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OZET

Uriner Sistem infeksiyonlu Hastalardan izole Edilen E. coli Suslarinin
Virulansla ligili Bazi Ozellikleri ve Antibiyotik Direnclilikleri

Caligmamizda idrar yolu infeksiyonu stiphesi ile polikliniklere bagvuran
veya kliniklef.de yatarak tedavi goren toplam 2863 hastanin idrar kiltirleri ve tam
idrar tetkikleri yapildi. Omeklerin %9,8'nde 17 farkh bakteri tiirii infeksiyon etkeni
bakteri izole edildi..

En sik izolasyona %44.68 ile E.coli suslannda rastlandi. Diger triner
patojen etken olarak Staphylococcus, Enterobacter , Klebsiella, Pseudomonas,
Proteus, Acinetobacter, Citrobacter ve Serratia gibi bakteri ttrlerine rastlandi.

Kultir pozitif olan olgularda nitrat rediktaz ve l6kosit esteraz
aktiviteleri arasindaki iligki aragtirildi. Nitrat rediktaz ve l6kosit esteraz aktiviteleri
ile kiiltir pozitifligi arasindaki iligkinin istatistiki agidan anlamh oldugu belirlendi
(p<0.05).

Izole edilen toplam 126 E.coli suslannin hemolizin, hemagliitinas-
yon ve epitel hiicrelere baglanma gibi baz:i virulans faktérleri arastinldi; 14 susta
MHRA, 17 susta MSHA, 12 susta MRHA ve MSHA birlikteligi belirlendi. Uriner
patojenik E. colinin en onemli virulans faktorlerinden biri olan ve epitel hiic-
relere baglanmaya aracilik eden P fimbria orani ise % 8.73 olarak bulun-
du.Diger bir viriilans faktori olan a-hemolizin, 24 susta ( %19,04) saptand:.

Uriner patojen olarak belirlenen E.coli suglannin 13 farkli antimikrobiyal
ajanlara karsi direngliliklerine bakildi. En yiiksek direng SAM'a kargi saptanirken
[PM'ye karst direngli susa rastlanitlamadi.

Anahtar Kelimeler: E.coli, Viriilans Faktorler (a-Hemolizin, Hemagluti-

nasyon, Epitel Hicrelerine Baglanma), Antibiyotik Direnglilik.
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ABSTRACT

Some of the Characteristics and Antibiotic Resistancies of E. Coli Strains

Isolated From Patients Who Have Urinary Tract Infection

We analized the urine samples of totally 2863 patients, who applied to
or admit into our clinic with a suspicion of urinary tract infections. From 9.8%
of the samples seventeen different bacteria which was the cause of the
infection was isolated.

In 44.68% of cases, E.coli was the mostly found in the bacteria species.
The other uninary pathogens were isolated Staphylococcus, Enterobacter,
Klebsiella, Pseudomonas, Proteus, Acinetobacter, Citrobacter and Serratia.

Among the positive cultures, comparision of the activities of nitrate
reductase and leukocytes esterase were evaluated. The presence of nitrate
reductase and leukocytes esterase were seen in the positive cultures. This
finding were statistically significant ( p<0.05).

In addition of the 126 E. coli strains hemolysin, hemagglutination and
attachment to the epithelial cells were also investigated. According to the
results; 14 strains showed MRHA, 17 strains showed MSHA, 12 strains showed
MRHA and MSHA. The ratio P fimbriae which is one of the most important
virulence factors of uropathogenic E. coli and causes the adherence of bacteria
to the epithelial cells was %8.73. Additionally a- hemolysin which is another
virulence factor was found in 24 strains ( 19.04 %).

The resistance of F. coli strains which were considered as urinary
pathogens were investigated againts thirteen antimicrobial agents. While the

highest resistance was observed against SAM, no strain was resistant to [PM.

Key Words: E.coli, Virulence Factors,( a- Hemolysin, Hemagglutination and

Attachment to the Epithelial Cells ), Antibiotic Resistance.
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1.GIRIS VE AMAC

Idrar yolu infeksiyonlart ( iYI ) 6zellikle gen¢ kadinlar
ve yaslilarda olmak uzere, infeksiyon hastaliklar1 igersinde
en sik goralen hastaliklardan biri olup, hastanede edinilen in-
feksiyonlarin da basinda gelmektedir. Kadinlarin yaklasik %
10-35'i yasamlarinin herhangi bir déneminde [YI gegirmekte-
dirler (Abrutyn and Kaye,1987; Stroom et al., 1987). Yash
hastalarda ise diger bazi1 infeksiyonlarin istine eklenerek
mortaliteyi artiran 6nemli bir faktérdiar.IYI tani ve tedavi
masraflari yaninda isgici kaybina neden olarak topluma 6-
nemli maddi yik getirirler.Erkeklerde {YI insidansi daha di-
siktir. Bunun nedeni, anatomik ag¢idan drogenital sistemle
gastrointestinal sistem arasindaki iliskinin farklilifidir. Ka-
dinlarda ise dretranin girisi ile vajinal kanalin yakin iliskisi-
ne bagli olarak ozellikle enterik bakteriler bu bélgede rahat-
likla kolonize olmaktadirlar (Koneman et al.,1992; Akbas ve

ark.,1994 ).

[YI'inda en sik rastlanan patojen etken E.coli olup olgu-
larin % 85-95'inden izole edilmektedir (Wilkie et al., 1992;
Nicolle, 1992; Childs, 1995). E.coli suslarina dropatojen
(UPEC) 6zellik kazandiran baglica faktérler; epitel hiicreteri-
ne yapismalar1 (adhezyon), ve hemolizin olusturmalaridir
(Schaeffer, 1979; Cavalieri et al., 1984; Gander, 1985). Ozel-
likle pilus olusturabilen ve hidrofobisite o6zelligi tasiyan
E.coli suslarinin diger E.coli sugslarindan daha patojen oldugu
bildirilmigtir (Cakir ve ark., 1987; Cosar, 1988).UPEC sug-
larindaki P fimbriya bu suslara in-vitro olarak epitel hiicrele-

re yapisabilme yetenegi kazandirmaktadir (Vosbeck, 1980;

: T.C YOKSEKOGRETIM KURULU
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Akbas ve ark., 1994). E.coli'den sonra iYIi'inda en sik izole
edilen bakteriler, Enterobacter, Staphylococcus, Klebsiella,
Pseudomonas ve Proteus tirleridicr (Howard et al., 1987,

Kovarik et al., 1989; Koneman et al., 1992 ).

iYI yol agan mikroorganizmalarin bir ¢ogu antibakteriyel
ajanlara kars: artan oranlarda direng gelistirdigi gorilmektedir.
Bu durum iYi‘'indan izole edilen E.coli'lerin bir gok 6zellikleri
yaninda antibiyotiklere kargt duyarhiliklar1 yoninden de
incelenmeleri gerektigini gostermektedir (Baron and Finegold,

1990).

{YI'nin kesin tamisi, idrar kiiltirlerinde yeterli sayida bak-
teri dretilmesine dayanmaktadir. Ancak yapilan kiltirlerin
yaklasik %70'inde ya bakteri iiretilememekte yada kontami-
nasyon gorillmektedir Bu nedenle kiltir negatif olgularda idrar
o6rneklerinde kimyasal testlerden yararlamilmaya g¢aligilmigtir.
Idrarda nitrat rediktaz, lokosit esteraz varhiina ve glukoz
seviyesine bakilmasi, IYI'nin tanisinda yaygin olarak kullanilan
yontemlerdir (Murray et al., 1987; Pfaller et al., 1987,
Flanagan et al., 1989; Schumann et al., 1991 ).

Caligmamizda; hastanemize bagvuran degisik yag grubu ve
cinsiyetteki hastalarin idrar &rneklerinin kaltarleri yapildi.
Kiltiir sonuglar: ile, drneklerin nitrat rediktaz ve l6kosit es-
teraz aktiviteleri degerlendirildi. Ozellikle izole edilen E.coli
lerin biyosimik, kimyasal ve bazi virilans 6zelliklerinin (hemo-
lizin olugturma, hemaglitinasyon (HA) ve epitel hiicrelerine
baglanma) yaninda antimikrobik ajanlara kars: direnglilikleri

aragtirildi.



2.GENEL BIiLGILER

2.1. Tarihge:

1855'de Escherich adli arastirict  "Bacterium Coli
Commune® "adin1 verdigi bir organizmay: infantlarin digkisindan
izole etmis ve Bacterium coli ismi sonradan yillarca kulla-
nilmigtir. Ancak 1920'de Castelleni ve Chalmers adli aragtir-
macilar Esherichia cinsinin ginimizde bilinen biyokimyasal

reaksiyonlarini tanimlamiglardir(Holmes and Gross,1990)

1946'da Taylor ve Washington'daki bir grup arastirici bu
organizmanin toplam komf)ozisyonunun 6lgimlerini yapmislardir
(Roberts et al., 1955). Hem hiicresel yapilarin izolasyonunda
hem de hicresel molekiillerin kompleks karigimlarinin
anlagilmasinda ilerlemeler kaydetmiglerdir. Bu arastirmalar gaz
kromatografisi, yitksek basing likit kromatografisi ve iki
boyutlu jel elektroforezi kullanilarak yapilmigtir (Neidhard,
1987).

2.2. Morfoloji ve Boyama Ozellikleri:

E.coli insan ve hayvanlarin kalin barsaginda predominant
olarak bulunur. Yaklagik 2-3 um boyunda, 0,6 pm eninde, tekli
veya ¢iftler geklinde gorilen Gram negatif basillerdir. Birgok
sugsta kapsiil veya mikrokapsiil bulunmaktadir. Genellikle perit-
rig flagellalar: vasitasiyla hareketlidirler. Anilin boyalarla ko-

lay boyanirlar (Holt et al., 1990 ).



2.3. Ureme Ozellikleri:

E.coli fakaltatif anaerobtur. Kan, serum, asit sivisi, gli-
koz gibi maddeler ilave edilmemis adi besiyerlerinde kolay-
likla idrerler. Optimal dreme 1sist 37 °C, optimal pH 7-7,2-
'dir, fakat 20-44 °C ve pH 5-8 arasinda da arerler (Holt et al.,
1990 ).

