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Sunum Planı  
• Esherichia coli O25b/ST131 klonu idrar yolu infeksiyonlarında 

tedavi başarısızlığını öngörür.  
       Can F, Azap OK, Seref C, Ispir P, Aslan H, Ergonul O. Emerging Escherichia coli O25b/ST131 clone predicts 

treatment failure in urinary tract infections .  Clin Infect Dis 2015 Feb 15;60(4):523-7. 

 

• Dünya genelinde yeni ortaya çıkan epidemik klonal grup 

O25b/ST131 Esherichia coli ; risk faktörleri ve klinik sonuçlar 

       Lopez-Cerero L, Navarro MD, Bellido M et al. Escherichia coli belonging to the worldwide emerging 

epidemic clonal group O25b/ST131: risk factors and clinical implications. J Antimicrob 

Chemother 2014 Mar;69(3):809-14 

 

• Erişkin toplum kökenli ESBL-negatif Esherichia coli 

bakteriyemisinde ST131 rolü 

    Wu YH, Cheng   MF,  Lai  CH  et al.   The role of Sequence Type (ST) 131 in adult community-onset 

non-ESBL-producing Escherichia coli bacteraemia .  BMC Infect Dis 2014, 14:579   

 

 

 

 







İntestinal  

ETEC,EIEC,EHEC,… 

Ekstra-
intestinal 

ST131,ST393,ST69,.. 

    E. coli 



Ekstra-intestinal E. coli 

• İdrar yolu infeksiyonu(toplum, hastane 

kökenli) 

• Kan dolaşımı infeksiyonu 

                 en sık etkenlerden  biri 

Antimicrobial resistance surveillance in Europe 2013  



ESBL 

TEM  SVH OXA CTX-M 

E. coli ST131 

CTX-M-15 

…. 

Up to date; Extended- spektrum beta- lactamases 



E. coli ST131 

• Antibiyotik direnci ve hızlı yayılım 
 

• Pandemik klon 
 

• Prevelansı; :%12.5-30 (E. coli klinik izolatları içinde, coğrafi bölge ve 

konakçıya göre değişir)  

 

• Klinikte; bakteriyemi, idrar yolu infeksiyonu (İYE), deri 

yumuşak doku ve  intraabdominal infeksiyonlar.. 

 
• Gelişen infeksiyonların klinik sonuçları tartışmalı (ST131 

İYE persistan ve tekrarlayıcı olduğu gibi,  fark olmayan çalışmalar)  

 

Filogenetik olarak grup B2 (A, B1, B2, D) 

Serotipleri;O25b:H4, O16:H5,.. 

Alt klonlar;H30, H30-Rx, O16  

 Banerjee R et al. Antimicrob Agents Chemother 2014  



E. coli ST131 

• Epidemiyolojik olarak;Toplum kökenli?, hastane kökenli? 

• Yaşlılarda ve uzun süreli bakım evinde kalanlarda daha sık 

• İnsan dışı kaynak; hayvan, yiyecekler, çevre 

• İnfeksiyon ve kolonizasyon prevelansı; insanlarda sık 

 

Banerjee R et al. Antimicrob Agents Chemother 2014    



E. coli ST131 

• ST131 klonu güçlü olarak ESBL (CTX-M-15 tipi) 

ile ilişkili. 

• ST131 klonu ESBL negatif olanlarda; 

florokinolon(FQ) direnci ve sıklıkla 

beraberinde aminoglikozid ve TMP-SMX 

direnci  var. 

 

 
 Banerjee R et al. Antimicrob Agents Chemother 2014  

 



E. coli ST131- global yayılım 

•  Bulaşma;temasla (8. aylık kız bebekte artrit ve osteomiyelit,annenin dışkısında aynı E. 

coli ST131,…. aynı evde yaşayan 2 köpek ve 3 kedide aynı ST131) diğer E. coli  
izolatlarından daha mı iyi yayılıyor? 

• Kolonizasyon; idrar ve barsakta daha iyi kolonizasyon,intestinal 
kolonizasyon ekstra-intestinal infeksiyona yatkınlık yarattığı 
düşünülmekte, ST131 intestinal kolonizasyon oranları, ESBL 
durumu, konakçının karakteristiği, coğrafi bölgeye göre 
değişmekte.  

