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Su kaynakl enfeksiyonlar diinya ¢apinda énemli bir morbidite ve mortalite nedenidir. Aritma tesisi ¢ikisinda
bakteriyel standartlari saglayan icme suyu, dagitimi sirasinda kirlenebilmekte ve bakteri sayisinda artis meyda-
na gelebilmektedir. Antimikrobiyal ajanlarin insanlardaki kullanim alanlari disinda, hayvan yetistiriciligi ile
tarimda da kullanilmasi, antimikrobiyal direngli mikroorganizmalarin ortaya ¢ikmasina ve bunlarin dogaya
ozellikle su ve topraga bulasmasina katkida bulunmaktadir.

Bu ¢alismada Giimiishane ili Halk Sagligi Laboratuvari’na kontrol izleme analizleri igin getirilen icme sularindan
izole edilen Escherichia coli izolatlarinda toplumda yaygin olarak kullanilan antibiyotiklere kars! direng paterni-
nin arastirilmasi amaglanmistir.

Calismaya 2016 yili Haziran-Eyliil aylari arasinda, Gimishane ili ve g¢evresinden numune alma kosullarina
uygun olarak alinan ve laboratuvara getirilen su érneklerinden izole edilen 50 adet E.coli izolati dahil edilmistir.
Ornekler membran filtrasyon yéntemi ile siiziildiikten sonra Chromogenic Coliform Agar (CCA-sartorius,
Almanya) besiyerine ekim yapilmis ve 3612 °C’de 21+3 saat inkiibasyona birakilmistir. Buradan izole edilen
E.coli suslari standartta belirtildigi sekilde dogrulamaya alindiktan sonra suslarin disk difiizyon yéntemi ile klinik
tedavide siklikla kullanilan 13 adet antibiyotige karsi direnci test edilmis ve genislemis spektrumlu beta-
laktamaz (GSBL) varligi arastirilmigtir.

Calisma sonunda E.coli izolatlarinin 38’i test edilen tiim antibiyotiklere karsi duyarl bulunurken, 12’si ¢esitli
antibiyotiklere direngli ya da orta duyarl bulunmustur. izolatlar sefoksitine % 16 direngli, % 6 orta duyarli;
sefepime % 2 direngli; seftazidime % 2 direngli; ampisilin sulbaktama % 2 direncli, % 2 orta duyarli; piperasiline
% 2 direngli; sefuroksime % 2 direngli, % 6 orta duyarli bulunmustur. Trimetoprim/siilfametoksazol, ertapenem,
ampisilin, gentamisin ve amikasine karsi herhangi bir dirence ve GSBL varligina rastlaniimamistir.

Bu ¢alisma, igme suyunda fekal kirlilik indikatérii olan E.coli izolatlarinin bulunmasi igme suyunda fekal bir
bulasin oldugunu gésterirken, lreyen E.coli izolatlarinda antibiyotiklere direng ydniinden bu bélgede halk sag-
ligini tehdit edecek boyutta olmadigini disindirmdstdr.

Anahtar kelimeler: antibiyotik direnci, Escherichia coli, icme suyu
ABSTRACT

Waterborne infections are important causes of morbidity and mortality worldwide. Drinking water that
adheres to the bacterial standards at the water treatment plant output, may be contaminated during distribu-
tion and an increase in bacterial count may occur. The use of antimicrobial agents in animal husbandry and
agriculture in addition to the uses in humans, contributes to the emergence of antimicrobial resistant microor-
ganisms and their transmission to nature, especially to water and soil. The aim of this study was to determine
the resistance of E.coli isolates isolated from drinking water and brought to the Public Health Laboratory of
Gimdshane province for control and follow-up analysis.

The study included 50 E.coli isolates isolated from the water samples collected from the samples taken from
the province of Giimishane and its surroudings from June to September 2016. The samples were drained by
membrane filtration method and cultured on Chromogenic Coliform Agar (CCA-sartorius, Almanya) and incu-
bated at 36 + 2 °C for 21 + 3 hours. The isolated E.coli strains were confirmed as described in the standard and
the resistance of the strains to 13 antibiotics, which were frequently used in clinical treatment, were tested by
disc diffusion method and the presence of extended spectrum beta-lactamase (ESBL) was investigated.

