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12. ANTIMIKROBIK KEMOTERAPI GUNLERI

NUMARALI BILDIRI LISTESI

ANAEROP BAKTERILER

CESITLI KLINIK ORNEKLERDEN iZOLE EDILEN GRAM NEGATIF ANAEROP COMAKLARIN PO1
TIPLENDIRILMESI VE ANTIBIYOTIK DIRENG PROFILLERININ E TEST YONTEMI iLE BELIRLENMESI

MARMARA UNIVERSITESI HASTANESI” NDE iZOLE EDILEN CLOSTRIDIUM DIFFiCILE KOKENLERININ P02
ANTIBIYOTIKLERE DIRENC DURUMU

GRAM POZITiF ANAEROP KOKLARIN ANTIBIYOTIKLERE DUYARLILIK PROFILLERI P03
ANTIBAKTERIYELLER VE ETKiNLIKLERI

ERISKIN YOGUN BAKIM UNITELERINDEN iZOLE EDILEN METISILINE DIRENGLI STAPHYLOCOCCUS P04
SUSLARINDA E-TEST iLE FARKLI ANTIBIYOTIK MiK DEGERLERININ ARASTIRILMASI

COGUL DIRENGLI ACINETOBACTER BAUMANNIi VE PSEUDOMONAS AERUGINOSA iZOLATLARINDA P05
FARKLI ANTIBiYOTiK KOMBINASYONLARININ iN-VITRO SINERJISTIK ETKINLIGi

KARBAPENEM DIRENCLI K.PNEUMONIAE/ E.COLi iZOLATLARINDA FARKLI ANTIBIYOTIK P06
KOMBINASYONLARINDA iN-VITRO SINERJISTIK ETKINLIGIN ARASTIRILMASI

ANTIMIKROBIYAL PEPTITLERIN CESITLI ENFEKSIYON ETKENLERINE KARSI iN VITRO ANTIBAKTERIYEL PO7
AKTIVITELERININ ARASTIRILMASI

KATYONIKSTEROID ANTIBIYOTIKLERIN TEK BASINA VE CESITLi ANTiBIiYOTIKLERLE P08
KOMBINASYONUNUN ACINETOBACTER BAUMANNIi UZERINDE iN VITRO ETKIiSINiN ARASTIRILMASI
STAPHYLOCOCCUS AUREUS SUSLARINDA MLSB DIRENCININ SAPTANMASINDA VITEK- 2 OTOMATIZE | P09
SISTEMI ILE DiSK DIFUZYON TESTININ KARSILASTIRILMASI

CESITLI KLINIK ORNEKLERDEN iZOLE EDILEN VANKOMISIN DIRENCLI ENTEROKOK SUSLARINA KARSI P10
KATYONIK STEROID ANTIBIYOTIKLERIN iN VITRO ETKiSININ ARASTIRILMASI

GENITOURINER SISTEM ORNEKLERINDE UREYEN UREAPLASMA UREALYTICUM VE MYCOPLASMA P11
HOMINIiS KOKENLERININ ANTIBIYOTIKLERE DUYARLILIKLARININ DEGERLENDIRILMESI

IDRAR YOLU ENFEKSIYONLARINDAN iZOLE EDILEN MiKROORGANIZMALARDA SiPROFLOKSASIN P12
DIRENCININ ARASTIRILMASI

CESITLI KATYONIK STEROID ANTIBIYOTIKLERIN PSEUDOMONAS AERUGINOSA SUSLARINA KARSI P13

ANTIMIKROBIYAL ETKILERININ VE ANTiBIYOFILM AKTIVITELERININ ARASTIRILMASI




TURKIYE YUKSEK iHTiSAS EGIiTiM VE ARASTIRMA HASTANESI’"NDE ACINETOBACTER BAUMANNii P14
SUSLARINDA ANTIBIYOTiK DUYARLILIKLARININ DEGERLENDIRILMESI

CESITLI KLINIK ORNEKLERDEN SON iKi YILDA iZOLE EDILEN BURKHELDERIA CEPACIA VE P15
STENETROPHOMONAS MALTHOPHILIA TURU BAKTERILERIN KONVANSIYONEL VE OTOMATIZE TANI
YONTEMLERI iLE TANIMLANARAK ANTIBIYOTiK DIRENC ORANLARININ BELIRLENMESI

KOAGULAZ NEGATIF STAFILOKOK SUSLARININ BiYOFiLM OLUSTURMA OZELLIKLERI ILE VANKOMISIN | P16
VE DAPTOMISINE YANITLARININ iN VIiTRO DEGERLENDIRILMESI

L. PNEUMOPHILA SUSLARINA KARSI YENi KATYONIK STEROID ANTIBIYOTIKLERDEN CSA-13, CSA-44 P17
VE CSA-131'IN iN VITRO ANTIBAKTERIYAL VE ANTIBIYOFILM AKTiVITELERININ ARASTIRILMASI

KAN KULTURLERINDEN EN SIK iZOLE EDILEN GRAM POZITiF MiKROORGANIZMALAR VE ANTIBIYOTIK | P18
DUYARLILIKLARI

HACETTEPE UNIVERSITESI TIP FAKULTESI HASTANESI KLINiK MiKROBIYOLOJi LABORATUVARINDA P19
iZOLE EDILEN CHRYSEOBACTERIUM INDOLOGENES SUSLARININ iN VITRO ANTIMIKROBIYAL
DUYARLILIKLARININ ARASTIRILMASI

YOGUN BAKIM UNITESINDE KAN DOLASIMI ENFEKSIYON ETKENLERI VE CESITLI ANTIBiYOTIKLERE P20
DUYARLILIKLARININ DEGERLENDIRILMESi

CESITLI KLINIK ORNEKLERDEN iZOLE EDILEN PSEUDOMONAS AERUGINOSA SUSLARINDA P21
ANTIMIKROBIYAL DIRENC

CESITLI KLINIK ORNEKLERDEN iZOLE EDILEN PSEUDOMONAS AUREGINOSA iZOLATLARININ P22
ANTIMIKROBIYALLERE DIRENC ORANLARI

KOLISTINE DIRENCLI PANREZISTAN KLEBSIELLA PNEUMONIAE’DA ANTIBIYOTiK KOMBINASYON TEST | P23
SONUCLARI

TURKIYE YUKSEK iHTISAS EGIiTiM VE ARASTIRMA HASTANESI’NDE CESITLi KLINIK ORNEKLERDEN ELDE | P24
EDILEN ENTEROCOCCUS FAECALIS VE ENTEROCOCCUS FAECIUM SUSLARININ ANTIBIYOTIK
DUYARLILIKLARININ DEGERLENDIRILMESi

YOGUN BAKIM UNITELERINDE YATAN HASTALARDAN ELDE EDILEN METISILIN DIRENCLI STAFILOKOK | P25
SUSLARINDA TIGESIKLIN, VANKOMISIN VE TEIKOPLANIN ETKINLIGININ ARASTIRILMASI

MRSA TANISINDA KONVANSIYONEL YONTEM iLE VITEK 2’NiN VE UC FARKLI KROMOJENIK P26
BESIYERLERININ PERFORMANSLARININ DEGERLENDIRILMESI

BURKHOLDERIA CEPACIA iZOLATLARININ CESITLI ANTIMIKROBIYALLERE DUYARLILIK ORANI P27
ESCHERICHIA COLI'NiN KINOLONLARA AZALMIS DUYARLILIGINDA RND TiPi AKTiF POMPANIN ETKIN P28
ROLU

METISILINE DIRENCLI STAPHYLOCOCCUS AUREUS KOKENLERINDE SEFTAROLIN, VANKOMISIN VE P29
TEIKOPLANIN MiK DEGERLERININ ARASTIRILMASI

ANTIBIYOTIK KONTROL EKiBi BAKIS ACISI ILE ALT SOLUNUM YOLU ENFEKSIYONLARINA YAKLASIM P30
STAPHYLOCOCCUS AUREUS VIRULANS FAKTORLERI UZERINE GENTAMISIN-TIGESIKLIN P31

KOMBINASYONUNUN iN VITRO AKTIVITESI




CESITLI KLINIK ORNEKLERDEN iZOLE EDILEN ENTEROCOCCUS FAECALIS VE ENTEROCOCCUS FAECIUM | P32
TURLERININ ANTIBIYOTIK DUYARLILIKLARI

ANKARA NUMUNE EGITiM VE ARASTIRMA HASTANESI KLINiK MiKROBIYOLOJi LABORATUVARINDA P33
iZOLE EDILEN AEROMONAS iZOLATLARININ iN VITRO ANTIBIiYOTiIK DUYARLILIKLARININ
DEGERLENDIRILMESI

YATAN HASTA ORNEKLERINDEN iZOLE EDILEN KLEBSIELLA PNEUMONIAE VE KLEBSIELLA OXYTOCA P34
iZOLATLARINDA TiGESIKLIN VE DIGER ANTIBIYOTIKLERININ VITRO AKTIVITESI

ANTIFUNGAL AJANLAR VE DIRENC

1,3-Di(THIOPHEN-2-YL)PROP-2-EN-1-ONE KALKON TUREVININ CANDIDA ALBICANS VE CANDIDA P35
TROPICALIS SUSLARI UZERINDEKI ANTIFUNGAL VE ANTIBIYOFILM AKTIVITELERININ BELIRLENMESI

IDRAR YOLU ENFEKSIYONU ETKENi OLAN CANDIDA TURLERINDE BiYOFiLM OLUSUMU VE P36
ANTIFUNGAL DUYARLILIGA ETKISI

ASPIR, KEKiIK, MENEKSE VE ZENCEFiL ESANSIYEL YAGLARININ BAZI KUFLERIN MiSEL UREMESI P37
UZERINE ETKILERI

ARDIC KATRANININ (JUNIPERUS OXYCEDRUS) BAZI KUFLERIN MISEL UREMESI UZERINE ETKILERI P38
CANDIDA ALBICANS BiYOFILMLERINE KARSI ANTIFUNGALLERIN TEK BASLARINA VE TiGESIKLIN iLE P39
KOMBINASYONLARININ ARASTIRILMASI

ISTANBUL YENI YUZYIL UNIVERSITESI TIP FAKULTESI GAZIOSMANPASA HASTANESINDE KLINiK P40
ORNEKLERDEN iZOLE EDILEN CANDIDA CiNSi MAYALARIN TUR DAGILIMLARI VE ANTIFUNGALLERE
DUYARLILIK PROFILLERININ DEGERLENDIRILMESI

DIREKT KAN KULTUR SISESINDEN YAPILAN GERM TUP TESTI iLE CANDIDA ALBICANS VE ALBICANS- P41
DISI CANDIDA iZOLATLARININ HIZLI TANIMLANMASI

KAN KULTURLERINDEN iZOLE EDILEN CANDIDA TURLERININ DAGILIMI VE ANTIFUNGAL P42
DUYARLILIKLARI

CESITLI KLINIK ORNEKLERDEN iZOLE EDILEN CANDIDA SUSLARININ ANTIFUNGALLERE DIRENC P43
ORANLARI

GEVRE (HASTANE ORTAMI HARIC) VE DIRENC

ATIK SU ARITMA SISTEMLERININ GSBL-URETEN E. COLi UZERINE SECICi BASKISI; HALK SAGLIGI P44
TEHLIKESI?

AFYON ILINDEKi KRES VE ANA SINIFI COCUKLARINDAN ALINAN BOGAZ KULTURLERI iLE COCUKLARDA | P45
A GRUBU BETA HEMOLITIK STREPTOKOK VE HAMEOPHILUS iINFLUENZA TASIYICILIKLARININ

ARASTIRILMASI

DEZENFEKTAN ETKiNLiGi VE DIRENC MEKANIZMALARI

ISTANBUL TIP FAKULTESI HASTANESI KLINIKLERINDEN iZOLE EDILEN STAFILOKOKLARDA ANTISEPTIK | P46

DIRENC GENLERININ ARASTIRILMASI




DIRENCLi BAKTERILERIN EPIDEMiYOLOJiSi (MOLEKULER EPIDEMiYOLOJi DAHIL)

IDRAR ORNEKLERINDEN iZOLE EDILEN ESCHERICHIA COLI’'DEKi KINOLON DIRENCININ YILLARA GORE | P47
DEGISiMI

KLINiK MRSA iZOLATLARINDA VIRULANS GENLERININ ARASTIRILMASI VE SCCMEC TiPLERININ P48
BELIRLENMESI

YOGUN BAKIM HASTALARINDAN iZOLE EDILEN PSEUDOMONAS AERUGINOSA SUSLARININ P49
MOLEKULER EPIDEMIiYOLOJiSI VE ANTIBIYOTIK DUYARLILIGI

KARBAPENEM DIRENCLI ENTEROBACTERIACAE KOKENLERININ KARBEPENEMAZ ENZIMLERININ P50
FENOTIPIK YONTEMLE ARASTIRILMASI

EGE UNIVERSITESI TIP FAKULTESI HASTANESI’NDE 2015 YILINA AiT SALMONELLA, SHIGELLA VE P51
CAMPYLOBACTER TURLERININ DAGILIMI VE ANTIBIYOTiK DUYARLILIKLARININ KARSILASTIRILMASI

KARBAPENEM DIRENCLI KLEBSIELLA PNEUMONIAE iZOLATLARININ DiGER ANTIiBIYOTIKLERE DIRENC | P52
DURUMU VE DIRENC GENLERININ SAPTANMASI

BiR UNIVERSITE HASTANESININ YOGUN BAKIM UNITELERINE YATAN HASTALARDA VANKOMISIN P53
DIRENCLI ENTEROKOK (VRE) TASIVICILIGININ DEGERLENDIRILMESI

POSTMORTEM ORNEKLERDEN ENFEKSIYON ETKENi OLARAK iZOLE EDILEN ENTERIK VE P54
NONFERMENTER GRAM NEGATIF BAKTERILERIN ANTIiBiYOTiK DUYARLILIK PROFiLI

ACINETOBACTER BAUMANNII’'DE KOLISTIN DIRENCININ MOLEKULER MEKANIZMALARI P55
ENTEROBACTER SPP. iZOLATLARINDA NDM VE VIM METALLO-BETALAKTAMAZLARIN URETIMI P56
YUKSEK RiSKLi ESCHERICHIACOLIST131 iDRAR iZOLATLARININ” MATRIKS ARACILI LAZER P57

DESORPSIYON/ iYONiZASYON UCUS ZAMANLI KUTLE SPEKTROMETRISI” (MALDI-TOF MS) iLE TESPITI

KLINIK S. MALTOPHILIA iZOLATLARINDA SUL VE INTI GENLERININ DAGILIMININ ARASTIRILMASI VE P58
PFGE YONTEMI iLE KLONAL YAKINLIKLARININ iINCELENMESI

IDRAR YOLU ENFEKSIYONLARINDA AMPIRiK TEDAVIDE NEREDEYiZ? COK MERKEZLI BiR CALISMA P59

ULKEMIiZDE DEGISiK MERKEZLERDEN iZOLE EDILMiS ENTEROBACTERIACEAE UYELERINDE PLAZMID | P60
ARACILI KOLISTIN DIRENC MEKANIZMASININ (MCR-1) ARASTIRILMASI

EUCAST STANDARTLARININ UYGULANMASI iLE iLGiLi SONUCLAR

CESITLI ENFEKSIYONLARDA PATOJEN ROLU YENIDEN ONEM KAZANAN CORYNEBACTERIUM TURU P61
BAKTERILERDE ANTIMiKROBIYAL DUYARLILIK

KOAGULAZ NEGATIF STAFILOKOKLARDA EUCAST’A GECISLE ARTAN TEIKOPLANIN DIRENCI P62

HASTANE KOKENLi BAKTERILERDE DIRENC

KAN KULTUR SISELERINDE MALDI SENSITYPER KiT iLE ETKENLERIN TANIMLANMASI VE BD PHOENIX P63
OTOMATIZE SISTEM iLE UYUMUNUN KARSILASTIRILMASI




KAN KULTURLERINDE UREYEN ESCHERICHIA COLI VE KLEBSIELLA PNEUMONIAE iZOLATLARINDA P64
GENISLEMIS SPEKTRUMLU BETA-LAKTAMAZ (GSBL) VE KARBAPENEMAZ VARLIGININ ARASTIRILMASI
ANESTEZIYOLOJi VE REANIMASYON YOGUN BAKIM UNITESI’NDE VENTILATOR iLiSKiLi PNOMONI P65
HIZI, ETKEN MiKROORGANIZMALARIN DAGILIMI VE ANTIBiYOTiK DUYARLILIKLARI

KLINIK STAPHYLOCOCCUS AUREUS SUSLARINDA MAKROLID-LINKOZAMID-STREPTOGRAMIN B P66
DIRENCININ ARASTIRILMASI

CESITLI KLINIK ORNEKLERDEN iZOLE EDILEN STAPHYLOCOCCUS AUREUS iZOLATLARININ P67
ANTIBIYOTIKLERE DIRENC ORANLARI

KARBAPENEM DIiRENCLI KLEBSIELLA PNEUMONIAE iZOLATLARINDA OXA-48 VE NDM VARLIGININ P68
SAPTANMASINDA FENOTIPIK VE GENOTIPiK YONTEMLERIN KARSILASTIRILMASI-ON CALISMA

NAMIK KEMAL UNIVERSITESI SAGLIK UYGULAMA VE ARASTIRMA MERKEZi MiKROBIYOLOJi P69
LABORATUARINA GONDERILEN KAN KULTURLERININ DEGERLENDIRILMESI

KLINIK PSEUDOMONAS AERUGINOSA iZOLATINDA VIM-38 METALLO-BETA-LAKTAMAZ TASIYAN YENi | P70
BIR INTEGRON GEN KASETiININ KARAKTERIZE EDILMESi

HASTANEMIZDE CESITLi KLINIK ORNEKLERDEN iZOLE EDILEN ACINETOBACTER BAUMANNIi P71
IZOLATLARININ ANTIBIYOTIK DIRENC PROFILLERI

HASTANEMIiZDE KAN KULTURLERINDEN SIK iZOLE EDILEN GRAM NEGATIF BAKTERILERIN P72
ANTIBIYOTIK DUYARLILIKLARI

KAN KULTURLERINDEN iZOLE EDILEN STAPHYLOCOCCUS AUREUS SUSLARININ ANTIBIYOTIK P73
DUYARLILIKLARI

BIR UNIVERSITE HASTANESINDE CALISAN YEMEKHANE PERSONELINDE NAZAL STAPHYLOCOCCUS P74
AUREUS TASIYICILIGI VE iZOLATLARIN ANTIBIYOTIK DUYARLILIKLARI

YENi DOGAN YOGUN BAKIM UNITESINDE YATAN HASTALARIN ALT SOLUNUM YOLU ORNEKLERINDEN | P75
IZOLE EDILEN ACINETOBACTER SPP., PSEUDOMONAS SPP. VE STENOTROPHOMONAS MALTOPHILIA
SUSLARININ 5 YILLIK ANTIMIKROBIYAL DIRENC PROFiLi

YENIDOGAN YOGUN BAKIM UNITESINDE UG YILLIK KAN KULTURU SURVEYANSI; SAKARYA P76
REKTAL SURUNTU ORNEKLERINDE KARBAPENEM DIRENGCLI BAKTERILERIN ARASTIRILMASI: 1 YILLIK P77
TARAMA SONUCLARI

ANTIBIYOTIK KONTROL EKiBi BAKIS ACISI ILE CERRAHI YARA ENFEKSIYONLARINA YAKLASIM P78
HAYVANLAR ( EV, GIDA, YABANIL) VE DiREN(;

GIDA URETIM SURECINDE ANTIBIYOTiK DIRENCLIi MiKROORGANIZMALARIN VARLIGI: KLASIK PEYNIR | P79
URETIMINDE GSBL URETEN E.COLI VARLIGININ ARASTIRILMASI

HIZLI DIRENG SAPTAMA TESTLERI

GRAM-NEGATIF BAKTERILERDE KARBAPENEMAZ URETIMININ TESPITINDE KARBAPENEM P80

INAKTIVASYON METODU (CIM) iLE RAPIDEC® CARBA NP TESTLERININ KARSILASTIRMASI




FARKLI ZON CAPLARINA SAHIP MRSA TANISINDA RAMAN SACILIMINA DAYALI YONTEMIN P81
KULLANILMASI

KLINIKLERDE YATAN HASTALARIN REKTAL SURUNTU ORNEKLERINDE REAL TIME PCR iLE VANA VE P82
VANB DIRENC GENLERININ ARASTIRILMASI

OXA-48 K-SET IMMUNOKROMATOGRAFIK TESTININ OXA-48 KARBAPENEMAZ URETEN P83
ENTEROBACTERIACEAE KOKENLERININ HIZLI TANIMLANMASI iCiN DEGERLENDIRILMESi

KARBAPENEMAZ URETEN ENTEROBACTERIACEAE UYELERININ REKTAL SURUNTU ORNEKLERINDEN P84
SAPTANMASINDA BD MAXTM CRE YONTEMININ ETKINLIGI

KARBAPENEMAZ AKTIVITESININ HIZLI TANISINDA MBT STAR-BL TESTININ PERFORMANSININ P85
DEGERLENDIRILMESI

iDRAR ORNEKLERINDEN DIREKT ANTiBIYOGRAM DEGERLENDIRILMESI P86
MiKOBAKTERILER

MTBC TANISINDA ARB BOYAMA YONTEMI iLE LJ KULTURU VE MGIT 960 SISTEMININ P87
KARSILASTIRILMASI

MOLEKULER DIRENC MEKANIZMALARI

KAN KULTURLERINDEN iZOLE EDILEN ESCHERICHIA COLi SUSLARINDA INTEGRON GEN KASET P88
VARLIGININ POLIMERAZ ZiNCIiR REAKSIYONU (PZR) YONTEMI iLE ARASTIRILMASI

YUKSEK DUZEY AMINOGLIKOZID DIRENCi OLAN ENTEROKOKLARDA AMINOGLIKOZID MODIFIYE EDICi | P89
ENZIMLERIN ARASTIRILMASI

EGE BOLGESI HASTANELERINDEN ELDE EDILEN KARBAPENEM DIRENCLI ENTERIK BAKTERILERDE P90
KARBAPENEMAZ DIRENC GENLERININ ARASTIRILMASI

YOGUN BAKIM UNITELERINDE ACINETOBACTER VE PSEUDOMONAS iZOLATLARINDA KARBAPENEM P91
DIRENCI

UROPATOJEN ESCHERICHIA COLI’LERDE ANTIMIKROBIYAL DUYARLILIK PATERNLERI VE TiP-1 FIMBRIA | P92
ADEZYON MOLEKULLERI ILE OLAN iLiSKILERININ ARASTIRILMASI

KARBAPENEMAZ URETEN ENTEROBACTERIACEAE iZOLATLARININ MOLEKULER KARAKTERIZASYONU | P93
E.COLi ST131 iZOLATLARININ ANTIBIYOTiK DIRENCINDE EFLUKS POMPALARININ ROLU P94
TOPLUM KOKENLi BAKTERILERDE DIRENC

CESITLI KLINIK ORNEKLERDEN iZOLE EDILEN ENTEROCOCCUS FAECALIS VE ENTEROCOCCUS FAECIUM | P95
IZOLATLARININ ANTIBIYOTIKLERE DIRENC ORANLARI

KRONIK OTIiTiS MEDIALI HASTALARIN KULTURLERINDE UREYEN MiIKROORGANIZMALAR VE P96
ANTIBIYOTIKLERE DUYARLILIKLARI

KAYSERi BOLGESINDE SOYUTLANAN SALMONELLA SEROVARLARININ DAGILIMI VE ANTIMIKROBIYAL | P97

DUYARLILIKLARI




COCUK HASTALARIN iDRAR ORNEKLERINDEN iZOLE EDILEN ESCHERICHIA COLi SUSLARININ CESITLI P98
ANTIBIYOTIKLERE DIRENC ORANLARININ BELIRLENMESI

ANTIBIYOTIK KONTROL EKiBi BAKIS ACISI ILE POLIKLINiK HASTALARININ iDRAR YOLU P99
ENFEKSIYONLARINA YAKLASIM

GEBELERDE iDRAR KULTURLERINDE STREPTOCOCCUS AGALACTIAE UREME ORANLARI; SAKARYA P100
DiGER

GURCISTAN'DA KLINIKTE KULLANILAN BAKTERIYOFAJ KOKTEYLLERININ GSBL-URETEN E. COLI P101
PATOJENLERINE KARSI iN VITRO AKTIVITELERININ ARASTIRILMASI

KLEBSIELLA PNEUMONIAE’NIN AMINOGLIKOZID GRUBU ANTIBIYOTIKLERE DIRENCI P102
KLEBSIELLA PNEUMONIAE iZOLATLARININ ANTIBIYOTiK DIRENC PATTERNLERI P103
CESITLI ANTIBIYOTKLERIN KLEBSIELLA PNEUMONIAE BiYOFiLMi UZERINE ETKILERINININ VITRO P104
KATETER MODELDE ARASTIRILMASI

GRAM NEGATIF ETKEN BULUNAN KAN KULTURLERINDE; AYNI GUN iCERISINDE ETKEN PATOJENIN P105
SAPTANMASI VE ANTIBIYOTIK DUYARLILIK TESTLERININ YAPILMASI: ON CALISMA

IMIPENEM-CURCUMIN KOMBINASYONUNUN ESCHERICHIA COLI PIYELONEFRITINDEKI ETKISI P106
YATAN HASTALARDAN iZOLE EDILEN UROPATOJENIK E. COLi iZOLATLARININ VIRULENS GEN VARLIGI | P107
VE BiYOFIiLM FORMASYONU BAKIMINDAN DEGERLENDIRILMESI

BiR UNIVERSITE HASTANESI KAN MERKEZINE BASVURAN YETISKINLERIN KANLARINDA TOXOPLASMA | P108
GONDIi SEROPREVALANSININ DEGERLENDIRILMESI

ACINETOBACTER BAUMANNIi KOKENLERININ ViIRULANSININ ARASTIRILMASINDA KONAKCI MODELI P109
OLARAK GALLERIA MELLONELLA LARVASI
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ANTIBiYOTIiK DIRENCi: GELECEGE DONUS MU?
Cigdem Kayacan
istanbul Universitesi istanbul Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD, istanbul

Yirminci yilizyilda kullanima giren antibiyotiklerin 21. yiizyilda dmrii bitecek mi? Davos’ta toplanan
Diinya Ekonomik Forumu 2013 yilinda insan saglifina yonelik global riskler arasinda antibiyotik direncini
toplumsal, ekonomik ve ekolojik yonleriyle en basa koymustur. (1). Konunun uzmanlarindan bazilarina gére bu
ilerleme hiziyla direng, tibbin en 6nemli araclarindan biri olan antibiyotikleri yakin bir gelecekte hekimlerin
elinden alacak ve bizleri antibiyotik 6ncesi doneme goétiirecek; bazilarma gore ise, direng kontroliinii de odagina
alan iyi bir antibiyotik yonetimi ve istikrarli yeni ila¢ arastirmalari ile bu siire¢ geri dondiiriilecektir. 1980’lerden
bu yana yeni bir antibiyotik sinifi bulunamadigi, kontrol énlemlerine karsin direncin yayginlastig1 ve yavas yavas
tim antibiyotikleri kapsamaya basladigi bugiin, ortak saptamalar ve diisiinceler sunlardir: I) Antibiyotik
kullanimindan bagimsiz olarak, spontan mutasyonlarla ortaya ¢ikmig direngli bakteri popiilasyonlar1 milyarlarca
yildir dogada varolmayi siirdiirmektedir. II) Direncin boyutu ve yayilma hizi, bakterilerin antibiyotikle
karsilagmasi sonucu artmaktadir. Antibiyotikler yanlis kullanilsa da, dogru kullanilsa da, antibiyotik kullanimi
ironik bir sekilde bir yandan direngli bakteri ve direngli enfeksiyon oranini artirmaktadir. Dogru kullanim direnci
timden ve temelli ortadan kaldirmayacak, fakat direncin gelisme ve yayilma hizini azaltacaktir. IIT) Milyarlarca
yillik evrimin sonucunda bakteriler, kendilerinde antibakteriyellerin etki yapabilecegi hedefleri koruma altina
almak i¢in cok dnceden karst maddeleri liretmigler ve direng mekanizmalarini gelistirmislerdir. Heniliz bulunmamis
veya sentezlenmemis antibiyotiklere karsi bile bakteri direnci bugiin mevcuttur ve yaygindir. Antibiyotiklerin etki
edebilecegi disiiniilerek {izerinde ¢alisilan “yeni” bakteri hedefleri, aslinda bakterilerdeki “eski” hedeflerdir (2).

Antibiyotik direnci sorununa koékten ve kalict bir ¢dziim su an ufukta gériinmese de, sorunun iistesinden
gelmek i¢in siirdiiriilen giincel ve sicak tartisma bir yandan toplum sagligi ve enfeksiyondan korunma dnlemlerine
odaklanmakta ve 6zellikle yeni agilar iizerinde durulmakta; diger yandan ise enfeksiyon hastaliklarinin tedavisinde
antibiyotik kullaniminin devamini saglayabilme ya da antibiyotiklerin yerini alacak alternatifler amagl
aragtirmalar ve oneriler giindeme gelmektedir. Onerilerden ilki, eldeki antibiyotiklerin dmriinii uzatmaya yénelik
olan, en ¢ok bilinen ve hala uyulmasi gereken dnlem olan dogru ve akilci antibiyotik kullanimidir. Veteriner
hekimlikte ve tarimda da antibiyotiklerin yanlis kullanimlarinin durdurulmas: gereklidir. Yeni antibiyotiklerin
bulunmasi igin yapilan aragtirmalarin ekonomik destek ve mevzuat diizenlemeleriyle cesaretlendirilmesi
beklenmektedir. Enfeksiyon tedavisinde yeni stratejiler planlanmakta ve mikroorganizmalari eradike eden degil,
bakterilerin enfeksiyona yol agma ya da enflamasyonu tetikleme yeteneklerini modifiye ederek bozan; veya konak-
hastalarin immiinoterapi gibi yontemlerle enfeksiyona yanitlarii giiclendiren, antibiyotik-dis1 stratejiler
gelistirilmeye ¢alisiimaktadir (2, 3).
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ENFEKSIYON HASTALIKLARININ SAPTANMASINDA VE TEDAVISINDE YENi YAKLASIMLAR (1)
ANTiIMiKROBIYAL TEDAVIDE GELECEGiIN YONTEMLERI

Tanil Kocago6z

Acibadem Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji A.D, istanbul

Geleneksel antimikrobiyaller az sayida metabolik yolagi hedef almakta ve az sayida kimyasal gruplar
arasindan secilmektedir. Son yillarda kullanimdaki antimikrobiyallere karsi direncin hizla artmasi birgok
enfeksiyonun tedavisinde ¢aresiz kalinmasina yol agmistir. Bu durum, antimikrobiyal etki i¢in yeni yaklasimlar
ve bu yaklagimlara uygun yeni ila¢ arayislar1 baslatmistir. Bu arayis, son yillarda, 6zellikle antisens ve peptit
antimikrobiyallerin gelistirilmesi i¢in yapilan arastirmalari hizlandirmastir.

Antisens antibakteriyeller

Antisens antibakteriyel etki, sentetik niikleik asit benzeri oligomerler ile bakterilerin yagamsal
genlerinden protein yapiminin durdurulmasidir. Bu yaklasimin 1991 yilinda 6nerilmesinden sonra gecen 25 yilda
hedef gen secimi ve antisens molekiillerin hiicre igerisine gonderilmesi konusunda ¢ok sayida ¢aligma yapilmustir.
Antisens oligodeoksiniikleotitler hedef DNA’ya baglanarak mRNA yapimini, ya da mRNA’ya baglandiklarinda
protein yapimini durdururlar. RNA’ya baglandiklarinda RNAz H’yi de aktive ederek mRNA’nin par¢alanmasina
yol acarlar (1, 2). Antisens antibakteriyellerin en 6nemli avantaji istendiginde sadece bir etkene ozgiil etki
gosterebilmeleri, istendiginde ise, bakterilerdeki ortak yasamsal genler hedef alinarak, bu etkinin genis yelpazeli
hale getirilebilmesidir (3-5). Antisens niikleik asitler niikleazlara duyarli olduklar1 ve hiicrelere ulagsmadan
pargalanabildigi i¢in bunlarin islevini yerine getiren benzerleri, peptit niikleik asitler (PNA) ve fosforodiamidat
morfolin oligomerleri (FMO) gelistirilmistir. Bunlar biiyiik molekiillerdir ve bakteri hiicrelerine girisleri kisitlidir.
Hiicrelere girisi arttirabilmek i¢in, hiicre i¢ine girebilen bir peptit gelistirilmis ve bunlar ile birlestirilmistir. Birgok
calisma ile bunlarm in vitro ve in vivo etkinlikleri gosterilmistir (6-9).

Peptit antibiyotikler

Evrim agacinda bocekten insana dek bir¢cok canlida antimikrobiyal etki gdsteren peptit yapida yiizlerce
molekiil saptanmigtir. Bunlar1 dizgeleyen genler ve yapilart incelendiginde evrim siirecinde 6nemli oranda
korunduklart gorilmektedir. Hiicre icinde iretilme sekillerine gore peptit antibiyotiklerin iki ana grubu
bulunmaktadir. ik grup enzimler araciligi ile az sayida amino asidin birlestirilmesi ile iiretilen peptitlerdir.
Glikopeptitler, basitrasinler, polimiksinler ve gramisidinler bu tiir antibiyotikler olup geleneksel antibiyotikler
arasinda yerlerini almistir. ikinci grup ise diger tiim proteinler gibi ribozomda iiretilen peptit antibiyotiklerdir.
Bunlar heniiz klinikte yaygin bir kullanim alan1 bulmamislardir. Bu grupta yer alan antimikrobiyal polipeptitler
genelde 12 ila 50 aminoasitten olusmaktadir. Yapilarinin arginin ve lizin gibi art1 yiiklii ve nétral hidrofobik yan
gruplari olan amino asitlerden zengin oldugu goriilmektedir. Bilindigi gibi bakteri zarlari temel olarak suya bakan
kism1 negatif yiiklii olan fosfolipitlerden olusmaktadir. Peptit antibiyotikler art1 yiikleri ile zarlara tutunup
hidrofobik kisimlarini zar icerisine gémerek onun yapisinin bozulmasina neden olurlar; zarin gegirgenligini
arttirirlar. Bakteri hiicre zarlarina insan hiicrelerine gore ¢ok daha fazla etki gosterirler (10-16). Son yillarda
gelistirilen hayvansal kokenli magainin ve peksigananin bir¢ok bakteriye karsi segici etki gosterdigi belirlenmistir
(13-21).

Boceklerden insana dek peptit antibiyotiklerin evrimsel olarak korunmus motifleri, ii¢ boyutlu yapilar
ve biyolojik zarlara baglanma sekilleri incelenerek, etki mekanizmalari anlagilabilir. Bu bilgi kullanilarak dogal
peptit antibiyotiklerin daha etkili, bakterilere ve mayalara daha secici etki gdsteren tiirevleri gelistirilebilir,
proteazlara dayanikli sentetik benzerleri tiretilebilir.

Birgok antibiyotigin hedefi, metabolik islevi olan bir enzimdir ve bunun inhibisyonu sonucu
antimikrobiyal aktivite ortaya ¢ikar. Bunlara kars1 direng, enzimin aktif merkezinde bir aminoasit degisiklige yol
acan genetik bir degisiklik, bir nokta mutasyon ile hizla gelisebilmektedir. Oysa peptit antibiyotikler etkilerini
biyolojik zarlarin yapisin1 bozarak gdsterirler. Bunlara karsi direng gelismesi i¢in biyolojik zarlar1 olusturan yag
molekiillerinin yapisinda degisiklikler olmasi gerekir ki bu olduk¢a zordur. Yaglar1 sentezleyen enzimlerde ¢ok
onemli degisikliklerin olmasi, yeni yag molekiillerinin iiretilmesi gerekir. Bunu saglayacak genetik degisiklikler




ancak onlarca jenerasyon ¢ogalma sonrasinda olabilir ki antibiyotik etkisinde 6len mikroorganizmalar dogal olarak
bu tiir degisiklikleri gosteremeden ortadan kaldirilmis olur. Peptit antibiyotiklerin milyonlarca yildir direng
gelismeden etkinliklerini siirdiiriiyor olmasi bu nedenle olabilir. Bu da arastirmacilara, direng gelismesi olanaksiz
ya da ¢ok zor olan yeni peptit antibiyotikler gelistirme olanag1 sunmaktadir.
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ENFEKSIYON HASTALIKLARININ SAPTANMASI VE TEDAVISINDE YENiI YAKLASIMLAR (I1)

DENEYSEL ENFEKSIYON MODELLERINDE YENi YAKLASIMLAR
Meral Karaman
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Deneysel enfeksiyon modelleri, dogal konaklarinda ve dogal sartlarda olusan enfeksiyon hastaliklarinin
taklit edilebilmesi almaciyla olusturulan in-vitro, ex-vivo ya da in-vivo modellerdir. Bu modelleri olugturmadaki
temel hedefimiz enfeksiyon hastaliginin patogenezine, tedaviye ya da korunmaya yonelik verilerin elde edilmesi
ve bu verilerin translasyonal tibba aktarilabilmesidir.

Bilindigi gibi in-vitro ¢aligmalar, hastaligin patogenezinden ziyade antimikrobiyal etkinlik ve ilag kinetigi
ile ilgilidir. Ge¢mis yillarda bir antibiyotigin etkinligi minimum inhi—bitér konsantrasyonu (MIiK) ve minimum
bakterisidal konsantrasyonu (MBK) ile Slgiilmekte, bu degerler antibiyotigin klinik etkinligini tam olarak
yansitmamaktaydi. Daha sonra farmakokinetik (PK) ve farmakodinamik (PD) parametreler ile bakteriyolojik ve
klinik yanit arasindaki iliskinin ortaya konmasi; dolayisiyla in-vitro etkinligi, in-vivo etkinlik ile
iliskilendirebilecek modeller giindeme gelmistir (1,2). Ozellikle in-vitro kinetik modellerin, diren¢ ortaya
¢ikmasini destekleme ya da Onleme faktorlerini incelemek i¢in ideal modeller oldugu bildirilmektedir. Bu
modellerde, canli konak¢i modellerine gore kullanilan mikroorganizma sayisi ¢ok daha fazla oldugundan az
sayidaki direngli bakteriyi saptama yeteneginin hayvan modellerine gore daha yiiksek oldugu bildirilmektedir
(3,4). Son yillarda postantibiyotik etki (PAE) ve postantibiyotik 16kosit etki artis1 (PALE) kavramlar1 da in-vitro
modeller arasinda énemli bir yer tutmaktadir. In-vitro PAE’nin dl¢iilmesi igin kullanilan standart yontem,
mik—roorganizmay1 bir ka¢ saat boyunca etkin ila¢ konsantrasyonuna maruz birakmak ve daha sonra hizli bir
sekilde yikama, diliisyon, filtrasyon ya da ilag inaktivasyonu uygulamaktir (3). Ilag inaktivasyonu, beta-laktamaz
ile hizli bir sekilde yok olan beta-laktamlar igin kullanilmakta, koloni olusturan birim Ol¢limi ilag
uzaklastirildiktan sonra, mikrobiyal cogalma kinetiklerini takip etmek i¢in kullanilmaktadir.

Ex-vivo modeller, hayvan modelleri éncesinde bir gecis basamagi olarak tercih edilmektedir. Ozellikle
deri ve akciger enfeksiyonu modellerinde canli bir organizmaya ait doku ya da organ parcaciklarinda patogenezin
yani sira antimikrobiyal etkenlerin penetrasyonu konusunda veriler elde edilmektedir (5).

Hayvan modelleri, in-vitro ¢alismalardan klinige uzanan siiregte yol gosterici bir basamak olarak
kullanilmaktadir. Bu asamada ilk kez 1959 yilinda Russell ve Burch tarafindan ortaya atilan 3R kurali
(Replacement, Reduction, Refinement) géz ardi edilmemelidir (6). Onceligimiz tiim modellerde oldugu gibi
enfeksiyon hastaliklarina yonelik modellerde de “Replacement” ilkesi geregi in-vitro ve ex-vivo ¢alismalardan
elde edilen verileri degerlendirmek, daha sonra hayvan modellerine gecis yapmak olmalidir. Hayvan modelinin
gerekliligi durumunda ise anatomik, biyolojik, fizyolojik &zellikleri agisindan insana en yakin memeli tiirii
olmalari nedeniyle siklikla sigan, fare gibi kemirgenler kullanilmaktadir.

Zebra baligi (Danio rerio) modelleri konak-patojen etkilesimi zemininde omurgalilarin dogustan immiin
sistem fonksiyonlarinin ¢alisilmasi i¢in siklikla kullanilmaktadir. Cok fazla miktarda Zebra baligi embriyosunun
kolayca elde edilebilmesi, embriyonik ve larval evrelerdeki optik seffafligi, genetik acidan zenginligi ve
transgenetik soylarin gesitliligi zebra baligi modellerine ¢ok yonliilik katmaktadir. Ozellikle Salmonella,
Mycobacterium gibi hiicre i¢i patojenlerle konake1 etkilesimi ¢alismalarinda tercih edilmektedir (9,10).

Son yillarda 6zellikle memeli modelleri konusunda etik kaygilarin giderek artmasi, alt yap1 donanimi ve
techizat agisindan kapsamli laboratuarlara, tecriibeli bakici-teknik elemanlara ihtiyag duyulmast bu modeller
konusunda alternatif arayislarim1 dogurmustur (11,12). Alternatifler arasinda sayilabilecek omurgasiz hayvan
modelleri (Caenorhabditis elegans, Drosophila melanogaster, Bombyx mori) etik kaygilarin daha az duyuldugu
modeller olarak uzun yillardir kullanilmaktadir (13,14). Bocekler nispeten gelismis antimikrobiyal savunma
sistemine sahip olmalari, memelilerde oldugu gibi karmagik dogal immiin sistemleri ve evrimsel olarak korunmus




sinyal kaskatlar1 nedeni ile bakteriyel ve fungal patogenez calismalari i¢in degerli bir alternatif olarak
gosterilmektedir (15,16). Son 10 yildir, omurgasizlar arasinda konak¢i modeli olarak Galleria mellonella larva
dikkati ¢ekmektedir. Bilyiik balmumu giivesi (The greater wax moth) olarak da bilinen G. mellonella larva,
enfeksiyon patogenezi ¢alismalarinda diger omurgasiz hayvanlara gore cesitli istinliiklere sahiptir. Biiyiik
boyutlar1 (2-4 cm) etken patojenlerin ya da antimikrobiyal peptidlerin yeterli miktarlarini ve tekrarlayan dozlarini,
enjektorle kolayca uygulama olanagi saglamaktadir. Diger bocek modellerine gore bilyiik miktarlarda (~20-50 pL)
hemolenf eldesi fagositoz benzeri immiinite ile iliskili olaylarin izlenmesini ve patojenlerin izolasyonunu miimkiin
kilmaktadir (17,18). En 6nemli avantaji ise 15-37°C’ da yasayabilme yetenegidir. Tibbi 6neme sahip birgok
patojen i¢in virtilans faktorlerinin ekspresyonu 37°C’ da gerceklestiginden patogenez calismalarinda bu oldukca
onemli bir parametredir (19). Diger taraftan tiim genom g¢alismalarinin tamamlanmamig ve heniiz transgenetik
teknolojinin gelismemis olmas1 modellemenin dezavantajlari arasinda sayilmaktadir.

Memch modeh
Kazanilmes imeadinge

Larva modeli, inokulasyon sonras1 donemde enfeksiyon
parametrelerini izlemek, konake¢1 yanitint degerlendirmek
acisindan  oldukga elverislidir.  Larval aktivite,
melanizasyon, koza formasyonu ve hayatta kalma
kriterlerinin degerlendirildigi saglik puanlamasi kantitatif
veriler saglamaktadir (21).

Uygulama kolay
Hemolenf maktan farks
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SEkI' 1. Fare, Drosophila ve Galleria mellonella modellerinin avantaj ve dezavantajlari.

Biiyiik miktarlarda elde edilebilen hemolenf bakteriyel ya da fungal yiik ve antimikrobiyal peptidlerin
etkinliginin degerlendirilmesinde, immiin yanitin Slgiilmesinde kullanilabilmektedir. Larva viicudundan elde
edilen doku kesitlerinin histopatolojik degerlendirmeleri ile memeli modellerinde oldugu gibi hastaligin
patogenezi ve doku diizeyindeki yanitlar1 konusunda verilere ulasilabilmektedir (17-19). Yapilan karsilagtirmali
caligmalar G. mellonella larvanin mikrobiyal viriilans faktorlerinin karakterizasyonu ve identifikasyonunda,
antimikrobiyal peptidlerin etkinliginin test edilmesinde memeli modellerine alternatif olarak giivenle
kullanilabilecegini gostermektedir (22-24).

Goriildigli gibi deneysel enfeksiyon modelleri hastaliklarin patogenezinin anlasilmasinda ve
antimikrobiyallerin etkinliginin test edilmesinde yol gosterici olmaya devam edecektir. Hangi deneysel modelin
kullanilacagi basamaginda ise etkene ait viriilans faktorleri ve hastalik olusum mekanizmalar1 temelinde deneyin
kurgulanmasi, hipotezlerin belirlenmesi énem kazanmaktadir. Insandaki hastaligin gelisim siirecine benzer bir
durumun taklit edilebilmesi ve deneyler sonunda elde edilen verilerin dogru yorumlanabilmesi i¢in mikrobiyoloji
ve enfeksiyon hastaliklari alaninda uzman kisilerin bilgisine basvurulmasi gerekmektedir.
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TUM GENOM ANALIZi VE KLINiIK MiKROBIYOLOJi
Burak Aksu

Marmara Universitesi Pendik Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD, istanbul

Molekiiler yontemler kullanilarak mikroorganizmalarin saptanmasi ve tanimlanmasi, virulans
ozelliklerinin veya antibiyotik direncinin belirlenmesi gibi yaklasimlar giiniimiiz klinik mikrobiyolojisinin bir
pargasi haline gelmistir. 2000’li yillarin baslarinda gelistirilen ve yeni nesil dizileme olarak adlandirilan DNA
dizileme yontemleri, patojenlerin goreceli olarak daha kiiciik bir genoma sahip olmasi nedeniyle o6zellikle
mikrobiyoloji arastirmalarinda biiyiik bir ¢1gir yaratmistir. Bu yontemler, mevcut DNA dizileme yontemlerinden
¢ok daha kisa siirede ve ¢ok detayli bir veri lireterek organizmanin genom dizisini arastirictya sunmaktadir; bu
ylizden derin dizileme yontemleri olarak da isimlendirilmiglerdir. Sanger dizileme ydntemi ilk nesil olarak kabul
edildiginde, giiniimiizde 2.nesil ve 3.nesil dizileme yontemlerinden s6z edilebilir. Bu giincel sistemlerde her gegen
giin yeni geligsmeler kaydedilmekte ve test basi maliyetleri de diismektedir. Bu yontemlerin metagenomik analizler
ve mikrobiyota aragtirmalarindaki etkin roliine paralel olarak, rutin klinik laboratuvarda kullanimina yonelik
¢aligmalar da hizla artmaktadir (1,2). Bu ¢aligmalar asagidaki basliklar altinda toplanabilir:

Klinik Bakteriyolojide kulanim alanlar1

- Tanimlama

- Antibiyotik direnci ve virulans saptama

- Epidemiyoloji

Klinik virolojide kullanim alanlari

Klinik Bakteriyolojide Kullanim Alanlari

Rutin klinik mikrobiyoloji laboratuvarina gelen hasta 6rneginde bulunan bakterinin (lerin) hizli ve dogru
bir bicimde saptanmasi ve tanimlanmasi klinik tedavi agisindan kritik bir 6nem tagimaktadir. Buna ek olarak,
saptanan patojenin antibiyotik duyarliliginin belirlenmesi de antimikrobiyal tedaviyi yonlendirmektedir. Bakteri
tanimlamasinda kullanilan klasik yontemler arasinda, koloni morfolojisi ve iireme siiresi, Gram boyanma
ozellikleri, karbonhidrat asimilasyon/fermentasyonu ve diger biyokimyasal testler yer almaktadir.

2010’den itibaren klinik kullanima giren MALDI-TOF MS (matrix-assisted laser desorption-ionization
time of flight mass spectrometry) mikroorganizma tanimlamasinda bir devrim yaratmistir. Bu yontem, dakikalar
icinde gerceklesen hizli bir tamimlama yapmasmin ve disik isletme maliyetinin yaninda epidemiyolojik
tiplendirme, toksin tespiti ve antibiyotik duyarliligini saptama potansiyeli de tagimaktadir. Bununla birlikte, bugiin
icin elimizde, rutinde kullanilabilecek, yiiksek kapasiteli ve mikroorganizmanin tiim 6zelliklerini belirleyecek bir
yaklagim bulunmamaktadir (2-4).

Molekiiler yontem ile mikroorganizma tanimlamasinda kullanilan en yaygin yaklagim; ribozomal
genlerin (16s, 23s vb.) tiire 6zgii kisimlarinin analizi ve gen bankasi verileriyle karsilastirilmasina dayanmaktadir.
Tiim genom dizileme verisi bu genlere ait bilgiyi de igerdiginden, ayn1 yontem kullanarak bakteri tanimlamasi
yapilmaktadir. Bununla birlikte, bilim insanlar1 tim genom dizilemenin sagladigi detayli genetik bilgilerin
tanimlamada da yeni bir ¢cag acacaginin altin1 ¢izmektedir. Ciinkii genom dizilerini igeren yeni veri tabanlarinin
olusturulmasi ve tanimlama amaciyla kullanilmasiyla, bugiine dek uygulanan tanimlama algoritmalarinin verdigi
sonuglar arasinda farkliliklar ortaya ¢ikabilecegi dngoriilmektedir (2,3).

Tiim genom dizilemenin siiphesiz diger bir kullanim alani bakteri ve viruslarda sanal (in siliko)
antimikrobiyal diren¢ analizi uygulamalaridir. Bu analizlerde, genetik veriyi kullanarak fenotipik dirence neden
olacak mekanizmalar belirlenmektedir. Aslinda bu yaklasim, molekiiler yontemlerle cesitli direng belirteglerinin
saptanmasi seklinde, uzun bir siiredir kullanilmaktadir. Ornegin metisiline direngli S.aureus icin mecA geni,
karbapenem direncini saptamada kullanilan oxa, kpc, imp genleri direng belirteci gorevi gormektedir. Tiim genom
dizisinin elde edilmesi ile bu analiz, cok daha genis kapsamli ve duyarli bir sekilde yapilabilmektedir. Bu yontemin
klinik laboratuvarda kullanima girmesi igin ilk basamak olarak, dirence neden olan tiim genetik mekanizmalar1
iceren ve siirekli giincellenen bir veritabani olusturulmasi konusunda bilimsel bir fikir birligi bulunmaktadir. Bu
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veritabaninin siirekli kontroliiniin saglanabilmesi icin fenotipik diren¢ testlerinin de yapilmasi gerekliligi
vurgulanmaktadir. Tkinci basamakta ise, elde edilecek tiim genom verisini yiiksek duyarlilikla analiz edecek bir
bilgisayar yaziliminin gelistirilmesi gerekecektir (2,5).

Giintimiizde gen veritabanlarinda bilinen ¢ok sayida virulans faktdriiniin genetik bilgisi yer almaktadir.
Buna ragmen bugiin i¢in, bu konuda bilinmeyenlerin bilinenlerden daha fazla olduguna inanilmaktadir. Bir
patojene ait genom dizisi, hem bilinen virulans &zelliklerinin tek basamakta saptanabilmesine olanak saglayacak,
hem de hastadaki patolojik degisiklikler ve sonuglari ile patojenin genom bilgisi arasindaki iliskinin incelenmesi
ile yeni virulans faktorlerini belirleme imkani verebilecektir. Didelot ve ark derlemesinde, 6rnek verilen bir
calismada, konakta invaziv hastalik tablosu gelismeden once S.aureus’da bazi genlerde mutasyonlarin ortaya
ciktiginin belirlendigi ifade edilmistir (3).

Antibiyotik duyarliligini saptamada oldugu gibi, bu alanda da tiim bilinen virulans faktorlerini iceren ve
stirekli giincellenen bir veritabanmin gelistirilmesine ve patojene ait tiim genom dizisini tarayarak virulans
faktorlerinin varligini/yoklugunu belirleyecek bir yazilim algoritmasina gereksinim oldugu belirtilmektedir (2,3).

Tim genom analizi ile elde edilecek verinin kullanilmasi epidemiyolojik tiplendirmede son nokta olarak
goriilmektedir. Ornegin, C.trachomatis izolatlarmin tiim genom dizilemeyle irdelendigi bir calismada, mevcut
kullanilan genotiplendirme yontemlerinin filogenetik siniflamadaki yetersizligi ortaya ¢ikmistir (6).

Tim genom dizileme ile farkli bakterilerde yapilmis cografik yayilim, hastane epidemileri sirasinda
kisiden kisiye bulas, indeks vaka tesbiti gibi ¢aligmalar bulunmaktadir. Bu sayede baslayan bir salginin ikinci vaka
asamasinda tesbit edilebilecegi 6ne siiriilmiistiir. Bu yontemle elde edilecek verilerin laboratuvar, hastane, bolge
ve 1llke icin surveyans analizlerinde de kullanilabilecegi rahatlikla sdylenebilir. Klinik mikrobiyoloji
laboratuvarinda tiim genom analizi yontemine iligkin bir algoritma drnegi Sekil 1°de gdsterilmistir.

Sekil 1. Klinik mikrobiyoloji laboratuvarinda tim genom analizi caligma algoritmasi (Kaynak 3'ten uyarlanmigtir)
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Klinik Virolojide Kullanim Alanlari

Sanger’in 1977°de ilk olarak bir bakteriyofajin genomunu dizilemesiyle baslattigi virolojide gen dizileme
caligmalari, 1984°te EBV ve bir yil sonra, 1985°de HIV genom dizilerinin elde edilmesiyle devam etmistir (7-9).
Bundan 30 yil sonra bugiin, DNA veri tabanlarinda 2,5 milyondan fazla virus niikleotid dizisine ait kayit yer
almaktadir. Bu veriler, virus genomunun yapisinin anlagilmasi, virus evrimi, ¢esitliligi, bulas yollar1, patogenezinin
yani sira konak immun yanitindan kagig mekanizmalari, antiviral ilag gelistirme ve as1 ¢aligmalart i¢in dnemli
kaynak saglamaktadir (10).

Yeni nesil dizilemenin kullanilmasiyla 6zellikle tiim viral genom dizileme daha basit ve karsilanabilir bir
hale gelmistir. Bu yontemler 6ncelikle genel viroloji alaninda biiyiik gelismeler saglamistir. Bunlar arasinda 6nde
gelenlerden birisi, yeni virus kesfidir. Derin dizileme ve biyoinformatik yontemlerinin bir arada kullanilmasiyla
simdiye dek bilinmeyen baz1 viruslar tanimlanmis ve 6zellikleri ortaya ¢ikarilmistir (10).

Yeni nesil yontemlerin bir diger katk: sagladig: alan, viral metagenomik ya da bir diger adiyla virom
caligmalaridir. Bu ¢aligmalar, insan, hayvan, bitki veya cevreden almnan bir ornekte bulunan tiim virus
populasyonunun analizini kapsamaktadir. Bu sayede, yeni bazi viruslar bulunmus, bilinen ve yeni tanimlanan bazi
hastaliklarin viruslarla iliskisi belirlenmistir. insan viromu galismalariyla, virus florasinin igerigi ve insan sagligina
etkileri arastirilmaktadir. Hayvanlarda yapilan virom ¢alismalar1 birgok zoonotik viral enfeksiyonun
rezervuarlarinin ve bulas yollarinin saptanmasina olanak saglamstir (10-11).




Virus molekiiler epidemiyolojisi ¢alismalarinda kullanilan yeni nesil yontemlerle Sanger dizilemeden ¢ok
daha detayli bir sekilde genotiplendirme yapilmaktadir. Bu sayede basta HIV olmak iizere HCV ve influenza
viruslarla ilgili ayrintili epidemiyolojik bilgiler elde edilmistir. Ozellikle RNA genomuna sahip viruslarda
gbzlenen tliriimsiilerin (quasispecies) aym konakta veya konaklar arasinda virus gesitliligi, virus bulagi, viral
adaptasyon dinamigi ve hastalik progresyonu iizerindeki etkilesimlerinin anlagilmasina yardimer olmustur.
Influenza viruslarin kanatlilardan diger memeli hayvanlara ve insanlara ge¢is dinamikleri ve adaptasyonunun
aydinlatilmasia aracilik etmistir. Bu sayede olasi influenza pandemisine hazirlik yapilmasina da imkan
vermektedir (10,11).

Tim genom dizileme, klinik virolojide en ¢ok antiviral ilag direnci ¢aligmalarinda 6n plandadir. Klasik
yol ile antiviral ila¢ direnci virusun hiicre kiiltiiriinde antiviral ila¢ varlifinda iiremesi (fenotipik) veya Sanger
dizileme ile ilag direncine neden olan mutasyonlarin belirlenmesi aracilif1 ile gergeklestirilmektedir. Fenotipik
yontem uzun siirede sonu¢lanmasina ve yilksek maliyete sahip olmasina ragmen, virus genetik bilgisine
gereksinim olmadan herhangi bir antiviral ilaca karst duyarlilifi saptama potansiyeline sahiptir. Sanger yontemi
ile dirence yol agan genetik mutasyonu saptamak igin, ilaca direngli mutant virus oraninin toplam populasyonun
%15-20’sine ulagmasi gerekmektedir. Bu oranin altinda kalan mutant tiirlimsiiler saptanamamaktadir. Buna karsin,
HIV 6rneginde oldugu gibi, yeni nesil dizileme yontemleri, direngli varyantlarin oranim1 % 0.1-1 diizeyinde iken
dahi saptayabilmektedir.

Bu yaklasimin 6zellikle HIV agisindan sagladigi diger bir dnemli gelisme, virusun reseptor tropizminin
saptanmasi, bu sayede reseptor antagonistlerinin tedavide kullanimi olasiliginin belirlenmesini saglamasidir (10).

Sonug¢

Tim genom dizilemenin, gelecegin klinik mikrobiyoloji laboratuvarinin ayrilmaz bir pargasi olacagi
simdiden sdylenebilir. Bu yaklasim sadece bakteriyoloji ve viroloji ile sinirli kalmayacak, mikoloji ve parazitoloji
icin de yeni ufuklar acacaktir. Ozellikle, klinik 6rnekten dogrudan genom dizileme yontemlerinin gelismesi ile bu
yontemler ¢ok daha verimli bir hale gelecektir. Diislik hata orani, yiiksek okuma kapasitesi ve kabul edilebilir
maliyete sahip miikemmel bir yeni nesil dizileme platformu heniiz bulunamamakla birlikte, tim genom
dizilemenin klinik mikrobiyolojide kullanima girmesi artik sadece bir zaman meselesi olarak goriilmelidir.
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ENFEKSIYON HASTALIKLARINA SOSYOKULTUREL YAKLASIM

TUBERKULOZ KONTROLUNDE SORUN ANTiIMIKROBIYAL DIRENG Mi?
Osman Elbek

Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi, G6giis Hastaliklari ABD

Tiiberkiiloz, Diinya Saglhk Orgiitii (DSO)’niin de tanimladig1 gibi biiyiik bir kiiresel halk sagh@ sorunu
olmaya devam etmektedir. Ote yandan diinyada tiiberkiiloz insidans1 hedeflenenden daha yavas diismektedir.
DSO’ye gére tiiberkiiloz kontroliinde belirlenen hedeflere ulasilamamasinin nedenleri “kaynak kisitlamalari”,
“catigma-istikrarsizlik” ve “yayginlasmis HIV salginlar1”dir (1). Bu nedenle tiiberkiiloz/HIV ile ¢ok ilaca direncli
tiiberkiilozun neden oldugu sorunlar1 ¢c6zmek ve tiiberkiiloz konusunda yeni yontemlerin gelisimini desteklemek
hedeflenmektedir (2).

Ancak DSO’niin tiiberkiiloz konusunda 6nerdigi hastalik odakli nokta programa ragmen; bugiin itibariyle
¢ok ilaca direngli tiiberkiilozda tedavi basaris1 %48, tedavi terki %28, 6liim %15, basarisizlik %10°dur (3, 4). Yani
¢ok ilaca direngli tiiberkiiloz tedavisinde ulasilan basari, tiiberkiiloza yonelik bir tedavinin uygulanmamasiyla
ulasilacak “basar”ya yakindir. Daha énemlisi DSO 6nciiliigiinde diinyada uygulamaya konulan hastalik odakli
nokta program, kendisinin belirledigi 2015 ve 2050 y1ili hedeflere de ulasamayacaktir. Hi¢ kuskusuz var olan bu
kot tablonun diizeltilmesi, bugiine kadar oldugu gibi hastalik odakli nokta programlarin ve teknik bilesenlerin
hayata gegirilmesi ile degil, ancak bir biitiin olarak saglik sisteminin yeterli diizeye getirilmesi, hastalig1 var eden
sosyal belirleyicilerin dikkate alinmasi ve yoksul ve kirilgan gruplarin ihtiyaglarimin kargilanmasi ile miimkiindiir

3).

