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IDRAR YOLU INFEKSIYONU OLAN COCUKLARDAN iZOLE EDILEN ESCHERICHIA COLI
SUSLARINDA ANTIBIYOTIK DIRENCI VE CESITLI VIRULANS FAKTORLERININ
ARASTIRILMASI*

Nese URDOGAN iNAN, Nezahat GURLER

Istanbul Tip Fakiiltesi, Mikrobiyoloji ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, ISTANBUL

OZET

Idrar yolu infeksiyonu siiphesi ile poliklinik hasta grubundan izole edilen 100 sug ve yatan hasta grubundan 79 sus
olmak iizere toplam 179 E.coli susunun antimikrobiyallere direnci ve gesitli virulans ozellikleri aragtirtlmigstir.

Ampisiline, ampisilin-sulbaktama, amoksisilin-klavulanik asit ve ko-trimoksazole yiiksek oranda direng saptanmustir.
Amoksisilin-klavulanik asit, sefazolin, sefuroksim, seftriakson, sefepim ve gentamisin direnci yatan hasta grubundan izole
edilen suglarda poliklinik hastalarindan izole edilenlere gore anlamli olarak yiiksek bulunmustur. Yatan hasta grubunda
% 13, poliklinik hasta grubunda % 1 oraninda genislemis spektrumlu beta-laktamaz (GSBL) saptanmustir. Yatan hasta
grubunda anlamli olarak daha fazla ¢oklu direncli susa (% 46/ % 19) rastlanmuigtir.

Viriilans faktorleri olarak, yatan ve poliklinik hasta gruplarinda sirasiyla; % 46 ve % 41 oraninda hemolizin; % 47
ve % 37 oraninda serumun bakterisid etkisine diren¢; % 11 ve % 18 oramnda tip 1 fimbriya saptannugtir. Yatan ve poliklinik
hastalarindan izole edilen suglarda MRHA ve MSHA orani sirasiyla % 27, % 20 ve % 18, % 28 olarak tespit edilmistir.
Bu ozellikler bakimindan iki grup sus arasinda anlamli bir fark bulunmamuigtir. Hemagliitinasyon tiplemesi sonucu iki grupta
da suglarin daha ¢ok tip IV-B (hemagliitinasyon negatif) ve tip V-A oldugu goriilmiistiir. Toplam 29 sus klasik tabloda
bulunmayan hemagliitinasyon paternleri gostermigtir.

Yatan ve poliklinik hasta grubunda E.coli suglarinin virulans faktorleri acisindan anlaml farklt bulunmadi g fakat
hastane kaynakli suglarda direng oranlarimin genellikle daha yiiksek oldugu, ¢oklu dirence ve GSBL olusturan suglara daha
fazla rastlandigr dikkat cekmistir.

Anahtar sézciikler: antibiyotik direnci, Escherichia coli, idrar yolu infeksiyonu, viriilans faktorleri

SUMMARY

Investigation of Antibiotic Resistance and Some Virulence Factors of Escherichia coli Strains Isolated
from Children with Urinary Tract Infections

In this study, antibiotic resistance and some virulence factors of 179 E.coli strains (100 isolates from outpatients and
79 isolates from inpatients) were investigated.

The resistance rates for ampicillin, ampicillin-sulbactam, amoxicillin-clavulanic acid and co-trimoxazole were found
to be high. The rates of amoxicillin-clavulanic acid, cefazolin, cefuroxime, ceftriaxone, cefepime and gentamicin resistance
were found significantly higher in strains from inpatient group than those from outpatient group. Extended spectrum beta-
lactamase (ESBL) producers were 13 % in inpatients’ and 1 % in outpatients’ isolates. The multiple resistance rates were

found significantly higher in inpatient group (46 % /19 %).
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As virulence factors; hemolysin producers were found to be 46 % and 41 %, serum resistance to be 47 % and 37 %;

type 1 fimbriae to be 11 % and 18 % in inpatient and outpatient groups, respectively. MRHA and MSHA were detected as

27 % and 20 %, and 18 % and 28 % in these two groups. The differences between two groups of strains for these properties

were found to be insignificant. Hemagglutination types were similar in both groups; type IV-B (nonhemaglutinating type)

and type V-A were found to be main types. Totally 29 strains gave hemagglutination patterns which are absent in classical

table.

In conclusion, there was no significant difference in the frequency of virulence factors between inpatient and outpatient

groups, but antibiotic resistance rates were generally higher in inpatient group, and multiple resistance and ESBL production

were significantly higher in this group.

