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Idrar Yolu infeksiyonlarinda Escherichia
coli ve Klebsiella spp./de Trimetoprim-
Silfametaksazol ve Siprofloksasin Direng
Oranlari: 10 Yillik Degerlendirme

Trimethoprim-Sulfamethoxazole and Ciprofloxacin Resistance Rates in
Escherichia coli and Klebsiella spp. in Urinary Tract Infections: A 10-Year
Evaluation
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OZET

Amag: Idrar yolu infeksiyonlari toplum kaynakli olarak en sik karsilagilan bakteriyel infeksiyonlardan olup her yas gru-
bunda goriilebilir. Calismamizda, idrar yolu infeksiyonlarinda Escherichia coli ve Klebsiella spp.in yillara gére dagilimin
ve toplum kokenli idrar yolu infeksiyonlarinda ilk se¢enek olarak kullanilan trimetoprim-siilfametaksazol (TMP-SXT)
ve siprofloksasin antibiyotiklerinin direng oranlarinin incelenmesini amagladik.

Yontemler: Caliymada, Ocak 2011 ile Agustos 2021 tarihleri arasinda poliklinikler ve acil servislerden Tibbi Mik-
robiyoloji Laboratuvarr’na gonderilen her yas grubuna ait tiim idrar kiiltiir 5rnekleri incelendi. Ureyen bakterilerin
tanimlanmasinda ve antibiyotik duyarlilik testlerinde konvansiyonel yontemler ve otomatize sistemlerle ¢alisildi. Ca-
ligmaya idrar kiiltiriinde etken olarak E. coli ve Klebsiella spp. saptanan 6rnekler ve siprofloksasin ve TMP-SXT i¢in
antibiyogram sonuglar1 dahil edildi.

Bulgular: Calisma kapsaminda E. coli (n=50 430) ve Klebsiella spp. (n=7763) tireyen idrar kiiltiirleri analiz edildi. E. coli
i¢in siprofloksasin ve TMP-SXT direng oranlari sirasiyla en diisiik ve en yiiksek olarak %25-40 ve %35-51 idi. Klebsiella
spp. i¢in siprofloksasin ve TMP-SXT direng oranlari ise sirastyla en diisiik ve en yiiksek olarak %17-43 ve %31-43 saptand1.
Sonug: Toplum kékenli idrar yolu infeksiyonlarinin tedavisinde E. coli ve Klebsiella spp. gibi sik goriilen etkenlere kars1 ilk
segenek olarak kullanilan antibiyotiklerin direng oranlarinin bilinmesi ampirik antimikrobiyal tedavide yol gosterici olabilir.
Anahtar Kelimeler: antimikrobiyal direng, E. coli, Klebsiella spp.

ABSTRACT

Objective: Urinary tract infections are the most common bacterial infections among community-acquired infections
in all age groups. In this study, we aimed to evaluate the distribution of Escherichia coli and Klebsiella spp. in com-
munity-acquired urinary tract infections by years and the resistance rates to trimethoprim-sulfamethoxazole (TMP-
SXT) and ciprofloxacin antibiotics, which are used as the first choice in community-acquired urinary tract infections.
Methods: All urine culture samples from all age groups admitted to the medical microbiology laboratory from outpa-
tient clinics and emergency services between January 2011 and August 2021 were retrospectively analyzed. Samples
with E. coli and Klebsiella spp. detected as causative agents in urine cultures were included in the study. Conventional
methods and automated systems were used to identify bacteria and for antibiotic susceptibility tests.

Results: E. coli (n=50 430) and Klebsiella spp. (n=7763) isolated from urine cultures between January 2011 and August
2021 were evaluated. The lowest and highest resistance rates for ciprofloxacin and TMP-SXT for E. coli were 25-40%
and 35-51%, respectively. Ciprofloxacin and TMP-SXT resistance rates for Klebsiella spp. were the lowest and highest
at 17-43% and 31-43%, respectively.

Conclusion: Knowing the resistance rates of antibiotics used as the first choice against common agents such as E. coli and
Kilebsiella spp. in treating community-acquired urinary tract infections may guide the empirical antimicrobial therapy.
Keywords: antimicrobial resistance, E. coli, Klebsiella spp.
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Idrar yolu infeksiyonlari (IYE), tiim diinyada en sik kargilagilan infeksi-
yonlarin baginda gelmektedir. Ulkemizde her yil ortalama 5 milyon ol-
gunun [YE tanist aldigi bildirilmektedir (1). Tiim yag gruplarinda ve her
iki cinste toplum kokenli IYE'ye siklikla Escherichia coli ve Klebsiella spp.
gibi Gram-negatif basiller neden olmaktadir (2).

