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OZET

Yiiksek Lisans Tezi

INSANDA ANTIBIYOTIK DIRENCLI IDRAR YOLU ENFEKSIYONU OLAN
HASTALARDAN iZOLE EDILEN BAKTERI TURLERI

Suhad Subhi Wazir AL AZZAWI

Cankir1 Karatekin Universitesi
Fen Bilimleri Enstitiisii
Biyoloji Anabilim Dali

Danisman: Dog. Dr. Mehmet SEZGIN

Bu c¢alismanin amaci, insan viicudunda dagilim gosteren ve idrar yolu enfeksiyonu
(IYE) hastaligina neden olan yaygm bakteri tiirlerini taramaktir. Irak'in Bagdat
kentindeki iki hastaneden 2020-2021 yillar1 arasmnda toplam 140 IYE vakasi
toplanmustir. Son zamanlarda IYE'yi tedavi etmek igin kullanilan yirmi antibiyotik,
insan IYE hastaliinda dagilim gosteren yedi yaygin bakteri tiirii tarafindan direng
acisindan test edilmistir. Coklu ilag¢ direnci (MDR) testi, 7 bakteri tlirlinden hangisinin
21 antibiyotige diren¢ gosterebilecegini tahmin etmek i¢in uygulanmistir.
Antibiyotiklere karsi bakteri direncinin nedenini kesfetmek i¢in biyofilm olusumu
yapilmistir. Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Pseudomonades aeruginosa,
Proteus mirabilis, Serratia marcescens, Staphylococcus saprophyticus ve
Staphylococcus aureus olmak iizere yedi bakteri tiiriiniin insanlarda IYE'ye neden olan
yaygin bakteri tiirleri oldugu bulunmustur. Kadimlarin erkeklere kiyasla IYE
enfeksiyonuna daha yatkin oldugu tespit edilmistir. IYE enfeksiyonu olan kadin ve
erkekler arasinda anlamli farkliliklar kaydedilmistir (p<0.05). En yilksek yas
70.75+0.95 ile Staphylococcus aureus ile enfekte iken, en diisiik yas 20.83+2.32 ile E.
coli ile enfekte olarak bulunmustur. Bu calismada en yiiksek direng oranlari
Clindamycin ve Cephalexin'e (%100), Cefepime, Imipenem, Amikacin, Gentamicin,
Ciprofloxacin ve Tigecycline'e (%97,5) kars1 gdzlenmistir. Ote yandan, en diisiik direng
orani Linezolid (%10), Teikoplanin (%12,5) ve Ampisilin (%20) i¢in tespit edilmistir.
Escherichia coli ve Proteus mirabilis bakterilerinin 17 izolatinda ¢oklu ilag¢ direnci
MDR tespit edilirken, diger bakteri tiirleri 5'ten az antibiyotige direngli olarak tespit
edilmistir. Biyofilm olusumu, izole edilen bakterilerin %75'inin giiclii biyofilm
olusumuna sahip oldugunu, %17,5'inin ise orta diizeyde biyofilm olusumuna sahip
oldugunu gostermistir. IYE hastalarinda yaygin olarak goriilen direngli bakteri tiirlerini
tedavi etmek icin yeni antibiyotiklerin iiretilmesi gerekmektedir.

2023, 51 sayfa
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ABSTRACT
Master of Science Thesis

SPECIES OF BACTERIA ISOLATED FROM PATIENTS WITH ANTIBIOTIC-
RESISTANT URINARY TRACT INFECTION IN HUMAN

Suhad Subhi Wazir AL AZZAWI

Cankir1 Karatekin University
Graduate School of Natural and Applied Sciences
Department of Biology

Advisor: Assoc. Prof. Dr. Mehmet SEZGIN

The aim of this study screening the common types of bacteria distributed in human
body causing urinary tract infection (UTI) disease. A total of 140 cases of UTI were
collected from two hospitals in Baghdad, Iraq through the years 2020-2021. Twenty on
antibiotics that used to tear UTI recently were tested for resistance by the seven
common types of bacteria distributed in human UTI disease. Multi drug resistance
(MDR) test was applied to estimate which of the 7 types of bacteria able to resistance
the 21 antibiotics. Biofilm formation was done to discover the cause of bacteria
resistance to the antibiotics. Seven types of bacteria include Escherichia coli, Klebsiella
pneumoniae, Pseudomonades aeruginosa, Proteus mirabilis, Serratia marcescens,
Staphylococcus saprophyticus ve Staphylococcus aureus were found to be the common
types of bacteria causing UTI in human. The study was found that females were found
to be more suitable to UTI infection than the males. Significant differences were
recorded between males and females with UTI infection (p<0.05). The highest age
found to be infected with Staphylococcus aureus as 70.75+0.95 while the lowest age
found to be infected with E. coli as 20.83 + 2.32 with significant differences. The
highest resistance rates were observed to Clindamycin and Cephalexin as (100%),
Cefepime, Imipenem, Amikacin, Gentamicin, Ciprofloxacin, and Tigecycline as
(97.5%). On the other hand, the lowest resistance rate was detected for Linezolid (10%),
Teicoplanin (12.5%), and Ampicillin (20%). Multidrug resistance MDR was detected in
17 isolates of E. coli and Proteus mirabilis bacteria, while other types of bacteria were
detected as resistance to less than 5 antibiotics. Biofilm formation showed 75% of
isolated bacteria were strong biofilm formation while 17.5% of them were moderate
with biofilm formation. New antibiotic needs to produce to treat the resistance common
types of bacteria distributed in UTI patients.

2023, 51 pages
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1. GIRIS

Antibiyotik direnci olarak bilinen belirli bir ila¢ direnci tiirti, mikroorganizmalar
antibiyotiklerin etkilerine dayanma yetenegine sahip oldugunda ortaya ¢ikar.
Antibiyotik direnci, rastgele mutasyonlar lizerinde etkili olan dogal se¢ilimin bir sonucu
olarak ortaya ¢iksa da, popiilasyonun evrimsel strese maruz birakilmasiyla da
olusturulabilir. Bagirsak disinda en sik goriilen bakteriyel hastaliklardan biri idrar yolu
enfeksiyonudur (IYE). Su anda tibbi uygulamada en yaygin hastaliklardan biridir ve
yeni doganlardan yasli hastalara kadar her yastan hastay:1 etkilemektedir (Jubouri and
Atala 2012). Diinya genelinde her yil yaklasik 150 milyon kisiye idrar yolu enfeksiyonu
teshisi konulmaktadir (Gupta 2001).

Enfeksiyonlarin ¢ogu, 6zellikle daha kisa ve genis bir iiretraya sahip olan ve mikrobiyal
bulagsmaya daha yatkin olan kadinlarda, digkidan iiretra yoluyla mesane ve bdbrege
retrograd olarak yiikselen bakteriler tarafindan meydana getirilir (Jones et al. 2012).
Kadin {iiretras1 ve vajinast hem cinsel travma hem de mikroorganizmalarin gebelik
ve/veya dogum sirasinda iiretraya ve mesaneye masaj yaparak zarar verebilecegi sekilde
tasarlanmistir (E1-Sweih et al. 2008, Kolawale et al. 2009). Cogu IYE yasamu tehdit
etmez ve kalic1 zararla sonuglanmaz. Bununla birlikte, bobrekler s6z konusu oldugunda
geri doniisii olmayan doku hasari riski ve yiiksek bakteriyemi riski vardir (Hvidberg et
al. 2000).

Sadece yiiksek diizeyde yoksulluk, cehalet ve kotii hijyenik uygulamalarin degil, ayni
zamanda kalitesi sorgulanabilir sahte ilaclarin da yiiksek oranda dolasimda oldugu
gelismekte olan diinyada, IYE'lerin yonetiminde antibiyotik direncinin ortaya c¢ikmasi
ciddi bir halk saglig1 sorunudur. IYE'lere neden olan bakteriler ve duyarlilik modelleri
hakkinda daha fazla bilgi edinmek icin tasarlanan ¢aligmalar, klinisyenlere en iyi
ampirik tedaviyi segmelerinde yardimer olabilir. Saglik kuruluglarinda ve halk arasinda
antibiyotik tedavisi gerektiren en yaygin bakteriyel hastaliklardan biri idrar yolu
enfeksiyonlaridir (IYE). Genellikle idrar yolu enfeksiyonlariyla (IYE) baglantili bir
bakteri olan antibiyotige direngli Escherichia coli (E. coli) artis gostermektedir.

Antimikrobiyal diren¢ (AMR), antimikrobiyal ajanlarin etkinligini azaltarak hastalarin



tedavisinde zorluklara yol agmakta, hastalik siiresini uzatma ve hastalarda 6liim oranini

artirma potansiyeli tasimaktadir (Dhingra et al. 2020).

Irak'ta triner E. coli direnci insidansi ve riski hakkinda su anda ¢ok az veri
bulunmaktadir ve toplum ve hastane kaynakli E. coli IYE i¢in zaman iginde direncg
paternleri hakkinda yaymlanmis veri yoktur. IYE'nin ampirik tedavisi igin tavsiye
edilmemesine ragmen, yliksek oncelikli, kritik 6neme sahip antibiyotik siprofloksasine
kars1 direng artmaktadir. Hastane ve toplum kaynakli E. coli IYE'sinde siprofloksasin
direncini inceleyen calismalar sistematik incelemelere konu olmamistir. Bu nedenle
calisma programi, li¢ farkli ancak baglantili calismada bu bilgi bosluklarini doldurmay1

amaglamistir. Bu tez, alaninda benzersiz olan 6ncii bir aragtirmay1 tanimlamaktadir.

Bu caligma, genis spektrumlu antibiyotiklerin, insanlarda ciddi hastaliklara yol acabilen,
uzun siireli bakteriyel hastaliklara ve enfeksiyonlara neden olan Gram-pozitif ve Gram-
negatif bakteriler iizerindeki etkiyi arastirmaktir. Bakteriler sebebiyle meydana gelen
hastaliklarda tedavi, genetik farkliliklar veya mutasyonlar yoluyla genel olarak
bakterilerdeki direncin boyutunu belirlemek ve 1YE'den izole edilen bakterilerin bu

yiiksek direncinin tedavisinde dogru tibbi yontemleri aragtirmaktir.