E.coli suslar1 buyyon ve peptonlu suda yofun ireme
gosterirler ve homojen bir bulaniklik meydana getirirler. Dip-
te hafif bir ¢okuntii olusur ve tip galkalandiginda bu ¢okanta
kolaylikla dagilir. Daha sonra yizeyde ince bir zar olusur.
Agarda genellikle 2-3 mm ¢apinda parlak, konveks, kenarlari
duzgiin, gri-beyaz renkte S tipi kolonileri seklinde urer, fakat
besiyerinde tekrarlanan pasajlarinda kaba, mat ve graniiller R
tipi koloniler olusturur. Kapsiillic suslar1 6zellikle sicaklikta
veya orta derecede azot ve fosfat bulunan, yiksek karbonhid-
ratl: ortamda inkibe edildiginde mukoid koloniler meydana

getirir (Holt et al., 1990 ).

E.coli'nin hemen tum suslar1 glikozu ve diger karbon-

hidratlar: asit ve gaz olusturarak pargalar (Holt et al.,1990).

2.4. Biyokimyasal ve Fiziksel Ozellikleri:

E.coli'nin laktozu gabuk fermente etmesinin ve bundan
gaz olusturmasinin diger barsak bakterilerinin ayiriminda
é6nemi vardir. £.coli iginde laktoz bulunan eozin-metilen

mavisi (EMB) agarda ve Endo agarda refle veren koloniler



olustururken, Salmonella- Shigella (SS) ve Mac-Conkey agar-
da kirmizi koloniler olusturur ( Bilgehan, 1994).

E.coli'nin oksidaz negatif, katalaz pozitif, nitratlart nit-
ritlere indirgemesi, fireyi hidrolize etmemesi, H,S olusturmama-
s1 ve potasyum siyanirli besiyerinde rememesi diger onemli
biyosimik “6zellikleri olarak bilinmektedir). Bu bakterilerin
IMVIC olarak adlandirilan dért biyokimyasal ozelligi;( Trip-
tofandan Indol olusturma, Metil kirmizisi, Voges-Proskauer ve
karbon kaynag: olarak Sitrat: kullanma testleri ) ++-—— olarak
gosterilir. Ayrica E.coli'lerin biyik bir kismi mannitole etkilidir

(Holt et al.1990 ).

E.coli'ler spor olusturmadiklart halde dig etkilere oldukga
dayamklidir. Isiya fazla direngli degildir. 55°C'ye 1 saat,
60°C'ye 20 dakika dayamirlar. 120°C’'de (otoklavda) kolaylikla
inaktive olurlar. Soguga direngli, dezenfektanlara kars: ise

direngsizdirler (Ewing, 1996) .
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2.5.Antijen Yapisi:

E.coli karmaslk bir antijen yapisina sahiptir (Joklik et
al., 1988). Antijenik o&zellikleri 1ilk kez 1944 yilinda
Kauffman tarafindan incelenmig, daha sonra yapilan serotip-
lendirme ve siniflandirma sayesinde farkli arastirmalarin so-

nuglarini kargilagtirmak mimkin olmustur (Ewing, 1996 ).

E.coli'nin O (somatik), H (kirpik), K (kapsiil) antijenle-
ri bulunmaktadir. O antijenleri, tipi belirlerken, H ve K anti-

jenleri subtipi belirler (Bilgehan, 1994).

2.5.1. O Antijeni:

Polisakkarit-fosfolipid-protein kompleksi olup, 1siya,
alkole dayanikli, formaldehide ise dayaniksizdir. Bugine ka-
dar 171 farkli E.coli antijeni belirlenmistir. Bunlardan en gok
25'ine rastlanmaktadir (Joklik et al., 1988; Bilgehan, 1994;
Ewing, 1996).

2.5,2. H. Antijeni:

Protein yapisinda olup 100 °C'de 1sitmakla, alkol ve
proteolitik enzimlerle harap olur, fakat formaldehide daya-
niklidir. E.coli'nin 56 ayr1 H antijeni belirlenmistir (Joklik et
al., 1988; Bilgehan, 1994; Ewing, 1996).



2.5.3. K Antijeni:

Polisakkarit yapisinda olup 100-200 °C'deki 1siya duyar-
hidir. E.coli nin 90'dan fazla K antijeni bildirilmigtir.K anti-
jeni birbirinden farklt olan L, A ve B harfleri ile gosterilen
bir antijen grubudur. Bir £.co/i susunda K antijenlerinin hep-
si birden bulunmaz. L, A veya B antijenlerinden biri buluna-
bilir (Joklik et al.,1988; Bilgehan, 1994).

2.5.3.1 L Antijeni:

Istya dayaniksiz bir antijendir. 100°C'de 1 saat tsitildi-
ginda, antijenitesini kaybeder. Bazi L antijenleri ile fimbri-
yalarin birgok ozellikleri bakimindan birbirine benzedigi be-
lirlenmistir. Ornegin; K88(=F4)ve K99(=F5) fimbriya antijen-
lerine benzer L antijenleridir. Bu antijeni tastyan E.coli sug-
lar1 hemolitik dzellikte olup findik faresi ve tavsanlar igin
nefrotoksiktir. Yaklasik 27 L antijeni bulunmaktadir(Bilge-
han, 1994; Ewing, 1996).

2.5.3.2. A Antijeni:

L ve B antijenlerine goére 1siya daha direngli olarak ta-
nimlanabilir. 120 °C'ye 2,5 saat dayanir. Ozellikle 0:8,9,20
ve 101 antijenlerini tasiyan E.coli suglart A antijenini olus-
turma yetenegindedir (Bilgehan, 1994). Yaklagik 26 A antije-

ni bilinmektedir.



2.5.3.3. B Antijeni:

Isiya duyarhilik yéninden L antijenlerine benzer 100°
C'de 1 saat 1sitilmakla harap olurlar. 25'den fazla B antijeni bi-
linmektedir. B antijeni, E.coli'nin patojenite ile ilgili olan bas-
lica kapsil antijenidir. B,'den B;'ye kadar gosterilen 7 ayn

serotip belizlenmigtir (Oktem, 1967).

2.6.Kommensal ve Patojenik E.coli:

E.coli hem insanda hem de bir ¢ok hayvanin barsak siste-
minde normalde bulunan bir flora elemam olarak tarif edilmistir.
Fakat, barsak i¢i ve barsak digt patolojilerde genis bir etiyolojik
ajandir. Patojenik E.coli suglari kommensal suglarin yasa-
yamadig:1 yerlere kolonize olabilmeleriyle birbirinden ayrila-
bilmektedir. Kommensal suslar gibi patojenik suslar da konaga
spesifiktir. Cok sayida farkli serotip olmasina ragmen, yalnizca
sinirhh sayidaki serotipler insan ve evcil hayvanlarda patoloji
olusturmaktadir (De Graf and Mooi, 1986; Wold et al., 1991;
Siitonen, 1992 ).

Patojenik E.coli’yi, klinik ve patolojik 6zelliklerine gore;
Enterotoksijenik E.coli (ETEC), Enteroinvaziv E.coli (EIEC),
Enteropatojenik £.coli (EPEC), Enterohemorajik E.cotli (EHEC)
ve Enteroagregatif E.coli (EAggEC) olmak iizere 5 sinifta top-
lanmigtir (Lupski and Feign ,1988; Quadri et al., 1994).

ETEC, 1siya hassas ve 1siya dayanikli toksin iiretir. Bu

toksinler, Ent plazmidi denilen plazmidlerce kodlanir. Ent



plazmidlerin stabilitesi sicaklik veya besiyeri ortamindan

etkilenmektedir (Foxman et al., 1995 ).

EIEC, kolonda ¢ogalarak epitel hiicrelere yayilir ve di-
zanteriye benzer hastaliklar olusturur. En o6nemli virulans
faktori yayilim yetenekleridir. Toksin Gretmezler (De Graf
and Mooi, 1986; Yoh et al., 1991).

EPEC, ince barsaga yerlesir ve toksin diretir. Sal/monella
benzeri hastalik yapar. Bu yizden enterotoksemik olarak da
bilinir (De Graf and Mooi, 1986).

Baz1 E.coli tipleri, Shigella benzeri toksin lretir ve
hemorajik kolite neden olur. Bu tip £.co/i'ler EHEC olarak si-
niflandirilir. Hemorajik kolite genelde O:157 H:7 serotipi ne-
den olur. Urettigi toksine; Shigella toksinine benzediginden
Shiga-like toksin, Vero hiicrelerine (yesil maymun bdébrek
hicresi) toksik etki gosterdiginden Vero-toksin de denilmek-
tedir (Caprioli and Luzzi, 1992). Shiga-like toksin f{ireten
E.coli, 6zellikle 5 yasin altindaki ve daha bayik gocuklarda
Hemolitik Uremik Sendrom denilen hastaliktan sorumludur.
Bu hastalik klasik tip olarak bilinir. Mikroanjiyopatik hemo-
litik anemi, trombositopeni ve akut bobrek yetmezligine yol
agmaktadir (Caprioli and Luzzi, 1992; Caprioli and Luzzi,
1993; Mariani-Kurkdjian and Denamur, 1993; Greatores and

Thorne, 1994; Chinyu Su et al.,1995).

Son ginlerde tanimlanan EAggEC, memeli hucrelerine
agregatif veya st iste siralanmis tugla (Stocked-brick) sek-
linde yapigmaktadir. Guiney ve Orta Amerika, Hindistan,

Banglades ve ingiltere'de yaptlan g¢aligsmalarda ¢ocuklardaki
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diyare etkenlerinden birinin de EAggEC oldugu saptanmisgtir
(Quadri et al., 1994).

2.7. E.coli'lerin Adhesinlerinin Terminolojisi ve Siniflamasa:

Adhesinler, bakteriyel hiicrelerde bulunan makromolekii-
ler yapilardir ve bir yiizeye yapismaya aracilik ederler. Yapigma
(=adhesion), baglanma (=attachment), yapisiklik (=adherence)
terimleri, bakterilerle epitel hiicrelerin glikokaliksinde veya
mukozalarda bulunan reseptérler arasindaki etkilesimi goster-
mek igin kullanilmaktadir (De Graf and Mooi,1986). Adhesinle-
rin gogu polimerik yapilardir, ve protein alt birimlerinden olusg-
mug flagella yapisinda olamayan filament6z yapilar olarak tarif
edilmektedirler (Kaye et al., 1967, Kallenius et al., 1981; De
Graf and Mooi, 1986). Morfolojilerinin temelindeki bu
filamentler, 1955'te Duguid ve ark. (De Graf and Mooi, 1986)
fimbriya, 1959'da Brinton (De Graf and Mooi, 1986) pilus
olarak adlandirmiglardir. Her iki terim de dilbilgisi agisindan
dogru ve esanlamh olarak kullanilabilmektedir (De Graf and

Mooi, 1986).