Idrar yolu infeksiyonlar piyiiri ve gesitli klinik semptomlarin eslik ettigi
bébrek, toplayici sistem ve mesane inflamasyonu olarak tanimlanir. Klinik
bulgular; hastanin yagi, cinsiyeti ve eslik eden hastaliklar nedeniyle degis-
kenlik gosterebilir. Bulgular sepsisle sonuglanabilen akut piyelonefritten,
asemptomatik bakteriiiriye kadar ¢ok gesitli yelpazede olabilir (3). An-
tibiyogram test sonucunun zaman almasi nedeniyle genellikle hastalara
ampirik antibiyotik tedavisi uygulanmaktadir. Geligmis iilkelerde IYE
tedavisinde kullanilan antibiyotikler toplamda kullanilan antibiyotik-
lerin yaklagik %15’ini olusturmakta olup trimetoprim-siilfametoksazol
(TMP-SXT) ve siprofloksasin IYE tedavisinde en sik kullanilan ajanlar
arasinda yer almaktadir (3).

Toplum kokenli IYE’lerde ampirik tedaviye yanit alinamamasi durumun-
da ya da tekrarlayan olgularda idrar kiiltiirii ve antibiyotik duyarllik so-
nuglarina bagvurulmaktadir. Tedavide ideal antibiyotigin belirlenebilmesi
i¢in yerel antibiyotik diren¢ durumunun diizenli olarak takip edilmesi
onemlidir (4). Artan antimikrobiyal direng, ampirik antibiyotik se¢iminde
o6nemli bir sorun olusturmakta ve tedavi basar1 oranlarini diigiirmektedir
(5). Galismamizda, toplum kokenli IYE siiphesiyle hastanemiz laboratu-
varina gelen idrar 6rneklerinde etken olarak E. coli ve Klebsiella spp’in
yillara gore dagilimini ve TMP-SMT ve siprofloksasin antimikrobiyal
direng oranlarini incelemeyi amagladik.

Calisma kapsaminda, Ocak 2011 ile Agustos 2021 tarihleri arasinda
poliklinikler ve acil servislerden Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvarrna
gonderilen her yas grubuna ait tiim idrar kiiltiir 6rnekleri retrospektif
olarak incelendi. Idrar érneginde 10* cfu/ml ve iizerinde koloni olustu-
rarak iireyen bir gesit mikroorganizma idrar yolu infeksiyonunun etkeni
olarak kabul edildi (6). Caliymaya, idrar kiiltiiriinde etken olarak E. coli
ve Klebsiella spp. saptanan 6rnekler ve bunlarin TMP-SXT, siprofloksa-
sin duyarlilik sonuglar1 dahil edildi. Kontaminasyon olarak sonuglanan
veya mikolojik tiremesi olan kiiltiir 6rnekleri ¢alisma digt birakildi. Her
hastanin tek bir 6rnegi ¢alismaya dahil edildi. Kiiltiir sonuglar, tireyen
etken ve antibiyotik duyarliliklar1 agisindan degerlendirildi.

Ornekler, standart 0.01 mI'lik 6ze ile %5 koyun kanli agar ve “eosin met-
hylen blue” (EMB) agara kantitatif yontemle ekildi. Aerop kosullarda
35-37 °C’lik etiivde, 24-48 saat inkiibe edildikten sonra iireme kontrolii
yapildi. Ureyen bakterilerin tanimlanmasi ve antibiyotik duyarlilik test-
leri konvansiyonel yontemler (Kirby Bauer disk difiizyon yontemi) ve
otomatize sistemlerle (Phoenix BD ve Bruker MALDI-TOF MS) ¢alisild.
Antibiyogram verileri; 2011-2015 yillar: arasinda Klinik ve Laboratuvar
Standartlar1 Enstitiisii (Clinical and Laboratory Standards Institute - CLSI)
ve 2016-2021 yillar1 arasinda Avrupa Antimikrobiyal Duyarlilik Komitesi
(European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing - EUCAST)
onerileri dogrultusunda degerlendirildi (7).

