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ÖZ

Amaç: Yoğun bakım üniteleri (YBÜ) özellikli cihazlar ve tıbbi desteklerle kritik hastaların takip edildiği 
merkezlerdir. Yoğun bakım ünitelerinde takip edilen hastalarda gelişen hastane enfeksiyonları morbidite ve 
mortalite oranların arttırmasının yanında ciddi mali kayıplara neden olması nedeniyle de küresel bir sorun 
olarak görülmektedir. YBÜ’de en sık izole edilen patojenlerin arasında Escherichia coli gibi Enterobacteriaceae 
türlerinin olduğu bilinmektedir. Bu bakteriler arasında da E. coli’nin oransal baskınlığı dikkat çekicidir.
Yöntem: Ocak 2018 - Aralık 2022 yılları arasında tıbbi mikrobiyoloji laboratuvarımıza yoğun bakım kliniklerinden 
gelen 219 hastaya ait kan kültürlerinden izole edilen E. coli izolatları dahil edildi ve bu izolatlara ait veriler 
retrospektif olarak değerlendirildi.
Bulgular: YBÜ’lerinde 2018-2022 yılları arasında yatan ve kan kültürlerinde üreme tespit edilen 1976 hastanın 
219 tanesinde E. coli üremesi tespit edildi. E. coli izole edilen hastaların ise %48’i kadın, % 52’si erkek ve yaş 
ortalamaları ise 70.42 (19-98) olarak hesaplandı. E. coli izolatlarının antibiyotik direnç oranları incelendiğinde 
tüm yıllar içerisinde en yüksek oran ampisilinde tespit edildi.
Sonuç: Bazı yıllarda direncin artış eğiliminde olduğu, sonraki yıllarda ise önce azalışa geçip sonra tekrardan 
yükselişe geçtiği izlenmiştir. Bu durum, bakteriyemilerin hastane kaynaklı dirençli suşların neden olduğu 
salgınlardan kaynaklandığını; enfeksiyon kontrolü ve etkin temizlik gibi gerekli önlemleri alarak bu salgınlarla 
mücadele edersek direncin yayılımını kontrol altına alabileceğimizi; ayrıca her hastanenin akılcı antibiyotik 
kullanım politikalarını belirlemek için kendi verilerini oluşturması gerektiğini göstermektedir. Ayrıca, klinisyenler 
ile tıbbi mikrobiyologların işbirliği içinde çalışması da büyük önem taşımaktadır.

Anahtar kelimeler: Antibiyotik direnci, Escherichia coli, Kan Kültürü

ABSTRACT

Objective: Intensive care units (ICUs) are centers where critically patients are followed up with specialized 
devices and medical supports. Nosocomial infections in patients followed up in intensive care units are seen as 
a global problem due to the increase in morbidity and mortality rates, as well as causing serious financial losses. 
It is known that Enterobacteriaceae species, such as Escherichia coli, are among the most frequently isolated 
pathogens in ICUs. Among these bacteria, the proportional dominance of E.coli is remarkable.
Methods: A retrospective analysis was done using the E.coli isolates obtained from the blood cultures of 219 
patients referred from the intensive care units to laboratory between January 2018 and December 2022.
Results: E. coli growth was detected in 219 of 1976 patients hospitalized in ICUs between 2018-2022. E. coli 
isolated patients were 48% female and 52% male, and the mean age was 70.42(19-98). Among the antibiotic 
resistance rates of E.coli isolates, the highest rate was found in ampicillin for all years.
Conclusion: It was observed that antibiotic resistance tended to increase in some years, followed by declines 
and elevations. This indicates that bacteremia is caused by the outbreaks due to hospital-acquired resistant 
strains. It is obvious that if we could fight against these epidemics by taking necessary precautions, such as 
infection control and effective cleaning, we could indeed control the spread of the resistance. Each hospital 
should develop its own data to determine rational antibiotic use policies, and clinicians should cooperate with 
medical microbiologists in these circumstances.
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GİRİŞ