At the end of the study, 38 of the E.coli isolates were susceptible to all tested antibiotics, while 12 of them were
resistant or intermediate to various antibiotics. The isolates were 16 % resistant, 6 % intermediate to cefoxitine;
2 % resistant to cefepime; 2 % resistant to ceftazidime; 2 % resistant, 2 % intermediate to ampicillin sulbactam;
2 % resistant to piperacillin; 2 % resistant, 6 % intermediate to cefuroxime. There was no resistance to
trimethoprim/sulfamethoxazole, ertapenem, ampicillin, gentamicin and amikacin, and no ESBL presence.

This study showed fecal contamination in drinking water, because E.coli isolates, which are the indicator of fecal
contamination were detected in drinking water. However, in terms of antimicrobial resistance in E.coli isolates,
it suggested that the problem was not at threatening levels for the public.

Keywords: antibiotic resistance, drinking water, Escherichia coli
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GiRiS

Ulkemiz dogal su kaynaklari yéniinden oldukca
zengindir. Ancak hizli sehirlesme icilebilir suyun kali-
tesini dinya genelinde hizla azaltmakta ve bunu
engellemek icin pek fazla 6nlem alinmamaktadir.
Saglikli ve glivenilir bir igme suyunun temin edilerek
tiketiciye ulastiriimasi toplum sagligi icin son derece
énemlidir®,

igme sularinin mikroorganizma yiiki ve bu mik-
roorganizmalarin antibiyotik direnci halk saghigi aci-
sindan 6nem arz etmektedir®. Antibiyotik direngli
bakteriler (ARB) ve antibiyotik direnc¢ genleri (ARG),
hem klinik hem de dogal ortamlarda, diinya ¢apinda
artik endise verici boyuttadirt*?,

icme suyu, Escherichia coli bakterisinin dogal
yasam ortami degildir ve bu bakteriler temiz suda
cogalmazlar. E.coli'nin igme suyunda tespit edilmesi,
bir ya da daha fazla asamada dogrudan ya da dolayl
olarak suda fekal bulasin gostergesidir*?.

insan bagirsak florasinda R-plazmidleri tasiyan
bakteriler yaygin olarak bulunur ve enterik bakteri-
lerin rezervuari olan kanalizasyon sularinin aritil-
maksizin sucul ortamlara katilmasi, bu tip direngli
bakterilerin ve R-plazmidlerinin ¢evreye yayilmasi-
na sebep olur®. Bir arastirmada, denizlerdeki bak-
teri popllasyonlari arasinda konjugasyon yoluyla
ylksek dizeyde plazmid transferinin gerceklestigi
saptanmistir®,

Bu calismada Gimishane igme sularindan izole
edilen toplam 50 E.coli izolatinin toplumda yaygin
olarak kullanilan antibiyotiklere karsi direng profili-
nin belirlenmesi amaglanmistir.

GEREC VE YONTEM

Membran Filtrasyon Yontemi ile E.coli Tayini

Arastirmada materyal olarak, icme sularinda
fekal kirlilik indikatori olan E.coli kullanilmistir.
Kontrol izleme analizi icin 250 ml’lik steril tiyosulfat
iceren numune kaplarinda laboratuvara getirilen su
numuneleri bekletilmeden isleme alinmis ve analiz-
ler TS EN ISO 9308-1 standardina gore gergeklestiril-
mistir. 100 ml su numunesi 0.45 um por ¢apl memb-

ran filtreden sizilmis ve CCA agar besiyeri (Sartorius-
Almanya) lizerine konularak 36+2°C de, aerop ortam-
da 2143 saat inkiibasyona birakilmistir. Daha sonra
bakteri tGremesi gorilen plaklara standartta belirtil-
digi sekilde dogrulama yapilmis ve her bir plaktaki bir
koloniden alinan E.coli 6rnegi Eozin Metilen Blue
(EMB) agara ekim yapilmis ve lreyen bakteriler kon-
vansiyonel yontemlerle dogrulanmistir®®),