Key words: antibiotic resistance, Escherichia coli, urinary tract infection, virulence factors.

GiRiS

Idrar yollar infeksiyonu (IYT), cocukluk ¢aginda, solunum
sistemi infeksiyonlarindan sonra ikinci siklikta goriilen
infeksiyondur(2?), E.coli IYT’larmm en sik etkeni olmakla
birlikte, cok cesitli klinik tablolara da neden olur®.

Uropatojen E.coli suglarinin bilinen virulans faktorleri
arasinda kapsiil olugturma, iiroepitel hiicrelere yapisma yetenegi
(adezyon), idrarda iireme hizi, serum direnci, P fimbriya
olusturma, siderofor iiretimi, sitotoksik nekrotizan faktor-1
ve hemolizin tiretimi, belirli O ve K serogrubuna ait olma,
kolisin V iiretimi 6zellikleri sayilabilir®:22),

E.coli cesitli tipte hemolizin lretir. Alfa, beta, gama ve
enterohemolizin iireten E.coli suglarmin, hemoliz yapmayan
suglara gore insan serumunun oldiiriicii etkisine daha direngli
olduklar1 ve polimorf niiveli l6kositler tarafindan fagosite
edildiklerinde de yiiksek oranda canh kaldiklar1 saptanmustirGO).
Bakterilerin demir elde etmelerinde, sideroforlara alternatif
yol hemolizin olusturmalandir®2D, Ekstraintestinal infeksiyon-
lardan izole edilen suglarda % 50’den daha ¢ogunda hemolizin
saptanirken, digki suslarinin % 10’undan azi hemolizin
olusturma ozelligine sahiptir. Alfa-hemolizin lenfositler
tizerinde daha sitotoksikken, beta-hemolizin daha ¢ok
fagositozu ya da notrofillerin kemotaksisini inhibe edebilir®).
Beta-hemolizin hiicreye bagl protein yapisindadir ve bir¢ok
hayvan eritrositlerini eritme 6zelligi vardir. Beta-hemolizinin,
bakterinin metabolik aktivitesi icin gerekli oldugu
belirlenmistir®®. Gama-hemolizin nalidiksik aside direncli
mutant E.coli suglari tarafindan iiretilen bir hemolizindir(3%),
Enterohemolizin, beta-hemolizin gibi hiicreye bagh protein
yapisindadir. Kanli agarda enterohemoliz tarafindan olusturulan
lizis zonlar1 alfa ve beta-hemoliz zonlarindan daha kiigiik ve
bulaniktir. Alfa-hemoliz i¢in 3 saatlik inkiibasyon yeterli iken
enterohemolizinin belirlenmesi i¢in 24 saatlik inkiibasyona
gerek vardir(-3), Hemolizin iiretiminin genellikle demir
fazlaliginda baskilandigi, demir miktarinin diisiik oldugu
durumlarda artti31 belirlenmigtir(34.38:43),

Bircok Gram negatif bakteri taze insan serumu ile
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kargilagtiklarinda, taze insan serumunun etkisi ile canliliklarim
yitirirler. Bakteriler komplemanin 6ldiiriicii etkisinden;
kompleman gelalesinin aktivasyonunu bloke ederek, kritik
membran hedef bolgelerine kompleman komponentlerinin
tutunmasini engelleyerek (O polisakkaritler) veya dig membrana
ulagsmis ve normal fonksiyon goriiyor olsa bile membran
hiicum kompleksinden korunarak kacgarlar. Serum direnci
siklikla cok faktorliidiirG?. Serumun oldiiriicii etkisinde
alternatif yol daha 6nemlidir. Kompleman mikroorganizmay1
lizozim enzimine daha duyarli hale getirir. Lizozim
(muramidaz) hiicre duvari peptidoglikan yapisini yikar. Gram
negatif bakteriyemi ve piyelonefritli hastalarda E.coli suglarinmn
serumun Oldiiriicti etkisine direnci, asemptomatik bakteritiri
veya digki suglarma gore daha fazladir. Serum direnci, susun
lipopolisakkarit yan zincirindeki karbonhidrat uzunluguyla
iligkilidir. K1 antijenine sahip E.coli suglarinda serum direnci
artmgtir(22.24,40),