Ancak DSO 1srarla bu gergeklerin aksine tiiberkiiloz sorununu ¢ogu kez sosyokiiltiirel ve sosyoekonomik
baglamindan kopararak medikalize etmekte, hastalik 6zelinde sekillendirilen dikey orgiitlenme modeli nedeniyle
genel saglik hizmetlerini cogu zaman gozardi etmekte, hastaliga karst bir miicadele stratejisi olarak kamu-6zel
sektor birlikteliginin 6nemine ¢ok¢a vurgu yapmakta, kiiresel diizeyde gerek medikal gerekse medikal disi sirketler
ve vakiflarin katilimiyla tiiberkiiloza karsi kiiresel fon olugumlar sekillendirmekte ve bu etkilerin bir sonucu olarak
da tiiberkiiloz sorununun yeni ve pahali ilaclar, asilar ve direngli olgular1 hizli bi¢imde tan1 koyabilecek yeni
teknolojik gelismelerle ¢oziilecegini iddia etmektedir.

Opysa tiiberkiilozun sosyal ve ekonomik faktorlere bagli bir yoksulluk hastaligi oldugu ve 1991 Sovyetler
Birligi deneyiminde gozlendigi gibi politik, ekonomik bozulmalardan asir1 bigimde etkilendigi higbir zaman
unutulmamalidir (4). Bu baglamda tarihsel siirecte tiiberkiiloz insidansinda gozlenen diisiislerin nedeninin
biyomedikal miidahalelerin 6tesinde, ekonomik gelisme sonucunda yasam kosullarinin iyilesmesi, beslenme ve
saglikli barmnmaya bagl oldugu fark edilmelidir (4). Benzer bigimde Ikinci Diinya Savasi sonras1 dénemde Bati
Avrupa’da gozlenen hizli insidans diisiisiine, kemoterapi ile birlikte yurttaslarin tiimiiniin sosyal giivenceye
kavugmasi, sosyal koruma uygulamalarinin yayginlagsmasi, toplumun genelinin nitelikli saglik hizmetlerine
ulagmas1 ve istikrarli ekonomik biiylimenin varligiyla ulasildigi dikkate alinmalidir (4). Bu baglamda gayri safi
yurti¢i hasilanin ikiye katlanmasinin tiiberkiiloz insidansinda %38,5 diisiisle iliskili oldugu hatirlanmali ve
tiiberkiiloz konusunda yoksullugu ve diger sosyal bilesenleri géz oniine almayan, sorunu sadece biyomedikal
perspektife indirgeyen hicbir stratejinin basariya ulagmasinin miimkiin olmadigi kabul edilmelidir (5).
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Not: 1 numarali referans kaynagi konuyu tiim detaylart ile tartismaktadir. Konu ile ilgili ileri okuma yapmak isteyenler i¢in s6z
konusu makalenin okunmasi onerilir.
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IDRAR YOLU ENFEKSIYONLARI

COK MERKEZLI BiR CALISMA: iDRAR YOLU ENFEKSIYONLARINDA AMPIRiK TEDAVIDE
NEREDEYiz?

Pinar Ciragil

Cukurova Universitesi, Eczacilik Fakiiltesi, Farmasétik Mikrobiyoloji AD, ADANA

Idrar yolu enfeksiyonlar1 (IYE) toplumda, tiim yas gruplarinda ve gerek hastane ortaminda, gerekse
hastane disinda hekimlerin en sik karsilastiklar1 infeksiyon hastaliklarindan biridir. TYE'nu nedeniyle diinyada her
yil 1 milyonu acil servislerde olmak iizere, 8 milyon kisi muayene olmakta ve 100.000 kisi hastaneye yatarak
tedavi olmaktadir. [YE'lar1 en sik kadinlarda gézlenmekte ve %33 oraninda antibiyotik tedavisi gerektirmektedir.
Diinyada toplum kaynakli IYE'lar1 yillik 1,6 milyar dolar gibi oldukca ciddi bir mali yiik getirmesinin yaninda
bakteriyel dirence de neden olmaktadir (1).

IYE etkenleri arasinda siklikla gram negatif ¢omaklar, 6zellikle de %70-80 siklikla Escherichia coli
(E.coli) ilk sirada yer almaktadir. Diger IYE etkenleri ise Enterobacteriaceae ailesinin iiyeleri, enterokoklar,
Pseudomonas aeruginosa Ve Staphylococcus saprophyticus'tur (2).

Insan ve hayvanlarda bagirsak florasinin elemanlar1 olan enterokoklar hastane kaynakli enfeksiyonlarin
en onemli nedenlerinden biridir. Uriner sistem, enterokok enfeksiyonlarmin en sik etkilendigi bélgedir, ve
enfeksiyonlar siklikla iiriner kateterizasyon ve girisimle ilgilidir. Bu enfeksiyonlar asemptomatik, komplike
olmayan sistit, veya pyelonefritle birlikte olan sistit seklinde olabilir (3).

Anatomik olarak [YE'lar1; mesaneye lokalize oldugunda sistit, renal tutulum oldugunda pyeloneftit olarak
smiflandirilarak, komplike olan ve olmayan seklinde alt gruplara ayrilmaktadir. Hem komplike olan, hem de
komplike olmayan 1YE'lar1 tedavisinde iki ana hedef vardir:

1-Tedaviye hizli ve etkin yanit almak ve tedavi olan hastada rekiirrensi 6nlemek
2-Antimikrobiyal kemoterapiye direng gelisimini 6nlemek

Poliklinik hastalarinda komplike olmayan IYE'lar1 antibiyotik kullaniminin en sik ve etkenin %75-95
siklikta E.coli oldugu enfeksiyonlardir. Amerika Enfeksiyon Hastaliklar1 Dernegi (IDSA) 2010 klavuzlarinda
komplike olmayan IYE'larinda nitrofurantion, trimetoprim-siilfametoksazol ve fosfomisin ilk kullanilacak ajanlar
olarak belirtilmistir. Oldukga etkin segenekler olan kinolonlar; siprofloksasin ve levofloksasin agir1 kullanimi
sonucu kolonizasyon ve ¢oklu ilag direncine neden olabileceklerinden ikinci sirada yer almaktadir. Amoksisilin
klavulonat ve sefdinir ise yan etkileri nedeniyle ti¢iincii sirada yer almalar1 diistiniilmiistiir.

Komplike IYE'lar1 ise asir1 antibiyotik kullanimimin bir komplikasyonudur. Onceki idrar kiiltiir sonuglar
ampirik tedaviyi yonlendirmede yardime:1 olacaktir, ancak ampirik nitrofurantoin ve trimetoprim-siilfametoksazol
kullanimi dirence neden olabileceginden kontrendikedir. Bu durumda ampirik tedavide ilk secenek siprofloksasin
ve levofloksasin; kiiltiir sonuglarma gore beta laktamlar, nitrofurantoin ve trimetoprim-siilfametoksazol olarak
diizenlenebilir. Oral tedaviyi tolore edemeyen hastalarda seftriakson ve piperasilin tazobaktam Onerilirken,
penisilin allerjisi olanlarda aztreonam kullanilabilir.

Komplike olmayan pyelonefrit olgularinda siprofloksasin, direnci %10'un altinda olan toplumlarda ilk
segenektir. Direncin %10'un tizerinde oldugu toplumlarda ve oral tedaviyi tolore edemeyen olgularda, seftriakson
veya bir aminoglikozid ve trimetoprim-siilfametoksazol tedaviye eklenir.

Komplike pyelonefrit olgularinda ise ampirik tedavide gram negatif mikroorganizmalar i¢in seftazidim,
sefepim, piperasilin-tazobaktam, aztreonam, meropenem ve imipenem tedavi segenekleri arsindadir. Enterokok
enfeksiyonlar1 amoksisilin ve intravendz ampisilin ile tedavi olabilir ancak vankomisin direngli enterokok (VRE)
enfeksiyonlarinda daptomisin diigiiniilmelidir (1,4).

Bir antibiyotige direncin %?20'den fazla oldugu durumlarda o antibiyotik ampirik olarak
kullanilmamalidir. Bu nedenle ampirik tedavide kullanilacak antibiyotiklerin segiminde bdlgelere hatta merkezlere
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gore direng oranlarmin bilinmesi gereklidir. Boylelikle direng oranlar1 diisiik, hasta uyumunun yiiksek, maliyet-
etkin tedavi saglanabilir ve ¢coklu ila¢ direnci 6nlenebilir.

ADSI ¢alisma grubunun "Idrar Orneklerinden izole Edilen E.coli ve Enterokok K&kenlerinin Antibiyotik
Duyarliliklarmin Izlenmesi" ¢aligmast kapsaminda Haziran-Aralik 2015 tarihleri arasinda 18 merkezden
gonderilen veriler degerlendirilmistir. Calismaya katilan merkezler bolgelere gore gruplandirilmis, antibiyotik
duyarliliklari irdelenmistir. Verilerin analizleri SPSS v.22 paket programi kullanilarak yapilmistir.

Calismaya katilan merkezlerden gelen toplam 2415 6rnekten izole edilen E.coli ve 1919 6rnekten izole
edilen enterokok izolatinin antibiyotik duyarliliklari irdelenmistir. E.coli izolatlarmin 1816's1 (%75,2) kadin
hastalardan, 599'u (%24,8) erkek hastalardan izole edilirken, enterokok kokenlerinde bu oranlar sirasiyla %53,9
ve %46,1 olarak degismektedir.

E.coli kokenlerinin %53,8’1 polikliniklerden, %40,5’i servislerden ve %5,7’si yogun bakim iinitelerinden
(YBU) izole edilmistir. Enterokok kokenlerinin dagilmlari ise (n:1919) %48,7, %402 ve %11 olarak
siralanmaktadir. E.coli ve enterokok kokenlerinin izole edildikleri yerlere gore dagilimlari Tablo 1'de
gosterilmistir.

Antibiyotik duyarliliklarint merkezlerin %.45,5’1 disk difiizyon, %54,5’1 ise otomatize sistemleri
kullanarak ¢aligmiglardir. Kokenlerin izole edildikleri yerlere gore antibiyotik duyarliliklar: Tablo 2 ve Tablo 3'de
gosterilmigtir.

E.coli kokenlerinde en etkin antibiyotiklerin ertapenem (%97,9), fosfomisin (%97), amikasin (%94,9) ve
nitrofurantoin (%91,4) oldugu goriilmektedir (Tablo 4). Bolgelere gore degiskenlik gostermekle beraber, E.coli
kokenlerinin %37,4’tinde GSBL pozitifligi saptanirken, karbapenem direnci %2,1 oranindadir. Ampirik tedavi
secenekleri arasinda bulunan fosfamisinin GSBL pozitif kokenlerde dahi duyarliliginin %96 gibi yiiksek bir oranda
bulunmas1 ampirik tedavi acisindan énemlidir. YBU'lerinden izole edilen kdkenlerde GSBL pozitifligi %47,3
orant ile servis ve poliklinik kokenlerinden daha yiiksektir. Enterokok kokenleri incelendiginde ampirik tedavide
kullanilan nitrofurantoin duyarlilig1 %80.4 iken, duyarlilig1 %22.3 olan trimetoprim siilfametoksazol en az etkin
antibiyotiktir (Tablo5).

GSBL pozitif kokenler bolgelere gore Akdeniz bdlgesinde %50,5 iken, karbapenem direnci en yiiksek
Giineydogu Anadolu Bolgesinde (%4,5) gozlenmektedir. Akdeniz bdlgesinde en yiiksek olmak iizere (%9),
vankomisine direngli enterokok (VRE) oranit %4,8 olarak gozlenmektedir (Tablo 6). VRE izolatlarinin tiir
dagilimlar1 incelendiginde; Enterococcus faecium %84,6, Enterococcus faecalis %13,2, Enterococcus spp. %2.2
oranlarinda bulunmustur.

Veriler, iilkemizin farkli merkezlerinde antibiyotik direnglerinin g¢esitlilik gosterdigini ortaya
koymaktadir. Merkezlerin, IYE'larinda ampirik tedavide kullanilan antibiyotik direnglerinin bilinmesi, hizla
gelisen antibiyotik direncinin onlenmesi ve ulusal verilerin olusumuna katkida bulunmakla birlikte, ampirik
tedaviyi yonlendirmede klinisyenlere yol gostermesi agisindan da dnemlidir.

Kaynakga

1. Kumar S., Dave A., Wolf B., Lerma E.V. Urinary Tract Infections. Disease-a-Month, 61, 2015,45-5.

2. A.W. Topgu, G. Soyletir, M. Doganay. Enfeksiyon Hastaliklar1 ve Mikrobiyolojisi, 3. baski, Nobel Tip

Kitabevleri 2008. Cilt 1,1487-1488.

D.Us, A.Basustaoglu. Tibbi Mikrobiyoloji, 7. baski, Pelikan Yayinevi 2015, 205-208.

4. Wagenlehner FME, Naber KG. Treatment Of Bacterial Urinary Tract Infections: Presence And Future.
European Urology. 49,2015, 235-244.
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Tablo 1. E.coli ve enterokok kdkenlerinin izole edildikleri yere gore dagilimlari

YERI E.coli sayi(%) Enterokok Turleri sayi(%)
Poliklinik 1300 (%53,8) 935 (%48,7)

Sevis 977 (%40,5) 772 (%40,2)

YBU* 138 (%5,7) 212 (%11)

*Yogun bakim Uniteleri

Tablo 2. E.coli kékenlerinin antibiyotik duyarliliklar:

ANTIBIYOTIK Poliklinik Servis YBU

Ampisilin %33.4 %21.3 %23.2
Amoksisilin klavulonat %57.2 %40.3 %45.7
Sefuroksim %60.7 %47.6 %34.8
Sefotaksim %72.2 %57.6 %59.3
Seftazidim %70.6 %58.5 %58.5
Ertapenem %98.9 %96.6 %97.6
Norfloksasin %68.5 %51.3 %50.9
Trimetoprim sulfametoksazol %54.7 %45.9 %48.6
Nitrofurantoin %92.7 %89.7 %91.6
Gentamisin %81.4 %72.7 %69.2
Amikasin %96 %93.4 %96.1
Fosfomisin %98.4 %95.3 %97.8
GSBL %30.3 %45.2 %47.3

Tablo 3. Enterokok kdkenlerinin antibiyotik duyarliliklart

ANTIBIYOTIK Poliklinik Servis YBU

Ampisilin/Amoksisilin %84.1 %51.7 %52.4
Norfloksasin %66.7 %38.2 %30.2
Trimetoprim sulfametoksazol %26.6 %15 %28.2
Nitrofurantoin %89.3 %72.1 %69.6
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VRE %1.9 %7.2 %9.3

Tablo 4. E.coli kékenlerinin GSBL iiretimine gore antibiyotik duyarliliklari

ANTIBIYOTIK Tim Kokenler GSBL (+)** GSBL(-)***
Ampisilin %28

Amoksisilin/klavulonat %49.7

Sefuroksim %54.1

Sefotaksim %65.4

Seftazidim %64.9

Ertapenem %97.9

Norfloksasin* %60.5 %37.4 %72.1
Trimetoprim/silfametoksazol* %50.8 %31.7 %61.7
Nitrofurantoin* %91.4 %87.9 %93.5
Gentamisin %77.2

Amikasin %94.9

Fosfomisin* %97 %96 %97.6

*QOral kullanilabilen ampirik antibiyotikler
*GSBL ureten kdkenler

***GSBL uretimi olmayan kdkenler
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Tablo 5. Enterokok kékenlerinin ve VRE kokenlerinin antibiyotik duyarliliklart

ANTIBIYOTIK Tiim Kokenler VRE (+)** VRE(-)***
Ampisilin %67.9

Norflokasin* %52.2 %11.4 %53.6
Nitrofurantoin* %380.4 %17 %82.7
Trimetoprim/sulfametoksazol* %22.3 %25.6 %22.4

*Oral kullanilabilen ampirik antibiyotikler
**VRE: Vankomisin direncgli enterokoklar

***Vankomisin duyarl enterokoklar

Tablo 6. Bolgelere gore GSBL (+) kdkenler ve VRE dagilimlari

BOLGELER GSBL (+) VRE
Ege Bolgesi %27.6 %1.9
Marmara Bolgesi %33 %8
ic Anadolu Bélgesi %35.8 %2.9
Akdeniz Bolgesi %50.5 %9
Guneydogu Anadolu Bolgesi %47.7 %7.1
Karadeniz Bolgesi %38 %1.9
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iDRAR ORNEKLERiINiN DEGERLENDIRIMESINDE ETKiLi FAKTORLER VE KISITLI
BiLDIRIM
Flsun Can
Kog Universitesi Tip Fakiiltesi, Mikrobiyoloji AD, istanbul

Uriner enfeksiyonlar eriskinlerde en sik gériilen bakteriyel enfeksiyonlardir ve en sik antibiyotik kullanim
endikasyonlar1 arasindadir. Diinya Saglik Orgiitii global siirveyans raporunda iiriner enfeksiyonlarin tedavisinde
kullanilan antibiyotiklere artan direng oranlarina dikkat ¢ekilmektedir.

Uriner enfeksiyonlarin tanisinda kullanilan konvansiyonel idrar kiiltiirii, bakteri izolasyonu ve antibiyotik
duyarlilik testlerinin yapilmasina olanak saglamasi nedeniyle Onemlidir. Ancak idrar kiiltiirlerinin
yorumlanmasinda zorluklar yasanabilmektedir. Bunun yani sira idrar kiiltiirlinde saptanan bakteriiirinin klinik
anlam1 bazi vakalarda tartismalidir. Antibiyotik duyarlilik testleri tedaviyi yonlendiren en dnemli laboratuvar
parametreleridir. Kisith bildirim yoluyla duyarlilik testleri sonuglari ile klinik baglantis1 kurulur ve dar spektrumlu
antibiyotik se¢enegi ile direngli kdkenlerin se¢ilmesi onlenir.

Antibiyotik kullaniminin iyilestirilmesi ve antibiyotik yonetimi konusunda c¢aligmalar son yillarda
artmistir. Hastalarin yonetiminde bilisim teknolojilerinden yararlanan uygulamalarin daha yaygin kullanilmasi ile
antibiyotik yonetiminde basarili sonuclar alinmaya baslanmistir.

Antibiyotik yonetiminde mikrobiyoloji laboratuvarinin énemli bir katkist da hizli tami testleridir. MALDI-
TOF gibi teknolojileri antibiyotik yonetiminde basarili bir sekilde uygulanmaktadirlar. Bu testlerin ve antibiyotik
yonetiminin direng gelisimine etkisini gosteren ¢aligmalar ¢cok dnemlidir.

Bu sunumda olgular esliginde idrar kiiltiirleri ve antibiyotik yonetimi tartigilacaktir.
Kaynakga

1.Hooton TM.Clinical practice. Uncomplicated urinary tract infection. N Engl J Med. 2012 Mar 15;366(11):1028-
37.

2.Bauer KA, Perez KK, Forrest GN, Goff DA. Review of rapid diagnostic tests used by antimicrobial stewardship
programs.Clin Infect Dis. 2014 Oct 15;59 Suppl 3:5134-45

3.Avdic E, Carroll KC. The role of the microbiology laboratory in antimicrobial stewardship programs. Infect Dis
Clin North Am. 2014 Jun;28(2):215-35.

4.Antibiyogram yorumlama kriterleri ve kisith bildirim kurallari. Ulusal Mikrobiyoloji Standartlari. T.C Saglik
Bakanlig1 Tibbi Mikrobiyoloji Uzmanlari i¢in Klinik Ornekten Sonug¢ Raporuna Uygulama Rehberi. KLIMUD
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DAIMA ONEMLI BiR PATOJEN: STREPTOCOCCUS PNEUMONIAE
ULKEMIZDEKi SEROEPIDEMiYOLOJiK DURUM
D. Bahar Akgiin Karapinar, Nezahat Girler
11.0. istanbul Tip Fakdiltesi Tibbi Mikrobiyoloji A.D., istanbul.

%jstanbul Univeristesi istanbul Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji AD., istanbul.

Streptococcus pneumoniae ve bu mikroorganizma ile olusan enfeksiyonlar yiizyili agkin bir siireden beri
tim diinyada 6nemli bir saglik sorunu olmaya devam etmektedir. S.pneumoniae 6zellikle ¢ocukluk ¢aginda
menenyjit, bakteriyemi gibi invazif enfeksiyonlarin en 6nemli nedeni olmakla birlikte siniizit, pndmoni, otitis media
gibi hastaliklardan siklikla sorumludur. Gelismekte olan iilkelerde en ¢ok kii¢iik ¢ocuklar ve yaglilar etkilenmekte
ve yilda bir milyon ¢ocugun pnémokokal hastaliktan 61diigii tahmin edilmektedir. Polisakkarit kapsiilii en 6nemli
viriilans faktorii olup yaklasik 95 farkli serotipi tanimlanmistir. Ancak sinirli sayida serotipler pnomokok
enfeksiyonlarindan sorumludur. Pndmokoklar, hasta ve saglikli tasiyicilarin solunum salgilariyla direkt temasla
bulagir. S.pneumoniae’nin dogumu takiben 6. ayda nazofarenks mukozasinda baglayan kolonizasyonu, 3. yasta en
yiiksek diizeye ulagmaktadir ve asemptomatik olarak eriskin doneme kadar siirebilmektedir. Kalabalik yasam
alanlar1 olan okullar, ¢ocuk yuvalari, hastaneler, askeri kiglalar ve sigara icme aligkanlig1 gibi sosyo-ekonomik
kosullar kolonizasyon riskini arttirmaktadir. Tasiyicilik orani 6zellikle kis aylarinda artis gostermektedir.
Pnémokok tasiyicilik oranlart ¢ocuklarda daha yiiksektir; gelismis iilkelerde bu oranlar ¢ocuklarda % 20-50,
erigkinlerde % 5-20 iken gelismekte olan {ilkelerde sirasiyla % 90 ve % 45 civarindadir.

Ulkemizdeki tasiyicilik oranlar1 % 1,2- 37,2 arasinda degismektedir. Pndmokoklarin antimikrobiklere
hizla artan direnci de diger 6nemli bir sorundur (1.2.3.4.5).

Serotip dagiliminda yas, sosyo-ekonomik durum, cografya, zaman ve enfeksiyon bolgesi onemli
belirleyici faktorlerdir. Farkli yas gruplarinda predominant serotipler de farklidir. Invazif hastaliklarda ¢ocuklarda
¢ogunlukla serotip 6A, 14, 19F, 23F, 4, 6B, 9V, 12F, 18C, 19A; eriskinlerde ise daha ¢ok serotip 3, 19F, 6A
goriilmektedir(5.6.7). Diinyada ¢ocuk yas grubundaki invazif hastaliklarin % 20-25’ine neden olan serogrup 14’tin
ayr1 bir 6nemi vardir(5.7.8).

Enfeksiyonlarda en sik rastlanan 23 serotip (1, 2, 3, 4, 5, 6B, 7F, 8, 9N, 9V, 10A, 11A, 12F, 14, 15B,
17F, 18C, 19A, 19F, 20, 22F, 23F, 33F), polisakkarit pnémokok as1 i¢eriginde bulunmaktadir ve 1983 yilindan
itibaren diinyada kullanilmaktadir. Iki yas alt1 cocuklar ile bagisiklig1 baskilanmus kisiler, polisakkarit asiya kars
yeterli immiin yanit veremedikleri i¢in koruyucu olamayan bu asilarin yerine gelistirilen ve ABD’de 2000 yilinda
lisans alan ve tilkemizde de 2008 yilindan itibaren rutin asilama programina giren 7 serotip (4, 6B, 9V, 14, 18C,
19F, 23F) igeren konjuge as1 (PCV7) bulunmaktadir(9,10,11). Bu asi kullanimindan sonra diinyada ag1 igeriginde
bulunmaya serotiplerin (6zellikle de serotip 19A) etken oldugu enfeksiyonlarda artis dikkat ¢ekmeye
baslamistir(12). 2009 yilinda PCV10 (PCV7 asisina ek olarak serotip 1, 5, 7F igermekte) asisi piyasaya siiriilmiis
ve 2010 yilinda 13 serotip igeren yeni bir konjuge as1t PCV13 ABD’de lisans almistir. Bu asida PCV7’ye ek olarak
serotip 1, 3, 5, 6A, 7F ve 19A bulunmaktadir(11,13). Asilanma ile nazofarenks kolonizasyonunun, invazif hastalik
gelisimininin ve hatta as1 igindeki serotiplerde goriilen antibiyotik direng oranlariin azaldig bildirilmektedir(1,6).

Pnomokok seroepidemiyolojisinin bilinmesi; ulusal ve yerel hastalik egilimlerinin tanimlanmasi,
cografik ve zamansal serotip dagilim degisikliklerin tespiti, asinin hastaliklara etkisinin moniterizasyonu, yeni asi
gelistirilme bilgileri agisindan ¢ok énemlidir. Ulkemizde gesitli merkezlerde yapilan serogrup/serotiplendirme
calismalarinda en sik izole edilen serogrup ve serotipler Tablo.1’de, tasiyicilik g¢alismalari ise Tablo.2’de
belirtilmistir.
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Tablo.1 Tiirkiye’de Streptococcus pneumoniae suslarinda serorup/serotip dagilimi

Yazarlar ¢nak) Yil Sehir Yas Grubu S.pneumoniae serogrup/serotipleri
Cavusoglu ve ark.(4 1997 |Izmir - 6,19, 14
Kocagdz ve ark.® 1997 |Ankara Eriskin 6,1,19,11,9
Kanra ve ark.®->" 1998 |Ankara Cocuk 19, 6, 16, 9, 23
Kanra ve ark.(® 1998 |Ankara Cocuk 6A, 14, 19F, 23F
Sener ve ark.(" 1998 |Ankara Cocuk 23,19, 14
Kocagdz ve ark.®) 2000 |4 Sehir - 19, 23
Esel ve ark.(19) 2001 |Kayseri - 19,1,6,23,3,14,1
Esel ve ark.(9 2002 |Kayseri Cocuk+Eriskin |19, 1, 6,23, 3,15, 14,7
Giilay ve ark.® 2002 |Ankara, Izmir - 23F, 9V, 14, 19F, 23, 15B
Yenisehirli ve ark.% 2003 |[Ankara Cocuk+Eriskin 19, 23,9,6,14, 15,1, 20
Big¢men ve ark.® 2003 |Ankara, Izmir - 23, 14,9V
Pinar ve ark.@) 2004 |Ankara Cocuk+Eriskin ~ |23B, 19A, 19F, 14, 9V, 6A
Giirol ve ark.(®? 2004 |Istanbul Cocuk+Eriskin | 19F, 6B, 4, 14, 16F
Ozalp ve ark.? 2004 |Ankara Cocuk 19, 23,6, 9, 15
Bayraktar ve ark.¥ 2005 |Malatya - 19, 23,18
Altun ve ark.®) 2006 |Ankara - 1,6,9, 14,19, 23
Yalcin ve ark.?® 2006 |Istanbul Cocuk 23,19,6,9,1, 14,18, 4
Firat ve ark.?" 2006 |3 Sehir Cocuk+FEriskin |23, 19, 14
Pergin ve ark.?® 2010 |Kayseri Cocuk+Eriskin |1, 19, 3,18, 6, 14, 7
Telli ve ark.®® 2011 |Aydin - 19 (35 susun % 45°1)
Ceyhan ve ark.G% 2011 | 15 Hastane Cocuk 19F, 6B, 4, 14, 19A, 3, 23F,1
Altinkanat Gelmez ve ark.® 2013 |Istanbul Cocuk 19F, 23F,6
Ceyhan ve ark.@? 2013 | 13 Hastane/7 bolge | Cocuk 1.5.3.8,19F
Giirler ve ark.®3) 2014 |Istanbul Eriskin 3, 19F, 8, 14, 23F, 6A, 19A
Toprak ve ark.®4 2014 |23 Sehir Cocuk 1, 19F, 6A/6B, 23F, 5, 14, 18, 19A
Akgiin Karapmar®® 2015 |istanbul Cocuk+Eriskin |19, 23, 3,14,9,6
Uludag Altin ve ark.G® 2015 |Ankara Cocuk+Eriskin  |3,5,6, 8,9, 23
Giildemir ve ark.®" 2015 | 17 Sehir Cocuk+Eriskin 19F, 23F, 1, 14, 7F (PHULSA)
Ceyhan ve ark.®? 2016 |22 Hastane/7 bolge Cocuk 19F, 6B, 14, 3
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Tablo.2 Tiirkiye’de yapilan Streptococcus pneumonia tastyicilik calismalarinda serorup/serotip dagilimi

Yazarlar @) Yil | Sehir | Yas Grubu | S.pneumoniae serogrup/serotipleri
Sener ve ark.®) 1998 | Ankara | Cocuk 6,19, 9, 23,3, 14
ilki ve ark.C® 2004 | Istanbul | Cocuk 19F, 6B, 3, 23F

Aslan ve ark.“0 2007 | Mersin | Cocuk 6,19, 1, 23, 20, 17

Ozdemir ve ark.*Y | 2008 | Ankara | Cocuk 11, 23, 19F, 22, 9, 19, 23B

Cekmez ve ark.®? | 2009 | Istanbul | Cocuk 9,19, 23,6, 10, 18

Ercan ve ark.®) 2011 | Istanbul | Cocuk

2009-2015 yillarinda menenjit, neonatal sepsis, bakteriyemi ve pnOmonisi olan 6 hastadan sirasiyla

serogrup/serotip 20, 7F, 35F, 33D, 12B ve 1 izole edilmigtir(®4 45 46.47.48)
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DAIMA ONEMLI BiR PATOJEN: STREPTOCOCCUS PNEUMONIAE
Tedavi Yaklagimlari (Menenjit ve Menenijit disi)

A. Atahan Cagatay

istanbul Tip Fakiiltesi infeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, istanbul.

Pnomokok infeksiyonlarinin sikligi toplumdan topluma, cografik bolgelere, mevsimden mevsime
degiskenlik gostermekle beraber bu infeksiyonlar farkli yaslarda goriilebilen agir infeksiyonlardir. Asi
uygulamalari ile siklig1, morbidite ve mortalite hizlar1 azaltilmaya ¢alisilan pndmokok infeksiyonlari tedavisinde
karsilasilan giiglikler nedeniyle her donem o6nemli ilgi odagi olmaya devam etmektedirler. Bu patojene ait
infeksiyonlarin tedavisi diger infeksiyonlarin tedavisinden farkli degildir. Ancak hastalara hizli bir sekilde tani
koyulmali ve hastalik etkeni olan patojeni dldiirecek ya da inhibe edecek 6l¢iide uygun doz ve siirelerde antibiyotik
kullanilmalidir. En azindan konagin tedavi siiresi tamamen iyilesme saglanana ve sifa elde edilene kadar olmalidir.
Eger infeksiyon sirasinda kapali bir odak saptanirsa drenaj saglanmalidir. Tiim infeksiyon hastalarinda oldugu gibi
tedavide beklenmesi gereken yanit parametreleri belirlenmelidir. Beklenen yanitlar alinamazsa yeniden
degerlendirme yapmaya hazir olunmalidir.

Pnémokok infeksiyonlarmin tedavi prensipleri kolay goriinmesine ragmen uygulanmasi asla kolay
degildir. Birkag 6nemli faktor buna 6rnek verilebilir;

a- Cogu pnomokok hastaligt igin, tedavi etiyolojik ajan saptanmadan baslanir ve birgogunda hig
mikrobiyolojik ¢alisma yoktur;

b- S.pneumoniae’nin  etken oldugu bilinse bile antibiyotik duyarliklar1 tedavi baslandiginda
bilinmemektedir;

c- Cogu infeksiyonda uygun tedavi siireleri bilimsel ¢alismalarla kanitlanmamustir;

d- Otitis media (Om) ve siniizit kliniginde, S.pneumoniae’nin en yaygin karsilagilan infeksiyonlarinda
drenaj genellikle yapilamamaktadir;

e- Birgok klinisyen hastaligin dogal seyrini net olarak bilmez veya tedavi baslandiktan sonra yanit olarak
neleri beklemesi gerektigini bilememektedir.

Pnomokok suslari ile devam eden tartismalardan biri de infeksiyon tablosunun meninks disi bir bolgede
gelismesi durumunda beta-laktamlara direngli pndmokok suslari ile geligsen infeksiyonlarin tedavisinin prognozu
nasil etkilendiginin net olarak bilinmemesidir.

Pnomokok infeksiyonlarinda Empirik ve Hedefe Yonelik Tedavi

Eslik eden menenjit siklikla hastanin basvurusunda kesin olarak dislanabilemedigi i¢in ve tedavinin ilk
72 saat iginde mortalitesi de yiiksek oldugu i¢in tedavi acil ve yiiksek doz olarak baglanmalidir. Beta-laktam alerjisi
olan hastalarda florokinolonlar rasyonel alternatif ilaglar olabilmelerine ragmen tip-I (IgE ile iligkili, anaflaktik)
alerjisi yoksa seftriakson (4gr/giin) ve/veya vankomisin (15-20 mg/kg tid veya bid) olarak 6nerilir. Antibiyogram
sonuglandiktan sonra izolat duyarli ise (menenjitli hastalar i¢in penisilin MiK diizeyi <0.06 mcg/mL, menenjit disi
hastalar igin penisilin MIK diizeyi <2 mcg/mL) tedavisi penisilin olarak devam etmek dogru olacaktir.
Kombinasyon tedavileri ise 3-4 giinii gegmemelidir; antibiyogrami sonuglanmis hastalarda monoterapi ile tedavi
yapilabilir; seftriakson (4gr/giin) veya vankomisin (15-20 mg/kg, tid-bid) kullanilabilir.

Otitis Media

Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezi’nin (CDC: Centers for Disease Control and Prevention) “Otitis
Media” ¢alisma grubu Om tedavisi i¢in amoksisilin (30 mg/kg tid) 6nermektedir. Pndmokoklar bu infeksiyonun
en sik etkenidir ve ayn1 zamanda en yiiksek morbidite hizina sahip olan etkendir. Penisiline duyarli veya orta
duyarli pnémokoklar olasi olarak onerilen bu tedaviye (amoksisilin) diger tedavi seceneklerinden daha iyi yanit
vermektedir. Direngli pndmokok infeksiyonlarinda higbir oral tedavi daha etkili bulunmamaistir. Amerikan Pediatri
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Akademisi 2 yasin iizerindeki ¢ocuklarda, hastalarin ates ve siddetli agr1 gelisene kadar sadece semptomatik tedavi
altinda gozlenmelerini 6nermislerdir. Bu dneriler erigkinler icin de gecerlidir. Tek bagina amoksisilin kullanimi
basarili olmazsa amoksisilin/klavulanat ve sefdinir kullanilabilir, daha komplike hale gelmis olgularda ise bir
florokinolon (erigkinlerde) veya seftriakson ek segenekler olarak diigiiniilebilir. Timpanik membran perforasyonu
veya diger Om ’ye bagli komplikasyonlarinin olmadig1 durumlarda tedavinin 5 glinden fazla verilmesi gerekmez.

Sinuzit

Akut bakteriyel rinosiniizit etkeni ve patogenezinin Om ile kiyaslanabilir olmasindan dolay1 ayni
uygulanabilir tedaviler gecerlidir. Tedavi kilavuzlar1 biiylik dlclide ampiriktir ve ampirik tedaviler 6nceden
hazirlanmis taslaklarda gegtigi sekilde antibiyotik duyarlik paternleri temel alinarak yapilmalidir. {lk tedavi
segenegi amoksisilin olmalidir ve olgularin %80-90’1nda yarar saglayabilir. Bununla beraber agir infeksiyonlarda,
immiinokompromize konaklarda, ileri yaglarda ve penisiline duyarli olmayan pnoémokok sikliginin yiiksek oldugu
durumlarda (>%10) amoksisilin/klavulanat 180 mg/kg/giin dozda giinde 2-3 doza béliinerek (maksimum dozun 4
gr/glin1 gegmemesi kosuluyla) verilebilir. Kinolonlar eriskinlerde kullanilabilirken ¢ocuklarda onay almamustir.
Ardisik tedavide seftriakson ile bagar1 saglanamamuis ise bir KBB uzmaninin hastayi gérmesi saglanmalidir.

Pnomoni

Ayaktan Tedavi

Ayaktan hastalarda genellikle etkeni saptamaya yonelik ¢alismalar pek yeterli degildir. Tedaviye yanit
genellikle se¢ilmis ilagtan bagimsiz olarak esit derecede basarilidirlar; penisilinler, beta-laktamaz inhibitorlii veya
inhibitorsiiz, makrolidler, doksisiklin veya yeni bir florokinolon (siprofloksasine karsilik) dnerilebilir.

Yatarak Tedavi

Hastaneye yatirma karar1 ya da direkt olarak YBB'ye yatirma kararinin 6nemi iizerinde ¢ok
durulmayabilir. Yayimlanan kilavuzlar genellikle kullanilmalidir. Hastaligin  agirligina  gore hastalar
siiflandirilmalidir ya da daha az giivenilir olan ama sik olarak tercih edilen CURB-65 (konfiizyon, kan iire azotu,
solunum hizi, sistolik kan basinci) Slgiitleri kullanilabilir. Bu 6lgiitler dikkate alinarak hastanin yatis karari
verilebilir. Bununla beraber, eger klinisyen kusku i¢cinde kalirsa klinik karar puanlama sisteminden daha 6nemlidir,
en azindan baglangig¢ tedavisi i¢in erken tedavi karar1 verilebilir.

Penisiline duyarli ya da orta direngli pndmokoklarin etken oldugu pnémoniler 1 milyon iinite penisilin
(iv, gid), ampisilin 1 gr (iv, qid) veya seftriakson 1 gr (iv, qid) tedavilerine yanit verir. Nadir de olsa bahsi gegen
pnomokoklardan farkli olarak penisiline direngli pndmokoklarin neden oldugu pndémonilerde daha yiiksek doz
beta-laktam antibiyotik veya vankomisin veya bir florokinolon eklenmesi gerekebilir.

Pnémokok pndmonisi olan ve etkin bir tedavi alan hastalar genellikle 48 saat i¢cinde atesi diiser ve kendini
iyi hisseder. Pndmokok pndmonisinde tedavi siiresi belirsizdir. Pnémokoklar etkin bir antibiyotik uygulandiktan
24 saat sonra kiiltiir ile tiretmek ya da mikroskopik olarak gorebilmek kolay degildir. Antibiyotik ¢agindan 6nceki
donemlere ait ¢aligmalardan elde edilen tecriibeler kan kiiltiirii pozitif olsa bile 5-7 giinliik tedavinin yeterli
oldugunu gostermistir. Ek yarar1 oldugunu gosteren bilgilerin eksikligine ragmen klinisyenlerin ¢ogu,
antibiyotiklere direngli patojenlerin ortaya ¢ikmasi ve Clostridium difficile infeksiyonu gibi komplikasyonlarin
goriilme riskine ragmen pndmonileri 10-14 giin siire ile tedavi etmektedirler.

Pnomokok pnémonisi i¢in 3-5 giinlikk parenteral tedaviyi takiben oral tedavi uygulanmasi ve hastanin
klinik olarak stabil hale gelmesinden (atesin diismesi, solunum hizinin <24, oksijen saturasyonu >%90, sistolik
kan basinc1 >90 mmHg) sonra 5 giinii gegmemek {izere tedavi siiresinin uzatilmasi en dogru yaklasim olarak kabul
edilebilir. Toplum kdkenli pndmoniler i¢in klinik olarak stabil olmasi ortalama 4 giin kadardir. Hastanin klinik
stabil olmas1 saglandiktan sonra yeniden kotiilesme olasilig1 %1'den azdir. iki ve iizerinde anormal bulgusu varken
hastaneden ¢ikarilan hastalarin yeniden bagvurma ve 6lme riski %46 gibi yiiksek oranda bulunmustur.

Menenijit

Pnomokok menenyjitleri 12-24 milyon iinite/24 saat penisilin ile veya 12 saatte bir 2 gr seftriakson ile
tedavi edilmistir. Direngli suslarin tedavisi sirasinda, beta-laktam antibiyotikler ile beyin omurilik sivisinda
terapdtik diizey olasi olarak saglanamaz, duyarlilik sonucu bildirilene kadar beta-laktam tedavisinin yanina
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vankomisin eklenmesi onerisi bu yiizden kabul gérmektedir. Penisilin ve sefalosporinlere kars1 alerjisi kanitlanmis
olan hastalarda tip-I alerji, hayati tehdit eden bir reaksiyon anamnezi yoksa seftriakson veya sefotaksim
kullanilmalidir. Kii¢iik de olsa beta-laktamlara karst direng olma riski varsa, sinirli lokal immiin yanit gelismesi
riski varsa ve bu infeksiyonun tedavisinde erken ve yetersiz tedavisi ile morbidite riski varsa tedaviye (baslangi¢
tedavisine-seftriakson veya sefotaksim) antibiyotik duyarlilik testi ¢ikana kadar vankomisin eklenmelidir.
Meropenem beta-laktamlar i¢in bir alternatif segenektir; imipenem konviilziyon riski nedeniyle 6nerilmez.

Bazi uzman goriislerine gore, pnomokok menenjiti tedavisinde beta-laktam ve/veya vankomisin
tedavisine rifampisin eklenmesini Onerilir. Hayvan deneylerinde beta-laktam (seftriakson) veya vankomisine
rifampisin eklenmesi, antibiyotiklerin BOS'a gecisini azaltan es zamanli kortikosteroid kullanimi haricinde
sinerjiyi azaltmamistir. Sadece bir sistematik calismada, in vitro rifampisinin beta-laktam antibiyotige
eklenmesinin antagonistik bir etkisi veya fark olmadig gosterilmistir. Bazi uzman goriislerine gore steroid 3. kusak
sefalosporin ile birlikte verildiginde rifampisin verilmesi gerektigini bildirmelerine ragmen bu pratigi hakl
cikartacak bir bilgi heniiz yok. Cocuk ve eriskinlerde heniiz yarar1 net olarak gosterilmemis olmasina ragmen
eriskinlerde yapilan iyi tasarlanmis bir Avrupa ¢aligmasinda pndmokok menenjitinde 4 giin siiresince 10 mg
deksametazon (qid) verilmesi sonucunda morbidite ve mortaliteyi azalttig1 bildirilmistir. Steroidler antibiyotiklerin
SSS'ye penetrasyonunu azaltabilir. Eger verilecekse steroidler antibiyotiklerden dnce veya ilk dozu ile birlikte
verilmelidir ve 4 giinden uzun verilmemelidir.
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OLGULARLA TOPLUM KOKENLI ENFEKSIYONLARDA DIRENG VE TEDAVi YAKLASIMLARI

Seyhan Ordekgi

Bakirkdy Dr. Sadi Konuk Egitim ve Arastirma Hastanesi, istanbul.

Toplum kdkenli enfeksiyon; 6nemli bir bagisiklik yetmezligi bulunmayan toplum bireylerinde giinliik
yasam kosullar1 sirasinda ortaya ¢ikan enfeksiyon tablosu olarak tanimlanir (1).

Ozellikle son yillarda toplumdan edinilmis enfeksiyon etkeni olan Streptococcus pneumoniae,
Streptococcus pyogenes, Neisseria meningitidis, Escherichia coli, Staphylococcus aureus ve Enterococcus spp.
gibi bakterilerde direng sorunu giderek artan bir onem tagimaktadir (2,3).

Artik ¢ok ilaca direngli mikroorganizmalar yaninda, panrezistan mikroorganizmalarla gelisen
enfeksiyonlar da goriilmektedir (4). Antibiyotik direng oranmnin yiiksekligi tedavide kullanilabilecek antibiyotik
seceneklerini azaltmaktadir.

Enfeksiyon hastaliklar1 tedavisinde, etkenin tespiti ve dogru antibiyotik ile tedavinin saglanmasi
gereklidir. Antimikrobiyal kullanim politikalarinda, mikrobiyoloji laboratuarinin ve kullanilacak antimikrobiyal
ajanlarm etki mekanizmalarini bilen, direng mekanizmalarini tanimlayan, antimikrobiyal duyarlilik testleri ve
sonuglarini yorumlayan mikrobiyoloji uzmanlarinin rolii gok 6nemlidir.

Son yillarda antimikrobiyal direncinde giderek artis olmasi, basit bir enfeksiyon gegirilmesinde bile,
iyilesmede siiresinde uzama, komplikasyonlarda artma hatta 6liim gibi ciddi sonuglariyla tiim diinyada oldugu gibi
iilkemizde de 6nemli bir saglik sorunu haline gelmistir. Direng artisindaki en 6nemli neden gereksiz ve yanlis
antibiyotik kullanimudir.

Belirli bir bakteri tiiriiniin tim {yelerinde genotipik olarak kodlanan ve fenotipik olarak gozlenen ilag
direnci (dogal direng) ve bir bakterinin dogal olarak direngli olmadig1 bir antibiyotige karsi direngli hale gelme
(kazanilmis direng) durumunu tespit edebilmek, gereksiz ve yanlig antibiyotik kullanimin1 engeller.

Toplum kokenli enfeksiyonlar denildiginde oncelikli olarak, gilinlik poliklinik hekimliginde
karsilasilabilen solunum yolu enfeksiyonlart, iiriner sistem enfeksiyonlari, deri ve yumusak doku enfeksiyonlart,
sindirim sistemi enfeksiyonlar1 akla gelmektedir. Piiriilan menenjit, sepsis ve bakteriyel endokardit de toplum
kokenli akut atesi olan bir hastada ilk akla gelmesi gereken tanilardir. Bu {i¢ hastalik saatler i¢inde dldiirebilir ve
tedavisiz mortalite % 100 diir.

Toplumdan kazanilan iist solunum yolu enfeksiyonlari rinit, akut tonsillofarenjit, epiglottit, akut siniizit,
akut otitis ekterna ve akut otitis media iken, alt solunum yolu enfeksiyonlari da akut bronsit, kronik bronsit ve akut
alevlenmesi, bronsiolit, pndmoni ve genellikle pndmoninin komplikasyonu olan parapndmonik efiizyon, ampiyem
ve akciger apsesidir. Her yas grubunda ¢ogu iist solunum yolu enfeksiyonundan viriisler sorumludur. Bakteriler
icinde en sik olarak karsimiza ¢ikan etken A grubu -hemolitik streptokoklardir (Streptococcus pyogenes). Her ne
kadar S.pyogenes, akut tonsillofarenjite neden olan en sik bakteriyel etkense de, hastalarin yalmzca yaklasik %
15’inde hastaliga yol agmaktadir. Ayrica S.pyogenes’e bagli tonsillofarenjit, tedavide antibiyoterapi yerinin kesin
oldugu en sik karsilasilan bakteriyel form olduguna gore polikliniklere bagvuran ¢ogu hastaya gereksiz antibiyotik
verildigi anlasilabilmektedir (5)

Pnémoni, akciger parankiminde ¢ok ¢esitli mikroorganizmalarca olusturulabilen yangisal bir siirectir. Bu
mikroorganizmalar, ¢ok viriilan bakteriler olabilecegi gibi saglikli bireylerin orofarinkslerini kolonize eden ve
patojenlikleri son derece diisiik mikroorganizmalar da olabilir (6). Toplum kokenli pnémoni, toplumdan gelen
birinde pulmoner parenkimin akut enfeksiyonu olarak tanimlanir. Onemli bir morbidite ve mortalite ile seyreden
ve yaklagk %20 olguda hastaneye yatirilmay1 gerektiren dnemli bir hastaliktir. Etkenin saptanmasina yonelik
yapilan balgam incelemesi taniya, alinan balgam 6rneginin kalitesi oraninda katkida bulunabilir. Antibiyotik
uygulamasi Oncesi alinan kaliteli bir balgam 6rneginin Gram boyali mikroskopik incelemesinde, az sayida
epitelyum hiicresi, bol 16kosit ve yogun olarak tek tip bakteri goriiliiyorsa ve dzellikle 16kositlerin i¢inde varsa tani
degeri artar, balgam kiltiiri yapilir. Antibiyoterapi oncesi alinan kan kiiltliriiniin tireme orani diisiik olsa da
mikrobiyolojik taniy1 koyma, direng durumunu izleyebilme, antibiyoterapiyi daha etkene 6zgii hale getirme gibi
avantajlar1 vardir.
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Semptomatik iiriner sistem enfeksiyonlar1 hekime en sik basvurulan bakteriyel hastaliklar arasindadir.
Uriner sistem enfeksiyonlarinda tam ve tedavinin se¢imi hastanin risk faktorlerine, dnceki enfeksiyonlarina, dnceki
tireyen mikroorganizmalara ve altta yatan hastaliklarina gore degisir. Gebelik, konjenital anomaliler,
vezikoiireteral reflu, prostat hipertrofisi ya da bdbrek tagi gibi obstriikksiyon yapan nedenler ve malignite
enfeksiyon gelismesini kolaylastirir. Uriner sistem enfeksiyonlarmin %95 kadarindan tek bir bakteri sorumludur.
En sik izole edilen bakteri iiropatojen E. coli’dir (%70 -90). Enterococcus, Klebsiella tiirleri ile Proteus en sik
diger etkenlerdir. S. saprophyticus geng cinsel aktif kadinlarda etken olabilmektedir (7). Antimikrobiyal direng
nedeniyle tiriner sistem enfeksiyonlarinin tedavisi zorlagsmaktadir.

Menenjit, hemen her yas grubunda goriilebilen ciddi bir enfeksiyondur. Etkenlerin ¢ogu immiin sistemin
olugturdugu yanitlardan kagabilen ya da direng gdsterebilen kapsiillii bakterilerdir. Streptoccocus pneumoniae,
Neisseria meningitidis ve Haemophilus influanzae akut bakteriyel menenjitin %80-85’inden sorumlu bakterilerdir.
Listera monocytogenes, Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae, Escherichia coli, B grubu
streptokoklar (Streptoccocus agalactiae) ve stafilokoklar (S.aureus ve S.epidermidis) daha seyrek izole edilen
bakterilerdir (8).

Bu panelde, hastanemizin ¢esitli polikliniklerine miiracaat eden hastalarin laboratuvarimiza génderilen
idrar, beyin- omurilik sivisi, balgam, diski, yara, cerahat ve genital akinti 6rneklerinde iireyen gesitli, direngli
patojen mikroorganizmalarin direng profilleri ve tedavi segenekleri anlatilacaktir. Laboratuvarimizda ayaktan
miiracaat eden poliklinik hasta 6rneklerinden izole ettigimiz 6zellikle genislemis spektrumlu beta laktamaz {ireten
toplum kaynakli Gram negatif basiller (Escherichia coli, Klebsiella pneumonia), Metsiline direngli Staphylococcus
aureus, Vankomisin direngli Enterococcus spp., panrezistan Acinetobacter spp., Pseudomonas aeruginosa olgular
sunulacaktir.
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ANTIFUNGAL DIRENG VE ANTIFUNGAL DUYARLILIK TESTLERI: 5N-1K

STANDART DUYARLILIK YONTEMLERiI VE ANTIFUNGAL DUYARLILIK TESTLERINDE NEYi,
NASIL VE NE ZAMAN UYGULAMALIYIZ?

Mine Doluca Dereli

Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dall, izmir

Yeni bir¢ok antifungal ilacin kullanima girmesine karsin hem invaziv fungal infeksiyonlarin hem de
antifungal sagaltima direncin siklig1 artmaya devam etmektedir. Bu agamada uygun sagaltim stratejilerinin
belirlenmesi ve hastaya dogru antifungal ilacin en kisa zamanda baglanabilmesi agisindan antifungal duyarlilik
testleri (AFDT) biiyiik 6nem tasimaktadir. Bu testler genel ve bolgesel direng slirveyansinin belirlenmesi ve rutin
olarak hasta sagaltimimin planlanmasi ve takibinde kullanilir. Rutin olarak AFDT’nin her sus i¢in her zaman
yapilmamasit ve Oncelikle etkenin tiir diizeyinde identifikasyonunun dogru olarak yapilmasi gerektigi
vurgulanmaktadir (1,2).

Ideal olarak olarak AFDT’nin a) iki veya daha fazla antifungal ilacin etkinligini, relatif aktivitelerini
giivenilir bir sekilde belirlemek b) in vivo aktivite ile korelasyon saglayarak sagaltimm sonucunu tahmin etmek,
antifungal sagaltimi takip etmek c) normalde duyarli bir popiilasyondaki direng gelisimini izlemek d) yeni
gelistirilmis antifungal ajanlarin etki spektrumlarini ve tedavi edici potansiyellerini saptamak amaciyla yapilmasi
gerektigi bildirilmistir (2,3).

AFDT’nin kan ve steril bolgelerden soyutlanan Candida tiirlerine, 6zellikle daha 6nce antifungal ilag
kullanmig hasta suslarina, sagaltima yanit vermeyen klinik basarisizligin izlendigi hastalarin izolatlarina (Candida
spp: amfoterisin B (AmB), flusitozin (FC), flukonazol (FLU), vorikonazol (VOR) ve ekinokandinler; C.
neoformans: FLU, AmB, FC; Aspergillus tiirleri: AmB, posakonazol, itrakonazol, VOR), nadir ve yeni ortaya
¢ikan tirlere ve de antifungallere direngli veya az duyarli oldugu bilinen tiirlere uygulanmasi gerektigi
bildirilmistir. Bunun yaninda antifungal ajanlara yanit vermeyen veya tekrarlayan infeksiyonlarin izlendigi,
sekonder direng gelisimi riskinin oldugu olgulara da yapilmasi 6nerilmistir (1.2.4.5).

Rutin olarak kan, doku, apse ve steril viicut sivilarindan soyutlanan C. glabrata suslarina 6zellikle FLU,
VOR ve bir ekinokandin i¢in, yine ayni1 6rneklerden soyutlanan Candida dis1 maya tiirlerine FLU agisindan AFDT
yapilmasinin uygun oldugu vurgulanmaktadir. Diger Candida tiirlerinin FLU, VOR, bir ekinokandin ve FC’e
duyarliliginin incelenmesinin de 6zel bazi kosullarda sagaltima yardimci olabilecegi bildirilmis ancak rutin olarak
yapilmasi Onerilmemistir. Yine C.glabrata digindaki Candida tiirlerinin ekinokandin duyarliliginin rutin olarak,
ancak ilk sagaltim yanitinin iyi olmamasi durumunda diisiiniilebilecegi bildirilmistir (2). Invazif kandidoz sagaltim
klavuzlar1 C. glabrata disinda antifungal sagaltima yanit vermeyen veya azol direnci kuskusunun kuvvetli oldugu
diger Candida tiirlerine de AFDT uygulanmasii 6nermektedir (1.2.4.5).

Bunlarin yaninda, rutin olarak kiif mantarlarina, Aspergillus ve C. neoformans suslarina AFDT yapilmasi
Onerilmemekte ancak ilk sagaltima klinik bagarisizligin izlendigi invazif Aspergillus ve C.neoformans olgulart i¢in
AFDT’nin diislinilmesi gerektigi bildirilmektedir. Ayrica intrensek direngli oldugu bilinen durumlarda
(Aterreus’'un AmB’ye, C.krusei'nin FLU ve FC’e, Cryptococcus ve Trichosporon’un ekinokandinlere,
Rhodotorula’nin azoller ve ekinokandinlere, Mucorales’in VOR ve ekinokandinlere duyarliligl) AFDT
yapilmamalidir. Ek olarak yiiksek kazanilmis direng nedeniyle sagaltim basarisizliginin yakindan takip edilmesi
ve gerektiginde AFDT yapilmasi gereken durumlar ise su sekilde siralanmistir: C. glabrata’min FLU, VOR, AmB
ve ekinokandinlere, C. krusei ile C. lusitaniae’nin AmB’ye, C. rugosa’min AmB ve FLU’e duyarlilig1 (2). Ote
yandan epidemiyolojik amaclar i¢in her merkez tiim kan ve steril bolge izolatlarina referans bir yontem ile
duyarlilik profilini ve direng oranlarini periyodik olarak belirlemelidir.

Klinik Laboratuvarlar Standartlar1 Enstitiisii (CLSI) ve Avrupa Antimikrobiyal Duyarlilik Testleri
Komitesi (EUCAST) maya ve kiif mantarlar1 agisindan AFDT i¢in standartlar1 belirlemistir. Gelistirilen ve
standardize edilen bu yontemler mikro ve makrodiliisyon ile disk difiizyon testleri olup, bunlardan maya mantarlar1
icin olanlar CLSI M27-A3 + M27-S4, EUCAST E.Def 7,2, CLSI M44-A2; kiif mantarlar1 i¢in olanlar ise CLSI
M38-A2, EUCAST E.Def 9,2, CLSI M51-A klavuzlarinda yayinlanmigtir (6-13).
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Referans yontemlerden hem mayalar hem de kiiflere uygulanan mikrodiliisyon i¢in CLSI ve EUCAST 1n
belirledigi standartlar genelde ayn1 olup, besiyeri igeriginde, inokulum miktarinda, kullanilan mikroplak seklinde,
inkiibasyon siiresinde ve MIK son nokta belirlenmesinde kiigiik farkliliklar bulunmaktadir (Tablo 1 ve 2) (1, 14-
16). Ornegin her iki yontem de sodyum bikarbonatsiz, L-glutaminli, fenol kirmizili ve 0.165M MOPS ile
pH:7.0’ye tamponlanmig RPMI 1640 besiyerini kullanir ancak icerdikleri glukoz miktarlar: farklidir.

Tablo 1. Mayalar icin AFDT agisindan CLSI ve EUCAST standartlarindaki farkliliklar

Ozellik CLSI M27-A3 EUCAST E.Def 7.2
Uygulanacak tiirler Candida ve Cryptococcus Candida
Inokulum 0.5-2.5 x 10° KOU/ ml 0.5-2.5 x 10° KOU/ ml
Inokulum Spektrofotometrik Hemositometrik
standardizasyonu
Besiyeri RPMI 1640 (% 0.2 glukoz RPMI 1640ve %2 glukoz

icerir)
Tampon MOPS, pH 7.0 MOPS, pH 7.0
Mikrodiliisyon plag: U tabanl Diiz tabanli
Sicaklik 35°C 35°C
Inkiibasyon siiresi 24-48 saat 24 saat
Cryptococcus spp igin 72
saat

Okuma Gozle / spektrofotometrik Spektrofotometrik (530nm)

(492 nm) (405/450nm)

Son nokta (sinir deger)

AmB i¢in %100; azol ve
kandinler i¢in >%50
inhibisyon

AmB i¢in %>90; 5-FC,
azoller ve kandinler i¢in
>%50 inhibisyon

Mayalar agisindan CLSI standartlarinda AmB igin {iremenin tam (%100) inhibe oldugu noktanin (MiK-
0), 5-FC, ekinokandinler ve azoller igin bulamiklikta belirgin azalmanin oldugu noktanin (MIK-2), 492 nm dalga
boyunda ise kontrole gore >%50 inhibisyon noktasinin; EUCAST standartlarinda ise AmB igin ila¢ igermeyen
kontrole gore %>90; 5-FC, azoller ve ekinokandinler igin iiremede >%50 inhibisyona yol acan en disiik ilag
konsantrasyonunun MiK olarak belirlenmesi gerektigi vurgulanmistir (6,8,10).

Tablo 2. Kiifler i¢in AFDT agisindan CLSI ve EUCAST standartlarindaki farkliliklar

Ozellik CLSI M38-A2 EUCAST E.Def 9.2
Uygulanacak tiirler Konidyum olusturan tiim kiif | Aspergillus tiirleri ve kiifler
mantarlari

Inokulum 0.4-5 x 10* KOU/ ml 1-2.5 x 10° KOU/ ml

Inokulum Spektrofotometrik Hemositometrik

standardizasyonu

Besiyeri RPMI 1640 (%0.2 glukoz RPMI 1640 ve %2 glukoz

icerir)

Tampon MOPS, pH 7.0 MOPS, pH 7.0

Mikrodiliisyon plag: U tabanli Diiz tabanh

Sicaklik 35°C 35°C

Inkiibasyon siiresi 48-50 saat 24-48 saat

Son nokta (smnir deger) Azol ve polyenler i¢in tireme | Azol ve polyenler i¢in iireme
olmayan kuyucuk MIK, olmayan kuyucuk MIK,

ekinokandinler i¢in MEK*

ekinokandinler i¢in MEK

* minimum efektif konsantrasyon
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Kiifler icin mikrodiliisyon yontemine bakildiginda CLSI M38-A2 klavuzunda inkiibasyon siiresi
Rhizopus spp. igin 21-26 saat, diger tiirlerden Fusarium spp., Aspergillus spp., Paecilomyces spp. ve Sporothrix
schenckii i¢in 46-50 saat, Scedosporium spp. i¢in 70-74 saat, diger tiirler i¢in 48-96 saat, dimorfikler i¢in ise 5-7
giin olarak belirtilmistir (7). EUCAST E.Def 9.2 klavuzunda bu siire 35+2°C’de Mucorales igin iireme yeterli
oldugunda 24 saat, diger kiifler i¢in ise 48 saat olarak yazilmistir. Ayrica EUCAST nadir durumlarda drnegin
Scedosporium tiirleri ile ¢alisildiginda kontrol kuyucugunda yeterli tireme elde etmek i¢in ek 24 saatlik inkiibasyon

stiresi gerekebilecegini bildirirken, 72 saat {izerinde inkiibasyon énermemektedir (9,11).

