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OZET

Escherichia coli idrar yolu infeksiyonu, yenidoganlarda sepsis ve menenjit, bagisiklik sistemi baskilanmg veya damar
i¢i kateteri bulunan kisilerde bakteriyemi ve sepsis etkeni olmast yaninda onemli bir barsak infeksiyonu nedenidir. Fekal E.co-
li'lerin cogu patojen degildir. E.coli diinya genelinde insanlarda bakteriyel ishale en ¢ok neden olan mikroorganizmalardir. [s-
hal olusturan E.coli suglari klinik, biyokimyasal ve molekiiler-genetik ozelliklerine gore 5 ana gruba ayrilir.

Ishal olusturan E.coli suslari degisik klinik sendromlara neden olabilir. Ciinkii sekretuvar toksinler, sitotoksik toksin-
ler, invazyon ve patojenik adherens gibi ishal olusturan tiim bilinen mekanizmalar E.coli’de vardir.

Bu yazida ishal olusturan 5 ana grup E.coli infeksiyonunun epidemiyolojik, klinik ozellikleri ve tedavisinden bahsedil-
migtir.

Anahtar sozciikler: dehidratasyon, dizanteri, Escherichia coli, ishal, tedavi
SUMMARY
Diarrhea Causing Escherichia coli Infections: Epidemiology, Clinical Manifestations, Treatment

Some of Escherichia coli strains are important causes of enteric infections, as well as of urinary tract infections, sepsis
and meningitis in newborn and bacteremia and sepsis in immune compromised patients and patients with intravascular de-
vices. Most fecal E.coli organisms are nonpathogic in bowel, but some strains are among the most frequently encoured agents
that cause bacterial diarrhea around the world. Diarrhea-causing E.coli organisms are divided to 5 major groups according to
their clinical, biochemical and molecular-genetic properties. Diarrhea-causing E.coli may be responsible for a variety of clini-
cal syndromes because virtually all known mechanisms of diarrhea including secretory toxins, cytotoxic toxins, invasion and
pathogenic adherence are present in E.coli.

In this paper, epidemiologic and clinical aspects and treatment of five major groups of diarrhea-causing E.coli in-
fections are mentioned.

Keywords: dehydration, diarrhea, dysentery, Escherichia coli, treatment

Escherichia coli diinya genelinde insanlarda
bakteriyel ishale en ¢ok neden olan bakteridir.
Klinik, biyokimyasal ve molekiiler/genetik
Ozelliklerine gore 5 farkli grup enterik E.coli is- ETEC
hal etkeni olarak belirlenmistir(1D: ETEC gelismekte olan tilkelerde dehidra-

1. Enterotoksijenik E.coli (ETEC) tasyona yol acan bebek ishallerinin ve yolcu is-

2. Enteropatojenik E.coli (EPEC) halinin en 6nemli nedenidir. ETEC gelismekte

3. Enteroinvaziv E.coli (EIEC) olan tilkelerde ishal ataklarmnin yaklasik % 20-

4. Enterohemorajik E.coli (Siga toksin 30'undan sorumludur(0). Gelismis iilkelerde

iireten E.coli) (EHEC) (STEC) daha az rastlanir. ABD ve Isvigre’de yapilan ca-

5. Enteroagregatif E.coli (EAEC) lismalarda akut ishal ataklarindaki orani sira-

Ishal olusturan E.coli suslar1 degisik klinik styla % 1.4 ve % 4.2 olarak bulunmustur(1. Ge-

jenik adherens gibi ishal olusturan tiim bilinen
mekanizmalar bu E.coli suglarinda vardir?.