• Virülans  
• Direnç; Diğer E. coli’lerden daha fazla antibiyotik direnci -FQ 

      bir kohort çalışmasında önceden FQ ve geniş spektrumlu 
sefalosporin kullanımı ile ST131 seleksiyonu arasında ilişki 
bulunmuş.  

 
 

 
 

 

Banerjee R et al. Antimicrob Agents Chemother 2014 





Giriş 

• İYE bakteriyel infeksiyonlar içinde en sık rastlanan 

infeksiyonlardandır. 

• E. coli  akut sistitte en sık rastlanan etkendir. 

•  Tedavi sıklıkla empiriktir ve tedavi başarısı hızla yayılan 

antibiyotik direnci nedeni ile güç olmaktadır. 

•  FQ empirik İYE tedavisinde en sık kullanılan  antibiyotiklerdir. 

(IDSA; nitrofurantoin,TMP-SMX, fosfomisin, pivemesilinam)   

 



Giriş 

• ST131 klonu- idrar yolu infeksiyonunun tedavisini  daha 

problemli- morbidite ve mortalite artışına neden olmuştur.  

•  ST131 klonunun epidemiyolojisi ile ilgili iyi planlanmış çalışmalar 

olmasına rağmen en önemli bulaş mekanizmaları  ve risk 

faktörleri açıkça tanımlanmamıştır.  

• Üropatojenik E. coli ST131 infeksiyonlarının da klinik sonuçlarının 

tanımlandığı çalışma bulunmamaktadır.  

 



Amaç  

 

• Bu çalışmada akut sistitte tedavi 

başarısızlığındaki risk faktörlerinin 

tanımlanması ve E. coli ST131 ve diğer 

potansiyel parametrelerin klinik etkisinin 

belirlenmesi amaçlanmıştır. 



Gereç ve Yöntem 

• Prospektif, gözlemsel kohort çalışması 

• 2011 yılı, Başkent Üniversitesi Hastanesi, Ankara 

• Akut sistit şikayetleri olan ayaktan hasta  

• Tam idrar tahlili ve idrar kültürü yapılarak  empirik 

antibiyoterapi başlanmış. 

 



Gereç ve Yöntem 

• İdrar kültüründe E. coli üreyen hastalar 

•  10 gün sonra poliklinikte takip  

• Tedavi başarısızlığı;  10. günden sonra şikayetlerin 

devam ettiği hastalar veya empirik antibiyotiğe direnç 

olması nedeni ile uygun antibiyoterapi değişimi yapılan 

hastalar   

 

 

 

 

 



Gereç ve Yöntem 

• Beta laktamaz üretimi olan izolatlar PCR 

yöntemi ile CTX-M pozitifliği açısından 

araştırılmış. 
• CTX-M grup 1 izolatları; CTX-M 15 tip laktamaz açından ileri analize alınmış.  

• Filogenetik analizde:ChuA ve Yja A genleri ve TspE4.C2 DNA parçaları multiplex PCR ile 

incelenmiş. 

•   O25b/ST131 klonal grup tespiti, pabB geninin  O25b rfb 

ve alel 3 primerleri kullanarak PCR yöntemi ile yapılmış.  



Sonuçlar 
• 294  akut sistit tanılı (E. coli (>10.000 CFU/mL)) hasta idrarı 

• Empirik tedavi; siprofloksasin (%27), 

                              fosfomisin (%23) 

                              TMP-SMX (%9),  

                              sefuroksim (%7)  

• Ciprofloksasin direnci (%39) 

• TMP-SMX direnci (%44) 

• Sefuroksim direnci(%25) 

• Çoklu ilaç direnci  %36 (107) 

• ESBL pozitifliği   %24 (70)  

• CTX-M-15          %14 (40)    

• ST131 klonu       %12 (35) 

• Fosfomisin ve karbapenem direnci yok. 
 