Kiifler agisindan sonuglarin gdzle okunmasi benimsenmis olup, M38-A2 standartinda AmB, itrakonazol,
VOR, posakonazol igin iremenin tam (%100) inhibisyon noktasinin, FLU ve 5 FC i¢in >%50 azalma saglayan en
diisiik konsantrasyonun; EUCAST E.Def 9.2 klavuzunda da ekinokandinler digindaki tiim antifungal ilaglar i¢in
gorsel olarak iiremenin izlenmedigi en diisiik ilac konsantrasyonunun MIK olarak belirlenmesi gerektigi
yazilmistir. Ekinokandinler i¢in ise hem CLSI hem de EUCAST “minimum efektif konsantrasyon”un (MEK)
belirlenmesinin uygun oldugunu belirtmistir. CLSI klavuzunda bu degerin ¢ogu kiif i¢in 21-26, Scedosporium spp.
icin 46-72 saat sonra belirlenmesinin gerektigi vurgulanmistir. CLSI bu yontemin mindr degisiklikler ile
dermatofitlere de uygulanabilecegini, T. rubrum igin “oatmeal agar’’da 35°C’de 4-5 giinliik inkiibasyon gerektigi,
MIK olarak ise iiremede >%80 azalma saglayan en diisiik konsantrasyonun saptanmasinin uygun oldugu

bildirilmistir (7,9,11) .

Hem CLSI hem de EUCAST verilerinde ozellikle Candida tiirleri ¢alisilirken merkezlere, tiirlere ve
zamana gore kaspofungin MIK degerleri ile ilgili ¢ok fazla degiskenlik saptanmis olup, bu sorun ¢oziilene dek
Candida ftiirleri igin kaspofungin MIK degerlerinin ¢alisilmamasi ve raporlanmamasi; yerine mikafungin veya

anidulafungin verisinin kullanilmasi 6nerilmistir (17).

CLSI M44-A2 dokiimaninda disk difiizyon yonteminin sadece Candida tiirlerinin kaspofungin, FLU,
posakonazol ve VOR duyarliligimin saptanmasindaki standartlarini  bildirilmistir.  Zon ¢aplariin
yorumlanmasindaki kriterler ise CLSI M44-S3°de belirtilmistir. Bu yontemde besiyeri olarak %2 glukoz ve 0.5
pg/ml metilen mavisi eklenmis Mueller-Hinton agar kullanilir. Artmig glukoz ve metilen mavisi destegi maya
iremesini destekler ve azol disklerinin daha net ve keskin zon olusmasini saglar. Yontemde 5 pg’lik kaspofungin,
25 pg’lik FLU, 5 pg’lik posakonazol, ve 1 pg’lik VOR diskleri kullanilir. Burada inokulum miktari
spektrofotometrik olarak 530 nm’de McFarland 0.5 standartina gére ayarlamr ki bu da 1- 5 X 108 KOU/ml’ye
esdegerdir. Sonuglar 35°C’de 20-24 saat sonra okunabilmektedir. Zon ¢api, liremede belirgin azalmanin oldugu
noktanin en yakin tam milimetre degeri seklinde belirlenir. Zonun igindeki biiyiik koloniler ile zon sinirindaki

mikrokoloniler dikkate alinmaz (12).

Dermatofit dis1 filament6z funguslar i¢cin CLSI, M51-A rehberinde kaspofungin, AmB ve triazoller i¢in
disk diflizyon yontemi standartlarini yaymlamistir. Bu standartlar M44-A2’ye benzemekle birlikte besiyeri olarak
Mueller-Hinton agar kullamir. Inokulum konsantrasyonu M38-A2, plaklarin inkiibasyonu ise mayalarin disk
difiizyon yontemi gibidir. Mucoraceous kiifler igin 16-24, Aspergillus tiirleri i¢in 24, diger kiifler i¢in ise 48 saat
35°C’de inkiibasyondan sonra yuvarlak inhibisyon zonunu gevreleyen yogun bir iireme olmasi gereklidir. Bu
inhibisyon zonu en yakin tam milimetreye Olgiiliir. Zonun igindeki biiylk koloniler ile zon smirindaki

mikrokoloniler AmB disindaki tiim ilaglar i¢in dikkate alinmaz (13).
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Mikrodiliisyon yontemi ile elde edilen Minimum Inhibitér Konsantrasyon (MiK) degerlerinin ve disk
difiizyon yontemlerinde elde edilen zon ¢aplarinin yorumlanmasinda ayni komiteler tarafindan belirlenmis tiire
6zgii “klinik direng sinir degerleri” (CBP) ve CBP’lerin gelistirilmesi igin yeterli veri bulunmadigi durumlarda
kazanilmis direng mekanizmalarimin varligina bagh olarak antifungal sagaltima daha az yanit verecek izolatlarin
tanimlanmast i¢in kullanilabilen “epidemiyolojik esik degerler” (ECV-OCOFF) bulunmaktadir. ECV, klinik sinir
degeri olmayip, sagaltim sonucunu belirleyemez ancak kazanilmis diren¢ mekanizmalarinin saptanmadigi (“wild-
type”) izolatlarin MiK dagilimlarini belirler. ECV, “wild-type” ve “non wild-type” suslarin ayirimini saglayan ve
belirli bir ilaca azalmis duyarlihigin ortaya ¢ikisinin en duyarli 8lgiimii olan bir esik degerdir. ECV {izerindeki MIK
degerlerine sahip olan (“non wild-type”) suslarda direng gelisiminin veya azalmis duyarlilifin s6z konusu oldugu

anlasilir (2,18,19).

Sonug olarak mikoloji laboratuvarlarinda dncelikle mutlaka tiir identifikasyonu yapilmali sonrasinda da
endikasyonlar1 belirlenmis durumlarda ve bildirilen suslara rutin olarak AFDT uygulanmalidir. Bu amagla referans
yontemler kullanilmali, sonuglar kullanilan yonteme uygun olarak yorumlanmali ve sonuglarin yorumu agisindan

klinisyenler bilgilendirilmelidir.
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TiCARI, YENi VE DIGER ANTIFUNGAL DUYARLILIK TESTLERIi: AVANTAJ VE DEZAVANTAIJLARI
Nilglin Cerikgioglu

Marmara Universitesi. Tip Fakiiltesi. Tibbi Mikrobiyoloji A.D, istanbul

Pek ¢ok avantajinin yani sira standardize buyyon mikrodiliisyon (BMD) yontemleri (CLSI ve EUCAST)
zaman alict ve klinik laboratuvarlar i¢in is yogunlugu fazla olan ydntemlerdir. Bu nedenle rutin antifungal
duyarlilik test yiikii fazla olan rutin klinik mikrobiyoloji laboratuarlarinda uygulamas: karmasik olmayan ve
maliyet etkinligine sahip, manuel, yar1 otomatize ve otomatize ticari yontemler kullanima girmistir. Bunlar
arasinda BMD yontemini temel alan, Sensitire YeastOne® (SYO) panel (Trek Diagnostic Systems, Cleveland,
USA) ve Vitek 2 sistemi (bioMérieux, Inc.) ya da gradiyent test striplerin (E-Test® (bioMeri¢ux; MIC® Oxoid,
AB Biodisk)) kullanildig1 agar temelli yontemler yer alir.

Bir laboratuvarin bu ydntemlerden herhangi birini secebilmesi i¢in CLSI ya da EUCAST referans
prosediirleri ile karsilastirilabilir olmasina dikkat edilmelidir. Bu korelasyon i¢in genellikle bir ilag i¢in yontemler
arasinda +2 kat diliisyondan daha fazla farklilik olmamasina dayali “Essential Agreement” (EA) (esas uyum)
dikkate alinir. Bir diger 6l¢iit ise diren¢ sinir degerlerini baz alan “Categorical Agreement”’dir (CA) (kategorik
uyum). Ek olarak C.krusei ATCC 6258 ve C.parapsilosis ATCC 22019 gibi kalite kontrol kokenleri her bir
calismada degerlendirilmeli ve MiK degerlerinin beklenen araliklarda oldugundan emin olunmalidir (1).

SYO, CLSI BMD’ yi referans alan kolorimetrik mikrodiliisyon temelli bir antifungal duyarlilik test
yontemidir. Kan dolasimi enfeksiyonlarindan izole edilen kokenler ile yapilan genis caplt yeni bir ¢aligmada
direngli kokenleri ayirt edebilmek igin CLSI’nin tiir diizeyinde (C.albicans, C.glabrata, C.parapsilosis,
C.tropicalis ve C.krusei) yeni revize klinik sinir degerleri (CBP) / epidemiyolojik esik degerler (ECV) baz aliarak
uygulanan SYO’a dayali (SYO versiyon 10: amfoterisin B, flusitozin, flukonazol, itrakonazol, vorikonazol,
posakonazol, kaspofungin, anidulafungin ve mikafungin) sonuglar irdelenmistir. “C.krusei —fluconazole intrensek
direng” ve de CLSI tarafindan heniiz CBP belirlenmemis olan “C.glabrata-voriconazole” kombinasyonlar1 ayrica
degerlendirilmistir.

1209 kandida kokeni, belirlenmis olan ECV’ye gore degerlendirildiginde, bunlarin %97’si amfoterisin B
ve flusitozin i¢in “wild type” (WT) (yabanil tip) fenotipi sinirlarinda bulunmustur; ancak, C.albicans’ da % 0.6,
C.parapsilosis kompleks’ de % 1.9, C.tropicalis’ de %18.6, C.guillermondii’ de % 30 oraninda flusitozin igin
“WT dis1” fenotip saptanmustir. ECV  belirlenmemis olan C.kefyr, C.pelliculosa gibi tiirler bu agidan
degerlendirilmemistir.

Toplamda tiim Candida tiirlerinde flukonazole karst duyarlilik % 97.5 olup, direngli kdkenlerin 16’s1
C.krusei, 14’ C.parapsilosis kompleks, tigii C.glabrata, ikisi C.albicans, ikisi C.tropicalis, biri C.lusitaniae’dir.
Ug adet C.glabrata ve 2 adet C.orthopsilosis flukonazol ve vorikonazole karsi “WT dis1” (direngli), 3 C.glabrata
ise itrakonazol, posakonazole karsi da “WT dis1” olarak belirlenmistir. ki C.albicans kékeni ise flukonazol ve
vorikonazole ¢apraz direng gosterirken; bir C.albicans ve 2 C.tropicalis ise posakonazol igin “WT dig1” fenotip
sergilemistir.

Ekinokandinler i¢in analizde, 1024 kandida kokeni kaspofungine, 718 koken ise anidilafungin ve
mikafungine kars1 duyarli bulunmustur. Ancak, ekinokandinlere duyarsiz (orta duyarli veya direngli) olanlarin
oran1 C.albicans’larda % 0.2 (fks 1 mutasyonu +), C.guilliermodii’de %5.3, C.krusei’de ise %9.1 (sadece
kaspofungin i¢in) ¢ikmustir. Bir C.guilliermondii kokeni kaspofungin ve anidilafungin igin “orta duyarli” fenotip
gOstermistir.

Calismanin sonucunda kandida kdkenlerinde SYO ydntemiyle antifungal direncin ya da duyarliliktaki
azalmanin saptanmasinin miimkiin olabilecegi bildirilmistir. Bu ¢aligma, CLSI BMD ile karsilagtirilmamustir.
Ancak, karsilastirmali 6nceki ¢calismalar, SYO nun, CLSI antifungal MiK degeleri ile ¢ok iyi bir (EA) gosterdigini
belirtmektedir; fakat bazi mantar tiirleri ile antifungal ilag kombinasyonlari igin diigiikk (CA) da bildirilmistir. Bu
calismada ise, CLSI ECV degerleri ve sadece uygulanabilirlik durumunda CLSI CBP degerleri kullanilmis ve
kandida kokenlerinde SYO ile direngli ya da azalmis duyarlilik profilindeki kdkenlerin saptanabilecegini ortaya
koymustur. Ancak, yine de Candida tiirleri diizeyinde, SYO’ya 6zgiill ECV degerlerinin belirlenmesine yonelik
yapilmakta olan c¢alismalarin, rutinde uygulanabilir, gegerliligi kanitlanmis sonuglar belirlemek amaciyla hizla
ilerletilmesi gerekmektedir. Candida dis1 (Cryptococcus neoformans, Rhodotorula tiirleri ve Trichosporon asahii)
kokenler i¢in de SYO ile etken olduklar1 kan dolagimi enfeksiyonu epizodlari ile olduk¢a uyumlu olarak “direncli
ya da duyarlilig1 azalmis” kdkenler saptanabilmistir (2).
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Yeni gelistirilen bir baska kolorimetrik mikrodiliisyon yontem (SensiQuattroCandida EU, Bestbion
Cologne, Almanya), sekiz kurutulmus antimikotik iceren, EUCAST CBP’lerine dayali bir sistemdir. EUCAST
referans test sistemi ile kiyaslandiginda bu test, C.albicans igin % 87, diger Candida tiirleri i¢in %85.8 EA
gostermistir. C.albicans igin en iyi EA degerleri amfotersin B igin %100, vorikonazol igin %93, posakonazol igin
%94.8’dir. Ekinokandiler (anidilafungin) igin en iyi EA ise sadece C.parapsilosis’de >% 90dir. Direncin
saptanabilmesi icin teste ileri diliisyonlarin eklenmesi gerekmektedir. Ancak toplamda testin “hata orani1” farkli
“Candida tiirii-ilag” kombinasyonlari igin ¢ok yiiksek ¢ikmustir. Ayrica tireme kontrol kirmizi olarak kalmaktadir
ancak, inkiibasyon siirecinde sar1 (lireme yok) ve turuncu (iyi mikrobiyal ¢ogalma) aras1 yumusak gegisler de
yorumlamada zorluklar ¢ikarmustir (3).

Vitek 2 maya duyarlilik test sistemi tamamen otomatize bir sistemdir ve CLSI’nin BMD’sini referans
alarak; amfoterisin B, flusitozin, flukonazol ve vorikonazol i¢in tasarlanmistir. Bu sistemle yapilan ¢aligmalar
(EA) i¢in (2 uyum) ve (CA) icin Vitek 2, CLSI ile yiiksek uyumlu ¢ikmistir. Pfaller’ in calismasinda sonuglar,
flukonazol igin yeni CBP’ler ve ECV’ler kullanilarak yeniden analiz edildiginde, Vitek 2 ve CLSI arasinda CA
%96.8 bulunmustur; ¢ok biiyilk hata saptanmamis olup, biiyiikk hata (BH) hata orani ise %]1.3 tiir. Ancak,
flukonazol igin son degerin 1 pg/ ml. olmasi, EA nin diisiik ¢ikmasiyla iligkilendirilmistir. Yeni gelistirlen Vitek
2 AF03 TUO kartinda ise bu ilag igin son nokta 0.5 pg/ ml’ye ¢ekilmis ve Candida tiirleri ve Cryptococcus
neoformans’in yeni kriterlere gore duyarliliklar1 arastirilmustir. Sonugta Vitek 2 AF03 AIUO ile BMD MIK’ leri
arasinda EA %94 olarak bulunmustur. Ancak bu deger, C.glabrata igin %88.4, C.kefyr i¢in ise %66.7 dir. Vitek
2’de MIK degerleri BMD’ye gére yiiksek bulunmustur. Bu sistem Cryptococcus neoformans igin yine flukonazol
acisindan ¢alisilmus ve iki test arasindaki esansiyel uyum %86.4 olup, bu kokenler icin de Vitek 2 MIK degerleri
genel olarak BMD’ den bir diliisyon yiiksek ¢ikmustir. Kategorik uyum, Candida tiirleri i¢in %92 (CBH %0.3, BH
%2.6, KH %]11.4’tiir). Kategorik uyum C.glabrata i¢in %87.8, C.lusitaniae i¢in %85.7, C.dubliniensis i¢in %84.6,
C.kefyr icin %66.7 ve C. neoformans i¢in %84.1 olarak saptanmistir. Kategorik uyum i¢in CBH: iki adet
C.parapsilosis ve iki adet C.neoformans izolatinda gézlemlenmistir. BH: C.lusitaniae, C.dubliniensis, C.kefyr ve
C.neoformans igin belirlenmis olup bu hatalar, kismen CA belirlenmesinde ECV’ nin temel alinmasindan
kaynaklanmaktadir (WT ve WT dis1). Eger CA igin 6nceki klinik sinir degerler ( <8 duyarli, 16-32DBD , >64
direngli) uygulansa idi C.lusitaniae igin kategorik uyum %92, C.dubliniensis ve C.kefyr i¢in %100 olacakt1. Bu
ve diger ¢alismalarin sonuglarma gore yeni AF03 IUO karti ve giincellenen yazilim sayesinde ve yeni CBP ler ve
ECV’ler uygulandiginda, VITEK 2 sistemi ozellikle direncli kokenlerin saptanmasinda &nemlidir. Ancak
C.neoformans izolatlar1 i¢in bu sistem WT’leri WT dis1 olanlardan ayirt etmede giivenilir degildir ¢linkii yiiksek
oranda biiyiik hatalarin ortaya ¢ikmasina yol agacak sekilde “yiiksek MiK” degerleri verebilmektedir. Sistemin en
O6nemli avantaji1 ise, Candida tiirleri i¢in 9.1 saatte sonug verebilmesidir (4).

Mikrodiliisyonun yani sira, agarli ortamda hazirlanan Etest, ticari olarak mevcut bir agar temelli
yontemdir. Etest, 6zellikle ekinokandinlerin MIK degerlerinin kolay okunmasi ve de amfoterisin B ye karsi
direncin saptanabilmesi agisindan énemlidir. Ancak, “trailing endpoint” (uzamig son nokta) ve farkli formlarda
iremelere yol a¢masi nedeniyle, azoller acisindan “son nokta” saptanmasinda zorluklar olabilmektedir;
besiyerlerindeki farkliliklar da MiK sonuglarini etkilemektedir (1).

Bunlarin yani sira, ilk kez 1997°de gelistirilmis olan ve MTT (tetrazolyum bromiir) ya da XTT
(tetrazolyum hidroksit) gibi redoks potansiyele sahip kolorimetrik belirte¢lerin eklendigi besiyerlerinde, Candida
tiirlerinde azoller i¢in MIK degerlerinin belirlenmesi calismalar1 denenmis ve CLSI ile uyumlu sonuglar elde
edimistir (5). Bu yontemin en yararli olabilecegi uygulama ise, Aspergillus tiirlerinde biyofilmlerin antifungal
duyarliliklarinin saptanmasi olarak belirlenmistir (6).

Akim-Sitometri ile de, Candida tiirlerinde azoller ve ekinokandinler i¢in bes saatte giivenilir sonuglar
alindig bildirilmistir. Bu ydntemin, 6zellikle amfoterisin B ye karsi direncin belirlenmesinde yararli oldugu
bildirilmistir, ancak pahali olup, rutin i¢in uygun degildir. Akridin oranj, FUN-1, propidyum iyodiir gibi vital
boyalarin yanisira sistem, pahali ekipmana ve st diizeyde deneyimli personele gereksinim nedeniyle rutin
laboratuvarlarda uygulamaya uygun degildir (5).
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ANTIFUNGAL DIRENCTE ONE CIKAN SORUNLAR VE ULKEMIiZDEKi DURUM
Beyza Ener

Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD, Bursa

Invazif fungal enfeksiyonlar (IFE) siklikla agir seyirli, hizl ilerleyen, tamisi zor ve tedaviye direngli
hastaliklar olup en sik karsimiza ¢ikan etkenler Candida ve Aspergillus tiirleridir. Giiniimiizde genis spektrumlu
antibiyotiklerin ve immunsupresif ilaclarin yaygin kullanimi, sitotoksik tedaviye bagli uzun siiren notropeniler,
artan kateter kullanimi1 ve ¢ogalan major kardiyak ve abdominal cerrahi gibi girisimsel islemler nedeniyle bu
mantarlar firsatci enfeksiyon etkenleri arasinda yer almaktadir (1).

IFE tedavisinde en dnemli basamak hastanin altta yatan durumunu diizeltmektir. Bununla beraber gerekli
durumlarda cerrahi miidahale ve antifungal ilaglar tedavinin 5nemli basamaklarin1 olusturur. Her ne kadar IFE’de
tedavi basarisizliginda hastanin durumu Onemli olsa da, bazen antifungallere direngli suslarla gelisen
enfeksiyonlarda da tedavi basarisizlig1 yasanabilir. Ozellikle Candida tiirlerinden C. glabrata’da azol ve
ekinokandin direnci, Aspergillus tiirlerinden ise A. fumigatus’da azol direnci giiniimiiziin en énemli anti-fungal
direng sorunudur (2).

Antifungal direng interensek ve kazanilmig diren¢ seklinde olabilir. C. krusei ve A. fumigatus’da
flukonazol, A. terreus’da amfoterisin B direnci interensek dirence verebilecegimiz birkag 6rnektir (3). Amfoterisin
B’deki diren¢ mekanizmalari net degildir. Cok uzun yillar (50 yildan fazla) monoterapi olarak kullanilmasina
ragmen direng gelisimi ¢cok azdir. Ozellikle kiif mantarlarinda hiicre zarinda ergestrol miktarinin azalmasi ve diger
sterollerin birikmesi ile gelisen direngten bahsedilebilir. Maya mantarlarinda ise Erg2, Erg3, Ergl1 ve Erg24
genlerinde mutasyonlar dirence yol agabilir. Ancak amfoterisin B’ye direng gelistiren suglarin viriilansinin diigitk
oldugu ve bu susglarin enfeksiyona ¢ok fazla neden olmadigi diisiiniilmemektedir (4).

Azoller ve ekinokandilerde kazanilmis direncte degisik mekanizmalar rol oynar ve Tablo 1°de azoller ve
ekinokandinler i¢in bunlar 6zetlenmistir.

Tablo 1: Azol ve ekinokandinlerdeki azol direnci

Ilaglarin hiicre Hedef enzim genindeki degisimler Disa atim Eagle etkisi
igine pompasi -
penetrasyonunun | Genin asir Gende nokta genlerinin Paradoksal
azalmasi ekspresyonu mutasyonlar astr etki
ekspresyonu

Azoller
Candida + + ++ +++ -
Aspergillus + +++ +++ + -
Ekinokandinler
Candida + +++ +++ -+ ?
Aspergillus ? ? ++ - ?

Candida tiirlerinde ekinokandin ve azol direnci

Kaspofungin, anidulafungin ve mikafungin 6zafagus kandidozu ve invazif kandidoz (IK) tedavisinde
eriskinde ve {i¢ yas iizeri ¢ocuklarda kullanilmak {izere; ayrica mikafungin kemik iligi nakli yapilan hastalarda
proflaktik olarak kullanilmak {izere, kaspofungin ise febril nétropenik hastalarda ampirik tedavide kullanilmak
iizere onay almistir. Her ii¢ ekinokandinin de oral biyo-yararlilig1 ¢ok iyi olmadigindan sadece paranteral olarak
uygulanir ve Candida tiirlerine fungisitik etki gosterirler. Ekinokandilere karsi kazanilmis diren¢ oldukc¢a seyrek
olmakla beraber, son yillarda C. glabrata suslarinda gériilmektedir (5,6). Ozellikle ekinokandin tedavisi sirasinda
ortaya c¢ikan break-through enfeksiyonlar konu iizerine ilginin artmasina ve molekiiler mekanizmasi iizerine
yogunlagmaya yol agmistir (7). Ekinokandinlerin en 6nemli avantajlar1 disa atim pompasi transportirlarina diisiik
afinite gostermeleridir ve disa atim pompast ile gelisen direng mekanizmasi azdir. Tersine, f-1,3-glukan sentaz
kompleksini kodlayan Fksl geninde nokta mutasyonunun C. albicans, C. guilliermondii, C. krusei, C.
parapsilosis, C. tropicalis ve C. dubliniensis gibi diger Candida tiirlerinde dirence yol agtig1 gosterilmistir (8,9).
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C. glabrata’da ise hem Fksl hem de Fks2 bulunmakta ve esas olarak Fks2’deki mutasyonlar dirence yol
acmaktadir (10). Hiicre duvari kitin konsantrasyonunun artmasi 6zellikle C. albicans’da ekinokandin direncine yol
acan bir baska mekanizmadir (11).

Candida tiirlerinde 6zellikle C. glabrata’da ve C. albicans’da goriilen azol direncinde cdr mdr genlerinin
asir1 ekspresyonu ile diga atim pompalarinin ¢alismast dnemli bir mekanizmadir. Ayrica Ergll geninde nokta
mutasyonlara da rastlanmaktadir. Multiazol direnci i¢in her iki mekanizmanin beraber ¢alismasi gerektigini
gosteren ¢aligmalar vardir (12).

Aspergillus tiirlerinde azol direnci

Azol grubu (itrakonazol, vorikonazol ve posakonazol) Aspergillus tiirleri tarafindan olusturulan invazif
aspergilloz tedavisinde en fazla tercih edilen ajanlardir ve hem oral hem de paranteral kullanima uygun olmasi
onemli avantajlaridir.

Aspergillus tiirleri arasinda azol direncinin en fazla goriildiigii tiir A. fumigatus’dur. A. fumigatus’da azol
grubu antifungal ajanlarin etkili oldugu 14-a-demetilaz enzimini kodlayan gen cyp51 genidir. Bu geninin cyp51A
ve cyp51B olmak tizere iki aleli vardir ve cypS1A alelindeki nokta mutasyonlari direngten sorumlu tutulmaktadir
(13, 14). Nokta mutasyonlarin uzun siire antifungal kullanimu ile iliskili oldugu diisiiniilmektedir ve daha ¢ok
onceden azol kullanmis olan kisilerden izole edilen suslarda saptanir (15). cyp51A geninin promotor bolgesindeki
34 ve 46 bazlik rastgele tekrarlarin (tandem repeat [TR]) da azol direncinde 6nemli oldugu saptanmistir. Promotor
bolgede TR34 mutasyonu olan tiim direngli suslarda L98H kodon degisikligi de goézlenmis ve mutasyon
TR34/L98H olarak tanimlanmistir (16). Benzer sekilde promotor bdlgedeki TR46 mutasyonu her zaman Y121F
ve T289A kodon degisikligi ile beraber dirence yol agmis ve TR46/Y121F/T289/A olarak isim almistir (17).
Promotor boélgede TR’lerle beraber nokta mutasyonlari goriilmesinin birden fazla azolde (multiazole
resistant=MAR) dirence sebep oldugu ve esas olarak tarimda kullanilan fungisitler ile ¢capraz reaksiyon sonucu
olustugu diisiiniilmektedir.

A. fumigatus’da azol direnci oncelikle Ingiltere (hasta kaynakli) ve Hollanda’da (gevre kaynakli)
saptanmistir. Ancak bu sorunun sadece Hollanda ve Ingiltere’ye ait olmadig, esitli Avrupa iilkelerini (Avusturya,
Belgika, Danimarka, Fransa, Italya, Hollanda, isveg, Isvigre, Ingiltere) kapsayan genis kapsamli bir ¢alisma ile
gosterilmistir. Global bir ¢alisma olan ve 20 {ilkeden 23 merkezin katilimu ile gergeklesen “SCARE NETWORK”
caligmasinda 3249 A. fumigatus susu taranmis ve 40 susta itrakonazol direnci saptanmistir (18). Avrupa diginda
A. fumigatus suslarinde TR34/L98H mutasyonu, ilk kez ARTEMIS calismasinda Cin’den gelen izolatlarda
gbriilmiistiir. Daha sonra bu dirence Hindistan, Iran ve bizim iilkemizde dahil bircok bdlgede rastlanilmustir
(19,20).

Antifungal diren¢ giderek artan bir sorundur. Su an i¢in en Snemli nokta C. glabrata’daki azol ve
ekinokandin direnci ve A. fumigatus’daki azol direncidir. Bu konuda iilke verilerimizin genisletilmesi ve kendi
haritamizin olusturulmasi gerekir. Bu tiir ve ilaglar disinda diger tiirler ve ilaglar agisindan da dikkatli izlem
gerekir.
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OLGULARLA ANTIFUNGAL DIRENG VE KLINiK YANSIMALARI
Nedret Kog

Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Temel Tip Bilimleri Bliimii, Tibbi Mikrobiyoloji ABD, Kayseri.

Daha o6nce bilinen kronik bir hastaligi olmayan, insaat is¢isi, 27 yasindaki erkek hasta bas agrisi ve ¢ift
gorme sikayetleriyle hastanemizin acil servisine bagvurdu. Hastanin hikayesinde yaklagik bir aydir bas agrilari
oldugu, bir ay once siniizit oldugu diisiiniilerek antibiyotik tedavisi aldig1 bildirilmektedir. Genel durumu iyi,
bilinci agik, atesi 36.5°C, oryante ve koopere olan hastanin ¢ekilen manyetik rezonans goriintiileme (MRI)’de sag
parietal lobda 20 x 16 mm, sol frontal lobda 19 x16 mm 6l¢iilerinde yer kaplayici lezyon izlenmesi nedeniyle beyin
cerrahisi bolimiince beyin absesi 6n tanisi ile devralindi, seftriakson (2x2 gr) ve metronidazol (4x 500 mg)
baslandi. Sekiz giin sonra opere edilen hastanin sag parietal bolgedeki lezyonu drene edilirken, sol frontal lobdaki
lezyona dominant hemisfer olmasi ve konugma merkezine yakinlig1 nedeniyle miidahale edilemedi. Abse drnegi
mikoloji laboratuarina génderilerek isleme alindi.

Yirmi alt1 yasinda kadin hasta, B hiicreli malign lenfoma tanisi almis ve 6 kiir kemoterapi aldiktan sonra
Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Hematoloji klinigine bagvurmustu. PET-CT’sinde pre ve paratrakeal bolgeden
baslaylp iist mediasteni, perikardiyal alani dolduran multipl lenf nodu tutulumu izlendi. Kemik iligi
aspirasyonunun normoseliiler saptanmasi {izerine kemoterapi baslandi. Sonrasinda otolog kemik iligi
transplantasyonu planlandi. Bu arada ates, Oksiiriik, balgam ¢ikarma, ishal, nefes darligi ve gece terlemesi
sikayetleri olan hastanin kan kiiltiiriinde S.aureus, balgam kiiltiiriinde Acinetobacter baumannii iiremesi tizerine
meropenem, vankomisin ve kaspofungin tedavisi baglandi. Mediastenal lenf nodu saptanan nétropenik hastanin
yatiginin 22. giiniinde kan kiiltiirii alind1.
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SAGLIK HiZMETI iLE iLiSKiLi DIRENCLI ETKENLER VE KONTROL
ACINETOBACTER BAUMANNII
Ozgen Eser

Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Ana Bilim Dali, Ankara

Diinyada hastane kaynakli ve saglik-hizmeti ile iligkili enfeksiyonlarda Acinetobacter tiirleri ilk siralarda
yer almaktadir. Acinetobacter baumannii enfeksiyonlar siklikla ventilator iliskili pnomoni, kan yolu, yara ve
tiriner sistem enfeksiyonlar1 seklinde gelisen bir klinik tablo ile ortaya ¢ikarl. 1970°1i yillarda A. baumannii bir¢ok
antibiyotige duyarli olarak saptanirken, giiniimiizde ilk segenek ilaclara yaygin diren¢ gostermektedir. 1980°li
yillarin basindan beri, 6zellikle Ingiltere, Fransa, Almanya, italya, Ispanya ve Hollanda olmak iizere birgok Avrupa
iilkesinde A. baumanniiye bagli hastane salginlari ortaya ¢ikmaya baglamistir2. Acinetobacter tiirleri iginde yer
alan A. baumannii hem virulans hem ¢ok ilaca direng nedeniyle en sik karsilagilan klinik etkendir. Ayrica,
Acinetobacter nosocomialis ve Acinetobacter pittii de hastane enfeksiyonlarinda 6nemli rol oynar. Klasik
mikrobiyoloji laboratuvarlar1 bu ii¢ tiirii ve Acinetobacter calcoaceticus’u birbirinden ayirt edememektedir. A.
calcoaceticus ¢evresel onemi olan bir patojen olup klinik énemi diigiiktiir. Bu nedenle, bu dort tiir genellikle A.
baumannii kompleks olarak adlandirilmaktadir3, 4.

A. baumannii ¢ok ilaca diren¢ gosteren bir patojendir. Cok ilaca direng: ii¢ veya daha fazla simf
antibiyotigin bir veya daha fazla elemanma duyarli olmama durumudur. Seftriakson, siproflokasin,
trimetoprim/sulfametoksazol direnci bir izolatin ¢ok ilaca direngli (MDR) olarak tanimlanmasi i¢in yeterlidir.
Yaygin ilag direnci (XDR) ise, bir veya iki antibiyotik grubuna duyarli olmak disinda tiim antibiyotik gruplar
icinde en az bir ilaca duyarli olmama seklinde tanimlanmaktadir. Diger bir deyisle, XDR A.baumannii izolatlar
kolistin ve tigesiklin diginda tiim antibiyotiklere direnglidir. XDR A.baumannii izolatlar1 klinik olarak daha ¢ok
artan 6neme sahiptir. Karbapenem diren¢li XDR A.baumannii izolatlar1 hizla artig gosterirken, bu enfeksiyonlarin
tedavisi i¢in klinik uygulamaya yeniden giren kolistin kullaniminin artmasiyla, tiim diinyada kolistin direnci ile
birlikte tiim ilaglara direngli A. baumannii izolatlarinda tekrarlayan bildirimler olmaya baslamistir5.

Yogun bakim initelerinde genellikle A. baumannii izolatlar1 karbapenem dahil beta-laktam,
aminoglikozit, florokinolonlara direng gostermektedir. Yogun bakim initelerinde XDR A. baumannii ile
kolonizasyonun gelismesinde hastalarda uzun siireli idrar kateteri varligi, gastrostomi tiipii olmasi, karbapenem
veya piperasilin/tazobaktam kullanimi veya dort glinden uzun siiren yogun bakim iinitesinde kolonize hasta ile
temas anlamli risk faktorleri olarak kabul edilmektedir6.

A.baumannii’de farkli direng¢ faktorleri rol oynamaktadir. A.baumannii indiiklenmeyen kromozomal
AmpC sefalosporinaza sahip olmasi ve ISAbal varligi nedeniyle sefalosporinlere direng gostermektedir. Bu enzim
varliginda sefepim ve karbapenemlere duyarlilik devam etmektedir. A.baumannii izolatlarinda genislemis
spektrumlu beta-laktamazlar (GSBL) da bulunmaktadir. A.baumannii’de VEB-1, PER-1, PER-2, SHV-12, CTX-
M-2 ve CTX-M-43 gibi GSBL’lar tanimlanmigtir7.

A.baumannii ‘de ayni1 zamanda bakterinin tiir diizeyinde tanimlanmasinda rol oynayan OXA-51 benzeri
enzim grubu bulunur. Bu enzimler, penisilin ve karbapenemleri hidrolize ederler. Bu enzimler, imipeneme
meropenemden daha yiiksek etki gosterirler. A.baumannii’de karbapenem direncine yol agan en sik neden, OXA-
23, OXA-40, OXA-58 benzeri enzimlerdir. i1k tanimlanan OXA benzeri enzim, OXA-23’diir. blaOXA-23 and
blaOXA-40 genleri blaOXA-58" dan daha yiiksek imipenem MIK degerlerine yol agmaktadir. AdeABC atim
pompalari varhiginda, 4.baumannii’de bulunan tiim OXA enzimleri daha yiiksek imipenem MIK degerlerinin
ortaya ¢ikmasina neden olmaktadir. Yillar iginde blaOXA-58 geni yerini blaOXA-23 genine birakmistir ve bu
durum A.baumannii izolatlarinda Cezayir, Hirvatistan, Misir, Fransa, Yunanistan, ftalya, Israil, Ispanya, Tunus ve
Tiirkiye gibi Akdeniz iilkelerinde en sik karbapenemazin blaOXA-23 geni olmasina yol agmistir8-10.

A.baumannii’de metalo-beta-laktamazlar (MBL) daha az siklikla bulunur ancak karbapenemlere karst
hidrolitik etkileri daha yiiksektir. Aztreonam disinda tiim beta-laktam antibiyotikleri hidrolize edebilirler. Bu
durum, MBL’1 OXA tipi enzimlerden ayirt eder. A.baumannii’de IMP, VIM ve SIM seklinde ii¢ farkli MBL
bulunmaktadirl 1. Yunanistan, Singapur ve Avustralya gibi bir¢ok lilkede MBL ve OXA enzimlerini birlikte iceren
izolatlar tammlanmustir12. 2008 yilinda, blaNDM-1 ile kodlanan New Delhi MBL 1 (NDM-1) Hindistan’da isvegli
bir hastadan izole edilen Klebsiella pneumoniae izolatinda tanimlanmigtir. A.baumannii’de iki tip NDM (NDM-1
ve NDM-2) tanimlanmistir. NDM-1 iireten A.baumannii izolatlar1 Almanya, Slovenya, Isvigre ve Fransa gibi
bircok Avrupa iilkesinde saptanmistir. NDM-2 iireten A.baumannii izolatlar1 Misir ve Israil gibi Orta Dogu
tilkelerinde belirlenmistirl 3-17.
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A.baumannii’de karbapenemler dahil beta-laktam direnci dig membran proteinleri, atim pompalari ve
penisilin baglayan proteinlerde degisiklik ile de ortaya ¢ikabilmektedir. New York ve Ispanya’da porin kaybina
bagli karbapenem direngli A.baumannii hastane salginlari bildirilmistir18.

Karbapenem direngli A. baumannii enfeksiyonlarinda en etkin ilaglar kolistin ve tigesiklindir. Kolistin,
gram negatif bakterilerde lipopolisakkarit (LPS)’in lipid A komponenti ile etkilesime girerek, dig membraninin
yikimina neden olmaktadir. Ancak, A.baumannii enfeksiyonlarinda kolistin tek basina verildiginde heterodireng,
nefrotoksik etki ve artmig mortalite oranlar1 nedeniyle tedavi basarisizligina neden olabilmektedir19, 3,20.

Kolistin direnci, LPS yapiminda rol oynayan IpxA, lpxC ve lpxD veya sinyal transdiiksiyon sistemini
kodlayan pmrA ve pmrB veya lipid A fosfoetanolamin transferaz genini kodlayan pmrC gen mutasyonlar1 sonucu
ortaya ¢ikan LPS kaybi ile ger¢eklesmektedir. Kolistin direncinin in vivo olarak secilmesi, 7-19 giin boyunca
kolistin tedavisi alan hastalarda miimkiin olabilmektedir21.

2012 yilinda Tiirkiye’de Ege, I¢ Anadolu, Dogu Anadolu, Marmara ve Akdeniz Bélgelerindeki 10 tip
merkezine ait yogun bakim initelerinde invaziv A. baumannii enfeksiyon tanisi ile takip edilen 164 hastada
atfedilebilir mortalite oran1 %58 olarak belirlenmistir. Atfedilebilir mortalite i¢in risk faktorleri arasinda diabetes
mellitus, karaciger yetmezligi, kemoterapi almak ve 6nceden kinolon kullaniminin yer aldigi goriilmiistiir. Ayn1
calismada, antibiyotik duyarlilik testleri ve polimeraz zincir tepkimesi uygulamasi sonrasinda izolatlarin 169 unun
(%98.8) blaOXA-23, besinin (%2.9) blaOXA-58, birinin (%0.6) her iki geni tagidigi ve bes (%2.9) izolatin
blaPER-1 pozitif oldugu goérilmiistiir. Antibiyotik diren¢ oranlari amikasin, ampisilin-sulbaktam, seftazidim,
imipenem, siprofloksasin ve kolistin icin sirasiyla; %91.8, %99.4, %99.4, %99.4, %100.0 ve %]1.2 olarak
belirlenmistir22.

A. baumannii enfeksiyonlarinda XDR izolatlarinin artisi, kolistin iceren kombine tedavilerin ampirik
kullanimint da artirmustir. ' Yogun bakim tinitelerinde uygulanacak siirveyans programi ve hasta risk faktorlerine
iligkin kolonizasyon risk skorunun belirlenmesi, hasta izolasyonunu saglayarak XDR A. baumannii izolatlarinin
yayilimini azaltacaktir6.

2012 yilinda ABD’de “nitelikli enfeksiyon hastaliklar tiriinleri (qualified infectious diseases products-
QIDP)’nin gelistirilmesi konusunda bir yasa kabul edilmistir. Bu yasa, seftolozan-tazobaktam, seftazidim-
avibaktam, plazomisin, karbavans gibi birkag¢ antibiyotigin gelistirilmesinde rol oynasa da hi¢ biri karbapenem
direngli A. baumannii izolatlarinda etkin rol oynamamaktadir. Eravasiklin ise, bu konuda gelecek vaat eder gibi
goriinmektedir24.

XDR ve kolistin direngli A. baumannii’ye bagl hastane enfeksiyonlarinin ve hastane salginlarinin
onlenmesi i¢in Ozellikle yogun bakim {iinitelerinde direngli bakterilere yonelik taramalarin yapilmasi, hasta
kolonizasyon skorlarinin belirlenmesi ve ayrica kaynak kontroliine yonelik hastalarda klorhekzidin banyolarinin
uygulanmasi mevcut enfeksiyon kontrol dnlemlerine 6nemli destek verecektir25.

Kaynakga

1. Howard A, O’Donoghue M, Freeney A, Sleator RD. Acinetobacter baumannii An emerging opportunistic pathogen.
Virulence 2012; 3: 243-50.

2. Kempf M, Rolain JM. Emergence of resistance to carbapenems in Acinetobacter baumannii in Europe: clinical impact
and therapeutic options. Int J Antimicrob Agents 2012; 39: 105-114.

3. Viehman JA, Nguyen MH, Doi Y. Treatment options for carbapenem-resistant and extensively drug-resistant
Acinetobacter baumannii infections. Drugs 2014; 74: 135-1333.

4. Peleg AY, Seifert H, Paterson DL. Acinetobacter baumannii: emergence of a successful pathogen. Clin Microbiol Rev
2008; 21: 538-82.

5. Magiorakos AP, Srinivasan A, Carey RB, et al. Multidrug-resistant, extensively drug-resistant and pandrug-resistant
bacteria: an international expert proposal for interim standard definitions for acquired resistance. Clin Microbiol Infect
2012; 18: 268-81.

6. Moghnieh R, Siblani L, Ghadban D, et al. Extensively drug-resistant Acinetobacter baumannii in a Lebanese intensive
care unit: risk factors for acquisition and determination of a colonization score. J Hosp Infect 2016; 92: 47-53.

7. Alyamani EJ, Khiyami MA, Boog RY, Alnafjan BM, Altammami MA, Bahwerth FS. Molecular characterization of
extended-spectrum beta-lactamases (ESBLs) produced by clinical isolates of Acinetobacter baumannii in Saudi Arabia.
Ann Clin Microbiol Antimicrob. 2015; 20:14:38.

8. Djahmi N, Dunyach-Remy C, Pantel A, Dekhil M, Sotto A, Lavigne JP. Epidemiology of Carbapenemase-Producing
Enterobacteriaceae and Acinetobacter baumannii in Mediterranean Countries. BioMed Res Inter 2014; 305784.

9. Ciftci IH, Asik G, Karakege E, et al. Distribution of blaOXA genes in Acinetobacter baumannii strains: a multicenter
study. Mikrobiyoloji Biilteni 2013;47:592—602.

10. Ergin A, Hascelik G, Eser OK. Molecular characterization of oxacillinases and genotyping of invasive Acinetobacter
baumannii isolates using repetitive extragenic palindromic sequence-based polymerase chain reaction in Ankara between
2004 and 2010. Scand J Infect Dis 2013; 45: 26-31.

42

——
| —



11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

Eser OK, Ergin A, Hasgelik G. Antimicrobial resistance and existence of metallo-beta-lactamase in Acinetobacter species
isolated from adult patients. Mikrobiyol Bul 2009; 43:383-90.

Karthikeyan K, Thirunarayan MA, Krishnan P. Coexistence of blaOXA-23 with blaNDM-1 and armA in clinical isolates
of Acinetobacter baumannii from India. J Antimicrob Chemother 2010;65: 2253-2254.

Espinal P, Fugazza G, Lo’pez Y et al. Dissemination of an NDM-2-producing Acinetobacter baumannii clone in an Israeli
rehabilitation center. Antimicrob Agents Chemother 2011; 55: 5396-5398.

Espinal P, Poirel P, Carmeli Y, Kaase M, Pal T, Nordmann P, Vila J. Spread of NDM-2-producing Acinetobacter
baumannii in the Middle East. J Antimicrob Chemother 2013;68:1928-1930.

Ghazawi A, Sonnevend A, Bonnin RA et al. NDM-2 carbapenemase producing Acinetobacter baumannii in the United
Arab Emirates. Clin Microbiol Infect 2012;18: E34-E36.

Gottig S, Pfeifer Y, Wichelhaus TA et al. Global spread of New Delhi metallo-b-lactamase 1. Lancet Infect Dis 2011;10:
828-829.

Kaase M, Nordmann P, Wichelhaus TA, Gatermann SG, Bonnin RA, Poirel L. NDM-2 carbapenemase in Acinetobacter
baumannii from Egypt. J Antimicrob Chemother 2011; 66:1260-1262.

Zarilli R, Pournaras S, Giannouli M, Tsakris A. Global evolution of multidrug-resistant Acinetobacter baumannii clonal
lineages. Int J Antimicrob Agents 2013; 41: 11-109.

Cheng A, Chirl MBB, Chuang YC, et al. Excess Mortality Associated With Colistin-Tigecycline Compared With Colistin-
Carbapenem Combination Therapy for Extensively Drug-Resistant Acinetobacter baumannii Bacteremia: A Multicenter
Prospective Observational Study. Crit Care Med 2015; 43: 1194-204.

Eser OK, Ergin A, Tungkanat F, Hasgelik G. In vitro activity of tigecycline as a therapeutic option against multidrug-
resistant Acinetobacter spp. New Microbiol 2008; 31: 535-42.

Olaitan AO, Morand S, Rolain JM. Mechanisms of polymyxin resistance: acquired ad intrinsic resistance in bacteria. Front
Microbiol 2014;5(643):1-16.

Oikonomou O, Sarrou S, Geogiadou S, et al. Rapid dissemination of colistin and carbapenem resistant Acinetobacter
baumannii in Central Greece: mechanisms of resistance, molecular identification and epidemiological data. BMC Infect
Dis 2015; 15(1): 559.

Eser OK, Boral B, Ergin A, Unald1 O, Durmaz R, Calisma Grubu. Invaziv enfeksiyon etkeni olan ¢ok ilaca direncli
Acinetobacter baumannii izolatlarinda antibiyotik direncinin klinige yansimasi ve izolatlar arasindaki klonal iligki. 3.
Ulusal Klinik Mikrobiyoloji Kongresi Kongre Kitapgigi, 2015; SS50, p.159.

Pogue JM, Cohen DA, Marchaim D. Polymyxin-resistant Acinetobacter baumannii: urgent action needed. Clin Infect Dis
2015; 60: 1304-1307.

Gray AP, Allard R, Pare R, et al. Management of a hospital outbreak of extensively drug-resistant Acinetobacter
baumannii using a multimodal intervention including daily chlorhexidine baths. J Hosp Infect 2016; doi:
10.1016/j.jhin.2015.12.013

43

——
| —



KARBAPENEMAZ URETEN ENTEROBACTERIACEAE

Onur Karatuna

Acibadem Universitesi Tip Fakdltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, istanbul.

Antibiyotiklere diren¢ XXI. yiizyilin en 6nemli saglik sorunlarindan biri kabul edilmektedir (1). Son
yillarda 6zellikle Gram negatif bakterilerde gelisen direng 6nem kazansa da, Enterobacteriaceae ailesinde
gozlenen karbapenem direncindeki artig ayri bir 6nem tagimaktadir. Saglikli bireylerin barsak florasinin énemli
bir bileseni olan.

Enterobacteriaceae iiyesi bakterilerde, plazmidlerle aktarilabilen karbapenem direncinin diinya
capindaki yayilimi, tedavide son segenek olarak kabul edilen karbapenem grubu antibiyotiklerin etkili bir tedavi
segenegi olma Ozelliklerini kaybetmelerine neden olmustur (2).Enterobacteriaceae tiirlerinde karbapenem direnci
(CTX-M veya AmpC gibi) beta-laktamazlarin asir1 iiretiminin efluks mekanizmasi ile birlikteligine, porin kaybina
veya gecirgenlik azalmasina bagli olabilir ancak bu direng mekanizmalarinin aktarimi olmadigindan veya diigiik
oldugundan epidemiyolojik agidan dnemleri diisiiktiir (3). Epidemiyolojik agidan ve halk saglig1 acisindan 6nem
arz eden karbapenem diren¢ mekanizmasi, karbapenemleri hidrolize eden beta-laktamazlarin (karbapenemazlarin)
iretimidir (4). Karbapenemaz {iretimi plazmidlerle aktarilabildiginden ve coklu veya tam dirence neden
olabildiginden salginlara yol acabilen 6nemli bir diren¢ mekanizmasi olarak kabul edilmektedir (5, 6).

Karbapenemaz liretimi agisindan siipheli kokenlerin belirlenmesi

Mikrobiyoloji laboratuvarlar tarafindan karbapenemaz iiretiminin saptanmasi, antibiyogram raporunda
(tiim sefalosporinlerin ve/veya karbapenemlerin direngli bildirilmesi gibi) herhangi bir degisiklik yapilmasini
gerektirmemektedir. Ancak diren¢ mekanizmasinin epidemiyolojik 6nemi sebebiyle her laboratuvar bu 6zellikteki
kokenleri tanimlayabilmelidir (4). Benimsenecek tan1 algoritmasinin gelistirilmesinde iilke, sehir ve hastaneye ait
epidemiyolojik 6zelliklerin bilinmesi 6nem tagimaktadir. Glinlimiizde tiim karbapenemaz siniflarini inhibe edecek
ozellikte inhibitér maddeler bulunmadigindan, sik rastlanan karbapenemaz enzim siniflar1 ve 6nemli 6zellikleri
g0z oniinde bulundurularak, karbapenemaz iiretimi agisindan siipheli klinik kdkenler belirlenebilir ve ileri testlerle
tanilar1 saglanabilir (Tablo 1).
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Tablo 1. Ambler simflandirmasina gore karbapenemaz siniflari ve dnemli dzellikleri

etmezler.

Ambler Stif
A B D
Penisilinazlar Metallo-f3- Oksasilinazlar
laktamazlar
Onemli 6rnek(ler) KPC IMP, VIM, NDM OXA-48
B-laktamaz Evet Hayir Evet
inhibitorleri ile (klavulanik asit, (sadece avibaktam ile
inhibisyon tazobaktam, inhibe olurlar)
avibaktam)
Ozgiil inhibitor Boronik asit EDTA, dipikolinik Yok
asit
Onemli 6zellik Aztreonami hidrolize 2. ve 3. kusak

sefalosporinleri
hidrolize etmezler.
Yiiksek diizey
temosilin direnci

gosterirler.

Siipheli kokenlerin belirlenmesinde EUCAST tarafindan belirlenen tarama degerleri kullanilabilir (4) (Tablo 2).
Karbapenemler arasinda en iyi duyarlilik/6zgiilliik oraninin meropenem ile elde edildigi belirtilmektedir.

Tablo 2. EUCAST yéntemi ile karbapenemaz iireten Enterobacteriaceae kdkenlerinin saptanmasi igin tarama

esik degerleri
MiK (mg/L) Disk difiizyon zon cap1 (mm)
Karbapenem | S/I sinir degeri | Tarama esik | S/I sinir degeri | Tarama esik
degeri degeri
Meropenem <2 >0.12 >22 < 25*
Imipenem <2 >1 >22 <23
Ertapenem <0.5 >0.12 >25 <25

* Baz1 OXA-48 iireten kdkenlerde meropenem zon ¢ap1 26 mm kadar genis olabilir. Tiirkiye gibi OXA-48'in
endemik oldugu bir iilkede 6zgiilliigii diigiirmek pahasina meropenem i¢in < 27 mm esik degeri kullanilabilir.

Antibiyotik duyarlilik test sonuglar1 karbapenemaz iiretimine isaret ediyorsa, karbapenemaz aktivitesinin ve/veya
karbapenemaz enziminin tiirliniin belirlenmesi gereklidir.
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2) Karbapenemaz aktivitesinin belirlenmesi

a) Disk difiizyon yéntemi temelli fenotipik testler: Farkli enzim siniflarmin, farkli maddelerle

inhibe olmasina dayanan disk diflizyon yontemi temelli fenotipik test EUCAST tarafindan tanimlanmistir
(4). Temel prensip Ambler sinif A enzimlerin (KPC) aminofenil veya fenil boronik asit ile, sinif B
enzimlerin (IMP, VIM, NDM) dipikolinik asit veya EDTA ile inhibe olmasidir. Sinif D enzimler (OXA-
48) icin 6zgiil bir inhibitér bulunmadig: icin yiiksek diizey temosilin direnci (MIK > 32 mg/L veya
inhibisyon zon ¢ap1 < 11 mm) bu enzimlerin taninmasinda yardime1 veri olarak kullanilmaktadir. Test
gerekli maddelerin temini ve laboratuvarda hazirlanmasi ile yapilabilecegi gibi, bu amagla gelistirilmis

ticari kitler de bulunmaktadir.

b) CARBA-NP testi: Test, karbapenemaz aktivitesine bagh olarak karbapenem molekiilii yapisinda bulunan

B-laktam halkasinin hidrolize olmasimin, ortami asitlestirmesine dayanmaktadir (7). Bu amagla bir
karbapenem (imipenem) ve pH belirteci (fenol kirmizisi) kullanilmaktadir. Test gerekli maddelerin temini

ve laboratuvarda hazirlanmasi ile yapilabilecegi gibi, bu amacla gelistirilmis ticari kitler de bulunmaktadir.

Karbapenemaz inaktivasyon yéntemi (carbapenemase inactivation method - CIM):

Yakin bir slire 6nce tanimlanan yontem, karbapenemaz aktivitesinin saptanmasinda laboratuvarlar igin
kolay ve masrafsiz bir secenek sunmaktadir (8). Ozetle, siipheli koloni ile hazirlanan siispansiyon igerisine
10 pg meropenem diski eklenmekte, 35+2°C’de minimum 2 saat inkiibe edildikten sonra disk, yiizeyine
0.5 McFarland Escherichia coli (ATCC 29522) yayilmis olan Miiller- Hinton agara yerlestirilmekte, plaklar
3542°C’de 24 saat inkiibe edilmektedir. Diskin gevresinde meropeneme duyarli E. coli (ATCC 25922)
kokeninin iiremesi, test edilen organizmanin iirettigi karbapenemaz ile meropenemi inaktive etmesi lehine

degerlendirilmektedir.

d) MALDI-TOF MS teknolojisi: Karbapenemaz aktivitesine bagli olarak karbapenem molekiiliinde

gerceklesen hidroliz MALDI-TOF MS (matrix-assisted laser desorption ionization-time of flight mass
spectrometry) teknolojisi ile incelenebilmektedir. Bu amagla yapilan 6ncii ¢aligmalar (9, 10) ticari bir testin
(MBT STAR-BL, Bruker Daltonik, Almanya) gelistirilmesine yol agmustir (11).

3) immiinokromatografik yéntemler

Lateral akim yontemi ile OXA-48 ve KPC enzimlerinin saptanmasina yonelik gelistirilmis iki ticari kit

(OXA-48 K-SeT ve KPC-K-SeT, Coris BioConcept, Belgika) bulunmaktadir. Ozellikle 6zgiil bir inhibitorii

olmamasi sebebiyle fenotipik testlerin tanida yetersiz kaldigi OXA-48 i¢in, kitin %100 duyarlilik ve dzgiilliik

gosterdigine iliskin ¢aligmalar mevcuttur (12).

4) Molekiiler yontemlerle karbapenemaz genlerinin arastiriimasi

Bu amagla gelistirilmis c¢esitli simpleks, multipleks veya ger¢ek zamanli polimeraz zincirleme tepkimesi
yontemleri bulunmaktadir. Testlerin stipheli klinik 6rneklerden (kan gibi) dogrudan caligilabilmesi bir avantaj
sunmakla birlikte, maliyet, deneyimli kullanici gereksinimi, sadece bilinen genlerin arastirilmasi gibi
dezavantajlar1 bulunmaktadir. Ancak, epidemiyolojik c¢alismalar i¢in karbapenemaz genlerinin belirlenmesi,

46

——
| —



direncin kontrolii i¢in gelistirilecek yaklasimlar i¢in en kiymetli veriyi saglayacagindan, donemsel olarak
molekiiler yontemlerin kullanilmasi akilci bir yaklasim olabilir.

Sonug

Ulkemizde gergeklestirilen cok merkezli bir calismada Kasim 2013-Mayis 2014 déneminde izole edilen
karbapeneme direngli E. coli ve Klebsiella pneumoniae kokenlerinde en sik rastlanan karbapenemaz genlerinin
OXA-48 ve NDM oldugu belirlenmistir (13). Ancak son donemde Ozellikle OXA-48 + NDM pozitif K.
pneumoniae kokenlerinin yayildigina ve agirlik kazandigina iliskin bildirimler bulunmaktadir (Telli M. ve ark,
Karatuna O. ve ark., yaymlanmamis veri). Tigesiklin ve kolistine dahi direng gosterebilen bu kokenlerin
tanimlanmasi, gerekli enfeksiyon kontrolii 6nlemlerinin alinabilmesi ve yayilimin durdurulabilmesi i¢in kritik
onemdedir. Karbapenemaz iireten Enterobacteriaceae kokenlerinin saptanmasi i¢in her mikrobiyoloji

laboratuvari, imkanlar1 dahilinde, hizmet ettigi hastalara en uygun yaklagimi benimsemelidir.
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KOLISTIN DIRENCI-ENTEROBACTERICEAE VE DIGER GRAM NEGATIFLER

S6hret Aydemir
Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, izmir

Seksenli yillarda ciddi nefrotoksisiteleri nedeniyle parenteral kullanimi terk edilen polimiksinler,
karbapenem direngli Enterobacteriaceae, Acinetobacter, veya Pseudomonas aeruginosa gibi ¢oklu ilag direnci
bulunan bakteriler ile olusan enfeksiyonlarin sikligindaki artig ve tedavilerinde yasanan sorunlar nedeniyle tekrar
giindeme gelmislerdir.

Polimiksinler, Bacillus polymyxa subspecies colistinus tarafindan ribozom dist sentez edilen siklik yapili
katyonik polipeptid antibiyotiklerdir. Klinikte en sik kullanilan formu olan kolistinin (polimiksin E) hedefi bakteri
hiicre membranidir. Katyonik bir polipeptid olan kolistin, gram-negatif bakterilerin dis membraninda bulunan ve
anyonik yapida olan lipopolisakkaridlere baglanir. Lipopolisakkarid molekiillerini birarada stabil halde tutan
divalan katyonlarin (Ca+2, Mg+2) yerini degistirerek, dig membranda bozulma ve permeabilite artisi sonucu hiicre
iceriginin bosalmasimna ve bakterinin Olimiine neden olur. Antibakteriyel etkisine ek olarak kolistin,
lipopolisakkaridin lipid A kismina baglanarak anti-endotoksin aktivitesi gosterir. Bakterilerin kolistine duyarliligt,
hiicre membraninin igerdigi fosfolipid miktar1 ve ortamda bulunan divalan katyonlarin diizeyi ile iliskilidir.

Geleneksel olarak kromozomal mutasyon yoluyla olan direng gelisimi, kolistinin hiicreye baglanma
alanlarinda ve dis membran polaritesinde azalmayla iligkilidir. Direng gelisiminde PmrA-PmrB ve PhoQ-PhoP
regiilatuar sistemleri rol oynar. Kasim 2015’de Cin’den hayvansal gidalarda ve hastalarda ilk olarak
Enterobactericeae’larda plasmid kaynakli kolistin diren¢ geni, mcr-1, gosterilmistir. Bu c¢alismada domuz
etlerinde mcr-1 geni tasiyan E.coli izolatlar1 kiltiire edilmistir. Ayrica 2014 yilinda iki hastaneden E.coli
izolatlarinda %1.4, K. pneumoniae izolatlarinda %0.7 oraninda mcr-1 geni saptandig: bildirilmigtir. Bu yaymin
hemen ardindan Danimarka’dan kan kiiltiirlerinde tireyen ESBL ve AmpC olusturan E.coli izolatlarinda %0.2
oraninda ayrica tavuk etlerinden iiretilen E.coli izolatlarinda da %2 oraninda mer-1 varlig1 bildirilmistir. Plasmid
kaynakli kolistin direncinin ortaya ¢ikmasi kolistin direncinin bakteriler arasinda horizontal yayilimini arttirmasi
acisindan ciddi bir durum olup, mcr-1 geni halk saglig: a¢isindan potansiyel bir tehdit olmustur.

Veteriner tibbinda kolistin, 6zellikle domuz ve tavuklarin ishalle seyreden hastaliklarin kontroliinde ¢ok
yaygin olarak kullanilmaktadir. Avrupa Birligi tiyelerinin verilerine bakildiginda 2012 yilinda gida hayvanlarinda
kolistin kullaniminin insanlardan yaklasik 600 kat daha fazla oldugu saptanmistir. Plasmid kaynakli kolistin
direncinin hayvanlardan kaynaklanmis olma olasiligi tlizerine son ii¢ aydir (Aralik 2015-Subat 2016)
aragtirmacilar, gida hayvanlarinda, nehir sular1 gibi ¢evre 6rneklerinde, insanlarda mer-1 genini aragtirmislardir.
Sonug olarak mer-1 geni; kitalarin ¢oguna yayilmis olup, gida hayvanlarindan, gevresel drneklerden, enfekte
hastalar ve de uluslararasi seyahat eden asemptomatik kisilerden tiretilen bakterilerde gosterilmistir.