sendromlara neden olabilir. Cilinkii sekretuvar
toksinler, sitotoksik toksinler, invazyon ve pato-

lismekte olan tilkelerde ¢ocuklarda yilda 2-3 is-
hal atagina yol agar ve bu ¢ocuklardaki ishal
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ataklarimin yaklasik % 25inden sorumludur.
Tahminlere gore ETEC tiim diinyada yilda 5 yas
altinda 380,000 ¢ocugun 6liimiine neden olmak-
tadir. ETEC ishali kontamine su ve gidalarin ali-
mi ile olugsmaktadir ve klinik hastalik olugabil-
mesi icin 108 bakteri alinmasi gereklidir. Inkii-
basyon periyodu 14-50 saattir. Tipik semptom
ve bulgular1 sulu, miikiissiiz, kansiz, patlayici
vasifli ishal, karm agrisi, bulant1 ve kusmadir.
Ates cok az veya yoktur. ETEC suslar1 peynir,
hamburger, sosis ve deniz tirtinlerinde belirlen-
mistir. Bu bulgu bir¢ok gidanin ETEC suslarinin
iremesini destekleyebilecegini diisiindiirmek-
tedir. Ishal siklig1 giinde birkag kezden ondan
fazlaya degisebilir. Diskida lokosit goriilmez.
Hastalik genellikle 3-5 giin i¢inde kendiliginden
diizelir ancak nadiren bir haftadan uzun siirebi-
lir. Klinik spektrumdaki farkliliklar yas ve im-
miinite durumu yaninda infekte eden inokulum
biiyiikliigiine de bagh olabilir. Hastalik genel-
likle hafif ve kendini sinirlayan 6zellikte olmasi-
na ragmen nadir de olsa kolera benzeri ciddi de-
hidratasyon ile giden hastalik tablosu olusabilir.
ETEC barsak mukozasinda hemen hi¢ yapisal
degisiklik olusturmaz(/11). Ishal ince barsakta
kolonizasyon ve ardindan enterotoksin salgi-
lanmas1 sonrasinda olusur (sekretuvar ishal).
ETEC suslar1 1stya duyarl: (heat labile, LT) veya
1stya dayanikli (heat stable, ST) enterotoksin sal-
gilar; bazi suslar hem LT hem de ST salgilayabi-
1ir®@.

180’den fazla E.coli serogrubundan az bir
kismu tipik olarak ETEC’dir. Bu serogruplar [06,
08, 015, 020, 025, 027, 063, 078, 080, 085, 0115,
0128ac (0128ab ve 0128ad dahil degil), 0139,
0148, 0153, 0159 ve 0167] genellikle diger ishal
iligkili E.coli’lerden farklidir?).

EIEC

EIEC'nin tanimlanmasina neden olan sal-
gin bir cesit Fransiz peyniri yenmesi sonrasinda
1971’de olmustur®. Ancak klasik tanimlamanin
aksine ¢ogu EIEC infeksiyonlar1 ne dizanterik
ne de kanl ishal ile degil hafif ates ile birlikte
sulu ishal ile sonuglanir. Basilli dizanteriye ben-
zer ¢linkii Shigella ile ayni viriilans genlerine sa-
hiptirler. EIEC siklikla salginlarda goriiliir, bu-
nunla birlikte gelismekte olan tilkelerde ende-
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mik olarak da goriilebilir. Gelismekte olan diin-
yada, sporadik ishallerin % 5 kadar1 ve kanli is-
hallerin % 20’si EIEC susglar ile olur(9). Tay-
land’da yapilan bir ¢alismada sporadik ishal
ataklarmin % 5’1, kanli ishal ataklarmin % 10’unun
EIEC’ye bagli oldugu gosterilmistir(13).

Bulasma igin ytiiksek sayilara ulasmasi ge-
reklidir ¢iinkii eriskinde deneysel dizanteri
olusturmak i¢in 108 bakteri gereklidir. Bu an-
lamda sigellozdan epidemiyolojik olarak farkl-
dir ¢linkii Shigella suslari ile hastalik olusturmak
icin 10 den az bakteri gereklidir. Bu bulgu ayni
zamanda EIEC'nin muhtemelen gida kaynakl
oldugunu gosterir. Gidada EIEC c¢ogalarak ye-
terli inokuluma ulagir(®).

