargi slrekli artan bir direng dikkat
cekmektedir. Ozellikle idrar kiiltirlerinden izole edilen E.
coli suglarinin oral betalaktam-beta laktamaz inhibitorli
kombinasyonlar, SXT ve kinolonlara kargi duyarlilk
oranlar gittikce azalmaktadir (9, 10).

Uriner sistem enfeksiyonu olan hastalardan
soyutlanan E.coli’'lerin  ¢esitli  antibiyotiklere  karsi
duyarlihdini aragtiran ¢cok sayida calisma vardir. Naber
ve ark. (11)nin birgok Avrupa llkesi, Brezilya ve
Rusya’nin da igerisinde yer aldigi ¢ok merkezli bir
¢alismasinda, sistitli kadinlardan izole edilen 2315 E. coli
susunun %98 oranla en yiksek fosfomisine duyarlilik,
buna karsin ampisiline %45 ile en diusik oranda
duyarhhk bulunmustur. Bu g¢alismada butin Ulkelerde
fosfomisin ve nitrofurantoin  duyarliiginin ~ %90’In
Uzerinde oldugu saptanmisg, ayrica siprofloksasine %91,
AMC’ye %82, SXT’ye ise %70 duyarlilik bildirilmistir (11).

Ulkemizde iriner sistem enfeksiyonu olan
hastalardan izole edilen toplum kaynakl E. coli suslari
Uzerinde vyapilan c¢alismalarda belirlenen antibiyotik
duyarhliklari Tablo 2'de verilmistir.

Ulkemizde yapilan gesitli calismalarda E. coli
izolatlarinda ampisilin  duyarliigr %11.9-51 arasinda
bulunmustur (12-26). Ampisiline karsi saptanan yuksek
direng oranlari, USE'de bu antibiyotigin kullanim alanini
onemli derecede sinirlamistir. Ampisilin-sulbaktam ve
amoksisilin-klavulanat gibi beta-laktamaz inhibitorleri ile
kombine aminopenisilinlere karsi bildirilen duyarhhk
oranlari, ampisiline oranla daha yiksek bildirilmistir. E.
coli'de duyarlihk SAM igin %11.9-52 oraninda (17, 21,
23, 29), AMC icin %18.7-91.6 oraninda bildirilmistir (3,
12, 14-16, 20, 23, 25-33). Calismada en dusuk duyarhlik
ampisiline kargi saptandi (%39.1). SAM ve AMC
duyarhh@i sirasiyla %80.6 ve %77.4 bulunsa da, USE’nin
ampirik tedavisinde birgok secgenek oldugundan, bu
antimikrobiyallerin kullaniimasinin sakincali olabilecegi
gorusiindeyiz.

Tablo 1. Escherichia coli suslarinin gesitli antibiyotiklere karsi duyarhliklar (n=222)

Duyarh Antibiyotikler*
sug sayisl -

AMP SXT CRO CIP AMC SAM GN AK NF FF
n 87 145 162 167 172 179 185 210 214 215
% 39.1 65.3 72.9 75.2 77.4 80.6 83.3 94.6 96.4 96.8

*AMP: Ampisilin, SXT: Trimetoprim-sulfametoksazol, CRO: Seftriakson, CIP: Siprofloksasin, AMC: Amoksisilin-klavulanat, SAM:
Ampisilin-sulbaktam, GN: Gentamisin, AK: Amikasin, NF: Nitrofurantoin, FF: Fosfomisin.
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Tablo 2. Ulkemizde (riner sistem enfeksiyonu olan hastalardan izole edilen E. coli suslari iizerinde yapilan ¢aligsmalarda
belirlenen antibiyotik duyarliliklari

Antibiyotik duyarlihgi (%)

Kaynak No  Yayn Yili AMP SAM AMC SXT CRO cip GN AK NF FF
21 2000 27.3 44.6 - 325 90.5 - 91.4 96.8 87.9 -
30 2001 - - 79.5 57.8 - 94.2 96.5 99.4 97.1 -
23 2002 11.9 11.9 26.2 47.6 - 76.2 88 100 - -
24 2002 46.7 - - 58.5 66.6 84.9 - - 90.5 -
20 2003 49.7 - 69.7 - 91.8 86.9 89.4 96.8 - -
3 2004 - - 79 57 - 61 90 93 - 100
19 2004 51 - - 74 93 93 96 - 95 -
15 2005 36.5 - 60.8 53.5 82.8 80 80.4 94.8 69.6 -
37 2005 - - - - - - - - 96 99.7
14 2006 21 - 72 55 91 77 82 98 - -
6 2007 - - - - - - - - 88.2 -
16 2007 43 - 88.9 62.2 88.2 - 81.8 - 83 -
17 2007 29 52 - 37 - - - - 97 100
22 2007 31.6 - 48.3 49.1 - 55.8 80.8 - 90 99.2
28 2007 - - 71.5 62.5 - 85.8 73.3 - 75 -
34 2008 - - - 42 - 65.1 - - - 99.4
18 2009 28 - - 51 68.3 71.2 79.1 99.2 - 100
27 2010 - 48.2 18.7 57.5 - 69 90.6 94.9 64.7 -
29 2010 - - 35 39 67 62 73 - 97 -
13 2011 26.5 - - 48 61 - - 71 - -
25 2011 42.4 - 54.9 52.8 - 73.6 - 100 87.4 92
33 2011 41 - 54.3 50.3 - - 83.8 - 78.1 100
31 2012 - - 22.2 39.8 - 411 - - - 97.8
39 2012 - - - - - - - - 93.1 -
12 2013 25.7 - 58.6 46.4 57.1 54.3 62.9 - 93.6 91.4
26 2013 36.9 - 91.6 57.8 76.6 63.9 63.9 84.8 92.9 98.1
32 2014 - - 69 54 74 75 83 95 - -
* 2014 39.1 80.6 77.4 65.3 72.9 75.2 83.3 94.6 96.4 96.8