Avrupa’da insanlardan mcr-1 pozitif izolatlarin saptanmasi simdilik sporadik olarak kabul edilse bile bu
izolatlarin ESBL ve karbapenemaz genleri gibi ¢oklu diren¢ geni tasidigi ve birgok antibiyotik kullanimi
sonucunda segilebilecegi unutulmamalidir. Hastaneler bu yeni tehditi hasta giivenligi acisindan farkinda olup
onlemler almali, klinik mikrobiyoloji laboratuvarlart goklu direnci olan Gram negatif bakterilerde mutlaka kolistin
duyarliligin1 caligsmali ve temel hastane enfeksiyon kontrol 6nlemlerine dikkat edilmelidir.

Anahtar kelimeler: kolistin, nozokomiyal enfeksiyon, direng, heterodireng
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DIRENGLI MIKROORGANIZMA KONTROLUNDE GEVRENIN ONEMI
Mustafa OZYURT
GATA Haydarpasa Egitim Hastanesi Tibbi Mikrobiyoloji Servisi , istanbul

Giliniimiizde saglik hizmeti ile iligkili olarak, sorunlu hastane patojenlerinde antimikrobiyal ajanlara kars1
diren¢ oranlarinda gozlenen artislar, tiim diinyay: ilgilendiren oldukca ciddi bir saglik sorunudur. Coklu ilag
direngli (CID) bakterilerin neden olduklar1 enfeksiyonlarin gerek tedavilerinde ve gerekse hastane ortaminda
yayilimlarini 6nleme ve eredikasyonlarinda yasanan ciddi sikintilar, mortalite ve morbiditeye dogrudan ya da
dolayli katki saglamaya devam etmektedir.

Onceleri gram pozitif bakterilerde yasanan bu diren¢ sorunu (MRSA ve VRE) son 10 yilda ¢oklu ilag
direngli Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter baumannii ile GSBLve karbapenemaz iireten Enterobactericeae
tiyelerinin (E.coli, K.pneumoniae, Enterobacter spp.) neden oldugu ciddi hastane kaynakli gram negatif bakteri
enfeksiyonlart olarak ve siireklilik gosteren bir artigla karsimiza ¢ikmaktadir. Direngli patojenlerle gelisen
enfeksiyonlarin tedavi basarisizliklarmin yiiksek ve neden oldugu maliyetinin biiyiik olusu diren¢ sorununun
ciddiyetini daha da arttirmaktadir. Bu gelismelerin 1s131nda Hastalik Kontrol ve Onleme merkezi ile Diinya Saglik
Orgiitii tarafindan “6nemli saglik tehlikesi” olarak ilan edilmis olan CID’li organizmalarm yayilimim
onleyebilmek ve hastalart bu sorunlu organizmalardan korumasina yonelik kontrol miidahalelerini iceren kanita
dayal1 6neriler ve rehberler gelistirmislerdir.

Hastanelerde, 6zellikle yogun bakim, yanik ve yeni dogan iiniteleri gibi yiiksek riskli alanlarda yatmakta
olan hastalarda, tedavi siiregleri sirasinda, siklikla ve uygun olmayan antibiyotik kullaniminin bakteriyel direng
gelisiminde rol oynayan en &nemli faktorlerden biri oldugu bilinmektedir. Giinlimiizde alarm verici diizeye
ulagmis olan bu direng sorunu ile ilgili stratejilerin 6nemli bir boliimiini, direng gelisimini dnlemeye yonelik etkin
enfeksiyon kontrol uygulamalar1 olugturmaktadir.

Antibiyotik direncini kontrol altina alabilmede kullanilan en énemli enfeksiyon kontrol uygulamalari,
multidisipliner bir ekip ¢alismasi gosteren ve her hastanede olmasi gerekli olan enfeksiyon kontrol komitelerinin
yiiriitecegi enfeksiyon kontrol siirveyansi ve antibiyotik kullanimi kontrol programlaridir. Bu konuda klinik
mikrobiyoloji laboratuarlari 6nemli bir sorumluluga sahip olup direng ile iliskili verilere siklikla “mikrobiyolojik
laboratuar slirveyansi” ile ulasilabilmektedir. Genelde her saglik kurumunun kendi biinyesinde y1llik periyotlarda
gergeklestirdigi ve yil boyu devam eden bu galismalara ait veriler, hastanenin kendi mikrobiyotasini ve direng
profilini yansitan bir analiz niteligi tasir, ve o hastanedeki enfeksiyon kontrol komitesinin ampirik tedavi
protokollerini olusturulmasina, ve CID sorunlarina yonelik tedavide alternatif ¢6ziim dnerilerinin gelistirilmesine
¢ok onemli katki saglar.

CID organizmalarla miicadelede basar1 ancak, hastane enfeksiyon kontrol programlari kapsaminda,
antibiyotik kontrol programlarinin c¢evresel Onlemleride kapsayacak sekilde planlanmasi ve yiiriitiilmesi ile
saglanabilir. Bu programlar kapsaminda siirdiiriilen siirveyansin en onemli stratejik katkilarindan biri, klinik
mikrobiyoloji laboratuarlarinda direngli patojenlere yonelik aktif siirveyans kiiltiirlerinin alinip incelenmesi ve
gerektiginde epidemiyolojik amagli molekiiler ¢aligmalarin (klonal yayilimi belirleme ¢aligmalart) yapilmasidir.
Bu c¢alismalar, direng sorunu olan patojen bakterilerin ilgili birimde veya hastanede heniiz salgina yol agmadan
hasta ile sinirlandiriimasina katki saglar. Mikrobiyolojik tanimlamalar sonrast, dzellikle CID organizma saptanmis
hastanin izolasyonu ve bu sorunlu patojenin bagka birimlere yayilimini Onleyecek tedbirlerin zamaninda
alinmasinda enfeksiyon kontrol komitesi yetkililerinin rolii nemlidir.

Prensip olarak yorumunun ¢ok zor olmasi ve karisikliklara yol agabilmesi nedeniyle hi¢ bir bilimsel
dayanak olmadan epidemi digindaki nedenlerle “gevresel kiiltiir 6rneklemesi” adiyla cansiz hastane ortamindan
rutin mikrobiyolojik kiiltiir 6rneklemeleri kesinlikle onerilmemektedir. Ciinkii epidemiyolojik iz siirme (klonal
yayilim) yapilmadig: siirece salgin durumlarinda dahi tek bagina ¢evresel kiiltiir Srneklemelerin hastalardaki suglar
ile iliskisi net olarak degerlendirilemeyeceginden beklenen yarar saglanamayacaktir. Ancak, hastane ortaminin
infeksiyon gelisimi ile iliskilendirilmesinde yapilacak vaka-kontrol g¢aligmalari, cansiz g¢evre-enfeksiyon
arasindaki iliskiyi desteklemesi durumunda 6nemlidir. Bu nedenle yapilacak cevresel orneklemelerin karari
mutlaka hastane enfeksiyon kontrol komitelerince verilmelidir. Hastane enfeksiyonlarmin énemli bir kisminin
gbzlendigi en ciddi kaynak alam olan Yogun Bakim Unitelerinde yatan hastalarinin % 50’ sinden fazlasinda
enfeksiyon kaynagi hastanin kendi endojen mikrobiyotasidir. Bunun disinda bir kismi saglik calisanlarinin
ellerinden, bir kismu ise ¢evre ile hasta gereclerinden ¢apraz bulas ile olusabilmektedir. Direngli bakterilerle gelisen
enfeksiyonlarin yaklasik %30-40’1 ¢apraz bulag sonucu gelisirken %20-25’nde ise antibiyotiklerin se¢ici baskisi
sonucu olusabilmektedir.
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Bu amagla YBU’lerinde kaynak olabilecegi diisiiniilerek kiiltiir alinmasi 6nerilen gevresel drneklerin

baslicalart; el yikama ile iligkili iiriinler ve ortamlar, cilt antisepsisi saglamak amaciyla kullanilan malzeme ve
iiriinler, kayit ve medikasyon sirasinda siklikla temasta bulunulan desk ve masa yiizeyleri, klavye, monitor
vb.tuslar, nebiilizer, humidifer ve aerolize medikasyonlar, yatak baslari, kap1 kollar1 ve musluk baslari, tansiyon
aleti ve steteskop, malzeme/pansuman arabasi, gereken durumlarda endoskoplar’dir.
Enfeksiyon ajanlarinin kolonize/infekte hastalardan direkt veya indirekt mekanizmalarla nakledilmesini (¢apraz
bulas1) 6nlemek igin yayinlanmis kilavuzlar olmasina ragmen el yikama basta olmak iizere “standart ve temas
onlemleri”’ne uyulmasi konusunda halen ciddi sikintilar olmaktadir. Saglik personeli yetersizligi ve hasta
yogunlugunda artis olmast bu uyumu olumsuz etkilemekte ve bu sorunlu patojenlerin ¢apraz yayilimim
arttirmaktadir. ' YBU’de doktor ve hemsire disinda yeterli sayida bilingli hasta bakici, temizlik ve
dezenfeksiyon elemani olmasi son derece 6nemlidir. Bu elemanlar her zaman yogun bakim tinitelerinin 6nemli bir
pargasi olarak gériilmeli ve devamliliklar1 saglanmalidir. Hastalarm YBU’de uzun siireli yatislarinin da, 6zellikle
CID organizmalarin gevreye bulasimi arttirmada ¢ok &nemli bir faktdér oldugu unutulmamaldir. YBU’lerinde
personel ve ziyaretci yogunlugu ile YBU ne konsiiltasyon amach gelip giden iinite dis1 elemanlarin ¢apraz bulasta
onemli rolleri olabilecegi diisiiniilerek politikalar gelistirilmelidir. Bu amagla enfeksiyon kontrol komitelerince
iinite disindan gelenlere iinite elemanlarint da kapsayacak sekilde diizenli egitim verilmeli ve uyarict gorseller
hazirlanmalidir.

Direngli mikroorganizmalarin kontroliinde, hastanelerin dzellikle ameliyathane, YBU, izolasyon odalari,
yeni dogan, yanik, diyaliz ve transplantasyon iiniteleri ile immiinsiipresif hastalarin izlendigi boliimler gibi yiiksek
riskli alanlarinda, etkin temizlik ile birlikte dezenfeksiyon iglemleri (dekontaminasyon) olduk¢a 6nemlidir. Bu
alanlardaki dezenfektan kullanma ve Kullanilacak kosullar1 belirleme kararinin sorumlulugunu YBU calisanlarina
birakmak yerine, daha 6nceden olusturulmus hastane politikas: kapsaminda hastane enfeksiyon kontrol komitesi
iistlenmeli ve eger kurumda varsa temizlik/dezenfeksiyon hizmet aliminin yapildig: firmalar ile birlikte faaliyetler
planlanmali ve diizenli olarak gerceklestirilmelidir.

Hastanelerde, MRSA, VRE ve diger CID’li organizmalar igin alinacak enfeksiyon kontrol énlemleri
onceliklidir ve kurum idaresinin sorumlulugunda geneli kapsayacak sekilde rehberler esliginde ve kurumsal bir
strateji belirlenerek yapilmalidir. Saglik kurumlarinda bu sorunlu patojenlerin neden olabilecekleri enfeksiyonlari
ve yayilimlarini 6nleme ve kontroliinde saglanabilecek basar1 ancak, hem insan kaynakli bilimsel ¢aba, hem de
yonetimsel finans destegi ile olabilir.

Coklu ilag direngli organizmalarinin kisiden kisiye yayiliminda epidemiyolojik kanitlar ellerin roli
iizerinde yogunluk gostermektedir. Burada ana kaynak hasta cildinin de dahil oldugu enfekte hasta havuzu olup
sorunlu patojenler bu havuz ile temas sonrasi saglik calisanlarinin ellerine transfer olmakta, varligini burada da
devam ettirmekte, ellerin yitkanmamasi veya dogru el yikama igsleminin uygulanmamasi sonrast kontamine eller
aracilig ile diger hastalara ve ¢evreye (monitdr, klavye, steteskop, v.b) yayilabilmektedir. Saglik ¢alisanlarinin
onliikleri de siklikla hastane kaynakli bu patojenlerle kontamine olarak capraz bulas igin kaynak
olusturabilmektedir. Ciltte kolonize olan bakterilerin yogunlugu intestinal sistemdekilerle mukayese edildiginde
dikkat ¢ekecek kadar daha az yogunluktadir. Nitekim intestinal sistemde 109-1011 CFU/gr olan gram negatif
bakteri yogunlugu cilt yiizeyinde en fazla 106-107 CFU/cm2 dir. Gram negatif bakteriler siklikla aksiller ve
perineal bolgeler ile nemli ve kismen kapali olan ayak parmak aralarinda ve eldeki kurumus cilt alanlarinda
kolonize olurlar. Yatan hastalarin cildinde en sik kolonize olan patojen Acinetobacter spp. olmakla birlikte bu
kolonizasyon genellikle diger gram negatif bakterilerle birlikte perineal bolgede gergeklesebilmektedir.

Cogunlukla, CID organizmalarla yasanan sorunlarda gastroenteritli enfekte hastalarin ciddi kaynak
olabildigi gdsterilmistir. Ozellikle bu hastalarla temasta el hijyenine riayet edilmediginde bu kaynak &nemli
salginlara yol agilabilmektedir. Bu nedenle, CID organizmalara ait kontrol programlarnin en &nemli
komponentini, sorunun ve kaynagin etkin izlenimi, kaynagin dogru tespiti ve buna bagli alinacak onlemlerdeki
artis olusturmaktadir. Direngli patojenlerle kolonize hastalarin tedavi gérdiigii Yogun Bakim Unitelerindeki
saglik caliganlaria ait cilt floralarinda genellikle CiD’li organizmalar kolonize halde bulunmalarina ragmen, hasta
ve ¢evresi ile temas sirasinda standart onlemlere ve temas izolasyonuna dikkat edebildikleri siirece bulastaki rolleri
sinirlidir. Buna karsilik, 6zellikle kronik siniizit , USYE ve dermatiti olanlar bulasta riskli saglik ¢alisan1 grubunu
olusturur. Cok ilaca direngli organizmalarin bulagini 6nleme ve kontrol amaciyla yapilmis c¢aligmalara ait
literatiirler incelendiginde, CID’li organizmalarin kontroliiniin basarilmasinda el hijyenine uyum, kiiltiir sonucu
negatiflesene kadar temas onlemlerine riayet, aktif siirveyans kiiltiirleri, egitim, ¢cevresel temizligin arttirtlmasi ve
kurumlar arasinda hasta nakil islemlerinde CID’li patojenle enfekte hastalar hakkinda muhatap kurumu
bilgilendirme gibi birgok uygulamanin birlikteligi nemlidir. Bu maksatla direng sorunu olan patojenlerin
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ortamdaki yogunluklarin1 azaltip eradikasyonuna yonelik gerceklestirilmis ve yaymlanmis degisik kontrol
onlemlerinin kombinasyonlarinin etkinligine yonelik yiizlerce yayinlanmis ¢caligmalar mevcuttur.

Boyle sorunlu CID’li patojen organizmalarmn neden olabildikleri ciddi enfeksiyonlar1 énleme ve
gerektiginde kontrol altina alabilmede, kendini bu ige adamig, donanimli ve bilingli saglik ¢alisan1 profesyonel bir
ekibin 6nemi yapilan ¢aligmalarla ortaya konmustur. Birkac yil siirebilecek, birden fazla ve gittikce artan
yogunlukta miidahaleler gerektiren, uzun soluklu bdyle bir miicadelede sonu¢ her zaman yiiz giildiiriicii
olmayabilir.

Bu kapsamda alinan onlemlerin etkinligini ortaya koymak amaciyla yapilmis bir ¢alismada, yanik
tinitesindeki bir VRE salgiminda yaklasik 13 aylik bir miicadeleden sonra VRE eradikasyonunun gergeklestigi
rapor edilmistir. Benzer sekilde bir baska yanik iinitesinde CID’li A.baumannii e ait sorun, kontrol énlemleri
olarak uygulanan izolasyon, el hijyenine uyumun arttirilmasi, ¢evresel temizlik ve {nitenin gegici olarak
kapatilmasi gibi stratejilere ragmen miicadelesi 16 aydan fazla siirmiistiir.

Cok ilaca direngli organizmalarin eredikasyonu veya kontrolii amach giiniimiiz uygulamalarinda;
Yonetimsel destek, Egitim, Akilci antibiyotik kullanimi, Rutin ve genisletilmis siirveyans, Standart ve Temas
onlemleri, Cevresel onlemler ve Dekolonizasyon olmak iizere 7 kategoride tamimlanmig cesitli kontrol
miidahalelerini kapsayan stratejiler kullanilabilmektedir. Ancak bu giine kadar CID’li organizmalara yénelik
olmak tizere farkli kontrol stratejilerinin dogrudan maliyeti ve faydalarina yonelik gerceklestirilmis karsilastirmali
¢aligmalara heniiz ulagilamamaktadir.

Sorunla miicadelede yukarida agiklanmis kontrol stratejilerinden biri olan ve tiim otoritelerce, enfeksiyon
kontrol faaliyetleri siirecinde aktif katilimi1 siddetle 6nerilen “yonetim destegi” son derece dnemli bir faktordiir ve
ozellikle mali ve insan kaynaklari konularinda taahhiidii gereklidir. Ayrica yonetim destegine gereksinim duyulan
diger hususlar arasinda CiD’li organizmalarla kolonize veya enfekte oldugu daha 6nceden bilinen hastalarin
bilgisayar ortaminda erkenden ve etkin olarak tanimlanabilmesinin saglanmasi, kurumlarda uygun alanlara
ozellikle YBU’lerine yeterli sayida el yikama lavabolar1 ve alkol bazl el dezenfektam igeren dagiticilarin temini,
yogun bakim alanlarinin ihtiya¢ duydugu personel sayisinin devamliligimin saglanmasi ve CiD’li organizmalarin
kontrolii amagli el hijyeni, standart ve temas dnlemleri gibi 6nerilen enfeksiyon kontrol uygulamalar1 i¢in personel
uyumunu zorlama amagh ¢oziime yonelik davranmig degisikliklerini saglayacak gorsel ve interaktif egitim
planlamalarina saglanacak katkilar yer almahdir. Siirveyans, her bir CID’li organizma kontrol progranu igin kritik
olan bir bilesendir. Yeni ortaya ¢ikan direngli patojenlerin tespitine, epidemiyolojik trendin izlenmesine ve yapilan
miidahalelerin etkinliginin izlenmesine olanak tanir.

Hastalik kontrol ve énleme merkezi 1996 yilindan beri klinik ve epidemiyolojik éneme haiz CID’li
organizmalar i¢in enfeksiyon kontrol programi kapsaminda standart ve temas Onlemlerinin uygulanmasini
onermektedir. CID bakterilerle enfekte/kolonize olan tedavi altindaki hastalara temas dnlemlerinin ne kadar siire
uygulanacagina yonelik bir mutabakat séz konusu degildir. Bu hastalar ¢ok uzun siireler CID organizmalar ile
kolonize kalabilirler. Genel olarak, antimikrobiyal tedavi almamig bir hastada bir hafta icerisinde >3 negatif
stirveyans kiiltiir sonucu geldiginde temas onlemlerini sonlandirmak uygun bir segenek olarak goriilmektedir.
Bunun i¢in hastada akintili bir yara veya yogun solunum sekresyon bulunmamasi ve hastanin CID’li bir patojenle
salgin sorunu devam eden bagka bir saglik kurumundan sevk edilmemis olmasi 6nemlidir.

Saglik ¢alisan1 personeller, 6zellikle MRS A bulasinda 6nemli adaydirlar ve mutlaka tedavi edilmelidirler.
Genellikle MRSA ile kolonize saglik calisan1 personel ve diyaliz hastalar1 gibi spesifik hasta gruplarinda bu
patojenlerin eredikasyonu i¢in topikal veya oral tedaviler uygulanarak dekolonizasyonu gerekebilir. Bu kisilerin
yeniden hasta ile temas etmesinden &nce kiiltiir negatif olduklarindan emin olunmalidir.

Cevresel temizlik, her tiir salgina kars1 alinan enfeksiyon kontrol dnlemlerinin ¢ok énemli bir pargasidir.
Durum bdyle olmasina ragmen iyi kontrol edilemeyen endemik olaylarda gevre temizliginin 6nemi yeteri kadar
calistlmamis oldugundan zaman zaman goz ardi edilebilmektedir. Sorunlu hastane patojenlerinin neden oldugu
salgimlarin kontroliinde gevresel mikrobiyolojik 6rnekleme mutlaka uygulanan bir yontem olsa da metodolojisi
tam olarak standardize edilmemistir. Basit enfeksiyon kontrol uygulamalari ile yayilim sinirlandirilamiyorsa bu
tiir salginlarda cevresel 6rnekleme ile beklenmeyen gevresel reservuarlarin bulunabilecegi unutulmamalidir.
Genel kaniya gore Koliform bakteriler ve Pseudomonas spp. kuru ortamlarda uzun siireli yasayamadigindan gram
pozitif bakteriler kadar ciddi tehdit olusturmazlar. Oysa koliform bakteriler ve Pseudomonas spp. kuru yiizeylerde
beklenenden ¢ok daha uzun siire canliliklarim strdiirdiiklerini gdsteren galigmalarda mevcuttur. Acinetobacter
baumannii ise hasta havuzuna ait cansiz ortamlardan kolayca izole edilebilen bir bakteri olup ylizeylerde ve
tozlarda aylarca canli kalabildikleri bilinmektedir. Buna kargin E.coli, Klebsiella spp., Enterobacter spp.ve Serratia
spp. gibi enterik basillerin kuruluga direncini gosteren ¢alismalar bulunmamaktadir. Patojen bakterilerin ¢evresel
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ortama dayaniklilifina yonelik yapilmis son calismalarda ise gram negatif basillerin gram pozitiflere gore
dayanikli oldugunun gozlendigi rapor edilmistir.

E.coli, Klebsiella spp.ve Pseudomonas spp. uygun kosullar saglandiginda ¢evrede 1 yildan fazla, Serratia
marcescens 2 aya kadar, Acinetobacter spp. ise 5 aya kadar canli kalabilmektedir. MRSA’nin tozlu ortamlarda 1
yila kadar canli kaldig1 gosterilmigsken C.difficile sporlar1 5 ay, VRE ise 4 ay kadar canli kalabilmektedir.
Pseudomonas spp. duslar, lavabolar ve banyolar gibi nemli alanlarda canliligini siirdiirebilirken kuruluga direngli
olan A.baumannii 6zellikle raflarin ulagilamayan kisimlarinda, yiiksek yerlere konulmus cihazlarin tizerlerinde ve
bilgisayar klavyelerinde yasayabilmektedir. Koliformlar ise daha ¢ok kova, kap, kacak, paspas ve yiizey lizerine
dokiilmiis ve uzun siire kalmis su birikintilerinde yasayabilirler. Hasta odasinda daha 6nceden gram negatif bir
bakteri ile enfekte veya kolonize olmus bir hastanin yatiyor olmasi diger hastalar i¢in gram negatif bakteri
kazanimi agisindan bir risk faktorii olacagi her zaman g6z 6niinde tutulmalidir.

Hastane ortamunin temizlik ve dezenfeksiyonu i¢in uygulamaya yeni sokulan birgok ydontem mevcuttur.
Bahse konu kimyasallarin, sporlu basiller dahil tiim ¢evresel patojenlere karsi etkili olduklar: bildirilmis olmasina
ragmen ozellikle CID’li gram negatif bakterilere etkinliklerini ortaya koyan fazlaca kamt heniiz yoktur. Ancak
hastane enfeksiyon kontrol komitelerinin denetiminde direncli patojenlere karsi miicadelede ortam dezenfeksiyonu
(terminal dezenfeksiyon) amaciyla kullanima sunulan bu kimyasal iiriinler arasinda siiperokside (elektrolize) su
ile otomatize pulverize sistemlerle dagitimi yapilan buhar, hidrojen peroksit, ozon ve gesitli tipteki UV lambalar1
kullanilmaktadir. Celik, bakir, giimiis ve nano giimiis partikiilleri ile kombine edilmis aktive titanyum dioksit gibi
antimikrobiyal yiizeylerin etkinligini degerlendiren ¢aligmalarda bunlarin ¢evresel kontaminasyona karsi benzer
diizeyde etkiye sahip olduklari gosterilmistir. Ancak geleneksel temizlik yontemlerinden asla vaz gegilmemesi
gerektigi unutulmamalidir.

Enfeksiyon kontrolii siirveyans caligmalari sirasinda ¢ok ilaca direncli bakteriler gibi alert
mikroorganizmalarin rutin tanist ile birlikte kolonize ve enfekte hastalarin kohortlanmasi faaliyetleri i¢in gerekli
olan onleyici tedbirler alinmalidir. Bunun ig¢in, saglik kurulusunda hastane enfeksiyon kontrol komitelerinin
varligi, bu komite iginde enfeksiyon kontrol hekiminin bulunmasi, enfeksiyon kontrol yodnetim timinin
olusturulmasi, YBU’de basit hijyen rutinleri ile ilgili brosiir ve dékiimanlarin bulundurulmasi, aylik veya yillik bu
dokiimanlarla ilgili egitimler verilmesi, her odada el yikama icin lavabo bulunmasi, her yatagin yaninda alkol
bazli el dezenfektaninin bulundurulmasi, 1000 hasta yatis gliniine tekabiil eden kullanilmis dezenfektan miktarinin
degerlendirilmesi, YBU’de hangi mikroorganizmalarin taramasinin yapilip yapilmadiginin belirlenmesi, izolasyon
odasinda takip edilen hangi hasta grubunun oldugunun belirlenmesi (tarama sonucu beklenen yiiksek riskli
hastalar, burunda MRSA kolonizasyonu, burun disinda farkli bir viicut bolgesinde MRSA kolonizasyonu,
glikopeptide direngli enterokok izole edilen hastalar, GSBL pozitif K.pneumonia izole edilen hastalar, karbapenem
direngli A.baumannii izole edilen hastalar, CID pozitif P.aeruginosa izole edilen hastalar, C.difficile’ye bagl ishali
olan hastalar v.b), Yogun bakim tinitesindeki yatak sayilar1 (izolasyon odasi ve {inite i¢i izole alandaki yatak sayist)
belirlenmelidir.

Sonug olarak; direngli mikroorganizmalarin yayilimina yonelik enfeksiyon kontrol onlemleri hem
komplike hem de pahali yontemler olup miicadelede basarili olabilmenin yolunun, yukarida kapsamli olarak
aciklanan pek ¢ok faktore bagli oldugu, bu konuda asla taviz verilmemesi gerektigi her zaman hatirlanmalidir.
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DIRENGLI BAKTERI ENFEKSIYONLARINDA YENi YAKLASIMLAR
YENi ANTIBIiYOTIKLER

Filiz Pehlivanoglu
Haseki Egitim ve Arastirma Hastanesi,

Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Klinigi, istanbul.

Infeksiyon hastaliklar1 uygun antimikrobik tedaviyle basarinin saglandig1 bir alandir. Bununla birlikte
gerek toplumda gerekse hastanede kazanilan infeksiyon hastaliklart uygun olmayan antimikrobiyal tedavilerin
kullanilmas1 sonucu direncgli patojenleri dogurmaktadir. Antibiyotik ilk kesfedildiginde mucize ilag olarak
nitelendirilmis ve infeksiyon hastaliklarinin sonunun geldigi diisiiniilmiistii. Ancak direngli etkenlerle olusan

infeksiyonlar tedavi edilememekte ve sonugta da hasta kaybedilmektedir.

Bakteriler, gevrelerinde meydana gelen degisikliklere hizli uyum saglayabilen canlilardir. Antibiyotik
direnci de bunun bir sonucudur. Bir antibiyotige kars1 direng, antibiyotigin tedavi dozunda bakterileri 6ldiiremedigi
veya ¢ogalmalarini durduramadigi durumdur. Cok ilaca direngli mikroorganizma birden fazla antimikrobiyal ilag
smifina direngli olmasi ile tanimlanmaktadir. PAN rezistan bakteri ise bilinen tiim antibiyotiklere diren¢li olma
durumudur. Hastanelerde antibiyotik direnci ile ilgili ilk bildirim 1950°1i yillarda, penisiline direncli
Staphylococcus aureus susuna aittir. Bunlar tek antibiyotige direnci belirtir sekilde isimlendirilse de genellikle
birden fazla ilaca direnglidirler. Metisilin direncli S. aureus (MRSA), tiim beta-laktamlara direncli oldugu gibi,
makrolidler ve kinolonlar gibi bir¢cok antibiyotige diren¢li olabilir. Vankomisin direngli enterokok (VRE),

genellikle glikopeptidlere ek olarak beta-laktamlara ve aminoglikozidlere de yiiksek diizey direng gostermektedir.

Cok ilaca direngli mikroorganizmalarin etken oldugu infeksiyonlarin belirti ve bulgulari genellikle
duyarli patojenlerin neden oldugu infeksiyonlardaki klinik tablolarla benzerdir. Ancak asil sorun tedavi
seceneklerindeki kisitliliktir. Bunlarla olusan infeksiyonlarda hastanede yatis siiresinde, mortalitede ve tedavi

maliyetinde artis olur.

Cok ilaca direng gelistiren bakteriler ESKAPE ((Enterococcus faecium, Staphylococcus aureus,
Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter baumanii, Pseudomonas aeruginosa ve Enterobacteriaceae) olarak
adlandirilmaktadir. Bunlar antibiyotiklerin tedavi etkinliginden kagarak hastada morbidite ve mortaliteye neden

olabilen, yiiksek tedavi maliyetleri nedeni ile ekonomik yiik getiren etkenlerdir.

Cok ilaca direngli Gram pozitif patojenlerin kontrolii

Gram pozitif bakteriler, toplumdan gelen ya da hastanede yatan hastalarda bir¢ok infeksiyona neden
olabilirler. Gram pozitif bakteriler arasinda sik rastlanan sorun yasanan direngli Gram pozitif bakteriler; MRSA,
metisiline direngli koagulaz negatif stafilokoklar (MRKNS), VRE ve penisiline direngli pndmokoklardir (PRSP).
Giiniimiizde glikopeptitlere orta duyarli ve direngli S.aureus (GRSA) kdkenleri izole edilmekte olup, gelecekte
GRSA ciddi bir sorun olusturacaktir.
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Direncli Gram pozitif infeksiyonlarin tedavisinde klasik antibiyotiklerin bir kismi (vankomisin,
teikoplanin, doksisiklin, minosiklin, kloramfenikol, klindamisin, kinupristin/dalfopristin, fusidik asit, rifampisin,
kotrimoksazol vb) antibiyogram sonucunda duyarli bulunuyorsa secenek olarak kullanilabilir. Ancak son yillarda
kullanima giren etki spektrumu metisiline direncli stafilokoklar1 da kapsayan linezolid, tigesiklin, daptomisin,
televansin, seftobiprol, seftarolin gibi antibiyotikler de yeni segenekler olarak mevcuttur. Ulkemizde bunlarda

sadece linezolid, tigesiklin ve daptomisin mevcuttur.

Linezolid: Oksazolidinonlarin tam sentetik ilk iiyesidir. Bakteriyel protein sentezi inhibisyonu yapar. Doz
ayarlamas1 gerektirmeden IV / oral ardisik tedavi ig¢in uygundur. Gram pozitif koklara (VRE, MRSA, VISA)
etkilidir. Vankomisin direngli E. feacium enfeksiyonlari, nozokomial pnémoni (MSSA / MRSA / S.pneumoniae
etkeni ile geligsen), toplum kokenli pnomoni, komplike olan ve olmayan deri ve yumusak doku infeksiyonlari,

diyabetik ayak enfeksiyonlari kullanim alanlaridir.

Tigesiklin: Glisilsiklin grubu antibiyotiklerin ilk iiyesidir. 30S ribosomal alt {inite baglanarak protein
sentezi inhibisyonu yapar. Sik karsilasilan diren¢ mekanizmalarindan etkilenmez. Pseudomonas suslari hari¢ genis
Gram pozitif ve Gram negatif antibakteriyel etkiye sahiptir. Komplike deri yumusak doku infeksiyonlari, intra-

abdominal infeksiyonlar ve direngli bakteri infeksiyonlarinda kullanilabilir.

Daptomisin: Siklik lipopeptidlerin ilk ve tek liyesidir. Hiicre membranini depolarize eder ve lizis olmadan
hiicre 6liimii yapar. Gram-pozitif mikroorganizmalara in vitro olarak hizli (1-4 saat) etkilidir. Komplike deri ve
yumusak doku enfeksiyonlari, Staphylococcus aureus bakteriyemisi ve sag kalp infektif endokarditinde kullanim
endikasyonu vardir. Molekiil pulmoner siirfaktan tarafindan inaktive edildigi i¢in pndémoni tedavisinde

kullanilamaz. Menenjit tedavisinde ise BOS geg¢isi giivenilir degildir.
Cok ilaca direngli Gram negatif patojenlerin kontrolii

Kullanilan antibiyotiklerin etki spektrumuna bagli olarak zaman igerisinde major patojenlerin tiimii
degisim gostermis, Gram-negatif bakteriler 1960 ve 1970’li yillarda en 6nemli patojenler olarak bildirilmistir.
Gilinimiizde de Gram-negatif bakteriler, hastane infeksiyonuna neden olan etkenlerin 6nemli bir grubunu
Olusturmaktadir. Beta-laktamaz enzimlerinin sentezi Gram negatif bakterilerde goriilen direng mekanizmalarinin
en sik nedenlerindendir. Bu bakterilerde beta-laktamaz aracili penisilin ve sefalosporin direnci 6nemli bir
problemdir. En sik olarak E.coli ve Klebsiella spp. suslarinda Geniglemis Spektrumlu Beta Laktamaz (GSBL)
enzimine rastlanmaktadir. Bakteride GSBL varliginda karbapenemler ve beta laktam-beta laktamaz inhibitorlii
antibiyotikler tedavi secenekleri arasindadir. Ozellikle GSBL iireten suslarda birinci kusak karbapenem olan
ertapenem genis yer bulmaktadir. Ancak bu bakterilerde karbapenemaz liretimiyle karbapenem direncinin ortaya
¢ikist direng sorununu doruga ulagtirmig ve karbapenemler tedavi secenegi olmaktan c¢ikmistir. Bunlarda
polimiksinlerin tigesiklin ile ya da rifampisinle kombinasyonu olasi tedavi secenekleri arasindadir. Eski bir
antibiyotik olan fosfomisin de direncli suslarla olusan infeksiyonlarda kombinasyon tedavinde kullanilabilir.
Ancak birgok tilkede IV formunun olmayisi kullanimini kisitlamaktadir. Yeni gelistirilen antibiyotiklerden
ceftolozane-tazobactam GSBL iireten suslarda, ceftaroline-avibactam ve ceftazidime-avibactam ise hem GSBL

hem de karbapenemaz iireten suslarda etkin goriinmektedir. Ancak bu kombinasyonlar iilkemizde yoktur.
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Ertapenem: Uzun etkili karbapenemdir. Hizla bakterisid etki saglar. Hiicre duvari sentezi inhibisyonu
yapar. Aerob ve fakiiltatif anaerob Gram pozitif mikroorganizmalar, aerob ve fakiiltatif anaerob Gram negatif
mikroorganizmalar (Pseodomonas suslar1 harig), anaerobik mikroorganizmalar {izerine etkilidir. Komplike intra-
abdominal enfeksiyonlar, komplike deri ve yumusak doku enfeksiyonlari, osteomiyelit olmayan diyabetik ayak
enfeksiyonlari, toplumdan edinilen pnomoni, piyelonefrit dahil idrar yolu enfeksiyonlari, dogum sonrasi

endomiyometrit, septik abortus, akut pelvis enfeksiyonlar: kullanim alanlaridir.

Uygun antimikrobiyal tedavi; sag kalim, komplikasyon ve kroniklesmenin dnlenmesi, hastalik siddet ve
stiresinin  kisaltilmas1 agisindan Onemlidir. CDC tiim hastaneler i¢in antibiyotik kontrol programinin
uygulanmasini 6nermektedir. Her hastane kendi bolgesel direng verilerine gore antibiyotik kullanim programim
olugturmalidir. Giiniimiiz kosullarinda izlenmesi gereken en mantikli yol, antibiyotikleri akilci kullanarak,
bakterilerin direng gelistirme hizin1 yavaglatmak ve hala elimizde olan antibiyotiklerin etkinligini miimkiin oldugu

kadar korumak olmalidir.
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YENI MODELLER, YENi MOLEKULLER
M. Ufuk Hasdemir

Marmara Universitesi Pendik Egitim ve Arastirma Hastanesi, istanbul.

Bilim insanlari, antibiyotiklere direngli bakterilerin, yakin bir gelecekte insan sagligini tehdit eden
tehlikelerin belki de en biiyiigli olacagini ileri sirmektedirler. Enfeksiyon hastaliklarmdan 6liim orani, 20. yiizyilin
basinda 100,000 kiside 797 iken; 1980’lere gelindiginde antibiyotiklerin altin ¢aginda 36 kisiye dramatik bir diisiis
gOstermis, 2000°e gelindiginde ise 6zellikle HIV epidemisine ve ayni1 zamanda metisilin direngli Staphylococcus
aureus (MRSA), vankomisin direngli enterokok (VRE), ¢oklu ila¢ direngli gram-negatif bakteriler ve ¢oklu ilag
direngli tiiberkiiloz gibi direngli bakterilerin yayilimina bagli olarak enfeksiyon hastaliklarindan 6liim orani ikiye

katlanarak 6nemli artig gdstermistir.

Bilindigi lizere biz insanlar, mutasyon ve rekombinasyon dinamikleri olan bir bakteri diinyasinin iginde
yasamaktayiz. Uygun ya da uygunsuz olarak kullandigimiz antibiyotiklerin, mutasyon dinamikleri sonucu ortaya
¢ikan direncli bakterileri ¢ok basarili bir sekilde dogal seleksiyonla sectigini ve ilaglara maruziyetin, bakteriler
arasinda direncin yayilim hizin1 belirledigini gayet iyi biliyoruz. Bildigimiz bir diger sey, bakterilerin
antibiyotiklere maruz kalmadan da antibiyotik direncine sahip olma ihtimallerinin bulundugudur. Dért milyon y1l
once yer kabugundan izole olmus bir magarada bulunan bakterilerin antibiyotik direncine sahip olduklarimin
belirlenmesi ya da bazi bakterilerde dnceden hi¢ karsilasmadiklari farkli yapilardaki sentetik antibiyotiklere kars1
direng saptanmasi, kesfedilecek yeni antimikrobiyallere kars1 bakterilerde dnceden direng bulunma riski oldugunu
gostermektedir. Yani gorlinen o ki biz, uygunsuz antibiyotik kullanimini tiimiiyle engellesek ve de
hastanelerimizde ¢ok siki bir antimikrobiyal yonetimi uygulasak bile antimikrobiyal direncli enfeksiyonlarla kars1
karsiya kalmaya devam edecegiz. Antimikrobiyal yonetimi etkin uygulandiginda tabii ki antimikrobiyal direng
gelisim hizin1 yavaslatmaya devam edecektir ancak maalesef mikrobiyal sagkalim igin evrim akigini engellemede
yetersiz kalmaya mahkumdur. Biitiin bunlar géz 6niine alindiginda enfeksiyonlar1 kontrol altina almak iizere
paradigmayi, yeni antimikrobiyallerin kesfi kadar yeni baz1 yaklasimlara dogru genisletmek gerekliligi giindeme
gelmektedir. ilag sirketlerinin son yillarda yeni antimikrobiyal gelistirme calismalarin1 nemli dlciide askiya
almalarinda da yukarida s6zii edilen gerceklerin dnemli pay1 vardir. Bilim insanlari, antibiyotik direng probleminin
ustesinden gelebilecek ¢ok ¢esitli yaklagimlar tizerinde yogun olarak ¢caligmaktadirlar. Son yapilan bazi umut verici
kesifler direngli bakterilerin segici tistiinliigiiniin tam tersine ¢evrilebilecegini ve duyarli popiilasyonun iistiin hale

getirilebilecegine isaret etmektedir.

Bu oturumda antibiyotik direng krizinin nedenleri ve ¢oziimlerine yonelik yeni yaklasimlar ve kesifler
ele almacak olup peptidomimetiklerden, nanopartikiillere; FimH inhibitorlerinden, efluks ve ‘quorum sensing’
inhibitorlerine; neoglikozidlerden, faj terapisine; kombine antibiyotik kullanimindan, enfeksiyon kontrol
Onlemlerinin ve konak savunmasinin giiclendirilmesine kadar bir ¢ok yaklagimin giliniimiizdeki durumlari

irdelenecektir (Tablo 1).
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Table 1. Antibiyotik direng krizinin nedenleri ve potansiyel ¢dziimleri

Problem

Neden

Coziim

Yeni grup antibiyotik kesfinde
zorluklar

Kesfedilmesi kolay
antibiyotiklerin zaten simdiye
kadar kesfedilmis olmalar1

Yeni antibiyotikleri taramak
iizere yeni substrat bulunmasi

Tarama metodunda degisiklik

Mikroplar 6ldiirmekten gok
tedaviyi gelistirmenin 6ncelikli
olmasi

Yeni antibiyotiklerin kesfi ve
gelistirilmesinin ekonomik olarak
¢ekici bulunmamast

Sirketler kronik tedavilere
yonelerek daha ¢ok kazaniyorlar

Antibiyotik gelistirilmesi i¢in
yeni ig modelleri (savunma
temelli model)

Antibiyotik {icreti, degerini
yansitmamakta

Yeni antibiyotik gelistirmek
tizere kamu-ozel sektor ortakligt

Antimikrobiyal yonetimi, yeni
antibiyotiklerin satigini
azaltmakta

Direngli patojenler icin
antibiyotik gelistirmeye
odaklanma

Yeni antibiyotiklerin
gelistirilmesinin 6niindeki
diizenleyici engeller

Klinik gercekligin oniine gececek
sekilde abartilmis sayisal veriler
iizerinde asir1 durulmasi

Diizenleyici standartlar, siki fakat
ayni zamanda uygulanabilir ve
klinik olarak faydali olmal1

Antibiyotiklerin asir1 kullanimi

Uygun olmayan tan1 yontemleri

Antibiyotikleri hedefleyen
molekiiler tan1 yontemlerinin
gelistirilmesinin ve kullaniminin
cesaretlendirilmesi

Bir ¢cok enfeksiyon i¢in tedavi
protokollarinin ¢ok uzun siireli
olmasi

Kisa-stireli tedavi etkinligi
iizerinde daha ¢ok calisma
yapilmasi ve tedavi siiresini hasta
bazli belirlemek tizere belirteg
gelistirilmesi

Viral enfeksiyonlari
antibiyotiklerle tedavi etmeye
devam edilmesi

Asirt kullanimi 6nlemeye yonelik
yeni psikolojik yaklagimlar

Enfeksiyon dnleme
yontemlerinin zenginlestirilmesi
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DIRENGLI MiKROORGANIZMALARIN YONETiIMINDE KISITLI OLANAKLARI OLAN
HASTANELERDE DUYARLILIK TESTLERi VE ONCELIKLER: NELER, NE ZAMAN, NE KADAR?

DIRENGLI MiKROORGANIZMALARIN SAPTANMASI

Ayse Esra Karakog
Ankara Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Mikrobiyoloji Blim, Ankara

Antimikrobiyal duyarlilik testleri tibbi mikrobiyoloji laboratuvarinin en onemli testlerindendir. Bu
testlerle direngli mikroorganizmalarin saptanmasi, dirence yol agan mekanizma ile ilgili ipuglarinin elde edilmesi,
yeni ortaya ¢ikan direng fenotiplerinin belirlenmesi, coklu direngli bakteri epidemiyolojisi ile ilgili veri saglanmasi

miimkiin olur.

T1bbi mikrobiyoloji laboratuvarina kabul edilen 6rneklerden izole edilen bakterilerin direng¢ profilinin
izlenmesi hastanenin direngli bakteriler yoniinden durumunu ortaya koyar ve klinisyenlere ampirik tedavi
secenekleri yoniinden 6nemli bilgiler saglar. Salgin durumunda ya da direngli bakteri insidansinda azalma

saglanamadiginda yapilmasi dnerilen aktif stirveyans kiiltiirleri direngli bakterileri tespit etmenin diger yontemidir.

Direngli mikroorganizmalarin dogru olarak saptanabilmesi i¢in antimikrobiyal duyarlilik testleri ilgili
rehberlere gore dogru sekilde ve gerekli durumlarda farkli yontemler kullanilarak ¢aligilmalidir (1,2). Yeni ortaya
¢ikan ya da epidemiyolojik olarak dnemli olan direng fenotipleri tespit edildiginde, hasta bakiminda ve infeksiyon
kontroliinde gérevli kisileri uyaran mekanizmalar kurulmus olmalidir. Direngli mikroorganizmalarin insidansi
ilgili rehberler dikkate alinarak izlenmeli; insidansda meydana gelen beklenmedik degisiklikler konusunda ilgili
klinikler ve infeksiyon kontroliinde gorevli kisiler uyarilmalidir. Kiimiilatif duyarlilik raporlari ile direngli
bakterilerin izlenmesinde iinite bazli (riskli {initeler), girisim bazli (ventilator, kateter vb.), uygulama bazl
(infeksiyon kontrol dnlemleri, aktif siirveyans kiiltiirleri vb.) raporlar alinmasi saglanmalidir. Coklu direngli

bakteri izolatlarinin ileri ¢aligmalar i¢in saklanmasini saglayan protokoller hazirlanmali ve uygulanmalidir (3).

Infeksiyon kontroliinde her saglik kurumu kendisi i¢in tehdit olusturan direncli mikroorganizmalari
belirlemeli ve buna yonelik alinacak 6nlemleri; idari 6nlemler, egitim, akilct antimikrobiyal kullanimu, siirveyans,
infeksiyon kontrol onlemleri, gevresel dnlemler ve dekolonizasyon basliklari altinda tanimlamalidir. Sorun
olusturan direngli bakterilerin belirlenmesinde mikrobiyoloji laboratuvarindan elde edilen antimikrobiyal
duyarlilik sonuglarina ait veriler kullanilir. Belli hasta popiilasyonu ya da belli servislerdeki direngli bakterilerin
sebep oldugu infeksiyonlarin oranlar1 da hastanenin direngli bakteri yiikii konusunda bilgi saglar. Direngli
bakteriler i¢in yapilan siirveyans ¢aligmasinda; klinik kiiltiir sonuglari esas alinarak baslangi¢ insidans oranlarinin
hesaplanmasi onerilir. Bu hesaplamada infeksiyon bolgesi ve direng profilinden bagimsiz olarak her bir hastanin
benzer iiremelerinden ilki esas alinir. Onlemlerin etkinligi ve dnlemlere uyumun diizeyi kiiltiir sonuglar1 ve dzet
antimikrobiyal duyarlilik sonug raporlaria gére izlenir. Thtiyag duyuldugunda riskli hastalardan aktif siirveyans
kiiltiirleri almak {izere uygun viicut bolgeleri ve yontemler belirlenerek protokoller hazirlanir ve uygulanir. Kontrol
Onlemlerinin etkinliginin degerlendirilmesi i¢in, bulasin 6nlendigini belirlemek {izere hedef mikroorganizma igin

yapilan kiiltiirlerle, periyodik olarak {inite spesifik nokta prevalans ¢aligmalar1 yapilabilir. Direngli bakteri tekrar
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tespit edilmeyinceye kadar nokta prevalans ¢aligmalar siirdiiriiliir. Gerekli durumlarda hastanin temaslilarindan,

epidemiyolojik kanit bulunmasi durumunda ¢evreden ve personelden kiilttirler alinir (3).

T1bbi mikrobiyoloji laboratuvarina kabul edilen 6rneklerden elde edilen klinik izolatlarin siirveyansinda
en 6nemli sorun etken kontaminant ayriminin gii¢ olmasidir. Kan kiiltiirii, trakeal aspirat kiiltiirii, orta akim ya da
sonda idrar kiiltliri vb.tim klinik Orneklerin ulusal ve uluslararasi standartlara gére ornek alimi, ekim ve
degerlendirmesinin yapilmasi bu sorunun ¢oziimiine katki saglar. Tibbi mikrobiyoloji laboratuvarmin kiiltiir
sonuglarinin direngli bakteri insidansint hesaplamada ve izlemede kullanildig1 ¢caligmalarda, cesitli uygulamalarin

infeksiyon oranlarini azaltmadaki etkinligi gosterilmistir (4).

Antimikrobiyal duyarlilik testlerinde elde edilen sonuglarin ulusal ve uluslararasi diizeyde izlenmesi
direngli bakteri siirveyansi i¢in 6nemli bilgiler saglar. Bazi direng profilleri, tedavi se¢eneklerini 6nemli 6lgiide
kisitladigi, bunun sonucunda morbidite ve mortaliteyi artirdigi icin 6nemlidir. Bakteri tiirleri ve cinsler arasinda
aktarilarak direncin yayilmasina yol agan ve birden fazla antibiyotik grubuna direncin birlikte aktarildig1 genetik

yapilar tarafindan taginan direng mekanizmalar1 epidemiyolojik olarak da 6nem tasir.

Epidemiyolojik 6nemi olan direng profillerinin erken donemde saptanmasi infeksiyon kontrol
onlemlerinin alinmasi ve yayilmanin 6nlenmesi igin kritiktir. Tibbi mikrobiyoloji laboratuvari bu yonden kritik bir
konumdadir ve bununla ilgili gérevlerini yerine getirmelidir. Tablo 1’de epidemiyolojik dnemi olan, erken uyari

ve izleme sistemlerinin kurulmasi gereken bakteriler gosterilmistir (5).

Tablo 1. Epidemiyolojik énemi olan, Amerika’da National Healthcare Safety Network (NHSN) tarafindan

izlenen direngli bakteriler

Epidemiyolojik Onemi Olan Direngli Bakteriler

Karbapenem direncli Enterobacteriaceae

Karbapenem orta duyarli ya da direncli Acinetobacter baumannii

Karbapenem orta duyarl ya da direngli Pseudomonas aeruginosa

Coklu direncli Enterobacteriaceae

Coklu direngli Acinetobacter baumanii

Coklu direngli Pseudomonas aeruginosa

Kolistin/polimiksin B direncli Acinetobacter baumanii

Kolistin/polimiksin B direngli Pseudomonas aeruginosa

Kolistin/polimiksin B direngli Enterobacteriaceae

Daptomisin duyarli olmayan ve linezolid direncli Enterococcus spp
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Vankomisin direngli Staphylococcus aureus (VRSA)

Daptomisin duyarl olmayan ve linezolid direncli Staphylococcus aureus

Vankomisin direngli koagtilaz negatif stafilokok (VRKNS)

Epidemiyolojik olarak onemli patojenlerin bilinmesi 6nemlidir. Saglik kuruluslarinda hizla yayilma
potansiyeli olan VRE, MRSA ve MSSA, Clostridium difficile, noroviriis, RSV, influenza, rotaviriis, Enterobacter
spp, Serratia spp ve grup A streptokoklarin ikiden fazla hastada tespit edildiginde epidemiyolojik olarak 6nemli
oldugu bildirilmistir (6). Grup A streptokokun etken oldugu saglik hizmeti kaynakli tek enfeksiyon dahi, kritik
sonuglar dogurabilecegi i¢in hizla infeksiyon kontrol Onlemlerinin alimmasini gerektirir. Asemptomatik
kolonizasyon yapan duyarli bir bakterinin altta yatan 6nemli klinik hastaligi bulunan hastada steril viicut
bolgelerinden izole edilmesinin epidemiyolojik yonden uyar1 kabul edilmesi dnerilir. Bazi antimikrobiyal direng
paternleri laboratuvar tarafindan dikkatle izlenmelidir. Bunlar; ilk bagvuru ilaglarina direncin oldugu bakteriler
(6rn.MRSA, VRE, VISA, VRSA, GSBL pozitif Enterobacteriaceae), farkli direng paterni gosteren bakteriler or.
kistik fibrozis tanis1 olmayan hastada ilk Burkholderia cepacia kompleks ya da Ralstonia spp izolasyonu,
oncesinde yoksa hastanedeki ilk kinolon direngli Pseudomonas izolati, tedavisi gii¢ olan ve ¢oklu direng yoniinden
risk olusturan bakteriler (6rn.Stenotrophomonas maltophilia, Acinetobacter spp), mortalite ve morbiditesi yiiksek
olan ciddi klinik hastaliklar olusturan bakteriler (6rn. MRSA, MSSA, grup A streptokok) ve yeni ortaya ¢ikan
direng profillerine sahip bakteriler. Epidemiyolojik 6nemi olan bakterilerin kontroliinde ¢oklu direngli bakterilerle

benzer infeksiyon kontrol yaklagimlari uygulanir.

Tibbi mikrobiyoloji laboratuvarlarinda giiniimiizde bakteri tanimlanmasi ve duyarliliginin
belirlenmesinde yaygin olarak otomatize sistemler kullanilmaktadir. Bu sistemlerle dogru sonug elde edilmesi,
taze ve saf liremelerin oldugu kiiltiir plaklari ile ¢alisilmasina baglidir. Otomatize sistemlerle elde edilen sonuglar
degerlendirilirken beklenmedik ya da epidemiyolojik 6nemi olan direng profilleri saptandiginda, testin c¢alisildigi
kiiltiir plaginin saf oldugundan emin olunmali; bundan sonra direncin mikrodiliisyon, gradiyent test vb.ydntemlerle

dogrulanmasi saglanmalidir.

Kiimiilatif antimikrobiyal duyarlilik raporlarinin hazirlanmasi ile ilgili CLSI rehberinde mikrobiyoloji
laboratuvarimin duyarlilik raporlarimi hazirlarken izlemesi gereken esaslar bildirilmistir. Tibbi mikrobiyoloji
laboratuvari yilda en az bir kez olmak iizere kiimiilatif duyarlilik raporlar1 hazirlamak, klinisyenleri bilgilendirmek,

raporlarin ulagilabilir olmasini saglamakla yiikiimliidiir (7).

Kiimiilatif duyarlilik raporlarinin hazirlanmasinda hastane iinitesi, girisim (6rn.ventilator iliskili pndmoni
tedavisi), direng paterni, infeksiyon bolgesi, hastane servisi ve hasta popiilasyonu esas alinarak farkli amaglar i¢in
bildirimler yapilabilir. Genellikle ¢oklu direngli bakterilerin, duyarli bakterilerden ayr1 ele alinmasi ve goklu
direngli taniminin verilmesi dnerilir. Son yillarda yapilan bir konsensus ¢alismasinda konu ile ilgili bir¢ok uzman
bir araya gelmistir. En az {i¢ ve daha fazla antibiyotik grubundan birer antibiyotige direng gosteren izolatlarin
¢oklu direncli (MDR), en fazla iki antibiyotik grubundan birer antibiyotik disindakilere direncli izolatlarin yaygin
direngli (XDR) ve duyarli oldugu antibiyotik grubu bulunmayanlarin tiim antibiyotik gruplarina direngli anlaminda
panrezistan (PDR) olarak isimlendirilmesi dnerilmistir. Sinirlama olarak bir izolatin ancak tiim antimikrobiyallere

duyarliliginin test edilmesi ile dogru sekilde gruplandirilabilecegi bildirilmistir (8).
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Direncli bakteriler saglik kurumlarinda endemik olarak bulunabildigi gibi salginlara da yol agabilir. T1bbi
mikrobiyoloji laboratuvarinin salginin tespiti, salgin susunun tanimlanmasi, yeni olgularin saptanmasi, salgin
suslarinin  saklanmasi, suglar arasi klonal iliskinin arastirilmasi, salgin kaynaginin arastirilmasi, kontrol
onlemlerinin izlenmesi ve salginin kontrolii asamalarinda yaptig1 gérevler endemik durumlardakine benzer sekilde

yuriitilir.
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EPIDEMiYOLOJIK YONTEMLER
Elif Aktas Sepetci

Sisli Hamidiye Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi, Klinik Mikrobiyoloji Béliimi, istanbul

Tim diinyada artis gostermekte olan antimikrobiyal direng¢, halk sagligi icin ciddi bir tehdittir.
Antimikrobiyal diren¢ gelisimi; tedavisi gii¢ veya imkansiz enfeksiyonlar, enfeksiyonlarin bulagma riskinde artis,
daha uzun hastanede kalma stireleri, sosyal ve ekonomik maliyetler ile artmis 6liim riski anlamina gelmektedir.
Antimikrobiyal direngteki artisa ragmen yeni antimikrobiyallerin {iretiminin ¢ok sinirlt olmasi, 21. yiizyilda

siradan enfeksiyonlarin 6liimciil hale gelmesi olasiligin1 dogurmugtur (1).

Diinya Saglik Orgiitiiniin (DSO) “Antimikrobiyal direng; 2014 siirveyansi kiiresel raporu” saglik hizmeti
ile iligkili ve toplum kokenli enfeksiyonlarda etken olarak en sik karsilagilan Escherichia coli, Klebsiella
pneumoniae ve Staphylococcus aureus gibi bakterilerde izlem yapilan biitiin bolgelerde ¢ok yiiksek diizeyde direng
gozlendigini ortaya koymustur. Ayni raporda, halk sagligi i¢in 6nemli patojenlerin izleminde, metotlarin
standardizasyonunda, veri paylasiminda ve koordinasyonda Onemli bosluklar oldugu vurgulanmistir.
Antimikrobiyal direng problemi i¢in kiiresel stratejiler gelistirmek ve halk saglig1 acisindan gerekli adimlart atmak

icin giivenilir veri iireten siirveyans ¢aligsmalart ¢ok 6nemlidir (1).

Siirveyans ¢aligmalari, halk sagligi tehditlerinin tespiti ve monitorizasyonu i¢in veri toplanmasi ve analizi
sonucunda tehdidin epidemiyolojisi ve popiilasyondaki yiikiinii ortaya koyar. Zamaninda geribildirim ile tehdidin
azaltilmasi veya dnlenmesi i¢in aksiyon olusturmak da siirveyans ¢aligmalarimin bir pargasidir. Antimikrobiyal
direng siirveyansi, antimikrobiyal duyarlilik sonuglarinin toplanmasi ile birlikte bu verilerin demografik ve klinik
verilerle baglantisini igerecek sekilde kapsamli olmalidir. Siirveyans ¢aligmalarinin yalniz ulusal nemi yoktur; bu
¢aligmalar, kiiresel bir tehdit haline gelmis olan antimikrobiyal dirence karsi olusturulacak uluslararasi yanitin da

bir pargasidir (2).

Siirveyansin temel bir parcasi olan molekiiler epidemiyoloji, molekiiler tiplendirme ydntemleriyle izolatlar
arasindaki iligkinin belirlenmesinden ¢ok daha kapsamli bir kavramdir: mikroorganizmalarin dogru tanimlanmasi,
duyarlilik testlerinin dogru bir sekilde yapilmasi, viriilans ve direng Ozelliklerinin belirlenmesi, mevcut ve
yayillmakta olan klonlarin tespiti molekiiler epidemiyolojiyi olusturan biitiiniin 6nemli pargalaridir. Bununla
birlikte, bir halk sagligi tehdidi varliginda, altta yatan epidemiyolojiyi anlamada molekiiler tiplendirme
yontemlerinin katkis1 biiyiktiir (2). Molekiiler tiplendirme ydntemleri; salgin, endemi ve siirveyansla ilgili bazi

epidemiyolojik sorulara cevap arar (3):

e Salgin: Salginin kaynaginin, bulas yolunun ve risk faktdrlerinin tespiti
e Endemi: Yerel, bolgesel, ulusal ya da genis cografik alanlarda hastaligin yayilma dinamiklerinin
belirlenmesi

Ozgiil kokenlerin/klonlarin siirekliligine ve yayilmasina katkida bulunan degiskenlerin
tespiti
e Siirveyans: Mevcut durumun ortaya konmasi, temel verilerin elde edilmesi,

Egilimlerin ve degisen paternlerin ortaya konmasi
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Ozgiil kokenlerin/klonlarin hastanelere ve topluma girisi ve yayiliminin tespiti
Ilaca direngli enfeksiyonlarin prevalansindaki degisikliklerin tespiti ve bu degisikligin nedenleriyle ilgili hipotezler
olusturulmasi

Diizeltici faaliyetlerin desteklenmesi ve etkilerinin degerlendirilmesi

Tim diinyada yaygin olarak bulunan bazi klonlar ¢ok ilaca direngli 6zellik gostermektedir. Cok ilaca
direngli bakteriler, integronlar, transpozonlar ve plazmidler gibi ¢cok sayida genetik eleman icin konak gorevi
yapar. “Basaril’” bir bakteri kokeni vertikal ve horizontal diren¢ yayilimi ic¢in etkili bir aractir. Molekiiler
epidemiyolojik yontemlerle, bu “yiiksek riskli”” klonlarin toplumdaki/bir bolgedeki/hastanedeki varligi ve yayilimi
tespit edilebilir. Ayrica, hastanede ya da toplumda “salgin” siiphesi oldugunda kaynagi ve bulas yolunu belirlemek

i¢in, molekiiler epidemiyolojik analizlerle, bakteri 6zelliklerinin ve direng genlerinin ortaya konmasi gerekir (4).

Molekiiler epidemiyolojik yontemler “izolat, sug/kdken ve klon” tanimlarina dayanir. Tiplendirme ile
ayirt edilemeyen “izolatlar” ayni “kéken” soyundan kabul edilir. Kdkenler, tiplendirme metotlari ile birbirinden
ayirt edilebilir. Birbirinden bagimsiz olarak, farkli yerlerdeki farkli kaynaklardan ve bazi durumlarda farkli
zamanlarda izole edilmelerine ragmen, ayni orijinden geldiklerini diisiindiirecek sekilde benzer fenotipik ve
genotipik ozellikler gosteren izolatlar “klon” olarak tanimlanir. “Klon” tanimi yaygin olarak farkli bdlgelerde

bulunan ¢ok ilaca direngli bakteriler i¢in kullanilmaktadir (4,5).