Bakterilerin idrar yollarinda infeksiyona yol acabilmesi
icin oncelikle tiroepitel hiicrelere spesifik olarak baglanmasi
gereklidir. Bu da fimbriyal ve fimbriyal olmayan diger
adezinler sayesinde gerceklesir. Fimbriyalar antijenik ve
fonksiyonel olmak iizere 2 farkli sekilde tanimlanmistir.
Kolonizasyon faktorleri
gastroenterit etkeni birgok E.coli susunda saptanirGD.
Fimbriyalar bakterilerin epitel hiicresine tutunmasini saglar
ve bu nedenle de 6nemli bir virulans faktoriidiir. Fimbriya
antijenleri, kolonizasyon faktor antijenleri (Colonization Factor
Antigens — CFAs) olarak da tanimlanir. Insan kaynakhh ETEC
suslart CFA I, II, IIT ve IV olmak tizere dort farkli antijen
sentezleyebilir. Ozellikle CFA I ve CFA 1II insan ve sigir
eritrositleri ile mannoza direncli hemagliitinasyon verirken,
kobay eritrositleri ile agliitinasyon olusturmazlar. CFAII, CS1,
CS2, CS3 (coli surface antijen) komponentlerinden olusur.
CFA 1V ise CS4, CS5, CS6 komponentlerine sahiptir. Hayvan
kaynakli ETEC suslarinda benzer sekilde K88, K99 ve 987P
gibi kolonizasyon faktér antijenleri bulunur¥, Baz1 E.coli
suslar1 ince barsagin peristaltik savunmasina kars1 koyan,
barsak mukozasina ve idrar yollarina yapigsmalarini saglayan

antijenik olarak tanimlanir ve
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fimbriyalara sahiptir. E.coli’lerin fimbriyalar1 biyolojik,
antijenik ve genetik farkliliklarina gore; tipl, P, S, M, F, G,
Dr fimbriyalari olarak gruplandirilmigtir. Uriner sistemde,
infeksiyon olugturan bazi suglar F1 (tip 1) fimbriya veya F7
— F13 fimbriya (P fimbriya) tasirlar. Bu suslar, fimbriyalarin
yardimi ile hiicrelere tutunup idrar akimina karsi koyarak
patojenitelerini arttirirlar. Boyle suglara, tiropatojen E.coli adt
verilir(22,24.37)_ Tip 1 fimbriyalar, iiretra ve mesaneye ilk
kolonizasyonda rol alirlar. Mannoz duyarli olarak adlandirilirlar.
Ciinkii, D-mannoz hemagliitinas-yonu inhibe eder ve hedef
hiicrelere yapismay1 engeller. Mannan iceren mayalar1 ve
kobay eritrositlerini agliitine ederler(>2), Tip 1 fimbriya
inflamasyona cevabi arttirmada ve bakteri persistansinda rol
alir. Hayvan deneylerinde tip 1 fimbriya tasiyan suslarin daha
fazla sayida hayatta kaldiklar1 ve daha fazla sayida notrofil
gogiine yol agtig1 belirtilmistir(),

Bu caligmada, yatan ve poliklinik hastalarindan izole
edilen E.coli suslarinin antibiyotiklere direnci ile hemolizin
olusturma, serumun bakterisid etkisine direnci ve hemagliitinas-
yon olusturma gibi viriilans faktorlerinin saptanmasi
amagclanmigtir.

GEREC VE YONTEM

Ocak 2001-Ocak 2002 arasinda, Istanbul Tip Fakiiltesi
Cocuk Saglig1 ve Hastaliklari Anabilim Dalinin Nefroloji ve
Hematoloji servisleri ile Yogun Bakim Unitesinde yatirilarak
izlenen idrar yolu infeksiyonu kugkusu olan ¢ocuklarin idrar
kiiltiirlerinden izole edilen 79 E.coli susu ve poliklinige
miiracaat eden ¢ocuklarin idrarlarindan izole edilen 100 E.coli
susunun antibiyotik direnci ve c¢esitli viriilans 6zellikleri
arastirilmagtir.

Direnc belirlenmesi

Suglarin ¢esitli antibiyotiklere direngleri NCCLS onerileri
dogrultusunda disk difiizyon yontemi ile Mueller-Hinton
agarda belirlenmigtir(28). Beg ve {izerinde antibiyotige direngli
suslar ¢oklu direncli olarak kabul edilmistir. Genislemis
spektrumlu beta-laktamaz (GSBL) varlig1 ¢ift disk sinerji
yontemi ile aragtiriimigtir(16),