2. LITERATUR TARAMASI

2.1 Idrar Yolu Enfeksiyonlari

Idrar yolu enfeksiyonu yaygin olarak goriilmekte, tiim diinyada insanlar1 etkilemekte ve
toplum iizerinde agir bir mali, sosyal ve saglik maliyeti olusturmaktadir. IYE'ye neden
olan bakteriler, ¢cogunlukla E. coli, giinlimiizde 6nerilen antimikrobiyallere karsi daha
fazla diren¢ gelistirmektedir. Bu nedenle, antimikrobiyal diren¢ (AMR) modellerini
takip etmek, IYE hastalarmin tedavisini yonlendirmek icin ¢cok dénemlidir. Ayrica, E.
coli'de AMR'in gelecekte nasil gelisecegini ve yayilacagini siirlayacak kurallar
olusturmak i¢in kullanilabilecek bilgiler de saglayabilir. Hem hastane hem de toplum
ortamlarindaki en tipik bakteriyel enfeksiyonlardan biri idrar yolu enfeksiyonlaridir.

Ayrica, kadinlarda goriilen en tipik bakteriyel hastaliklardir (Abou Heidar et al. 2019).

Idrar yolu enfeksiyonlar1 erkekleri kadinlardan daha az etkileyebilmektedir (Nik-Ahd et
al. 2018). Bakteriler daha kisa olan kadin iiretrasi yoluyla mesaneye daha kolay
girdiginden, kadinlar IYE'ye daha yatkindir. IYE'ye cesitli bakteriyel ve fungal
patojenler neden olabilse de, hastalarda izole edilen en yaygin patojen Gram-negatif bir
bakteri olan E. coli'dir (Behzadi 2018).

[YE'nin saglik agisindan sonuglar arasinda 2,4 giin kisitl aktivite ve 1,2 is giinii kayb1
bulunmaktadir. Diyabet gibi altta yatan saglik sorunlari olan hastalarda, komplike
enfeksiyonlar (bobrek apsesi gibi) daha sik ortaya g¢ikabilir ve bu da morbidite ve
hastaneye yatista artisa yol acabilir. Ayrica, IYE kan dolasimma yayilabilir ve

mortaliteyi artiran bakteriyemi IYE ile sonuglanabilir (Rahman et al. 2018).

Antimikrobiyal ajanlar, bakterilerin neden oldugu idrar yolu enfeksiyonlarmi tedavi
etmek i¢in kullanilir (Bader et al. 2020). Antimikrobiyaller ampirik olarak regete
edilebilmesine ragmen, idrar 6rnekleri bir laboratuvara gonderilebilir ve kiiltiirlenebilir

(Oyaert et al. 2018).



Ampirik yaklasim, IYE'lere neden olan bakterilerin tahmin edilebilir olmasi, bu
patojenlerin yaygin olarak kullanilan antibiyotiklere kars: tahmini duyarliliklari, IYE'nin
klinik tanist ve kisa siireli antibiyotik tedavisinin olasi olumlu sonuclar1 ile

dogrulanmaktadir.

Bu yaklagimin laboratuvar testleri i¢in daha diisiik maliyet ve daha az hasta ziyareti gibi
faydalarina ragmen, dezavantajlarindan biri antibiyotiklerin yanlis uygulanmasi ve
enfeksiyonun tekrarlanmasina yol agan tedavi basarisizliklar: olabilir. Ayrica, IYE igin
ampirik tedavi se¢imi, yaygin etken bakterilerin zamansal olarak degisken yerel
duyarlilk modellerine dayanmaktadir. iYE'ye (Sekil 2.1) neden olan patojenler,
kendilerine yetersiz bakim verildiginde antibiyotiklere direngli hale gelebilir (O'Grady
et al. 2019).

iDRAR YOLU
ENFEKSIYONU

Sekil 2.1 idrar yolu enfeksiyonu (NKFUCOM 2022)

Antimikrobiyal direng, bir¢ok ilaca karsi direng ortaya ¢iktiginda antimikrobiyal ajan
etkinliginin azalmasina neden olur ve bu da hastalarin tedavisini zor, pahali veya bazen
imkansiz hale getirir. Antibiyotik direnci, hastalifin seyrini uzatma ve hasta 6liimlerini

artirma potansiyeline sahiptir (Gurjar et al. 2022).



Direng paternlerinin izlenmesi, hastalarin uygun bakimi almasini saglamak igin ¢ok
onemlidir, ¢iinkii ampirik tedavi hala IYE'lerin tedavisinde en iyi ydntem olarak

goriilmektedir (Bischoff et al. 2018).

Yaygin olarak kullanilan antimikrobiyallere karsi bakteriyel direng paternleri son 20
yilda dnemli 6lgiide degismistir. IYE tipik olarak deneysel olarak tedavi edildiginden,
bu ozellikle ¢cok onemlidir. En etkili antibiyotigi secerken, gelisen direng paternleri
dikkate alinmalidir (Oumer et al. 2021).

Ayrica, enfeksiyonlarin ¢ogu, hastane veya toplum ortami (saglik kurulusu olmayan
tesis veya hastanin evi) gibi bulastiklar1 yere gore kategorize edilebilir. Birbirlerinden
tamamen izole olmadiklart i¢in direngli enfeksiyonlarin bu ortamlar arasinda yayilma

ihtimali vardir (Oztiirk and Murt 2020).

Ornegin, hastanede edinilen enfeksiyonlar, hasta taburcu edilene kadar herhangi bir
klinik belirti gostermeyebilir. Benzer sekilde, toplumda enfeksiyon kapan kisiler de
hastanelerde tedavi gorebilir. Antimikrobiyal direncli E. coli IYE sorunu hem hastane
hem de toplum ortamlarin1 kapsamaktadir, bu nedenle IYE'de AMR'yi tanimlarken
enfeksiyonun edinildigi ortam dikkate alinmalidir (Pellaud et al. 2020).

Yeni antibiyotiklerin yaratilmast AMR sorununa ilk ¢oziimdii. ilag sirketleri artik
direngli hastaliklarla miicadele etmek i¢in eskisi kadar hizli bir sekilde yeni
antibiyotikler gelistirmemektedir. ila¢ firmalar1 siklikla, kronik hastaliklar olan kanser
ve hipertansiyon gibi rahatsizliklarin tedavisine yonelik ilaglarin gelistirilmesi gibi daha

kazangh tedavilerin pesine diismektedir (Kotwani et al. 2021).

Ayrica, ilag sirketlerinin pazarda rekabetc¢i kalabilmek icin miicadele ederken yeni
antimikrobiyaller i¢in gerekli arastirma ve gelistirme harcamalarini siirdiirmeleri zor
olabilir. Bunun nedeni, elde edilen bulgularin yeni bir antibiyotige karsi direncin kisa
stire icinde ortaya ¢ikabilecegini ve bunun da yeni ilact daha az pazarlanabilir hale

getirecegini  gostermesidir. Ayrica, yeni antibiyotik kullanimlarin1 sinirlamak ig¢in



kisitlamalarla karsilasabilir, bu da satislarin diigmesine neden olur ve ticari sirketleri

yeni antibiyotiklerin kesfini finanse etmekten alikoyabilir (Bloom et al. 2018).

Sadece yeni antibiyotiklerin gelistirilmesine glivenerek AMR sorununu tamamen
¢6zmek miimkiin degildir. Bu nedenle, AMR'nin arttig1 bu dénemde, hastalarin uygun
sekilde tedavi edilmesini ve olumlu klinik sonuglar elde edilmesini saglamak i¢in bu
alanda siirekli arastirma yapmak ¢ok oOnemlidir. E. coli gibi patojenlerde AMR
seviyelerini belirleyen c¢alismalar biiyiikk Ol¢iide rutin olarak toplanan mikrobiyoloji
laboratuvarlarindan elde edilen verilere dayanmaktadir. Bununla birlikte, oncelikle
arastirma amaciyla elde edilmedikleri igin, rutin olarak toplanan veriler, AMR
verilerinin analizleri i¢in bazi1 metodolojik zorluklar ortaya ¢ikarmaktadir (Moo et a.
2020).

2.2 Antimikrobiyal Ajanlarin Tarihgesi ve Siniflandirilmasi

Antibiyotiklerin gelistirilmesi hasta bakiminda Onemli bir gelisme olmustur. Tip
tarthindeki saglikla ilgili en 6nemli olaylardan birinin antibiyotiklerin kesfi olduguna
inanilmaktadir. Antibiyotikler, 70 yili agkin bir siiredir toplum ve hastane kaynakli

hastaliklarin tedavisinde ¢are olarak goriilmektedir (Andersson et al. 2020).

Dr. Selman Waksman 1941 yilinda mikroplar tarafindan tretilen ve diger mikroplarin
iiremesini engelleyen maddeleri ifade etmek i¢in "antibiyotik" terimini kullanmistir
(Waksman 1973). Ancak bu tanim yalnizca dogal olarak olusan maddelerle ilgili
oldugundan ve zaman iginde sentetik antibiyotikler gelistirildiginden, antibiyotik tanimi
antimikrobiyal olarak bilinen daha genis bir madde simifin1 igerecek sekilde

genisletilmistir (Barreiro ve Barredo 2021).

Mikroplarin veya bakteri, mantar, parazit veya virlis gibi patojenlerin biiyiimesini
engelleyen ilaglar veya maddeler antimikrobiyal olarak bilinir. Literatiirde antibiyotik

ve antimikrobiyal terimleri siklikla birbirlerinin yerine kullanilmaktadir. Bu ¢alismada



kolaylik saglamak amaciyla "antimikrobiyal" terimi kullanilmistir (Khezerlou et al.

2018).

Ehrlich ve Hata, 1910 yilinda sifiliz tedavisi i¢in ilk antimikrobiyal ajan olan salvarsani
gelistirmistir (Ong and Gasser 2020). Bunu 1935 yilinda Domagk tarafindan
stilfonamidlerin bulunmasi izlemistir (Azevedo-Barbosa et al. 2020). Penisilin ise 1928
yilinda Alexander Fleming tarafindan bulunmus ve ilk kez 1940'larda kullanilmistir

(Singh et al. 2022).