Molekiiler epidemiyolojik ¢aligmalar planlanirken, cevaplanmak istenen soruya uygun molekiiler
tiplendirme metodunu se¢ebilmek i¢in bu yontemlerin temel prensiplerini, avantajlarini ve kisitliliklarini bilmek

gerekir:

“Multi-lokus™ sekans tiplendirme (MLST), bakterilerin gesitli “housekeeping” genlerindeki sekans
degiskenliklerine dayanarak tiplendirme yapar. MLST ile bakterilerin sekans tipleri (ST) ve ait olduklart klonal
kompleksler (CC) belirlenir. Sonuglar dijital olarak ag-tabanli veritabanlarina kaydedilebilir ve elde edilen sekans
tipleri uluslararasi diizeyde karsilastirilabilir. MLST caligmalari sonucunda; KPC karbapenemaz tiretimi ile iligkili
K. pneumoniae ST258 ve CTX-M-15 beta-laktamaz ve kinolon direnci ile iligkili E. coli ST131 gibi “basarili”,
uluslararas1 klonlar ortaya konmustur. MLST, evrimsel ¢aligmalar ve direngli bakterilerin izini siirmek igin
mitkemmel bir yontem iken, salgin analizi igin yeterince ayirt edici olmayabilir. Ayrica yontem pahali ve zaman

alicidir (4-6).

“Pulsed-field” jel elektroforezi (PFGE) yontemi, genomik DNA’nin uygun bir “nadir kesen” enzimle
kesimi sonucu olusan restriksiyon parcalarinin 6zel elektroforez sartlarinda ayrilmasi prensibine dayanir. Olusan
bant profillerinin benzerligi ya da farklililigina dayanarak izolatlar “ayirt edilemez”, “yakin iliskili”, “muhtemel
iliskili” ya da “iliskisiz” olarak tanimlanir. Bu yontemin ayrim giicii oldukea yiiksektir. Yakin zamanda ve sinirlt
bir alanda gergeklesen ve devam eden salgin arastirmalari igin altin standart olarak kabul edilir. Ancak sonuglar

MLST deki gibi dijital olmadigindan laboratuvarlar arasi karsilagtirma nispeten sinirlidir. Ayrica yontem zaman

alicidir, 6nemli is giicii ve tecriibe gerektirir (4,6,7).

Bir hastane salgininda kullanilacak genotiplendirme yontemi; hizli, uygulamasi ve yorumlamasi kolay bir
yontem olmalidir. Bu amagla, kromozal tekrarlayan gen bolgelerini hedef alan polimeraz zincir reaksiyonu (PZR)
temelli AP-PZR, RAPD ve Rep-PZR yontemleri kullanilabilir. Bu yontemlerden ozellikle AP-PZR, temel

molekiiler yontemlerin uygulandigi tiim laboratuvarlarda kolayca uygulanabilir ve izole edilen bakteriler
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arasindaki klonal iligkiler gosterilebilir. Tekrarlayan gen bolgelerinin tesadiifi olarak ¢ogaltildigi bu yontemde,
PZR reaksiyonunu etkileyebilecek bircok degiskenin olmasi ydntemin standardizasyonunda problemlere yol
acmaktadir. Bununla birlikte, iyi standardize edilmis bir AP-PZR yontemi hastane salginlarinin hizli tespitinde
¢ok yararli sonuglar verebilir. Bu yontem ile birbirinden farkli ¢cikan suslar i¢in herhangi bir ileri yonteme gerek
yoktur ancak “ayni/ayirt edilemez” ya da “iligkili” ¢ikan suslar i¢in altin standart PFGE yontemi ile sonucun
dogrulanmasi gerekir (3,5,8). PZR temelli diger bir metot olan MLV A (“multiple locus variable number tandem
repeat analysis”), ¢ok sayida gen lokusunda tekrar eden birimlerin sayisinin belirlenmesine dayanir. Ayrim giicii

secilen lokuslara gore degigsmekle birlikte oldukga yiiksektir. Sonuglari laboratuvarlar arasi karsilastirilabilir (4,8).

Son yillarda gelistirilen “yeni nesil dizileme sistemleri” ve tiim genom dizileme yaklagimi da molekiiler
epidemiyolojik arasgtirmalarda giderek artan oranlarda kullanilmaktadir. Ayrim giici ¢ok yiiksek olan ve
genomdaki tiim tek niikleotid polimorfizmlerini (SNP) tespit edilebilen bu yontemlerin en biiyiik dezavantaji elde
edilen verilerin analizinin zor olmasidir. Bu amagla, biyoinformatik yazilimlarinin kullanilmasi gereklidir.
Bunlarin yaninda cihazlarin ve kullanim maliyetinin ¢ok yiiksek olmasi kullanimlarint sinirlamaktadir. Yakin
gelecekte kullanim maliyetlerinin diismesiyle bu yontem molekiiler epidemiyolojik ¢calismalarda en sik kullanilan

yontem haline gelebilir (8).

Direngli bakteriler s6z konusu oldugunda temel yaklasim; yeni ortaya ¢ikan durumlarin, MLST gibi
popiilasyon temelli bir yontem ve PFGE gibi bir sus tiplendirme metodu ile “iki seviyede” incelenmesi
olmalidir. Yaygin bir klonun iiyeleri, dolagimlari sirasinda yerel olarak baskin olan farkli direng genlerini
kazanabilir. Ayn1 sekilde yaygin bir klon belli bir bolgede farkli pulsotiplere sahip olabilir. Salgin durumunda
yerel amagli sus tiplendirme yapilarak salgin dinamiklerinin incelenmesi gereklidir. Bununla birlikte, salgin suslart
icin temsili MLST profillerinin belirlenmesi, antimikrobiyal direncin yayiliminda &nemli ulusal/uluslararasi

klonlarin varligini ortaya ¢ikaracaktir (6).

Olanaklar kisith oldugunda; popiilasyon temelli epidemiyolojik veri elde etmek ve salgin analizi
yapmak igin ideal olan ydntemler yerine alternatifler aranabilir. Ornegin 2000°li yillarin basindan itibaren tiim
diinyada yayilan, CTX-M-15 beta-laktamaz basta olmak {iizere ¢esitli beta-laktamazlarla ve kinolon direnci ile
iliskili oldugu gosterilmis yiiksek riskli, basarili bir E. coli klonu, MLST ile ST131 olarak tanimlanmustir (6).
Siirveyans i¢in 6nemli bir hedef olan E. coli ST131 klonunun tespiti i¢in MLST disinda ¢esitli yontemler
kullanilmustir. E. coli ST131 sekans tipine 6zgii alellerin hedeflendigi PZR ¢alismalar ile ¢ok daha kisa siirede,
daha az maliyetle ve yliksek dogrulukla bu klonu tanimlamak miimkiin olmustur (9-10). Ayn1 sekilde, mevcut ya
da ulasilabilir oldugunda, MALDI-TOF kiitle spektrometresi kullanilarak elde edilen spektrumlardaki piklerin
degerlendirilmesi ile E. coli ST131 klonu, bakterinin tiir diizeyinde tanimlanmasi esnasinda ek maliyet
gerektirmeden hizli ve kolay bir sekilde tespit edilebilir (11-12). Salgin analizi i¢in sus tiplendirme metodunun
se¢imi “hiyerarsik tiplendirme” esasina dayanarak yapilabilir (13). Salgin izolatlar1 6ncelikle AP-PZR/RAPD gibi
PZR temelli, hizli, kolay ve az maliyetli bir yontemle analiz edildikten sonra bu yontemlerle iliskili bulunan

izolatlarin benzerlikleri PFGE ile dogrulanabilir ya da izolatlar ileri analiz i¢in referans laboratuara gonderilebilir.

Ister laboratuvar iginde yapilsin, ister dogrulama ve ileri analiz igin referans laboratuvarlarina génderilsin,
molekiiler epidemiyolojik degerlendirmelerin uygun sekilde yapilabilmesi temel gereklilik izolatlarin uygun

sekilde saklanmig olmasidir. Laboratuvarda elde edilen izolatlarin geriye doniik degerlendirme igin kisa siire,
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ozellikli izolatlarin uzun siire uygun sartlarda saklanabilmesi icin laboratuvar ici organizasyonun yapilmasi klinik

mikrobiyoloji laboratuvariin temel gorevlerindendir.

Sonug olarak; antimikrobiyal direng, molekiiler epidemiyolojik yontemlerin de dahil edildigi eldeki tiim

imkanlarla izlenmelidir ve bu siire¢ siirekli olmalidir. Yeni antimikrobiyal gelistirilmeye olan ilginin giderek

azaldig1 bu ylizyilda, mikroorganizmalardan bir adim 6nde olmanin tek yolu direncin molekiiler karakterizasyonun

yapilmasi ve yayiliminin izlenmesidir. Elde edilecek veriler, 6zellikle ampirik tedavilerin se¢imi i¢in klinik karar

verme siireglerinin ve ulusal tedavi kilavuzlarinin yonlendirilmesi, gerekli stratejik planlamanin yapilabilmesi ve

bu yolla direngli bakterilerin yayiliminin 6nlenmesi igin gok énemlidir.
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ANTIMiIKROBIYAL YONETIM VE KLiNiK MiKROBiYOLOJi UZMANI
ORNEKLER VE DENEYiMLER
Nilay Copli

Diskapi Yildirim Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi, Klinik Mikrobiyoloji B6lim, Ankara

Antimikrobiyal diren¢ sorunu saglik ¢alisanlarinin da, halkin da farkinda oldugu bir problemdir, ancak
uygulamada her iki kesim de bu ger¢egi goz ardi etmektedir. Bu sorunun ¢éziimiinde klinisyenler, laboratuvar
calisanlar1 ve eczacilar basta olmak iizere tiim saglik calisanlarma gorevler diismektedir. Oncelikle klinisyenler
gercekten gerekli olmadikga, oOzellikle de viral enfeksiyonlarda, gereksiz antimikrobiyal kullanmaktan
kaginmalidir. Eczacilar halkin en kolay ulasabilecekleri saglik ¢alisani olup hastalart yonlendirmede son derece
etkilidirler. Her ne kadar recetesiz antimikrobiyal satis1 yasaklanmis olsa da eczanelerde antimikrobiyal ilaclar
onerilebilmekte ve regetesiz satilabilmektedir. Hemsireler ve diger saglik calisanlar1 da hem uygulama hem de
danigsmanlik hizmetleri verebilmekte ve bu agamada hastalar1 yanlis yonlendirerek antimikrobiyal kullanimim
gereksiz yere arttirabilmektedir. Bu durum direng¢ gelisimini arttiran bir tutumdur ve engellenmelidir. Saglik
calisanlarinin hem kendi tutum ve davraniglarini iyilestirmeleri, hem de halka bu konuda egitim vermeleri
gereklidir.

Saglik Bakanligi tarafindan yayimlanan bir teblig ile hastanelerde Enfeksiyon Kontrol Komitesi
bilinyesinde Antibiyotik Kontrol Ekibi (AKE) kurulmustur. Bu ekipte enfeksiyon hastaliklari uzmani, klinik
mikrobiyolog, hastane eczacisi, dahili ve cerrahi branslardan temsilcilerin bulunmasi gereklidir.

AKE’de mikrobiyoloji uzmaninin gorevleri: i. laboratuvarda dogru ve hizli tanimlama, ii.kisith
antibiyogram raporu ¢ikarma, iii.hastaneye 6zgii antimikrobiyal diren¢ surveyansi (ADS) yapma, iv.bu siirveyans
verilerine bakarak ve oncelikli ilaglar1 gozeterek AKE’nin antimikrobiyal kullanim politikalar1 olusturmasina
katkida bulunmak ve v.klinisyenleri gerek kisitli raporlandirma gerek antimikrobiyal kullanim politikalar
acisindan bilgilendirmektir. Bu asamada antimikrobiyal kullanim surveyansinin (AKS) yapilmasi da AKE’nin
gorevleri arasindadir, ancak mikrobiyologun gorevi degildir. Buna karsilik antimikrobiyal kullanim politikalar:
gelistirilirken direng verilerinin yani sira tanimlanmig giinliilk doz (TGD) kullanilarak yapilmasi gereken AKS
verileri de géz 6nlinde tutulmal, hatta hastaneye alinacak olan ilaglara karar verme asamasinda da bu verilere
dayanmak gereklidir.

AKE gorevleri agisindan bakildiginda mikrobiyoloji laboratuvar kesintisiz hizmet vermelidir. Hizmetin
kesintiye ugramasi, hastayla ilgili karar siirecinde kanita dayali tip uygulamalarin1 da kesintiye ugratacak,
klinisyeni laboratuvar olmaksizin karar almaya yonlendirecektir. Bu tutum laboratuvarin her zaman gerekli ve
hatta vazgecilmez oldugu gergegine ters diismektedir ve bundan kacginilmalidir. Laboratuvara ulasan bazi
orneklerde {ireme olsa dahi etken olmayabilecegi akilda tutulmali ve bu konuda taviz vermeyen bir tutum
takinilmalidir. Gergek etken olma olasilign diigiik drnekler arasinda kateterize hastadan idrar 6rnegi, balgam,
nazofaringeal aspirat, diyabetik ayak 6rnegi, basi yarasi 6rnegi gibi drnekler sayilabilir. Etken olmadig: diisiiniilen
iremelerde antimikrobik duyarlilik testi (ADT) yapilmamali, ya da yapilsa bile rapor edilmemeli, ancak klinisyen
gerekli hallerde ADT sonuglarina ulagabilecegi hususunda bilgilendirilmelidir. Laboratuvar hizli ve dogru sonug
vermeye gayret etmelidir. ADT standartlara uygun olarak yapilmali, sonuglar kisith bildirilmelidir. Yillik
kiimiilatif antibiyogram sonuglar1 ¢ikarilmali ve direng sikligi analiz edilmelidir.

Hizli tanimlama hususunda, lireme i¢in siireye ihtiya¢ olmasina karsin, PCR, Malditof gibi olanaklardan
yararlanarak kiiltiiriin tiredigi giin, hatta klinik 6rnegin geldigi giin, tanimlama ve bazi direng paternlerini bildirme
olanag1 vardir. Ornegin Malditof ile A.baumannii igin erken tedavi imkan dahilinde olacaktir. Kan kiiltiir
sisesinden ADT yapilarak 46 saat erken uygun tedaviye baslama sansi dogacaktir. Verigene BC-GP ile
enterokoklarda erken tedaviye baglama, Gene-Xpert MRSA BC ile S.aureus’da ampirik tedaviden hedefe yonelik
tedaviye gecis siiresinde belirgin azalma, ya da gereksiz tedaviyi erken kesme gibi olanaklar mevcuttur. Buna
karsilik bu sistemler genellikle pahalidir, ancak imkanlar1 kisith olan hastanelerde de alinabilecek dnlemler vardir.
Bunlardan biri 6n tani bildirimi olup, ampirik tedaviye yon vererek bir giin kazandiracaktir. Ornegin iireme
oldugunda gram negatif antibiyograma alma karari verilmigse “gram negatif bakteri iiredi, tanimlama ve
antibiyogram devam ediyor” raporu ile gram pozitif bakterilere yonelik baglanmis olan ampirik antibiyotigi erken
kestirmek miimkiindiir. Bir 6rnekle a¢iklamak gerekirse Digkap1 Yildirim Beyazit Egitim Arastirma Hastanesinde
(YB EAH), ézellikle yogun bakim iinitelerinde (YBU), ampirik tedavide gram pozitiflere yonelik vankomisin,
gram negatiflere yonelik Acinetobacter spp. i¢in kolitsin, diger gram negatifler i¢in piperasilin-tazobaktam ya da
karbapenem siklikla segilen ilaglardir. Digkapt YB EAH Mikrobiyoloji Laboratuvar: Aralik 2015 istatistiklerine
gore YBU’den gelen 147 6rnegin 54’iinde (%37) gram pozitif, 87 sinde (%63) gram negatif {ireme goriilmiistiir.
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Bu verilerle “gram negatif iireme oldu. Tanimlama ve antibiyogram devam ediyor.” seklinde 6n tani raporu
verildiginde, hastanemizde Aralik ay1 i¢cin ampirik olarak baglanmis olan 87 adet tanimlanmis giinliik doz (TGD)
vankomisin kesilme olasihigi dogmakta, bu da sadece YBU’de yillik ortalama 1044 TGD vankomisin eksik
verilebilecegi anlamina gelmektedir. Ek olarak, iiremeden yapilacak olan Gram boyama ile gram negatif basil
goriilmesi halinde kolistin gibi toksik bir ilacin da ayni1 sekilde kesilmesi miimkiin olacaktir. Antimikrobiyali erken
kestirmekle sadece direng gelisim hizini degil, hastaya biyolojik yiikii ve toksik yan etkileri, ve hatta ekomoniye
olan yiikii de azaltmak miimkiindiir.

On tam rapor edilirken koloni morfolojisi ve hizli testlerden de yararlamlabilir. Or. kolonisi E.coli
goriiniimli olanlara “E.coli on tanisi ile dogrulama ve antibiyograma alindi” ya da katalaz ve koagiilaz ile
“S.aureus on tanisi ile dogrulama ve antibiyograma alind1”, hatta ilk giinkii tiremeden PBP2A lateks aglutinasyon
kiti kullanilarak, “metisilin direngli S.aureus 6n tanisi ile dogrulama ve antibiyograma alindi” seklinde rapor
verilebilir. Yine safrada erime testi ile “S.pneumoniae iiredi, dogrulama ve antibiyogram devam ediyor” notu
yazilabilir. Benzer sekilde gayta kiiltliri i¢in laktoz negatif, H>S negatif kolonilere asili damla uygulanarak
hareketsiz bulunursa; ya da laktoz negatif, H,S pozitif kolonilere hizli iire testinde 1. ya da 4. saatlerde pozitiflesme
saptamirsa “Salmonella Shigella tiremedi” raporu ilk giinden verilebilir, ve hatta bu durumda diger tanimlama
testlerine de gerek kalmayacak, is giicii ve maliyet a¢isindan da avantajli olacaktir.

Hizli ve dogru tanimlama derken, sonuglarin klinisyenlere zamaninda ulagsmasi ve giiniin ilag
planlamasina yansimasi igin gereken diizenlemelerin de yapilmasi gereklidir. Ornegin hastanemizde cerrahlar
sabah erkenden vizit yapmakta, arkasindan giinliik ilag planlamasini yapip ameliyathaneye gitmektedir. Vizit
oncesi laboratuvar tarafindan 6n tani ya da tanimlama ve antibiyogram raporlanmamigsa, aksam geg saatlere kadar
bir daha servise gelip laboratuvar sonuglarini sorgulamadiklart igin, verilen raporlar bir sonraki giiniin ilag
planlarina yansimaktadir. Bu durum antimikrobiyali erken kestirme ¢abalar1 ile ters diismektedir. Bu nedenle
laboratuvarin ¢aligsma saatlerinde klinisyenlerin uygulamalarini gézeterek diizenleme getirmeleri yararli olacaktir.

ADT sonuglarinin kisitl bildirimi ve klinisyenlerin kisitli kullanimi, direng gelisimi ile savasta anahtar
role sahiptir. Klinisyenleri dar spektrumlu, daha az toksik, daha ucuz, daha az direng gelistirme riski olan ve
tilkemizde bulunan ila¢ kullanimina yonlendirmek ADT sonuglarini kisitli raporlandirmanin ana ilkelerdir. Bunun
yant sira hasta yasi, gebelik, enfeksiyonun yeri, yatan ya da poliklinik hastas1 olma gibi faktorler de raporlanacak
ilaclar1 belirlemede etkenlerdir. Ulkemizde 2015 yilina kadar Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI)
standartlar1 kullanilmaktaydi ve bakterilere gore antimikrobiyaller yukarida siralanan gerekcelere gore
gruplandirilmaktaydi. Ancak 2015 yilinda The European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing
(EUCAST)’e gecilmistir ve bu standartta heniiz gruplandirma bulunmamaktadir. EUCAST in bagh oldugu
European Centre for Disease Prevention and Control tarafindan Tiirkiye’de ulusal antibiyotik komitesi olarak
kabul goren Tiirk Mikrobiyoloji Cemiyeti Antimikrobik Duyarlilik Testlerinin Standardizasyonu Calisma Grubu
ilkemiz kosullarin1 da gozeterek bir gruplandirma caligmasi yapmis ve bu calisma TMC web sitesinden
sunulmustur.

ADS mikrobiyologun sorumlulugundadir. Her yil yenilenmesi gereken bu surveyansin ilkinde miimkiin
oldugu kadar eski yillarin verilerine gidilmeli, direng gelisim egilimlerine bakarak artig gdsteren ilaglar korumaya
alimmalidir. Analizler yapilirken, viicut bolgesi ya da ADT sonuglarindan bagimsiz olarak, tiir/hasta/analiz donemi
icin sadece ilk izolati dahil etmek yoluyla tekrarlardan kaginilmali; sadece en son ve dogrulanmis veriler analize
dahil edilmeli; yi1lda izolat sayis1 30’un istiinde olan tiirler analize alinmali; surveyans amagl suslar ve gevre vb
ornekler dahil edilmemeli; rutin olarak test edilen antimikrobiyaller sonuglar1 kisitlanmis olsa dahi ADS’e dahil
edilmeli; yalnizca duyarli (S) bulunanlar hesaplanmali, orta duyarlilar (I) direnglilere dahil edilmeli; direngli
izolatlarda 6zel olarak ¢aligsilmig antimikrobiyaller hari¢ tutulmali; S.pneumoniae igin sefotaksim/seftriakson/
penisilin sonuglar1 hem menenjit hem menenjit dig1 sinir degerlerle ayr1 ayri analiz edilip raporlanmali, hatta
penisilin i¢in oral sinir deger de analiz edilmeli; viridans streptokoklarda penisilin i¢in %S ve dip not olarak da %l
verilmeli, S.aureus i¢in hem tiim %S, hem de metisilin direngli S.aureus i¢in %S ayr1 analiz edilip sunulmalidir.
Eger sayica az olan bir tiir varsa ve yillar i¢inde direng sikliginda degisim gdzlenmemisse birkag yil birlestirilerek
or “2010-2015 yillar1 arasinda” diyerek veri sunulabilir. Doz bagimli duyarli i¢in degerlendirme kriteri varsa or.
E.cloacae ve sefepim gibi, dip not olarak ylizdesi verilmeli. Enterokoklar igin tiir ayrim1 yapip hem tiimiiniin hem
de tiirlerin ayr1 ayr1 %S verilmeli, yliksek diizey aminoglikozidlerin her biri igin ayr1 ayr1 %R dip not olarak
verilmelidir. Kiimiilatif antibiyogram verilerini etkileyebilecek bazi faktdrler de vardir, bunlar hizmet verilen hasta
popiilasyonu, kiiltiir uygulamalari, laboratuvarin ADT yapma ve raporlama politikalari, gegici salginlar seklinde
olup sonuglari etkileyebilir.

Laboratuvar Informasyon Sistemleri (LIS) ADS verilerinin kolayca toparlanabilecegi format igermelidir.
Analiz yapilirken LIS sisteminin sunacagi veri tabani sabit bir formatta olmalidir; bunun i¢in sonuglar tanimlanmis
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stitunlarin altina ve basit satirlar halinde, her biri farkli izolata ait olacak sekilde girilmelidir. Ayn1 zamanda veri
tabanindaki hatali verilerin silinebilmesi de miimkiin olmalidir. Gerekli siitun basliklar1: i. hasta demografik
verileri: zorunlu olanlar: hasta numarasi, zorunlu olmayanlar: dogum tarihi, cinsiyeti, yerlesimi (poliklinik, evde
bakim, yatan hasta, yogun bakim {initesi), servisi (dahiliye, genel cerrahi gibi), bagvuru tarihi, ii. drnege ait bilgiler:
zorunlu olanlar: 6rnegin numarasi, 6rnek tipi (kan, BOS vb), 6rnegin alindig tarih, zorunlu olmayanlar: 6rnegin
alindig1 viicut bolgesi, iii. bakteriye ait bilgiler: zorunlu olanlar: tanimlama (tiir, cins ya da en azindan aile bilgisi),
zorunlu olmayanlar: izolat numarasi (eger birden ¢ok izolat varsa), ek bilgiler: kolonizasyon/enfeksiyon etkeni ya
da toplum ya da hastane kokenli gibi, iv. ADT sonuglari: zorunlu olanlar: kantitatif (MiK ya da disk zon ¢apu,
zaman i¢inde breakpointler degisirse bu veriler gerekli olabilir) ve kalitatif (S, I, R) bulunmali. Eger uzman kural
kullanildiysa, or. klindamisin indiiklenebilir direng gosterildigi i¢in S bulunmusken R’ye ¢evrildiyse yazilmali.
Tiim antimikrobiyallerin sonuglari bulunmali, kisith bildirim nedeniyle rapor edilmeyen sonuglar da mutlaka veri
tabaninda bulunmali ve surveyansa dahil edilmelidir. Kullanilan yontem ile eger kullanildiysa ek yontemler (mecA
PCR, vb.) ve secilecek olan antimikrobiyaller, rutin olarak test edilen ve o tiire 6zgii yontemler ve ilaglar olmalidir.
Birbirinin yerine g¢alisildiysa, or. sefoksitin MRSA igin ¢alisildiysa MRSA sonucu verilmeli sefoksitin
verilmemelidir. Veriler sunulurken antimikrobiyaller harf sirasina dizilebilir, ya da siniflandirilarak sunulabilir.
Tablo ya da 6zellikle zamana karst duyarlilik degisimi veriliyorsa grafik ¢izilebilir. Bu tablolar gram pozitif ve
negatifler i¢in hatta 6zellik tasiyan cinsler i¢in ayr1 ayr1 olmalidir. Raporun igerdigi tarihler, sadece %S verildigi
gibi bilgiler, her bir cins/tiiriin kagar adet oldugu, dogal direngliler, o cins i¢in ¢aligilmayan antimikrobiyaller de
raporda sunulmalidir. Bu raporlar klinisyen icin kolay ulasilabilir sekilde olmalidir. Bu amacla web sitesinden
sunulmali, ek olarak yazili dokiiman halinde hastaneye dagitilmalidir. Veriler analiz edilirken giiven araligi
verilmelidir. Eger degisiklik varsa istatistiksel olarak 6nemli olup olmadigi ki-kare testi ile bakilmali, P<0.05
anlamli kabul edilmelidir. Unutulmamalidir ki istatistiksel 6nemle klinik énem ayni sey olmayabilir, 6r. %100
duyarli olmasi beklenirken bir izolatin bile direngli bulunmast iistiinde durulmasi gereken bir husustur. Ek olarak
yillik analizler yapilirken belli kesimlere ayrica analiz yapmak istenebilir, viicut bolgesi ya da klinik 6rnege (idrar
yolu, BOS vb), servisine (yanik {initesi, evde bakim vb) ya da belli direng 6zelliklerine gore (MRSA, MDR
Acinetobacter spp vb) siniflandirma yapilmak istenebilir, bunlarin da yillik rapora eklenmesinde yarar vardir. Cok
ilaca direngli bakteriler rapor edilirken tanimlamalar1 da eklenmeli, 6r. MDR Enterobacteriaceae derken su dort
gruptan en az ii¢iine direngli oldugu yazilmalidir: siprofloksasin; seftriakson ve/veya seftazidim ve/veya piperasilin
tazobaktam ve/veya ertapenem; gentamisin ve/veya tobramisin; meropenem. Boyle durumlarda tiim izolatlarin
duyarlilik ylizdeleri ayr1, odaklanan direng fenotipine sahip izolatlarin diger antimikrobiyallere duyarlilik yiizdeleri
ayrt ayrt verilmelidir, 6r. tim K.pneumoniae duyarlilik yiizdeleri; GSBL pozitif K.pneumoniae duyarlilik
yiizdeleri, karbapenem direngli K.pneumoniae duyarlilik yiizdeleri ve GSBL ve karbapenem direnci bulunmayan
K.pneumoniae duyarlilik yiizdeleri ayn1 tablo iginde ayr1 ayr1 verilebilir. Benzer sekilde sik kullanilan ikili, ti¢lii
kombinasyonlar i¢in de ayrica analizler yapilabilir. Belli bir mikroorganizma i¢in ad1 gegen ilaglarin tek basina
duyarliliklar: ile beraber degerlendirilerek ulasilan duyarliliklari, tablo halinde sunulabilir. Bazi durumlarda da
belli tiirlere odaklanip, izole edildigi hastalarin direng profili incelemeye alinabilir, 6r. P.aeruginosa belli bir
hastada pek ¢ok kombinasyonlara direngli bulunabilir, bu durumda ilk izolatla yetinilmeyip o hastadan izole edilen
tekrarlayan izolatlarin incelenmesi gerekli olabilir. Yine klinik 6rnek iizerinden de gruplamalar gerekli olabilir, or.
kan kiiltiirlerinden izole edilen gram negatif basillerin nelere duyarli oldugu rapor edilirse, kan kiiltiirinde Gram
boyama ampirik tedaviye daha bilingli yol gosterebilir. Eger hizli tan1 yontemleri ile bakteri tanimlamasi erken
yapilabiliyorsa, tiire 6zgli duyarlilik analizleri yapilarak ampirik tedaviye daha net rehberlik edilebilir.

Tiim bu veriler ulusal surveyans sistemleri (UAMDSS, UHESA vb.) ile de karsilagtirilmalidir. Bu yolla
hem hastane verilerinin duyarlilik yiizdelerinde 6nemli farklar olup olmadigi kontrol edilmeli hem de yerel
farklarin ampirik tedaviye etkileri lizerinde de tartisilmalidir. Benzer sekilde uluslararasi surveyans sistemleri de
karsilagtirmali incelenebilir.
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ANTIMiIKROBIYAL YONETIM VE KLiNiK MiKROBiYOLOJi UZMANI
ORNEKLER VE DENEYiMLER
Aynur Eren Topkaya

Namik Kemal Universitesi, Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Tekirdag

Antibiyotikler ilk kesfedildiginde insanlik i¢in bir mucize ger¢eklesmistir. Insan émrii ortalama 20 yil
uzamistir. Ancak kisa siirede mikroorganizmalar bu durumla bas etmeyi 6grenmisler ve birer birer yeni gelistirilen
antimikrobiyallere diren¢ kazanmislardir. Giiniimiizde hemen her antimikrobiyale karst direngli
mikroorganizmalar oltaya ¢ikmustir. Ote yandan yeni antimikrobiyal molekiillerin gelistirilmesi de gittikce daha
zor hale gelmistir. Bu nedenle var olan antimikrobiyallerin dogru kullanilmasi gerekmektedir.

Antimikrobiyal Yonetimi icin Bilinmesi Gerekenler Nelerdir?

Antimikrobiyal yonetiminin dogru yapilabilmesi ve bu konudaki uygulamalarin sonuglarmin
degerlendiribilmesi i¢in; tiim diinyada antimikrobiyal direng problemlerinin bilinmesi ve direng siirveyansinin
yapilmasi, antimikrobiyal tiikketimin 6l¢iilmesi ve izlenmesi, antimikrobiyal recetelerin kalitesini 6lgebilmek igin
kriterlerin belirlenmesi ve regetelerin denetimi i¢in mekanizmalarin gelistirilmesi, antimikrobiyal yonetimi ile
ilgili aragtirmalarin planlanmasi, birinci basamak saglik hizmetlerinde ve hastanelerde antibiyotik kullaniminin
iyilestirilmesi, halkin bu konuda bilgilendirilmesi, hizli tan1 yontemlerinin bu amagla kullanilmasi, 6zel hasta
gruplarinda ve linitelerde antimikrobiyal yonetimi kurallarinin belirlenmesi gereklidir.

Klinik Mikrobiyolog’un Antimikrobiyal Yonetimindeki Rolui?

Etkenlerin hizli ve dogru bir sekilde tanimlanmasini saglamak, kiiltiirde iireyen mikroorganizmalarin
etken olup olmadigina klinisyenlerle tartisarak karar vermek, yalnizca etkenlere antibiyotik duyarlilik testi
calismak ve raporlamak, kisitli ve yorumlu antibiyotik duyarlilik bildirimi yapmak, 6zel birimler igin direng
raporlarint hazirlamak ve ilgili kliniklere bildirilmek, mikroorganizma bazinda kiimiilatif antibiyogram raporlarini
hazirlamak ve bunu klinisyenlere bildirmek ve antibiyotik direncini izlemektir. Hastane enfeksiyonu etkenlerinin
duyarlilik paternlerinin belirlenmesi diger bir 6nemli gorevdir.

T1bbi Mikrobiyoloji uzmani gerektiginde en kisa zamanda dogru antimikrobiyal ile tedavinin saglanmasi
ve gerekmedigi durumda da antimikrobiyal kullaniminin kisitlanmasindan birinci derecede sorumludur. Uygunsuz
antimikrobiyal kullaniminda yapilan hatalar daha ¢ok gerekmedigi halde antimikrobiyal recete edilmesidir. Bu
nedenle Tibbi Mikrobiyoloji uzmanina diisen gorev antimikrobiyallerin gereksiz regete edilmesini kisitlamaktir.
Ayni zamanda antibiyotik kullanim politikalari i¢in formiiller gelistirilmesinde etkin gérevi vardir.

Enfeksiyon etkenlerinin hizli ve dogru tanimlanmasi, antibiyotik direng silirveyansinin yapilmasi,
antibiyogramlarm kisith ve yorumlu raporlamasi, kiimiilatif antibiyogram sonuglarinin hazirlanmasi ve tiim
bunlarin klinisyenlerle isbirligi i¢inde gergeklestirilmesi klinik mikrobiyologun antimikrobiyal yonetimi ile ilgili
esas gorevleridir.
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OLGULARLA SAGLIK HiZMETi iLE iLiSKiLi ENFEKSIYONLARDA DUYARLILIK TESTLERINiN
KULLANIMI VE TEDAVi YAKLASIMLARI

Sesin Kocagdz!, Z. Ceren Karahan?
*Acibadem Universitesi Tip Fakiiltesi Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji AD, istanbul.

2Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji AD, Ankara.

Penisilinin kesfinden bugiine kadar gegen siire igerisinde bir¢ok yeni sinif antibiyotigin klinik kullanima
girmesine ragmen, giiniimiizde direngli etkenlerin neden oldugu Ozellikle hastane enfeksiyonlarmin
yayginlasmasi bunlarin tedavi segeneklerini kisitlamugtir. Ozellikle hayati tehdit eden enfeksiyonlarda ampirik
antibiyotik kullanimi kaginilmaz olsa da, saglik hizmeti ile iligkili enfeksiyonlarda en sik izole edilen etkenlerin
kazanilmis direng 6zelliklerinin 6ngdriilememesi nedeniyle tedavinin devaminda en giivenilir yol uygun klinik

ornekten izole edilen etkenin identifikasyon ve antimikrobiyal duyarlilik sonuglarinin dikkate alinmasidir.

Ozellikle immiin yetmezlikli ve altta yatan cesitli hastaliklar1 olan riskli hastalarda ok ilaca
direngli etkenlerle ortaya ¢ikan enfeksiyonlarin gerek mortalite ve morbiditesinde gerekse hastalarin hastanede
yatig siiresi ve tedavi maliyetlerde artis oldugu bilinmektedir. Bu durumu olusturan ana faktorlerden biri,
geleneksel kiiltiir ve duyarlilik sonuglarmin alinmast icin gereken siirenin 48-72 saat gibi uzun olmasidir. Ozellikle
sepsis hastalarinda bu siire siklikla 24-48 saat daha uzun olabilmekte, bu durum hastalarda etkin tedavinin

erkenden baglanamasini engellemektedir.

Tarama kiiltiirlerinin sonuglarinin ge¢ alinmasi ve bu nedenle metisiline direngli S. aureus (MRSA),
vankomisine direngli enterokoklar (VRE) veya ESBL/karbapenemaz iireten Enterobacteriaceae gibi ¢oklu ilaca
direngli etkenlerle kolonize/enfekte hastalara uygun izolasyon 6nleminin erkenden baglanamamasi da kurum ve

toplum iginde direngli patojenlerin yayilim riskini arttirmaktadir.

Saglik hizmeti ile iliskili enfeksiyonlarda antimikrobiyal duyarlilik testlerinin dikkatle degerlendirilmesi
ve zamaninda sonuglandirilarak bildirilmesi, etkin tedavinin planlanmasi ve siirdiiriilmesinde kilit role sahiptir.
Ozellikle ¢ok sayida &rnek galisilan laboratuvarlarda klinik mikrobiyoloji uzmanlari gerek otomatize sistemlerle
gerekse disk difiizyon testleri ile elde edilen duyarlilik sonuglarini dikkatle degerlendirmeli ve tedavinin
yonlendirilmesi ve enfeksiyon kontol dnlemlerinin alinabilmesi igin enfeksiyon kontrol komitesine/enfeksiyon
hastaliklar1 uzmanina hizla bildirmelidir. Ancak laboratuvar-klinisyen isbirliginin saglanmasi sayesinde, tedavisi
sorun olabilecek MRSA, VRE, ESBL/karbapenemaz iireten Enterobacteriaceae gibi c¢ok ilaca direngli

patojenlerde ortaya ¢ikan saglik hizmeti ile iligkili enfeksiyonlar basariyla yonetilebilecektir.

Bu oturumda olgular esliginde hastane iliskii enfeksiyonlarda duyarlilik testlerin kullanimi ve tedavi
yaklasimlart giincel, sik goriilen direng mekanizmalar1 goz oniine alinarak ele alinacaktir.
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P-01
CESITLi KLiINiK ORNEKLERDEN iZOLE EDILEN GRAM NEGATIF ANAEROP COMAKLARIN
TIPLENDIRILMESi VE ANTiBiYOTIK DIRENC PROFILLERININ E TEST YONTEMI iLE
BELIRLENMESI

Cengiz Demir' , Recep Kesli' , Giilsah Asik!
'| Afyon Kocatepe Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Afyonkarahisar

Amag: Bu calisma anaerobik enfeksiyondan siiphelenilen hastalardan elde edilerek Afyon Kocatepe Universitesi
ANS Uygulama ve Arastirma Hastanesi Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvarina gonderilen gesitli klinik 6rneklerden
izole edilen gram negatif anaerop ¢omaklarin tanimlanmasi ve antibiyotik direng profillerinin E test yontemi ile
belirlenmesi amaciyla yapilmstir.

Yontem: iki yiiz yirmi sekiz klinik 6rnek Tibbi Mikrobiyoloji laboratuvarinda 1 Kasim 2014 ile 30 Ekim 2015
tarihleri arasinda anaerop bakteri izolasyonunun yapilmasi igin incelendi. Orneklerin, %5 defibrine koyun kani
ilave edilmis Scheadler agar ve Scheadler buyyon kullanilarak, kiiltiirleri yapildi. Izole edilen anaerop gram negatif
basiller, konvansiyonel yontemler ve Vitek 2 (ANC ID Card, bioMerieux, Fransa) kartlari kullanilarak identifiye
edildi. Penicillin G, klindamisin, sefoksitin, metronidazol, moksifloksasin, imipenem, meropenem, ertapenem ve
doripenem direng oranlar: her bir izolat i¢in E-test metodu ile belirlendi.

Bulgular: Toplam olarak izole edilen 28 anaerop gram negatif comaklardan, 14’ii B.fragilis grubuna, 9’u
Prevotella grubuna ve 5’i de Fusobacterium grubuna ait olarak tanimlanmistir. En yiiksek direng orani penisiline
kars1 (%78.5) bulunurken, klindamisin ve sefoksitin direng oranlar: ise sirasi ile %17.8, %21.4 olarak bulunmustur.
Metronidazol, moksifloksasin, imipenem, meropenem, ertapenem ve doripeneme karsi ise direng saptanmamustr.

Sonug: Calismamizda penisiline karsi yiiksek oranda direng gériildiigiinden empirik tedavide penisilin tercih
edilmemelidir. Sefoksitin empirik tedavide tercih edilebilir ama antibiyotik duyarlilik testlerinin yapilmas: daha
dogru ve faydali olacaktir. Karbapenem grubu antibiyotikler ve metronidazole karsi direng gézlenmemistir, bu
nedenle, bu antibiyotikler gelecekte direngli suslar ile meydana gelecek enfeksiyonlarin tedavisi i¢in saklanmalidir.
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7.Finegold Sm, 20.Anaerobic Gram Negatif Bacilli, Medical Microbiology Ed.Samuel Baron, The University Of
Texas Medical Branch At Galveston, 1996, 4th, Secton:1.

8.James Pa, Al-Shafi Km. Clinical Value Of Anaerobic Blood Culture: A Retrospective Analysis Of Positive
Patient Episodes. J Clin Pathol. 2000; 53:231-3.

9.Tungkanat F. Anaerop Bakterilerin Genel Ozellikleri: Topgu Aw, Soyletir G, Doganay M, Infeksiyon
Hastaliklar1 Ve Mikrobiyolojisi, Cilt 2, 2002: S1705- 1718.

Anahtar kelimeler: Anaerop Gram negatif gomaklar, antibiyotikler ve direng profilleri, E-test yontemi
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P-02
MARMARA UNIVERSITESi HASTANESI’ NDE iZOLE EDILEN CLOSTRIDIUM DIFFICILE
KOKENLERININ ANTiBiYOTIKLERE DIRENG DURUMU

Elvan Sayin', Nurver Ulger Toprak', Giiner Soyletir'
| Marmara Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD, istanbul

Amag: Bu calismada Marmara Universitesi Hastanesi’nde izole edilen toksijenik C. difficile
kokenlerinin antibiyotiklere diren¢ durumu arastirilmustir.

Yéntem: Mikrobiyoloji laboratuvarina 2012- 2014 yillar1 arasinda digkida toksin varligini arastirmak
icin gonderilen, ayrica rutin kiltir istemi yapilmis ve mikroskopik incelemesinde 16kosit bulunan
orneklere C. difficile kiiltiirii yapilmustir. Uretilen 67 toksijenik C. difficile kokeninin CLSI® nin énerdigi
(M11-A7) agarda diliisyon yontemi ile metronidazol, vankomisin, ampisilin- sulbaktam, klindamisin,
tetrasiklin, meropenem, seftriakson, moksifloksasin, tigesiklin, rifampisine duyarliliklar1 ¢alisilmstir.
CLSI’da sinir degeri bildirilmeyen antibiyotikler icin EUCAST ECOFF degerleri kullanilmugtir.

Bulgular: izolatlar metronidazol, vankomisin, ampisilin-sulbaktam, tetrasiklin ve meropeneme %100,
seftriakson, klindamisin ve moksifloksasine ise sirasiyla % 55.2, % 46.3 ve % 19.4 oraninda duyarh
bulunmustur. MiK 50 ve MIK90 degerleri; tigesiklin icin 0,25 ile 0,25 mg/L (EUCAST ECOFF 0,25
mg/L) , rifampisin igin ise 0,015 ile 0,03 mg/L (EUCAST ECOFF 0,004 mg/L) saptanmustir.

Tablo 1: izolatlarin antibiyotiklere diren¢ durumu

e MiKso MiK g0 Duyarh Orta duy. Direngli EUCAST CLSI
Antibiyotik Giglmll (isalmiy n n n ECOFF* Sinir degerler
(%) (%) (%) (pg/ml) (re/ml)
] 37 30
Seftriakson 16 32 (55.2) (44.8) - - £16/32/264
13 52 2
Moksifloksasin 4 4 4 2/4/28
(19.4) (77.6) (3)
Tigesiklin® 0,25 0,25 - - - 0,25 -
. i 31 24 12
Klindamisin 4 8 (36.3) (35.9) (18) - <2/4/>28
Rifampisin® 0,015 0,031 - - - 0,004 -

*CLSY da sinir degerler verilmedigi icin EUCAST ECOFF degerleri kullanilmistir.

Sonug: Elde ettigimiz sonuglara gore hastanemiz acisindan, C. difficile ishali tedavisinde en fazla
kullanilan antibiyotiklerden metronidazol ve vankomisine karsi bir direng tehlikesi goriilmemektedir.
Heniiz simir degerleri belirlenmemis antibiyotiklerden tigesiklin MiK degeri ECOFF smir degerinde
iken, rifampisin MIK degeri ECOFF sinir degerinin 10 Kat iizerinde bulunmustur. Rutinde antibiyotik
duyarlilig1 caligilmayan C. difficile’ ye ait verilerimizin, zaman iginde direng profilinde gelisebilecek
degisiklikleri takip etmek agisindan 6nemli oldugunu diisiiniiyoruz, ayrica tilkemizde sinirli sayidaki
verilere katki saglayacagina inaniyoruz.

Anahtar kelimeler: Clostridium difficile, antibiyotiklere direng.
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P-03
GRAM POZiTiF ANAEROP KOKLARIN ANTiBiYOTIiKLERE DUYARLILIK PROFILLERI

Oncii Akgiil' , Nurver Ulger' , Giiner Séyletir'
| Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dall, istanbul.

Amag: Anaerop bakterilerde antibiyotiklere artan oranda direng gelismektedir. Gram pozitif anaerop
koklarin (GPAK) direng¢ durumunu arastiran ¢aligmalar gerek iilkemizde gerekse diger iilkelerde gok
azdir. Bu ¢aligmada, patojen GPAK tiirlerinin duyarlilik paternlerini belirlemek amaglanmigtir.

Yontem: Hastanemizde 2013- 2015 yillar arasinda cesitli klinik 6rneklerden izole edilmis 100 GPAK
kokeni, geleneksel yontemler ve MALDI TOF MS ile tammlanmistir. Organizmalarin penisilin G,
amoksisilin/klavulanat, sefoksitin, meropenem, klindamisin, tetrasiklin, tigesiklin, Kkloramfenikol,
metronidazol ve moksifloksasine duyarliliklart CLSI’min (M11-A7) 6nerdigi agarda dilisyon yontemine
gore belirlenmis, B-laktamaz aktivitesi nitrosefin testi ile aragtirilmstir.

Bulgular: Organizmalar, apseler (%52), doku biyopsi 6rnekleri (%30) , kan ( %4) ve diger viicut
sivilarindan (%14) izole edilmis, Parvimonas micra (%41), Finegoldia magna (%34), Peptostreptococcus
anaerobius (%10) ve Peptoniphilus asaccharolyticus (%14) olarak tanimlanmistir, 1 izolat ise
adlandirilamamustir. Tiirlerin tamami amoksisilin/klavulanat, meropenem, sefoksitin ve metronidazole
duyarlt bulunmustur. Klindamisine direng oramt F.magna’da %20.5, P. anaerobius’ta %10, P.
asaccharolyticus’ta %28.5 ve P. micra’da %2.4 bulunmustur. Kinolona direng ayni tiirlerde sirasiyla
%41.1, %60, %21 ve %2.4 saptanmustir. Tetrasikline en yiiksek direng P. anaerobius (%80 ) ve P.
asaccharolyticus’ta (%78,5) goriilmiistiir. Bes izolat penisiline direngli bulunmus, hi¢bir organizmada 3
laktamaz aktivitesi saptanmamustir.

Sonug: Sonuglarimiza gore antibiyotiklere direg oranlar tiirlere gore degismektedir. Uygun tedavinin
secilmesi i¢in bakterinin tir diizeyinde tanimlanmasi ve antibiyotik duyarlilik testinin yapilmasi
onemlidir. Agarda diliisyon rutinde uygulanabilir bir yontem degildir. Verilerimizin gerek hastanemizde
gerekse ¢ok az ¢aligmanin yapildig: iilkemizde ampirik tedavinin belirlenmesinde yararlanilabilecek iyi
bir kaynak olacagina inaniyoruz.
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Tablo1: GPAK larin MiKsp ve MiKgo degerleri ve direng oranlari

Antibiyotikler MiK araligi MiKso MiKgo Direng orani
(ng/ml) %
Kloramfenikol 0,007-32 2 8 2
Klindamisin 0,007-32 0.5 >32 14
Tetrasiklin 0,062-32 1 32 33
Penisilin G 0,007-8 0.062 0.25 5
Metronidazol 0,031-32 0.5 1 0
Eritromisin* 0.5-64 2 >64 -
Sefoksitin 0.062-32 1 8 0
Meropenem 0.07-4 0.062 0.25 0
Amoksisilin/Klavulanikasit 0.007/2-8/2 0.062/2 0.5/2 0
Tigesiklin* 0.007-8 0.25 0.5 -
Moksiflaksosin 0.007-64 1 16 24

*CLSI onerilerinde direng sinir MIK degerleri verilmemistir

Anahtar kelimeler: Gram pozitif anaerop kok, antibiyotik direnci, MIK
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P-04
ERiSKIN YOGUN BAKIM UNITERLERINDEN iZOLE EDILEN METISILINE DIRENGLI
STAPHYLOCOCCUS SUSLARINDA E-TEST iLE FARKLI ANTiBiYOTiK MiK DEGERLERININ
ARASTIRILMASI

Narin Giindogus' , Nezahat Akpolat? , Kadri Gul? , Tuba Dal®

'| Haseki Egitim Arastirma Hastanesi, Klinik Mikrobiyoloji B&limii istanbul
2| Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji A.D, Diyarbakir

3| Yildirnm Beyazit Universitesi, Tibbi Mikrobiyoloji A.D, Ankara

Amag: Hastane enfeksiyonlari morbidite ve mortalitesinin yiiksek olmasi, hastanede kalis siiresini uzatmasi ve
yiiksek tedavi maliyeti nedeniyle 6nemli bir saglik sorunudur. Son yillarda 6zellikle yogun bakim iiniteleri basta
olmak tizere hastane enfeksiyonlarinda en sik izole edilen etkenlerin basinda metisiline direncli stafilokok (MRS)
tiirleri gelmektedir. Antibiyotigin minimum inhibitér konsantrasyon (MiK) degeri, in-vitro bakteriyi inhibe etmek
icin gereksinim duyulan en diisiik antibiyotik konsantrasyonudur. Metisilin direngli Staphylococcus aureus
(MRSA) ve Metisilin Direngli Koagiilaz Negatif Stafilokok (MRKNS) enfeksiyonlarinda, 6zellikle uzun siireli
tedaviler esnasinda MiK degerlerinin dikkatle izlenmesi gereklidir. Metisiline direngli stafilokoklarda gittikce artan
antibiyotik direnci, farkli antibiyotiklere ihtiya¢ duyulmasina neden olmustur.

Yontem: Calismada Dicle Universitesi Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuvari’na Nisan 2013-Mart 2014 tarihleri
arasinda eriskin yogun bakim tinitelerinden gelen metisiline direngli 60 stafilokok susu bu ¢alismada kullanilmgtr.
Konvansiyonel ve otomatize sistem ile tiir tayini yapildiktan sonra E-test yontemi ile vankomisin, teikoplanin,
daptomisin, linezolid, kinopristin/ dalfopristin, tigesiklin, seftarolin antibiyotiklerine duyarliliklar1 E-test ile
aragtirilmistir.

Bulgular ve Sonug: Gogiis Hastaliklari ve Tiiberkiiloz yogun bakim iinitesi, en fazla 6rnegin (%26.7)
gonderildigi klinik, kan ornekleri mikroorganizmalarin en sik izole edildigi materyal (%80) olmustur.
Caligmamizdaki tiim stafilokok suglarinin vankomisin, daptomisin, linezolid, teikoplanin ve tigesikline karsi
duyarli bulunmustur. Bir (%1.6) MRKNS, kinupristin/dalfopristin’e, 11(%36.6) MRSA izolatinin seftaroline
direngli oldugu bulunmustur. MRSA ve MRKNS suslarimin MiK degerleri karsilastirildiginda sadece tigesiklinde
anlaml fark bulunmustur. 30 MRSA susu, makro E-test yontemi ile Vankomisine orta duyarli S. aureus/ heterojen
vankomisine orta duyarhi S. aureus (VISA/hVISA) agisindan degerlendirilmis, VISA/hVISA susu tespit
edilmemistir. Ancak dogrulama yapmak i¢cin PAP-AUC yontemine gereksinim vardir. Caligilmak iizere suglarimiz
saklanmistir.

13-TF-59 proje numaras ile DUBAP tarafindan desteklenmistir.

Kaynakga:

1- Aktas G, Derbentli S. Daptomisinin VRE Ve MRSA Suslarina In Vitro Etkinligi. Mikrobiyol Bul. 2014; 48(1):
123-128

2. Oksiiz L. Giirler N. Klinik Orneklerden izole Edilen Metisiline Direncli Stafilokok Suslarinin Son Yillarda
Kullanima Giren Antibiyotiklere In-Vitro Duyarlilik Sonuglari. Ankem Derg 2009; 23(2): 71-77

3. Hal S. J. Van, Fowler V. G. Is it time to replace vancomycin in the treatment of methicillin-resistant
Staphylococcus aureus infections. Clin Infect Dis. 2013; 56(12): 1779-1788

4. Korten V., Cok flaca Direngli Gram Pozitif Bakteriler (MRSA ve VRE): Tedavi Ve Kontrol. Ankem Derg. 2013;
27(Ek 2):57-62

5. Dogan M, Feyzioglu B, Baykan M. On Yillik Dénemde S.aureus Suslarinin Antibiyotik Direng Durumundaki
Degisim. Abant Med J.2014; 3(3): 237-241

Anahtar kelimeler: Metisiline direngli stafilokok, MIK, E-test, VISA/hVISA
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P-05
COGUL DIRENGLI ACINETOBACTER BAUMANNII VE PSEUDOMONAS AERUGINOSA
IZOLATLARINDA FARKLI ANTiBiYOTiK KOMBINASYONLARININ iN-VIiTRO SINERJISTIK

ETKINLiGi

Husniye Simsek’ , Serap Stzik' , Hasan Kilig? , Selcuk Kilig!

'] Turkiye Halk Saglig Kurumu Mikrobiyoloji Referans Laboratuvarlari Daire Baskanligi, Ankara
2| Tirkiye Yiksek ihtisas Egitim ve Arastirma Hastanesi Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvari, Ankara

Amag: Cogul direngli nonfermanter bakterilerin neden oldugu enfeksiyonlar hastane enfeksiyonlarinin
onemli bir kismini olusturmaktadir ve tedavilerinde sorun yasanmaktadir. Bu ¢alismada, ¢ogul direngli
A. baumannii ve P.aeruginosa izolatlarinda farkli antibiyotik kombinasyonlarinin in vitro sinerjistik
etkilerinin arastirilmasi amaglanmistir.

Yontem: Calismaya, Tiirkiye Yiiksek Ihtisas Egitim ve Arastirma Hastanesi Tibbi Mikrobiyoloji
Laboratuvari’nda izole edilmis olan ¢ogul direngli 16 adet A.baumannii ve 10 adet P.aeruginosa izolati
dahil edilmigtir. Tim izolatlarin imipenem, meropenem, kolistin ve amikasin minimum inhibitor
konsantrasyon (MIK) degerleri ile A.baumannii izolatlarinda kolistin-imipenem, kolistin-amikasin,
kolistin-sulbaktam ve sulbaktam-meropenem; P.aeruginosa izolatlarinda ise kolistin-imipenem, kolistin
sulbaktam, kolistin-tigesiklin ve meropenem-tigesiklin kombinasyonlarmin in vitro sinerjistik etkinligi
gradiyent-strip test yontemi (Liofilchem, Roseto Degli Abruzzi, Italy) ile arastirilmistir. Sonuglara gére
Fraksiyonel Inhibitor Konsantrasyon (FIK) Indeksi hesaplanarak bu kombinasyonlarin sinerjik, aditif,
etkisiz (indiferan) ve antagonistik etkileri degerlendirilmistir.

Bulgular: 16 adet A.baumannii izolatindan 15°i imipenem ve meropeneme direngli, ikisi kolistine
direngli ve tamami amikasine direngli olarak saptanmistir. 10 adet P.aeruginosa izolatinin hepsi
imipenem ve meropenem direngli, ticii kolistin ve amikasin direngli olarak saptanmustir. izolatlarin
hepsinde, kolistin-amikasin ve kolistin-imipenem kombinasyonlarinda birer izolatta antagonist etki
harig, tiim antibiyotik kombinasyonlarinda sinerjik etki (1-4 izolat) saptanmigtir. Kolistin ve imipenem
direngli olan ti¢ P.aeruginosa izolatimin igiinde de kolistin-imipenem kombinasyonu sinerjik etkili
olarak bulunmustur. Kolistin, imipenem, mereopenem ve amikasin direngli olan bir A.baumannii
izolatinda kolsitinli tiim kombinasyonlar sinerjik etkili olarak bulunmustur.

Sonug: Cogul direngli A.baumannii ve P.aeruginosa izolatlar ile gelisen enfeksiyonlarda tedavinin
planlanmasinda in vitro sinerji testlerinin yol gésterici olabilecegi, ancak bu verilerin klinik ¢calismalarla
desteklenmesi gerektigi disiintilmiistir.

Anahtar kelimeler: A.baumannii, P.aeruginosa, in vitro sinerji, kolistin
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P-06

KARBAPENEM DIRENGLI K.PNEUMONIAE/ E.COLI iZOLATLARINDA FARKLI ANTIBIYOTiK

KOMBINASYONLARINDA iN-VIiTRO SINERJISTiK ETKINLiGIN ARASTIRILMASI

Husniye Simsek’ , Serap Stzik' , Hasan Kilig? , Selcuk Kilig!

'] Tarkiye Halk Saghgi Kurumu Mikrobiyoloji Referans Laboratuvarlari Daire Baskanligi, Ankara.
2| Turkiye Yiiksek ihtisas Egitim ve Arastirma Hastanesi Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvari, Ankara.

Amag: Karbapenemlere direngli Enterobacteriaceae izolatlariyla olusan enfeksiyonlar, biitiin diinyada
siklig1 giderek artan onemli bir problemdir ve tedavi segenekleri son derece kisitlidir. Bu ¢alismada,
karbapenemlere direngli K.pneumoniae/E.coli izolatlarinda tedavide kullanilabilecek farkli antibiyotik
kombinasyonlarinin in vitro sinerjistik etkilerinin arastirilmasi amaglanmustir.

Yontem: Tiirkiye Yiiksek Ihtisas Egitim ve Arastirma Hastanesi Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvarma
gelen cesitli klinik 6rneklerden izole edilmis olan, meropenem minimum inhibitdr konsantrasyon (MiK)
degerleri klinik sinir degerin iizerinde (>2pug/mL) saptanan 27 adet Klebsiella pneumoniae ve 4 adet E.coli
izolati ¢aligmaya dahil edilmistir. Bu izolatlarda imipenem, meropenem, kolistin, tigesiklin ve amikasin
MiK degerleri ile kolistin- imipenem, kolistin-tigesiklin, kolistin-sulbaktam, tigesiklin-meropenem ve
tigesiklin-amikasin kombinasyonlarinin in vitro sinerjistik etkinligi gradiyent-strip test yontemi
(Liofilchem, Roseto Degli Abruzzi, Italy) ile arastirilmistir. Sonuglara gére Fraksiyonel Inhibitor
Konsantrasyon (FIK) Indeksi hesaplanarak bu kombinasyonlarin sinerjik, aditif, etkisiz (indiferan) ve
antagonistik etkileri degerlendirilmistir. Hesaplanan FiK Indeksi degeri < 0,5 ise sinerjik, 0,5-1 arasinda
ise aditif, 1-4 arasinda ise etkisiz ve >4 ise antagonistik etkili olarak kabul edilmistir.

Bulgular: Calismaya alinan toplam 31 adet Enterobacteriaceae izolatinin 10°u (%32,2) kolistin direngli,
2’si (%6,4) tigesiklin direncli ve 11’i (%35,4) amikasin direncli olarak saptanmistir. Hesaplanan FIK
indekslerine gore, sinerjik etki sadece tigesiklin-meropenem kombinasyonunda bir izolatta saptanirken,
aditif etki tim kombinasyonlarda az sayida izolatta (2-4 izolat) saptanms, en fazla (19-27 izolat) etkisiz
(indiferan) olarak bulunmus ve tiim kombinasyonlarda (1-9 izolat) antagonistik etki saptanmustir.

Sonug: Calismanin sonucunda, kolistinli kombinasyonlarda sinerjik etki olmadigi, ancak aditif etki
saptanabildigi, kolistinli kombinasyonlarin ve tigesiklin-meropenem kombinasyonunun tedavide secenek
olabilecegi, ancak bu verilerin klinik ¢aligmalarla desteklenmesi gerektigi diistiniilmiistiir.

Anahtar kelimeler: karbapenem, diren¢, K.pneumoniae, E.coli , invitro sinerji, kolistin
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P-07
ANTIMiKROBIYAL PEPTITLERIN CESITLi ENFEKSIYON ETKENLERINE KARSI iN VITRO
ANTIBAKTERIYEL AKTIVITELERININ ARASTIRILMASI

Sibel Désler’ , Merve Ordu’

'| istanbul Universitesi Eczacilik Fakdltesi Farmasétik Mikrobiyoloji AD, istanbul.

Amag: Giiniimiizde kliniklerde yogun bir sekilde kullanilan antibiyotiklere kars1 bakterilerin yiiksek oranda
direng gelistirmesi nedeniyle yasanan sorunlar aragtirmacilar: yeni antimikrobik etkili kaynaklarin arayisina
yOneltmistir. Bunlarin arasinda en fazla 6ne ¢ikan grup, canlilarin mikroorganizmalara kars1 savunmalarinda etkili
olan dogal bagisikligin 6nemli unsurlarindan olan antimikrobiyal peptitlerdir. AMP’ler her tiirlii canlidan elde
edilebilmekte olup gerek tek baglarina, gerekse antibiyotiklerle kombinasyonlar: halinde gram pozitif ve gram
negatif birgok bakteriye, ayrica mantarlar, zarfl viriisler ve protozoonlar gibi cesitli mikroorganizmalara karsi
etki gostermektedirler.