Hemolizinlerin belirlenmesi

E.coli suglarinda hemolizin lretimini belirlemek i¢in
% 5 koyun kani igeren kanli agar besiyerine ekim yapilmustir.
24 saat 37°C’de inkiibasyondan sonra kolonilerin etrafinda
seffaf hemoliz zonu beta-hemoliz olarak degerlendirilmigtir.
Alfa-hemolizin belirlenebilmesi i¢in fosfat tamponlu tuzlu su
ile ii¢ kez yikanmis % 5 koyun eritrositleri ile 10 mM CaCl2
iceren kanl1 agar besiyeri kullanilmistir. 37°C’de 3 saat inkiibe
edildikten sonra koloniler etrafinda olusan hemoliz zonu alfa-

hemolizin olarak, ayni besiyerleri 24 saatlik inkiibasyonu
tamamladiktan sonra olusan yeni hemoliz zonu enterohemolizin
olarak degerlendirilmistir. Gama-hemolizinin saptanmasi igin
suglar, iki farkli besiyerine nokta ekim yontemi ile ekilmistir.
37°C’de 24 saatlik inkiibasyon sonucu % 5 koyun kani iceren
Colombia agarda dar bir hemoliz olusturup % 5 insan kanli
agarda hemoliz olusturmayan E.coli suslar1 gama-
hemolizin a¢isindan olumlu degerlendirilmistir(2-3).

Serum direncinin belirlenmesi

Bakterilerin normal insan serumuna kars1 duyarliliginin
olgiimiinde Olling ve ark.?9’nm gelistirdigi yontem kullanitmgtir.
Suglar beyin kalp infiizyonu (BHI) besiyerine ekilip bir gece
37°C’de inkiibe edildikten sonra bu besiyerlerinden 0.1 ml
alinarak 0.5 ml BHI besiyerine pasaj yapilmis, 30 dakika
37°C’de inkiibasyondan sonra Hanks soliisyonu ile 1/100 oraninda
sulandirilmugtir. 0.2 ml bakteri siispansiyonu, 0.2 ml taze insan
serumu ile karistirilip, 30 dakika 37°C’de inkiibe edilmigtir.
Orneklerin absorbanslart 600 nm’de 3. ve 5. saatlerde
spektrofotometrik olarak ol¢iilmiistiir. Alinan sonug serum ilave
edilmeden bakteri siispansiyonunun Hanks ¢ozeltisi ile % 50,
% 10 ve % 1 oraninda sulandirildig: tiiplerde alinan sonuclarla
mukayese edilmis ve % 10’luk siispansiyondakine esit veya
daha yiiksek absorbans alman suglar serumun bakterisid etkisine
direngli olarak kabul edilmistir(2).

Hemagliitinasyon deneyi

Hemagliitinasyon tiplemesi Evans ve ark.(11:12)1n kullandig1
tiplemeye gore yapilmigtir. Suglarin kiiltiirleri i¢in kolonizasyon
faktor antijen agar (CFA agar) besiyeri kullanilmigtir. insan O
grubu, kobay, tavuk ve sigir kan 6rnekleri PBS ile sulandirilmgtir.
Eritrosit siispansiyonlari ikiye boliinerek birine % 1 oraninda
metil-a-mannosid eklenmistir. CFA besiyerinde iiretilen suglar,
mannozlu ve mannozsuz birer damla kan ile karigtirilmig, lam
hemagliitinasyon yontemi ile hemagliitinasyon varligi
aragtirilmistir. Mannoz varliginda devam eden hemagliitinasyon
tipi mannoza direncli hemagliitinasyon (MRHA); mannoz
varliginda inhibe olan hemagliitinasyon tipi ise mannoza duyarl
hemagliitinasyon (MSHA) olarak tanimlanmustir.

BULGULAR

E.coli susglarinin antimikrobiyallere direngleri tablo 1’de
gosterilmistir. Amoksisilin-klavulanik aside, sefazoline,
sefuroksime, seftriaksona, sefepime, gentamisine direncli suglarin
sikl1g1, yatan ve poliklinik hasta gruplarinda karsilagtirildiginda,
yatan hasta grubunda istatistiksel olarak anlamli yiiksek
saptanmigtir (Tablo 1). Imipenem, meropenem ve amikasine
direncli susa rastlanmamustir. Yatan hasta grubunda 10 (% 13)
ve poliklinik grubunda 1 (% 1) susta GSBL iiretimi saptanmuis
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ve yatan hasta grubunda anlamli olarak daha yiiksek GSBL
tiretimi belirlenmigtir (p<0.01). Yatan hasta grubunda ¢oklu
direng pozitifligi 36 (% 46), poliklinik grubunda 19 (% 19)
susta saptanmug ve yatan hasta grubunda anlamli olarak yiiksek
bulunmustur (p<0.01).