Daha sonraki antimikrobiyaller, hali hazirda bilinen antimikrobiyallerin kimyasal olarak
degistirilmesiyle veya dogal olarak var olan maddelerin incelenmesiyle olusturulmustur.
1940'lardan 1960'larin bagina kadar, klinisyenlere hastalari i¢in ¢ok c¢esitli tedavi
secenekleri sunan ¢esitli antimikrobiyaller mevcuttu (Takahashi and Nakashima 2018).
Daha sonraki antimikrobiyaller, hali hazirda bilinen antimikrobiyallerin kimyasal olarak
degistirilmesiyle veya dogal olarak var olan maddelerin incelenmesiyle olusturulmustur.
1940'lardan 1960'larin bagina kadar, klinisyenlere hastalari ig¢in ¢ok c¢esitli tedavi

secenekleri sunan gesitli antimikrobiyaller mevcuttur (Takahashi and Nakashima 2018).

Genel olarak antimikrobiyaller kimyasal yapilarina gore kategorize edilebilir. Penisilin,
sefalosporinler, florokinolonlar, aminoglikozitler, polipeptitler veya glikopeptitler,
tetrasiklinler, makrolidler, kloramfenikol, ansamisinler, linkozamidler, trimetoprim,
fosfomisin, karbapenemler ve 5-nitroimidazoller en yaygin antimikrobiyal gruplar
arasindadir (Browne et al. 2020). Antibiyotikler, patojenle miicadele aktivitelerine gore

genis veya dar spektrumlu kategorilere de ayrilabilir (Garcia-Gutierrez et al. 2019).

Beta-laktam familyas1 penisilin, sefalosporinler ve karbapenemleri igerir (Shenoy et al.
2019). Genis bir aktivite spektrumuna sahip antimikrobiyaller hem Gram-pozitif hem de
Gram-negatif bakterilere kars1 etkilidir (Richter and Hergenrother 2019). Tetrasiklinler,
kloramfenikol, bazi sefalosporinler, florokinolonlar ve kloramfenikol genis spektrumlu
antibiyotiklere Ornektir (Loncaric et al. 2020). Sadece birka¢ patojen tiirii dar
spektrumlu antimikrobiyallere duyarlidir. Ornegin, glikopeptitler yalnizca Gram-pozitif

bakterilere karsi etkilidir (Acharya et al. 2021). Antibiyotik Oncesi donemle



karsilastirildiginda, antimikrobiyallerin kesfi ve ardindan kullanimi, bulasict
hastaliklardan kaynaklanan morbidite ve mortalitede O6nemli bir azalmaya neden
olmustur (Streicher 2021). Ornegin, siilfonamidlerin kullanimi, antibiyotik oncesi
dénemde %70-99 olan akut meningokok menenjit mortalitesini %10'a diislirmiistiir

(Shurbaji et al. 2021).

2.3 Antimikrobiyal kullanimi ve AMR'nin Gelisimi

Antimikrobiyal direng, antibiyotiklerin yanlis veya asir1 kullaniminin (AMR) yol actig1
onemli bir klinik sorundur (Habarugira and Figueras 2021). Antimikrobiyal direng, bir
mikrobun bir antimikrobiyal ajanin etkisine direnme yetenegidir (Reygaert 2018).
Mikropta meydana gelen bir degisiklik, bir antimikrobiyal ajanin amacini yerine
getirmesini  engellediginde, antimikrobiyal ajan klinik olarak etkisiz hale gelir
(Abushaheen et al. 2020). "Antibiyotik" ve "antimikrobiyal" kelimeleri kullanildiginda
"antibiyotik direnci" ve "antimikrobiyal diren¢" terimleri de birbirinin yerine
kullanilmaktadir (Bowler et al. 2020). Viriislerin, parazitlerin ve mantarlarin dahil
edilmesinin aksine, antibiyotik direnci, teknik olarak, direncli bakteri suslarinin
olusturulmas1 veya bakterilerin antibiyotik direnci olusturma kapasitesi ile ilgilidir

(Rebelo et al. 2021).

Mikroplar dogal olarak AMR gelistirir, ancak hem insanlarda hem de hayvanlarda
antibiyotiklerin kotiiye kullanimi ve asir1 kullaniminin getirdigi asir1 baski ile bu siireg¢
hizlanir (Serwecinska 2020). 1930'larda klinik ortamlarda antibiyotige direncli
bakteriler kesfedildi, ancak daha sonra bunlar genel halka yayild: (Vivas et al. 2019).
Antimikrobiyaller artik hem insan popiilasyonlarinda hem de gida iireten hayvanlarda
yaygin olarak kullanilmakta ve bazen de hatali kullanilmaktadir (WHO 2014). Daha
fazla antimikrobiyal kullanimi, enfeksiyonlarin hayatta kalma miicadelesinde bunlara
kars1 direngli hale gelme olasiligini artirmakta ve bu da direng gelisimini ilerletmektedir

(Uddin et al. 2021).

Diinyanin dort bir yanindan elde edilen kanitlar, tiriner E. coli izolatlarinin siklikla

uygulanan antibiyotiklere karsi daha direngli hale geldigini gostermektedir (Zhi et al.



2019). Ayrica, antibiyotik kullanimi ile E. coli IYE'de direncin ortaya ¢ikmasi
arasindaki iliskiye dair gii¢lii kanitlar bulunmaktadir (Karam et al. 2019).

2.4 Antimikrobiyal Ajanlara Karsi Diren¢c Mekanizmalari

AMR'nin arkasindaki mekanizmalar karmasiktir. Diren¢ dogustan gelebilir ya da
Ogrenilebilir. Antibiyotiklere karsi dogal olarak gelisen bakteriyel direng, i¢sel direng
olarak adlandirilir (Christaki et al. 2020).

Baz1 bakteri tiirleri dogal olarak bir veya daha fazla antibiyotik sinifina direng gosterir.
Bu durumda, s6z konusu antimikrobiyal siiflardaki tiim ilaclar da o bakteri tiiriiniin
suslaria kars1 direngli hale gelir. Bir antimikrobiyal ajanin uygulanmasini takiben, bir
zamanlar buna duyarli olan mikroorganizmalar, secici baski altinda edinilmis direng

gelistirir, cogalir ve yayilir (Reygaert 2018).

Kazanilmis diren¢ genetik ya da biyokimyasal olabilir. Hem mutasyon hem de diger
bakteri tiirlerinden direngli genlerin edinilmesi genetik direngle sonuglanabilir.
Konjugasyon, transdiiksiyon veya transformasyon gibi genetik yollarin direncgli genlerin
edinilmesiyle sonug¢lanmas1 miimkiindiir (Klessig et al. 2018). Konjugasyon ya Gram-
pozitif bakteriler arasindaki ¢iftlesme siirecinde ya da bir tiir genetik materyal olan
plazmid igeren diren¢ genlerinin Gram-negatif bakterilerden diger bakterilere
aktarilmasiyla gerceklesir. Transdiiksiyonda, diren¢ genlerini bakteriler arasinda
aktarmak icin genellikle bakteriyofaj olarak adlandirilan bakteriyel virtisler kullanilir.
Direng bakterileri, transformasyon sirasinda hiicre lizisine ugrayarak DNA'larin1 serbest
birakir ve bu DNA daha sonra elde edilerek duyarli bakterilerin DNA pargalarina
entegre edilir (Christaki et al. 2020). Birgok bakterinin gesitli antimikrobiyal ilaglara
kars1t diren¢ kazanmasinin ana yontemleri, bakteriler arasindaki bu genetik materyal
degisimi siiregleridir (Christaki et al. 2020). Ilac etkisiz hale getiren enzimlerin iiretimi,
hiicre gegirgenliginin azalmasi, mevcut bir hedefin degistirilmesi ve bir hedef by-pass
sisteminin edinilmesi, bakterilerin biyokimyasal diren¢ kazandig1 potansiyel yontemlere
ornektir (Kwasniewska et al. 2020). Ornegin bakteriler, antimikrobiyal tedavinin

yapismas1 amaglanan bakteri iizerindeki belirli bir alan veya nokta olarak tanimlanan



mevcut hedefi degistirebilir veya degistirebilir (Reygaert 2018). Ayrica, antimikrobiyal
ilac1 notralize eden veya etkisiz hale getiren enzimler olusturabilirler. Antimikrobiyal
bir ilacin bakteri hiicre duvarina niifuz etmesini engellemek igin, bakteriler potansiyel
olarak hiicre duvarlarindaki veya dis zarlarindaki bir protein kanalin1 degistirebilirler.
Son olarak, antimikrobiyal ajani bakteri hiicresinden tahliye etmek, hedef bolgesinden
kaginmak ve bakteri iizerinde bir etkiye sahip olmasini dnlemek icin efluks pompalari

kullanabilirler (Reygaert 2018).

Laktamaz tretimi, E. coli de dahil olmak iizere Enterobacteriaceae'de edinilmis AMR
mekanizmalarindan biridir. Bunlar arasinda karbapenemazlar, ampC-laktamazlar ve "ilk
olarak Miinih'te tanimlanan CefoTaXime {iizerinde aktif" (CTX-M) enzimlerinin yani
sira genislemis spektrumlu -laktamazlar (ESBL'ler) bulunmaktadir. Hedef enzimlerdeki
degisiklikler ve plazmid aracili direng, Gram-negatif bakterilerin sergiledigi iki ek

diren¢ mekanizmasidir (Dhital et al. 2022).

Florokinolonlar gibi spesifik antimikrobiyallere karsi direng, hedef mekanizmada
degisikliklere yol agan kromozomal gendeki degisikliklerle veya sitoplazmik membran
efluks protein genindeki degisikliklerle meydana gelir ve bu da gegirgenlik
mekanizmasinda degisikliklere neden olur. E. coli’de dahil olmak {izere
Enterobacteriaceae'de direncin gelismesi ve yayilmasi, su anda mevcut olan tiim
antimikrobiyallere direncli hale gelecek tiirler yaratma tehlikesini tasimaktadir

(Abushaheen et al. 2020).

2.5 E. coli IYE'de Antimikrobiyal Diren¢ Prevalansi

Uriner E. coli izolatlar1 (Sekil 2.2) mevcut antimikrobiyallere karsi giderek daha
direngli hale geldiginden, diren¢ paternlerinin arastirilmasi, etkili tedavi rejimleri
hakkinda bilgi vermek ve hastalarin klinik sonuglarini iyilestirmek i¢in kritik 6nem
tagimaktadir. Kapsamli bir literatiir taramast sonucunda, hastane kaynakli ve toplum
kaynakli IYE igin zaman icinde diren¢ paternlerini dogrudan karsilastiran higbir

Avustralya verisi bulunamamistir. Hastane ve toplum kokenli IYE'de direng
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prevalansmin Kkarsilastirilmasi, IYE igin edinim yerine gore tedavi &nerilerinde

bulunmak i¢in veri saglayabilir (Critchley et al. 2019).