Yontem: Calismamizda, AMP’lerden temporin A ve apidaesin 1B’nin Staphylococcus aureus ve Escherichia coli
suglarma karsi tek baglarina ve sik kullamilan antibiyotiklerle kombinasyon halindeki etkileri in-vitro kosullarda
aragtirilmigtir.

Bulgular: MSSA suslarina kars1 mikrodiliisyon yéntemi ile belirlenen minimum inhibitér konsantrasyonu MiK90
degerleri temporin A, doksisiklin, eritromisin, klindamisin, linezolid ve vankomisin i¢in sirasiyla 8, 125, 0.5, 0.125,
2 ve 0.5 pg/ml olarak; MRSA suslarina karst MiK90 degerleri siras ile 8, 4, 16, 0.25, 2 ve 1 pg/ml olarak
bulunmustur. E.coli suslarina kars1 MIK90 degerleri apidaesin 1B, piperasilin, sefotaksim, meropenem, gentamisin
ve levofloksasin i¢in sirastyla 16, >256, 2, 0.016, 1 ve 16 pg/ml olarak; MDR E.coli suslarina karst MiK90 degerleri
ise sirasiyla 16, >256, >256, 0.031, 128 ve 32 pg/ml olarak saptanmistir. AMP’lerin minimum bakterisidal
konsantrasyonu (MBK) degerleri ise genellikle MiK degerlerine esit veya iki kat1 konsantrasyonlarda bulunmustur.
AMP’lerin antibiyotiklerle kombinasyon halindeki etkileri mikrodiliisyon “checkerboard” yontemi ile arastirilarak
fraksiyonel inhibitor konsantrasyonu indeksine gore degerlendirilmistir.

Sonug: Buna gore en fazla sinerjist etki goriilen kombinasyonlar apidaesin 1B-gentamisin %33 en az sinerjist etki
goriilen kombinasyonlar ise apidaesin 1B-meropenem %17 olarak tespit edilmistir. Kombinasyonlarin higbirinde
antagonist etki saptanmamustir. Bu bulgularin, AMP’lerin ilag haline getirilerek klinik kullanima girebilmeleri igin
yapilan ¢alismalara yardimci olacagi inancindayiz.

Anahtar kelimeler: Antimikrobik peptit, temporin A, apidaesin 1B, minimum inhibitér konsantrasyon,
checkerboard
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P-08
KATYONIKSTEROID ANTiBiYOTIKLERIN TEK BASINA VE GESIiTLi ANTiBiYOTIKLERLE
KOMBINASYONUNUN ACINETOBACTER BAUMANNII UZERINDE iN VITRO ETKiSiNiN
ARASTIRILMASI

Gozde Inci' , Cagla Bozkurt Giizel'
'| istanbul Universitesi Eczacilik Fakdiltesi Farmasétik Mikrobiyoloji AD, istanbul.

Amag: Acinetobacter baumannii, 6zellikle ¢oklu ilag direng geninin kazammuyla birlikte son yillarda énemli bir
enfeksiyon etkeni olarak karsimiza gikmaktadir. Arastirmacilar A. baumannii enfeksiyonlarina karsi etkili alternatif
antimikrobik madde arayisina yonelmistir. Bu ajanlarin arasinda en fazla dikkat ¢eken gruplardan biri antimikrobik
etkili katyonik peptitlerdir. Bunlardan dogal antimikrobiyal peptitlerin yeni analoglarinin tiiretilmesi tizerinde
calisilmaktadir.“Ceragenin- katyonik steroid antibiyotik (CSA)” adiverilen kolikasidin bir seri katyonik tiirevleri
olusturulmus ve bunlarin antimikrobiyal 6zellikte olduklar1 saptanmistir (1). Calismamizda heniiz klinik kullanima
girmeyen CSA’larin tek basina ve kombinasyon halinde olusturduklar: in vitro etkilerinin ¢esitli hastalardan izole
edilen A. baumannii suslarina karsi1 arastirilmasi amaglanmaktadir.

Yontem: 25 adet A. baumannii susuna kars1 CSA-8, CSA-13, CSA-44, CSA-131, CSA-138, siprofloksasin,
novobiyosin, rifampisin, eritromisin ve kolistinin minimum inhibitor konsantrasyonu (MiK), minimum bakterisidal
konsantrasyonu (MBK) ve Mikrodiliisyon “checkerboard” yontemiyle (2,3,4,5) kombinasyon halindeki etkileri
saptanmistr.

Bulgular: CSA-8, CSA-13, CSA-44, CSA-131, CSA-138, siprofloksasin, novobiyosin, rifampisin, eritromisin ve
kolistinin MIK araliklar1 (pg/ml) sirasiyla 16-128, 1-64, 8-16, 1-8, ve 4-32, 2-128, 0.5-16, 1-128, 4- 128°dir.
MIK50 degerleri, kolistin<131<13=138<44=novabiyosin<eritromisin<g=siprofloksasin <rifampisin; MIK90
degerleri ise131=13< 138=44= novabiyosin<kolitsin= eritromisin<rifampisin= " siprofloksasin seklinde
ozetlenebilir. MBK sonuglari ise MiK degerlerine esit yada iki katidir.16 sus iizerinde kombinasyon deneyleri
yapilmis sonucunda ise 6 kombinasyon sinerjist, 9 kombinasyon aditif ve 1 kombinasyonun antagonist etki
gosterdigi gozlenmistir.

Sonug: Calisgmamizda CSA ve ¢esitli antibiyotiklerin sirasiyla en etkili olanin CSA-131 ve novobiyosin; en az
etkili olanin ise CSA-8 ve eritromisin oldugu saptanmistir. Kombinasyon deneylerinde ise en etkili kombinasyonun
rifampisin-CSA-13 oldugu belirlenmistir. Sonugta CSA’larn, gerekli in-vitro ve in-vivo testlerin yapilmasindan
sonra, uygun bir formiilasyon ile yakin gelecekte yeni ve etkili bir antibiyotik grubu olarak A. baumannii
infeksiyonlarin tedavisinde kullanilabilecegini diisiinmekteyiz.

Kaynakga:

1. Epand Rm, Epand Rf, Savage Ph. Ceragenins (Cationic Steroid Compounds), A Novel Class Of Antimikrobial
Agents, Drug News Perspect 2008; 21(6) .

2. Clinical And Laboratory Standards Institute. Methods For Dilution Antimicrobial Susceptibility Tests For
Bacteria That Grow Aerobically: Seventh Edition. Wayne, Pa, Usa: Cls1; 2006. (Approved Standard M7-A7).

3. Clinical And Laboratory Standards Institute. Performance Standards For Antimicrobial Susceptibility Testing:
Twenty Second Informational Supplement. Wayne, Pa, Usa: Cls1; 2012. (M100-S22).

4. National Committee For Clinical Laboratory Standards (Nccls). Methods For Determining Bactericidal Activity
Of Antimicrobial Agents- Approved Guideline M26-A, Wayne, Pa, Usa (1999).

5. Pillai, S. K., R. C. Moellering Jr., And G. M. Eliopoulos. 2005. Antimicrobial Combinations, “Lorian V (Ed).
Antibiotics in Laboratory Medicine”. Philadelphia: Lippincott Williams And Wilkins.

Anahtar kelimeler: Acinetobacter baumannii, ceragenin, antimikrobiyal aktivite, MiK, checkerboard
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P-09
STAPHYLOCOCCUS AUREUS SUSLARINDA MLSB DIRENCINiN SAPTANMASINDA VITEK-2
OTOMATIZE SiSTEMI iLE DiSK DiIFUZYON TESTINiN KARSILASTIRILMASI

Muharrem Cicek' , Ozlem Tuncer' , Banu Sancak' , Burgin Sener"
'| Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji AD., Ankara

Amag: Makrolid direngli Staphylococcus aureus cilt-yumusak doku enfeksiyonlarinin tedavisinde klindamisin
iyi bir secenektir. Ancak indiiklenebilir klindamisin direnci bulunmasi klindamisinle tedavide basarisizliklara yol
acabilmektedir. Bu nedenle makrolid-linkozamid-streptogramin B (MLSB) direng tiiriiniin dogru saptanmasi
tedavi basarisini ongdérme agisSindan 6nemlidir. Bu g¢aligmada MLSB direng varligini saptamada VITEK 2
(bioMérieux, Fransa) otomatize sistemi ile D-test arasindaki uyumun arastirilmas: amaglanmistir.

Yontem: Cesitli klinik orneklerden Eyliil 2015 — Subat 2016 tarihlerinde VITEK-MS (bioMérieuX, Fransa)
sistemi ile S. aureus olarak tanimlanan 100 sus ¢alismaya alinmistir. Suslarin MLSB direng varhigi, VITEK 2
sistemi ve D-test olarak tanimlanan disk difiizyon testi ile es zamanli olarak arastirilmistir. D-test yonteminde
Mueller Hinton agarda eritromisin (15 &mu;g) ve klindamisin (2 &mu;g) diskleri kullanilarak inhibisyon zonlar
degerlendirilmis ve VITEK 2 sonuglari ile CLSI kriterlerine gére Karsilagtirilmstr.

Bulgular: S. aureus suslarinin VITEK 2 ve D-test yontemi ile elde edilen MLSB direng dagilim sonuglarina gore
her iki yontemle de eritromisin duyarl, klindamisin direngli sus saptanmamistir (Tablo). VITEK 2 sonuglarinin
D-test ile uyumu iMLSB (indiiklenebilir), cMLSB (yapisal) ve M fenotipine (eritromisin direngli, klindamisin
duyarli) gore sirasiyla % 90, % 100 ve % 100 olarak bulunmustur. VITEK 2 sisteminin duyarlilik ve 6zgiilliigii,
% 93.3 ve % 100 olarak saptanmustir.

Tablo: VITEK 2 ve disk difiizyon testine gére S. aureus suslarinin MLSg fenotiplerine gore dagilimlari.

Disk Diflizyon Testi
iIMLSs  cMLSs M MLS Toplam

Duyarh
iMLSs 18 i i g 18
S emiss 1 5 : : 6
X M - - 5 - 5
'-l'_-' MLS 1 : i 70 71
~ Duyarl
= Toplam 20 5 5 70 100

Sonug: Calismamizda, VITEK 2 otomatize sisteminin S.aureus suslarinda MLSB direncini saptamada duyarlilik
ve ozgiilligi yiiksektir. Ancak VITEK2 sisteminin iMLSB tiirii direnci saptamada %10 oraninda “yanlis negatif”
sonug vermesi, VITEK?2 ile MLSB duyarli bulunan S.aureus suslarinda D-test yapilarak MLSB varliginin
dogrulanmasi gerektigini vurgulamaktadr.
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P-10
CESITLi KLINiIK ORNEKLERDEN iZOLE EDILEN VANKOMIiSiN DIRENGLi ENTEROKOK
SUSLARINA KARSI KATYONIK STEROID ANTIBiYOTIKLERIN iN VITRO ETKiSiNiN
ARASTIRILMASI

Cagla Bozkurt Giizel' , Gézde inci' , Mayram Tiysiiz' , Ayse istanbullu Tosun?

'| istanbul Universitesi, Eczacilik Fakiiltesi, Farmaso6tik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Beyazit, istanbul
2| Medipol Universitesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, istanbul.

Amag: Enterokok cinsi bakteriler, dogada yaygin olarak bulunan, insan ve hayvanlarin gastrointestinal florasinin
tiyesi olan, diisiik viriilansa sahip bakteriler olmalarina ragmen son yillarda gittikge artan hastane ve toplum
kaynakl ciddi enfeksiyonlara sebep olmaktadirlar (1,2). Glikopeptidler enterokoklara karsi etkili antibiyotikler
olarak bilinirken, iilkemizde ve diinyada vankomisin ve teikoplanine karsi direngli suslar bildirilmekte olup
ozellikle hastane kaynakli enfeksiyonlarda 6nemli problemlere neden olmaktadir (3,4). Direng gelisimi
aragtiricilar alternatif antimikrobiyal ajan arayigina yoneltmistir. “Ceragenin- katyonik steroid antibiyotik (CSA)”
ad1 verilen kolik asidin bir seri katyonik tlirevleri olusturulmus ve bunlarin antimikrobiyal 6zellikte olduklar
saptanmustir (5). Calismamizda, gesitli klinik 6rneklerden izole edilen vankomisine direngli enterokok (VRE)
suslarina kars1 heniiz klinik kullanima girmeyen CSA’larin, tigesiklin ve linezolidin in vitro etkisinin arastirilmasi
amaglanmaktadir.

Yontem: 25 adet ¢esitli klinik drneklerden izole edilen VREve standart suslarakars1 CSA-8, CSA-13, CSA-44,
CSA-131, CSA-138, tigesiklin ve linezolidinin minimum inhibitér konsantrasyonu (MIiK), minimum bakterisidal
konsantrasyonu (MBK) saptanmusti.

Bulgular: CSA-8, CSA-13, CSA-44, CSA-131, CSA-138, linezolid, ve tigesiklin MIK araliklar1 (ug/ml)
sirastyla  0.25-4, 0.125-1, 1-4, 0.125-4, 054, 1-4 ve 0.06-0.25’dir. MIK50 degerleri,
tigesiklin<131=13<8=44=138=linezolid; MiK90 degerleri ise tigesiklin<13

Kaynakga:

1. Agus N, Sarica A, Ozkalay N, Cengiz A. Klinik Orneklerden izole Edilen Enterokok Suslarmin Antibiyotik
Direnci, Ankem Derg 2006;20(3):145-7.

2. Shepard Bd, Gilmore Ms. Antibiotic Resistant Enterococci: The Mechanisms And Dynamics Of Drug
Introduction And Resistance, Microbes Infect 2002;4(2):215-24. Http://Dx.Doi.0Org/10.1016/S1286-
4579(01)01530-1

3. Basustaoglu A, Ozyurt M, Beyan C. Kan Kiiltiirin—Den Izole Edilen Glikopeptid Direngli Enterococcus
Faecium, Flora 2000;5(2):142-7.

4. Ozseven Ag, Sesli Cetin E, Cicioglu Aridogan B, Cift¢i E, Ozseven L. Cesitli Klinik Orneklerden Izole Edilen
Enterokok Suslarinin Antibiyotik Duyarliliklari, Ankem Derg 2011;25(4):256-262 D0i:10.5222/Ankem.2011.256
5. Epand Rm, Epand Rf, Savage Pb. Ceragenins (Cationic Steroid Compounds), A Novel Class Of Antimikrobial
Agents, Drug News Perspect 2008; 21(6) .

6. Clinical And Laboratory Standards Institute (Cls1). . Performance Standards For Antimicrobial Susceptibility
Testing: Twentieth Informational Supplement. M100-S22, Wayne, Pa, Usa, (2012).

7. National Committee For Clinical Laboratory Standards (Nccls). Methods For Determining Bactericidal Activity
Of Antimicrobial Agents- Approved Guideline M26-A, Wayne, Pa, Usa (1999).

Anahtar kelimeler: VRE, katyonik steroid antibiyotikler, in vitro antimikrobiyal etki
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P-11
GENITOURINER SISTEM ORNEKLERINDE UREYEN UREAPLASMA UREALYTICUM VE
MYCOPLASMA HOMINIS KOKENLERININ ANTiBIYOTIKLERE DUYARLILIKLARININ
DEGERLENDIRILMESI

Yesim Besli"? , Onur Karatuna™?, Isin Akyar™®
'| Acibadem Labmed Klinik Laboratuvarlari, istanbul
2| Acibadem Universitesi, Saglik Hizmetleri Meslek Yiiksek Okulu, istanbul
2| Acibadem Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, istanbul

Amag: Genitoiiriner sistem (GUS) enfeksiyon etkenlerinden olan Ureaplasma urealyticum ve Mycoplasma
hominis prevelans: sosyoekonomik durumla iliskili olmakla birlikte bu mikroorganizmalarin antibiyotik duyarlilik
profilleri de bolgesel degisiklik gostermektedir. Cahsmamizda GUS enfeksiyonu siiphesi ile laboratuvarimiza
gonderilmis olan gesitli GUS 6rneklerinde U. urealyticum ve M. hominis sikhgimin ve antibiyotik duyarlilik
oranlarinin belirlenmesi amaglanmistir.

Yontem: 01.06.2014-31.01.2016 tarihleri arasinda U. urealyticum ve/veya M. hominis siiphesi ile
laboratuvarimiza gonderilmis olan 3411 hastanin idrar, vajinal akinti, servikal siiriintii, semen ve iretral akintidan
olusan GUS o6rnekleri retrospektif olarak degerlendirilmistir. U. urealyticum ve/veya M. hominis iiremesinin
tanimlanmasinda ve antibiyotik duyarlilik testlerinde Mycoplasma IES (Autobio Diagnostics, Cin) Kiti
kullanilmigtir. Sonuglar CLSI kriterlerine gore duyarli, orta duyarli ve direngli olarak kategorize edilmistir.

Bulgular: Degerlendirilen 3411 6rnegin %22.2'sinde (n=757) U. urealyticum, %2.9'unda U. urealyticum ve M.
hominis koenfeksiyonu ve %0.2'sinde M. hominis iiremesi saptanmigtir (Tablo 1). Duyarlilik oranlarinin en
yiiksek oldugu antibiyotikler U. urealyticum i¢in minosiklin (%98.5), doksisiklin (%98.1) ve josamisin (%98.1),
M. hominis igin doksisiklin (%96.2), minosiklin (%94.3) ve josamisin (%88.7) olarak belirlenmistir (Tablo 2).

Sonug: Verilerimiz incelenen hasta grubunda U. urealyticum'un M. hominis'e gore belirgin olarak daha sik
saptandigina, koenfeksiyonun ozellikle 40 yas alti kadinlarda goriildiigiine, minosiklin ve doksisiklin
duyarliliklarmin her iki bakteri i¢in de hayli yiiksek olduguna isaret etmektedir.

Anahtar kelimeler: Ureaplasma urealyticum , Mycoplasma hominis, antibiyotik duyarlilik
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pP-12
iDRAR YOLU ENFEKSIYONLARINDAN iZOLE EDILEN MiKROORGANIZMALARDA
SIiPROFLOKSASIN DIRENCiNiN ARASTIRILMASI

Seyma Singer' , Nesibe Aygiin Unal', Ziibeyde Lale' , Mustafa Cagatay', Nilay Coépli’
Diskapi Yildirim Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi, Klinik Mikrobiyoloji Bolim{, Ankara

Amag: Uriner enfeksiyonlar giiniimiizde tiim yas gruplarinda ilk siralarda yer almaktadur. idrar kiiltiiriinden izole
edilen mikroorganizmalarin direng paterninin bilinmesi tedavinin basarisi i¢in gereklidir. Bu ¢aligmada {iriner
sistem enfeksiyonlarinin ampirik tedavisinde en sik Kkullanilan antimikrobiyallerden siprofloksasinin
hastanemizdeki direng sikliginin retrospektif olarak degerlendirilmesi amaglanmigtir.

Yontem: Ankara Diskap: Egitim ve Arastirma Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuvarina 1 Haziran 2015 - 1 Ocak
2016 tarihleri arasinda gonderilen idrar ornekleri %5°lik koyun kanh agar ve EMB agara ekilmis, 35°C’de bir
gecelik inkiibasyon sonrasi degerlendirilmistir. Uremesi olan 3348 &rnegin tanimlanmasi ve antimikrobiyal
duyarhlik testleri (ADT) i¢in konvansiyonel yontemler ve Phoenix otomatize sistemi (BD diagnostic systems,
USA) kullanilmistir. ADT EUCAST kritelerine gore calisilmis ve raporlanmistir.

Bulgular: Etkenlerin siprofloksasin direng yiizdeleri Tablo'da verilmis olup, bu yiizdeler en diisiik Enterobacter
spp. i¢in %21,21 ile en yiiksek Enterococcus spp. i¢in %52,67 arasindadir. Tiim suslarda toplam siprofloksasin
direnci ise %37,2 bulunmustur.

Sonug: Uriner enfeksiyonlarin tedavisinde sik kullanilan antimikrobiyallere kars: artan direng ciddi problem
olugturmaktadir. Her hastanenin kendi diren¢ yiizdelerini belli siklikta saptamasi, gerekli tedbirleri almada ve
tedavide yol gosterici olacaktir. Bulgularimiz, hastanemizde iiriner enfeksiyonlardan izole edilen patojenlerdeki
siprofloksasin direncinin %37,2 oldugunu ve ampirik tedavide kinolon kullaniminin kisith oldugunu géstermistir.

ETKEN Toplam Direncli [n (%)]
E.coli 2109 758(%35,94)
Klebsiella pneumonia 442 153(%34,62)
Enterococcus spp. 262 138(%52,67)
Koagulaz negatif 123 58(%47,15)
stafilokok

Pseudomonas aeruginosa 102 27(%26,47)
Proteus spp. 72 24(%33,33)
S.aureus 45 10(%22,22)
Enterobacter spp. 66 14(%21,21)
Diger gram bakteriler 126 66(%49,6)
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P-13
CESITLi KATYONIK STEROID ANTIBiYOTIKLERIN PSEUDOMONAS AERUGINOSA SUSLARINA
KARSI ANTIMiKROBIYAL ETKILERININ VE ANTiBiYOFiLM AKTIVITELERININ ARASTIRILMASI

Mayram Tilysiiz' , Gzde inci', Paul B. Savage? , Cagla Bozkurt Giizel'

'| istanbul Universitesi, Eczacilik Fakiiltesi, Farmas&tik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, istanbul
2| Brigham Young University, Department of Chemistry and Biochemistry, Provo, Utah, USA

Amag: Cerageninler, antimikrobiyal peptitlere benzer aktivite gosteren, genis bir antimikrobiyal etkiye sahip yeni
bir grup katyonik steroid antimikrobiyal (CSA) molekiillerdir. Calismamizda Kklinik 6rneklerden izole edilmis
Pseudomonas aeruginosa suslarina karst CSA’lardan olan CSA-13, CSA-44, CSA-131 ve CSA- 138’in ve
siprofloksasin ve kolistinin in vitro duyarliliklarinin ve biyofilm icerisindeki hiicrelere kars1 etkilerinin saptanmasi
amaglanmastir.

Yontem: Cesitli klinik drneklerden izole edilmis 25 klinik P. aeruginosa susu ve ATCC 27858 standart susu
galigmamizda Kkullamlmgtir. Suslarin  biyofilm olusturma 6zellikleri kristal viyole boyama yontemi ile
antimikrobiyal ajanlarin minimum inhibitér konsantrasyon (MiK) degerleri ise mikrodiliisyon yontemi ile
saptanmistir. Bu suslarin arasindan kuvvetli biyofilm olusturabilen doért sus ve standart sus biyofilm calismalar
i¢in secilmistir. Antimikrobiyal ajanlarin bu suslarin yiizey adezyonu ve biyofilm olusumlarinin engellemesi ve
sesil MIK degerleri aragtirilmustir.

Bulgular: CSA-13, CSA-44, CSA- 131, CSA-138, siprofloksasin ve kolistinin MIK50 (ng/ml) degerleri sirasiyla
8, 8, 8, 16, 1 ve 2 olarak bulunmustur. Sesil MIK degerlerinin ise planktonik MIK degerlerinden daha yiiksek
oldugu tespit edilmistir. Adezyonun ve biyofilm olusumunun engellenme oranlarinmm, calisilan siire ve
konsantrasyona bagli olarak degismekle birlikte en etkili antimikrobiyal ajanlarin CSA-131, CSA-138 ve kolistin
oldugu saptanmustir.

Sonug¢: Calismamizin sonuglarina gore; CSA’lardan ozellikle CSA-131 ve CSA-138 P. aeruginosa
enfeksiyonlarinin tedavisinde etkili olabilecek ajanlardir. Ozellikle biyofilm ile iliskili enfeksiyonlarin tedavisinde
CSA-131 ve CSA-138’in kolistin kadar etkili olabilecek ve tedavide kullanilabilecek iyi birer aday molekiil
olduklari tespit edilmistir.

Kaynakga:

1. Epand Rm, Epand Rf, Savage Pb. Ceragenins (Cationic Steroid Compounds), A Novel Class Of Antimicrobial
Agents. Drug News Perspect. 2008: 21(6):307-11.

2. Dosler S, Karaaslan E. Inhibition And Destruction Of Pseudomonas aeruginosa Biofilms By Antibiotics And
Antimicrobial Peptides. Peptides 2014; 62: 32-7.

3. Bozkurt- Guzel C, Savage Pb, Gerceker Aa. In Vitro Activities Of The Novel Ceragenin Csa-13, Alone Or in
Combination With Colistin, Tobramycin And Ciprofloxacin Against Pseudomonas aeruginosa Strains Isolated
From Cystic Fibrosis Patients. Chemotherapy. 2011; 57(6): 505-510.

Anahtar kelimeler: Pseudomonas aeruginosa, ceragenin, MIK, biyofilm
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P-14
TURKIYE YUKSEK iHTiSAS EGiTiM VE ARASTIRMA HASTANESI’NDE ACINETOBACTER
BAUMANNII SUSLARINDA ANTIBiYOTiK DUYARLILIKLARININ DEGERLENDIRILMESI

Hale Ozdemir? , Hatice Caglar?, Pinar Oner', Laser Sanal® , Hasan Kilig?
'] Elazig Egitim ve Arastirma Hastanesi, Klinik Mikrobiyoloji B6liim{, Elazig.
2| Turkiye Yiksek ihtisas Egitim ve Arastirma Hastanesi, Mikrobiyoloji Laboratuvari, Ankara.

Amag: Acinetobacter baumannii suslar antibiyotiklere kars1 ¢oklu direng gelistirme yetenegine sahip olduklar:
icin giiniimiizde neredeyse tedavi edilemez hastane kaynakli enfeksiyonlara neden olmaktadir. Bu calismada
laboratuvarimizda izole edilen A. baumanni suslarinin antimikrobiyal direng paternini saptayarak ampirik tedavi ve
antibiyotik kullanim politikalarinin uygulanmasinda yol gosterici olmak amaglanmugtir.

Yontem: Laboratuvarimiza Mayis 2014-Mart 2015 yillarmda farkli kliniklerden génderilen érneklerden elde
edilen A. baumannii izolatlart konvansiyonel yontemler ve Phoenix 100 (Becton Dickinson Co., Sparks, MD, ABD)
otomatize sistemiyle tanimlanmus, antibiyotik duyarhliklariysa Clinical and Laboratory Standards Institute(CLSI)
Olciitlerine uygun olarak belirlenmistir. Ayn1 hastaya ait tekrarlayan suslar ¢aligmaya dahil edilmemistir.

Bulgular: Calisilan 192 A. baumannii izolatinin 112’si cerrahi yogun bakim iinitelerinde, 25°i dahili yogun bakim
tinitelerinde, 36°s1 cerrahi servislerde ve 19°u dahili servislerde yatan hastalarin klinik 6rneklerinden izole edildi.
Izolatlarin 69°u trakeal aspirat, 38’i yara, 26’s1 kan, 17’si balgam, 15°i dren, 11°i idrar, 10’u Katater ucu, 5’i BAL
orneginden elde edildi. Yapilan antibiyogram sonuglarina gore seftazidim,imipenem, meropenem, siprofloksasin
ve levofloksasine %93, ampisilin/siilbaktam ve sefepime %92, amikasine %87, gentamisine %85, tigesikline %10
direng oldugu saptand:. Kolistin direncine rastlanmadi.

Sonug: Giiniimiizde A. baumannii suslarina bagl olarak olusan infeksiyonlarin tedavisinde kullanilan birgok
antimikrobiyal ajana kars: giderek artan direng tim diinyada oldugu gibi tilkemizde de 6nemli bir saglik sorunu
haline gelmistir. Calismamizin sonucuna goére Acinetobacter suslarinda kolistin direncine rastlanmamustr.
Kolistinden sonra izole edilen suslara in-vitro etkinligi en yiiksek antibiyotik tigesiklin (%10) olarak saptanmustr.
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Tablo 1. A. baumannii izolatlarinin antibiyotik direng oranlari

Antibiyotikler Sayi %

ampisilin/sulbaktam 176 91.6
gentamisin 163 84.8
amikasin 167 86.9
seftazidim 178 92.7
imipenem 178 92.7
meropenem 178 92.7
siprofloksasin 178 92.7
levofloksasin 177 92.1
sefepim 176 91.6
tigesiklin 19 9.8
kolistin 0 0

Anahtar kelimeler: A. baumannii, antimikrobiyal direng.
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P-15
CESITLI KLINIK ORNEKLERDEN SON iKi YILDA iZOLE EDILEN BURKHELDERIA CEPAIA VE
STENETROPHOMONAS MALTHOPHILIA TURU BAKTERILERIN KONVANSIYONEL VE
OTOMATIZE TANI YONTEMLERI iLE TANIMLANARAK ANTIBIYOTiK DIRENC ORANLARININ
BELIRLENMESI

Recep Kesli' , Guilsah Asik' , Cengiz Demir' ,Onur Tirkyilmaz'
'| Afyon Kocatepe Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Afyonkarahisar.

Amag: Stenotrophomonas maltophilia giiniimiizda gittikge daha sik izole edilen firsatgi bir nozokomiyal
enfeksiyon etkenidir. Hastanelerde yogun bakim {initelerinde siklikla izole edilen, 6zellikle yogun bakim
hastalarinda ciddi nazokomiyal enfeksiyonlara yol agan ve bir ¢ok antimikrobiyale diren¢li nonfermentatif gram
negatif bir basildir. S.maltophilia enfeksiyonlari %20-%70 mortalite oranina sahiptir. Burkholderia cepacia ise
ozellikle Kistik fibrozisli veya bagigiklik sistemi baskilanmis hastalarda genellikle alt solunum yolu
enfeksiyonlarmma yol agan gram negatif firsat¢i bir patojendir. Kistik fibrozis ve immiin sistemi baskilanmis Kisiler
haricinde nadiren toplum kaynakli enfeksiyonlara yol acar. Bu ¢alismada S.maltophilia ve B. cepacia suslarinin
antibiyotik direng profilinin arastirilmas: amaglanmistir.

Yontem: Calismaya, Ekim 2013 ve Aralik 2015 tarihleri arasinda Ahmet Necdet Sezer Arastirma ve Uygulama
Hastanesi'ne bagvuran hastalara ait, rutin kapsaminda Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvarina génderilen cesitli klinik
orneklerden izole edilen toplam 18 Stenotrophomonas matophilia ve Burkholderia cepacia susu dahil edildi.
Bakteri tamimlamas: ve antibiyotik duyarlilik testleri konvansiyonel yoéntemler ve otomatize sistem (VITEK 2,
bioMerieux, St.Louis, ABD) kullanilarak gerceklestirildi.

Bulgular: Calismaya, poliklinikten 6, servis ve yogun bakim iinitelerinden 12 olmak iizere toplamda 18
Stenotrophomonas matophilia ve Burkholderia cepacia tiirii bakteri dahil edilmistir. Poliklinik, Servis ve Yogun
Bakim hastalarindan izole edilen Stenotrophomonas matophilia ve Burkholderia cepacia suslarinda antibiyotiklere
kars1 direng oranlar1 Tablo 1°de verilmistir.
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Tablo 1. Poliklinik, Servis ve Yogun Bakim hastalarindan izole edilen Stenotrophomonas matophilia ve

Burkholderia cepacia suslarinda antibiyotiklere kars: direng oranlari (n)*

Stenotrophomonas Stenotrophomonas matophilia/

matophilia / Burkholderia cepacia (n)

Burkholderia cepacia

Poliklinik (n=6) Servis (n=8) Y.B (n=4)
Sefepim 2 6 2
Seftazidim 4 6 2
Ampisilin-sulbaktam 2 6 4
Piperasilin-tazobaktam 2 4 4
Meropenem 2 4 )
Imipenem ) 4 4
Amikasin ) 4 )
Gentamisin 2 6 2
Siprofloksasin 0 2 )
Levofloksasin 0 0 0
Tetrasiklin 4 6 4
Tigesiklin 0 0 0
Trimetoprim-sulfametoksazol 0 0 0
Kolistin 0 0 0

* Orta duyarli suslar direngli kabul edilmistir.

Sonug: Stenotrophomonas matophilia ve Burkholderia cepacia izolatlar: siklikla hastanemiz servislerindenden
saptanmigtir. Uzun siire yatan ve immunitesi baskilanmis hastalarda onemli bir patojen olarak karsimiza
¢ikmaktadir. Calismamizda tedavide ilk secenek olan trimetoprim/sulfometoksazole karsi direng saptanmamigtir.
Bu antibiyotige karsi diinya genelinde artan direng oranlari bildirilmekle birlikte tedavideki yerini hala
korumaktadir. Hastanemize ait verilerin ve duyarhilik profilinin ampirik tedaviye yol gostermesi agisindan nemli
olabilecegini diisiinmekteyiz.
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Kaynakg¢a: 1.DULGER D, BERKTAS M. STENOTROPHOMONAS MALTOPHILIA SUSLARININ
KLINIK ONEMI. VAN TIP DERG. 2007; 14(3): 90-5.

2.DULGER D, BERKTAS M, BOZKURT H, GUDUCUOGLU H, MISIRLIGIL A. NOZOKOMIYAL
STENOTROPHOMONAS MALTOPHILIA SUSLARININ IZOLASYONU VE ANTIBIYOTIKLERE
DUYARLILIGI. VAN TIP DERG. 2006; 13(2): 49-52

3.CAYLAN R. STENOTROPHOMONAS MALTOPHILIA INFEKSIYONLARI. IN: 6. ANTIMIKROBIK
KEMOTERAPI GUNLERI (8-10 NISAN 2004, ISTANBUL). ISTANBUL: TURK MIKROBIYOLOIJI
CEMIYETI, 2004: 132

4. ONGUT G, OZCAN A, KANDISER A, OGUNC D, COLAK D, GULTEKIN M. CESITLI KLINIK
ORNEKLERDEN IZOLE EDILEN STENOTROPHOMONAS MALTOPHILIA SUSLARININ
ANTIMIKROBIYAL DUYARLILIKLARININ E TEST ILE ARASTIRILMASI. INFEKS DERG. 2005; 19(4):
425-8.

5. DIZBAY M, TUNCCAN OG, SEZER BE, AKTAS F, ARMAN D. NOSOCOMIAL BURKHOLDERIA
CEPACIA INFECTIONS IN A TURKISH UNIVERSITY HOSPIiTAL: A FIVE-YEAR SURVEILLANCE, J
INFECT DEV CTRIES 2009:3(4):273-7. PMID:19759490

6. OZTURK R. COKLU ILAC DIRENCLI PSEUDOMONAS AERUGINOSA, BURKHOLDERIA CEPACIA,
STENOTROPHOMONAS MALTOPHILIA ILE OLUSAN INFEKSIYON HASTALIKLARINDA
ANTIMIKROBIK TEDAVI, ANKEM DERG 2008;22(EK 2):36-43

Anahtar kelimeler: Stenotrophomonas matophilia, Burkholderia cepacia, Antibiyotik direnci,
trimetoprim/sulfometoksazole
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P-16
KOAGULAZ NEGATIF STAFILOKOK SUSLARININ BiYOFiLM OLUSTURMA OZELLIKLERI ILE
VANKOMISiN VE DAPTOMISINE YANITLARININ iN VITRO DEGERLENDIRILMESi

Duygu Niliifer Ocal*, istar Dolapgi?, Zeynep Biyikli3, Alper Tekeli?,

1Dis kapi Yildirim Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi Klinik Mikrobiyoloji Béliimii, Ankara.
2Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji AD, Ankara
3Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Biyoistatistik AD, Ankara.

Amag: Calisgmamizda, kan dolasim enfeksiyonlar1 (KDE) ve kateter iliskili KDE (KIKDE) etkeni olan koagiilaz
negatif stafilokok (KNS) suslarinm vankomisin ve daptomisin i¢cin minimum inhibitor konsantrasyon (MIiK) ve
minimum biyofilm inhibe edici konsantrasyon (MBEK) degerlerinin belirlenmesi ve biyofilm olusturan suslarla
olusan enfeksiyonlarda bu antibiyotiklerin etkinliklerinin saptanmas1 amag¢lanmustir.

Yontem: Calismada 65 KNS degerlendirilmistir. Tiplendirimde BD Phoenix sistemi (Becton Dickinson, ABD)
ve Bruker Microflex MS (Bruker Daltonics, Bremen, Almanya) kullanilmigtir. Vankomisin ve daptomisin MiK
degerlerinin tespiti igin sivi mikrodiliisyon (daptomisin i¢in 25 ve 50 ug/ml Ca** igeren besiyerleri), biyofilm
olusumunun degerlendirilmesinde ve MBEK tespitinde mikroplak yontemi kullanilmis ve sonuglar
spektrofotometrik olarak degerlendirilmistir.

Bulgular: KNS suslarinin (26 kateter kolonizani; 28 KiKDE, 11 KDE etkeni) 33 (%50.8)’ii Staphylococcus
epidermidis, 16 (%24.6)’s1 Staphylococcus haemolyticus, 15 (%23.1)’1 Staphylococcus hominis, 1 (%1.5)%i
Staphylococcus capitis olarak tiir diizeyinde tamimlanmustir (Tablol).

Suslarin 12 (%18.5)’si (+), 35 (%53.8)’1 (++), 18 (%27.7)’1 (+++) kuvvetinde biyofilm olusturmustur.

Suslarin hepsi vankomisin ve daptomisine duyarli bulunmustur (1,2). Daptomisin i¢in 25 ve 50 pg/ml Ca** iceren
besiyerlerindeki MIK degerleri karsilastirildiginda; 50 pg/ml Ca** icerende MIK degerleri daha diisiik
bulunmustur (p<0.001).

Vankomisinin MBEK ve MBEK/MIK degerleri daptomisine gére yiiksek bulunmustur (p<0.001). Sekil 1°de
vankomisin ve daptomisinin MBEK/MIK oranlar1 gsterilmistir. Ayrica biyofilm olusturma kuvveti arttikca her
iki antibiyotigin MBEK ve MBEK/MIK degerlerinde de artis goriilmiistiir (p<0.05).

Sonug¢: Enfeksiyon meydana geldiginde genellikle ampirik tedavi uygulanmaya baslandig i¢in, katetere bagh
enfeksiyonlarda bu enfeksiyona sebep olan etken mikroorganizmalar ve bunlarin viriilans 6zellikleriyle direng
profilleri 6nem kazanmaktadir. Calismamizda kateter iligkili enfeksiyonlarda KNS suslarinin planktonik
formlarinda vankomisin ve daptomisin arasinda istiinliik saptanmazken; biyofilm olusturan formlarinda,
daptomisinin vankomisine kars1 wistiin oldugu goésterilmistir.
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Tablo 1. KNS suglarinin 6rneklere ve tiirlere gére dagilimi

S. epidermidis | S. haemolyticus S. hominis S. capitis Toplam
n (%) n (%)
n (%) n (%) n (%)
Kateter Kolonizani n(%) 12 (18.5) 4(6.2) 8 (12.3) 1(1.5) 26 (40)
KIKDE* etkeni n(%) 14 (21.5) 8 (12.3) 6 (9.2) - 28 (43.1)
KDE** etkeni n(%) 6(9.2) 4 (6.2) 1(1.5) - 11 (16.9)
Toplam 33 (%50.8) 16 (%24.6) 15 (%23.1) 1(1.5) 65 (100)
*Kateter Iliskili Kan Dolasim Enfeksiyonu
**Kan Dolasim Enfeksiyonu
30 -
25
- 20 1
b O Daptomisin
s. 15 -
& 10 B vankomisin
4 ]
0 b T T T l_- T T — T -_I
1 2 4 8 16 32 64 128

Sekil 1. Daptomisin ve vankomisinin MBEK/MIK oranlari

Kaynakga:

MBKE/MIK oranlan

1. Clinical Laboratory Standards Institute. Performance Standards for Antimicrobial Susceptibility Testing;
Twenty-Fifth Informational Supplement. M100-S25, CLSI, Wayne, PA (2015).

2. www.eucast.org
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P-17
L. PNEUMOPHILA SUSLARINA KARSI YENi KATYONIK STEROID ANTiBIYOTIKLERDEN CSA-13,
CSA-44 VE CSA-131’iN IN VITRO ANTIBAKTERIYAL VE ANTiBiYOFILM AKTIVITELERININ
ARASTIRILMASI

Ayse Seher Birteks6z Tan' , Mayram Tlysliz, Cagla Bozkurt Glizel'

'| istanbul Universitesi Eczacilik Fakultesi Farmasétik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, istanbul.

Amag: Legionella pneumophila dogal su kaynaklar: ve yerlestikleri insan yapimi su sistemlerinin digar1 agilan
musluk, dus basligi gibi u¢ noktalarindan etrafa yayilan kontamine su damlaciklarinin solunmasi ile insanlarda
Lejyoner hastaligina sebep olan bir bakteridir. L. pneumophila ayn1 zamanda, biyofilm olusturma 6zelligi ve buna
bagl olarak daha inat¢1 enfeksiyon odaklari meydana getirmesi ve tedavisinin de giiclesmesi agisindan énemli bir
patojendir. L. pneumophia’nin 6zellikle bagisiklik sistemi baskilanmis kisilerdeki enfeksiyon olusturma potansiyeli
oldukga yiiksektir. Hastaligin yiiksek mortalite ile seyredebilecegi hastalarda etkili tedavinin en kisa siirede
baglatilmas: gerekmektedir. Cerageninler, bakteri hiicre membranina etki edebilen katyonik steroidlerin genel ismi
olup endojen antimikrobiyal peptidlerin peptid olmayan formlar: olarak gelistirilen ve genis bir antimikrobiyal etki
spektrumuna sahip olan molekiillerdir. Calisgmamizda Gram negatif bakterilere karsi etkili oldugu bilinen
cerageninlerden CSA-13, CSA-44 ve CSA-131’in su sistemlerinden izole edilen L. pneumophila suslarina karsi in
vitro antimikrobiyal ve antibiyofilm aktivitelerinin arastirilmasi amaglanmustir.

Yontem: Calismamzda biri standart, besi binalarin sicak su sistemlerinden izole edilen toplam alt: L.
pneumophila susu iizerine CSA-13, CSA-44, CSA-131’in minimum inhibisyon konsantrasyonu (MiK), minimum
bakterisidal konsantrasyonu (MBK) ve minimum biyofilm eradikasyon konsantrasyonu (MBEK) degerleri
mikrodiliisyon yontemi ile saptanmustir.

Bulgular: CSA-13, CSA-44 ve CSA-131’¢ ait MIK degerlerinin sirasiyla 0.25-1 ug/ml, 1-2 pg/ml ve 0.5-1 pg/ml;
MBK degerlerinin 0.25-2 pg/ml, 1-2 pg/ml ve 0.5-2 pg/ml; MBEC degerlerinin ise 10-80 pg/ml, 20-160 pg/ml ve
20-80 pg/ml araliginda oldugu saptanmustir.

Sonug: Calismamizda kullanilan cerageninlerin, L. pneumophila’nin gerek planktonik gerekse biyofilm igerisinde
bulunan hiicrelerine kars1 in vitro aktivitelerinin bulundugu belirlenmistir.

Kaynakga:

1. Health & Safety Series Booklet. The Control Of Legionellosis including Legionellaires’ Disease, 1991; Hmso
Hs(G) 70, London.

2. Fields Bs, Benson Rf, Benser Re “Legionella And Legionnaires’disease: 25 Of Investigation. Clin Microbiol
Rev, 2002, 15: 506-526.

3. Bollin Ge, Plouffe J.F, Para Mf, Ve Hackman, B: Aerosols Containing Legionella pneumophila Generated By
Shower Heads And Hot-Water Faucets. Appl Environ Microbiol. 1985; 50 (5): 1128-1131.

4. X.-Z. Lai, Y. Feng, J. Pollard Et Al., “Ceragenins: Cholic Acid- Based Mimics Of Antimicrobial Peptides,”
Accounts Of Chemical Research, 2008 Vol. 41, No. 10, Pp. 1233-1240.

5. Clinical And Laboratory Standards Institute. Methods For Dilution Antimicrobial Susceptibility Tests For
Bacteria That Grow Aerobically, 7th Ed. Approved Standard M7-A7. Clinical And Laboratory Standards Institute,
Wayne, Pa, 2006.

Anahtar kelimeler: L. pneumophila, Yeni Katyonik Steroid Antibiyotik, CSA-13, CSA-44 ve CSA-131, in
vitro Antibakteriyel ve Antibiyofilm Aktivite
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P-18
KAN KULTURLERINDEN EN SIK iZOLE EDILEN GRAM POZITiF MIKROORGANIZMALAR VE
ANTIBIYOTIK DUYARLILIKLARI

Pinar Oner', Hatice Caglar?
'] Elazig Egitim ve Arastirma Hastanesi, Klinik Mikrobiyoloji B6lim, Ankara.
2| Turkiye Yiksek ihtisas Egitim ve Arastirma Hastanesi, Ankara.

Amag: Calismamiz Ocak 2014-Aralik 2015 tarihleri arasinda Elazig Egitim ve Arastirma hastanesinin farkli
birimlerinden  Mikrobiyoloji  laboratuvarimiza gonderilen kan  kiiltiirlerinden  ireyen gram pozitif
mikroorganizmalar1 ve bu mikroorganizmalarin antibiyotik duyarhliklarini saptamak i¢in yapilmstir.

Yontem: Laboratuvarimza gonderilen kan kiiltiir siseleri, kan kiiltiir cihazina (Bact/ALERT 3D) yiiklenerek
pozitif sinyal veren 6rnekler kanli agar ve Eosin Methylene Blue (EMB) agara ekim yapilarak 370 de 24-48 saat
inkiibe edilmistir. Ureyen mikroorganizmalar Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI) &nerileri
dogrultusunda konvansiyonel yontemler ve otomotize sistem Vitek 2 (Biomerieux, France) kullanilarak
tanimlanmistir. Aymi hastaya ait tekrarlayan suglar ¢caligmaya dahil edilmemistir. Test edilen antibiyotige orta
diizeyde duyarli saptanan suslar direngli kabul edilmistir.

Bulgular: 1768 kan kiiltiirii 6rneginin 578’inde iireme saptanmis olup bunlarin 369’unda gram pozitif bakteri
izole edilmistir. Bu izolatlarin %81°i KNS, %9,2’si S.aureus, %9,7’si enterokok olarak tespit edilmistir. KNS’ler
%11, S.aureus’lar %94 oramnda oksasiline duyarl olarak bulunmustur. S.aureus'lar glikopeptidlere %2100,
enterokoklar vankomisine %97 teikoplanine %61, KNS’ler ise vankomisine %97 teikoplanine %83 oraninda
duyarli bulunmustur. Etkenlerin antibiyotik duyarliliklar: Tablo’da belirtilmistir.

Sonug¢: Kan Kkiiltiirlerinden izole edilen etkenlerin sikligi ve antimikrobiyal ilag direngleri zamanla degisim
gostermektedir. Ampirik tedavide her hastanenin kendi direng profilini g6z oniine alarak antibiyotik kullanim
politikalarini olusturmas: gerekmektedir.

Anahtar kelimeler: Kan kiiltiirii, gram pozitif mikroorganizma, antibiyotik duyarlilik
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Tablo: Gram pozitif bakterilerin antimikrobiyal duyarliliklart

ANTIBIYOTIKLER n=;‘:95(%) f:;’;f;’; E"*e’r:’:;’;(‘;; PP
AMPISILIN - - 7 (19)
PENISILIN 16 (5) 1(3) -
OKSASILIN 31 (11) 32 (94) -
GENTAMISIN 153 (11) 32 (94) -
GENTAMISIN (YUKSEK) - - 8(22)
ERITROMISIN 72 (24) 26 (76) 2 (6)
KLINDAMISIN 120 (40) 26 (76) 3 (8)
VANKOMISIN 290 (97) 34 (100) 35 (97)
TEIKOPLANIN 247 (83) 34 (100) 22 (61)
LINEZOLID 274 (92) 34 (100) 34 (94)
SIiPROFLOKSASIN 81 (27) 31 (91) 6(17)
MOKSIFLOKSASIN 155 (52) 23 (68) 12 (33)

{ 100 }




P-19
HACETTEPE UNIVERSITESI TIP FAKULTESI HASTANESI KLiNiK MiKROBiYOLOJi
LABORATUVARINDA iZOLE EDILEN CHRYSEOBACTERIUM INDOLOGENES SUSLARININ iN
VITRO ANTIMIKROBIYAL DUYARLILIKLARININ ARASTIRILMASI

Ozlem Tuncer', Banu Sancak', Serpil Olmez' , Nafia Canan Giirsoy? , Baris Otlu? , Burgin Sener’

'| Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Ankara
2| indni Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Malatya

Amag: Chryseobacterium indologenes katalaz ve oksidaz pozitif, hareketsiz, non fermentatif gram negatif
bakterilerdir. Insanlarda bakteriyemi, ventilator iliskili pnomoni, piyelonefrit, peritonit gibi morbiditesi ve
mortalitesi yiiksek Klinik tablolara yol agabilmektedir. Ozellikle bagisiklik sistemi baskilanmus, invaziv tibbi cihaz
bulunan ve hastanede yatis siiresi uzun olan hasta grubunda goriilen C.indologenes enfeksiyonlarinin hizli tan1 ve
tedavisi olduk¢a 6nemlidir. Bu ¢aligma, Hacettepe Universitesi T1p Fakiiltesi Hastanesi Klinik Mikrobiyoloji
Laboratuvarinda cesitli klinik 6rneklerden izole edilmig C.indologenes suslarinin yedi antibiyotige karsi in vitro
antibiyotik duyarlilik sonuglarinin degerlendirilmesi amaciyla planlanmagtir.

Yontem: Calismamiza 01.01.2014 ile 15.12.2015 tarihleri arasinda cesitli klinik 6rneklerden (16 balgam, 2 kan,
1 Kkateter) izole edilmis 19 C.indologenes susu dahil edilmistir. C.indologenes izolatlariin cins ve tiir diizeyinde
tanimlamas fenotipik testler ve “Matrix-Assisted Laser Desorption lonization-Time of Flight Mass Spectrometry”
(MALDI-TOF MS) otomatize sistemi ile gergeklestirilmistir. izolatlarn tiir diizeyinde tanist DNA dizi analizi
(Applied biosystem ABI 310, USA) ile dogrulanmistir. izolatlarin gentamisin, amikasin, seftazidim, piperasilin-
tazobaktam, siprofloksasin, levofloksasin, trimetoprim-sulfametaksazol, imipenem, meropenem ve Kolistine karsi
in vitro duyarliliklar1 CLSI 6nerileri dogrultusunda gradyan serit yontemi (E-test, bioMerieux, Fransa) kullanilarak,
sefepime karsi duyarhlik ise Kirby-Bauer disk difiizyon yontemiyle arastirilmistir. Elde edilen sonuglar CLSI
kriterlerine gore degerlendirilmistir.

Bulgular: Calismaya dahil edilen 19 izolat MALDI-TOF MS ile C.indolegenes olarak tammlanirken DNA dizi
analizi ile 15°i C.indolegenes 4’ii ise C.indologenes/C.gleum olarak tamimlanmistir. izolatlarm tiimiiniin
piperasilin-tazobaktam, sefepim, seftazidim ve trimetoprim-sulfametaksazole duyarli oldugu saptanmistir.
Siprofloksasin ve levofloksasine karst duyarlilk %94.7 olarak saptanirken aminoglikozidlere (gentamisin,
amikasin) ve karbapenemlere (imipenem, meropenem) karsi duyarlilik sirasiyla %36.8, %36.8 ile %21.1, %15.8
olarak tespit edilmistir. Kolistine ise tiim izolatlarin direngli oldugu belirlenmistir. izolatlarin % 68.4’iinde ¢oklu
ilag direnci saptanirken tiim ilaglara direng gosteren sus tespit edilmemistir.

Sonug: Giiniimiizde C.indologenes izolatlar1 igin belirlenmis standart antimikrobiyal degerlendirme kriterleri
bulunmamaktadir. C.indologenes enfeksiyonlarinin tedavisi, bu bakterilerin hem ¢oklu antibiyotik direnci
sergilemeleri hem de merkezler arasi antibiyotik direng profillerinin farklilik géstermeleri nedeniyle oldukg¢a
sorunludur. C.indologenes nadir goriilen bir enfeksiyon etkeni olmas: nedeniyle antimikrobiyal duyarlilik paternine
ait kisith veri bulunmaktadir. Dolayisiyla daha fazla sayida izolat igeren ¢ok merkezli duyarlilik ¢aligmalarina
ihtiya¢ bulunmaktadir.

Anahtar kelimeler: Antimikrobiyal duyarlilik, Chryseobacterium indologenes.
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P-20
YOGUN BAKIM UNITESINDE KAN DOLASIMI ENFEKSIYON ETKENLERi VE CESITLI
ANTIBiYOTIKLERE DUYARLILIKLARININ DEGERLENDIRILMESi

Pinar Oner’, Sait Fatih Oner', Hatice Caglar?
'| Elazig Egitim ve Arastirma Hastanesi, Klinik Mikrobiyoloji B6lim{, Elazig.
2| Turkiye Yiiksek ihtisas Egitim ve Arastirma Hastanesi, Mikrobiyoloji Laboratuvari, Ankara

Amag: Kan dolasimi enfeksiyonlar, hastane enfeksiyonlar arasinda diisiik bir orana sahip olmasina karsin
mortalite diizeyleri olduk¢a yiiksektir. Yogun bakimlarda hastanede yatis siiresinin uzun olmasi ve
mikroorganizmalarin daha kolay yayilabilecegi bir ortam olmasindan dolay: ¢ogul direngli mikroorganizmalardan
kaynaklanan enfeksiyonlarin gériilme oran: daha yiiksektir. Bu ¢alismada Ocak 2014-Aralik 2015 tarihleri arasinda
Elazig Egitim Aragtirma Hastanesi anestezi yogun bakim iinitesinden Mikrobiyoloji laboratuvarimiza gonderilen
kan kiiltiirlerinde tireyen mikroorganizmalar ve bu mikroorganizmalarin antibiyotik duyarhliklar: arastirilmastir.

Yontem: Laboratuvarimiza gonderilen kan kiiltiir siseleri, kan kiiltiir cihazina (Bact/ ALERT 3D) yiiklenerek
pozitif sinyal veren rnekler kanli agar ve Eosin Methylene Blue (EMB) agara ekim yapilarak 37°C’de 24-48 saat
inkiibe edilmistir. Ureyen mikroorganizmalar CLSI énerileri dogrultusunda konvansiyonel ydntemler ve otomotize
sistem Vitek 2 (Biomerieux, France) kullanilarak tanimlanmustir.

Bulgular: Toplam 942 kan kiiltiirii 5rneginin 478 inde iireme tespit edilip degerlendirmeye alinmistir. Bunlardan
%52,9°’u KNS, %3,5’i S.aureus, , %2,08’1 E. faecium, ,%5,2’si E.faecalis, %1,4’1 E.coli, %1,2’si K.pneumonia,
%21,1’i A.baumannii, %2,3’t P. aeruginosa olarak tespit edilmistir. En sik tespit edilen etkenlerin antibiyotik
duyarliliklar1 % olarak Tablo-1 ve 2 de gosterilmistir. A.baumannii suslari yiiksek oranda bulunup pek ¢ok
antibiyotige diren¢ gosteriyor olmas: nedeniyle dikkat cekicidir. E. coli’de ESBL oram %14,2 iken,
K.pneumonia’da bu oran %66,6 olarak bulunmustur. Gram negatifler, A.baumannii diginda kolistine %2100 duyarh
bulunmustur, S.aureus’lar ve E.faecalis glikopeptidlere tamamen, E.faecium ise %96 oraninda duyarlidir.

Sonug: Hastane enfeksiyon etkenleri belli zaman araliklariyla retrospektif olarak degerlendirilip, antibiyotik
duyarhliklar: arastirilarak, akiler antibiyotik kullanimi ile direng oranlar: ve tedavi maliyetlerinin distiriilmesine
katki saglanmalidar.

Anahtar kelimeler: Yogun bakim, kan kiiltiirii, antibiyotik duyarlilik

Tablo 1: Gram negatif bakterilerin antibiyotik duyarliliklari(%)

Mikroorganizma | CAZ |CRO |FEP |GN [ AK |CIP |LEV | TZP | IMP | MEM | COL
E.coli 85.7 |1 85.7 | 71.4 | 85.7 | 100 | 28,5 | 71.4 | 85.7 | 85.7 | 100 | 100
(n:7)

K.pneumoniae 66.6 | O 66.6 | 66.6 | 100 | O 66.6 | 66.6 | 66.6 | 100
(n:6)

A.baumanii 0 0 0 19 136.6|0 0 0 0 0 72.2
(n:101)

P.aeruginosa 72.7 | 63.6 | 72.7 | 818|100 | 72.7 | 63.6 | 81.8 | 63.6 | 100 | 100
(n:11)
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Tablo 2: Gram pozitif bakterilerin antibiyotik duyarhliklar (%)

Mikroorganizma [ AM [ PEN[OX [GN [GNi20 [E KLIN [ VAN [ TEI [ LNZ
S.aureus (n:17) 0 88.288.2 - 70.5 [ 88.2 | 100 | 100|100
E.faecalis(n:10) |60 | - - - 20 0 - 100 | 100 | 100
E.faecium(n:25) |0 |- - - 24 8 - 96 |96 |92
( )|
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P-21
CESITLI KLINIK ORNEKLERDEN iZOLE EDILEN PSEUDOMONAS AERUGINOSA SUSLARINDA
ANTIMIKROBIYAL DIRENC

Hatice Caglar?, Pinar Oner', Laser Sanal? , Hale Ozdemir?
| Elazig Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvari, Elazig
2| Turkiye Yiksek ihtisas Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvari, Ankara

Amag: Pseudomonas aeruginosa’nin etken oldugu hastaliklar yiizeyel deri infeksiyonundan fulminan sepsise
kadar genis bir yelpazede yer almaktadir. Pseudomonas tiirleri birgok antibiyotige karsi hizla gelistirdikleri ¢ogul
ilag direnci nedeniyle giincel bir sorun olarak 6nemlerini stirdiirmektedirler. Bu ¢alismada laboratuarimizda gesitli
klinik orneklerden izole edilen P. aeruginosa suslarmin antimikrobiyal diren¢ durumunun belirlenmesi
amaglanmistir.

Yéntem: Bu galismada Mayis 2014 ile Mart 2015 tarihleri arasinda farkl: klinik érneklerden izole edilen 277 P.
aeruginosa izolat1 retrospektif olarak degerlendirilmistir. izolatlar konvansiyonel yontemler ve Phoenix 100
(Becton Dickinson Co, Sparks, MD, ABD) otomatize sistemiyle tanimlanmis, antibiyotik duyarliliklarysa
Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI) kriterlerine gore degerlendirilmistir. Ayni hastaya ait
tekrarlayan suslar caligmaya dahil edilmemistir. Test edilen antibiyotige orta diizeyde duyarl saptanan suslar
direngli kabul edilmistir.

Bulgular: Calisilan 277 P. aeruginosa izolatimin 84’ii cerrahi yogun bakim, 26’s1 dahili yogun bakim, 87’si
cerrahi servisler, 39’u dahili servisler, 41°i ise poliklinik hastalarmin klinik 6rneklerinden izole edilmistir.
Izolatlarin 60’1 yara, 44°ii trakeal aspirat, 43°ii idrar, 36’s1 balgam, 35’i kan, 59°u diger (dren, abse, katater ucu,
safra mayi, BAL, parasentez mayi, plevral mayi) 6rneklerden izole edilmistir. Yapilan antibiyogram sonuglarina
gore seftazidime %30, imipeneme %39, meropeneme %34, siprofloksasine %31, levofloksasine %32, sefepime
%33, amikasine %6, gentamisine %24, piperasilin/tazobaktama %22, aztreonama %50 ve kolistine %1 oraninda
direng saptanmugtir (Tablo 1).

Sonug: Birgok antibiyotige artan oranlarda goriilen direng P. aeruginosa kaynakl enfeksiyonlarin tedavisinde
durumu daha ciddi ve karmasik hale getirmektedir. Ozellikle ampirik tedavide hastanelerin kendi direng
profillerini g6z oniine alarak antibiyotik kullanim politikalarini olusturmalar: gerekmektedir. Hastanemizde P.
aeruginosa enfeksiyonlarmin ampirik tedavisinde kolistin, amikasin ve piperasilin/tazobaktam ilk tercih edilecek
antibiyotikler olmalidir.

Anahtar kelimeler: Antibiyotik duyarliligi, direng profili, Pseudomonas aeruginosa

Tablo 1:P.aeruginosa suslarinda antibiyotiklere direngli sus sayilar1 ve yiizdeleri.

Antibiyotikler Say1 %
Kolistin 2/209 0.9
Amikasin 171277 6.1
Piperasilin/tazobaktam 61/277 22
Gentamisin 671277 24.1
Seftazidim 821277 29.6
Siprofloksasin 85/277 30.6
Levofloksasin 84/265 31.6
Sefepim 91/273 33.3
Meropenem 93/274 33.9
Imipenem 107/276 | 38.76
Aztreonam 136/271 | 50.1
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p-22
CESITLI KLINIK ORNEKLERDEN iZOLE EDILEN PSEUDOMONAS AUREGINOSA iZOLATLARININ
ANTIMIKROBIYALLERE DIRENG ORANLARI

Enes Altunay?, Esra Akkan Kuzucu?, Duygu Niliifer Ocal®, Giil Erdem?

'| S.B. Diskapi Yildirim Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi Klinik Mikrobiyoloji Balimi,
Ankara.