Yoğun bakım üniteleri (YBÜ) özellikli cihazlar ve 
tıbbi desteklerle kritik hastaların takip edildiği 
merkezlerdir(1). Yoğun bakım ünitelerinde takip 
edilen hastalarda gelişen enfeksiyonlar morbidite ve 
mortalite oranları arttırmasının yanında ciddi mali 
kayıplara neden olması nedeniyle global bir sorun 
olarak görülmektedir(2,3). Enfeksiyon oranlarındaki 
artışın ve tedavideki antimikrobiyal direncin 
nedeni olarak YBÜ’deki hastalara uygulanan invaziv 
uygulamalar, geniş spektrumlu antibiyotiklerin yoğun 
kullanımı ve hastane yatış sürelerinin uzaması gibi 
nedenler gösterilebilir(1,4).

YBÜ’de en sık izole edilen patojenlerin arasında 
Escherichia coli gibi Enterobacterales türlerinin 
olduğu bilinmektedir(3-5). Çok merkezli yapılan 
bir çalışmada YBÜ hastalarında tespit edilen 
enfeksiyonlarda son 10 yılda çoklu ilaca dirençli Gram 
negatif bakteri oranlarının arttığı gösterilmiştir(2,6). Bu 
bakteriler arasında da E. coli’nin oransal baskınlığı 
dikkat çekicidir. E. coli’nin bir çok sero tipinin 
herhangi bir hastalığa yol açmazken bazı serotipleri 
ölümcül enfeksiyonlara neden olmaktadır(7). 
Serotiplerin büyük bölümü bağırsaklarda kommensal 
olarak bulunur ve miktarları dışkıda 106-109 KOB/g 
kadardır. Bağırsaklarda flora bakterisi olarak bulunan 
Enterobacterales ailesine üye diğer bakterilerle 
birlikte enfektif mikroorganizmalara karşı immün 
sistemin aktivitelerinde yer alırlar. Çoğu bireyde 
apatojen olarak normal bağırsak florasında yer 
alan E. coli, bağışıklığı baskılanmış konaklarda ya 
da çeşitli mekanizmalarla gastrointestinal bariyeri 
aşarak virulan suşların yanında enfeksiyonlara neden 
olabilir(8). Bu enfeksiyonlar kan dolaşımı, solunum 
yolu, idrar yolu, deri ve yumuşak doku enfeksiyonları 
olarak sıralanabilir(4,5).

Etkenlerin antibiyotik direnç sürveyansının yapılması 
ve etkin enfeksiyon kontrol yöntemleri uygulamaları 
dirençli izolatların kontrolünde büyük yer 
tutmaktadır(1,3,4). Farklı merkezlerin farklı antibiyotik 
direnç profilleri olabileceği düşünüldüğünde, 
antibiyotik direncinin önlenmesi ve varsa kontrol 
altında tutulması için her merkezin kendi antibiyotik 

direnç profilini çıkararak takip etmesi çok 
önemlidir(2,3,5).

Çalışmamızda hastanemiz yoğun bakım ünitelerinde 
takip edilen hastaların kan kültürlerinden soyutlanan 
E. coli izolatlarının antibiyotik direnç oranlarının 
belirlenmesi ve antibiyotik direnç surveyansının 
yapılması sonucunda elde ettiğimiz verileri irdeleyip 
literatüre katkıda bulunarak klinisyenlerin doğru 
antibiyotik kullanım stratejilerini geliştirmelerini 
amaçladık.

GEREÇ VE YÖNTEM

Bu araştırma, Sağlık Bilimleri Üniversitesi, Gülhane 
Bilimsel Araştırmalar Etik Kurulu tarafından 
(16.05.2023 tarih ve 2023/175 sayı) onaylanmıştır.

Ocak 2018 - Aralık 2022 yılları arasında tıbbi 
mikrobiyoloji laboratuvarımıza COVID-19 dışı yoğun 
bakım kliniklerinden gelen 219 hastaya ait kan 
kültürlerinden izole edilen E. coli izolatları dahil 
edildi ve bu izolatlara ait veriler retrospektif olarak 
değerlendirildi. Hastalara ait tekrarlayan üremelerde 
çalışmaya sadece ilk izolat dahil edildi. Yıllara göre 
ayrım yapılırken izolatların ilk üreme zamanı dikkate 
alındı. 