Tablo 1: E.coli suslarinda antibiyotiklere direng (%).

Antibiyotikler Yatan (n:79)  Poliklinik (n:100) P
n (%) n =%

Ampisilin 62 (78) 68
Ampisilin-sulbaktam 42 (53) 59
Amoksisilin-klavulanik asit 51 (65) 38 <0.001
Sefazolin 23 (29) 15 <0.05
Sefuroksim 11 (14) 3 <0.01
Sefoksitin 2@3) 2

Seftriakson 9(11) 1 <0.01
Sefepim 6 (8) 0 <0.01
Sefoperazon-sulbaktam 5 (6) 1

Imipenem 0 (0) 0

Meropenem 0 (0) 0

Gentamisin 10 (13) 2 <0.01
Tobramisin 9(11) 5

Netilmisin 4(5) 4

Amikasin 0 (0) 0

Ko-trimoksazol 46 (58) 67

Nalidiksik asit 18 (23) 17

Siprofloksasin 10 (13) 9

Ofloksasin 10 (13) 9

Tablo 2: E.coli suglarinin hemagliitinasyon ozelliklerine gore dagilimu.

Hemagliitinasyon tiplemesi sonucu her iki grupta da
suslarin daha ¢ok tip IV-B (hemagliitinasyon negatif) ve tip
V-A oldugu goriilmiistiir (Tablo 2). Ayrica 29 sus Evans ve
ark.(11.12)’nin gemasinda bulunmayan hemaglutinasyon
paternleri vermistir. Yatan ve poliklinik hastalarina ait suglarda
hemaglutinasyon olusturmada anlamli fark bulunmamigtir
(p>0.05).

Kobay eritrositleri ile MSHA veren, sigir eritrositleri ile

hemagliitinasyon vermeyen suslar tip 1 fimbriya olarak
degerlendirilmigtir. Buna gore yatan hasta grubunda 9 (% 11),
poliklinik hasta grubunda ise 18 (% 18) susta tip 1 fimbria
saptanmigtir (p>0.05).

Yatan hasta grubunda 36 (% 46) sus hemolizin
olustururken, poliklinik hasta grubunda 41 (% 41) susta
hemolizin saptanmigtir (Tablo 3). Toplamda 7 susun iki tip
hemolizin olusturdugu belirlenmistir. Enterohemolizin
olusturan susa rastlanmamistir. Hemolizin pozitif suslarin
dagiliminda iki grup arasinda anlamh bir fark saptanmamistir
(p>0.05).

E.coli suglarinin 74’1 (% 41) serumun bakterisid etkisine
direncli olarak saptanmigtir. Yatan hasta grubunda 37 (% 47)
sus seruma direngli saptanirken; poliklinik grubunda da 37

Eritrosit Suslarin kaynagi

Hemagliitinasyon tipi

Insan Sigir Tavuk Kobay Yatan Poliklinik Toplam
I-A MR MR MR - 0 0 0
I-B MR MR MR MS 0 0 0
II-A - MR MR - 0 0 0
1I-B - MR MR MS 0 0 0
1I-C MS MR MR MS 0 0 0
II-A - - MS MS 1* 3% 4%
11I-B MR - MS MS 0 0 0
IV-A MS - MS MS 2% 5% 7*
V-A MR - - - 9 16 25
V-B - MR - - 1 1 2
V-C - - MR - 0 0 0
V-E - - - MR 1 1 2
V-F MR - MS MS 1* 2% 3%
VI-A MR - MR - 3 0 3
VI-B MR - MR MS 1* 0 1*
VI-C MR - - - 0 0 0
VI-D MR - MS MS 1* 0 1*
VI-E MR - MR MR 1 0 1
VII-A MR MR - - 0 0 0
Klasik tabloya gére hemagliitinasyon tipi belirlenemeyenler

- - - MS 3* 6* 9%

MS - - MS 0 2% 2%

MS - - - 5 10 15

MR MR - MR 3 0 3
Toplam 32 46 78
IV-B (Hemagliitinasyon negatif ) - - - - 47 54 101

*Tip 1 fimbriya olusturan suglar

la%)
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(% 37) sus seruma direncli bulunmustur. Iki grup arasinda
anlamli bir fark saptanmamustir (p>0.05).