Amag: Calismada tibbi mikrobiyoloji laboratuvarinda siklikla izole edilen Pseudomonas aeruginosa izolatlarinim
antimikrobiyallere diren¢ oraninin saptanmasi, direng orani ile gonderildigi boliim arasindaki iliskisinin
incelenmesi ve elde edilen sonuglar dogrultusunda ampirik tedaviye yol gostermek amaglanmustir.

Yontem: Bu calismada hastanemiz mikrobiyoloji laboratuarma Ocak — Aralik 2015 tarihleri arasinda génderilen
orneklerden izole edilen 470 P. aureginosa izolatinin antimikrobiyallere direng oranlari retrospektif olarak
aragtirilmistir. {zolatlarin tammlanmasi konvansiyonel ydéntemler ve BD Phoenix otomatize sistemi (Becton-
Dickinson, ABD), antimikrobiyal duyarlilik testleri de EUCAST o6nerileri dogrultusunda BD Phoenix otomatize
sistemi (Becton-Dickinson, ABD), Kirby-Bauer disk difiizyon yontemi ve gereken durumlarda gradiyent test ile
yapilmistir. Hastalardan gelen kiiltiir 6rneklerinde birden fazla ayni antimikrobiyal duyarliliga sahip P. aureginosa
tiremesi durumunda ¢alismaya dahil edilmemistir.

Bulgular: Calismamizdaki 470 P.aeruginosa izolatlarmin izole edildikleri &rneklere gére dagilimi
incelendiginde; idrar 194 (%41.3), yara 93 (%19.8), trakeal aspirat 67 (%14.2), balgam 61 (%13), kan 43 (%9.1)
ve diger ornekler 12 (%2.6) olarak saptanmustir (Tablo 1).

P.aeruginosa izolatlarinda antibiyotik diren¢ oranlari incelendiginde; amikasine % 7, gentamisine % 20,
seftazidime % 19, sefepime % 24, siprofloksasine % 26, imipeneme % 27, meropeneme % 24 ve piperasilin-
tazobaktama % 19 ve kolistine % 0.2) oraninda direng saptanmistir (Tablo 2).

Sonug: Hastanemizdeki P. aureginosa izolatlarinin direng oranlarmin belirlenmesi, ampirik tedaviye katkida
bulunmak agisindan Snemlidir. Tedavide siklikla kullanilan antimikrobiyallere diren¢ oranlarinin yiiksek
olmamasi sevindirici olmakla birlikte bundan sonraki ¢aligmada yillara gore degisen direng paternleri incelenip;
yeni gelisen ya da degisiklik gosteren direng fenotiplerinin saptanmasina odaklanilacaktir.
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Tablo 1. P. aureginosa suslarinin izole edildikleri 6rneklere gore dagilim

idrar Yara Trakeal Balgam | Kan Diger Toplam
aspirat
Sayl n 194 93 67 (%14.2) 61 43 12 470
(%) (%41.3) (%19.8) (%13) (%9.1) (%2.6) (%100)
Tablo 2. izole edilen P.aureginosa suslarinin antimikrobiyallere direng oranlari
Béliimler AN FEP |CAZ |CiP |CO GN iMP | MEM | TZP
Yogun Bakim 13 38 28 34 1 23 59 55 34
(n:135) (%10) | (%28) | (%21) | (%25) | (%0.7) | (%17) | (%44) | (%41) | (%25)
Cerrahi Servis 2 13 12 15 - 12 17 10 11
(n:53) (%4) | (%25) | (%23) | (%28) (%23) | (%32) | (%19) | (%21)
Dahili Servisler 7 29 24 28 - 25 26 23 21
(n:123) (%6) | (%24) | (%20) | (%21) (%20) | (%21) | (%19) | (%17)
Poliklinikler 12 31 26 45 - 32 27 26 23
(n:159) (%8) | (%19) | (%16) | (%28) (%20) | (%17) | (%16) | (%14)
Toplam (n:470) 34 111 90 122 1 92 129 114 89
(%7) | (%24) | (%19) | (%26) | (%0.2) | (%20) | (%27) | (%24) | (%19)

AN: Amikasin, FEP: Sefepim, CAZ: Seftazidim, CIP: Siprofloksasin, CO: Colistin, IMP:

Meropenem, TZP: Piperasilin-tazobaktam
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P-23
KOLISTINE DIRENGLI PANREZISTAN KLEBSIELLA PNEUMONIAE’DA ANTIBIYOTiK
KOMBINASYON TEST SONUGLARI

Bahar Akgiin Karapinar', Esen Kiyan?, Turhan Ece?, Oner Kipritci', Nezahat Giirler', Cigdem Kayacan'
1| istanbul Univeristesi istanbul Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji AD. istanbul.
2| stanbul Univeristesi istanbul Tip Fakiiltesi G6giis Hastaliklart AD. istanbul.

Amag: Karbapenemlere ve kolistine direngli panrezistan Klebsiella pneumoniae izolatinda tedavi igin kliniklerde
tercih edilen antibiyotik kombinasyonlarinin etkinlikleri in vitro sinerji testi ile aragtirilmasi amaglanmustir.

Yontem: Hermansky Pudlak sendromu tanis: olan ve bilateral akciger nakli yapilan hasta immiinsiipresif tedavi
(Prograf+cellcept+deltacortril) ile taburcu edilmistir. Dort ay sonra oksiiriik sikayetiyle bagvuran 41 yaginda erkek
hastanin balgam kiiltiiriinde kolistine duyarli, cogul direngli K.pneumoniae iiremesi saptanmistir. Bundan 20 giin
sonra antibiyoterapisi kesilen hastanin solunum fonksiyon testleri tekrarlanmis ve beklenen diizelme olmayinca
rejeksiyon siiphesi nedeniyle bronkoskopi yapilmistir. Ahinan lavaj orneginde kolistine direngli panrezistan
K.pneumoniae  dremesi  saptanmustir.  Sinerji  testi igin  kolistin+meropenem,  kolistin+tigesiklin,
kolistin+siprofloksasin ve kolistin+rifampin olmak tizere dort kombinasyon test edilmistir. Gradient test (E test,
bioMérieux, Fransa) sinerji yontemi olarak MIC: MIC ratio ydntemi kullanilmistir. Oncelikle kombinasyonda
kullamlan A ve B antibiyotiklerinin MiK degerleri ayr1 ayr olarak belirlenmistir. Sinerji testi igin Mueller Hinton
besiyerinde farkli yerlere yerlestirilen A ve B seritleri oda 1s151nda 1 saat bekletildikten sonra, daha 6nceden
saptanan MiK’e ait izdiisiim isaretlenmis ve seritler yerlerinden kaldirilmistir. Konsantrasyonlar tam cakisacak
sekilde A’min yerine B seridi, B’nin yerine A seridi yerlestirilmistir. Besiyerleri 37°C'de 16-20 saat inkiibe
edildikten sonra, yeni MIK degerleri kaydedilmis, kombinasyonda-A ve kombinasyonda-B'nin MIK degeri elde
edilmistir. "y, FiK indeksi = FIK A (A'nin kombinasyondaki MIK sayisal degeri/Tek basma A'nin MIK sayisal
degeri) + FIK B (B'nin kombinasyondaki MIK sayisal degeri/Tek basina B'nin MIK sayisal degeri)" olarak
hesaplanmig ve sonu¢ < 0.5 ise sinerjistik, > 0.5- < 4 ise indiferans, > 4 ise antagonistik etki olarak
degerlendirilmistir.

Bulgular: Panrezistan bakterilerle gelisen infeksiyonlarin tedavisinde yararl: olabilecegi diisiiniilen gesitli
kombinasyonlar denenmis ve FIK degerleri acisindan sinerjistik kombinasyonlar kolistin+rifampin (0.03) >
kolistin+tigesiklin (0.34) > kolistin+meropenem (0.36) ve indiferan kombinasyon kolistin+siprofloksasin (1.75)
olarak saptanmustir.

Sonug: Panrezistan izolatlar igin sinerji testlerinin tedaviyi yonlendirmede yararli olabilecegi gosterilmistir.

Anahtar kelimeler: Klebsiella pneumoniae, kolistin, antibiyotik kombinasyon testleri

107

——
| —



P-24
TURKIYE YUKSEK iHTiSAS EGITiM VE ARASTIRMA HASTANESI’NDE GESITLi KLiNiK
ORNEKLERDEN ELDE EDILEN ENTEROCOCCUS FAECALIS VE ENTEROCOCCUS FAECIUM
SUSLARININ ANTIiBiYOTiK DUYARLILIKLARININ DEGERLENDIRILMESi

Hale Ozdemir? , Hatice Caglar? , Laser Sanal?, Pinar Oner’

'| Elazig Egitim ve Arastirma Hastanesi, Mikrobiyoloji Laboratuari, Elazig
2| Turkiye Yiksek ihtisas Egitim ve Arastirma Hastanesi, Mikrobiyoloji Laboratuari, Ankara

Amag: Enterokoklarda son yillarda artan direng oranlari bu bakterilerle gelisen enfeksiyonlarin tedavisinde
kullamlabilecek antibiyotiklerin sayisini giderek daha da smirlamaktadir. Ozellikle glikopeptidlere kars1 artmakta
olan bir direng s6zkonusudur. Bu ¢alismada laboratuvarimizda izole edilen Enterococcus faecalis ve Enterococcus
faecium suslarinin antimikrobiyal direng paternini saptayarak ampirik tedavi ve antibiyotik kullanim politikalarinin
uygulanmasinda yol gosterici olmak amaglanmigtir.

Yontem: Laboratuvarimiza Mayis 2014-Ocak 2015 yillarinda farkli kliniklerden gonderilen gesitli klinik
orneklerden elde edilen E. faecalis ve E. faecium izolatlar1 konvansiyonel yontemler ve Phoenix 100 (Becton
Dickinson Co., Sparks, MD, ABD) otomatize sistemiyle tanimlanmis, antibiyotik duyarliliklartysa Clinical and
Laboratory Standards Institute (CLSI) &lgiitlerine uygun olarak belirlenmistir. Ayn1 hastaya ait tekrarlayan suslar
¢aligmaya dahil edilmemistir.

Bulgular: Calismaya 125 E. faecalis ve125 E. faecium olmak iizere toplam 250 izolat dahil edildi. Bunlarmn 26°s1
cerrahi yogun bakim {initelerinde, 34’1 dahili yogun bakim tinitelerinde, 50’si cerrahi servislerde ve 140’1 dahili
servislerde yatan hastalarin klinik drneklerinden izole edildi. izolatlarin 58’1 idrar 71’1 yara, 26’s1 kan, 50’si dren,
13’1 katater ucu, 32’si abse 6rneginden elde edildi. Antimikrobiyal direng oranlari Tablo 1 ve Tablo 2’de
belirtilmistir.

Sonug: Enterokok tiirleri arasinda antibiyotiklere direng oranlar1 agisindan farkliliklar bulunmaktadir. Her
hastanenin kendi direng oranlarint belirlemesi dogru ampirik tedavi baglanmasi ve tedavi etkinligi agisindan
onemlidir. Bizim galigmamizda idrar 6rneklerinde penisilin ve ampisiline direng daha yiiksek oranda bulunmustur.

Anahtar kelimeler: enterokok, antimikrobiyal direng.
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Tablo 1. Enterococcus faecalis izolatlarinin antibiyotik direng oranlari

Antibiyotikler idrar 6rnegi % Diger ornekler%
Ampisilin 95.6 74.5
Penisilin 95.6 79.4
Linezolid 8.6 3.9
Daptomisin 8.6 1.9
Vankomisin 4.3 5.8
Teikoplanin 4.3 5.8

Tablo 2. Enterococcus faecium izolatlarinin antibiyotik direng oranlart

Antibiyotikler idrar 6rnegi % Diger ornekler%
Ampisilin 95.6 74.5
Penisilin 95.6 79.4
Linezolid 8.6 3.9
Daptomisin 8.6 1.9
Vankomisin 4.3 5.8
Teikoplanin 4.3 5.8
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P-25
YOGUN BAKIM UNITELERINDE YATAN HASTALARDAN ELDE EDILEN METISiLiN DIRENGLI
STAFILOKOK SUSLARINDA TiGESIKLIN, VANKOMISIN VE TEIKOPLANIN ETKiNLIGINiN
ARASTIRILMASI

Emine Kicukates' , Nazmi Gultekin?

'] istanbul Universitesi Kardiyoloji Enstitiisii, Mikrobiyoloji ve Klinik Mikrobiyoloji Laboratuari, Haseki, istanbul
2| istanbul Universitesi Kardiyoloji Enstitiisii, Kardiyoloji Anabilim Dali, Haseki, istanbul

Amag: Stafilokok infeksiyonlar: yogun bakim iinitelerinde siklikla rastlanmaktadir. Ozellikle metisilin direngli
stafilokoklarla olusan agir infeksiyonlarin tedavisinde glikopeptid antibiyotikler ilk segenek olmaktadir. Son
yillarda glikopeptid antibiyotiklerin yogun kullanimindan dolay: vankomisin intermediate Staphylococcus aureus
ve heterorezistan suglar bildirilmektedir. Tigesiklin, Klasik tetrasiklinlerin semi-sentetik analogu olan glisilsiklin
denen yeni antibiyotik grubunun bir tiyesidir ve genis spektrumlu bir antibakteriyel ajandir. Calismamizda yogun
bakim tnitelerinde yatan hastalardan izole edilen metisilin direngli stafilokok suslarinda tigesiklin, vankomisin ve
teikoplaninin in vitro aktivitesinin belirlenmesi amaglanmistir.

Yontem: Calismamizda Haziran 2014-Aralik 2015 tarihleri arasinda Istanbul Universitesi Kardiyoloji Enstitiisii
Koroner ve Cerrahi yogun bakim iinitelerinde yatan hastalarin kan, yara, idrar, kateter ucu, endotrakeal aspirasyon
(ETA) ve balgam kiiltiirlerinden izole edilen metisilin direngli stafilokoklar incelenmistir. Stafilokoklarin
identifikasyonu i¢in konvansiyonel metodlarlar kullanilmis ve antibiyotik duyarlilik testleri Kirby-Bauer disk
diflizyon yontemi ile yapilmistir.

Bulgular: Altmis yedi metisilin direngli stafilokok susunun 37°si (%55.2) S. aureus (MRSA) ve 30’u (%44.8 )
koagiilaz negatif stafilokok (MRKNS) olarak tanimlanmistir. MRSA’larin 20°si kan, 10’u yara, 3’4 ETA, 2’si idrar,
1’i kateter ucu ve 1’i de balgamdan izole edilmistir. MRKNS’lar 1n 20’si kan ve 10’u yaradan izole edilmistir.
Vankomisin, teikoplanin ve tigesikline direng saptanmamustir.

Sonug: Cahsmamizda metisilin direngli stafilokok suslarinda vankomisin, teikoplanin ve tigesiklin duyarh
bulunmustur. Tigesiklin alternatif antibiyotiklerin direngli oldugu durumlarda son segenek olarak tercih edilebilir.

Anahtar kelimeler: Yogun bakim iinitesi, metisilin direncli stafilokok, glikopeptid antibiyotikler, tigesiklin
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P-26
MRSA TANISINDA KONVANSIYONEL YONTEM iLE VITEK 2’NiN VE UG FARKLI KROMOJENIK
BESIYERLERININ PERFORMANSLARININ DEGERLENDIRILMESi

Beytullah Kenar' , Cengiz Demir? , Recep Kesli?

'| Afyon Kocatepe Universitesi Veteriner Fakiiltesi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Afyonkarahisar
2| Afyon Kocatepe Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Afyonkarahisar

Amag: Bu calismada, Afyon Kocatepe Universitesi Veteriner Fakiiltesi Mikrobiyoloji anabilim dali
laboratuarinda mastitisli inek siitlerinden izole edilen ve Staphylococcus aureus olarak tanimlanan 117 susun 3
farkli Chrom ID MRSA agar besiyerinin disk difiizyon metodu ve otomatize metot (VITEK 2, bioMerieux,
St.Louis, ABD) ile karsilastiriimali olarak etkinliginin belirlenmesi amaglandi.

Yontem: Suslar %5 koyun kanli agar (Columbia agar + 5 % sheep blood, bioMerieux Mercy I’Etoile, France)
besiyerine ekilerek 37°C’de 24 saat inkiibasyona birakild1. Inkiibasyon sonunda S.aureus oldugundan siiphe edilen
kolonilerin tammlanmasinda Gram boyama, katalaz, koagiilaz ve aglitiinasyon (SLIDEXStaph-Kit, bioMerieux
Mercy I’Etoile, France) testleri kullanildi. S.aureus olarak tanimlanan suslarin metisilin direncinin saptanmasi igin
disk difiizyon metodu ve otomatize metot (VITEK 2, bioMerieux, St.Louis, ABD) kullanildi. Mueller Hington
agarda (RTA Laboratuvarlari, Gebze, Kocaeli, Tiirkiye) sefoksitin (30 pg, Oxoid Ltd., Besingstoke, Hampshire,
England) ve oksasilin (1 pg, Oxoid Ltd., Besingstoke, Hampshire, England) duyarhiliklar1 Clinical Laboratory
Standards Institude (CLSI) onerileri dogrultusunda disk diftizyon yontemiyle incelendi. S.aureus olarak
tanimlanan tim suglar ti¢ farkli kromojenik MRSA ID agar besiyerlerine pasajlandi. Plaklar 37°C’de aerobik
ortamda inkiibe edilerek sonuglar 24 saat sonunda {iiretici firmanin Onerileri dogrultusunda degerlendirildi.
ChromID MRSA Smart Agar (bhioMerieux Mercy 1’Etoile, France)’da pembe-kirmizi renkli koloni, CHROMagar
MRSA (RTA Laboratuvarlari, Gebze, Kocaeli, Tiirkiye) ve BBL CHROMagar MRSA (BD, Sparks, MD, USA)’da
ise agik pembe-leylak renkli koloni olusturan suslar MRSA olarak tanimlandi.

Bulgular: Otomatize sistem ile ¢alismaya alinan 177 susun 55°i metisilin direncli S.aureus olarak saptanmustur.
Sefoksitin direngli bulunan 55 susun 52’si okasiline direngli 3’11 ise duyarh bulunmustur. 24 saatlik inkiibasyonun
sonunda sirasiyla ChromID MRSA Smart Agar, CHROMagar MRSA ve BBL CHROMagar MRSA kromojenik
agarlarda 65, 76, 72 sus metisiline direngli bulunmustur. Otomatize sistem, disk difiizyon metodu ve ti¢ farkli
kromojenik besiyerinde saptanan metisilin direncli sus verileri Tablo 1°de gosterilmistir.

Tablo 1. Otomatize sistem, disk difiizyon metodu ve ii¢ farkli kromojenik besiyerinde saptanan metisilin direngli

S.aureus verileri (n / %)

MRSA (n/%) MSSA (n/%)

Vitek 2 55 (% 47) 62 (% 52,9)
Oksasilin 52 (% 44,4) 65 (% 55,5)
Sefoksitin 55 (%47) 62 (% 52,9)

bioMerieux 65 (% 55,5) 52 (% 44.,4)
Chrom ID

RTA 76 (% 64,9) 41(% 35)
MRSA

BD 72 (% 61,5) 45 (% 38,4)

Sonug¢: Sonug olarak, MRSA ID besiyeri kullanilarak S.aureus™un tammlanmasi ve oksasilin direncinin
belirlenmesi 18-24 saatte yapilabilmektedir. Bu besiyerinin kullanimui ile ek test maliyetlerinin azalmasi,
konvansiyonel yontemlere gore daha kisa siirede sonug alinabilmesi, degerlendirmenin kolayligi, duyarliliginin
yiiksek olma-s1 ve ozellikle taramada direkt inokiilasyon yapilabilmesi nedeniyle, MRSA 1D tercih edilebilir bir
besiyeridir.
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Anahtar kelimeler: MRSA, Chrom ID MRSA, Mastitis, Staphylococcus aureus
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p-27
BURKHOLDERIA CEPACIA iZOLATLARININ CESITLi ANTIMIKROBIYALLERE DUYARLILIK ORANI

Duygu Niliifer Ocal®, Enes Altunay®, Oguz Alp Giirbiiz}, Nalan Apaydin?, Zeynep Dansuk?, Nilay Céplii?,
Gul Erdem?
'] Diskapi Yildirim Beyazit Egitim Aragtirma Hastanesi Klinik Mikrobiyoloji Blimu, Ankara.

Amag: Burkholderia cepacia, 6zellikle yogun bakim iinitelerinde ciddi enfeksiyonlara neden olan énemli bir

patojendir. Caligmamizin amaci laboratuvarimizda izole edilen B.cepacia izolatlarinin antimikrobiyallere karst
direng ylizdelerini belirlemektir.

Yontem: Bu calismada Digkap: Yildirim Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuvari’na
Subat 2015-Aralik 2015 tarihleri arasinda gonderilen Orneklerden izole edilen 30 B.cepacia izolatinin
antimikrobiyallere duyarlilik yiizdeleri saptanmistir. Tanimlama ve antimikrobiyal duyarlilik testlerinde,
EUCAST o6nerileri dogrultusunda BD Phoenix otomatize sistemi (Becton Dickinson, ABD), Kirby-Bauer disk
diflizyon yontemi ve gradiyent test (levofloksasin i¢gin) kullanilmistir.

Bulgular: B. cepacia izolatlar1 kateter ucu (%40), yara (%23.3), idrar (%13.4), trakeal aspirat (%10), korunmus
firca (%3.3), bronkoalveolar lavaj-BAL (%3.3), kateterden alinmus kan (%3.3) ve sinovial sivi (%3.3)
orneklerinden izole edilmistir. izolatlarin %46.6’s1 cerrahi béliimlerden, %26.7si dahili boliimlerden ve %26.7’si
yogun bakim iinitelerinden gelmistir (Tablo 1). Kilavuzlarin 6nerdigi antimikrobiyallerden; trimetoprim-
sulfametoksazole %96.6, seftazidime % 96.6, meropeneme %96.6 duyarli %3.3 orta duyarli bulunurken,
levofloksasine direng gdsteren izolat saptanmamustir.

Sonug: B.cepacia kompleksinin antibiyotik ve dezenfektanlara kargi gosterdigi intrensek direngleri ve
kilavuzlarin 6nerdigi antibiyotik sayisinin azlifi géz oniine alindiginda hastalarin tedavilerinde kullanilacak
antibiyotikler oldukg¢a siirlidir. Calismamizdaki B. cepacia izolatlarinin ¢ogunlugunun kateterden izole edilen
izolatlar oldugu ve B. cepacia enfeksiyonlarinda raporlanmasi 6ngdriilen antimikrobiyallere diren¢ oranlarinin
diger ¢aligmalara oranla diisiik oldugu goriilmiistiir.

Tablo 1. 30 Burkholderia cepacia izolatlarmin izole edildigi béliimlere ve drnek tiirlerine gore dzellikleri

Kateter | Yara | idrar | Trakeal | Korunmus | BAL | Kan | Sinoviyal | Toplamn
n(%) | n(%) | n(%) | Aspiratn Firca n n Sivi (%)
% % %
(%) n (%) (%) (%) n (%)
Dahili 3 (10) - 2 - 1(3.3) 1 1 - 8(26.7)
Bolumler (6.7) (3.3) | (3.3)
Cerrahi 5 5 2 1(3.3) - - - 1 14 (46.6)
Bolimler | (16.6) | (16.6) | (6.7) (3.3)
Yogun 4 2 - 2(6.7) - - - - 8(26.7)
Bakim (13.3) | (6.7)
Uniteleri
Toplam 12 (40) 7 4 3(10) 1(3.3) 1 1 1(3.3) 30(100)
(23.3) | (13.4) (3.3) | (3.3)

Kaynakga: Burkholderia cepacia, trimetoprim-sulfometoksazol, meropenem, seftazidim,levofloksasin
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P-28
ESCHERICHIA COLI'NiN KINOLONLARA AZALMIS DUYARLILIGINDA RND TiPi AKTIF
POMPANIN ETKIN ROLU

Pelin Taskin' , Deniz Guineser' , Burak Aksu' , Gliner Soyletir' , Ufuk Hasdemir'

'| Marmara Universitesi Pendik Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD, istanbul.

Amag: Bu galismada klinik Escherichia coli kokenlerinin kinolonlara kars1 azalmis duyarliliklarinda, ‘resistance
nodulation cell division” (RND) tipi aktif pompa sisteminin roliinii arastirmayi amagladik.

Yontem: Hastanemiz Mikrobiyoloji Laboratuvarinda farkli hastalarin gesitli klinik érneklerinden izole edilen,
siprofloksasin (CIP) MIK degerleri gradiyent strip (E-test, Biomérieux, France) yontemiyle 0.19 pg/mL ile 0.38
pg/mL arasinda saptanan ve kinolon direng determinantlarin: (gyrA, parC, gnrA, gnrB, gnrC ve gnrS) tasimayan
dort E.coli izolati ¢aligmaya dahil edilmistir. izolatlarin siprofloksasin MIK degerleri, sivi mikrodiliisyon
yontemiyle RND tipi pompa inhibitorii 1-(1-naftil-metil) piperazin (NMP) ve proton iyonoforu karbonil siyanid
m-klorofenil hidrazon (CCCP) varliginda ve yoklugunda belirlenmistir. Escherichia coli ATCC 25922 standart
izolat olarak teste alinmigtir.

Bulgular: izolatlarin hepsinin CIP MiK’leri sivi mikrodiliisyon yontemiyle standart E. coli ATCC 25922’ye
(0.008 pug/mL) gore yiiksek bulunmustur (Tablo 1). NMP ve CCCP varliginda, izolatlarin iigiiniin (1, 2 ve 4 no.lu
izolatlar) MIK degerlerinde dort katlik; birinde de iki katlik diisiis saptanmustir (Tablo 1).

Sonug: NMP ve CCCP varhginda izolatlarin CIP MiK degerlerinde belirgin diisiis saptanmstir. gyrA ile parC
mutasyonlar1 ve plazmid kaynakli kinolon diren¢ determinantlari gnrA, gnrB, gnrC, qnrS’yi tasimayan bu
izolatlarmn, siprofloksasine azalan duyarliliklarinda RND tipi bir aktif pompa sisteminin belirgin rol istlendigi
diisiiniilmektedir. Ileri ¢alismalarla sonuglarimizin desteklenmesine ihtiyag vardr.

Tablo 1: NMP ve CCCP varliginda duyarli E. coli izolatlarinda siprofloksasin MiK (ug/mL) degisimi

_ MIK (ug/mL)
Izolat No CIP CIP +NMP CIP + CCCP
1 0,25 0,06 0,06
2 0,125 0,03 0,03
3 0,25 0,125 0,125
4 0,25 0,06 0,06
E. coli ATCC 25922 0,008 0,002 0,002
Anahtar kelimeler: E. coli, RND, MIK, siprofloksasin
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P-29
METISILINE DIRENGLI STAPHYLOCOCCUS AUREUS KOKENLERINDE SEFTAROLIN,
VANKOMISIN VE TEIKOPLANIN MiK DEGERLERININ ARASTIRILMASI

Onur Karatuna'? , Meltem Kaya? , Isin Akyar'?

'| Acibadem Universitesi Tip Fakdiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dal, istanbul
2| Acibadem Labmed Tibbi Laboratuvarlari, Mikrobiyoloji B&limi, istanbul.

Amag: Metisiline direngli Staphylococcus aureus (MRSA) kokenleri uzun yillardir tiim beta-laktam
antibiyotiklere direngli kabul edilirken, anti-MRSA etkili seftarolin ve seftobiprol gibi yeni sefalosporinlerin
geligtirilmesi ile bu tanimlamada degisiklik yapilmas: gerekmistir. Calismamizda MRSA kokenlerinin tedavisinde
siklikla kullanilan vankomisin (VA), teikoplanin (TEC) ve heniiz iilkemizde kullanima girmemis olan seftarolin
(CFT) igin minimum inhibitor konsantrasyonu (MIK) degerlerinin arastirilmas: hedeflenmistir.

Yontem: Calismaya 2012-2015 yillar: arasinda klinik 6érneklerden izole edilmis 105 MRSA kékeni dahil
edilmigtir. Kokenlerin tanimlanmast MALDI-TOF MS (Bruker Daltonics, Almanya) ile gerceklestirilmis,
antibiyotik duyarliliklari VITEK 2 (bioMerieux, Fransa) ile belirlenmistir. Boncuklu tiipler igerisinde —80°C'de
saklanan kokenlerin CFT (Astra Zeneca), VA ve TEI (Sigma) antibiyotikleri icin MIK degerleri EUCAST onerileri
dogrultusunda, s1vi mikrodiliisyon yontemi ile belirlenmistir. Sivi mikrodiliisyon yontemi ile VA MIK degeri 4
mg/L olarak belirlenen bir MRSA kokeni icin ayrica VA ve VA/TEC gradyan seritleri (Liofilchem, italya) ile
testler gergeklestirilmistir.

Bulgular: Kokenlerin MIK50 ve MIK90 degerleri, sirastyla, VA igin 0.5 mg/L ve 1 mg/L, TEC ve CFT igin 0.5
mg/L ve 2 mg/L olarak belirlenmistir. Giincel EUCAST klinik sinir degerleri ile degerlendirildiginde VA, TEC ve
CFT i¢in duyarlihk kaybi sirasiyla kokenlerin %0.9 (n=1), %1.9 (n=2) ve %23.8'inde (n=25) goézlenmistir. Sivi
mikrodiliisyon testinde VA MIK degeri 4 mg/L olarak saptanan bir adet MRSA kékeni VA gradyan serit testi ile
de 4 mg/L sonug vermis, VA/TEC gradyan seridinde ise 4/16 mg/L degerleri elde edilmistir.

Sonug: Calismamizda incelenen 105 MRSA kokeni igerisinde bir adet GISA (glikopeptid orta-duyarh S. aureus)
kokeni saptanmus, heniiz iilkemizde kullanima girmemis olmasina ragmen klinik MRSA kokenleri icerisinde CFT
duyarliliginin %76.2 oldugu belirlenmistir.

Anahtar kelimeler: MRSA, seftarolin, vankomisin, GISA
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P-30
ANTIBIYOTIK KONTROL EKiBi BAKIS AGISI iLE ALT SOLUNUM YOLU ENFEKSIYONLARINA
YAKLASIM

Nilay Coplii' , Mustafa Cagatay' , Semra Geng', Halime Ozdemir', Yusuf Avsar' , Omer Mirog|u'
'] Diskapi Yildirim Beyazit Egitim Arastirma Hastanesi, Klinik Mikrobiyoloji B6limu, Ankara.

Amag: Alt solunum yolu enfeksiyonlar1 (ASYE) toplum ya da hastane kokenli olabilmekte ve tedavi segenekleri
buna goére degiskenlik gosterebilmektedir. Hastanemizde toplum kokenli ASYE tedavisi i¢in 3. kusak
sefalosporinler, makrolidler ve kinolonlar tercih edilirken, yatan hastalarda piperasilin-tazobaktam baslanmakta,
kiiltiir ve antimikrobiyal duyarlilik test (ADT) sonucuna gére antimikrobiyal tedavi yeniden diizenlenmektedir. Bu
calismada ampirik tedaviye ve ADT sonucu ciktiginda segilecek ilaglara yon verebilmek icin veriler analiz
edilmistir.

Yontem: Kiiltiir laboratuvarina 01.12.2014-31.12.2015 tarihleri arasinda gonderilen balgam ve trakeal aspirat
orneklerinin direkt Gram boyasi incelenmis, ¢ikolata, %5 koyun kanli ve EMB agara ekilmistir. Bir gecelik
inkiibasyon sonunda iireyen koloniler, mikroskobik bulgularla ve gerekirse klinikle iletisim ile etken
diistiniildiigiinde tanimlama ve ADT yapilmis, bunun i¢in konvansiyonel yontemler, Phoenix otomatize sistemi
(BD diagnostic systems, USA), disk difiizyon ve gradient test kullanilmigtir. ADT EUCAST kriterlerine gore
¢alisilmis ve raporlanmus, gerektiginde CLSI sinir degerlerinden yararlanilmistir.

Bulgular: Toplam 320 adet sus izole edilmistir. Béliimler ggiis hastaliklar1 (139), anestezi ve reanimasyon (52),
dahiliye yogun bakim iinitesi (YBU) (39), noroloji YBU (20), genel cerrahi YBU (12) olup diger boliimlerde sus
sayisi 9 ve altindadir. Poliklinik, servis ve YBU iinitesi dagilimi sirastyla 10, 178, 132°dir. Etkenlere bakildiginda
non fermenter 182; Enterobacteriaceae 99; Staphylococcus spp 22; S.pneumoniae 8 olup diger etkenler 6 ve altinda
ireme gostermistir. ADT sonuglar1 Tablo la ve 1b, 2, 3 ve 4’de sunulmaktadir.

Sonug: Ampirik tedavide direkt bakida Gram negatif kok goriilmesi halinde Acinetobacter spp igin kolistin, basil
goriiliince hem Pseudomonas spp. hem de Enterobacteriaceae i¢in amikasin en yiiksek duyarlilik gdsteren
antimikrobiyal olarak iyi se¢imdir, ancak yan etkileri nedeniyle alternatif gerekebilmektedir. Klinige gore
Pseudomonas ongoriilebiliyorsa gentamisin, piperasilin-tazobaktam ve imipenem de uygun secenekler olabilir.
Kolistin en yiiksek duyarliligi géstermekle beraber yan etkileri coktur ve Acinetobacter i¢in saklanmasi gereklidir.
Ote yandan piperasilin-tazobaktam Enterobacteriaceae i¢in uygun degildir ve Gram boyama ile Pseudomonas’dan
ayirt edilemez. Gram pozitif kok goriilmesi halinde bulgularimiza gore vankomisin, teikoplanin, linezolid,
daptomisin %100 duyarli bulunmus olmakla beraber kisitlanmasi gereken ilaglardir. Hastanemizde kullanilmakta
olan makrolid ve kinolonlarin da duyarlilik yiizdeleri yiiksek bulunmustur ve 6zellikle A grubu olmasi bakimindan
makrolidlere 6ncelik verilmesinin yerinde olacagi diigiiniilmiistiir. ADT sonuglar1 ¢iktiinda A grubu ilaglara
oncelik verilecek sekilde yeniden diizenleme yapilmalidir.

Tablo 1a: Non fermenterler: Acinetobacter spp duyarhlik yizdeleri (n=91)

Antimikrobiyal
k= -
— — ~ R C 2] 1 E (a2 ™ ™
s E|E | & 55|t |8 < SR l15|« |5
= = =) Q <5} e 2 ° ‘B® o %) = = ~
Lo X N 5 Q < o Y= C O ) e — =
g— S| = 219 | £ -‘é o o Q| X | 2 3
= = B=) ) o Q. > D © K=
<3 |3 |E|=|8|<c|a|aC|E |2 |x¥|F
Acinetobacter | 2 4 5 6 6 6 6 4 20 | O 98 | 25
Spp

1A grubu éncelikli antimikrobiyaller; 2B grubu kisitlanmasi gerekebilen antimikrobiyaller; 3C
grubu son secenek, kisitlanmasi gerekebilen antimikrobiyaller;
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Tablo 1b: Non fermenterler: Pseudomonas spp duyarlilik yizdeleri (n=83)

Antimikrobiyal

Tazobaktam?
Kolistin4

3| Amikasin?

3| imipenem*

| Meropenem?
| Sefepim*

2| Siprofloksasin3

| Seftazidim 2
8| Gentamisin?
3| Piperasilin-

O
o1

Pseudomonas spp
'p.aeruginosa 73 adet; ?A grubu dncelikli antimikrobiyaller; 3B grubu kisitlanmasi gerekebilen
antimikrobiyaller; 4C grubu son secenek, kisitlanmasi gerekebilen antimikrobiyaller

Tablo 2: Enterobacteriaceae duyarlilik ylzdeleri (n=99)

Antimikrobiyal

. o c | €

— Ff': E ! E N(: N « % (U_é [N ™

t 3|29 8g|E |t |2 2 |% |5 |-

S| E | a8 a2 | B |2 |2 |2 | v |5 |E

L < X 353 & o .8 N ~ Y= Y 1 @ o

o | = o S § O S < = o o o S| o

Els | ES2RE |5 | E || |= |8 |%

<| O <X o Hw n < n — [ L n
Enterobacteriaceae® 8 |79 |38 59 39 (44 |94 |53 |51 |52 |71 |46

A grubu éncelikli antimikrobiyaller; 2B grubu kisitlanmasi gerekebilen antimikrobiyaller; 3C
grubu son secenek, kisitlanmasi gerekebilen antimikrobiyaller. *Klebsiella spp 48, E.coli 32,
Enterobacter 9 adet.

Tablo 3: Staphylococcus spp duyarlilik ylizdeleri (n=22)

Antimikrobiyal .
2 +| £ “lE |2 |28 8|l | |®
sl clz 2 k|2 |2 |58 gl g %
N| 2| 218 a| =< e sl o | 9o | N 2 =
c| 8| 5| c = 5> | 5| 2 o 7
o| & = = > 3 3} | © | .2 | . © S
m| 2| W| X | > [ |l 2 | & | 3 Q o

Staphylococcus spp* [0 |7 |8 |8 9 |100 (100 |6 |94 |87 |100 |100 |100

310 1|5 4 0

A grubu dncelikli antimikrobiyaller; 2B grubu kisitlanmasi gerekebilen antimikrobiyaller; 3C
grubu son secenek, kisitlanmasi gerekebilen antimikrobiyaller, 4(S.aureus 17 adet)
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Tablo 4: S.pneumoniae duyarhligi (n=8)

Antimikrobiyal =
HC o ~ >
= - = = ~
L2 - .E — % 2 .E ™
= S © P = q_? o ©
N |2 |8 |a |2 |oc | |8
s | E|=|= |23 | &<
m L X — w - > —
S.pneumoniae | 4/5% | 2/2 | 3/3 | 1/4 | 1/2 | 414 | 4l4 | 2/2

A grubu dncelikli antimikrobiyaller;
2B grubu kisitlanmasi gerekebilen antimikrobiyaller;
3C grubu son secenek, kisitlanmasi gerekebilen antimikrobiyaller, 4(S/toplam calisilan)

Anahtar kelimeler: Antimikrobiyal yonetimi, Antibiyotik kontrol ekibi, Alt solunum yolu enfeksiyonu,
Antimikrobiyal direng

118

——
| —



P-31
STAPHYLOCOCCUS AUREUS VIRULANS FAKTORLERi UZERINE GENTAMISIN-TIGESIKLIN
KOMBINASYONUNUN iN VITRO AKTIVITESI

Nevcivan Giildas', Vahide Bayrakal?, i.Hakki Bahar?

'| Dokuz Eyliil Giniversitesi Tip Fakiiltesi Arastirma Laboratuvari (ARLAB), izmir.
2| Dokuz Eylil Gniversitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji AD, izmir.

Amag: Staphylococcus aureus (S. aureus) biyofilm olusturarak antibiyotik tedavisi ve konak yanitma direng
gostermekte, bu nedenle de bircok tekrarlayan enfeksiyonda etken olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Tutunmada
o6nemli olan koagiilaz, clumping faktér ve doku hasarina neden olan alkalen proteaz tiretimi S. aureus’un diger
onemli viriilans faktorleri arasinda sayilmaktadir. Son zamanlarda artan antibiyotik direncinin sagaltimi
zorlagtirmas: ve geciktirmesi nedeni ile kombinasyon tedavileri giindeme gelmistir. Yapilan kombinasyon
¢aligmalarinda gentamisin-tigesiklin kombinasyonunun vankomisin direngli S. aureus suslarinda daha iyi
antibakteriyel aktivite gosterdigi bildirilmistir. Bu ¢alismada gentamisin ve tigesiklinin tek basma ve farkli MiK
degerlerinin kombinasyonlarinda S.aureus suslarinin virulans o6zelliklerine etkileri arastirildi.

Yontem: Calismada standart ATCC 25923 S. aureus susu ve kandan izole edilen iki klinik S. aureus susu (K1 ve
K2) kullamild1. Suslarin gentamisin ve tigesiklin igin MiK degerleri CLSI standartlarina uygun olarak katyon ilaveli
Muller Hinton buyyonunda (CAMHB) mikrodilusyon yontemi ile belirlendi. Gentamisin- tigesiklin
kombinasyonunun etkisi “checker board”yontemi ile degerlendirildi. Koagulaz aktivitesi, “skim milk” igeren
nutrient agarda alkalen proteaz tretimi, kristal viyole boyama yontemi ile biyofilm olusumu her sus ve her
antibiyotik icin ayr1 ayr1 belirlenen MiK, % 50 MIK, % 25 MIiK ve bunlarin kombinasyonlar etkisi altinda
arastirildi.

Bulgular: Gentamisin ve tigesiklinin MIK ve sub-MIK konsantrasyonlar: ile olan kombinasyonlarinda standart
S.aureus ATCC 25923 susunda sadece gentamisinin % 25 MiK ile tigesiklinin %50 ve 25 MIK
kombinasyonlarinda biyofilm olusumu gozlenmistir. K1 ve K2 suslarinda ise gentamisin ve tigesiklinin MiK ve
sub-MiK degerlerinin hig bir kombinasyonunda biyofilm olusumu gézlenmemistir. Gentamisin ve tigesiklinin MiK
ve sub-MIiK konsantrasyonlar: ile olan kombinasyonlarinda standart S.aureus ATCC 25923 susunda higbir
kombinasyonda alkalen proteaz aktivitesi saptanmaz iken, K1 susunda gentamisinin % 50 MiK ile tigesiklinin %25
MIK kombinasyonlarinda ve gentamisinin % 25 MiK ile tigesiklinin %50 ve 25 MiK kombinasyonlarinda alkalen
proteaz aktivitesi gozlenmistir. K2 susunda ise sadece gentamisinin % 25 MIK ile tigesiklininin MIK
kombinasyonlarinda alkalen proteaz aktivitesi gozlenmistir. Gentamisin ve tigesiklinin MiK ve sub-MIiK
konsantrasyonlari ile olan kombinasyonlarinda standart S.aureus ATCC 25923 susunda koagiilaz aktivitesi sadece
gentamisinin % 100 MIK ile tigesiklinin %100 MiK kombinasyonunda gézlenmemistir. K1 susunda gentamisinin
% 50 MIK ile tigesiklinin %25 MiK kombinasyonlarinda ve gentamisinin % 25 MIK ile tigesiklinin %50 ve 25
MiK kombinasyonlarinda koagiilaz aktivitesi gozlenmistir. K2 susunda ise sadece gentamisinin % 100 MIK ile
tigesiklininin % 100 MIK ve % 25 MiK kombinasyonunda ve gentamisinin % 50 MIK ile tigesiklininin % 100
MiK kombinasyonunda koagiilaz aktivitesi gézlenmemistir.

Sonug: Bizim ¢alismamizdaki veriler gentamisin ve tigesiklinin MIK ve sub-MIiK degerlerindeki
kombinasyonlarin gogunun S. aureus’un virulans faktorleri tizerine sinerjik etkili oldugunu gostermektedir. Bir gok
enfeksiyon hastahigimin tedavisinde kombinasyon tedavisi gerek antibiyotik dozunun azaltilmasi, gerekse direng
gelisimini 6nlemek igin tercih edilmektedir. Bu ¢alisma kombinasyon tedavilerine iliskin yararh bir veri ortaya
koymaktadr.

Anahtar kelimeler: S.aureus, gentamisin, tigesiklin
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Tablo 1: Gentamisin ve tigesiklinin MiK ve sub-MiK degerleri etkisinde K1, K2 ve standart ATCC 25923

Staphylococcus aureus suslarinin biyofilm yanitlarinin degerlendirmesi

TIGESIKLIN . 50 %MIK % 25 MiK KONTROL
ATCC

Tablo 2: Gentamisin ve Tigesiklinin MiK ve sub- MIK degerlerinin kombinasyonu etkisinde K1, K2 ve standart

ATCC 25923 Staphylococcus aureus suslarinin biyofilm yanitlarinin degerlendirmesi
GN GN GN GN | GN GN
GN-TG 50 50 50 25 25 25
Kombinasyonu
TG TG TG TG | TG TG
100 50 25 100 50 25

Sk I I I I RN
SN I I .
SN IS I I I
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Tablo 3: Gentamisin ve tigesiklinin MiK ve sub- MiK degerleri etkisinde K1, K2 ve standart ATCC 25923
Staphylococcus aureus suslarinin koagiilaz yanitlarinin degerlendirmesi

GENTAMISIN 50 %MIK % 25 MiK KONTROL

Tablo 4: Gentamisin ve Tigesiklinin MiK ve sub- MIK degerlerinin kombinasyonu etkisinde K1, K2 ve standart
ATCC 25923 Staphylococcus aureus suslarinin koagiilaz yanitlarinin degerlendirmesi

GN GN GN | GN |} GN GN

GN-TG 50 50 50 25 25 25

Kombinasyonu
TG TG TG || TG | TG TG
100 50 25 100 50 25

G IS IS IS IS I B
.

- 1111 ]
SN I N N .
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Tablo 5: Gentamisin ve tigesiklinin MiK ve sub- MiK degerleri etkisinde K1, K2 ve standart ATCC 25923
Staphylococcus aureus suslarinin alkalen proteaz yanitlarinin degerlendirmesi

GENTAMISIN i 50 %MIK % 25 MIK KONTROL

Tablo 6: Gentamisin ve Tigesiklinin MiK ve sub- MiK degerlerinin kombinasyonu etkisinde K1, K2 ve
standart ATCC 25923 Staphylococcus aureus suglarinin alkalen proteaz yanitlarinin degerlendirmesi

Kombinasyonu




P-32
CESITLI KLINIK ORNEKLERDEN iZOLE EDILEN ENTEROCOCCUS FAECALIS VE ENTEROCOCCUS
FAECIUM TURLERININ ANTiBIYOTiK DUYARLILIKLARI

Nesibe Aygiin Unal', Seyma Singer?, Nilay Coplii*, Mustafa Cagatay?, Ziibeyde Lale?
'| Digkapi Yildirim Beyazit Egitim Aragtirma Hastanesi Klinik Mikrobiyoloji B6limu, Ankara.

Amag: Enterokoklar basta bagirsak olmak iizere normal floramn elemanidir. Toplum ve hastane kokenli
enfeksiyonlarin etkeni olarak saptanma sikliklar1 giderek artmaktadir. Hastanemizde poliklinik, servis ve yogun
bakim tnitelerinde yatmakta olan hastalarin gesitli klinik 6rneklerinden izole edilen, E.faecium ve E.faecalis
suslarinin antibiyotik duyarliliklarinin irdelenmesi amaglandi.

Yontem: Aralik 2015 - Subat 2016 tarihleri arasinda Digkap1 Yildirim Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesinde
idrar, kan, yara ve kist sivis1 6rneklerinden izole edilen 103 adet enterokok susu incelendi. Tamimlama ve
antibiyotik duyarlilik testleri (ADT) konvansiyonel yontemler, Phoenix TM 100 (BD, ABD), disk diflizyon ve
gradient testle ¢alisildi. ADT i¢in EUCAST standartlar1 kullanildu.

Bulgular: Toplam 15 E. faecium ve 88 E. faecalis iiredi (Tablo 1). Suslarin 37’si poliklinik, 66’s1 yatan hastadan
izole edildi, her iki grupta da en sik E.faecalis iiredi (Tablo 1, 2). Idrar 6rneklerinin 55’inde E. faecalis, 3’iinde E.
faecium tiredi. Kan kiiltiiriiniin 27’sinde E.faecalis, 11’inde E.faecium, 6 yara kiiltiriiniin timiinde E. faecalis, 1
adet kist sivisinde E.faecium iredi (Tablo 2). En sik idrar ve kanda Enterococcus spp. tiredi. ADT’e gore E.
faecalis’in kinolonlara ve yiiksek diizey aminoglikozitlere (YDA) diisiik duyarlilk gosterdigi, E.faecium’un
ampisilin, kinolonlara ve streptomisine diisilk duyarlilik gosterdigi ancak gentamisine duyarliliginin yiiksek
oldugu gozlendi (Tablo 3).

Sonug: E. faecalis’in etken oldugu enfeksiyonlarda ampisilin ve tigesiklin; her iki tiiriin de etken oldugu
enfeksiyonlarda vankomisin, linezolid ve teikoplanin ampirik tedavide Onerilebilecek ilaglarken, kinolonlarin
onerilemeyecegi, hatta ADT sonucu c¢iktiginda bile kisitlamak yoluyla kullaniminin azaltilmasi gerektigi
goriilmektedir. YDA ile kombine tedavi ise sinirli kalabilecegi, sadece E. faecium’un etken oldugu durumlarda
streptomisin digindaki aminoglikozitlerle sinerji elde edilebilecegi gozlenmistir.

Tablo 1. Poliklinik ve yatan hastalarda E.faecalis / E. faecium tiremeleri dagilimi

Sayi (n)  YUzde (%) Sayi(n) Ylzde (%) Sayi(n) Yiuzde (%)

36 97,3 1 2,7 37 35,9
52 78,8 14 21,2 66 64,1
88 15 103

Tablo 2. E.faecalis / E. faecium iiremelerinin kiiltiir tiremelerindeki dagilimlar

Sayi (n)  Ylizde (%) Sayi(n) Ylzde (%) Sayi(n) Yizde (%)

55 94,8 3 5,2 58 56,3
27 71,1 11 28,9 38 36,9
6 100 0 0 6 5,8
- 0 1 100 1 1,0
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Tablo 3. E. faecalis / E. faecium tiirlerinin antibiyotik duyarliliklar1

S say % say! %

CAmpisilin. 86 95,3 15 67

Siprofloksasin 59 50,8 9 11,1

Gentamisin (yiiksek diizey) 84 54,7 15 80,0

Levofloksasin 57 52,6 10 10,0

Vankomisin 84 100 15 100

Teikoplanin 84 100 15 100

‘linezolid 79 100 15 100

(igesiklin 0 88 100 : :

Kaynaklar
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P-33
ANKARA NUMUNE EGIiTiM VE ARASTIRMA HASTANESi KLiNiK MiKROBiYOLOJi
LABORATUVARINDA iZOLE EDILEN AEROMONAS iZOLATLARININ iN VITRO ANTIBiYOTiK
DUYARLILIKLARININ DEGERLENDIiRILMESi

Giilsen Hazirolan', Senol Kursun', ipek Mumcuoglu', Neriman Aksu’

"|Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi, Klinik Mikrobiyoloji B6limi, Ankara

Amag: Aeromonas cinsi bakteriler oksidaz ve katalaz pozitif, sporsuz, kapsiilsiiz, aerop ve fakiiltatif anaerop,
Aeromonadaceae ailesi iginde yer alan Gram negatif ¢omaklardir. En yaygin gériilen klinik tablo gastroenterit
olup son yillarda artan bir sekilde ekstraintestinal infeksiyonlar bildirilmektedir. intestinal enfeksiyonlar kendi
kendini smirlamaktadir. Ekstraintestinal enfeksiyonlarin ise uygun antibiyotik ile tedavi edilmesi &nem
tagimaktadir. Bu caligmada hastanemiz klinik mikrobiyoloji laboratuvarinda ¢esitli klinik 6rneklerden izole
edilmis Aeromonas tiirlerinin in vitro antibiyotik duyarlilik sonuglarinin irdelenmesi amaglanmastir.

Yontem: Calismaya Ankara Numune Egitim ve Aragtirma Hastanesi Klinik Mikrobiyoloji Laboratuvarinda Mart
2014-Aralik 2015 tarihleri arasinda, hastanemiz yatakli servis ve yogun bakim iinitelerinden gonderilen gesitli
klinik 6rneklerden izole edilen (12 kan,12 idrar, 5 yara ve 4 diger) 33 Aeromonas susu dahil edilmistir. Suslarin
tiir ve cins diizeyinde tanimlanmalar fenotipik testler ve MALDI-TOF MS (Matrix-Assisted Laser Desorption
Ionization Time of Flight Mass Spectrometry) otomatize sistemi ile yapilmistir. Antibiyotik duyarlilik testlerinde
Phoenix (Becton Dickinson, USA) otomatize sistemi kullanmilmustir. Antibiyotik duyarlillk CLSI kriterleri
dogrultusunda degerlendirilmistir.

Bulgular: Calismaya dahil edilen 33 Aeromonas izolatinin 11°i A. hydrophilia, 7’si A.caviae, 7’si A.sobria, 4’ii
A.veronii, 3’ii Aeromonas species, 1’i A.media olarak tanimlanmistir. izolatlarm in vitro amikasin, seftriakson,
sefepim, gentamisin, siprofloksasin, meropenem ve trimetoprim-sulfametoksazol duyarliliklar: sirasi ile, %93.8,
%100, %75, %87.5, %68.8, %68.8 ve %62.5 oraninda tespit edilmigdir. Aeromomas suslarinda test edilen diger
antibiyotiklere oranla trimetoprim-sulfametoksazol, meropenem ve siprofloksasinde in vitro duyarlilik daha diisiik
saptanmistir.

Sonug: Aeromonas suslarinin aminoglikozid, trimetoprim-sulfametoksazol, kinolon ve 3/4. kusak
sefalosporinlere duyarli olduklart belirtilmektedir. Bununla beraber her giin bu ilaglara karsi da direng
gelisebilmektedir. Bizim ¢alismamizda da Aeromonas suslari amikasin ve seftriaksona in vitro olarak duyarh
bulunmustur ve Aeromonas enfeksiyonlarinin tedavisinde tercih edilebilecegi diisiniilmiistiir. Bu enfeksiyonlarin
tedavisinde kullanilan kinolon grubu siprofloksasinde ise duyarhiligin azaldigi tespit edilmistir. Aeromonas
enfeksiyonlarinda duyarlilik oranlari merkezler arasinda farklilik gosterebildiginden, her merkezin in vitro
antibiyotik duyarlilik testlerini uygulayarak, kendi duyarlilik oranini tespit etmesi gerekmekmektedir.
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P-34
YATAN HASTA ORNEKLERINDEN iZOLE EDILEN KLEBSIELLA PNEUMONIAE VE KLEBSIELLA
OXYTOCA iZOLATLARINDA TiGESIKLiN VE DIGER ANTIBiYOTIKLERINiN ViTRO AKTIiVITESi

Giilsen Hazirolan' , ipek Mumcuoglu', Senol Kursun' , Neriman Aksu’

| Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi, Klinik Mikrobiyoloji B&lim, Ankara

Amag: Enterobacteriaceae ailesi iginde yer alan Klebsiella pneumoniae ve Klebsiella oxytoca suslar: tiim diinyada
onemli oranda izole edilmektedir. Bu izolatlarda artan antibiyotik direnci, in vitro antibiyotik testlerinin ve diizenli
sirveyans takibinin 6nemini vurgulamaktadir. Caligmamizda Klinik oOrneklerden izole edilen Klebsiella
pneumoniae ve Kilebsiella oxytoca suglarinda tigesiklin ve diger antibiyotiklerin in vitro aktivitesi
degerlendirilmistir.

Yontem: Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuvarina Mart 2014-Aralik 2015
tarihleri arasinda yatakl servislerden ve yogun bakim tinitelerinden gonderilen Klinik drneklerde iireyen 1253 K.
pneumonia ve 105 K.oxytoca izolatina ait veriler retrospektif olarak incelenmistir. Bakterilerin tiir ve cins
diizeyinde tanimlanmalar1 fenotipik testler ve MALDI-TOF MS (Matrix-Assisted Laser Desorption lonization
Time of Flight Mass Spectrometry) otomatize sistemi ile yapilmistir. Antibiyotik duyarlilik testlerinde Phoenix
(Becton Dickinson, USA) otomatize sistemi kullanilmustir. Antibiyotik duyarlilik sonuglari Mart 2014-Haziran
2015 tarihleri arasinda CLSI, Temmuz 2015-Aralik 2015tarihleri arasinda ise EUCAST kriterleri dogrultusunda
degerlendirilmistir.

Bulgular: Toplam 1253 K. pneumonia susunun %44.3ii idrar, %25’i kan, %13.2si trakeal aspirat, %9.5i yara
orneklerinden, 105 K. oxytoca susunun ise %29.2’si kan, %26.4’{ idrar, 516.7’si yara ve %15.3’i trakeal aspirat
orneginden izole edilmistir. K. pneumonia ve K.oxytoca suslarinin tigesiklin ve diger test edilen antibiyotiklere in
vitro direng oranlar: Tablo 1°de sunulmustur.

Tablo 1: klebsiella izolatlarinin antibiyotik direng oranlari (%)

Amik | Amoksisilin- Sefep | Seftria | Levoflok | Merope | Piperasilin- Tigesi
asin Klavulanat im kson sasin nem Tazobaktam klin
K.pneum | O 41.7 121 21.7 9.5 9 23.8 3.9
oniae
n=1253
K.oxytoc | 6.7 60.9 394 | 546 48.4 25.3 37.8 9.5
a
n=105
Sonug:

1- K.oxytoca suslarinda in vitro antibiyotik direng oran1 K. pneumonia suglarina gére daha yiiksek oranda tespit
edilmistir.

2-Tigesiklin, meropenem ve amikasin K. pneumonia ve K.oxytoca suslarinda in vitro en etkin antibiyotikler olarak
saptanmistir.

3-K pneumonia ve K.oxytoca suslarinda gozlenen direng sorunu, in vitro antibiyotik duyarlilik test sonuglarinin
diizenli takibinin ve hastanelerin kendi antibiyotik direng oranlarini belirlemesinin énemini vurgulamaktadir.
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P-35
1,3-Di(THIOPHEN-2-YL)PROP-2-EN-1-ONE KALKON TUREVININ CANDIDA ALBICANS VE
CANDIDA TROPICALIS SUSLARI UZERINDEKI ANTIFUNGAL VE ANTiBiYOFiLM
AKTIVITELERININ BELIRLENMESI

Ugur Tutar' , Cem Celik? , Hayrettin Gezegen'

'], Cumhuriyet Universitesi Saglik Bilimleri Fakiiltesi, Beslenme ve Diyetetik Bélimdi, Sivas,
2| Cumhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD, Sivas,

Amag: Candida tiirleri lokal ve sistemik enfeksiyonlarin nedeni olarak tibbi agidan olduk¢a fazla dikkat
¢ekmektedir. Siklikla olusturduklari biyofilm formasyonlar: ile tedavi oldukca giiclesmektedir. Biofilm,
mikroorganizmalarin  birbirlerine ve bir yiizeye baglanarak meydana getirdikleri yapilardir. Birgok
mikroorganizmada oldugu gibi Candida tiirleri de biyofilm olusturabilmektedir. Biyofilm olusturmus olan sesil
formlar planktonik formlara nazaran 1000 kat daha fazla direngli olabilmektedir. Kalkonlar bitkilerden izole
edilebildigi gibi sentetik olarak da elde edilebilen bilesiklerdir. Gosterdikleri farmakolojik ve biyolojik
aktivitelerden dolay: kalkonlar tizerine olan ilgi giin gectik¢e artmaktadir. Birgok kalkon tiirevinin antibiyotiklerle
kombinasyonunun basarili sonuglar ortaya koydugu bildirilmektedir. Calismamizda, 1,3- di (thiophen-2-yl) prop-
2-en-1-one kalkon tiirevinin Candida albicans ve Candida tropicalis tizerindeki antifungal ve antibiofilm
aktivitelerinin belirlenmesi amaglanmigtir.

Yontem: Calismada C. albicans (ATCC 10231) ve C. tropicalis (ATCC 750) suslar1 kullanilmistir. Minimum
Inhibitér Konsantrasyonu (MIK) ¢aligmasi, Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI) 6nerilerine gore
yapilmigtir. Biyofilm olusumunu engelleyen en diisiik konsantrasyon (MBIK) ve olusan biyofilmin yapisim
bozabilen en diisiik konsantrasyon (MBEK) c¢alismalari mikrodiliisyon metodu uygulanarak gerceklestirilmistir.

Bulgular: Calismada aktivitesi incelenen kalkon tiirevinin C. albicans ve C.tropicalis iizerinde antifungal ve
antibiofilm etkilere sahip oldugu oldugu goéralmustiir (Tablo 1). Ayrica inceledigimiz kalkon tlirevinin MIC
degerinde, olusan C.albicans ve C. tropicalis biyofilm yapilarim sirasiyla % 88 ve % 82 oraninda bozdugu
gOriilmistiir.

Sonug: Giiniimiizde mantarlarla olusan enfeksiyonlara karsi kullamilan antifungal ajan sayisi sinirlidir.
Calismamizda antifungal etkinligi yam sira antibiyofilm ozelliklerini de ortaya koymaya g¢alistigimiz kalkon
tiirevinin bu alanda yapilacak ¢aligmalar i¢in 6nemli olabilecegini diisiinmekteyiz.

Tablo 1. 1,3-di (thiophen-2-yl) prop-2-en-1-one kalkon tiirevinin Candida albicans ve Candida tropicalis suslari
Uzerindeki Antimikrobiyal ve Antibiyofilm Aktivitesi

Strain(mg/ml) ZI(mm) MIC (mg/ml) MBC (mg/ml)  MBIC (mg/ml) MBEC
Candida albicans 16 0.06 0.125 0.06 0.5
Candida tropicalis 14 0.06 0.5 0.25 1.0
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P-36
IDRAR YOLU ENFEKSIYONU ETKENi OLAN CANDIDA TURLERINDE BiYOFiLM OLUSUMU VE
ANTIFUNGAL DUYARLILIGA ETKiSi
Hacer Aslan', Dolunay Giilmez’

'| Hacettepe Universitesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD, Ankara.