Kan kültür şişesine alınan numuneler BACTEC 9120 
(Becton Dickinson, ABD) otomatik kan kültürü 
cihazında beş gün inkübasyona bırakıldı. Pozitif 
sinyal veren şişelerden Gram boyama yapıldı, %5 
koyun koyun kanlı agar ve Eosin Methylene Blue 
(EMB) agara ekimler yapılarak 37°C’de 24-48 saat 
süreyle inkübe edildi. Üreme olan plaklara yapılan 
gram boyamada Gram negatif basil görünümü 
tespit edilen bakterilerin identifikasyonu “Matrix 
assisted laser desorption ionization time of flight 
mass spectrometry” (MALDI-TOF MS, Bruker, 
Germany) ile yapıldı. Antibiyotik duyarlılıkları ise 
VITEK-2 (bioMérieux, Fransa) otomatize sistemi ile 
yapılıp, sonuçlar EUCAST (European Committee on 
Antimicrobial Susceptibility Testing) standartlarına 
göre değerlendirildi(9). Çalışma Helsinki 
Deklarasyonu’na uyumlu şekilde yürütüldü.
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İstatistiksel Analiz: Veriler SPSS (Ver 22.0, ABD) 
paket programına aktarılarak bilgisayar ortamında 
veri kontrolü ve analizler yapılmıştır. İstatistiksel 
değerlendirmede tanımlayıcı değerler ortalama ve 
(%) yüzde olarak olarak verilmiştir.

BULGULAR

Yoğun bakım ünitelerinde 2018-2022 yılları arasında 
yatan ve kan kültürlerinde üreme tespit edilen 
1976 hastanın takip edildikleri servisler Şekil 1’de 
gösterilmiştir.

Bu hastaların %55’i erkek, %45’i kadındı. Yaş ortalamaları 
68.3 (0-100) olarak hesaplandı. Toplam 1976 hastada 
çoklu üremelerle birlikte 3851 mikroorganizma izole 
edildi. Bunlardan 2235 (%58)’i Gram pozitif bakteri, 
1570 (%48.5)’i Gram negatif bakteri, 46 (%1.5)’sı ise 
mayaydı. Gram negatif bakterilerin tür dağılımı Tablo 
1’de özetlenmiştir (Tablo 1). 

YBÜ’den gelen kan kültürlerinden E. coli izole edilen 
hastaların ise takip edildikleri servisler Dahiliye 
Yoğun Bakım (%47), Cerrahi Yoğun Bakım (%19), 
Anestezi Yoğun Bakım (%17), Kardiyoloji Yoğun 
Bakım (%11), Kalp ve Damar Cerrahisi Yoğun Bakım 
(%3), Göğüs Hastalıkları Yoğun Bakım (%2), Nöroloji 
Yoğun Bakım (%0.5) ve Beyin Cerrahisi Yoğun Bakım 
(%0.5) şeklindeydi (Şekil 2). 

Escherichia coli izole edilen hastaların ise %48’i 
kadın, % 52’si erkek ve yaş ortalamaları ise 70.4 (19-
98) olarak hesaplandı. E. coli izolatlarının antibiyotik 
direnç oranları incelendiğinde tüm yıllar içersinde 
en yüksek oran ampisilinde tespit edildi. Diğer 
antibiyotiklere ait direnç oranları ve yıllara göre 
dağılımı Tablo 2’de özetlenmiştir.