MacConkey agar

EMB

kanli agar

Sekil 2.2 E. coli izolatlar1 (Fattah 2018)

Antimikrobiyal kullanim1 ve direng gelisimi arasindaki baglantiy1 destekleyen kanitlara
ragmen, Avustralya'da E. coli IYE'de antimikrobiyal kullanimi1 ve AMR arasindaki
baglantiy1 gosteren yaymlanmis bir ¢aligma bulunmamaktadir, bu nedenle Canberra
Hastanesi i¢in ek antimikrobiyal kullanim verileri elde edilmistir. Antimikrobiyal
kullanimina iliskin verilerin sadece IYE icin degil tiim enfeksiyonlar icin oldugu ve
AMR verileriyle iliskilendirilemedigi goriilmiistiir. Sonu¢ olarak, ek antimikrobiyal
kullanim verilerinin analizi ayr1 olarak dahil edilmistir ve Canberra Hastanesinde
antimikrobiyal kullanim egilimleri ve mevsimsel degisimin sonuclarini sunmaktadir

(Hossain et al. 2020).

2.6 Epidemioloji

Idrar yolu enfeksiyonlar1 hem hastanelerde hem de toplumda insanlar etkileyen en

yaygin bakteriyel enfeksiyonlar arasindadir (Medina et al. 2019). Amerika Birlesik
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Devletleri'nde 2009-2010 Ulusal Ayaktan Saglik Bakimi Anketleri verilerine gore,
birinci basamak, ayakta tedavi ve acil servisler gibi ayaktan tedavi ortamlarina yapilan
yaklasik 9,8 milyon IYE vakasi tespit edilmistir (Alanazi 2018).Avrupa'da 2011-2012
HAI prevalans arastirmasinda, idrar yolu enfeksiyonu saglik hizmetiyle iligkili
enfeksiyonlar (HAI) arasinda {igiincii en yaygin enfeksiyon olarak bulunmustur (tim
HAI'lerin %19'u) (Sevin et al. 2021). Cin'de IYE, 2014 yilinda en yaygmn ikinci HAI
olarak tespit edilmis ve tiim HAI'lerin %15'ini olusturmustur (Huang et al. 2020).

Bakteriler kisa iiretra yoluyla mesaneye kolayca girdigi icin kadinlar 1YE'ye daha
duyarhidir ve bildirilen insidans oranlar1 erkeklerden daha yiiksektir (Shaheen et al.
2019). Bu son ¢aligma, katilimcilarin %96'sindan fazlasinin takip edildigi prospektif bir
calisma olmasma ragmen, kati dahil etme kriterleri nedeniyle bulgular tiim geng
kadinlar i¢in gecerli degildir. Yeni bir kontraseptif yontem kullanmaya baslamak iizere
olan kadinlar veya calismaya dahil edildikten sonraki alt1 hafta i¢inde kontrasepsiyona
baslayan ve Onceki ii¢ ay i¢cinde bu kontraseptif yontemi kullanmamis olan kadinlar
dahil edilme kriterlerini karsilamstir. Idrar yolu enfeksiyonlari sadece geng kadm ve
erkekleri degil, ayn1 zamanda ¢ok geng ve yaslilar1 da etkileyerek enfeksiyonun tiim yas
gruplarindaki yaygmligini gostermektedir. Aslinda IYE, yasamin ilk birkac ayinda atesi
olan bir bebek igin ayirici tani listesinde {ist siralarda yer almaktadir (Medina et al.
2019). Spermisidal ajanlarm kullanimu, sik cinsel iliski, daha dnce IYE atag1 gegirme ve
IYE &ykiisii olan birinci derece bir kadin aile iiyesine sahip olma IYE i¢in énemli risk

faktorleridir (Brubaker et al. 2018).

Diyabet hastalari, hamile kadinlar, yaslilar, multipl skleroz hastalari, altta yatan iirolojik
anomalileri olanlar ve insan immiin yetmezlik virtisii (HIV) ve kanseri olanlar gibi
bagisiklik sistemi zayiflamis hastalarda IYE gelisme riski daha yiiksektir (Oghotuama
2018).

IYE'in kiiresel insidans1 veya prevalans1 hakkinda kesin bir tahminde bulunmak zor
olsa da, kanitlar IYE'nin ¢ocuklar ve yashlar da dahil olmak iizere hem erkekleri hem de

kadinlar etkileyen bir enfeksiyon oldugunu géstermektedir (Oztiirk and Murt 2020).
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2.7 Tdrar Yolu Enfeksiyonlarmin Etiyolojisi ve Tiirleri

[YE'lerin biiyiik cogunluguna E. coli neden olmaktadir (Alves and Reis 2020). Bu
Gram-negatif bakteri, 6nemli hastane ve toplum kaynakli enfeksiyonlara neden olan
Gram-negatif bakterileri igeren Enterobacteriaceae ailesinin bir iiyesidir (Bedeni¢ and
Mestrovi¢ 2021). Enterobacteriaceae ailesindeki Klebsiella, Proteus ve Enterobacter
tirleri gibi diger bakterilerin yani1 sira Staphylococcus saprophyticus, Enterococcus
tirleri, B Grubu streptokok ve Pseudomonas aeruginosa gibi diger patojenler (Bush and
Bradford 2020).

Idrar yolu enfeksiyonlari, IYE'nin edinildigi yere ve saglik hizmetlerinin sunumuna
baglh olarak toplum kaynakli IYE veya hastane kaynakl1 enfeksiyonlari igeren genis bir
kategori olan saglik hizmetleriyle iliskili IYE olarak smiflandirilabilir. Yontemler
boliimiinde enfeksiyonun edinildigi yere goére simiflandirma ayrintili olarak ele
alimmaktadir ¢iinkii bu 6nemli bir metodolojik husustur. Bu bdéliimde, anatomik ve
klinik smiflandirmaya dayali gesitli IYE tiirleri ele almacaktir (Wagenlehner et al.
2020).

Idrar yolu enfeksiyonlari, etkilenen idrar yolu boliimiine gére anatomik olarak
siniflandirilir. Sistit, mesaneyi etkileyen bir alt idrar yolu enfeksiyonudur. Piyelonefrit,

bobrek dokusunu etkileyen bir iist idrar yolu enfeksiyonudur (Wagenlehner et al. 2020).

Basit ve komplike IYE'nin klinik siiflandirmasi konak¢1r durumuna gére belirlenir.
Komplike olmayan IYE saghkli insanlari etkiler ve komplike olmayan sistit ve
komplike olmayan piyelonefrit olarak kendini gosterir. Komplike olmayan IYE olan
hastalarda idrar yollarinda yapisal anormallik olduguna dair bir kanit yoktur. Yapisal ve
islevsel olarak anormal bir idrar yolu olan ve altta yatan tibbi veya cerrahi bir saglik
sorunu olan kisiler komplike IYE icin risk altindadir. Komplike IYE, iiriner
obstriiksiyon, gebelik, diabetes mellitus ve immiinosupresyon gibi idrar yolu veya
konakg1 savunma faktorleri ile iliskilidir. Komplike bir IYE akut piyelonefrit, intrarenal,

perirenal veya pararenal apse ve septisemi ile ortaya ¢ikabilir (Li et al. 2021).
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2.8 Idrar Yolu Enfeksiyonlarinin Tedavisi

Antibiyotikler, bakteriyel IYE igin en yaygin kullanilan tedavidir. Etken organizmalar
ortadan kaldirmaya calisirken ayni zamanda hastalara semptomlarin giderilmesini de

saglarlar (Cai et al. 2018).

Tedavi tamamen ampiriktir, yani recete edilen antibiyotik mikrobiyoloji sonuclartyla
karsilastirilmamakta, bunun yerine en olasi etkene ve yerel direng modellerine iligkin 6n

bilgilere dayanarak segilmektedir (Pandey et al. 2020).

Sonug olarak, hastalarin en uygun antimikrobiyal tedaviyi almalarini saglamak icin bu
patojenlerin direng paternlerini izlemek kritik 6nem tasimaktadir. 'Uygun' tedavi terimi,
patojenin duyarli oldugu tedaviyi ifade eder. Uygun olmayan tedavi ise direncli

patojenlerin gelismesine ve enfeksiyonun tekrarlamasina yol agar (Zhao et al. 2020).

Siprofloksasin  ve diger florokinolonlar ilk basamak IYE ilaglar1 olarak

onerilmemektedir (Dobbyn et al. 2022).

Diinya Saglik Orgiitii (DSO), florokinolonlar iigiincii ve dérdiincii nesil sefalosporinler,
makrolidler ve glikopeptidlerle birlikte en kritik antimikrobiyallerden biri olarak
belirlemistir (Stapleton et al. 2020). Florokinolonlar, septisemi gibi daha ciddi
enfeksiyonlarin tedavisinde 6nemli bir rol oynamaktadir, bu nedenle florokinolon
direncinin ciddi klinik sonuglari olabilir. Florokinolonlar ayrica ciddi Salmonella tirleri
ve E. coli enfeksiyonlar igin mevcut birkag tedaviden biridir. Florokinolon direnci hizla
gelisir, bu nedenle dikkatli kullanilmali ve ciddi enfeksiyonlar ic¢in kullanilmali ve
oncesinde ilgili bakterilerin antimikrobiyal duyarlilik testi yapilmalidir (Jubeh et al.
2020).

Siprofloksasin, idrar yolu enfeksiyonu i¢in en sik regete edilen florokinolondur. Bu

antimikrobiyal ajan, ¢ok c¢esitli Gram-negatif organizmalara karsi etkilidir ve oral
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uygulamadan sonra gastrointestinal sistemden iyi emilir ve idrarla atilim oran yiiksektir

(Webb et al. 2021).

Florokinolonlar, ozellikle de siprofloksasin, ampisilin veya trimetoprim-
siilfametoksazol gibi diger antimikrobiyallere kars1 direncin yiiksek oldugu iilkelerde

IYE igin ilk basamak tedavi olarak kullanilmaktadir (Soucy et al. 2020).