izolatlarin Antibiyotik Direncinin Belirlenmesi

izole edilen E.coli suslarinin antibiyotik duyarli-
lik testleri Clinical and Laboratory Standards Institute
(CLSI) kriterleri dogrultusunda Kirby-Bauer disk difiiz-
yon yontemine gore yapilmistir. 0.5 McFarland (10°
cfu/ml) bulanikhgina ayarlanmis bakteri stispansi-
yonlari Mueller Hinton agara ekilerek 24 saat sonun-
daizolatlarin toplam 13 adet antibiyotige karsi diren-
ci test edilmis, genislemis spektrumlu beta laktamaz
(GSBL) varligi ise cift disk sinerji yontemi ile arastiril-
mis ve sonuglar EUCAST kilavuzlarina gore
degerlendirilmistir®*®, Testin kalite kontrolii icin E.
coli ATCC 25922 referans susu kullanilmistir.

BULGULAR

izole edilen E.coli izolatlarinin 38’i test edilen
tiim antibiyotiklere duyarli bulunurken, 12’si cesitli
antibiyotiklere direngli ya da artmis dozda duyarh
bulunmustur. Calisilan izolatlarin higbirinde GSBL
varligina rastlaniimamistir. Antibiyogram testi sonug-
lari Tablo’da verilmistir.

Tablo. Test edilen izolatlarin antibiyotik direng oranlari (%).

Antibiyotik Duyarli Artmig Direngli
dozda duyarli

Amikasin 100 0 0
Ampisilin sulbaktam 96 2 2
Ertapenem 100 0 0
Gentamisin 100 0 0
imipenem 100 0 0
Piperasilin tazobaktam 100 0 0
Piperasilin 98 0 2
Siprofloksasin 100 0 0
Sefepim 98 0 2
Sefoksitin 78 6 16
Sefuroksim 92 6 2
Seftazidim 98 0 2
Trimetoprim sulfametoksazol 100 0 0
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TARTISMA

Diinya (zerinde bozulmamis araziler harig,
ylzey sularinda antibiyotiklerin tespit edilemedigi bir
alan bulmak artik zordur. Nebhirler, kanalizasyonlar,
okyanus suyu ve icme suyu da dahil olmak Uzere
cesitli sucul ortamlarda antibiyotik direnci tespit
edilmistir812),

GunUmuzde akuatik ortamlarda ARB ve
ARG'lerin ortaya cikisi ile ilgili artan bir endise vardir
ve su ortami antibiyotik direncinin kazanilmasi ve
yayllmasi icin ideal bir ortam saglar. ARB’lerin ortaya
cikisi ve yayilmasi, 21. ylzyilda kiiresel halk saghgi
icin Uclncl en blylk tehdit olarak kabul
edilmektedir®®),

Antibiyotikler insan ve hayvanlarda sadece
tedavi edici olarak kullanilmayip, koruyucu ya da
blylime promotéru olarak da kullanilabilmektedir.
Spiramisin, tilosin, karbadoks, virginiamisin, monen-
sin gibi biyime promotoérleri, insanlarin tedavisinde
kullanilmamasina ragmen, diger antibiyotiklere karsi
capraz direng gelistirdigi distintlmektedir®,

Sulardan izole edilen mikroorganizmalarin anti-
biyotik direng oranlari bize bulasmanin kentsel ya da
kirsal kaynakh oldugu hakkinda bilgi verebilmektedir.
Ornegin izole edilen bakterilerde coklu antibiyotik
direncinin olmasi, bulasin antibiyotik kullanimi yogun
olan bir bdlgeden oldugunu ya da hastane kokenli
kanalizasyon suyu ile kontaminasyonun gostergesi
olabilir®),