Fimbriyalar, uzun, kivrilabilen flagella yapisinda olmayan
filamentler olup bakterilerin yizeyinde bulunan organellerdir.
Bunlar bakteri yizey: ile konak hiicre arasindaki iliskiyi
saglayarak, bakterinin kolonizasyonuna yardimci olmakta ve bu
suretle bir virtilans faktori rol oynamaktadir (Keane et al.,

1980; Kilig ve Karahan,1991).
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Fimbriyalarin morfoloji ve fonksiyonlart kirpiklerden ve seks
piluslarindan farklidir. Kirpikler, fimbriyalardan daha ka-
lin,uzun, daha esnek ve bakteri hareketinden sorumlu olan, ad-
herans ile ilgili olmayan, seks piluslari ise daha kalin ve kon-
jugasyondan sorumlu olan organellerdir (Duguid and Anderson,

1969; Koneman et al., 1992).

E.coli'nin fimbriyalan biyolojik, antijenik ve genetik baki-
mindan gruplara ayrilir. E.coli suglarinda adheranslari mannoz
tarafindan onlenen fimbriyalar bulunabilir. Bunlar tip 1
fimbriya, MS fimbriya yada F1 fimbriya olarak adlandirilir. Ay-
rica adheranslari mannoz tarafindan 6nlenmeyen (MR) fimbri-
yalar da tasiyabilirler (Sandberg et al., 1988). Bakterinin hiic-
relere tutunmasi o dokuda kolonizasyonuna neden oldugundan,
fimbriya antijenleri kolonizasyon faktér antijenleri (Co-
lonization Factor Antigens=CFAs)olarak da tanimlanir ve bunlar
ozellikle iiriner sistem ve barsak infeksiyonlarinin pato-
genezinde rol oynar (Ewing,1996 ). Bunlar farkli tiirlerin eritro-
sitlerini ve degigik kan grubu eritrositlerini agliitine etmelerine

gore iki grup i¢inde toplanabilirler:

oP Fimbriyalar: P kan grubu antijenlerini aglitine ederler (De
Graf and Mooi, 1986).

eX Adhesinler ( X Fimbriyalar): Cesitli kan grubu antijenle-
rine Ozgiil olarak baglanabilirler. S,M,F,G,Dr fimbriyalar X ad-

hesinler olarak tanimlanir (De Graf and Mooi, 1986).
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2.7.1.1. Tip 1 (F1 = MS) Fimbriyalar:

Yapisal analizleri sonucunda tip 1 fimbriyanin 7nm ¢apin-
da 0,5 -2 um boyunda ve ortasinda 0,2-0,25 nm c¢apli bogluk
bulunan yapilar oldugu goésterilmistir. Bunlar heliks geklinde
tekrarlanan polimerik subinitlerden olugmustur (Kéksal ve ark.,

1990).

Tip 1 fimbriya bakterinin kromozomunda bulunan bir
grup gen tarafindan kodlanir. Tip 1 fimbriya reseptorleri ¢egitli
canhilarin (kobay, fare, at gibi) eritrositlerine, Candida hiicrele-
rine, agiz, insan, iretral ve iirogenital mukoza epitel hiicreleri-
nin yizeyinde bulunan mannoz igeren glikoproteinlere baglanma
6zelligindedir (Schaeffer et al., 1981; Israele et al., 1987). Ay-
rica idrarda normalde bulunan glikoprotein yapisindaki Tamm-
Horsfall Proteini'ne de (THP) baglanir (Duguid and Gillies,
1957).

Bir teoriye gore tipl fimbriyanin idrarda normal olarak
bulunan THP'ne baglanabilmesi, konagin non-spesifik savunma
mekanizmas: olarak kabul edilmektedir. Ciinkii bu yolla bakteri
iroepitel hiicrelere kolonize olmadan idrarla disar1 atilmaktadir.
( Duguid and Gillies, 1957). Bunun aksine, ikinci bir teoriye
gore ise, THP tip 1 fimbriyaya baglanmakta ve bu fimbriyay:
tagiyan bakteriyi orterek bakterinin fagositozunu engellemekte
ve sonugta patojeniteyi gi¢lendirmektedir (Sobel and Kaye,

1985; Rota ve ark., 1990).

Tip 1 fimbriyanin adherans: D-mannoz ya da a-metil-man-
nozoid ¢ozeltisi ile inhibe olur. Buna karsin diger monosak-

karitler veya tiirevleri ile adheransin inhibe olmadig1 gos-
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terilmistir. Bu suretle 1lgili dokularda bakterinin kolonize ol-
masint saglar (Ofek et al., 1977; Schoolnik 1990, ).

2.7.1.2. P Fimbriyalar:

5-7 nm gapinda, pilin adi1 verilen subiinitlerden olusan,
protein yapisinda bir organeldir. Pilin proteinleri genellikle
20 KDa'dur ve uzun silindirik bir yapt olusturacak sekilde he-
liks tarzinda dizilmigtir. Bazi piluslar géovde boyunca dagil-

mi1§ ikinci bir protein de tagirlar (De Ree et al., 1986 ).

P fimbriyalarda, protein subinitlerinin molekul agirlik-
lar1 ve serolojik ozellikleri farklidir. Capraz immiino-
elektroforez yontemi ile P fimbriyalar farkli serotiplere ayril-
m1y, F antijeni olarak adlandirilmis ve F7,, F7, ve F8'den
F13'e kadar numaralandirilan sekiz serotipi belirlenmigtir
(Lipsky, 1989). P fimbriyalarin antijenik yapist kromazal
genlerde kodlanmistir. Bu genlere "pyelonephritis associoted
pili terimi dikkate alinarak pap genleri adi verilmektedir.
Genellikle P fimbriya i¢in konak hiicre reseptdrleri glikopro-
teinler'den olusan karbonhidrat kalintilaridir (De Ree et al.,
1986; Salyers and Whitt, 1994).

P fimbriyalarin farkli antijenik tipleri ortak olarak ayni
tip reseptdérleri tanima ozelligindedir. Bu reseptor,degisik
hicrelerin yizeyinde bulunan a-D-Gal-B-(1—-4)-B-D-Gal(glo-
bobioz) veya bu disakkaridin seramid lipide baglt tekrarlari-
dir (Lomberg et al., 1983). Bazi glikoproteinlerip bir kompo-
nenti olan bu disakkarid ile tim glikosfingolipidlerin globo-

serileri ayn1 zamanda insan P kan grubu sistemi antijenlerini
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olugtururlar. Bu nedenle,bu antijenlere baglanma yetenegin-
deki fimbriyalara P fimbriya adi verilmistir (Lomberg et al.,
1983, Mulholland et al., 1984; Schoolnik, 1989 ).

P fimbriya tagiyan E.coli suglart P kan grubu eritrositle-
rini aglinite eder. Hemaglitinasyon mannoz tarafindan 6nlen-
mez. Ayrica glikolipidlerin Gal-a-(1—>4) Gal B resptorleri,
renal pelvis, lreter, mesane ve vajina epitellerinde ve poli-
morf nitveli l6kositlerde bulunur ve bakterinin diroepitel hiic-
relere yapigymasini saglayarak, idrarin akisina bakteriyi di-
rengli kilar. Bu olay infeksiyon patogenizinde ilk adimdir. P
fimbriya ¢ofunlukla UPEC suglarinda bulunur ve piyelonefrit
yapan E.coli'lerde 6nemli bir virulans faktoéridir (Lomberg et
al., 1981, Mulholland et al., 1984; Jacobson et al., 1986; Far-
mer and Kelly, 1991).

2.7.2. X Adhesinler:

Son yillarda iropatojen E.col/i'de yeni adhesinler belir-
lenmigstir. Bunlardan birincist S pilusudur. Bu pilus «-Neu
NAC-(2-3)-B-Gal yapisindaki glikoproteinlere baghdir. Ikin-
cisi ise M pilusudur ki, insan M kan grubuna 6zel olan gliko-
forin A molekiillerine baglanir.Bu reseptér glikokonjugatinin
pilus baglanma yeri galaktoz, N-asetil galaktozamin sialik
asit ve serin artiklarindan olugsmaktadir. Her bir pilus tipi in-
celendiginde E.coli adhesinlerinin karbonhidratlar: baglayan
ve bdylece fonksiyonel olarak lektinlerin analogu olan prote-
inler oldugu kolayca anlasilir. S ve M pilusu tagiyan E.coli

suslarinin epidemiyolojik 6nemi iyi anlagilamamigtir. Bun-
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lardan baska gegitli kaynaklarda F,G,Dr. adhesinleri de bildi-
rilmistir (Vaisanen et al., 1982; Schoolnik 1990; Salyers and

Whitt, 1994).

2.8. E.coli‘lerde Hemagliitinasyon Aktiviteleri:

Hemaglitinasyon, bakterilerin adhesiv o6zelliklerinin,
gozleme dayal: ilk kanitidir. Bu aktiviteye sahip bir ¢ok
E.coli susunda gorilen bir olaydir. HA aktivitesi fimbriya
varlhigiyla iligkilidir. HA aktivitesinin giciinde farkliliklar
olmasina ragmen, tipl fimbriya tasiyan E.coli suslar: farkl:
hayvan tarlerinin eritrositleriyle aglitinasyon verebilmekte-
dir (De Graf and Moo1,1986).

‘Bir ¢ok E.coli susunun hemaglitinasyon aktivitesi D-
mannoz ile durdurulabilmektedir. Bu olaya, mannoz sensitif
hemaglitinasyon (MSHA) denilmektedir. Ayrica konaga spesi-
fik adhesinler tagiyan patojenik E.coli suslari, mannoz sensi-
tif olamayan bir rolle eritrositleri aglitine edebilmektedir.
Bu tip HA'a, mannoz rezistan hemaglitinasyon (MRHA) denil-
mektedir. HA 37 °C 'de meydana gelmekte, 18 °C'de olusma-
maktadir. MRHA deneyi 3-5 °C'de yapilmalidir. GCanki agliti-
nasyon karigiminin sicakliginin artmasi, bakterilerlerle agli-
tine edilmis eritrositlerin kurtulmas: kolaylastirmaktadir
(Vaisanen et al., 1981; Kisielius et al., 1989; Lichodziejews-
ka et al., 1989).