 

 
 
 





Sonuçlar 

   Tek değişkenli  analizde ; 

• son üç ayda  kinolon ve kinolon dışı antibiyotik  kullanımı,  

• son bir yılda hastane yatışı, 

• son bir yılda operasyon 

•  çoklu ilaç direnci,  

• ESBL üretimi, 

•  CTX-M-15 pozitifliği  

    ST131 ile infeksiyon için belirgin risk faktörü olarak 

tanımlanmış 

 





Sonuçlar 

• Tedavi başarısızlığı;  
• son üç ayda kinolon kullanımı, 

•  son bir yılda hastane yatışı veya  operasyon, 

•  kinolon direnci,  

• çoklu ilaç direnci,  

• ST131 klonununa ait olma, 

•  CTX-M-15 pozitifliği  

•  ESBL yapımı  

ile belirgin artmış olarak bulunmuş 

• Tedavi başarısı;%85   

 





İrdeleme 

•  Çalışmanın yapıldığı bölgede; FQ direncinin >%20   

 

• Kinolona dirençli izolatlarda tedavi başarısızlığı ST131 

ile infekte olanlarda olmayanlara göre 3 kat daha fazla 

bulunmuş (OR, 3; %95 CI,1.27-7.4; P=0.012) 



İrdeleme 

• FQ direncinin >%20 olduğu bölgelerde  empirik tedavide 

birinci seçenek ilaç olmaları önerilmezken bu çalışmada ilk 

seçenek ilaç 

 

• İYE antibiyotiklere direnç oranları yüksektir ve kinolonlara 

alternatif azdır. Bu nedenle İYE ST131 klonunun hızlı tanı 

testleri ile (matrix assisted laser desorption/ionization 

mass spectrometry) ortaya konması önemli olabilir. 

 

 



İrdeleme 

• 294 suşun 35’i (%12) ST131 klonunda 

olduğu saptanmış. 
• Çeşitli çalışmalarda ise bu oran %10-27 arasında bulunmuş 

 

• ESBL ve CTX-M-15 pozitifliği ise ST131 

klonu pozitif olanlarda olmayanlara göre 

daha fazla (%60 vs %19 P=0.001) bulunmuş. 
 

 
 



İrdeleme 

   ST131 klonunda 

•  Çoklu ilaç direnci %74(P=0.001), başka bir 

çalışmada %70 bulunmuş. 

• TMP-SMX direnci %71(P<0.001), başka bir 

çalışmada %56 

•  Çalışmada tüm ST131 klonları kinolona 

dirençli bulunmuş 
 



Sonuç olarak; 

 İYE’da  E. coli ST131 klonu 

• ST131 E. coli ile infekte olan hastalarda tedavi başarısızlığı 

ST131 dışı olan grupla kıyaslandığında  4 kat daha fazla 

bulunmuş(OR:4.0   %95 CI;1.51-10.93    P=0.005) 

• Hızla ortaya çıkan global dirençle ilgili olarak tedavi 

başarısızlığının  uygun bir belirleyicisi 

• Bu nedenle erken ve hızlı tanısı İYE tedavisinde yararlı 

olabilir.  

 
Can F et al. Clin Infect Dis 2015 Feb 15;60(4):523-7 





Amaç 

   ESBL  oluşturmayan E. coli ST131 izolatlarında    

• kolonizasyon veya infeksiyon için risk 

faktörlerini  araştırmak  

• bu izolatlarla gelişen infeksiyonların klinik 

sonuçları hakkında bilgi elde etmek  



Gereç ve Yöntem 

• İspanya’da  iki sağlık merkezinde 

• >14 yaş  

• Klinik örneklerde E. coli üremesi olan 1077 hasta örneği  

• (E. coli; %81 idrar,%12.1 diğer,%6 kan ) 

• Risk faktörlerinin analizi; ESBL negatif/pozitif – ST131 E. 

coli  

• Her bir vaka için 3 kontrol  

 
 
 



1077 E.coli 

ESBL(-) 

928  

ST131(+) 

114  

ST131(+) 

110  

ST131(-) 

814 E. coli içinden 
292 kontrol  

ST131(-) 

288  

ESBL(+) 

149  

ST131(+) 

35  

ST131(+) 

34   

ST131(-) 

114  

ST131(-) 

112  







Sonuç 

• Çalışmada infeksiyon sıklığı, infeksiyon tipi, 

bakteriyemi ve ağır sepsis sıklığı  ST131 ve ST131(-) 

olan grupta benzer . 