TARTIŞMA

YBÜ’de takip edilen hastalarda geniş spektrumlu 
antibiyotiklerin kullanılması, invaziv girişimlerin 
uygulanması ve uzamış yatış süreleri gibi nedenlerden 
dolayı çeşitli enfeksiyonların gelişimi kolaylaşmakta 
bu nedenle de mortalite ve morbiditede artış 
görülmektedir(3,10). Enfeksiyona neden olan izolatların 
tür dağılımı genel olarak enfeksiyon gelişen 
sisteme göre farklılık gösterse de çoğunlukla Gram 
negatif bakteriler başı çekmektedir(11). İngiltere’de 
yapılan çok merkezli bir sürveyans çalışmasında 
kan örneklerinde Gram negatif bakterilerin ilk 
sıraya yükseldiği, geçtiğimiz son 20 yıl içerisinde 
Gram pozitif bakterilerin ve mantarların yerini 
aldığı gösterilmiştir(12). Son yıllarda Gram negatif 

Şekil 2. Escherichia coli izole edilen hastaların yoğun bakım 
ünitelerine göre dağılımı

Şekil 1. Kan kültürlerinde üreme olan YBÜ hastalarının 
servislere göre dağılımı

Tablo 1. Gram negatif bakterilerin tür dağılımı

Bakteri (N=1570) Sayı n (%)

Klebsiella pneumoniae 461 (29.5)

Acinetobacter baumannii 415 (26.5)

Escherichia coli 219 (14.0)

Pseudomonas aeruginosa 110 (7.0)

Enterobacter spp. 35 (2.0)

Diğer 330 (21.0)
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bakterilerin bakteriyemiye neden olmalarındaki 
artışın nedeni olarak bu bakterilerde gelişen çoklu 
ilaçlara karşı gelişen dirençler, bu dirençlere rağmen 
yeni ve etkili antibiyotik keşfedilmemesi, pulmoner 
ve üriner sistem enfeksiyonlarına sekonder olarak 
bakteriyeminin gelişmesi ve P. aeruginosa ve A. 
baumannii prevalansının hastane enfeksiyonu 
kaynaklı artışı sayılabilir(13).

2012 yılında çok merkezli yapılan başka bir çalışmada 
YBÜ’de takip edilen hastalara ait kan numunelerinden 
en sık izole edilen bakteriler sırasıyla Acinetobacter 
spp. (%12.2), Klebsiella spp. (%11.9) ve Pseudomonas 
spp. (%11.4) olarak tespit edilmiştir(14). Benzer 
sonuçların elde edildiği Hindistan’da yapılan başka 
bir çalışmada ise bakteriyemiye neden olan olan 
etkenler; A. baumannii (%21.5) ve K. pneumoniae 
(%18) olarak rapor edilmiştir(15).

Daha yakın tarihli yapılan bir çalışmada ise 
bakteriyemiye neden olan etkenler arasında E. 
coli (%23)’nin ilk sırada yer aldığı görülmüştür(12). 
Kanada’da 2015 yılında yapılan bir çalışmada, yoğun 
bakım ünitelerinde bakteriyemi nedeniyle takip 

edilen hastalarda yine en sık saptanan etkenin 
E. coli (%21) olduğu saptanmıştır(16). Ülkemizde 
yapılan bir çalışmada ise yoğun bakım ünitelerinde 
bakteriyemiye neden olan Gram negatif bakteriler 
sırasıyla A. baumannii (%31), K. pneumoniae 
(%27), E. coli (%24), P. aeruginosa (%9) olarak 
bulunmuştur(17). Ancak 2020 yılında Türkiye’nin farklı 
bölgelerinde yer alan 120 laboratuvarın katıldığı ve 
%90’dan fazlasının kan örneklerinin oluşturduğu 
WHO CAESAR (Central Asian And Eastern European 
Surveillance Of Antimicrobial Resistance) raporuna 
göre en fazla izole edilen etkenler sırasıyla E. coli, K. 
pneumoniae, A. baumannii ve P. aeruginosa şeklinde 
raporlanmıştır(18). WHO CAESAR raporundan farklı 
olarak bizim çalışmamızda ilk sırada K. pneumoniae 
(%29.5) yer alırken onu, A. baumannii (%26.5) E. coli 
(%14), P. aeruginosa (%7) ve Enterobacter spp. (%2) 
izlemiştir.