Baz: suglarin birden fazla hemagliitinin dretme yetene-

gine sahip oldugu bilinmektedir. Hemaglitininlerin farkl: tip-
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leri, geligimleri i¢in degisik kultiirel sartlara ve eritrosit tip-
lerine ithtiyag géstermektedir. Mannoz rezistan hemaglitinin-
ler, genelde fimbriya olarak tarif edilmesine ragmen, bazi
F.coli suglary, fimbriyal olmayan hemaglitininler de iretebil-

mektedir (De Graf and Moo0i,1986).

Mann;)‘z rezistan hemaglitininlerin belli tiplerinden bi-
rini tasiyan E.coli suslari sinirli sayidaki eritrosit tiirlerine
baglanabildiginden dolay:, insan kaynaklt E.coli suslarinin
tiplendirilmesi i¢in, HA onerilmektedir. Belirli bir E.coli
susunun eritrosit ve maya hicrelerini agliutine etme yetenegi
ile, bu suglarin farkl:i tirdeki memeli hiicrelerine yapigma ka-
pasiteleri arasinda bir korelasyon olmadig: sanilmaktadir.
Bakterilerin okaryotik hiicrelere yapismas: kompleks bir olay-
dir. Sadece belli bir Gireme ortamindaki baz: suglar tarafindan
olusturulan adhesinin tipine degil, 6karyotik hiicreterde bulu-
nan bir seri farklt reseptér yapilarina da baglidir (De Graf
and Mooi,1986),

2.9, Uropatojenik Suslarin Epitel Hiicrelere Adhezyonu:

Infeksiyonda E.coli, glikokaliks denilen epitel hicre
yiizeylerinde veya goblet hicreleri denilen 6zellesmis hiicre-
lerden salinan glikoproteinlerden oluymus, mukus tabakalarda
bulunan glikolipidlere ve glikoproteinlere yapigir. Bu mukus
jel bakterilerin epitel hiicrelere girigini engelleyen ekstra bir
bariyer olugturur. Yalnizca tip | fimbriya tasiyan suslarin
mukus jele yapistigina inanilmaktadir. Enterotoksijenik veya
iropatojenik suglarda, ya pasif ya da aktif olarak mukusa olan

penetrasyon desteklenmektedir. Boylece firgamsi1 epitel hic-
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relere yapismaktadirlar. Bakterilerle firgamsi epitel hicreleri
arasindaki gugla iliski, sonradan bakteriyi yizeyden uzaklas-
tirmay: onlemektedir. Mukus jelde veya tukirikte bulunan
glikoproteinler, glikolipidlerle fir¢amst epitellerdeki gliko-
proteinlerin reseptor ozelliklerini ortak olarak paylagabil-
mektedir (De Graf and Mooi,1986).

[YI‘ina neden olan E.coli suglari, genellikle diskidan
orjin almaktadir (Vaisanen et al., 1981; Lichodziejewska et
al., 1989; Kisielius et al., 1989; Wold et al., 1991). Bakteri-
ler, dig genital bolgeye kolonize olduktan sonra idriner sistem
infeksiyonu (USI), zayif veya farkedilmeyen asemptomatik
bakteriiriden, semptomatik infeksiyonlara kadar,; konaZin
hassasiyetine ve yayilan susun virulans faktdrlerine baglh
akut sistit veya piyelonefrit (PN) ortaya ¢ikmaktadir
(Vaisanen et al., 1981; Westerlund et al., 1988; Kisielius et
al., 1989).

IYI 'li hastalardan izole edilen E.cali suglarinin bir go-
gu adhesiv dzellikler gdsterir ve iiroepitelyel hicrelere yap:-
sabilme kapasiteleri, uriner sisteme kolonize olan fekal
E.coli suglarini belirleyen 6nemli bir faktor olarak bilinmek-
tedir(Svanborg-Eden et al., 1976; Kallenius and Winberg,
1978;Virkola et al., 1988; Lomberg et al., 1989; Stamm et al.,
1989;: Foxman et al., 1995). Genellikle, IYI'lerden izole edi-
len suglarin adhesiv ozelligi, fekal izolatlardan daha gugludur
(Jacobson et al., 1986, Foxman et al., 1995). In-vitro adhez-
yon, kigilerle adhezyon molekillert arasinda ve epitel hiicre-
lerin canliligi, tredifi ortam, ureme fazi, kullanilan epitel
hiicrelerin bakterilere orani ve adhezyon testinin inkiibasyon

sartlari ile degismektedir (De Graf and Mooi, 1986).
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Konagin bazi predispozan faktdrleri, iropatojenik susla-
rin kolonizasyonunda 6nemli bir role sahiptir. Bu suslar, re-
kirrent [YI'ler kadin veya kizlarin droepitel hiicrelerine daha
kolay baglanir. Baglanma kapasiteleri higbir bakteriari hika-
yesi bulunmayan kontrol kisilerden izole edilen hiicrelere na-
zaran daha hizli olur. Rekirrent infeksiyonlarin ¢ogu diski-
dan bakterilerin yeniden girmesiyle baglatilir (Foxman et al.,
1995).

Sonug¢ta UPEC sugslari, farklt kombinasyonda fimbriyal
adhesinler aretirler. Hedef hiicrelerdeki degisik reseptorlerin
dagilimiyla birlikte, dretilen bu adhesinler, bakterinin belirli
bir dokuya yapigyma o6zelligini belirlemektedir. Baglanma, yal-
nizca uygun adhesin ve reseptéor bulundufu zaman ortaya ¢ik-

maktadir (De Graf and Moo1,1986),

2.10. Hemolizin Aktivitesi:

Bakteriyel hemolizinler bir grup ekstraselliler sitotok-
sik polipeptidler olup, eritrositleri eritirler. Eritrosit oizerin-
de olusturduklar: bu etkinin yani sira polimorf niveli 16kosit,
monosit ve fibroblast gibi bir grup hicreye daha in-vitro tok-

sik etki gosterirler(Evans et al., 1981; Tungkanat, 1993).

E.coli sustarinin bir ¢ogu hemolitiktir. Cesitli E.coli
hemolizinleri vardir. Bunlardan biri hicreye baglt olmayan,
kaltiar sivilarinda bulunan, tripsine, duyarlt suda erir bir he-
molizin olan a-hemolizinidir (Tungkanat, 1993). a- hemolizi-
nin sentezi konjugatif plazmidlerle kontrol edilir. Diger bir

hemolizin ise hiicreye bagli olan B-hemolizindir. Her iki tok-
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sin de bir ¢ok hayvan eritrositini eritme o6zelligindedir
(Tungkanat, 1994).

E.coli'nin a-hemolizini renal ttbiler hiicrelerde hasar
olusturucu etkiye sahiptir. a- hemolizin olugsturan E.co/i'nin
bu nedenle renal parankimde yayilabildigi dasanialmektedir
(Ko6ksal ve ark., 1990). a-hemolizin biatin memelilerin hatta
baliklarin eritrositlerini parcalar. Kultiar sipernatinda bulu-
nan hemolitik maddenin tamaminin proteinden olustugu sap-
tanmistir, az miktarda fosfolipid ya da lipopolisakkarit kom-
ponentleri de igermektedir. Tahminen 2x10°-8x10° mol agirl:-

gindadir (Tungkanat,1994).

a-hemolizin dretimi(hemolizin) Hly A-D isimlendirilen
4 operon gen tarafindan kodlanmaktadir. Bu genler E£.co/i'nin
insan izolatlarinda kromozomal, hayvan izolatlarinda ise

plazmidaldir (Evans et al.,1981; Tungkanat 1993).

Hemolizinin eritrositlere baglanmas: ve hemolitik akti-
vite gosterebilmesi igin HlyA proteinin bir intraselliler pro-
tein olan HlyC tarafindan aktivite edilmesi gerekir. Hemoli-
zin salgilanmasinda birinci asama enerjiye bagimli bir siireg-
tir ve HlyB proteint ile ilgilidir. Oysa di§ membrandan salgi-
lanma pasiftir, ve HlyD proteinini gereksinir. HlyB mutantla-
rinda HlvA hiicre iginde veya periplasmik aralikta kalir ve
bakteri non hemolitik fenotip gosterir. Oysa HlyD mutantla-
rinda hemolizin hiicre yuzeyinde birikir ve sonugta kanh je-
lozda dar hemolitik zonlar meydana gelir(Johnson,1991;
Tungkanat 1993). Duasik hemolizin/eritrosit oranlarinda

eritrositlerin az bir kismi erir ya da hemoglobininin rengi



agilir,ki bu esnada eritrositler normal goérGnaminde kalir
(Tungkanat,1994).
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3.MATERYAL VE METOD

3.1.MATERYAL

3.1.1. Bakteriyel Susglar:

Calismamizda 1YI sikayeti ile laboratuvarimiza gelen
hastalarin idrarlarinda 1izole edilen 282 bakteri susu
kullanildi.

3.1.2. Kullanilan Gereg¢ler:

Tez cgaligmasi siresince agsagidaki arag ve gereglerden

yararlanild:.

1- Otoklav 10- Degisik kimyasal malzemeler
2- Etiv 11- Bakteriyolojik hazir besiyerleri
3- Vortex 12- Deiyonize su cihazi

4- Benmari 13-  Milipor membran filtresi

5- Sallayici (Shaker) 14- Degisik cam malzemeler

6- Hassas Terazi 15- Otomatik Pipetler
7- idrar stripleri 16- Derin dondurucu (-20° C)
8- Urine analizér 17- Binokiiler aragtirma mikroskobu

9- ManyetikKanstiric:



3.1.3.Nitrat Rediiktaz ve Lokosit Esteraz Reaktifleri:

idrarda nitrat rediktaz ve I6kosit esteraz varhigim
belirlemek igin idrar stripi(Multistix, 10 SG Bayer Diagnostic)

kullanild: ve sonuglar degerlendirildi.