Siprofloksasine direncli E. coli IYE'sindeki artis, trimetoprim-siilfametoksazole kars1
artan direncten etkilenmis olabilir. Siprofloksasin direncindeki artis, IYE gibi bakteriyel
enfeksiyonlarin tedavisi agisindan ciddi sonucglar dogurmaktadir. Bu aragtirmanin ilk
boliimiinde ele almacak olan, siprofloksasine direngli E. coli IYE prevalansma iliskin
kantitatif sentezlerin eksikligi, literatiirde tespit edilen 6nemli bir bosluktur (Burton

2021).

2.9 Antimikrobiyal Direnc

DSO, AMR'yi bakteriyel, viral, parazitik ve fungal enfeksiyonlarmn basarili bir sekilde
onlenmesi ve tedavisini tehdit eden, halk sagligina yonelik uluslararasi bir tehdit olarak
tammlamistir (Diinya Saghk Orgiitii 2012). Bu nedenle, énlenmesi ve azaltilmasina
yonelik aragtirmalar ¢ok dnemlidir. Antimikrobiyal direng kiiresel olarak artmaktadir ve
mevcut veriler bu sorunun ne iilkeye ne de bolgeye 6zgli oldugunu hem sanayilesmis
hem de sanayilesmemis iilkeleri etkiledigini gdstermektedir. DSO'niin alt1 bdlgesinin
tamaminda (Afrika, Amerika, Dogu Akdeniz, Avrupa, Giineydogu Asya ve Bati
Pasifik), IYE ve pndmoni gibi yaygin hastane ve toplum kaynakli enfeksiyonlara neden
olan bakterilerde yiiksek diren¢ kaydedilmistir (Diinya Saghk Orgiiti 2014). Bu
boliimde genel olarak AMR'nin saglik ve ekonomik yiikii, 6zel olarak da direngli E. coli
IYE'si ele alinmaktadir. E. coli IYE'de artan AMR'yi destekleyen uluslararas1 ve ulusal

kanitlar da tartisiimaktadir.
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2.10 Antimikrobiyal Diren¢ Oriintiileri

E. coli enfeksiyonlarini tedavi etmek i¢in kullanilan antimikrobiyallere karsi direncin

kiiresel olarak arttig1 goriilmektedir (WHO 2021).

DSO’niin bes bolgesinde, 2014 yilinda yaymlanan kiiresel dirence iliskin mevcut
veriler, E. coli'de florokinolonlara ve tiglincii nesil sefalosporinlere karst en az %350

direng oldugunu gostermistir (Vounba et al. 2019).

Hastalik Dinamikleri, Ekonomisi ve Politikasi Merkezi'nin (CDDEP) Direng
Haritasi'ndan elde edilen veriler de E. coli izolatlarindaki kiiresel AMR hakkinda bilgi
saglamaktadir (Booth ve Wester 2021).

Diren¢ Haritasi'nda bir araya getirilen veriler, kan ve beyin omurilik sivisindan elde
edilen invaziv E. coli izolatlarin1 temsil etmekte olup, idrar orneklerinden elde edilen
AMR'ye iligkin kiiresel veri eksikligini vurgulamaktadir. Antimikrobiyal direngli E. coli
IYE'sini gelismekte olan ve gelismis iilkelerde karsilastiran yayinlanmis bir ¢alisma

bulunmamaktadir (Oldenkamp et al. 2021).

16



3. MATERYAL VE METOD

3.1 Orneklerin Toplanmasi

Ornekler, Nisan 2020 ve Temmuz 2021 tarihleri arasinda Bagdat/Irak'taki iki
hastaneden (Al-Yarmouk ve Al-Karama) toplanmistir. Bu ¢alismaya idrar yolu
enfeksiyonu olan gesitli yaslardan 140 hasta (60 erkek ve 80 kadin) dahil edilmistir.
IYE hastaligiin teshisi hastane hekimleri tarafindan konulmustur. Diger iiriner sistem
anormallikleri ve vezikoiireteral refliisii olan hastalar kayitlardan ¢ikarilmistir.
Calismadaki tiim katilimcilarin 6rneklemeden en az bes giin 6nce herhangi bir

antibiyotik almadigindan, her vakanin belgeleri incelenerek emin olunmustur.

3.2 Etik Onay

Herhangi bir 6rnek toplamadan 6nce tiim katilimcilardan veya hastalardan yazili izin

alimmustir (EK-1 ve EK-2).

3.3 Idrar Kiiltiirii ve Antibiyotik Duyarlihk Testi

Orta akim idrar numuneleri (140) toplanmis ve protokollere gore ilgili numune toplama
yerlerinde secici besiyerine (MacConkey kanli agar) ekilmis ve numuneler icin bakteri

kolonilerinin varligini tespit etmek tizere 37°C'de bir gece inkiibe edilmistir.

Bakteri kolonilerinin 105 CFU/mL diizeyinde olmasi IYE enfeksiyonunun kaniti olarak
kabul edilmistir. Inkiibasyon sonrasinda kolonilerin morfolojik dzellikleri gram boyasi

ve bazi biyokimyasal testler kullanilarak belirlenmistir.

Tam otomatik VITEK 2 Compact sistemi (5 pg-30 pg) kullanilarak 21 antibiyotige kars1
antibiyotik duyarlilign test edilmistir (Eritromisin, Klindamisin, Siilfametoksazol,

Rifampisin, Linezolid, Sefaleksin, Tetrasiklin, Ampicillin, Teicoplanin, Piperacilin,
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Cefazolin, Cefoxitin, Ceftazidim, Ceftraxone, Cefepime, Imipenem, Amikacin,

Gentamicin, Ciprofloxacin, Levofloxacin ve Tigecycline) (Cizelge 3. 1)

Cizelge 3.1 Calismada kullanilan antibiyotikler ve siniflari

No Simf Antibiyotik
1 Makrolid Eritromisin
2 Aminoglikozid Amikasin
Gentamisin
3 Antimikobakteriyel Rifampisin
4 Karbapenem Imipenem
Cephalexin
Sefazolin
5 Sefalosporin Seftazidim
Ceftriaxone
Sefepim
6 Cephamycin Cefoxitin
7 Glikopeptit Teikoplanin
8 Glycylcycline Tigesiklin
9 [zoksazoller Siilfametoksazol
10 Lincomycin Klindamisin
11 Oksazolidinonlar Linezolid
12 Penisilin Plpergs_l I.|n
Ampisilin
. Siprofloksasin
13 Kinolon Levofloksasin
14 Tetrasiklin Tetrasiklin

Her numuneden bes ila on koloni se¢ilmistir. Tiim duyarlilik sonuglari Klinik
Laboratuvar Standartlar1 Enstitiisii (CLSI) kilavuzlarina gére yorumlanmistir. Ayrica,
hastane laboratuvarinda Amerikan tip kiiltiir koleksiyonu (ATCC) suslar ile kalite

kontrolii yapilmustir.

MDR indeksi, bir izolatin diren¢li oldugu antibiyotik sayisinin organizmanin maruz
kaldig1 toplam antibiyotik sayisina orani olarak hesaplanir. MDR'nin 0,2'den biiyiik
olmasi, yiiksek riskli kontaminasyon kaynaginin antibiyotiklerin yaygin olarak

kullanildig1 bir yer oldugunu gésterir (Sandhu et al. 2016).
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3.4 Asilama ve Inkiibasyon

Plakalar, steril bir cubugun inokuluma daldirilmasi, ardindan ¢ubugun besiyerinin tim
ylzeyine slriilmesi, her uygulamadan sonra plakanin 60 derecelik bir aciyla 3 kez
dondiiriilmesi ve son olarak ¢ubugun agar yilizeyinin kenarindan gegirilmesi yoluyla
inokiile edilmistir. Birka¢ dakika boyunca plaka, kapagi kapali olarak oda sicakliginda
kurumaya birakilmigtir. 15 dakika sonra antibiyotik diskleri uygulanmig ve agar
ylizeyinde nem birikmesini dnlemek i¢in plakalar inkiibasyon igin ters cevrilmistir

(Forbes et al. 2007).

En fazla bes antibiyotik diski se¢ilmis ve alevli pensler kullanilarak her bir plakaya
yerlestirilmis, her bir disk besiyeriyle esit temasi saglamak icin hafifce bastirilmistir.
37°C'de bir gecelik inkiibasyonun ardindan, zon inhibisyon ¢ap1 da dahil olmak iizere
her bir zonun ¢ap1 Olciilerek mm cinsinden kaydedilmis ve sonuglar standart inhibisyon

zonu ile karsilagtirilmistir (Forbes et al. 2007).

3.5 Bakteri izolasyonu

Ornekler, kalibre edilmis bir tel halka [0,001 mL] kullanilarak Sistein Laktoz Elektrolit
Eksik besiyeri [CLED] agarina asilanmistir. Koloniler 37 santigrat derecede 24-48
saatlik gece inkiibasyonundan sonra sayilmustir. Idrarda 105/mL [IYE tanis1 en az 105
koloni olusturan birim (CFU)/mL oldugunda konulmustur] koloni sayim1 bakteriiiri i¢in
anlamli kabul edilmistir. CLED kolonileri MacConkey agar ve kanli agar plaklarina
[BAP] [Oxoid, LTD] alt kiiltire alinmis ve 37°C'de 24-48 saat inkiibe edilmistir.
(Nagalakshmi 2020).

Bakteriyel tanimlama, standart bakteriyolojik prosediirlere uygun olarak koloni
ozellikleri, organizmalarin gram reaksiyonu ve biyokimyasal testler kullanilarak
gerceklestirilmisgtir. Kontamine numuneler igin kiiltiir tekrarlanmigtir (Hensel and

Petzoldt 2020).
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3.6 Biyofilm Olusturma Testi

Izolatlardaki biyofilm olusturma kapasitesi, giiclii biyofilm iireticileri (%75)
(OD590nm>2,5), orta biyofilm dreticileri (%17,5) (1,5<0D590nm<2,5) ve zayif
biyofilm ireticileri (%7,5) (0,7<OD590nm<1,5) olmak {izere {i¢ grupta
smiflandirilmistir (Mirzaei et al. 2019).