Diğer servislerden izole edilen etkenlerle 
kıyaslandıklarında, YBÜ’de takip edilen hastalardan 
soyutlanan izolatların ortak özellikleri daha yüksek 
oranda antibiyotik direncine sahip olmalarıdır. Bu 
nedenle kullanılan geniş spektrumlu antibiyotik 
oranı artmakta direncin hem sebebi hem de sonucu 

Tablo 2. Escherichia coli izolatlarının yıllara göre antibiyotik direnç oranlarının dağılımı (%)

Yıl

Antibiyotik 2018 (n=43) 2019 (n=42) 2020 (n=45) 2021 (n=48) 2022 (n=41)

Ampisilin 88.37 73.81 80 83.33 75.61

Piperasilin-Tazobaktam 23.26 21.43 11.11 14.58 24.39

Sefepim 69.77 64.29 64.45 66.67 53.66

Seftriakson 72.09 66.67 55.56 77.08 65.85

Sefuroksim 81.40 69.05 66.67 62.50 70.73

Sefoksitin 27.91 23.81 20 10.42 24.39

Seftazidim 62.79 66.67 57.78 58.33 70.73

İmipenem 4.65 7.14 15.54 4.17 7.9

Meropenem 4.65 7.14 8.88 4.17 4.88

Ertapenem 9.30 7.14 13.33 4.17 9.76

Siprofloksasin 67.44 61.91 42.22 64.58 58.54

Amikasin 34.88 7.14 6.66 4.17 9.76

Gentamisin 20.93 28.57 11.11 31.25 31.71

Tigesiklin 0 0 0 4.17 7.32

Trimetoprim-Sülfametoksazol 36.65 42.38 40 41.67 51.22



İ. S. Aygar ve ark., Yoğun bakım Escherichia coli direnç profili

269

olarak bu durum da antibiyotik direnciyle mücadele 
ederken yeni dirençlerin gelişmesine yol açarak 
bir kısır döngüye sebep olmaktadır(11,19). Son 30 yıl 
içerisinde Gram negatif bakterilerin etken olarak izole 
edilmelerindeki artışın yanı sıra direnç oranlarındaki 
artış da dikkat çekicidir(20). Ampirik tedavide 
siprofloksasin ve trimetoprim-sülfametoksazolun 
yaygın olarak kullanılması bu antibiyotiklere karşı 
direnç artışından sorumlu tutulmaktadır(21,22). 
Siprofloksasin direnci (%23.8), aminopenisilin 
direncini (%57.1) takip ederek Avrupa’da ikinci 
en yüksek direnç oranına sahip antibiyotik olarak 
karşımıza çıkmaktadır(23). Bizim çalışmamızda da 
literatürle uyumlu olarak ampsilin, siprofloksasin, 
sefalosporinler ve trimetoprim-sülfametoksazol 
gibi tedavide sıklıkla kullanılan ajanlara karşı yüksek 
direnç oranları saptanmıştır(24-27). Çin’de yapılan 
10 yıllık verilerin retropektif olarak incelendiği bir 
çalışmada yıllar içerisinde kan kültürlerinden izole 
edilen E. coli suşlarının sefalosporin ve aztreonam 
direnç oranlarında düşüş olduğu gösterilmiştir(27). 
Yine başka merkezde yapılan 1998-2017 yılları 
arasındaki kan kültür sonuçlarının incelendiği başka 
bir çalışmada E. coli suşlarının birinci kuşak sefazolin, 
ikinci kuşak sefazolin ve sefuroksim, üçüncü kuşak 
sefazolin, sefotaksim ve seftazidim, dördüncü kuşak 
sefazolin, sefepim ve aztreonam direnç oranlarında 
yıllar içerisinde azaldığı tespit edilmiştir(28). Bizim 
çalışmamızda da direnç oranlarında yıllar içerisindeki 
değişim izlendiğinde ise bu yüksek direnç oranına 
sahip antibiyotiklerde ampsilin, siprofloksasin ve 
sefalosporinlerde düşüş izlenirken trimetoprim-
sülfametoksazolde ise artış göze çarpmıştır.