3.1.4.Fimbriyasyon I¢in Kullanilan Besiyerleri:

Fimbriyasyon igin CFA agar kullanildi. Bu besiyeri;%1Ca-
samino acids (Difco 0230-01-1,Difco Laboratories, Detroit,
Michigan USA), %0.15 Yeast extract (DIFCO 0127-01-7, Det-
roit, Michigan USA), %0,005 Mg SO, (Riedel-de Haen 31420),
%0,0005 MnCl, (MERCK, Darmstadt, Germany), %2 Agar
(OXOID L11, Basingstoke, Hampshire,England) ve PH 7,4

olacak sekilde hazirlandi.

3.1.5. Deneylerde Kullanilan Tampon Soliisyonu:

Eritrosit ve epitel hicre soliisyonlarini hazirlamak, lam
HA ve HA titrelerinin bulunmasi, adherens aktivitelerinin be-lir-
lenmesi igin ticari olarak hazir PBS (= Phosphate Buffer Saline
pH:7,2 [OXOID BR14a, England]) tabletleriyle hazirlanan tam-
pon solisyon kullanildi. 100 ml distile suda 1 tablet ¢oziildi ve

1 atm basing altinda 121°C“de otoklavlandiktan sonra kullanildi.
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3.1.6.Eritrosit Siispansiyonu:

%2’lik Eritrosit Saspansiyonu hazirlamak igin, 0 Rh”
kan grubuna sahip bir kisiden hazirlanmis eritrosit sispansi-

yonu kullantldi.

3.1.7.Epitel Hiicreler:

Caligsmada, adherens testleri i¢in saglikli kigilerin ya-

nak mukoza hicreleri (buccal cells) kullanild:.

3.1.8. Antibiyotik Diskleri:

Suslarin, ampisilin+sulbaktam (SAM), amoksisilin+
klavulonik asit (AMC), sefazolin (KZ), sefoksitin (FOX),
seftriakson (CRO), sefoperazon+sulbaktam (75/30), imipenem
(IPM),gentamisin (CN), aztreonam (ATM), netilmisin (NET),
siprofloksasin(CIP),norfloksasin (NOR) duyarliliklar1 stan-
dart antibiyotik diskleri (OXOID) kullanilarak yapild:.

3.2.METOD

3.2.1.Bakteriyel Suslarin Izolasyonu ve Saklanmasi:

Hastalardan temin edilen orta akim idrar érnekleri mik-
roskobik olarak bakteriirisi (>105cfu/ml) oldugu saptananlar,
halka ¢api 4 mm,0.001 mm> hacminde sivi olabilen kalibreli

bir 6ze ile % 5-7 koyun kami katkilt MHA (=Mueller Hinton
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Agar (0XOID cm 337, Basingstoke,Hampshire,England) ve Eo-
sin Methylene Blue Agar with Lactose and Sucrose(BIOLIFE
14501 MILANO,Italy) besiyerlerinin her ikisine birden ekimler
yapildi. 35-37 °C'de 18 saat inkibe edildi.Gram (-) bakterilerde
>10° cfu/ml, gram (+) bakterilerde ise <10’ cfu/ml altinda da
olsa saf ureme olmasi halinde infeksiyon etkeni kabul edildi.
Ureyen bakteri kolonilerinden gram boyamas: yapildi. Katalaz
ve oksidaz reaksiyonlarina bak:ldi, bu bakterilerin
identifikasyonlar: klasik mikrobiyolojik yontemler kullamilarak
(Indol,Metilred, Voges-Proskauer, Triple Sugar Iron Agar=TSI,
Ureli Jeloz, Hareket, Lizin, Arjinin,Ornitin)yapildi.Ureyen
bakteri kolonilerinden morfolojik(S tipinde, pembe-siyah ve
metalik ré6fle veren koloniler) ve biyokimyasal 6zelliklerine
(indol,Metil Red, Voges-Proskauer, Sitrat) bakilarak E.coli
oldugu saptanan bakteriler, testler yapilancaya kadar saklama
besiyerinde (TSB=TryptoneSoyaBroth) (OXOID CM 129
Basingstoke, Hampshire, England) - 20 °C “de saklandi.

3.2.2. Lokosit Esteraz Aktivitesinin Saptanmasi:

Idrar 6rnekleri 2000 rpm'de 5 dk. santrifij edildikten son-
ra olugan sipernat dokildi. Sediment iyice karigtirildiktan son-
ra bir damla alinarak lam-lamel arasi preparatlar hazirlanmis ve
400 biyitme objektifle incelendi. 10 degisik alan taranarak 16-
kosit sayisi 8 ve 8'den fazla bulunmasi piyiri olarak

degerlendirildi (Murray et al., 1987; Flanagan et al., 1989).
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3.2.3. Nitrat Rediiktaz Aktivitesinin Belirlenmesi:

Multistix 10 SG (Bayer Diagnostic) test stripleri idrar
o6rnegine bir saniye kadar batirildiktan sonra irin analizdre

konularak otomatik olarak degerlendirildi.

3.2.4.Bakterilerin Fimbriyasyonu:

Oncelikle -20°C°de saklanan bakterilerin canlanmas:
igin % 5-7 koyun kani1 katkili MHA agar yiizeyine ekimleri
yapildi. 35-37°C“de 18 saat inkiibe edildi. Ureyen bakteri ko-
lonilerinden tek koloni olarak yeterli fimbriyal
ekspresyonunun saglanmasi igin bir ¢ok ¢alismada onerilen
CFA agar yiizeyine 3 kere pasajlari yaptldi. 37°C’de 18 saat
inkiibe edildi ve testlerde kullanildi (Kallenius et al., 1981;
Vaisanen et al.,1981; Evans et al.,1988).

3.2.5.Bakteri Siispansiyonlarinin Hazirlanmasi:

3.2.5.1.Mikrotitre hemaglitinasyon deneyleri icin bakteri

siispansiyonu:

CFA Agar‘da 3 kere pasaj edilmis bakteriler, bakteri
hiicreleri steril 6ze ile agar yizeyinden alimip 5-10 ml PBS
iginde 0,5 Mc Farland bulamkligin1 verecek sekilde siispanse

edildi, 3 kere PBS ile yikand: (Evans et al.,1988).
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3.2.5.2.Adherens testleri i¢cin bakteri siispansiyonu:

CFA Agar'da 3 kez pasaj edilmis bakteri kolonilerinden
bir tanesi 6ze ile alinarak 5 ml TSB igine ekim yapild: ve 3
saat 37 °C'de inkibe edildi. 3 saat sonra 0.5 Mc Farland
bulanikligina sahip sispansiyon elde edildi ( 1.5 x 10® CFU/
ml).Bu sispansiyondan 666 ul alip 1 ml'ye tamamlandiginda
solisyonda 10® CFU/ml hicre oldugu varsayilarak 3 kez PBS
ile yikand: ve deneylerde kullanild: (Kallenius et al.,1981;
Vaisanen et al., 1981).

3.2.6.%2’lik Eritrosit Siispansiyonunun Hazirlanmasi:

HA deneyleri igin 5-10 ml eritrosit siispansiyonu tip
iginde PBS ile 3000 rpm’de 15-20 dk. 3 kez yikandi. Elde
edilen eritrosit pelletinden PBS kullanilarak % 5°lik stok
eritrosit sispansiyonu hazirlandi (5 ml‘ye 95 ml olacak ge-
kilde). Daha sonra % 5 lik eritrosit sispansiyonundan HA de-
neylerinde kullanilacak olan % 2 lik eritrosit siispansiyonu
hazirlandi. Iki tane hazirlanan eritrosit siispansiyonlarindan
birine % 3 olacak sekilde D-mannoz ilave edildi(Kallenius et

al., 1981).
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3.2.7.Hemagliitinasyon Aktivitelerinin Belirlemesi:

3.2.7.1.Lam iizerinde hemagliitinasyon  aktivitelerinin

belirlenmesi:

Hemaglutinasyon aktivitileri Kallenius ve arkadaglarinin
(1978) tariflerine gore lam aglitinasyonu ile yapildi. Iki mik-
roskop lamina birer damla PBS damlatildi ve CFA agardan bir
6ze dolusu bakterinin PBS i¢inde yogun bir stispansiyonu hazir-
landi. Uzerine bir damla D-mannoz igermeyen eritrosit sispan-
siyonundan,diger bir lam iizerine % 3 D-mannoz igeren eritrosit
siispansiyonundan bir damla damlatildi. Buz {izerinde 4-5
dk.dikkatli bir sekilde dairesel hareketler  yaparak

hemaglitinasyon 6zelligine bakild:.

3.2.7.2.Mikrotitre hemagliitinasyonu deneylerinin yapilmasi:

HA titreleri 96 kuyucuklu U-dipli mikroplateler kullanila-
rak yapildi. Konsantrasyonu 10'° CFU/ml olacak gekilde
hazirlanmig 25 pl bakteri dilisyonlarina aymi hacimde % 3’lik
eritrosit sispansiyonundan eklendi. Plate 4 °C’de 4 saat inkiibe
edildi. (Kallenius and Winberg,1978).Sonug¢lar degerlendirildi.

3.2.8.Epitel Hiicre Siispansiyonunun Hazirlanmasi:

Hiicreleri alinacak kiginin agz: temizlendikten sonra,
steril dil basacag: yanak mukozasina surtilerek alinan hiicre-
ler 4 °C’de PBS iginde siispanse edildi. Testler yapilmadan
once 250 g’de 10 dk ii¢ kez PBS ile yikandi. Adherans testleri
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Eden ve ark (1976), Kallenius ve ark (1978) énerilerine gore
hazirland1.10® hiicre / ml solidsyon hazirlandi. Mililitredeki hic-
re sayist Thoma lam kullanilarak ayarlandi. Hazirlanan hiicre

soliisyonu G¢ saat iginde kullanild:.

3.2.9.Epitel Hiicrelere Adherans Aktivitelerinin

Belirlenmesi:

Adherans deneyleri Kallenius ve arkadaglarn (1978) ile
Eden ve arkadaslarinin (1976) tariflerine gore yapildr.