3.7 istatistiksel Analiz

Mevcut ¢aligmanin istatistiksel analizleri Microsoft Office Excel 2010, SPSS siirtim 25
kullanilarak gerceklestirilmistir. F-testi, T-testi ve Ki-kare testleri kullanilmistir.
Calisma popiilasyonunun karakterizasyonu i¢in ortalama degerler ve standart sapma
(SD) hesaplamalar1 yapilmistir. Veriler arasindaki farkin istatistiksel anlamlilig1 Ki-kare
testi ile degerlendirilmistir. Gruplar arasinda karsilastirma yapmak icin p degeri (0.05)

ile t-testi kullanilmustir.
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4. BULGULAR VE TARTISMA

Bu calismada, IYE'ye neden olan bakteri tiirlerini taramak ve bu tiirlerin 21 antibiyotige

kars1 direncini test etmek amaciyla 140 IYE hastas1 calismaya katilmistir.

41 Cinsiyet ve IYE

Bu c¢alismaya toplam 60 erkek ve 80 kadin IYE hastas1 dahil edilmistir (Cizelge 4.1).
Kadinlarin erkeklere kiyasla IYE enfeksiyonuna daha yatkin oldugu goriilmiistiir. I'YE

enfeksiyonu olan kadin ve erkekler arasinda anlamli farkliliklar kaydedilmistir (p<<0.05).

411 E.coli

E. coli, IYE hastalarindan izole edilen diger bakteri tiirleri arasinda en sik goriilen
(%30) bakteri tiirii olarak kaydedilmistir. izole edilen 140 bakteri arasinda 63 izolatin E.
Coli oldugu tespit edilmistir. E. coli erkeklerde (%75) kadinlara (%0) kiyasla daha sik
bulunmustur. E. Coli enfeksiyonunda erkekler ve kadinlar arasinda anlamli farkliliklar

kaydedilmistir (p<0.05) (Cizelge 4.1 ve Sekil 4.1).

Sekil 4.1 IYE hastalarindan izole edilen E. coli

21



4.1.2 Klebsiella pneumoniae

140 bakteri izolat1 arasinda 5 (%12,5) izolatin Klebsiella pneumoniae oldugu tespit
edilmistir. Kadinlarda (%20,8) erkeklere (%0) kiyasla daha sik goriilmiistiir. Klebsiella
pneumoniae enfeksiyonunda erkekler ve kadinlar arasinda anlamli farkliliklar

goriilmiistiir (p<0.05) (Cizelge 4.1 ve Sekil 4.2).

Sekil 4.2 TYE hastalarindan izole edilen Klebsiella pneumoniae

4.1.3 Proteus mirabilis

140 bakteri izolat1 arasinda 10 (%25) izolatin Proteus mirabilis oldugu tespit edilmistir.
Kadinlarda (%15) erkeklere (%10) kiyasla daha sik goriilmistiir. Proteus mirabilis
enfeksiyonunda erkekler ve kadimnlar arasinda anlamli farkliliklar kaydedilmistir

(p<0.05) (Cizelge 4.1 ve Sekil 4.3).
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Sekil 4.3 IYE hastalarindan izole edilen Proteus mirabilis

4.1.4 Pseudomonas aeruginosa

140 bakteri izolat1 arasinda 6 (%15) izolatin Pseudomonas aeruginosa oldugu tespit
edilmistir. Kadinlarda (%15) erkeklere (%0) kiyasla daha sik goriilmiistiir.
Pseudomonas aeruginosa enfeksiyonunda erkekler ve kadinlar arasinda anlamli
farkliliklar bulunmustur (p<0.05) (Cizelge 4.1 ve Sekil 4.4).

Sekil 4.4 IYE hastalarindan izole edilen Proteus mirabilis
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4.1.5 Serratia marcescens

140 bakteri izolati arasinda 1 (%2,5) izolatin Serratia marcescens oldugu tespit
edilmistir. Kadinlarda (%2,5) erkeklere (%0) kiyasla daha sik goriilmiistiir. Serratia
marcescens enfeksiyonunda erkekler ve kadinlar arasinda anlamli farkliliklar

kaydedilmistir (p<0.05) (Cizelge 4.1).
4.1.6 Staphylococcus aureus

140 bakteri izolati arasinda 4 (%10) izolatin Staphylococcus aureus oldugu tespit
edilmistir. Kadinlarda (%10) erkeklere (%0) kiyasla daha sik goriilmiistiir.
Staphylococcus aureus enfeksiyonunda erkekler ve kadinlar arasinda anlamli farkliliklar
kaydedilmistir (p<0.05) (Cizelge 4.1 ve Sekil 4.5).

Sekil 4.5 IYE hastalarindan izole edilen Staph aureus
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4.1.7 Staphylococcus saprophyticus

140 bakteri izolat1 arasinda 2 (%5) izolatin Staphylococcus saprophyticus oldugu tespit
edilmistir. Kadinlarda (%S5) erkeklere (%0) kiyasla daha sik goriilmiistir. S.
saprophyticus enfeksiyonunda erkekler ve kadinlar arasinda anlamli farkliliklar
kaydedilmistir (p<0.05) Cizelge 4.1.

Cizelge 4.1 IYE hastalarindan izole edilen bakteri tiirleri ile katilimcilarin cinsiyet

dagilimi
Tiir Erkek Kadin Toplam Chi-squire
n % n % n %
E. coli 46 30 0 0 46 30
Klebsiella pneumoniae 0 0 16 125 16 125
Proteus mirabilis 14 10 20 15 34 25
Pseudomonas aeruginosa 0 0 22 15 22 15 _
Serratia marcescens 0 0 4 2.5 4 2.5 30, p=0.000
Staphylococcus aureus 0 0 12 10 12 10
Staphylocqccus 0 0 6 5 6 5
saprophyticus
Toplam 60 40 80 60 140 100

4.2 YasvelIYE

Calismaya katilanlarin  yas ortalamast  20.83+£2.32 ile 70.75+£0.95 arasinda
degismektedir. En yiiksek yas 70.75+0.95 ile Straph aureus ile enfekte iken, en diisiik
yas 20.83+2.32 ile E. coli ile enfekte olarak bulunmustur. IYE hastalarindan izole edilen

yedi bakteri tiiri arasinda hastalarin yasina gére anlamli farkliliklar tespit edilmistir

(Cizelge 4.2).

421 E.coli

E. coli geng yasta daha sik goriilmiistiir (20.83+2.32). IYE hastalarindan izole edilen E.
coli ve diger bakteri tiirleri arasinda yasa gore anlamli farkliliklar Cizelge 4.2'de

gosterilmistir.
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4.2.2 Klebsiella pneumoniae

K. pneumoniae yasa gore (53.6+2.70) daha sik gériilmiistiir. K. pneumoniae ve IYE
hastalarindan izole edilen diger bakteri tiirleri arasinda yasa gore anlamli farkliliklar

Cizelge 4.2°de gosterilmistir.

4.2.3 Proteus mirabilis

P. mirabilis yasa gore (31.4+5.98) daha sik goriilmiistiir. P. mirabilisa ve IYE
hastalarindan izole edilen diger bakteri tiirleri arasinda yasa gore anlamli farkliliklar

Cizelge 4.2°de gosterilmistir.

4.2.4 Pseudomonas aeruginosa

P. aeruginosa yasa gore (44.5+1.97) daha sik goriilmiistiir. P. aeruginosa ve IYE
hastalarindan izole edilen diger bakteri tiirleri arasinda yasa gore anlamli farkliliklar

Cizelge 4.2°de verilmistir.

4.2.5 Serratia marcescens

S. marcescens yasa bagli olarak daha sik goriilmiistiir (64). S. marcescens ve IYE
hastalarindan izole edilen diger bakteri tiirleri arasinda yasa gore anlamli farkliliklar

Cizelge 4.2°de gosterilmistir.

4.2.6 Staphylococcus aureus

Staph aureus yasa bagl olarak daha sik goriilmiistiir (70.75+0.95). IYE hastalarindan
izole edilen Staphylococcus aureus ve diger bakteri tiirleri arasinda yasa gore anlaml

farkliliklar Cizelge 4.2. de gosterilmistir.
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4.2.7 Staphylococcus saprophyticus

Staphylococcus saprophyticus yasa bagli olarak daha sik goriilmiistir (67.5+£2.12).
Staph saprophyticus ile IYE hastalarindan izole edilen diger bakteri tiirleri arasinda yasa

gore anlamli farkliliklar Cizelge 4.2'de gosterilmistir.

Cizelge 4.2 Katilimcilarin yasi ile IYE hastalarindan izole edilen bakteri tiirlerinin

dagilimi
Tiir Yas (y1))
Ortalama + SD
E. coli 20.83+2.32
Klebsiella pneumoniae 53.6+2.70
Proteus mirabilis 31.4+5.98
Pseudomonas aeruginosa 44.5+1.97
Serratia marcescens 64

Staphylococcus aureus 70.75+£0.95
Staphylococcus saprophyticus 67.5£2.12

p-value 0.000

4.3 Antimikrobiyal Diren¢ Modeli

Bu c¢alismada en yiiksek diren¢ oranlar1 40 (%100) ile Clindamycin ve Cephalexin, 39
(%97,5) ile Cefepime, Imipenem, Amikacin, Gentamicin, Ciprofloxacin ve
Tigecycline'e kars1 gdzlenmistir. Ote yandan, en diisiik direng oran1 Linezolid 4 (%10),

Teicoplanin 5 (%12,5) ve Ampicillin 8 (%20) i¢in tespit edilmistir (Cizelge 4.3.).

4.3.1 E. Coli'nin antibiyotiklere direnci

IYE hastalarindan izole edilen E. coli bakterileri Ampisiline duyarli bulunmustur.
Ancak antibiyotik duyarlilik sonuglar1 E. coli izolatlar1 i¢in en etkili antibiyotikler
olarak Klindamisin, Sefaleksin, Tetrasiklin, Sefepim, Imipenem, Amikasin, Gentamisin

ve Siprofloksasini gostermistir (Cizelge 4.3).
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4.3.2 K. pneumonia'nin antibiyotiklere karsi direnci

IYE hastalarindan izole edilen K. pneumonia bakterileri Linezolid'e duyarl
bulunmustur. Ancak antibiyotik duyarlilik sonuglar1 K. pneumonia izolatlar1 i¢in en
etkili antibiyotikler olarak Klindamisin, Stlfametoksazol, Sefaleksin ve Tigesiklin'i

gostermistir (Cizelge 4.3).