Glnumuzde cevresel oOrneklerde antibiyotik
direncine odaklanan calismalarin ¢ogu, atik su arit-
ma tesis c¢ikislarina yakin tarimsal havza ve nehirler
gibi antropojenik faaliyetlerden énemli 6lglide etki-
lenen ciddi kirlilik veya sulara sahip su ortamlarinda
yapilmaktadir. Ancak igme suyu kaynagi gibi 6zel bir
su ortaminda antibiyotik direncinin varhgi ve dagili-
mi, her zaman ihmal edilmektedir. Literatlirlere gore,
icme suyu kaynaklarindaki antibiyotik direncinin
orani ciddi bir endise kaynagidir. Yurdumuzda bu
konuda galismalar yapilmis ve enterik bakteriler ara-
sinda R plazmidlerine bagli direng 6zelligi oraninin
ylksek oldugu belirtilmistir®7,

E.coli, insan ve diger sicakkanli hayvanlarin
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bagirsak florasindaki yaygin bakterilerden birisidir ve
antibiyotik baskisina her zaman maruz kalmaktadir.
E.coli su ortaminda diger bakterilere gére daha uzun
sire (4 ile 12 hafta) yasamasi sebebiyle, ARG’lerin
yayginlastiriimasina dakatkida bulunurlar. 1890’larda,
su aritma glvenliginin biyolojik gostergesi olarak
segilen E.coli canli ve cansiz ylzeylerde biyofilm olus-
turma yetenegine sahip olup, olusturdugu biyofilm
yapisiyla zorlu gevre kosullarina, antibiyotiklere ve
dezenfektanlara direncli hale gelir ve antibiyotik
direng genleri icin bir rezervuar gorevi gorir®,

E.col’nin sucul ortamlarda iyi hayatta kalabilen
bir firsatcl patojen olmasi ve antibiyotik direng yayil-
mi icin vektor olarak gorilen yatay gen transferinde
oldukga usta olmasi sebebiyle ¢calismamizda bu bak-
teri tercih edilmistir.

Yapilan ¢alismalarda saghkli kisilerin digki 6rnek-
lerinin % 80.5’inin antibiyotiklere direncli bakteri
icerdigi tespit edilmistir ve izole edilen bakterilerin
% 98’inin E.coli oldugu bildirilmistir. Biyik bir aritma
tesisinin atik suyunda 10°® CFU/ml direngli koliform
bakteri izole edilmis ve bunlarin % 17’sinde antibiyo-
tiklere karsi alti kat direng tespit edilmistir®. Akkan
ve ark.®) hastane atik sulariyla kontamine edilen
deniz suyundan izole ettikleri Gram negatif bakteri-
lerde sefazoline % 85, sefuroksime % 28, sefotaksime
% 8 ve sefepime karsi % 5 oraninda direng tespit
etmislerdir. Ayrica, izolatlarin % 91’inin ¢oklu antibi-
yotik direng (CAD) indeksi referans deger olan 0.2'nin
Gzerinde saptamislardir. Hastane atik sularinin desar;j
edildigi deniz suyundan izole edilen Gram negatif
bakterilerin 6nemli oranda antibiyotik direncine
sahip oldugunu ve bunun halk saghgl acisindan
potansiyel bir risk olusturabilecegi sonucuna varmis-
lardir.

Calismamizda test edilen 13 antibiyotigin altisi-
na karsi direngli E.coli izolatlari bulunmustur.
Calismamizda en fazla direng sefalosporin grubunda
gorialmustir (% 16 sefoksitin, % 2 sefepim, % 2 sefta-
zidim, % 2 sefuroksim). Test edilen E.coli izolatlarinin
birinde 2. 3. ve 4. kusak sefalosporinlere karsi (sefok-
sitin, seftazidim ve. sefepime) direng saptanmistir.
Bir izolatta ise sefoksitin, sefuroksim, piperasilin ve
ampisilin sulbaktama karsi diren¢ gorilmustir. iki
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izolat sefoksitin ve sefuroksime (2. kusak sefalospo-
rin), bir izolat sefoksitine, bir izolat ise sefuroksime
orta duyarh bulunmustur.