Klinik olarak EIEC infeksiyonlari hem su-
Iu ishal hem de digkida kan, miikis ve 16kosit
ile karakterize dizanteri sendromu seklinde ola-
bilir. Ates, sistemik toksisite, halsizlik, kramp
seklinde karin agrisi, tenezm ve sikisma (ur-
gency) vardir. Eriskin calismalarinda bakteri
alimindan ortalama 11 (8-24) saat sonra hastalik
olusmustur. Hastaligin baslangic doneminde
sulu ishal olur, daha sonra miikiisli ve ¢izgi
seklinde kan olan ishale ve daha sonra nadiren
diisiik hacimli ve belirgin kanl klasik dizante-
rik digskiya doner. Rapor edilen 204 olgudan yal-
nizca dordiinde bariz kanli diski gortilmiistiir.
Kusma ve hafif dehidratasyon olabilir. Halsiz-
lik, miyalji ve bas agris1 ile birlikte 38-39.5°C
arasi ates baslangic doneminde goriilebilir ve 2-
3 giin siirer. Cogu olguda ishal bir hafta veya
daha az stirer; daha az oranda 2 hafta ve tizerin-
de devam edebilir(®.

EIEC, kolonda iilserasyon, hemoraji, mu-
kozal ve submukozal 6dem ve polimorfoniikleer
16kosit infiltrasyonuna neden olur. EIEC suslar
barsak epitelini invaze etme ve dizanteri benze-
ri hastalik olusturma acgisindan Shigella gibi dav-
ranir. Invaziv proses: 1- hiicre igine ilk giris, 2-
hiicre iginde ¢ogalma, 3- hiicre ici ve hiicreler
aras1 yayllma, 4- konakg hiicresinin olimiinii
icerir(14),

EIEC suslar1 az sayida serogrupta bulunur
(028ac, 029, 0124, 0136, 0143, 0144, 0152, 0164,
0167 ve baz tiplendirilemeyen suslar). Bu sero-
tipler Shigella lipopolisakkaritleri ile iligkili lipo-
polisakkarite sahiptir ve Shigella gibi hareketsiz-



dirler (H veya flajellar antijeni yoktur) ve lakto-
zu fermente edemezler?.

EPEC

EPEC gelismekte olan tilkelerde, 6zellikle
2 yasin altindaki ¢ocuklarda akut veya persistan
ishalin 6nemli bir nedenidir. Gelismis tilkelerde
EPEC nadiren kreslerde ve ¢ocuk yuvalarinda
salginlar yapar®8). EPEC genellikle akut veya
uzamis ishale neden olur. Bol miktarda sulu,
kansiz, mikisli ishale ek olarak kusma ve hafif
ates sik goriilen semptomlardir. Persistan ishal
malniitrisyona neden olur, bu durum gelismek-
te olan tilkelerde EPEC'nin bebeklerdeki en
onemli sonucudur. Anne siitiintin EPEC’ye bag-
I1 ishale kars1 koruyucu oldugunu gosteren ¢ok
sayida galisma vardir(?1D),

ABD ve Isvec’te akut ishalli cocuklarda ya-
pilan bir calismada siklik sirasiyla % 1.36 ve % 7.8
bulunmustur(1,5). Isve¢’te hastaneye yatirilmasi
gereken 13 ¢ocugun ortalama yas1 1.4 yas (0.5-3
yas) bulunmustur. Diistik seviyede ates ve % 69
oraninda kusma rapor edilmistir. Bes hastada
orta derecede, 2 hastada ciddi dehidratasyon
gorilmiistiir®. Kres salginlari sik olmamakla
birlikte bebeklerde ciddi hastalik olusturabilir
ve % 25 ile 70 arasinda mortalite rapor edilmis-
tir. Eriskin goniilliilerde yapilan ¢alismada agiz-
dan bakterinin alimindan sonra 3-16 saatte ishal
gelismis ve genellikle 2 giinden daha kisa stir-
miistiir. Ishal nadiren gok bol ve bazi olgularda
abdominal kramp, bulanti, kusma, halsizlik ve
ates bulunabilir(10),

EHEC (STEC)