• ST131 klinik olarak diğer E. coli suşlarından daha 

virülan olmadığını göstermektedir. 

• Minnesota çalışmasında; ST131 persistan ve tekrarlayıcı infeksiyonlarla ilişkili 

bulunmuş. 

 



Sonuç 

• ESBL negatif ST131 E. coli’’lerde önceden antibiyotik 

kullanımı, ST131 izolatlarının seleksiyonunda ana risk 

faktörü olduğu bulunmuştur. 

•  ST131 pozitif olan hastalarda sıklıkla E. coli infeksiyonu 

gelişimine daha yatkınken,  gelişen infeksiyonlar ve 

ağırlıkları ST131 negatif olanlarla benzer bulunmuştur. 



Taiwan’da  bir hastanede 
2010 yılında E. coli 
bakteriyemileri retrospektif 



Amaç 

      Erişkin toplum kökenli ESBL negatif Escherichia coli 

bakteriyemisinde  

• ST131 yüzdesi  

•  ST131 klonunun klinik  sonuçlarını ortaya koymak 

• Literatürde;ST131 pozitif ESBL negatif E. coli bakteriyemisi ile ilgili klinik 

veri yok. 

 
 





Sonuçlar 

   371  E. coli izolatı direnci 

• %43.9  TMP-SXT 

• %30.7 Amoksisilin-klavulonik asit 

• %15.4 Sefazolin 

• %15.4 Gentamisin 

• %13.2 Siprofloksasin 

• %4.6 Sefotaksim  

• Tüm  izolatlarının %5.9 E. coli O25b/ST131  

 

 
 







Sonuçlar 

• O25b/ST131 klonal grubunda olanlarda daha az sıklıkla intra-

abdominal infeksiyon gelişmiş. 

• O25b/ST131 klonal grubundakilerin %20’sine diğerlerinin %12.5 

uygunsuz antibiyotik verilmiş. 

• 30 günlük mortalite 2 grupta benzer 

       (%12 O25b/ST131 klonal grubu vs %15 p=1.00) 

• 20 tane O25b/ST131  ve 40 tane randomize seçilmiş kontrol vakası (O25b/ST131 negatif) var. 

• Vaka ve kontrol grupları  komorbidite ve sağlık bakımı ile ilişkili risk faktörleri açısından benzer. 

 

 
 
 



İrdeleme-sınırlayıcılar 

 

• Tek merkezli, Taiwan, vaka sayısı orta, bu nedenle 

genelleme yapılamaz 

• O25b PCR ile taranmış  ve doğrulama MLST ile 

yapılarak O25b/ST131 identifiye edilmiş bu nedenle 

O25b negatif ST131  bu tarama yönteme ile kaçırılmış olabilir. 

 



Sonuç olarak 
Bu çalışma ile  

• Taiwan’da ESBL negatif E. coli bakteriyemisinde O25b/ST131 

izolatı önemli bir etken olarak ortaya çıkmış. 

• E. coli O25b/ST131 diğer izolatlara göre yüksek mortaliteye 

neden olmaz.(30 günlük mortalite her iki grupta benzer) 

• Toplum kökenli E. coli bakteriyemisinde uygun empirik 

antibiyotik tedavisinin seçimi direnç nedeni ile daha zor hale 

gelmiştir.  



E. coli ST131-Özet 

• Hızlı global yayılım, antibiyotik direnci, 

virülansı nedeni ile önemli ! 

• Antibiyotik kullanımı kısıtlama; FQ ve geniş spektrumlu sefalosporin 

• Etkin infeksiyon kontrol önlemleri alma;el hijyeni kampanyaları ve çevre 

dezenfeksiyonu 

• Hızlı tanı testleri(tedavi başarısızlığı belirleyicisi), aşı 

 

 