Uciincii kusak sefalosporinlerle yapilan bir aras-
tirmada, dogal direnglilik frekans yuzdesinin, yliksek
dizeyde oldugu ve bunun nozokomiyal atiklarla
sucul ortama katilan antibiyotiklerden kaynaklandigi
belirtilmistir®. Calismamizda en fazla direng 2. kusak
sefalosporin grubundan sefoksitine (% 16) karsi
gorialmustar.

Florokinolonlar tip ve veteriner hekimliginde
yaygin olarak kullanilan antibiyotikler arasindadir.
Siprofloksasin ise en ¢ok tlketilen florokinolon grubu
antibiyotiktir. Tetrasiklinler, stilfonamidler ve beta-
laktamlar gibi antibiyotikler, sadece bakteriyel enfek-
siyonlari tedavi etmek icin degil ayni zamanda gida
icin kullanilan hayvanlarin buyime hizini arttirmada
gida katki maddeleri olarak da kullanilmaktadir®®),
CGalismamizda florokinolon grubundan siprofloksasin
calisilmis ve harhangi bir dirence rastlanilmamistir.

Reinthaler ve ark.“” Giiney Avusturya’daki tg¢
ayri kanalizasyon aritma tesisinden ¢ikan ¢amurdan
izole ettikleri 767 E.coli izolatini, 24 farkl antibiyotik
icin test etmisler ve en yiiksek direnci bir hastanenin
kanalizasyonunu aritan tesisten izole edilen E.coli
suslarinda bulmuslardir. Test edilen antimikrobiyal
ajanlar arasinda, penisilin grubundaki en yiksek
direng oranlarini ampisilin (% 18) ve piperasiline
(% 12) karsi bulmuslardir. Sefalosporin grubunda
sefalotin % 35 ve sefuroksim-aksetil icin % 11; kino-
lonlar grubunda nalidiksik asit i¢in % 15 ve trimetop-
rim/sulfametoksazol icin % 13 ve tetrasiklin i¢in % 57
oraninda direng belirlemislerdir.

Efuntoye ve ark.” Nijerya’da 50 adet su kuyu-
sundan topladiklari 200 su 6rneginde yaptiklari cahs-
mada 96 izolatta yedi farkli cins bakteri izole etmis
Klebsiella,
Pseudomonas, Staphylococcus ve Alcaligenes) ve en

(Escherichia,  Bacillus,  Proteus,
yuksek oranda direncin E.coli izolatlarinda oldugunu
bildirmislerdir (% 36.5). izole edilen E.coli’lerin timii
amoksisilin/klavulanik asite direngli bulunmus, strep-
tomisin, tetrasiklin, ampisilin ve vankomisine direncg
oranlari ise sirasiyla % 71.4, % 80, % 82.9, % 88.6

olarak bulunmus ve en az diren¢ ofloksasine karsi

belirlenmistir (% 8.6).

Ozgiimiis ve ark." tarfindan 2000-2002 yillari
arasinda Rize'de yapilan bir ¢alismada, toplam 51
adet icme suyu noktasindan (36 musluk suyu ve 15
kaynak suyu) koliformlarin varligini tespit etmek
amaclyla 457 su 6rnegi alinmis ve izole edilen E.coli
izolatlari disk difiizyon yodntemi ile antibiyotiklere
direng yoniinden test edilmistir. Tim E.coli izolatlari-
nin test edilen bir veya daha fazla antibiyotige
direncli oldugu, suslarin 49’unun (% 41.8), test edilen
¢ veya daha fazla antibiyotige direncli oldugu ve ¢ok
direngli fenotip olarak tanimlandigi belirtilmistir.
izolatlarin yaklasik % 47’si ampisiline, % 19.6’u
trimetoprim-silfametoksazole, % 17.9’u amikasine,
% 15.3’U netilmisine, % 13.6’sI gentamisine, % 12.8'si
tetrasikline ve % 2.5’i kloramfenikole direng goster-
mistir. Musluk ve kaynak sularindan izole edilen E.coli
izolatlari arasinda toplam antibiyotik diren¢ oranlari
arasinda anlamli bir fark olmadigi belirtilmistir.