Hemoliz olugturan 77 sugun 47’si (% 60) ayn1 zamanda
hemagliitinasyon pozitif bulunmugtur. Bu bulgular hemoliz
ozelligi ile hemagliitinasyon 6zelligi arasinda anlamli bir
korelasyon oldugunu gostermistir (p<0.001). Hemoliz pozitif
suglarin serum direncine bakildiginda, hemoliz olusturan 77
susun 41’inin (% 53) ayn1 zamanda serumun bakterisid
etkisine direncli oldugu saptanmistir. Bu korelasyon da anlamh
bulunmustur (p<0.01).

Hemagliitinasyon pozitif 78 susun 15’inde (% 19),
hemagliitinasyon negatif 101 susun ise 40’1mnda (% 40) ¢oklu
diren¢ saptanmigtir ve hemaglutinasyon negatif suglarda ¢coklu
direng fazlalig: istatistiksel olarak anlamli bulunmustur
(p<0.01). Serumun bakterisid etkisine direngli olmayan suglarda
da ¢oklu direng anlamli sekilde yiiksek bulunmustur (p<0.001).
Hemoliz 6zelligi ile coklu direngli suslar arasinda anlamli
iligki goézlenmemistir (p>0.05) (Tablo 4).

Tablo 3: E.coli suglarimin hemolizin sonuglari.

Hemolizin Yatan (n:79)  Poliklinik (n:100) Toplam (n:179)
n (%) n=% n (%)
Alfa-hemolizin 9(11) 15 24 (13)
Beta-hemolizin 27 (34) 26 53 (30)
Gama-hemolizin 2 (2) 7 4
Enterohemolizin 0 0 0
Hemolizin pozitif sug* 36 (46) 41 77 (43)

*7 sug iki tip hemolizin olusturmustur.

Tablo 4: Coklu direng ile suslarin hemagliitinasyon, hemoliz ve serum

direnglilik ozelliklerinin kargilagtiriimast [n (%)].

Coklu direng Coklu direng Toplam
var yok
Hemagliitinasyon — + 15 (19) 63 (81) 78
Hemagliitinasyon* - 40 (40) 61 (60) 101
Hemoliz + 23 (30) 54 (70) 77
Hemoliz - 32 (31) 70 (69) 102
Serum direnci + 11 (15) 63 (85) 74
Serum direnci* - 44 (42) 61 (58) 105

* Hemagliitinasyon negatif (p<0.01) ve serum direnci olmayan (p<0.001) suslarda
coklu direng anlamli sekilde yiiksektir.

Yatan hastalardan ve poliklinik hastalarindan izole edilen
suslarda cesitli virtilans faktorleri tablo 5’de 6zetlenmistir.

Tablo 5: E.coli viriilans ozelliklerinin karsilagtiriimasi.

Yatan Poliklinik ~ Toplam

n (%) n=% n (%) P
MSHA ve/veya MRHA 32 (41) 46 78 (44) p>0.05
Tip 1 fimbriya var 9(11) 18 27 (15) p>0.05
Hemolizin olusturma 36 (46) 41 77 (43) p>0.05
Serum direnci var 37 (47) 37 74 (41) p>0.05
Coklu direng var 36 (46) 19 55 (31) p<0.001
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TARTISMA

Cocuklarda IYT tanisinin erken konmasi, dogru ve
zamaninda tedavi ve profilaksi protokollerinin belirlenmesi,
piyelonefritik skar, hipertansiyon ve bobrek yetmezligi gibi
komplikasyonlarin gelisimini 6nleyeceginden biiyiik 6nem
tagimaktadir(+2540), Bu calismada ¢ocuk hastalarda idrarlardan
izole edilen E.coli suslarinda ampisilin, ampisilin-sulbaktam,
amoksisilin-klavulanik asit ve ko-trimoksazole yiiksek oranda
diren¢ saptanirken, karbapenem grubundan imipenem ve
meropenem igin dirence rastlanmamigtir. Amoksisilin-
klavulanik asit, sefazolin, sefuroksim, seftriakson, sefepim
ve gentamisine direncli suglarn siklig1 yatan hasta grubunda,
poliklinik grubuna gore anlamli olarak yiiksek bulunmustur.

Ulkemizde farkli merkezlerde yapilan ¢alismalarin
sonucuna gore en yiiksek direncin % 71 - 92 orani ile ampisiline
ve % 51 - 58 orani ile ko-trimoksazole karst oldugu
g6zlenmistir(6:10.15.23),

Bu caligmada, yatan hastalarda nalidiksik asit icin % 23,
ofloksasin ve siprofloksasin i¢in % 13 oranlarinda direng
saptanirken; poliklinik hasta grubunda bu antibiyotiklere
strastyla % 17, % 9 ve % 9 oraninda diren¢ bulunmustur.
Pediatrik hastalarda, cocuklarda sinirli kullanimi olan kinolon
grubu antibiyotiklere de % 9 - % 23 arasinda direng saptanmast
dikkat cekicidir.