Verilerin analizi, SPSS (Statistical Package for the Social Sciences) versi-
yon 22.0 programi1 (IBM Corp., Armonk, NY, ABD) ile yapild:. Kalitatif
veriler gozlem sayisi ve siklig1 (%), kantitatif veriler ortanca, ¢eyrek-
ler arasi aralik, minimum (min), maksimum (mak) degerler ile ifade
edildi. Kantitatif verilerin analizinde Mann-Whitney U testi ve kalitatif
verilerin analizinde X2 testi kullanildi. Tiim analizler %95 giiven aralig:

197

samlioglu P, Kilig i. Escherichia coli ve Klebsiella Spp.'de Direng

(GA)’nda yapildi ve p<0.05 degerleri istatistiksel olarak anlamli diizey
olarak kabul edildi.

Calisma, Saglik Bilimleri Universitesi Izmir Tepecik Egitim ve Aragtirma
Hastanesi Girisimsel Olmayan Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan 11
Ocak 2023 tarih ve 2022\12-29 karar numarasiyla onaylandi.

Calismamiz kapsaminda, Ocak 2011 - Agustos 2021 tarihleri arasinda E.
coli (n=50 430) ve Klebsiella spp. (n=7763) iireyen idrar kiiltiirleri analiz
edildi. Hastalarin %74.3’li kadin olup medyan yas 30 [ “interquartile range”
(IQR)=52; min-maks=0-100] yil idi.

Siprofloksasin ve TMP-SXT direng oranlar1 E. coli igin sirastyla en diisiik
ve en yiiksek %25-40 ve %35-51 araliginda saptand (Sekil 1 ve 2). Kleb-
siella spp. igin ise direng oranlari sirastyla en diisiik ve en yiiksek %17-43
ve %31-43 araligindaydi (Sekil 3 ve 4).

Erkek cinsiyette siprofloksasin ve TMP-SXT direng oranlar1 kadin cinsi-
yete gore anlamli diizeyde daha yiiksek saptand1 (p<0.001) (Sekil 5 ve 6).

Idrar yolu infeksiyonlar: toplum kaynakli olarak en sik karsilagilan bakte-
riyel infeksiyonlardan olup her yas grubunda goriilebilir. Asemptomatik
bakteritiri ve sistit gibi hafif klinik tablolardan piyelonefrit ve tirosepsise
kadar degisebilen genis klinik yelpazesi bulunan bu infeksiyonlar 6nemli
morbidite ve mortalite nedenidir (8). Yiiksek niiks oranlar1 ve izole edilen
bakterilerdeki artan antibiyotik direnci nedeniyle s6z konusu infeksiyon-
larin énemi artmaktadir (8). Toplum kokenli IYE’ye en sik neden olan
mikroorganizmalar, Gram-negatif basiller olup bunlar arasinda ilk siray1
E. coli (%50-90) almaktadir (2); E. coliden sonra en sik izole edilen pato-
jenler arasinda Klebsiella spp. bulunmaktadir (9).

Idrar yolu infeksiyonu tanisinda altin standart yéntem kiiltiirdiir. Kiiltiir
ve antibiyogram islemlerinin sonu¢lanmasi zaman aldigindan, hekimler
siklikla ampirik tedaviye baslamay tercih etmektedir. Ampirik tedavide
kullanilacak ajanlarin dogru se¢imi i¢in bolgenin etken dagilimi ve an-
tibiyotik diren¢ durumunun bilinmesi énemlidir (10). Avrupa Uroloji
Dernegi (European Association of Urology - EAU) rehberlerinde belli
oranlarin tizerinde direng saptanan antibiyotiklerin, ampirik tedavide
kullanimlar1 énerilmektedir (11). Ulkemiz genelinde yerel siirveyans
verilerinin, sik karsilagilan etkenlerin ve direng oranlarinin belirli ara-
liklarla giincellenmesi, 6zellikle ampirik antimikrobiyal ajan se¢iminde
yol gosterici olacaktir. Calismamizda, toplum kékenli IYElerde en sik
karsilagilan etkenler olan E. coli ve Klebsiella spp.de son 10 yil i¢erisindeki
siprofloksasin ve TMP-SXT direng oranlarini degerlendirdik.