Patoli ve ark.*® Pakistan’da 2010 yilinda yap-
tiklari bir arastirmada, 42 adet icme suyundan izole
edilen 27 E.coli izolatinin % 93’linln bir antibiyotige
karsi direngli oldugunu ve izolatlarin % 63’Unin
¢oklu ilag direncine sahip oldugunu belirtmislerdir.
En yiksek direng nalidiksik asite (% 92.6), ardindan
ampisiline (% 88.8), seftriaksona (% 40.7), siprof-
loksasine (% 37.0), seftazidime (% 25.2), sefotaksi-
me (% 18.5) ve gentamisine (% 18.5) karsi goril-
mistir. E.coli izolatlarin timi amikasine karsi
duyarli bulunmustur.

Chen ve ark.® 2017 yilinda Cin’de yaptiklari
calismada, icme suyu kaynaklarindan izole edilen
toplam 200 E.coli izolatininin antimikrobiyal ajanlara
karsi direng profilini belirlemigler ve bunlar arasinda,
99 izolatin (% 49.5) test edilen 18 antibiyotigin en az
birine karsi direngli oldugunu ve antibiyotik direng
indeksini 0.13 olarak bildirmislerdir. En sik antibiyotik
direncinin tetrasikline (% 42), ardindan ampisiline
(% 29), piperasiline (% 27) ve trimetoprim/siilfame-
toksazole (% 25.5) karsi oldugunu bildirmislerdir.
imipeneme ve meropeneme karsi direng goriilme-
mistir. Farkh su kaynaklarindan farkli mevsimlerde
izole edilen E.coliizolatlarinin farkh antibiyotik direng
profillerinin degisebilecegini, su kaynaklarinin iyi
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korunmasi ve daha az yeni kirlilik sayesinde E.coli’nin
antibiyotik direng¢ seviyelerinin azaltilabilecegini
ve bazi su kalitesi parametrelerinin antibiyotik
direnci seviyelerini etkileyebilecegi sonucuna var-
mislardir.

Hastane ortamlarinda klinik érneklerden elde
edilen E.coli izolatlarinin antibiyotik direncini goste-
ren ¢alismalar oldukga fazla olmasina ragmen, cevre
orneklerinden izole edilen E.coli izolatlarinin antimik-
robiyal direncini belirleyen g¢alismalar oldukga azdir
ve su ortaminda antibiyotik direncgli bakterilerin
genotipi ve modelleri hakkinda ¢ok az veri mevcut-
tur.

Antibiyotiklerin yanlis ve asiri kullanimindan
kacinarak antibiyotik tiketimini azaltmak direncli
kokenlerin olusmasini dnleyen en etkili yontemdir.
Akilcr antibiyotik kullanim politikalarini belirlenmesi
ve uygulanmasi, infeksiyonlarin erken tani imkanlari-
nin artmasiyla viral infeksiyonlar icin gereksiz antibi-
yotik kullanimini ve hayvan yemlerine antibiyotik
katilmasini 6nlemek antibiyotik direncli bakterilerin
¢ogalmasi ve cevreye yayillmasina engel olmak icin
alinacak énlemlerdir. Ayrica halkin kitle iletisim arac-
lariyla bilinglendirilmesi, regetesiz antibiyotik veril-
mesinin 6nlenmesi ve insanlarin antibiyotiklerin ras-
yonel kullanimi ve antibiyotik iceren atiklarin giivenli
bir sekilde bertaraf edilmesi konusunda insanlara
egitim  verilmesi  etkili olabilecek diger
onlemlerdir®),

Sonug olarak calismamizdaki sinirli sayida sus
ile saptadigimiz bulgulara dayanarak, Gumushane
ilinde icme suyundan izole edilen E.coli izolatlarinin
antimikrobiyal diren¢ paterni yéninden temel bir
veri saglanmis olup, direncin endise verici boyutta
oladig1 ancak kesin bir yargiya varmak icin, daha fazla
izolatla yapilacak fenotipik ve genotipik ¢alismalara
ihtiyac oldugu sonucuna varilmistir.

Cikar Catismasi: Yazarlar tarafindan herhangi bir ¢i-
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