Onceden hazirlanmig 10° bakteri ile 10° hicre karsilast:-
rildi. 37 °C ‘ye ayarli bir sallayicida (shaker) 1 saat inkiibe edil-
di. Inkiibasyondan sonra yapiymamis bakterileri yikamak igin 5.0
um  Membrane  Filters ( WHATMAN 7195 004,-
Meidstone,England) kullanilarak sizildi. Yikanamamig bakteri-
leri de temizlemek i¢in 10-15 ml daha steril PBS gegirildi. Filt-
re kagid: temiz bir lam iizerine ters olarak yerlestirildi ve hic-
reler metanolle tespit edildikten sonra 1 dk metilen mavisiyle
boyand:. Isik mikroskobunda 1000’ lik biyiitme ile epitel hic-
releri incelendi.40 tane epitel hiicresine yapigmig bakteri
ortalamas:t belirlendi. Tim bakteri suslari ayni sekilde test

edildi.

3.2.10.Antibiyotik Duyarhhigin Belirlenmesi:

Suglarin, ampisilin+sulbaktam (SAM), amoksisilin+ klavu-
lonik asit (AMC), sefazolin (KZ), sefoksitin (FOX), seftri-
akson (CRO), sefoperazon+sulbaktam (75/30), imipenem
(IPM), gentamisin (CN), aztreonam (ATM), netilmisin (NET),
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siprofloksasin (CIP), norfloksasin (NOR) duyarhliklar
NCCLS énerilerine gore standart yontem ile belirlendi. Besi-
yeri olarak MHA agar kullanildi.
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4. BULGULAR

Caligmamizda; laboratuvarimiza idrar yolu sikayeti ile
farklt polikliniklerden goénderilen degisik yas ve cinstiyette
toplam 2863 hastanin idrar 6rnekleri incelendi. Bu inceleme
sonucunda.. 282 hasta d6rneginde (%9.85 ) idrar yolu infek-
siyonu etkeni bakteri izole edildi. Bu bakterilerin
126's1 E.coli ( % 44.68 ) olarak identifiye edilmistir. [zole
edilen diger bakterilerin ise Staphylococcus, Enterobacter,
Klebsiella ve Pseudomonas cinslerine ait olduklar1 belirlendi.
E. coli dis1 infeksiyon etkeni bakterilerin orant % 55.32 ola-
rak bulundu. Yapilan galigmada en sik infeksiyon etkeni
olarak izole edilen E. coli suslarinin virulans ve antibiyotik
direnglilikleri incelendi. Diger bakteriler ise ¢aliyma kapsam1
disinda tutuldu. Caligmamizda incelenen hastalarin klinik ve

polikliniklere gore dagilim: Cizelge 4.1'de gosterildi.

Cizelge 4.1. Hastalarin klinik ve polikliniklere gére dagilimi

SAYI(%)
BOLUM POLIKLINIK KLINIK TOPLAM
"OROLOJI 1079 (45.52) 260 (52.73) 1345  (46.97)
PEDIATRI 578  (24.38) 92 (1866) 670  (23.40)
KADIN DOGUM 443 (18.69) 32 (649) 475  (16.59)
F.T.R 117 (4.93) 13 (263) 130 (4.54)
DAHILIYE 71 (2.99) 38 (7.70) 109 (3.80)
DIGER 82  (3.45) 58 (11.76) 34 (4.68)
TOPLAM 2370 (100.00) 493 (100.00) 2863  (100.00)

Cizelge 4.1'den de anlagilacaf: gibi en fazla hasta id-
rar 6rneginin droloji klinik ve polikliniginden ( %45.52 ve
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%52.73, toplam % 46.97 ) laboratuvarimiza goénderildigi
gozlendi.

idrar ornekleri incelenen hastalarin cinsiyet dagilimlari
Cizelge 4.2°de gosterildi. Cizelgeye gore kliniklerden gén-
derilen orneklerde erkek, poliklinige bagvuranlarda ise kadin

hasta orani daha yiiksek bulundu.

Cizelge 4 2. incelenen idrar érneklerinin hasta cinsiyetine gore
dagihimlan

SAYI(%)
HASTA POLIKLINIK KLINIK TOPLAM
KADIN 1398 (8694 210 (13.06) 1608 (56.16)
ERKEK 972 (7745 283 (22.55) 1255 (43.84)

TOPLAM 2370 (82.78 493 (17.22) 2863 (100.00)

IY] etkeni olarak izole edilen bakterilerin dagilimlar:
Cizelge 4.3’de gosterildi. Cizelgede gérildiagi tizere ¢aligmada
17 farkli bakteri tirii infeksiyon etkeni olarak izole edildi. IYI
etkeni olarak en sik izolasyon %44.68 oram ile E.coli'de, ikinci
stkhikla %15.95 Staphylococcus aureus belirlendi. Bu
bakterileri Pseudomonas aeruginosa(%7.09) ve diger
bakterilerin izledigi gorildi. Cins siralamasinda ilk sirada
Escherichia cinsine  ait  bakteriler, bunlar sirasiyla
Staphylococcus, Enterobacter, Klebsiella, Proteus ve diger
bakteri cinslerinin takip ettikleri saptandi. izole edilen bak-
teriyel ajanlardan Enterobacteriaceae familyasina ait olanla-
rin oram %70.17, Micrococcaceae familyasina ait olanlarin
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orani ise % 19.85 seklinde belirlendi. "Nonfermentatif bak-

teriler” le ilgili familyalara ait olan bakterilerin oran: da

8.49 olarak bulundu.

Cizelge 4.3. [zole Edilen Bakterilerin Dagilimu

BAKTERI ISMI SAYI (%)

Escherichia coli 126 (44.68)
Pseudomonas aeruginosa 20 (7.09)
Enterobacter aerogenes 13 (4.60)
Enterobacter aglomerans 11 (3.90)
Enterobacter cloaca 7 (2.48)
Enterobacter gergoviae 1 (0.35)
Klebsiella ozaenae 11 (3.90)
Klebsiella oxytoca 10 (3.54)
Klebsiella preumoniae 6 (2.12)
Proteus vulgaris 5 (1.77)
Proteus mirabilis 11 (3.90)
Acinetobacter spp. 2 (0.70)
Citrobacter freundii 1 (0.35)
Alcaligenes faecalis 1 (0.35)
Serratia spp. 1 (0.35)
Staphylococcus aureus 45 (15.95)
Staphylococcus epidermidis 11 (3.90)
TOPLAM 282  (100.00)

%

Calismamizda incelenen Ornekler nitrat reditktaz ve 16-

kosit esteraz pozitifligi, idrar killtiiriinde dreme agisindan de-

gerlendirildiginde ¢izelge 4.4°de goésterilen sonuglar

edildi.
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Cizelge 4.4. Nitrat reditktaz ve lokosit esteraz pozitifliginin
kaltur sonuglarina goére degerlendirilmesi.

Killtiir P degeri Ozgiillik Duyarlihik
Test Adi Pozitif Negatif Toplam (ki-kare) (%) (%)

N.rediiktaz
pozitif 221 129 350
negatif 61 2542 2513  p<0.05 95.00 78.36
TOPLAM 282 2581 2863
L. esteraz
pozitif 165 169 334
negatif 117 2412 2529  p<0.05 5851 93.45
TOPLAM 282 2581 2863
N. red.+L. est.
pozitif 127 54 181
negatif 155 2527 2682 p<005S 4503 97.90
TOPLAM 282 2581 2863
*N. Red.: Nitrat rediiktaz

**], est. : Lokosit esteraz

Nitrat rediktaz pozitifliginin idrar kiltirine goére de-
gerlendirilmesinde duyarlilhik % 78.36, o6zgullik %95
(p<0.05), lokosit esteraz pozitifliginin idrar kiltarine gore
degerlendirilmesinde ise, duyarlihik % 93.45, ozgallak %
58.51 (p<0.05), nitrat rediiktaz ve lokosit esteraz'in birlikte
pozitifliginin idrar kaltirane gore degerlendirilmesinde de
duyarlilik % 97.90, ozgulluik % 45.03 (p<0.05) seklinde
bulgular elde edildi.

Caligsmamizda idrar ornekleri incelenen toplam 2863
(klinikte yatan veya poliklinige bagvuran) hastadan 126

E.coli susu izole edildi. Bu izolatlarin klinik ve poliklinik-
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lere gore dagilimlar1 Cizelge 4.5°de, hastalarin yas ve cin-

siyete gore dagilimlar: da sekil 4.1°de gosterildi.

Cizelge 4.5. Izole edilen E.coli suslarimin klinik ve
polikliniklere gére dagilimi

KLINIK ADI POLIKLINIK KLINIK TOPLAM (%)

"OUROLOJT - 47 13 60  (47.61)
PEDIATRI 22 4 26 (20.63)
KADIN DOGUM 19 7 26  (20.63)
DiIGERLERI 5 9 14  (11.11)
TOPLAM 95 31 126 (100.00)

En sik E.coli izolasyonu Uroloji kliniginde yatan ve-
ya uroloji poliklinigine bagvuran hasta 6rneklerinden yapildi
(%47.61). Bunu yirmialtigsar izolatla Pediatri ve Kadin-

Dogum klinik ve poliklinik hastalar:1 izledikleri belirlendi.
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Kadinlarda gériilen £.coli etkenli iYI oran: (%65.#7) er-
keklerdekine gore (%34.12) daha yiiksek bulundu. Incelenen
kadin hastalarda [YI gérilme siklifi en yiksek ve 30-40 yasg
arasinda (%26.50) bulundu. Ikinci yiiksek oran %24.09 ile O-
10 yas arasinda bulundu. Erkeklerde ise IYI gorilme sikligina
60-70 yaslari arasinda en yitksek (%27.90), 0-10 yag arasinda
ise ikinci sikhikta oldugu saptand:r (%23.25). Her iki cins
dikkate alindiginda ¢aliymamizda en sik 1YI gorilme sikligt O-
10 ve 30-40 yas arasinda ve esit oranlarda (%23.80) bulundu.

Calismamizda (Y1 etkeni olarak izole edilen olan E. coli
suglarinin  virulansla ilgili bazi1 6zellikleri incelendi ve

gizelge 4.6'da verilen sonuglar elde edildi.

Cizelge 4.6. I1zole edilen E. coli suglarinin virilans dzellikleri

VIRULANS a-HEMOLIZIN EPITEL BAGLANMA
TESTLERI POZITIF NEGATIiF POZITIF NEGATIF
SADECE MRHA 1 1 - 2
SADECE MSHA 3 2 - 5
MRHA+MSHA 12 - 11 1
HICBIRI 8 99 - 107

TOPLAM 24 102 11 115

Cizelge 4.6’da gorildigia tGzere MRHA ve a-hemoli-
zin olugturan sug sayist 1, MSHA ve a-hemolizin olugturan
sug sayis1 3, MRHA ve MSHA birlikteliginde a-hemolizin olug-
turan sug sayist ise 12 olarak bulundu.Toplam a-hemolizin

olugturan sus sayist 24, MRHA ve MSHA birlikteliginde
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epitel hicrelerine baglanan sug sayisi ise 11 olarak belirlendi.