4.3.3 P. mirabilis'nin antibiyotiklere kars1 direnci

IYE hastalarindan izole edilen P. mirabilis bakterileri Linezolid'e duyarli bulunmustur.
Ancak antibiyotik duyarlilik sonuglar1 P. mirabilis izolatlar1 i¢in en etkili
antibiyotiklerin Klindamisin, Siilfametoksazol, Sefaleksin, Sefepim, Imipenem,
Amikasin, Gentamisin, Siprofloksasin, Levofloksasin ve Tigesiklin oldugunu

gostermistir (Cizelge 4.3.).

4.3.4 P. aeruginosa'min antibiyotiklere karsi direnci

IYE hastalarindan izole edilen P. aeruginosa bakterileri Linezolid'e duyarl
bulunmustur. Ancak antibiyotik duyarlilik sonuglar1 P. aeruginosa izolatlar i¢in en
etkili antibiyotikler olarak Klindamisin, Sefaleksin, Tetrasiklin, Sefepim, 1mipenem,
Amikasin, Gentamisin, Siprofloksasin, Levofloksasin ve Tigesiklin'i gostermistir

(Cizelge 4.3.).

4.3.5 S. marcescens'in antibiyotiklere karsi direnci

IYE hastalarindan izole edilen S. marcescens bakterileri Rifampisin, Linezolid,
Cephalexin ve Ceftriaxone'a duyarli bulunmustur. Ancak antibiyotik duyarlilik
sonuglari, test edilen diger tiim antibiyotiklerin S. marcescens izolatlar1 i¢in en etkili

antibiyotikler oldugunu gostermistir (Cizelge 4.3).
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4.3.6 S.aureus'un antibiyotiklere kars1 direnci

IYE hastalarindan izole edilen S. aureus bakterileri Linezolid'e duyarli bulunmustur.
Ancak antibiyotik duyarlilik sonuglar1 S. aureus izolatlar1 i¢in en etkili antibiyotikler
olarak Klindamisin, Siilfametoksazol, Sefaleksin, Sefepim, Imipenem, Amikasin,

Gentamisin, Siprofloksasin ve Tigesiklin'i gostermistir (Cizelge 4.3.).

4.3.7 S. saprophyticus'un antibiyotiklere kars1 direnci

IYE hastalarindan izole edilen S. saprophyticus bakterileri Linezolid ve Teicoplanin'e
duyarli bulunmustur. Ancak antibiyotik duyarlilik sonuglar1 Sefazolin ve Seftriakson
disinda test edilen tiim antibiyotiklerin S. saprophyticus izolatlar1 igin en etkili

antibiyotikler oldugunu gostermistir (Cizelge 4.3).

Cizelge 4.3 IYE hastalarindan izole edilen bakterilerin antimikrobiyal diren¢ durumu

Antibiyotik izole edilen bakteri tiirleri, n=40 Toplam
E. coli, K. P. P. S. S. aureus, S.
n=12 pneum | mirabilis, | aeruginosa, marcesce n=4 saprophyti
onia, n=10 n=6 ns, n=1 cus, n=2
n=5

Eritromisin 11 (91.7) 3(60) 9(90) 5(83.3) 1(100) 3(75) 2(100) 34(85)
Klindamisin 12 (100) 5(100) 10(100) 6(100) 1(100) 4(100) 2(100) 40(100)
Siilfametoksazol 11 (91.7) 5(100) 10(100) 5(83.3) 1(100) 4(100) 2(100) 38(95)
Rifampisin 9 (75) 4(80) 6(60) 5(83.3) 0 3(75) 2(100) 29(72.5)

Linezolid 4 (33.3) 0 0 0 0 0 0 4(10)
Cephalexin 12 (100) 5(100) 10(100) 6(100) 1(100) 4(100) 2(100) 40(100)
Tetrasiklin 12 (100) 4(80) 8(80) 6(100) 1(100) 3(75) 2(100) 36(90)

Ampisilin 0 1(20) 2(20) 1(16.6) 1(100) 1(25) 2(100) 8(20)
Teikoplanin 1(8.3) 1(20) 1(10) 1(16.6) 0(0) 1(25) 0(0) 5(12.5)
Piperasilin 10 (83.3) 2(40) 9(90) 5(83.3) 1(100) 3(75) 2(100) 32(80)
Sefazolin 3(25.0) 1(20) 2(20) 2(33.3) 0 2(50) 1(50) 11(27.5)
Cefoxitin 7 (58.3) 2(40) 6(60) 4(66.6) 1(100) 2(50) 2(100) 24(60)
Ceftazidim 6 (50.0) 2(40) 7(70) 3(50) 1(100) 3(75) 2(100) 24(60)
Ceftriaxone 6 (50.0) 4(80) 8(80) 4(66.6) 0 3(75) 1(50) 26(65)
Sefepim 12 (100.0) 4(80) 10(100) 6(100) 1(100) 4(100) 2(100) 39(97.5)
imipenem 12 (100.0) 4(80) 10(100) 6(100) 1(100) 4(100) 2(100) 39(97.5)
Amikasin 12 (100.0) 4(80) 10(100) 6(100) 1(100) 4(100) 2(100) 39(97.5)
Gentamisin 12 (100.0) 4(80) 10(100) 6(100) 1(100) 4(100) 2(100) 39(97.5)
Siprofloksasin 12 (100.0) 4(80) 10(100) 6(100) 1(100) 4(100) 2(100) 39(97.5)
Levofloksasin 11(91.7) 3(60) 10(100) 6(100) 1(100) 3(75) 2(100) 36(90)
Tigesiklin 11(91.7) 5(100) 10(100) 6(100) 1(100) 4(100) 2(100) 39(97.5)
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4.4 Coklu Ila¢ Direnci (MDR)

E. coli ve Proteus mirabilis bakterilerinin 17 izolatinda ¢oklu ilag direnci (5'ten fazla
antibiyotige direnc) tespit edilirken, diger bakteri tiirleri 5'ten az antibiyotige direncli
olarak tespit edilmistir. Klebsiella pneumoniae, Serratia marcescens, Staphylococcus
aureus ve Staphylococcus saprophyticus olmak iizere dort bakteri tiirii test edilen tiim
antibiyotiklere duyarl olarak bulunmustur. Izole edilen bakterilerin higbiri test edilen
tiim antibiyotiklere direncli degildir. Bununla birlikte, tiirler arasinda karsilastirilan
MDR paternlerinin sonucu, E. coli ve Proteus mirabilis izolatlarinin %38,6'sinin MDR
oldugunu ve Pseudomonas aeruginosa izolatlarinin %22,7'sinin MDR oldugunu

gostermistir (Cizelge 4.4.)

Cizelge 4.4 1YE hastalarindan izole edilen bakterilerin ¢oklu ilag direng 6zellikleri

Bakteriyel izolatlar n Direng sikhigi, n=21
RO R1 R2 R3 R4 R5 MDR
E. coli 38 1 1 0 1 1 0 17 (38.6%)
Klebsiella pneumoniae 17 1 3 3 2 8 4 0
Proteus mirabilis 32 1 1 2 0 0 0 17 (38.6%)
Pseudomonas aeruginosa 26 1 2 1 1 2 4 10 (22.7%)
Serratia marcescens 5 4 17 0 0 0 0 0
Staphylococcus aureus 14 1 2 2 7 9 0 0
Staphylococcus 8 2 2 17 0 0 0 0
saprophyticus
Toplam 140 | 11 28 25 11 20 | 8 44 (100)

RO: tiim antibiyotik siiflart i¢in duyarli, R1: bir antibiyotik smifi i¢in direngli, R2: iki antibiyotik simifi
icin direngli, R3: ii¢ antibiyotik sinifi icin direngli, R4: dort antibiyotik sinift i¢in direngli, R5: bes
antibiyotik sinifi i¢in direngli, MDR-¢oklu ila¢ direnci

4.5 Antibiyotik Direnci

Antibiyotiklerden higbiri IYE hastalarindan izole edilen tiim bakteri tiirlerine karsi tam
inhibisyon gostermemis ve izole edilen higbir bakteri tiiriine etki etmemistir. Linezolid,
Ampisilin ve Tigesiklin, IYE hastalarindan izole edilen tiim bakteri tiirlerine kars1 en
diisiik direnci gosterirken, Klindamisin ve Sefaleksin, IYE hastalarindan izole edilen
tiim bakteri tiirlerine karsi en yiiksek direnci gdstermistir (Sekil 4.5). Ote yandan,
Linezolid antibiyotigi IYE hastalarmdan izole edilen tiim bakteri tiirlerine karsi en

yuksek duyarlilik oranini gostermistir. Klindamisin, Siilfametoksazol ve Rifampisin,
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IYE hastalarindan izole edilen tiim bakteri tiirlerine karsi en diisiik duyarlilig

gostermistir (Sekil 4.7).

Izole edilen bakteri tiirlerinin %85'i Gram-pozitif, %15'i ise Gram-negatif bakterilerden

olusmakta olup, iki tiir arasinda belirgin farkliliklar bulunmaktadir (Cizelge 4.5).

Tiim bakteri tiirlerinde toplam diren¢

Sekil 4.6 IYE hastalarindan alinan bakteri izolatlarinin test edilen tiim antibiyotiklere
direng oranlari
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Tiim bakteri tiirlerinde toplam hassasiyet
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Sekil 4.7 IYE hastalarindan toplanan bakteri izolatlarinin test edilen tiim antibiyotiklere

hassasiyet oranlar1

Cizelge 4.5 Gram boyama testi ile izole edilen bakteri tiirleri

Gram Bakteri tiirleri Toplam p-
testi E. coli K. P. P. S. S. S. value
pneumoniae | mirabilis | aeruginosa | marcescens | aureus | saprophyticus
Negatif | 37(0.3) 18(0.125) 31(0.25) 20(0.15) 9(0.025) 0(0) 0(0) 115 (85) 0.000
n(%) 0(0) 0(0) 0(0) 0(0) 0(0) 15(0.1) 10(0.05) 25 (15)
Pozitif | 37(0.3) | 18(0.125) | 31(0.25) | 20(0.15) 9(0.025) | 15(0.1) 10(0.05) 140(100)

4.6 Biyofilm Olusumu

Biyofilm olusumunun test edilmesi, izole edilen bakterilerin %75'inin gii¢lii biyofilm

olusumuna sahip oldugunu, %17,5'inin ise orta diizeyde biyofilm olusumuna sahip

oldugunu gostermistir. Bes bakteri tiirii ylizde olarak (%7.5) zayif biyofilm olusumu

gostermistir (Cizelge 4.6).
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Cizelge 4.6 1YE hastalarindan izole edilen bakteri tiirlerine gore biyofilm olusumu

Izolat tiirleri
Biyofilm E K. _ P P._ S. S S. | Total
coli pneumonia | .. /e | @eruginos | marcescen | . o o saprophyti
e a S cus

Zayif 0 1(2.5) 1(2.5) 0 0 1(2.5) 0 3(7.5)

Orta 7
diizeyde | 1(2.5) 0 3(7.5) 1(2.5) 0 1(2.5) 1(2.5) (17.5)

Giigli 11(27.