*Mevcut calisma

Toplum kékenli USE’lerin tedavisinde uzun vyillar
trimetoprim/sulfametoksazol kullanilmistir, ancak E.
coli'de artan direng orani ile bu antibiyotigin kullanimi
azalmigtir (13). Uriner kékenli E. coli suglarinda yapilan
calismalarda, SXT igin %32.5-62.5 arasinda bir duyarlilik
orani bildirilmistir (3, 12-19, 21-34). Kurutepe ve ark.
(35)'nin yaptigi bir calisma, ampirik AMP veya SXT
baglanmasinin, USE’lerin yaklagik vyarisinda vyeterli
olmadigini  gbstermigtir.  Trimetoprim-sulfametoksazol
kullanimi, USE etkenlerindeki SXT direng orani %10-20
Uzerinde ise, ampirik tedavide 6nerilmemektedir (36). Bu
calismada SXT duyarlligi diger calismalara gére daha
yiksek saptansa da (%65.3), bélgemizde de USE’nin
ampirik tedavisinde SXT kullaniminin uygun olmadigi
distnalda.

Uriner sistem enfeksiyonu tedavisinde sik kullanilan
antimikrobiyallerden biri de ikinci ve Uglincl kusak oral
sefalosporinlerdir. Ates ve kusma yakinmasi olan
hastalarda siklikla seftriakson intramuskuler formu tercih
edilmektedir. Ulkemizde sefalosporinlere kargl yapilan
duyarhihk calismalarinda (12-16, 18-21, 24, 26, 29, 32)
seftriakson i¢cin %57.1-93 arasinda duyarlihk oranlar
bildirilmistir. Bu galismada ise CRO duyarliigi %72.9

bulundu. Son yillarda direng oranlarindaki artig, 6zellikle
E. coli ve Klebsiella spp. basta olmak tizere Gram negatif

comaklardaki geniglemis spektrumlu beta-laktamaz
(GSBL) uretimi ile iligkili olabilir. Sefalosporinler,
Enterobactericeae enfeksiyonlarinda kisith  bildirim

gerektiren ilaglar oldugundan, USE’de kullaniimadan
once kesinlikle tanimlama ve antibiyogram sonuglarina
gore degerlendirilmelidir (13).

Kinolonlar, erigkinlerde USE’nin ampirik tedavisinde
kullanilan 6énemli bir grup antibiyotiktir. Bu grup ilaglarin
yaygin ve vyanhs kullanimi ise, E. coli ve diger
mikroorganizmalarda bu antibiyotiklere karsi direng
artisini  kolaylastirmaktadir (10). Turkiye'de, Ozellikle
siprofloksasin kullanimi gibi direng gelisiminde risk
faktorleri bulunan USE’li hastalarda idrar kltiri ve
antibiyotik duyarlilik testlerinin gerekli oldugu belirtiimigtir
(37). Ulkemizdeki calismalarda (3, 12, 14, 15, 18-20, 22-
32, 34) siprofloksasin i¢in duyarhlik oranlar %41.1-94.2
arasinda bildirilmistir. Bu calismada CIP duyarlihg
%75.2 bulundu. Siprofloksasine duyarlilik oraninin %80-
90'in altinda saptanmasi, ilimizde toplum kékenli USE
tedavisinde ampirik CIiP baslanmasinin uygun olmadigini
gOstermektedir.
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Escherichia coli i¢gin aminoglikozidlerdeki direng
oranlari dustk olmasina ragmen, sadece parenteral
uygulanabilmeleri ve ciddi yan etkileri nedeniyle kisitl
endikasyonlarda kullaniimaktadirlar (38). Ulkemizdeki
calismalarda gentamisin ve amikasin icin duyarllik
sonuglar sirasiyla %62.9-96.5 (3, 12, 14-16, 18-23, 26-
30, 32, 33) ve %71- 100 oranlari arasinda bildirilmistir (3,
13-15, 18, 20 ,21, 23, 25-27, 30, 32). Bu galismada
gentamisin i¢cin  %83.3 duyarhlik orani saptanirken,
amikasinde bu oran daha ylksek (%94.6) bulundu.
Uriner sistem enfeksiyonu tedavisi igin hastaneye
yatmasi gereken hastalarda amikasin, diger etkili tedavi
segeneklerine alternatif olabilir.

Nitrofurantoin, idrar yollan igin  spesifik bir
antibakteriyeldir. Tirkiye’deki preparati maliyet olarak
ucuzdur. Nitrofurantoine karsi klinik olarak énemli oranda
direng  goOrilmemektedir. Bunun nedeni olarak
bakterilerde bircok alani etkilemesi gosteriimektedir.
Escherichia coli ve enterokoklarin birgok susuna karsi
etkilidir (6, 12). Ulkemizdeki galigmalarda (6, 12, 15-17,
19, 21, 22, 24-30, 33, 37, 39) E. coli izolatlarinda
nitrofurantoin duyarhhgi %64.7-97 1 arasinda
bulunmustur. Bu c¢alismada NF duyarhihdi %96.4
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