Belgika’da yapilan bir calismada E.coli suglarinda % 39
ampisilin, % 14.8 sefazolin, % 4.4 sefuroksim, % 6.5
amoksisilin-klavulanik asit, % 23 ko-trimoksazol ve % 8.9
siprofloksasin direnci bulunmustur(!?). Alon ve ark.(1)’nin
cocuk hastalarda yaptig1 ¢alismada, E.coli insidans1 poliklinik
hastalarinda % 80’nin iizerinde iken bu oran hastane kaynakl
suslarda % 50°dir. Buna ek olarak, hastane kaynakli
iiropatojenlerde 4 yilda ko-trimoksazol direncinin % 46’dan
(1980) % 63’e (1984); poliklinik hastalarinda ise % 27’den
(1981) % 51°e (1985) yiikseldigi bildirilmektedir. Kanada’da
yapilan bir ¢aligmada hastane kaynaklt E.coli suglarinin
% 50’si ampisiline direngli saptanirken; toplum kaynakl
suglarda bu oran % 30 olarak belirtilmigtir45).

Yatan hasta grubunda 36 (% 46) susta, poliklinik grubunda
ise 19 (%19) susta ¢oklu dirence rastlanmigtir. Coklu direng
pozitifligi yatan hasta grubunda anlamli oranda yiiksek
bulunmustur. IYI etkeni olarak izole edilmis
Enterobacteriaceae ailesi liyelerinin diren¢ fenotiplerinin
belirlenmesi i¢in yapilan bir ¢alismada, E.coli suslarinin
% 19.7’sinin ¢oklu direngli oldugu bildirilmigtir*D. Ruhi ve
ark.(2) piyeloneffit, sistit ve asemptomatik bakteriiiri suslarinda
sirastyla % 43, % 31 ve % 44 oraninda ¢oklu direng
saptamiglardir. ABD’de yapilan siirveyans calismasinda
tiropatojen E.coli suglarinin % 7.1’ ¢oklu direngli olarak
bulunmus ve bu suslarin % 97.8’inin ampisiline, % 92.8’inin
ko-trimoksazole, % 86.6’sinin sefazoline ve % 38.8’inin ise
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siprofloksasine direngli oldugu saptanmistir. Coklu direncli
suglarin yatan hastalarda poliklinik hastalarina oranla daha
fazla oldugu belirtilmistir(33).

Bu caligmada, yatan hasta grubunda 10 (% 13) susun ve
poliklinik grubunda ise 1 (%1) susun GSBL olusturdugu
saptanmustir. Cetin ve ark.(7) hastane infeksiyonu etkeni olarak
izole edilmis E.coli suslarinda % 15.8 oraninda GSBL
saptamislardir. Giirdogan ve Arslan(10), hastane suslarinda
% 9, poliklinik suslarmda % 7.8; Tiinger ve ark.(42) ise sirast
ile % 13.4 ve % 6.7 oraninda GSBL iiretimi bildirmislerdir.

Yatan ve poliklinik hastalarindan izole edilen 179 E.coli
susunda alfa, beta, gama ve enterohemolizin varligi
aragtirdmigtir. Yatan hasta grubunda 36 (% 46) sus hemolizin
olustururken, poliklinik hasta grubunda 41 (% 41) susta
hemolizin saptanmigtir. Yatan hasta grubunda 9 (% 11) susta
alfa-hemolizin, 27 (% 34) susta beta-hemolizin, 2 (% 3) susta
gama-hemolizin saptanirken, 2 susta alfa ve beta-hemolizine
birlikte rastlanmigtir. Poliklinik hasta grubunda ise 15 (% 15)
susta alfa-hemolizin, 26 (% 26) susta beta-hemolizin ve 5 (%
5) susta gama-hemolizin saptanirken, 3 susta alfa ve gama-
hemolizine, 2 susta alfa ve beta-hemolizine birlikte rastlanmigtir.
Bu calismada E.coli suglarinda enterohemolizine
rastlanmamugtir (Tablo 3). Cesitli ¢caligmalarda idrar yolu
infeksiyonu etkeni olan E.coli suglarinda hemolizin olugturma
oranlari % 38-% 48 arasinda bildirilmektedir(6.13.18,19.30),