5) 4(10) 6(15) 5 (12.5) 1(2.5) 2(5) 1(2.5) 30(75)

Toplam 12(30 40
) 5(12.5) 10(25) 6(15) 1(2.5) 4(10) 2(5) (100)

Bu calismada, idrar yolu enfeksiyonlarindan izole edilen bakteriyel patojenlerin

dagilim1 ve antibiyotik direnci aragtirilmistir.

Idrar yolu enfeksiyonlari, hizli baslangici ve yiiksek morbidite ve mortalite diizeyi

nedeniyle bir halk sagligi1 sorunu olarak kabul edilmektedir (Sime et al. 2020).

Idrar yolu enfeksiyonu etiyolojisinin ve antibiyotik diren¢ paternlerinin gesitliligi
nedeniyle idrar yolu enfeksiyonu patojenlerinin ortaya ¢ikmasini ve bulagsmasini
onlemek i¢in periyodik araliklarla rutin siirveyans yapilmasi gerekmektedir (Fazeli et al.
2018). Bu calismanin sonuglari, cinsiyetin IYE enfeksiyonunda risk faktérii oldugunu
ortaya koymustur. Bu sonug, erkeklerde mesane mikrobiyotasi ile alt iiriner sistem
(AUSS) derecesi arasinda bir baglant1 bulan ve nedenlerini agiklayan diger ¢alismalarla
da desteklenmistir (Bajic et al. 2020). Rabdofan gelisimindeki varyasyonlar, idrar
yapma modellerinde gozlenen cinsel dimorfizme neden olurken, mesane mukozasindaki
immiin hiicrelerin diferansiyel ekspresyonu veya {iirotelyumun diferansiyel yanitlari
kadinlarda idrar yolu enfeksiyonu oranmi artirabilir. Erkekler ve kadinlar arasindaki
anatomik ve islevsel farkliliklara ek olarak, patolojiyi tedavi ederken hiicresel
diizeydeki gelisimsel ve morfolojik esitsizlikler de dikkate alinmalidir (Abelson et al.
2018).

Bu calismanin bulgulari, E. coli tiiriiniin IYE hastaligina neden olan en sik (%30) tiir

oldugunu kaydetmistir. Bu bulgu, IYE'de E. coli izolatlarmin ¢ogunlugunun filogrup B2
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60 (%30) oldugunu kaydeden bir ¢alismanin bulgusuyla uyumludur (Dadi et al. 2020).
Bu c¢alismada, 40 bakteri izolati arasinda 5 (%12,5) izolatin IYE nedeni olarak
Klebsiella pneumoniae oldugu bulunmustur. Sonug¢larimiz, K. pneumoniae'nin K
IYE'nin nedenlerinden biri oldugunu gdsteren bir ¢alismanin sonuglariyla uyumludur
(Caneiras et al. 2019). Mevcut calismanin sonuglari, Proteus mirabilis tiiriiniin IYE
nedenlerinden biri oldugunu ortaya koymustur. Ayrica, bu tiir bir IYE nedeni olarak
kaydedilmistir (Sanches et al. 2021). IYE hastalarinda Pseudomonas aeruginosa yaygin
olarak bulunmustur. Bu sonug, Paz-Zarza et al. (2019) tarafindan yapilan baska bir
calismanin sonuglariyla benzerlik gostermektedir. Ayrica, Serratia marcescens de
digerleri gibi IYE'nin bir nedeni ve insan enfeksiyonlarinda yaygin bir bakteri tiirii
olarak bulunmustur. Elde ettigimiz sonug, Bhattacharya et al. (2022) tarafindan yapilan
bagka bir calismanin sonucuyla uyumludur. Ayrica, bulgularimiz Staphylococcus
saprophyticus ve Staphylococcus aureus tiirlerinin IYE'ye neden olan baslica tiirler
oldugunu gostermistir. Bu bulgular, uzun siireli bakim hastalarindan elde edilen idrar
orneklerinden siklikla izole edildigini tespit eden baska bir calismanin sonuglart ile

desteklenmistir (Singh et al. 2019).

Yakin zamanda yapilan bir ¢alismanmn sonuglari, IYEmin 20-70 yas araliginda
dagildigin1 gostermistir. Baska bir calismada ise IYE'nin 18-85 yas araliginda dagilim
gosterdigi bulunmustur (Sime et al. 2020). Bu ¢alismada en yiiksek direng oranlari
Clindamycin ve Cephalexin'e kars1 gézlenmistir. Bu sonug, (Sun et al. 2021) tarafindan
yapilan bagka bir calismada da bildirilmistir. Calismada, IYE hastalarindan izole edilen
tim E. coli izolatlarinin, test edilen antibiyotiklerden en az birine (klindamisin ve
sefaleksin) direngli oldugu bulunmustur. E. coli'nin ¢ok ¢esitli antibiyotiklere direngli
oldugu bulunmustur. Bir bagka c¢alismada, broyler kokenli E. coli'de tetrasiklin,
stilfametoksazol, streptomisin ve ampisilin gibi antibiyotik smiflarinin temsilcilerine
kars1 direng oranlar1 bulunmustur (Van Driel et al. 2019). IYE hastalarindan izole edilen
K. pneumonia bakterilerinin Clindamycin, Sulfamethoxazole, Cephalexin ve
Tigecycline antibiyotiklerine direngli oldugu bulunmustur. Bu sonug, Caneiras et
aladaslar1 2019 tarafindan yapilan bir ¢alismanin sonucuyla benzerlik gdostermektedir.
IYE  hastalarindan izole edilen P. mirabilis bakterilerinin  Clindamycin,

Sulfamethoxazole, Cephalexin, Cefepime, Imipenem, Amikacin, Gentamicin,
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Ciprofloxacin, Levofloxacin ve Tigecycline antibiyotiklerine direncli oldugu
bulunmustur. Yapilan bir ¢alismada P. mirabilis'in antimikrobiyal ilaglara kars1 degisen
derecelerde direng gosterdigi kaydedilmistir (Sharma et al. 2019). Calismamizda,
Pseudomonades aeruginosa olarak adlandirilan bakteri tiirlerinin bu ¢alismada test
edilen ¢ok sayida antibiyotige direngli oldugu bildirilmistir. Bu noktada, P. aeruginosa
idrar yolu enfeksiyonlarmin Fosfomisin gibi oral antibiyotiklerle simiile edilen
tedavisinin, yliksek idrar konsantrasyonlarina maruz kalmasma ve 7 giin boyunca
tekrarlanan gilinlilk dozlara ragmen etkisiz olduguna dair bir caligmaya atifta

bulunulmustur (Abbott et al. 2020).

Biyofilm olusumunun sonuglari, izolatlarin %75'inin (30 izolat) biyofilm
olusturabildigini ve (0.7<OD590nm<1.5) diisiik veya zay1f biyofilm olusturma yetenegi
olarak kabul edildigini gostermistir. Biyofilm gelisiminin hastane enfeksiyonlarinin
%65'inden fazlasindan ve tiim mikrobiyal enfeksiyonlarin %80'inden sorumlu oldugu
belgelenmistir (Hernandez et al. 2000). Ote yandan biyofilm olusumu, genitoiiriner
sistemdeki bakterilerin direncinden sorumlu bir viriilans faktorii olarak kabul edilmistir

(Feglo et al. 2010).
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5. SONUC VE ONERILER

Bu c¢alismada, kadinlarin erkeklere kiyasla IYE enfeksiyonuna daha yatkin oldugu
sonucuna varimustir. IYE enfeksiyonu olan kadin ve erkekler arasinda anlamli
farkliliklar kaydedilmistir (p<0.05). En yiliksek yas 70.75+0.95 ile Staphylococcus
aureus ile enfekte iken, en disiik yas 20.8342.32 ile E. coli ile enfekte olarak
bulunmustur ve aralarinda anlamli farklar vardir. Calisma bulgulart E. coli, K.
pneumoniae, Pseudomonades aeruginosaPseudomonades aeruginosa, P. mirabilis,
Serratia marcescens, Staphylococcus saprophyticus ve Staphylococcus aureus
suslarinin antibiyotik direncinin ¢ok yiiksek oldugunu gostermistir. Bu ¢alismada en
yiiksek diren¢ oranlart Clindamycin ve Cephalexin'e (%100), Cefepime, Imipenem,
Amikacin, Gentamicin, Ciprofloxacin ve Tigecycline'e (%97,5) karst gozlenmistir.
Diger yandan, en diisiik diren¢ orani Linezolid (%10), Teicoplanin (%12,5) ve
Ampicillin 8 (%20) igin tespit edilmistir. Coklu ila¢ direnci MDR, E. coli ve Proteus
mirabilis bakterilerinin 17 izolatinda tespit edilirken, diger bakteri tiirleri 5'ten az
antibiyotige direncli olarak tespit edilmistir. Biyofilm olusumu, izole edilen bakterilerin
%75'inin  gliglii biyofilm olusumuna sahip oldugunu, %17,5'inin ise orta diizeyde
biyofilm olusumuna sahip oldugunu goéstermistir. IYE hastalarinda yaygin olarak
goriilen direngli bakteri tiirlerini tedavi etmek igin yeni antibiyotiklerin tretilmesi

gerekmektedir.

Uzman bir doktora danigsmadan ilag ve antibiyotik kullanmamasi. Uzman bir doktora
danigtiktan sonra asagidaki ilaglar1 kullanilmasinin 6nerilmesi: Rifampisin, Linezolid ve
Cefoxitin. Sivilarin tiriner sistemdeki bakteri varligin1 azaltabileceginden dolay: fazla

miktarda su tiiketilmesi. Kisisel hijyenin korunmasi.
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