[zole edilen E.coli suslarinin incelenen antibiyotiklere

kars: direnglilikleri ¢izelge 4.7°de gosterildi.

Cizelge 4.7. Izole edilen E.coli suglarinin (n=126) antibiyotik
direnglilikleri

ANTIBIYOTIK GRUBU DIRENCLI SUSLAR
Ismi SAYI (%)

Netilmisin Aminoglikozit 5 (3.96)
Gentamisin «“ 10 (7.93)
Aztreonam Monobaktam 7 (5.55)
Siprofloksasin Kinolon 6 (4.76)
Norfloksasin «“ 6 (4.76)
Ampisilin+Sulbaktam B-Laktamaz inhibitorii 42 (33.33)
Amoksisilin+Klavulonik Asit y 25 (19.84)
Imipenem | Karbapenem 0 (0.00)
Sefazolin Sefalosporin 19 (15.07)
Sefoksitin « 3 (2.38)
Seftriakson « 5 (3.96)
Sefotaksim “ 4 3.17)
Sefaperozon+sulbaktam « 3 (2.38)
Seftazidim «“ 5 (3.96)

E. coli suslarinda en yiksek antibiyotik direngliligi B-
laktamaz inhibitérd grubuna [SAM (% 33.33) ve AMC (%
19.84)] karsg: gelismis oldugu belirlenirken, karbapenem grubuna
(IPM) karst direng gelisimine hi¢ bir susta rastlanamadi.
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S.SONUCLAR

1-Caligmamizda; toplam 2863 idrar orneginin 282'inde(%
9.85) infeksiyon etkeni oldugu belirlenen mikroorganizma izole

edildi.

2-Idrar kiltirlerinden en sik izole edilen bakteri E.coli
(%44.68) olup, bunu Staphylococus (%19.85), Enterobacter
(%11.28), Klebsiella (%9.56) ve Pseudomonas (%7.09) cins-

lerine ait bakteriyel ajanlarin takip ettikleri gozlendi.

3-Idrar kiltirinde gram negatif ve pozitif bakteri iiremesi
halinde nitrat rediktaz testinin duyarhilif: % 78.36, ozgullugu
% 95, 1okosit esteraz testinin duyarliligy % 93 .45, 6zgilluga %
58.51, nitrat rediiktaz ve lokosit esteraz testlerinin her ikisinin
birlikte pozitifligi ise tami i¢in esas ahmndiginda duyarlilik %
97.90,6zgillik % 45.03 olarak belirlendi. Her ii¢ teste ki-kare

testi uygulandiginda sonuglar anlamh bulundu (p<005).

4-Caliygmamizda 1YI etkeni en sik olarak E.coli
izolasyonuna 30-40 yas arasi kadinlarda rastlanirken (%26.50),
erkeklerde en yiksek izolasyon 60-70 yas grubundan (%27.90)
elde edildi. '

5- E. coli suslarinda MSHA  aktivitesi negatifliginin

kadin hastalardan izole edilenlerde yiiksek oldugu goézlendi.
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6-E.coli suglarindan 24'tiinde (%19.04) hemoliz aktivite-
si belirlendi. Hemolitik E.coli suslarindan 19'unda (%15.07)
hemaglitinasyon 6zelligine rastlandi. 107 susta (%84,92) ise

hemaglitinasyon 6zelligi belirlenemedi.

7-Hemagliitinasyon yapan suslardan 14'ande (%!11.11)
MRHA ve--17'inde (%13.49) MSHA, 12 susta (%9.52) da
MRHA ve MSHA 6zelliginin birlikte bulundugu gézlendi.

8-1Y1 etkeni E.coli'lerde; MR fimbriya tasinim orant %
11.11, MS fimbriyalarin taginim orani ise %13.49 olarak bu-
lundu.Hem a-hemolizin olusturan hem de MR fimbriya tasi-

yan suglarin oran1 % 4.16 olarak belirlendi.

9-E.coli suslarindan 12'inde MRHA ve MSHA birlikte
olup, 11 susta epitel hicrelerine baglanma seklinde ¢ogul

virilans 6zelligi saptandi.

10-Antimikrobiyal maddelere karst direng en fazla SAM
(%33.33) ve AMC'de (%19.84) belirlenmis olup IPM'ye di-

reng¢li susa rastlanamadi.

I1-Yapilan antibiyotik testleri sonucunda hastane kay-
nakli ve hastane dis1 suslar arasinda direnglilik agisindan

anlamli bir fark olmadig: belirlendi ( p>0.05).
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6. TARTISMA

Gininamuzde teknolojik gelismeler ve yeni kesfedilen
antibiyotiklere ragmen driner sistem infeksiyonlar: (USI) ha-
len dnemli bir saglik problemidir. Uriner sistem infeksiyonla-
rindan genellikle Gr(-) ¢omaklar sorumludur. En sik izole
edilen bakteri tiri E.coli’dir. Bunu, Enterobacter, Klebsiel-
la, Staphylococcus, Pseudomanas, Proteus cinsi bakteriler iz-
lemektedir. Bizim galigmamizda da E.co/i birinci sirada olup
bunu Staphylococcus, Enterobacter, Klebsiella, Pseudomanas,
Proteus cinsleri takip etti. Yapilan aragstirmalarda da bu
bakterilerin sorumlu oldugunu goéstermigtir (Akbas ve ark-
.,1994). Cesitli aragtirmalarda tim USi'larinda Gr(-)
bakterilerin ilk sirayi aldiklar: gésterilmigtir (Childs, 1995;
Koneman et al. 1992). Calismamizin sonucunda izole edilen
bakterilerde Gr(-) enterik bakteriler (%70.17), non-
fermantatif bakteriler (% 8,49) olarak bulundu (Childs, 1995;

Koneman et al., 1992).

USI ki1z gocuklarinda erkek gocuklarindan daha fazladir.
Okul gagindaki kiz gocuklarinda %5, erkek gocuklarinda ise
%3 oraninda gérialar.Erigkin yasta USI kadinlarda evlilik ve
seksiiel aktivite ile birlikte artar. Eriskin kadinlarda USI er-
keklere oranla daha fazla olur. USI bir kadin hastali§i yapan
faktor iretranin anatomik yapisidir. Kadin diretras: kisa olup'
(4 cm) bakterilerin yogun sekilde kolonize oldufu vulvaya
¢ok yakindir. Bu nedenle bakterilerin mesaneye girisi kolay
olur. Kiz ¢ocuklartnda 10 yasina kadar sik gérilmesinin ne-

deni bunlarda trigonal yetmezlik wvarligidir. Puberteden
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seksiiel gaga kadar disiik olan insidans tekrar yikselmeye baslar

(Childs, 1995).

Erkeklerde uretranin uzun (16 cm) ve perineal bulagma-
nin daha az olusu assendan yayilimi giiglestirmektedir. Ayrica
erigkin erkeklerde prostat antibakteriyel faktor etkinligi de
koruyucu ozellik gostermektedir. Ancak 50 yas idzerinde in-
sidans artmaktadir (Nicole, 1992; Childs, 1995). Caligmamiz-
daki bulgular da literatiirlerle paralellik gostermektedir. Ka-
dinlarda en fazla 30-40 (%26.50) yag grubunda gorilmis olup,
bunu 0-10 (%24.09) yas grubu izlemektedir. Erkeklerde ise 60-
70 (%27.90) ve 0-10 (%23.25) yas gruplar arasinda gorilmek-
tedir.

Idrarda dip stikle nitrat testi, bakteriiiri varlifinda idrar-
daki nitratin nitrite dénigmesi ile pozitif sonug¢ verir.
Enterobacteriaceae ailesinden pek g¢ok bakteri nitratdan nitrit
olusturabilir. Ancak bu ozelligi goéstermeyen bakteriler de
(Ornegin Enterococcus’lar) bulunmaktadir (Flanagan et al.,
1989). Flanagan ve arkadaglari(1989) tarafindan semptomatik
bir grupta yapilan ¢aligmada nitrat testinin duyarlilig1 %89.3,
6zgilligi %79.0 oldugu bildirilmistir (Flanagan et al., 1989).
Calismamizda testin duyarhiligs %78.36 ozgillugia %95 olarak

belirlendi.

idrardaki esterazin tek kaynag: graniilositler oldugun-
dan, onun gosterge kabul edilmesi gerektigi bildirilmektedir.
Idrarda nitrat testi nasil ki bakteriye ait bir o6zelligin sim-
gesiyse, lokosit esteraz testi de konakgiya ait reaksiyonun
simgesidir. Flanagan ve arkadaslar1 bu testin duyarlilik ve

6zgillik oranlarin1 sirasiyla %68 ve %99 olarak bulmuslar
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(Flanagan et al.,1989). Caliymamizda testin duyarlilig:
%93.45 , ozgullagh %58.51 olarak belirlendi.

Nitrat redilktaz ve l6kosit esteraz testlerinin her ikisi-
nin de birlikte pozitifligi tani igin esas alinirsa &6zgullik
orani olduk¢a diasik (duyarlilik %97.90, ozgillik %45.03)
kalmigtir. Sonuglar ki-kare testine gore degerlendirilmis olup
her ¢ testte de anlamli bulundu(p<0,05).Flanagan ve
arkadaslart ayni durum ivqin ozgullugi %96.1, duyarhilig:
%45.04 olarak bulmusglardir.

Ucuz, basit ve ¢abuk sonug¢ veren dip stiklerin klinik
bulgularin da uyumu halinde idrar yolu infeksiyonu igin karar
vermede yararli olacagi; bunun ayn1 zamanda ikinci basamak
laboratuvar hizmet ve masraf yikianid azaltabilecegi dasiunil-

migtar.