Bu ¢aligmada; hemolizin olusturan suglarin % 60’1nin
hemagliitinasyon 6zelligi de pozitif, % 53’{iniin ise serumun
bakterisid etkisine direngli oldugu saptanmigtir. Hemolizin
olusturma 6zelligi ile hemagliitinasyon ve serumun bakterisid
etkisine direng arasindaki bu korelasyon anlamli bulunmustur.
Siegfried ve ark.(35) hemolitik E.coli suslarmin, nonhemolitik
suglara gore insan serumunun dldiiriicii etkisine daha direngli
olduklarin1 ve polimorf niiveli 16kositler tarafindan fagosite
edildiklerinde de yiiksek oranda canli kaldiklarini
saptamislardir. Cosar(®) da iiropatojen E.coli suslarinda
hemolizin yapimi ile hemagliitinasyon aktiviteleri arasinda
anlamli bir iligki oldugunu bildirmistir.

Calismamizda yatan hasta grubundan izole edilen suglarin
37’si (% 47), poliklinik hasta grubunda da 37’si (% 37) seruma
direngli bulunmustur. Bu fark istatistik olarak anlamsizdir.
Cesitli calismalarda serum direnci oranlar1 % 19-70 gibi
oranlarda bildirilmigtir. Serum direncinin viriilans faktori
olmadigini, kontrol ve patojen suglar arasinda anlaml fark
saptanmadigin bildiren yayinlar da mevcuttur(26.29.32,35),

Uropatojen E.coli suglarinda bulunan fimbriya yapilart
basta mannoz varliginda hemagliitinasyonun devam edip
(MRHA) etmemesine (MSHA) gore iki gruba ayrlir. MSHA
tiropatojen E.coli suglarinda tip 1 fimbriya araciligi ile ve
MRHA ise P fimbriya ve X adezinler denilen ve sayilar1 giin
gectikgce artan fimbriyalar araciligr ile olmaktadir.
Hemagliitinasyon testleri cesitli tiirlerin eritrositleri ile; lam,

na

tiip veya mikroplaklarda yapilabilmektedir. Calismamizda
hemagliitinasyon deneyleri insan 0 grubu, kobay, sigir ve
tavuk eritrositleri ile lam agliitinasyon yontemi kullanilarak
yapilmigtir. Yatan ve poliklinik hastalardan izole edilen
suglarda MRHA ve MSHA oramn sirasiyla % 27, % 20 ve %
18, % 28 olarak tesbit edilmistir. Cesitli calismalarda MRHA
orant % 31-81 ve MSHA orant % 12-49 olarak
bildirilmektedir(630:32), Toplam 29 sus Evans ve ark.(11.12)’nin
klasik semasina uymayan hemagliitinasyon paternleri
gostermistir.

Yatan ve poliklinik hastalarinin tip 1 fimbriya pozitifligi
orant % 11 ve % 18 olarak diisiik bir oranda saptanmustir. Tip
1 fimbriya genotipi ¢esitli calismalarda % 92 - % 100 oraninda
oldukg¢a yiiksek bulunurken fenotip % 14 - % 90 arasinda
gozlenmektedir13.20.4)_ E coli’de kobay eritrositleri ile MSHA
olusturan, s181r eritrositleri ile hemaglutinasyon olusturmayan
tek fimbriya tip 1 fimbriyadir. Fimbriya ekspresyonu tip 1
fimbriya operonu ile kontrol edilmektedir. Bakteri fimbriyali
durumdan fimbriyasiz duruma genomik bir degisimle gecebilir.
Cevresel kosullar tip 1 fimbriyanin fenotipik olarak
saptanmasinda farkli sonuglara neden olabilir. Bu ¢calismada
tip 1 fimbriyanin diisiik oranda saptanmasi bu sekilde
aciklanabilir. Siv1 besiyerinde seri pasajlar sonucu mannoza
baglanma oranimin arttig1 bildirilmistir®.

Sonug olarak, yatan hasta ve poliklinik hasta gruplarinda
idrardan izole edilen E.coli suglarinin bazi antimikrobiyallere
diren¢, GSBL iiretimi ve c¢oklu direncglilik 6zellikleri
karsilagtirildiginda anlamli farklar saptanirken; hemagliitinas-
yon, tip 1 fimbriya, hemolizin olusturma ve serumun bakterisid
etkisine direng gibi virulans 6zellikleri arasinda anlaml farklilik
bulunmamugtr.
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