Idrar yolu infeksiyonlarinin tedavisinde antibiyotiklere siklikla ampirik
olarak baslanmaktadir. En sik kullanilan ajanlar TMP-SXT ve siproflok-
sasindir (1). Bu antibiyotiklerin sik kullaniminin nedeni olarak direng
oranlarinin yitksek olmasi gosterilmektedir. Giiney Korede yapilan bir
calismada, E. coli igin siprofloksasin direncinin %23.4 oldugu tespit edil-
mistir (12). Ulkemizde yapilan galismalarda ise E. coli igin siprofloksasin
direng oran1 %38-55 arasinda bildirilmigtir (3,13,14). Duran ve arkadas-
larmin (5) ¢alismasinda, TMP-SXT nin direng oraninin %42.6 oldugu
tespit edilmistir. Caligmamizda, 10 yillik dénemde E. coli igin siproflok-
sasin direng oranlarinin %25-40, TMP-SXT direng oranlarinin ise %35-51
arasinda oldugunu tespit ettik. E. coli iin siprofloksasin diren¢ oranlari-
nin yillar igerisinde (2011-2017 yillar1 arasinda) dnce azalma, sonrasinda
(2018-2021 yillar1 arasinda) ise tekrar yavas bir sekilde artma egiliminde
oldugunu saptadik. E. coli igin TMP-SXT direng oranlarinin ise yillar
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igerisinde azalma egiliminde oldugunu
saptadik. Siprofloksasin direng oranlarinin
yillar igerisinde 6nce azalma, sonra artma
egiliminde olmas, hekimler arasinda bu
ajana kars1 direng oranlarinin fazla oldugu
kanisi nedeni ile regete edilmesindeki ge-
kinceler ile aciklanabilir.

Bircok calisma, [YF lerde Klebsiella spp’nin

E. coliden sonra ikinci siklikta izole edil-
digini ve genel olarak antibiyotik diren¢

oranlarinin E. coli’ye gore daha yiiksek

oldugunu gostermektedir (15). Ulkemiz-
de yapilan ¢alismalarda, Klebsiella spp.
izolatlarinda direng oranlar1 degisken-
lik gostermekle birlikte TMP-SXT igin

%34-46 ve siprofloksasin igin %23-40

olarak bildirilmistir (2,10). Caligmamizda

son 10 y1l igerisinde Klebsiella spp. i¢in

siprofloksasin diren¢ oranlarinin %17-43,
TMP-SXT direng oranlarinin ise %31-43

arasinda oldugunu tespit ettik. Klebsiella

spp. i¢in siprofloksasin diren¢ oranlari-
nin da yillar igerisinde (2011-2014 yil-
lar1 arasinda) 6nce azalma, sonrasinda

(2015-2021 yillar1 arasinda) ise artma

egiliminde oldugunu; TMP-SXT direng

oranlarinin ise yillar igerisinde yavag bir
artig egiliminde oldugunu saptadik.

Calismamizda, 10 yillik dénemde hem
TMP-SXT hem de siprofloksasine kars1
diren¢ oranlarimin her iki cinsiyette de
azalma egiliminde oldugunu saptadik.
Bununla birlikte, her iki ajana kars: direng
oranlarnin erkeklerde kadinlara gore daha
fazla oldugunu tespit ettik.

Retrospektif ve tek merkezli olmas, kiil-
tiirde etken olarak saptanan tiim mikroor-
ganizmalarin ¢alismaya dahil edilememesi,
dahil edilen etken mikroorganizmalarda
sadece iki ajana ait direng oranlarinin analiz
edilmesi, hastalarin klinik bulgular1 ve
sonlanimlart ile ilgili herhangi bir analiz
yapilmamasi ¢alismamizin kisithiklarrydi.
Orneklerin poliklinikten ve acil servisten
gelen hasta 6rnekleri olmasi nedeniyle
tireyen bakterilerin saghk bakimu ile iligkili
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infeksiyon etkenleri olup olmadig: ayirt edilemedi. Bu da ¢alismamizin Hasta Onami

bir diger kisitliligi olarak degerlendirildi. Laboratuvar bulgulari retrospektif olarak incelendigi i¢in hasta onami
alinmadu.

Toplum kokenli idrar yolu infeksiyonlarinda, sik goriilen E. coli ve Kleb- Etik Kurul Karari

siella spp. icin siprofloksasin direng oranlar1 yillar icerisinde 6nce azalma, Caligma, Saglik Bilimleri Universitesi [zmir Tepecik Egitim ve Aragtirma

sonrasinda ise tekrar yavas bir sekilde artma egilimindedir. E. coli igin Hastanesi Girigimsel Olmayan Aragtirmalar Etik Kurulu tarafindan 11 Ocak

TMP-SXT direng oranlari yillar igerisinde azalma egiliminde iken, Kleb- 2023 tarih ve 2022\12-29 karar numarastyla onaylandu.

siella spp. i¢in ise yillar igerisinde yavas bir artis egilimindedir. Sonug
olarak; sik goriilen etkenlere kars1 direng oranlarinin bilinmesi ampirik
antimikrobiyal tedaviye baslanmasi gerekli olan durumlarda hekimlere

yol gosterici olabilir.
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