GSBL pozitif bakterilerin tedavisinde kullanılan 
ilk ajanlar karbapenemlerdir ancak takip edilen 
hastalardaki uygunsuz kullanımları nedeniyle 
karbapenemlere karşı da direncin gelişmesi önemli 
sorunlardan biri haline gelmiştir(29,30). 2013-2017 yılları 
arasında Türkiye’de yapılan bir çalışmada YBÜ’de 
izole edilen E. coli suşlarında karbapenem direnci 
%1.4 olarak tespit edilmiştir(31). 2013 yılında bu oran 
%0.5 iken 2017 yılında %2.3 olarak bulunmuştur(31). 
Başka bir çalışmada ise 2014-2017 yılları arasındaki 
direnç durumu irdelenmiş, 2014 yılında %4.1 olan E. 
coli suşlarının karbapenem direnci 2017 yılında %7.5 
olarak tespit edilmiştir(32). Yurtdışında yapılan E. coli 
karbapenem direnç oranlarının yıllar içerisindeki 

değişiminin incelendiği bir çalışmada yoğun bakım 
ünitelerinde takip edilen hasta grubunda direnç 
oranının artış eğiliminde olduğu ancak yoğun bakım 
harici servislerde takip edilen hasta grubunun 
direnç oranlarında anlamlı bir değişiklik olmadığı 
gösterilmiştir(28). Bizim çalışmamızda ise karbapenem 
direnci 2018 yılında %6.2 olarak bulunurken 2022 
yılında ise oran %7.3’dür. Bizim çalışmamız ve 
literatürdeki diğer çalışmalar değerlendirildiğinde 
özellikle yoğun bakım ünitelerinde karbapenem 
direnç oranlarının riskli düzeylere geldiği, eğer gerekli 
önlemler alınmazsa bu oranların takip eden yıllarda 
artışa devam edeceği açıktır.

Tedaviye dirençli enterik patojenlerin 
tedavisinde kullanılan bir başka antibiyotik ise 
antipsödomonal bir penisilin olan piperasilin-
tazobaktamdır. Tıpkı karbapenemlerde olduğu gibi 
piperasilin-tazobaktamın da uygunsuz kullanımı 
Enterobacteriaceae’da dirence neden olarak 
tedavideki başarıyı düşürmüştür(33). Aydemir ve 
ark.’larının(33) yaptığı bir çalışmada piperasilin 
tazobaktam direnci E. coli izolatları için %44.6 
olarak bulunmuştur. Bizim çalışmamızda bu oran 
bu tablonun aksine 2018 yılı için %23.26 olarak 
bulunmuşken 2022 yılında ise %24.39 gibi görece 
düşük oranda tespit edilmiştir. Bu sonuç bize 
direnç oranlarının hastaneler arasında değişiklik 
gösterebileceğini bu nedenle her hastanenin kendi 
antibiyotik direnç profilini çıkararak takip etmesi 
gerektiğinin direnç sorunuyla mücadelede ne kadar 
önemli olduğunu göstermektedir.

Çalışmamızdaki diğer bir önemli husus da antibiyotik 
direncinin yıllar içindeki değişken seyridir. Bazı yıllarda 
direncin artış eğiliminde olduğu, sonraki yıllarda 
ise önce azalışa geçip sonra tekrardan yükselişe 
geçtiği izlenmiştir. Bu durumun bakteriyemilerin 
hastane kaynaklı dirençli suşların neden olduğu 
salgınlardan kaynaklandığını, enfeksiyon kontrolü 
ve etkin temizlik gibi gerekli önlemleri alarak bu 
salgınlarla mücadele edersek direncin yayılımını 
kontrol altına alabileceğimizi, tüm bunlarla birlikte 
sağlık merkezlerinin kendi verilerini çıkartmasının 
akılcı antibiyotik kullanım politikaları doğrultusunda 
alınacak önlemler için hayati bir önem taşıdığını ayrıca 
gerek klinik gerekse laboratuvar uzmanlarının yakın 
işbirliği içinde çalışması gerektiğini düşünmekteyiz.
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