IYI'larinda etken olan E.coli suslarinda gegitli virulans
fakt6rleri belirlenmistir. Bunlardan en ilging olanlar; fimbri-
yal adhesinler ve a-hemolizindir. Genelde birgok bakteri in-
feksiyonu patojenik mikroorganizmalarin konak epitelyel yi-
zeylerine yapigymasiyla baglatilir. Bakterilerin konak epitel
hiicre yizeyine yapisarak kolonize olmasi, infeksiyon hasta-
liklarinin patogenezinde ilk adim olarak kabul edilmektedir.
Bakterilerin epitel hiicre yiizeyine yapiymasinit saptamak gig
oldugu i¢in, bu amagla mikrobiyolojide daha ¢ok hemagluti-
nasyon ydntemi kullanilmakta, hemaglitinasyon ydntemiyle
bakterilerin epitel hiicre yiizeylerine yapisarak kolonizasyon
olusturma ozelliginin bir indikatéri olarak yorumlanmakta-
dir. Hemaglitinasyon tetkikleri bakteriyel yaptsmanin deger-

lendirmesi igin uygun bir yontem oldugu 6nerilmektedir. Bak-
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teriyel pililerin bakteriyel yapismaya oldugu kadar he-
maglitinasyona da aracilik ettigi diasunilmektedir (Schaffer
et al., 1979; Gander et al.,1985).

E. coli fimbriyalari, yapigsmalari mannoz tarafindan 6n-
lenen MS (tip 1) ve yaptgymalar:i mannoz tarafindan onleneme-
yen MR fimbriyalar:1 olarak iki gruba ayrilirlar (Duguid and
Anderson,1969;Vaisanen et al.,1981; Cakir ve ark., 1987 ),

Caligmamizdaki 126 E.col/i susunun 14'inin (%11,11)
MRHA aktivitesine sahip oldugu bulunmugstur. MRHA yapma-
lar1 buyak olasilikla P fimbriyaya sahip olduklarini goéster-
mektedir. Ayrica baz: kisilerin ve Ozellikle kadinlarin daha
sik driner sistem infeksiyonu gegirmesi, diger bazi kigilerin
ise bu infeksiyona yakalanmasinin nedeni heniiz tam agikliga
kavusmamigsa da, idrar yolu infeksiyonuna yatkin kadinlarin
epitel hiicrelerinde P fimbriya reseptdrlerinin daha fazla
bulundugu saptanmigtir (Lomberg et al.,1983; Sandberg et
al.,1988).

P fimbriya idrar yolu infeksiyonlarinin, 6zellikle piye-
lonefrit olgularinin patogenezinde dnemlidir; ¢inki droepitel
hicrelere yapisarak, idrarin akigina kars: bakteriyi direngli
kilar ve bakterinin Gal-Gal (globozid) spesifik reseptorleri
tasiyan bobrek hiicrelerine tutunarak kolonizasyonuna ve so-
nunda inflamasyona neden olur. Ayrica tip 1 fimbriya tasiyan
suglarin insan idrar yolu epitel hicrelerine zayif olarak ya-
pistig1t oysa MR fimbriyaya sahip olan sugslarin daha gug¢li
olarak baglandig: bildirilmigtir (Gander et al. 1985).



Cesitli arastirmalarda idrar yolundan izole edilen E.coli
suglarindan  %18-84'inin MR  fimbriya tagidigt  bil-
dirilmektedir (Gander et al.,1985). Calisamamizda incelenen
UPEC suslarinda MR fimbriya tasinim orani (%11.11) olarak
bulunmugstur. MS fimbriya tasinim oranlar:t ise UPEC sus-
larinda (%13.49) olarak saptanmigtir. Literatarde belirtildigi
gibi [YI'inda MR fimbriyalarin MS fimbriyalara oranla daha
biyttk onem tasididini gdéstermektedir. Bu sonug¢, MS fimbri-
yanin idrarda bulunan Tamm-Horsfall proteinine baglanarak
bakterilerin idrarla disar: atilmasi ve bu nedenle MS fimbral:
suslarin daha az oranda 1YI olusturdugu teorisini de destekle-
mektedir. Ancak orta yasin dstindeki kigilerin idrarinda bu
proteinin azaldifr ve yaslilikta MS fimbriyal: suslarin da
[YI'tna neden oldugu bildirilmektedir (Sobel and Kaye 1985).

Hemolitik FE.coli suslari, yasamlarini1 sirdirmek igin
(iremek i¢in) hemolizin sentezleyerek eritrositleri pargala-
makta ve bu surette demir gereksinimi hem ve hemoglobinden
saglamaktadir. Ayrica hemolizinlerin, polimorf niiveli 18ko-
sitler, monositler ve fibroblastlar tizerine toksik etkili oldugu

gosterilmigtir (Koksal ve arkadaslar1 1990; Tungkanat 1994).

E.coli suslarinda en az iki degisik hemolizin (a ve B)
saptanmistir. o- hemolizin hicreye bagli olmayan, suda
eriyebilen, tripsine duyarli bir ekzotoksindir (Kdksal ve

2ark.,1990; Tungkanat, 1994).

B-hemolizin ise hicreye bagl: bir toksindir. B-hemolizi-
nin klinik 6nemi ve bulunus sikhii konusunda yeterli bilgi
bulunmamaktadir; ancak B-hemolizinin aktivitesi gegitli yon-

temlerle inhibe edildiginde niakleik asitlerin ve proteinlerin
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sentezinin inhibe oldugu saptanmistir, bu nedenle B-hemolizi-
nin bakterinin metabolik aktivitesi igin gereken bir madde ol-
dugu sonucuna varilmistir (Kéksal ve ark., 1990; Tuncgkanat,
1994).

Caligmamizda E.coli'lerin a-hemolizin olusumu incelen-
migtir. Buna gére 126 E.coli'nin 24'a hemoliz (%19,04) olug-
turmustur. UPEC suglarinin yiksek oranda hemolitik oldugunu
bildiren g¢alismalar vardir. Israele ve ark. (1987) IYI izo-

latlarinda % 37 oraninda saptamiglardir.

Hemolitik UPEC suslarin genellikle MRHA verdigi bil-
dirilmektedir (Evans et al.,1981). Bazi arastirmacilar E.coli
suslarinda bakteriyel adhesinlerin bagslica virilans faktdri ol-
dugunu savunurken (Sobel and Kaye, 1985 ) baska bir grup
ise a-hemolizinin, {YI'larin patogenizinde daha dnemli oldu-

gunu iddia etmektedirler (Smith ,1963 ).

Farelerde P fimbriya ve a-hemolizine sahip suslarla
geligtirilen assendan infeksiyonlar incelendiginde
bakterilerin mesane ve bdbrekte kolonize oldufu ve deney
hayvanlarinin 2/3'sinin 6ldidgi belirlenmigtir. Buna kargihk
sadece P fimbriya tasiyan suglarla gelistirilen infeksiyonlarda
kolonizasyon meydana gelmis, ancak bobrek hasari ve 6lim
gorilmemistir. Her iki virilans faktorind de tagimayan
suslarin farelerde kolonize olmadig: bildirilmistir (Smith,

1963).

Bu bulgular, hemolizinlerin bdbrek hasarinda énemli rol
oynadigini, P fimbriya ve a-hemolizin olugturan E.coli sugla-

rinda fimbriyalar bakterilerin kolonizasyonunu saglarken, he-
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molizinin de doku hassasiyetine neden oldugunu ve bu yolla
her iki virilans faktorinin birbirinin etkisini giuglendirdigini
bildirmiglerdir (Salyers and Whitt, 1994).

Vaisanen ve ark. (1981) inceledikleri UPEC suslarindan
%67,'sinin hem hemolizin drettigini hem de insan O grubu

eritrositlerini aglatine etttigini bildirmislerdir.

Calismamizda incelenen 126 UPEC susundan 13'iniin
(%10.31) hem hemolitik oldugu, hem de MR fimbriya tasidig:

belirlenmisgtir.

Bir infeksiyonun geligmesi G¢ faktor tarafindan belirle-
nir. Bunlar 1-inokilum miktar: 2-bakterinin virulans: 3-kona-
gin savunma mekanizmasidir. Bunlar ayni zamanda [YI'nin
lokalizasyonu da belirler. Uriner sistemde konagin savunma-
sinin baskilanmasina neden olan yapisal ya da islevsel bir bo-
zuklugun bulundugu durumlarda virtilans: disiak bir bakteri-
nin ¢ok kugik miktari bile ciddi bir infeksiyon olusmasina
neden olabilirken, altta yatan major bir anomalinin bulunma-
dig1, konafin savunma mekanizmasinin yeterli oldugu durum-
larda esas roli inokilim miktarinin ve bakteriyel virilans
faktorlerinin oynadig: bildirilmektedir (Tungkanat, 1993;
Tuncgkanat, 1994) .

E.coli suslarinin a-hemolizin aktivitesine sahip ol-
dugunu ve a-hemolizin ve MR fimbriya’nin birlikte bulunma-
st her iki virilans faktdrinin birbirinin etkisini gi¢lendirdi-
gini birgok. arastirmaci bildirmistir(Sandberg et al.,1988;
Rota ve ark., 1990; Schoolnik, 1990; Schaeffer et al., 1981).

47



Bizim ¢aliymamizda da goklu viralans faktora %8.73 oraninda

bulunmustur.

Giunimizde idriner sistem infeksiyonlarindan izole edi-
len E.coli suslarinin g¢egitli antibiyotiklere karst invitro di-
renglilikleri de arastirtlmistir. Bunlar igersinde gitikge artan
oranlar: nedeniyle bir B-laktamaz inhibitéri olan SAM’1n di-
renglilik oran: artmakta ve USIi’nin tedavisinde yeterli etki
gosterememektedir (Kilig ve Karahan,1981). Caligmamizda bu
sonugla paralellik gostermektedir. SAM’a karst %33.33 ora-

ninda direng gelisimi saptanmigtir.

Sefalosporin grubu antibakteriyeller de 1YI tedavisinde
basariyla kullanilmaktadir.Ancak gittik¢e artan direnglilik
oranlar: 1.kusak sefalosporinlerin bu infeksiyonlardaki kulla-
nim alanini kisitlamaktadir(Kilig ve Karahan,1991). Nitekim
bizim ¢alismamizda da KZ’ye kars: diren¢ %15.07 olarak bu-
lunmus 3.kusak sefalosporinler igerisinde ise en fazla direng

seftadizim(% 3.96) ve seftriaksona(%3.96) rastlanmigtir.

Buna karsilik bir karbapenem grubu antimikrobiyal ajan

olan IPM' e direng gelisimi saptanmamigtir.
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