EHEC'nin genis spektrumlu bir hastaliga
sebep oldugu gosterilmistir. EHEC infeksiyon-
lar1 asemptomatik olabilir. Hastalarda hafif is-
halden ciddi hemorajik kolite degisen intestinal
semptomlar gelisebilir. Gastrointestinal hastalik
karin agris1 ve ishal ile karakterizedir, ishal bas-
langicta suludur ancak birkag giin i¢inde kanla
bulagik ve tamamen kanl hale gelebilir. Bu tab-
lo sigellozis veya EIEC’ye benzemekle birlikte
bu durumda ates nadirdir. EHEC ile infekte
hastalarin ¢ogu bir komplikasyon olmadan iyi-
lesir, ancak ¢ocuklarin % 5-10"u birkag giin igin-
de hemolitik iiremik sendrom (HUS) gibi siste-
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mik komplikasyonlara ilerleyebilir (akut bobrek
yetmezligi, trombositopeni ve hemolitik anemi).
Cok kiiciik cocuklar EHEC'nin hedef grubu de-
gildir, ciddi ve komplike hastalik en sik 6 ay ile
10 yas arasindaki ¢ocuklarda goriiliir. Yashlar
da HUS veya TTP gelistirebilirler47/11),

EHEC su ve gidalarla bulagsma yaninda ki-
siden kisiye de bulasabilir. Az sayida mikroor-
ganizma alinmasi hastalik olusumu igin yeterli-
dir. Iyi pisirilmemis hamburger siklikla gida
iligkili salgin kaynag1 olabilir ancak baska bir-
¢ok gida (elma suyu, marul, mayonez, salam,
kuru fermente sosis, pastorize edilmemis siit
drtinleri) suglu olabilir. Kisiden kisiye ve sigir-
dan kisiye gegis miimkiindiir?”). Kuzey yarim-
kiiredeki EHEC iliskili ishal salginlariin ¢ogu
0157:H7 susuna baghidir fakat diger birgok sero-
tip salginla ve sporadik ciddi hastalikla iligkili
olabilir®. Kanada’da HUS'lu hastalarm % 60'm-
da diskida EHEC'ye ait kamtlar, % 75’inde STx'e
kars1 antikor saptanmustir. 1993 yilinda ABD’de
fast-food restoranda hamburger kaynakli bir
salginda 732 hasta saptanmis, 175'i hastaneye
yatirilmis, 55'inde (% 7.5) HUS gelismis ve 4
hasta kaybedilmistir. Bu ¢alismada ayrica az sa-
yida bakterinin hastalik olusturabilecegi goste-
rilmigtir.

Kanada’da yapilan bir prospektif ¢alisma-
da 125 kanl ishali olan hastanin % 15inde
0157:H7 antijeni saptanmuis, hastalarin yarist 10
yasin altinda bulunmus, hastaligin ortlama sii-
resi 7.8 giin iken ¢ocuklarda eriskinlerden daha
uzun bulunmustur(12).

EHEC en siddetli olarak kolonu etkiler. Bu
organizmalar submukozada 6dem, fibrin depo-
lanmasi, kanama, mukozal iilserasyon, nétrofil
infiltrasyonu ve mikrovaskiiler trombiislere ne-
den olur. Psddomembranéz kolit goriilebilir(D.

Siga toksinler EHEC'nin anahtar viriilans
faktorii olarak kabul edilir. Tki ana toksin tipi
vardir; Stx1 ve Stx2. Bazit EHEC suslar1 yalnizca
Stx1, bazilar1 yalnizca Stx2 tiretirken ¢ogu suslar
her ikisini de yapabilir. Cok sayida toksin var-
yant1 yapabilen EHEC suslar1 vardir. Stx1 esas
olarak Siga toksin ile aynidir, (sigella dizanteri
serotip 1'in protein sentezini inhibe eden ekzo-
toksini) halbuki STx2 ve STx2 varyantlar1 daha
uzak iliskilidir®.,



En sik EHEC serotipleri E.coli 0157:H7,
0111:NM, 026:H11 olmakla birlikte yiizlerce
bagka serotip de tanimlanmigtir?).

EAEC

EAEC gelismekte olan tilkelerde 6zellikle
12 ayin tizerindeki ¢ocuklarda akut ve persistan
ishale neden olur. EAEC, AIDS iliskili kronik is-
hal ve yolcu ishalinin etiyolojik ajanidir. EA-
EC’nin tipik hastalig1 hafif ates, kusma olmadan
(veya nadir) sulu, miikiislii, sekretuvar ishaldir.
Hastalarin 1/3’tinde gros kanli ishal vardir. Su-
lu ishal haftalarca devam edebilir. EAEC bebek-
lerde biiytime geriligi ve gelismekte olan tilke-
lerde malniitrisyona neden olabilir. EAEC bar-
sak mukozasinda karakteristik bir miikoz film
olusturur ve villuslarda kisalma, hemorajik nek-
roz ve inflamatuvar cevap olusturur. EAEC'nin
onerilen patogenez modeli ti¢ faz1 ierir: agrega-
tif adherens fimbriya (AAF) ile intestinal muko-
zaya tutunma, miikis iiretiminde artma ve tok-
sin liretimi ve inflamasyon sonucunda mukozal
hasar ve intestinal sekresyon. EAEC'nin olus-
turdugu ishal esas olarak sekretuvardir. Intesti-
nal inflamatuvar cevap (fekal laktoferrin, IL-8
ve IL-1, artmas) biliytime geriligi ve malniitris-
yonla iligkili olabilir1D,

EAEC diye smiflanan E.coli suslar1 degisik
O ve H serotiplerinin kombinasyonuna sahiptir.
Bu patojenlerin tanimlanmasi halen degismek-
tedir. Orijinal tanisal kriter (Hep2 hiicre adhe-
rens paterni) muhtemelen gergek patojen olma-
yan ¢ok sayida susun belirlenmesine yol agmis-
tir. Gergek patojenleri belirlemek icin genetik
kriterler daha uygun gibi goériinmektedir(?).

TEDAVI

Tedavinin temel tas1 uygun siv1 ve elektro-
lit tedavisidir. Genelde bu tedavi kayiplarin re-
hidratasyon soliisyonlariyla (DSO - ORS) agiz-
dan yerine konmasini ve devam tedavisini ige-
rir. Diger hazir oral rehidratasyon sivilari da
kullanilabilir. Beslemeye basladiktan sonra de-
hidratasyonun tekrarini 6nlemek icin ORS ile
destege devam edilmelidir. Anne siitii veya be-
bek mamasi ile erken besleme (oral rehidratas-
yonun baglamasimdan sonraki 8-12 saat icinde)
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tesvik edilmelidir. Uzun siire agizdan beslen-
meye ara vermek kronik ishal ve malntitrisyona
neden olabilir”.11).

Ishal olusturan E.coli’lerin spesifik anti-
mikrobiyal tedavisi dogru tani yapilamamasi ve
antibiyotik duyarliliginin belirlenememesi ne-
deniyle problemdir. Sayet duyarh suglar ise
ETEC trimetoprim-sulfametoksazol (TMP-SMZ)
antimikrobiyal ajanlara cevap verebilir. Bunun-
la birlikte gelismekte olan bir bolgeden seyahat-
ten donen ¢ocuk disinda ciddi sulu diyarenin
ampirik antibiyotik tedavisi nadiren gereklidir.
EIEC infeksiyonlar: kiiltiir sonuglar1 alinmadan
tedavi edilebilir ¢linkii klinisyen sigellozdan
stiphelenir ve antibiyotik tedavisine baslayabi-
lir. Mikroorganizmalar duyarli ise TMP-SMZ
uygun bir se¢cimdir. EPEC infeksiyonunu TMP-
SMZ ile 5 giin siireyle intravenoz veya agizdan
tedavisi iyilesmeyi hizlandirmada etkili olmak-
la birlikte, hizl1 tanisal testlerin olmamasi tedavi
kararini zorlastirmaktadir. Siprofloksasin veya
rifaksimin EAEC yolcu ishali i¢in kullanilabilir
ancak pediatrik veriler sinirlidir. EHEC tedavisi
ozellikle zor bir konudur; antibiyotik tedavisi
toksin yapimin ve faj iligkili bakteri lizisi toksin
salinimini uyarir. Glintimiizdeki veriler EHEC
infeksiyonlar1 igin antibiyotik verilmesinin HUS
riskini artirdigini gostermektedir.11).
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