Amag: Candida tiirleri uygun kosullarda firsatg1 enfeksiyonlara yol agabilen mantarlardir. Biyofilm olusturma
yetenegi, 6zellikle biyomateryaller ile iliskili enfeksiyonlarda énemlidir. Uygun tedavi i¢in biyofilm varhiginda
antifungal ilag etkinligi bilinmelidir. Bu ¢alismada idrar yolu enfeksiyonu etkeni olan Candida’larda biyofilm
yapabilme yeteneginin, tiriner kateteri olan ve olmayan hastalardan izole edilen suglarda biyofilm 6zelligindeki
farkin ve biyofilm varliginda antifungal duyarhiliktaki degisimin arastirilmas: amaglanmigtir.

Yontem: Calismaya Hacettepe Universitesi Hastaneleri Klinik Patoloji Laboratuvari Mikoloji Birimi’nde
tanimlanan, triner kateteri olan ve olmayan 25’er hastanin idrar kiiltiirlerinden elde edilen toplam 50 Candida
izolatr alinmustir. Biyofilm olusturma yetenegi Kongo Kirmizisi agar ve mikroplakta XTT indirgenmesi yontemiyle
aragtirilmistir. Flukonazol ve amfoterisin B duyarliliklari, planktonik hiicrelerde Clinical and Laboratory Standards
Institute (CLSI) onerilerine uygun olarak referans mikrodiliisyon; biyofilm varliginda ise XTT indirgenmesi
yontemi ile saptanmistir.

Bulgular: Kongo kirmizisi agar yontemi ile suslarin 12’°sinde (%24), XTT indirgenmesi ydntemiyle ise tiim
suslarda biyofilm olusumu gosterilmistir. Tiim suslar planktonik formda flukonazol ve amfoterisin B’ye duyarh
bulunmustur. Biyofilm varhginda ise timii flukonazole direngli hale gelmistir. Suslarin hi¢ birinde test edilen en
yiiksek amfoterisin B dilisyonu olan 8pg/ml ile, standart antifungal duyarlilik testinde minimum inhibitor
konsantrasyonun belirlenmesi i¢in kullanmilan sekilde %100 inhibisyon saglanamamistir. Degerlendirme %80
inhibisyona gore yapildiginda 14 (%28) sus i¢in direng sinir degerinin altinda kalmistir. Bulgular Tablo 1 ve Tablo
2’de dzetlenmistir.

Sonug: Uriner kateteri olan ve olmayan hastalardan izole edilen Candida suslarinda biyofilm olusturma 6zelligi
arasinda fark gozlenmemistir. Mikroplakta XTT indirgenmesi ile biyofilm varhigini saptama yontemi, Kongo
kirmizisi agar yontemi ile karsilastirildiginda biyofilm varligin1 saptamada daha basarilidir. Flukonazoliin Candida
biyofilmleri iizerinde etkisi yoktur, amfoterisin B’ nin etkisi ise tiirden tiire ve sustan susa degiskenlik
gostermektedir.

Tablo 1. Kongo kirmizisi agarda ireme ve mikroplakta XTT indirgenmesi deneyi ile elde edilen biyofilm varhig

sonuglarinin karsilastiriimasi

XTT indirgenmesi deneyi

Kongo Gugclu Orta Zayif Negatif Toplam
kirmizis1 agar

n % n % n % n % N %
Guclu pozitif 1 2 0 0 0 0 0 0 1 2
Orta pozitif 6 12 1 2 0 0 0 0 7 14
ZayIf pozitif 2 4 1 2 1 2 0 0 4 8
Negatif 36 72 1 2 0 0 0 0 37 74
Uremedi 1 2 0 0 0 0 0 0 1 2
Toplam 46 92 3 6 1 2 0 0 50 100
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Tablo 2. Test edilen iki antifungal ilag igin standart antifungal test ve biyofilm varliginda yapilan antifungal

duyarhlik testi sonuglari

Standart Biyofilm varhginda
. . . MiK . .
MIK dagilhimi | MIKso MiKogo . MIKso MIKogo
dagihimi
(ng/mL) | (ug/mL) | (pg/mL) (ng/mL) (ng/mL)
(ng/mL)
Kateter pozitif
<0,125-32 2 16 32 ->64 >64 >64
(n=25)
©
N
© Kateter negatif
o <0,125-32 1 32 16 - >64 >64 >64
< |(n=25)
[
Toplam (n=50) | <0,125-32 1 32 16 - >64 >64 >64
Kateter pozitif
0,25-2 1 2 0,5->8 4 >8
m (n=25)
£
2 Kateter negatif
Q 0,25-2 1 2 0,25 ->8 8 >8
o (n=25)
&
Toplam (n=50) 0,25-2 1 2 0,25 ->8 8 >8
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P-37
ASPIR, KEKiK, MENEKSE VE ZENCEFiL ESANSIYEL YAGLARININ BAZI KUFLERIN MiSEL
UREMESi UZERINE ETKILERI

Giilgin Ozcan'
!Canakkale Onsekiz Mart Universitesi, Fen Edebiyat Fakiiltesi, Biyoloji B6limi, Canakkale

Amag: Bitki esansiyel yaglarinin (EOs) antimikrobiyal aktiviteye sahip olduklari uzun zamandir bilinmektedir ve
bu konu ile ilgili calismalar giinimiizde de strmektedir. Kiifler ise ¢evremizde her yerde bulunabilen
mikroorganizma grubu olmakla birlikte bitki, hayvan ve insanlarda hastaliklara neden olabilmektedir. Bu nedenle
calismamizda 8 kiif tirtine kars1 aspir, kekik, menekse ve zencefil EOs’larimin antifungal aktivitesi
degerlendirilmistir.

Yontem: Bu calismada, Ege Universitesi Biyoloji Boliimii’nden temin edilen 8 kiif tiiriine kars1 bitki EOs’larinm
antifungal aktivitesi misel iiremesinin inhibisyonu belirlenerek degerlendirilmistir. Potato Dextrose Agar (PDA)
besiyerlerine %1 olacak sekilde EOs eklenmistir. Daha sonra %0,85 NaCl ile hazirlanan 106 spor/mL igeren kiif
spor soliisyonlarindan petrinin orta noktasia 10 pL nokta ekim yapilmistir. Kontrol olarak PDA besiyerine ekim
yapilmistir. 27°C’de 3 giin inkiibasyon sonrasinda sonuglar alinmigtir. Sonuglar asagidaki formiille hesaplanmistir.

(Kontrol lireme capt mm — Uygulama tireme capimm) = 100

% inhibisyon orani = —
Kontrol lireme capt mm

Bulgular: Aspir EOs yagi A. flavus, A. fumigatus, P. purpuregenum ve Trichoderma spp.-2 kiiflerinin kontrol
grubuna gore misel iiremesini arttirdigi, zencefil yaginin ise P. chrysogenum, P. oxalicum, P. purpuregenum ve
Trichoderma spp.-1 kiiflerinin misel {iremesini tamamen inhibe ettigi belirlenmistir. Kekik EOs tiim kiiflere kars1
misel tremesi {izerine etkili oldugu ve kontrol grubuna gore %52 ile %77 oramnda degisen inhibisyon oranlar
verdigi belirlenmistir. Menekse EOs’nin ise A. fumigatus ve Trichoderma spp.-1 hari¢ diger kiifleri %9 ile %37
oraninda inhibe ettigi belirlenmistir.

Sonug: Kekik ve zencefil EOs min yiiksek antifungal aktiviteye sahip oldugu belirlenmistir. Kekik ve zencefil
EOs’nin 6zellikle gidalardaki kiiflerin gelismesine olan tizeri etkileri ileri agamalarda degerlendirilecektir.

Anahtar kelimeler: Kiif, Esansiyel Yag, Antifungal Aktivite.
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P-38
ARDIC KATRANININ (JUNIPERUS OXYCEDRUS) BAZI KUFLERIN MiSEL UREMESi UZERINE
ETKILERI

Giilgin Ozcan'
!Canakkale Onsekiz Mart Universitesi, Fen Edebiyat Fakiiltesi, Biyoloji B6lim{, Canakkale

Amag: Kiifler gevremizde her yerde bulunabilen mikroorganizma gruplaridir ve karbon, azot ve enerji kaynagi
olarak gereken substratlari birgok kaynaktan temin edebilmektedir. Kiifler insanlarda, hayvanlarda ve bitkilerde
hastaliklara neden olabilmektedir. Bu nedenle kontrol edilebilmeleri igin ¢esitli dogal maddelerin antifungal
aktiviteleri aragtirilmaktadir. Ardig katram halk arasinda deri lezyonlarmin tedavisinde ve antiseptik olarak
kullanilmaktadir. Calismamizda ¢esitli ortamlarda bulunabilen kiiflere kars1 ardig¢ katranmin antifungal aktivitesi
degerlendirilmistir.

Yontem: Bu calismada, Ege Universitesi Biyoloji Boliimii’'nden temin edilen 8 kiif tiiriine kars1 ardig katranmin
antifungal aktivitesi misel tiremesinin inhibisyonu belirlenerek degerlendirilmistir. Ardi¢ katran1 Potato Dextrose
Agar (PDA) besiyerlerine %1 olacak sekilde eklenmistir. Daha sonra %0,85 NaCl ile hazirlanan 106 spor/mL igeren
kiif spor soliisyonlarindan petrinin orta noktasina 10 pL nokta ekim yapilmigtir. Kontrol olarak PDA besiyerine
ekim yapilmistir. 27°C’de 3 giin inkiibasyon sonrasinda sonuglar alinmistir. Sonuglar asagidaki formiille
hesaplanmistir: % inhibisyon orani=((Kontrol iireme ¢apt mm-Uygulama iireme ¢gapt mm)*100)/(Kontrol tireme
¢ap1 mm)

(Kontrol iireme ¢apt mm — Uygulama lireme ¢ap1 mm) * 100

% inhibisyon orani = -
Kontrol iireme ¢ap1 mm

Bulgular: En diisiik inhibisyon oranminin %74,79 ile A. niger kiifiine verdigini, sonrasinda sirasiyla %77,84
inhibisyon orani ile Trichoderma spp.-2, %80,12 inhibisyon oran ile A. flavus, %85,77 ile ise A. fumigatus takip
etmektedir. P. chrysogenum, P. oxalicum, P. purpuregenum ve Trichoderma spp.-1 kiiflerini ise tamamen inhibe
ettigi belirlenmistir.

Sonug: Ardig katranin yiiksek antifungal aktiviteye sahip oldugu belirlenmistir. Ileri ¢aligmalarda halk arasindaki
kullanim amac1 da dikkate alinarak 6zellikle dermofitler iizerine olan etkileri arastirilacaktir.

Anahtar kelimeler: Kiif, Ardi¢ Katrani, Antifungal Aktivite.
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P-39
CANDIDA ALBICANS BiYOFILMLERINE KARSI ANTIFUNGALLERIN TEK BASLARINA VE
TIGESIKLIN iLE KOMBINASYONLARININ ARASTIRILMASI

Mayram Tiiysiiz' , A. Seher Birteks6z Tan' , Nese inan? , Giilten Otiik’

'| istanbul Universitesi, Eczacilik Fakiiltesi, Farmasoétik Mikrobiyoloji Anabilim Dal, istanbul
2| Novartis Farma, Medikal Departman, Ankara

Amag: Saglikli bireylerin normal florasinda bulunabilen Candida tiirleri yiizeyel ve ciddi sistemik enfeksiyonlar
olusturabilen firsatga mikroorganizmalardir. Biyofilm olusumu, Candida'larin en 6nemli virulans faktorlerindendir.
Biyofilmle ilskili enfeksiyonlarin tedavisi oldukg¢a zor oldugundan bu enfeksiyonlarin tedavisinde antimikrobiyal
ajanlarin kombinasyonlar: da kullanilabilmektedir. Calismamizda ¢esitli antifungallerin tek baglarina ve tigesiklin
ile kombinasyonlarimin Candida albicans planktonik hiicrelerine, olgun biyofilmlerine ve biyofilm olusumu tizerine
etkilerinin arastirilmasi: amaglanmigtir.

Yontem: Grup Florence Nightingale Hastaneleri, onkoloji ve yogun bakim iinitelerindeki hastalarin kan
kiltiirlerinden izole edilmis dorda klinik ve biri standart olmak tizere bes C. albicans susunun planktonik
hiicrelerine ve olgun biyofilmlerine kars: antimikrobiyallerin minimal inhibitér konsantrasyonlar: (MiK) ve
minimum biyofilm inhibe edici konsantrasyonlar1 (MBIK) arastirilmistir. Antifungallerin planktonik ve olgun
biyofilm igerisindeki hiicrelere karsi tigesiklin ile kombinasyonlar: checkerboard yontemi ile saptanmistir.
Antifungallerin tigesiklin ile kombinasyonlarinin C.albicans’larin biyofilm olusumun engellenmesine kars etkileri
ise 24. ve 48. saatlerin sonunda tespit edilmistir.

Bulgular: Amfoterisin B, flukonazol, itrakonazol, anidulafungin, kaspofungin ve tigesikline ait MIK degerleri
sirastyla 0,25-1 pg/ml, 0,25-0,5 pg/ml, 0,125-0,25 pg/ml, 0,06- 0,25 pg/ml, 0,0005-0,125 pg/ml ve 2560->2560
ng/ml; MBIK degerleri ise sirastyla 1-16 pg/ml, 8->1024 pug/ml, 0,5-8 ug/ml, 0,25-64 pg/ml, 0,125-0,5 pg/ml ve
10240->10240 pg/ml arahiginda saptanmigtir. Planktonik hiicrelere karsi tigesiklinin amfoterisin B ile
kombinasyonlarinda sinerjist, itrakonazol ile kombinasyonlarinda ise antagonist etki gézlenmistir. Olgun biyofilm
icerisindeki hiicrelere karsi tigesiklinin kaspofungin ile kombinasyonlarinda, biyofilm olusumu iizerine kars1 ise
ozellikle amfoterisin B ve anidulafungin ile olan kombinasyonlarinda en etkili sonuglar bulunmustur.

Sonug: Sonug olarak yiiksek doz tigesiklinin 6zellikle amfoterisin B ve ekinokandinlerle kombinasyonlarinin
biyofilmlere kars1 kullanilabilecegi ortaya konulmustur.

Kaynakga:

1. NETT J, ANDES D. CANDIDA ALBICANS BIOFILM DEVELOPMENT, MODELING A HOST-
PATHOGEN INTERACTION. CURR OPIN MiCROBIOL 2006; 9(4): 340-5.

2. KU TS, PALANISAMY SK, LEE SA. SUSCEPTIBILITY OF CANDIDA ALBICANS BIOFILMS TO
AZITHROMYCIN, TIGECYCLINE AND VANCOMYCIN AND THE INTERACTION BETWEEN
TIGECYCLINE AND ANTIFUNGALS. INT J ANTIMICROB AGENTS 2010; 36(5): 441-6.

3. CLINICAL AND LABORATORY STANDARDS INSTITUTE (CLSI). “REFERENCE METHOD FOR
BROTH DILUTION ANTIFUNGAL SUSCEPTIBILITY TESTING OF YEASTS; APPROVED STANDARD-
THIRD EDITION. M27- A3” 2008, WAYNE, PA, USA.

4. RAMAGE G, VANDE WALLE K, WICKES BL, LOPEZ-RiBOT JL. STANDARDIiZED METHOD FOR iN
VITRO ANTIFUNGAL SUSCEPTIBILITY TESTING OF CANDIDA ALBICANS BIOFILMS. ANTIMICROB
AGENTS CHEMOTHER 2001; 45(9): 2475-9.

Anahtar kelimeler: Candida albicans, antifungal, tigesiklin, biyofilm
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P-40
iISTANBUL YENIi YUZYIL UNIVERSITESI TIP FAKULTESi GAZIOSMANPASA HASTANESINDE
KLiNiK ORNEKLERDEN iZOLE EDILEN CANDIDA CiNSi MAYALARIN TUR DAGILIMLARI VE

ANTIFUNGALLERE DUYARLILIK PROFILLERINiN DEGERLENDIiRILMESi
Derya Bayirli Turan'? , Kivang Serefhanoglu? , Defne Gimus® , Cimen Kuyumcuoglu*'® , Metin Bektas®
, Fatma Kalayci® , Ayse Mine Kiiciker®

'] istanbul Yeni Yiizyil Universitesi Tip Fakiiltesi infeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji AD, istanbul.

2| Ozel Gaziosmanpasa Hastanesi infeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Laboratuvari, istanbul.
3| istanbul Yeni Yizyil Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji AD, istanbul.

4| istanbul Yeni Yiizyil Universitesi Tip Fakiiltesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon AD, istanbul.
5| Ozel Gaziosmanpasa Hastanesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon Servisi, istanbul.

Amag: Bu calismada Istanbul Yeni Yiizyil Universitesi T1p Fakiiltesi Gaziosmanpasa Hastanesinde yatarak tedavi
edilen hastalarin steril viicut bolgelerinden alinan 6rneklerde tireyen infeksiyon veya kolonizasyon etkeni Candida
suglarimin tiir dagilimlar: ve antifungallere duyarhiliklarinin belirlenmesi amaglanmigtir.

Yontem: Merkezimizde Ocak 2010 - Ocak 2016 tarihleri arasinda 85 hastaya ait 93 steril rnekten izole edilen
Candida suslar retrospektif olarak degerlendirilmistir. Hastalarin %44,1'i organ nakli (karaciger, bobrek, kemik
iligi) uygulanan, %35,5'i ise yogun bakim iinitesinde tedavi goren hastalardan olusmustur. Degerlendirilen Candida
suslarinin 59’u (%63,4) hemokiiltiir, 24’1 (%25,8) idrar, 4’1 (%4,3) doku, 3’1 (%3,2) bronkoalveolar lavaj ve 3’
(%3,2) diger viicut sivilarindan izole edilmistir. Suslarin tiir diizeyinde identifikasyonu ve antifungallere
duyarliliklar1 tam otomatize VITEC 2 (BioMerieux, Fransa) sisteminde YST ve AST-YST kartlar1 kullanilarak
belirlenmistir.

Bulgular: 85 hastadan toplam 93 Candida susu izole edilmistir. izole edilen Candida tiirlerinin dagilimlar: ve
antifungallere direng oranlar tabloda verilmistir. Steril viicut 6rneklerinden infeksiyon veya kolonizasyon etkeni
olarak izole edilen suslarin 50’sini (%53,7) non- albicans Candida (NAC) tiirleri olusturmustur. C.albicans
suslarinda flukanozol dahil denenen antifungallere 6nemli bir diren¢ saptanmamis, ancak 3 susta (%7) amfoterisin
B’ye azalmis duyarhilik dikkati ¢ekmistir. NAC suslarinin %141 flukanozole direngli bulunmustur. NAC
suslarinda ise diger antifungallere diisiik oranda diren¢ saptanmistir. Ekinokandinler tiim suslara en etkili
antifungaller olarak belirlenmistir.

Sonug: Bulgularimiz, NAC suslarinin etken oldugu infeksiyonlarda ve bu suslarda 6zellikle azol direncinde artis
oldugunu bildiren literatiir bulgular: ile uyumludur. Bu baglamda, bu ¢aligmada 6zellikle invazif infeksiyonlarda,
etken olarak izole edilen NAC suslarmin hem tir diizeyinde identifikasyonunun hem de antifungallere
duyaliliklarinin saptanmasinin 6nemi iilkemiz agisindan bir kez daha vurgulanmstir.
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Tablo. izole edilen Candida suslarmin tiir dagilimlar: ve antifungallere direng profilleri

Flukonazol | Vorikonazol | Amfoterisin | ***Kaspofungin|****Mikafungin| Flusitozin
n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
C. albicans 1(2.3) 0 *3(7) 0 0 0(0)
(n=43) (0) (0) (0)
C.non-albicans 7 (14) 2 2(4) 1 0 2(4)
spp. (n=50) (4) (2) (0)
C. glabra (n=15) 2 (13) 2 (13) 1(6,6) 0 0 0(0)
*4 (26,6) (0) (0)
C. parapsilosis 0(0) 0 0(0) 0 0 0 (0)
(n=12) (0) (0) (0)
C. tropicalis 0 (0) 0 0 (0) 0 0 0 (0)
(n=11) (0) (0) (0)
C. krusei (n=5) 5(100) 0 *1 (20) 1(20) 0 2 (40)
(0) (0)
C. kefir (n=3) 0(0) 0 1(33,3) 0 (0) 0 0(0)
(0) *1(33,3) (0)
**Diger (n=4) 1(25)* 0 1(25) 0 0 0(0)
(0) (0) (0)

Tablo. Klinik érneklerden izole edilen kandida tiirlerinin dagilimi ve antifungallere direng oranlar

* Azalmis duyarlilik

** C. pelliculosa, C. guillermondi, C. kefyr, C. Lusitaniae
*** Orneklerin 56’sinda duyarlilik arastirilmustir.

**%* Orneklerin 39°unda duyarlihik arastirilmstar.
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P-41
DIREKT KAN KULTUR SiSESINDEN YAPILAN GERM TUP TESTi iLE CANDIDA ALBICANS VE
ALBICANS-DISI CANDIDA iZOLATLARININ HIZLI TANIMLANMASI

Kerem Yilmaz', Tayfur Demiray?, Mehmet Kéroglu®, Umit Kili¢!, Ahmet Ozbek', Oguz karabay?,

Mustafa Altindis’
'| Sakarya Universitesi Tip Fakdiltesi Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Sakarya.

2| Sakarya Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi Klinik Mikrobiyoloji Laboratuvari, Sakarya.
2| sakarya Universitesi Tip Fakiiltesi Enfeksiyon Hastaliklari Anabilim Dali, Sakarya.

Amag: Kan dolasimi enfeksiyonu (KDE) etkenleri arasinda Candida tiirleri diinyada dordiindii sirada yer
almaktadir. Candida albicans’in etken oldugu kandidemilerde azol tiirevi antifungallere direng neredeyse
gozlenmezken, albicans-disi Candida tiirlerinde yapisal ve kazamlmis direng nedeniyle tedavide giicliikler
yasanabilmektedir. Bu ¢alismada direkt kan kiiltiir sisesinden yapilan Germ tiip testi (GTT) ile Candida albicans
ve albicans-dis1 Candida izolatlarmin hizli tanimlanmasi amaglanmis olup, edilen sonuglarin Vitek 2 otomatize
sistemi ile uyumu arastiriimstir.

Yontem: Sakarya Universitesi, Egitim ve Arastirma Hastanesi, Klinik Mikrobiyoloji Laboratuvari’nda otomatik
kan kiiltiir cihazinda inkiibe edilmis ve pozitif iireme sinyali alinmis siselerden 6nce Gram boyama yapildi. Gram
boyama sonuglarma goére maya tespit edilen 91 numunede GTT c¢alisildi. Literatiirdeki genel uygulamadan farkli
olarak; GTT igin 5 ml 6rnek kan kiiltiir sisesinden alinarak santrifiij (4000 devir/dk) edildi ve supernatant atildi
(dipte 0,5 ml kalacak sekilde). Dipteki kalan 6rnek, igerisinde 0,5 ml insan plazmasi olan tiipe aktarildi, 37°C’de 2
saat inkiibe edildi. Inkiibasyon sonrasi 6rnek mikroskop altinda ¢imlenme-tomurcuklanma olup olmadigina bakildz.
GTT igin negatif kontrol olarak C. tropicalis susu kullanildi. Elde edilen sonuglar ile Vitek 2 otomatize sistemi
(Biomerieux, Fransa) sonuglari kiyaslandi.

Bulgular: Degerlendirmeye alian 91 kan kiiltiiriiniin 37’si GTT ile pozitif bulunurken, bunlarin 35°nin Vitek 2
sistemi ile C. albicans olarak tanimlandigi gériildii (Uyum orani: % 94.6). GTT ’nin pozitif bulundugu iki izolat,
Vitek 2 sistemi ile albicans-dig1 Candida olarak raporlandi.

Sonug: Pozitif kan kiiltiir siselerinden direkt olarak calisilan GTT sonuglarmin Vitek 2 otomatize sistemi ile
yiiksek derecede uyumlu oldugu saptanmustir. Direkt kan kiiltiir sisesinden yapilan GTT Candida albicans ve
albicans-dig1 Candida izolatlarinin hizli tanimlanmasi i¢in ¢ok kullanigh olup, uygun antifungal tedavinin 24-48
saat 6ncesinden planlanabilmesine imkan saglayarak, tedavi basari oranlarinin artmasina katki saglayacaktir.

Anahtar kelimeler: Candida albicans, albicans-dis1 Candida, kan kiiltiirii, kandidemi
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P-42
KAN KULTURLERINDEN iZOLE EDILEN CANDIDA TURLERINiN DAGILIMI VE ANTiIFUNGAL
DUYARLILIKLARI

Seyma Singer?, Nesibe Aygiin Unal*, Nilay Céplii*, Zibeyde Lale!, Mustafa Cagatay*

'| Digkapi Yildirim Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi, Klinik Mikrobiyoloji Bolim, Ankara

Amag: Kandidemiye bagh sepsisler hastane enfeksiyonlar1 arasinda giderek daha sik goriilmektedir.
Immiinsupresyon, yogun bakimda yatis siiresinin uzamasi ve invazif islemler gibi faktorler de kandida
enfeksiyonlarmin olusumunu kolaylagtirmistir. Calismamizda bir yillik kan kiiltiirlerinde {ireyen kandidalarin
dagilimi ve antifungal duyarlilig1 incelenmistir.

Yontem: Digskap1 Yildirnim Beyazit Egitim Arastirma Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuvarina 1 Subat 2015-1
Subat 2016 tarihleri arasinda gelen kan kiiltiirleri incelenmistir. Ornekler BACTEC FX (BD,ABD)’e yiiklenmis,
pozitif sinyal verenler %5 koyun kanli ve EMB agara ekilmis,35°C’da bir gecelik inkiibasyon sonrasi
degerlendirilmistir. Tanimlama i¢in konvansiyonel yontemler, germ tiip ve Phoenix otomatize sistemi (BD, ABD)
kullanilmistir. Antifungal duyarlilik testleri FUNGITEST (BIO RAD, Fransa) ile yapilmistir. Ayni hastaya ait
birden fazla lireme oldugunda ilk sus ¢aligmaya alinmistir.

Bulgular: Ureme olan 1142 kan kiiltiiriinden 30(%2.6)’unda Candida spp. tammlanmistir. Nonalbicans
kandidalar daha sik goriilmiis, en sik tireyen C.parapsilosis(%53.3) olmustur. Suslarin antifungal ajanlara
duyarliliklar1 tabloda verilmis olup; flukonazol i¢in, bir adet C.parapsilosis direngli, yedi adet C.parapsilosis ve
birer adet C.tropicalis ve C.glabrata orta duyarli bulunmus, kalan 19 sus ise duyarli bulunmustur. Amfoterisin B,
flusitozin ve itrakonazole direngli bulunan sus sayisi sirasiyla 1, 1 ve 2°dir. C.albicans suslarinda higbir antifungale
kars1 direng bulunmamustir.

Sonug: Hastanemizde kandidemiye bagl sepsis tedavisinde en sik kullamlan antifungal ajan olan flukonazoliin
biitiin tiirler i¢in ortak duyarlilig1 %63.3 olarak bulunmustur. Ampirik tedavide antifungal segilirken bu durum g6z
oniinde bulundurulmalidir. Tiirler arasinda farkli diren¢ oranlarinin goriilmesi, kandidemilerde mutlaka tiir
diizeyinde tanimlama yapilip, antifungal duyarlilik sonuglart ile tedavinin yeniden diizenlenmesini
gerektirmektedir.

Tablo: Candida tiirlerinin antifungal duyarliliklar

C.parapsilosis | C.albicans C.tropicalis C.glabrata C.krusei
(n=16) (n=8) (n=3) (n=2) (n=1)
ANTIFUNGAL S | R S | | R S | R| S Il | R|S | I R
Amfoterisin B 14 2 - 8 - - 3 - - 1 1 - - -
Flukonazol 8 7 1 8 | - = 2 1 - 1 1| - = = 1
Flusitozin 13 3 - 8 - - 3 - - 1 - 1 - 1 -
Itrakonazol 8 8 - 7 |1 - = 2 |1 1 - 1 - 1 -
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P-43
CESITLI KLINIK ORNEKLERDEN iZOLE EDILEN CANDIDA SUSLARININ ANTIFUNGALLERE
DIRENGC ORANLARI

Esra Akkan Kuzucu?, Enes Altunay?, Duygu Niliifer Ocal*, Giil Erdem?

'] S.B. Diskap1 Yildirim Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi Kilnik Mikrobiyoloji Bolimi, Ankara.

Amag: Hastanemiz Mikrobiyoloji Laboratuvari’na gonderilen gesitli klinik érneklerden izole edilen Candida
suslarinin antifungallere direng oranlarinin saptanmasi amaglanmistir.

Yontem: Bu ¢alismada Diskap: Yildirim Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuvari’na
Ocak 2015-Subat 2016 tarihleri arasinda gonderilen gesitli Klinik 6rneklerden izole edilen 87 Candida susunun
antifungallere direng oranlar1 Retrospektif olarak arastirilmistir. Suglarin tanimlanmasi ve antifungal duyarlihk
testleri BD Phoenix otomatize sistemi (Becton Dickinson, ABD) ve Fungitest Kit (Bio-Rad) kitleri ile yapilmustir.

Bulgular: Laboratuvarimizda izole edilen ve antifungal duyarliliklari ¢alisilan 87 Candida susunun izole
edildikleri 6rneklere gore dagilimi incelendiginde; kan (perifer ve kateter) 68 (%78), idrar 6 (%7), yara 4 (%5),
balgam 3 (%3) ve diger 6rnekler (kist sivisi, Kateter, vajina, BAL, steril viicut sivis1 ) 6 (%7) olarak bulunmustur
ve Tablo 1°de gosterilmistir. Candida suslarinda antifungal direng oranlari incelendiginde; mikonazole % 9,
ketokonazole %1, amfoterisin B’ye %5, flukanazole %3, 5-flusitozine %2, itrakonazole %7 diren¢ bulunmustur
(Tablo 2).

Sonug: Candida tiirlerinin uygun tedavisi igin tiir tanimlamasi ve antifungal duyarlilik testlerinin yapilmas:
gerekmektedir. Fungal enfeksiyonlarin tedavisinde kullanilabilecek antifungal ilaglarin etki spektrumlarinin ve her
birine 6zgli primer ve sekonder direng oranlarinin bilinmesi, klinik uygulamalardaki akilci antifungal ilag se¢imi
icin gereklidir. Laboratuvarimizda izole edilen Candida tiirlerinin antifungal duyarliliklarina bakildiginda direng
oranlarimin yiiksek olmadigi goriilmiistiir. Calismamizin eksik tarafi; verilere ulagtigimiz sistemden kaynaklanan
sorunlar nedeni ile baz1 suslarda mikonazol ve ketokonazol direng oranlarin veri olarak sunamamis olmamizdir.

Tablo 1. Candida suslarinin 6rneklere gére dagilimi

Kan idrar Yara Balgam Diger Toplam

Sayi n (%) 68 (%78) 6(%7) 4(%5) 3 (%3) 6 (%7) 87 (%100)
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Tablo 2. izole edilen Candida suslarinin antifungal direng oranlar

Mikonazol Ketokonazol Amfoterisin B Flukonazol 5-flusitozin | itrakonazol
Direngli 8 (%9) 1(%1) 4 (%5) 3 (%3) 2 (%2) 6 (%7)
Orta Duyarh 21 (%24) 12 (%14) 9 (%10) 21 (%24) 7 (%8) 35 (%40)
Duyarh 19 (%22) 35 (%40) 73 (%84) 61 (%70) 76 (%87) 45 (%52)
* 39 (%45) 39 (%45) 1(%1) 2 (%2) 2 (%2) 1(%1)

*Sistemde duyarhlik sonucuna ulagilamayan Candida sayisi

Anahtar kelimeler: candida, mikonazol, ketokonazol, amfoterisin B, flukonazol, 5-flusitozin, itrakonazol
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» CEVRE (HASTANE ORTAMI HARIC) ve
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P-44
ATIK SU ARITMA SISTEMLERININ GSBL-URETEN E. COLI UZERINE SECICi BASKISI; HALK
SAGLIGI TEHLIKESI?

Aycan Giindogdu™? , Hiseyin Kili¢" , Emine Alp?

'] Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Kayseri.
2| Erciyes Universitesi Genom ve Kok Hiicre Arastirma Merkezi, Kayseri.
2| Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Kayseri.

Amag: Bagirsak mikrobiyomunun bir iiyesi olan E. coli siirekli olarak kanalizasyona atilmaktadir. Besin, bakteri,
hareketli genetik elementler ve antibiyotik kalintis1 bakimindan yogun olmasi sebebiyle atik sular direng kazanimi
icin oldukga elverisli ortamlardir. Ozellikle gelismekte olan iilkelerde, genislemis spektrumlu beta laktamaz iireten
E. coli’lerin (GSBLEC) atik/aritilmig sulardaki durumunu tizerine oldukga sinirl veri bulunmaktadir.

Yontem: Bu galismada bir sehir ve bir belde atik su artma sistemi GSBLEC popiilasyonu bakimindan
degerlendirilmistir. Bir sehir ve bir belde (hastaneden atik almayan) atik su aritma tesisinden aritma 6ncesi ve
sonrast olmak iizere 10 hafta boyunca toplam 40 su 6rnegi toplanmistir. Toplam E. coli ve toplam GSBLEC sayim
islemleri icim membran filtrasyon sistemi kullamilnustir. izole edilen 473 GSBLEC nin farkli grup antibiyotiklere
kars1 direng durumlar: CLSI (2014) kriterlerine uygun olarak test edilmistir. PZR ile suslarin fiologenetik gruplart
belirlenmis, integron varlig1 ve yaygin GSBL-tipleri ortaya konulmustur.

Bulgular: Sehir ve belde su érneklerinde benzer oranlarda E. coli yiikii (sehir atik; 220000 = 177828 CFU/mL,
belde atik; 222600+£150421 CFU/mL, sehir aritilmis; 1071 + 1013, belde aritilmis; 1096+1303,2) tespit edilmistir.
Sehir atik suyundaki E. coli popiilasyonun %0.58’i, belde atigindaki E. coli’nin %0.12’si GSBLEC olarak
sayilmigtir. Aritilmig sularda bu oran sehir i¢in %0.98, belde igin %0.68 olarak raporlanmustir. Sehir kanalizasyonu
aritma sistemi E. coli’lerin %99.18’ini, GSBLEC’lerin %97.03’iinii; belde atik su aritma sistemi E. coli’ler
%97.95’ini, GSBLEC %94.03iinii elimine etmistir. Belli antibiyotiklere kars1 direng oran1 atik sulara gore aritilmis
sularda daha yiiksek bulunmustur. Suslarin %25.6°s1 filogenetik grup C, %24’ grup A, %19.9°u grup B2 olarak
raporlanmistir. CTX-M-tip GSBL digerlerine gore en yaygin tip olarak bulunmustur.

Sonug: Calisma sonuglarina goére, GSBLEC’lerin aritma sistemlerine daha dayanikli oldugu bulunmustur.
Dolayisiyla, kimyasal aritmanin GSBLEC i¢in zenginlestirme-segici baski sagladigi soylenebilir. Aritilmig
sulardaki GSBLEC varlig1 (aritilmig sularin en yakin temiz su kaynagma baglamasi sebebiyle) ¢esitli amaglar temiz
su kaynaklarimi kullanan ¢evre halki i¢in potansiyel risk olugturmaktadir.

Kaynakga : 1. Bailey, J. K., Pinyon, J. L., Anantham, S., Hall, R. M. 2010. "Commensal Escherichia coli Of
Healthy Humans: A Reservoir For Antibiotic-Resistance Determinants”, Journal Of Medical Microbiology, 59,
1331-1339. 2. Bush, K., Jacoby J.A. 2010. “Updated Functional Classification Of Betalactamases”, Antimicrobial
Agents And Chemotherapy, 54, 969-976. 3. Clermont, O., Christenson, J. K., Denamur, E., Gordon, D. M. 2013.
“The Clermont Escherichia coli Phylo-Typing Method Revisited: improvement Of Specificity And Detection Of
New Phylo-Groups”, Environmental Microbilogy Reports, 5, 58-65. 4. Clinical And Laboratory Standards Institute
(Cls1), 2014. “Performance Standards For Antimicrobial Susceptibility Testing; Twenty Fourth Informational
Supplement”, Cls1 Document M100-S24. Clinical And Laboratory Standards Institute, Wayne, Pa. 5. Dolejska, M.,
Frolkova, P., Florek, M., Jamborova, |., Purgertova, M., Kutilova, I., Cizek, A., Guenther, S., Literak, A. 2011.
"Ctx-M-15-Producing Escherichia coli Clone B2-025b-St131 And Klebsiella Spp. isolates in Municipal
Wastewater Treatment Plant Effluents”, Journal Of Antimicrobial Chemotherapy, 66, 2784-2790. 6. Gundogdu,
A., Jennison, A. V., Smith, H. V., Stratton, H., Katouli, M. 2013. “Extended Spectrum B-Lactamase Producing
Escherichia coli in Hospital Wastewaters And Sewage Treatment Plants in Queensland, Australia”, Canadian
Journal Of Microbiology, 59, 737-745. 7. Australian And New Zealand Standard. 2007. Australian/New Zealand
Standard Water Microbiology Method 1, General information And Procedures, As/Nzs.

Anahtar kelimeler: GSBL E. coli, atik su
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AFYON iLiNDEKi KRES VE ANA SINIFI COCUKLARINDAN ALINAN BOGAZ KULTURLERI iLE

COCUKLARDA A GRUBU BETA HEMOLITIK STREPTOKOK VE HAMEOPHILUS INFLUENZA
TASIYICILIKLARININ ARASTIRILMASI

Recep Kesli' , Cengiz Demir' , Hayriye Tokay', Gamze Colak? , Nooria Latifi? , Furkan Sancak?® , Nurgtil

Senol? , Samet Can Tekin? , Omer Faruk Zora?
'| Afyon Kocatepe Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Afyonkarahisar

2| Afyon Kocatepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Afyonkarahisar

Amag: A Grubu beta-hemolitik streptokoklar (Streptococcus pyogenes), dogal kaynagi insan olan, bireyden bireye
solunum yoluyla gecebilen, siklikla farenjit etkeni olarak izole edilen bakterilerdir. Streptokoklara bagli bogaz
agrilarinin cogundan AGBHS’lar sorumlu olup siklikla asemptomatik bireylerin bogazinda kolonize
olmaktadirlar. Haemophilus influenzae ise gram-negatif pleomorfik bir kokobasildir. H. influenzae tip b (HIB)
¢ocuklarda menenjit, pnémoni, ampiyem, epiglottit, selliilit, septik artrit, perikardit ve bakteriyemi gibi ciddi
enfeksiyonlara yol agar. Bu ¢aligmada, Afyonkarahisar ili okul 6ncesi bakimevlerindeki 3-6 yas grubu ¢ocuklarda
tist solunum yolu infeksiyonlarma sebep olan AGBHS ve H. influenzae tasiyicilik oranim saptamak amaci ile bogaz
ve farinks kiiltiirleri alinmastir.

Yontem: Calisma Afyonkarahisar il merkezinde bulunan 9 okul oncesi egitim kurumunda 36 simifta egitime
devam eden ve yaslari 3-6 arasinda degisen 366 cocugu kapsamaktadir. Bogaz kiiltiirii 6rnekleri alinmadan once
gerekli izinler alinmistir. Ornekler alinir alinmaz bekletilmeden kanli agar (Columbia agar + 5 % sheep blood,
bioMerieux Mercy I’Etoile, France) ve ¢ukulata agar (Choocolate agar + PolyViteX, bioMerieux Mercy I’Etoile,
France) besiyerlerine ekilmistir. EKim yapilan besiyerleri Afyon Kocatepe Universitesi ANS Uygulama ve
Aragtirma Hastanesi Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvarina ulastirilmis ve 18-24 saat siire ile 37°C’de inkiibe edildi.
H. influenzae bakterilerinin identifikasyonu i¢in koloni morfolojisi ve Gram boyama 6zelliklerinin yam sira X ve
V faktor gereksinimlerine bakilmistir. Bunun igin bakterilerin ¢ikolata agardaki 24 saatlik saf kiiltiirlerinden % 0.9
serum fizyolojik iginde 0.5 McFarland bulanikligina esdeger siispansiyonlar hazirlanmis, bu siispansiyonlardan
steril ekiivyonlar araciligi ile ¢ikolata agar yiizeyine siiriilmiistiir. Daha sonra besiyeri tizerine X, V ve XV faktorleri
iceren 3 disk (Oxoid) konmus, 37°C’de 24 saatlik inkiibasyondan sonra sadece XV faktorii igeren disk etrafinda
ireme gosteren kokenler H. influenzae olarak tiplendirilmistir. A Grubu beta-hemolitik streptokok oldugu
distiniilen 6rnekler bekletilmeden %5 koyun kanli agara ekim yapilmis ve kanli plaklar aerop kosullarda, 37°C’de
24 saat inkiibe edildikten sonra makroskobik ve mikroskobik olarak degerlendirilmistir. Yapilan inceleme sonrasi
AGBHS olabilecegi diisiiniilen kolonilerden yapilan subkiiltiirlere basitrasin ve trimetoprim- sulfametoksazol
(SXT) duyarhlik testleri uygulanmigtir. Plaklarin aerobik kosullarda, 37°C’de 24 saat inkiibasyonunu takiben
basitrasin diski etrafinda inhibisyon zonu bulunan ancak SXT diski etrafinda inhibisyon zonu bulunmayan
bakteriler AGBHS olarak tanimlanmig ve latex agliitinasyon (bioMerieux Slidex Strepto Plus A) yontemi
araciligiyla dogrulanmstir.

Bulgular: Calismaya 197 (% 53.8) kiz ve 169 (% 46.2) erkek olmak iizere toplam 366 6grenci alindi. Ogrencilerin
yas ortalamalar1 4.2 idi. Calismaya alinan toplam 366 c¢ocuktan 14’iinde (% 3.8) AGBHS iiremesi saptanirken
orneklerin hig birinde H. influenzae tiremesi olmamistir. AGBHS iireyen 14 ¢ocugun 8 (%57.1)’1 kiz, 6 (%42.9)’s1
erkekti. Kiz ve erkek ogrenciler arasinda tasiyicihik oranlari agisindan fark yoktu (p>0,05). AGBHS iiremesi
saptanan orneklerin okullara ve cinsiyetlere gore dagilim tablo 1°de gosterilmistir.

Tablo 1. AGBHS iireyen drneklerin okullara ve cinsiyetlere gore dagilimi

Kiz Ogrenci (n) Erkek Ogrenci (n)
Devlet Okulu 6 4
Ozel Okul 2 2
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Sonug¢: Calismamizda devlete ait okul oncesi egitim kurumlarindaki c¢ocuklarda nazofarinksde AGBHS
tagtyicihigr ozel okullardaki ¢ocuklara gore anlamli derecede yiiksek bulunmustur. Bunun nedeni 6zel okullardaki
¢ocuklarin sosyoekonomik diizeyinin daha iyi olmas: ve buna bagl olarak genel hijyen kurallarina uyumun daha
iyi olmasi olabilir. Sonug olarak ¢alismamizda AGBHS tasiyiciligs, literatiirdeki diger ¢alismalara gore daha diisiik
oranda bulunmustur. Tasiyic1 ¢ocuklardaki akut semptomatik infeksiyon orami da, daha 6nceki ¢alismalarda
bildirilen genel populasyondaki streptokoksik tonsillofarenjit siklig1 ile karsilastirildiginda, daha distiktir. Bu
sonuglar, asemptomatik tasiyicilarin AGBHS tonsillofarenjiti i¢in risk tagimadigini ve tedavi edilmelerine gerek
olmadigini diisiindiirmektedir.

Kaynakga: 1. SOYLETIR G, HASDEMIR U. BETA HEMOLITIK STREPTOKOKLAR. TOPCU AW,
SOYLETIR G, DOGANAY M, EDITOR. INFEKSIYON HASTALIKLARI VE MIKROBIYOLOJISI. 3.
BASKI. ISTANBUL: NOBEL TIP KiTAPEVLERI; 2008. S:2030-2043. 2. DURMAZ R, DURMAZ B,
BAYRAKTAR M ET AL. PREVALANCE OF GROUP A STREPTOCOCCAL CARRIERS IN
ASYMPTOMATIC CHILDREN AND CLONAL RELATEDNESS AMONG ISOLATES IN MALATYA,
TURKEY. J CLIN MICROBIOL 2003;41:5285-7. 3. HAYES CS, WIiLLIAMSON H JR. MANAGEMENT OF
GROUP A BETA-HEMOLYTIC STREPTOCOCCAL PHARYNGITIS. AM FAM PHYSICIAN 2001; 63: 1557-
65. 4. WEBER DJ, RUTALA WA, DENNY FW. MANAGEMENT OF HEALTHCARE WORKERS WITH
PHARYNGITIS OR SUSPECTED STREPTOCOCCAL INFECTIONS. INFECT CONTROL HOSP
EPIDEMIOL 1996; 17: 753-61. 5. 2000, RED BOOK REPORT OF THE COMMITTEE ON INFECTIOUS
DISEASES. ED. PICKERING LK 25. BASK>. ELK GROVE VILLAGE, AMERICAN ACADEMY OF
PEDIATRICS, 2000; 526-36.

Anahtar kelimeler: A Grubu beta-hemolitik streptokoklar, H. influenzae, Bogaz Kiiltiirii
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> DEZENFEKTAN ETKINLIGi ve DIRENC
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P-46
iISTANBUL TIP FAKULTESI HASTANESI KLINIKLERINDEN iZOLE EDILEN STAFILOKOKLARDA
ANTISEPTIK DIRENC GENLERININ ARASTIRILMASI

Seyda ignak' , Yasar Nakipoglu? , Biilent Giirler?

'| Bahgesehir Univesitesi Tip Fakdiltesi, Tibbi Biyoloji AD, istanbul.
2| istanbul Universitesi, istanbul Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD, istanbul.

Amacg: Antiseptik ve dezenfektan preparatlar hastaneler ve diger saglik hizmeti veren birimlerde patojenlerin
yayilmasini 6nlemek amaciyla siklikla kullanilmaktadir. Antiseptik ve dezenfektanlarin MiK (minimum inhibitor
konsantrasyon) degerleri kimyasallarin kullanim konsantrasyonlarinin altinda oldugu igin laboratuvar bulgularini
destekleyen bir klinik veya c¢evresel direng su an igin s6z konusu degildir. Ancak biyositlerin bilingsiz kullanimi,
uygun sulandirim, pH, sicaklik gibi kosullara uyulmamasi, dezenfeksiyon oncesi gereken temizlik agamasimin
atlanmasi, biyofilm varligi gibi nedenlerle hedef mikroorganizma ile temas eden biyosit konsantrasyonu, ¢ogu
zaman o6nerilen kullanim konsantrasyonunun altinda kalmaktadir. Antibiyotik direnci sorununun da benzer sekilde
duyarlilik azalmasi seklinde bagladig1 diistiniildiigiinde konunun 6nemi ortaya ¢ikmaktadir. Plazmidde tasinan gac
antiseptik diren¢ genlerinin stafilokok suslarinda klorhekzidin ve benzalkonyum kloriir gibi preparatlara karsi
toleransa neden oldugu bilinmektedir. Staphylococcus spp. suslarmin direng determinantlar: agisindan rezervuar
rolii oynamasindan ve taginan hareketli genetik elemanlarin diger bakteriler tarafindan kazanmlmasindan endise
edilmektedir.

Yontem: Calismamizda Istanbul Tip Fakiiltesi Hastanesi kliniklerinden izole edilen 69 stafilokok susunda
gacA/B, smr, gacG, gacH, gacJ antiseptik direng genlerinin varligi PCR yontemiyle arastirilmistir. Suslarin
antibiyotik ve dezenfektanlara kars1 duyarliliklar1 belirlenerek direng geni tagima ile direng paterni arasindaki iliski
aragtinlmigtir. Suglarin benzalkonyum kloriir ve klorhekzidin diglukonat peraparatlarina karsi duyarliliklar
Clinical and Laboratory Standarts Instute (CLSI) onerileri dogrultunda agar diliisyon, antibiyotik duyarliliklar: ise
disk difiizyon yontemleriyle aragtirilmustir.

Bulgular: Calismamizda stafilokok suslarinin 49 (%71)’unda gacA/B, smr, qacG ve gacl genlerinden en az
birinin tasindig1 saptanirken higbir susta qacH genine rastlanmamustir. Direng geni tasidigi belirlenen suslarin
%49’unda benzalkonyum kloriir, %35’inde klorhekzidin diglukonat toleransi gézlenmistir.

Sonug: Antiseptik direng geni tasiyan suslarin énemli bir kisminda biyosit toleransmin yam sira antibiyotik
direncinin de saptanmasi, bilingsiz antimikrobiyal kullaniminin ¢ogul direngli suslarin se¢ilimine neden olabilecegi
endisesini yaratmaktadir. Infeksiyonlarin bulas zincirinin kirilmasindaki rolii diisiiniildiigiinde ise biyositlerin
kullanimmin durdurulmasi mimkiin goriilmemektedir. Biyositlerin etki ve diren¢ mekanizmalari, tedavide
kullanilan antibiyotiklerle olasi capraz direng gelisimi gibi konularin daha ileri ¢aligmalarla desteklenmesi
gerektigini distinmekteyiz.

Anahtar kelimeler: Staphylococcus, gac genleri, antiseptik, dezenfektan, direng
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> DIRENCLI BAKTERILERIN
EPIDEMIYOLOVJISI (MOLEKULER
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P-47
iDRAR ORNEKLERINDEN iZOLE EDILEN ESCHERICHIA COLIDEKi KINOLON DIRENCINiN
YILLARA GORE DEGiSiMi

Nihan Yildiz' , Hande Toptan' , Riza Adaleti' , Sebahat Aksaray’

'| Haydarpasa Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi, Klinik Mikrobiyoloji Bélimdi, istanbul.

Amag: Escherichia coli komplike olmayan iiriner sistem enfeksiyonlarindan en sik izole edilen
mikroorganizmadir. Kinolonlar, 6zellikle Escherichia coli gibi Gram negatif basillerin olugturdugu enfeksiyonlarin
tedavisinde yaygin olarak kullanilan antibiyotiklerdir. Bu ¢aligmada idrar 6rneklerinden izole edilen Escherichia
coli’deki kinolon direncinin yillara gore degisiminin arastirilmasi amaglanmustir.

Yontem: Ocak 2011 - Aralik 2015 tarihleri arasinda hastanemiz laboratuvarinda ekim yapilan idrar kiiltiiriinde
ireyen E.coli suslarimin kinolon direng oranlari incelemeye alinmistir. E.coli’deki Siprofloksasin ve Levofloksasin
direnci konvansiyonel disk difiizyon yontemi ve/veya VITEK 2 (Biomerioux, France) ile belirlenmistir.

Bulgular: Degerlendirilen 128920 idrar kiiltiiriiniin  9473’iinde E.coli iiremistir. Escherichia coli’nin
Siprofloksasin ve Levofloksasin’e gosterdigi direng oranlari ve yillara gore degisimi Sekil 1’de gdsterilmistir.
Yillar iginde direng oranlarinda artis dikkat ¢ekmektedir.
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Sonug: Escherichia colinin kinolonlara gosterdigi direng dinamik bir siire¢ igindedir. Calismamizda buldugumuz
direng oranlari bazi Avrupa iilkelerinden yiiksek olmakla birlikte diger iilkelerdeki ve Tiirkiye’deki direng
oranlaryla benzerlik gostermektedir. Siprofloksasin’in komplike olmayan idrar yolu enfeksiyonlarinda yaygin
olarak kullanilmasi bu direng artisinin en 6nemli sebeplerinden biridir. Bu nedenle bolgesel ve ulusal diizeyde
antibiyotik kullanim politikalarinin belirlenmesi gerekmektedir.

Anahtar kelimeler: ESCHERICHIA COLI, IDRAR , KINOLON
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P-48
KLINiK MRSA iZOLATLARINDA VIiRULANS GENLERINiN ARASTIRILMASI VE SCCMEC
TiPLERINiIN BELIRLENMESI

Siireyya Giil Yurtsever? , Abdurrahman Aygiil', ismail Oztirk' , Salih Atakan Nemli?, Selcuk Kaya? ,

Mustafa Demirci? , Safak Ermertcan’
'| Ege Universitesi, Eczacilik Fakiiltesi, Farmasotik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, izmir

2| izmir Katip Celebi Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, izmir
2| izmir Katip Celebi Universitesi, Tip Fakdiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari Anabilim Dali, izmir

Amag: Bu ¢alismada, klinik metisiline direngli Staphylococcus aureus (MRSA) izolatlarinda bazi viriilans
genlerinin arastirilmasi, ayrica stafilokokal kaset kromozom mec (SCCmec) tiplerinin belirlenerek viriilans
faktorleri ile iligkisinin ortaya konulmasi amaglanmastir.

Yontem: izmir Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuvarinda izole edilen 84 MRSA
izolat1 ¢alismaya dahil edildi. Disk difiizyon testi ile sefoksitin direnci saptanan izolatlarda mecA geninin varlig:
arastirildi. Bununla birlikte efb, cIfB viriilans genlerinin ve diizenleyici agr geninin varligi multipleks polimeraz
zincir reaksiyonu (PZR) yontemiyle aragtirildi. Ayrica, izolatlarin SCCmec tipleri, 20 primerin bulundugu ti¢ ayri
karisim kullanilarak multipleks PZR ile belirlendi ve viriilans faktorleri ile iliskisi analiz edildi.

Bulgular: Multipleks PZR sonuglarina gore, kokenlerin tiimiinde (%100) mecA direng geni tespit edildi. Viriilans
faktorleri agisindan, 52 kokende (%62) agr geni, 48 kokende (%57) clfB geni ve 39 kdkende (%46) efb geni pozitif
bulundu. Efb ve cIfB pozitif olan tiim kdkenlerin agr genini, efb pozitif olan tiim kokenlerin de clfB genini tasidig
goriildii. SCCmec tipleri degerlendirildiginde, 51 toplum kaynakli MRSA (TK-MRSA) izolatinda dagilim %51 tip
I11-benzeri, %16 tip 1V, %2 tip | ve %31 gruplandirilamayan seklinde tespit edildi. Hastane kaynaklt MRSA (HK-
MRSA) olarak degerlendirilen 33 izolatta dagilim %24 tip IV, %18 tip Ill-benzeri, %9 tip |1 ve %49
gruplandirilamayan seklinde tespit edildi. Tip I11-benzeri SCCmec tasiyan izolatlarda, efb (%91), cIfB (%87) ve
agr (%87) genlerinin, tip IV SCCmec tasiyan izolatlarda ise clfB (%100) ve agr (%81) genlerinin baskin bir sekilde
bulundugu goézlenmistir. SCCmec Tip | ve gruplandirilamayan izolatlarda ise bu genler ¢ok daha dusiik oranda
saptanmustir.

Sonug¢: TK- MRSA'larin daha poliklonal ve viriilan, beta-laktam dig1 antibiyotiklere daha az direngli, cogunlugu
Panton- Valentine l16kosidin (PVL) tasiyan, genellikle deri-yumusak doku enfeksiyonlarna yol agan ve tip IV mec
geninin baskin oldugu izolatlar oldugu bilinmektedir. Calismamizda TK-MRSA'larin %51 oraninda tip 111- benzeri
ve %16 tip IV SCCmec tasidigi goriilmiistiir. Hastane kaynaklt MRSA’lar ise ¢ogul direnglidir ve bunlarda tip I,
I1 ve 111 mec genlerinin daha baskin goriildigii bilinmektedir. Calismamizda, HK-MRSA’larin %24 tip 1V, %18
tip I11-benzeri ve %09 tip | SCCmec tasidigi goriilmiistiir.

Anahtar kelimeler: Metisiline direngli Staphylococcus aureus, stafilokokal kaset kromozom mec, virulans
genleri, agr geni, mecA geni.
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P-49
YOGUN BAKIM HASTALARINDAN iZOLE EDILEN PSEUDOMONAS AERUGINOSA SUSLARININ
MOLEKULER EPIDEMIiYOLOJiSi VE ANTiBiYOTiK DUYARLILIGI

Demet Timur' , Esma Giindiiz Kaya' , Omiir Mustafa Parkan' , Elife Berk' , Hiiseyin Kilig'
'| Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji AD., Kayseri

Amag: Pseudomonas aeruginosa, hastane enfeksiyonu etkeni olarak sik karsilagilan ve ¢ogul antibiyotik direnci
nedeniyle tedavisi gii¢ olan bir enfeksiyon etkenidir. Bu calismada yogun bakim iinitelerinde (YBU) yatan
hastalardan izole edilen P. aeruginosa suslarinin antibiyotik duyarlilik profili ve klonal yakinliginin belirlenmesi
amaglanmustir.

Yontem: Aralik 2013-Mart 2015 tarihlerinde Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi YBU’lerinde takip
edilen hastalarin klinik 6rneklerinden izole edilen 75 P. aeruginosa susu ¢alisildi. Bakteri identifikasyonu
konvansiyonel yontemler ve/veya Phoenix ID (BD Diagnostics, ABD) sistemi kullanilarak yapildi. izolatlarin
amikasin, gentamisin, siprofloksasin, levofloksasin, seftazidim, sefepim, imipenem, meropenem ve kolistin igin
minimum inhibitér konsantrasyon (MIK) degerlerinin belirlenmesinde Clinical and Laboratory Standards Institute
(CLSI) onerileri dogrultusunda sivi mikrodilisyon yontemi; suglar arasindaki klonal iliskinin belirlenmesinde
repetitive sequence-based polymerase chain reaction (rep-PCR) yontemi kullanildi.

Bulgular: Bakterilerin antibiyotik diren¢ oranlari; amikasine %2.7, gentamisine %18.7, siprofloksasine %24,
levofloksasine %22.7, seftazidime %16, sefepime %5.3, imipeneme %64, meropeneme %60 ve kolistine %1.3
olarak belirlenmistir. Test edilen antibiyotiklerin MIK 50, MiK90 degerleri ve MiK araliklar: tabloda verilmistir.
Suslarm 10’u (A-J) ana klon digerleri tekli klon olmak tizere toplam 21 klon belirlenmistir. Ana klonlardan B ana
klonunda 4 alt klon (B1, B2, B3, B4), C ana klonunda 2 alt klon (C1, C2), D ana klonunda 2 alt klon (D1, D2), H
ana klonunda 3 alt klon (H1, H2, H3), J ana klonunda 2 alt klon (J1, J2) belirlenmistir. Suslarin %33.3’tiniin B ana
klonuna ait oldugu izlenmistir ve bu klonun baskin tip oldugu saptanmigtir. Klonal iliskili bazi suslarin antibiyotik
duyarlilik profilinin uyumlu oldugu belirlenmistir.

Sonug: Enfeksiyon etkenlerinin direng durumunun takibi ampirik tedavide klinisyene yol géstermesi ve rasyonel
antibiyotik kullanim politikalarinin olusturulmasi; klonal iligkilerin degerlendirilmesi ise 6zellikle ¢ogul direngli
patojenler olmak iizere enfeksiyon etkenlerinin yayilimi ve enfeksiyon kontrol 6nlemlerinin izlenmesi agisindan
onemlidir.

Kaynakga: CLINICAL AND LABORATORY STANDARDS INSTITUTE: PERFORMANCE STANDARDS
FOR ANTIMICROBIAL SUSCEPTIBILITY TESTING; TWENTY-FOURTH [INFORMATIONAL
SUPPLEMENT, CLSI DOCUMENT M100-S24, WAYNE, PA (2014).

Anahtar kelimeler: Antibiyotik duyarliligi, klonal iliski, P. aeruginosa, YBU
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Tablo. Test edilen antibiyotiklerin MiK (mg/L) degerleri

Antibiyotikler MiKso | MiKo | MIK arahgi
Amikasin 1 8 0,25-64
Gentamisin 2 >128 0,50->128
Siprofloksasin 0,125 32 <0,06-32
Levofloksasin 1 32 0,125-128
Seftazidim 4 32 <0,06->128
Sefepim 4 8 0,25-128
imipenem 8 16 0,125-128
Meropenem 8 32 <0,06-128
Kolistin 0,25 1 <0,06-16
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P-50
KARBAPENEM DIRENCLi ENTEROBACTERIACAE KOKENLERININ KARBEPENEMAZ
ENZIMLERININ FENOTIPiK YONTEMLE ARASTIRILMASI

Melike Yasar', Feriha Cilli' , S6hret Aydemir' , Alper Tunger’
'| Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD, izmir.

Amag: Karbapenemaz iireten Enterobactericeae enfeksiyonlari, giiniimiizde onemli bir kiiresel saglik sorunu
haline gelmistir. Bu ¢alismada hastanemizde soyutlanan karbapenem direngli Enterobacteriaceae kokenlerinde
karbepenemaz enzimlerinin fenotipik yontemle tiplendirilmesi amaglandi.

Yontem: Calismaya Ocak 2014 - 2016 tarihleri arasinda soyutlanan toplam 53 kiken dahil edildi. Farkli hastalik
drneklerinden soyutlanan bakterilerin tiir diizeyinde tanimlanmasi Matrix assisted laser desorption ionization time
of flight mass spectrometry VITEK MS (Biomerieux, Fransa), duyarhlik testleri ise VITEK 2 Compact®
(BioM¢érieux, France) otomatize sistemi kullanilarak yapildi. Karbapenem direngli kokenler ertapenem ile birlikte
meropenem ve/veya imipenem direnci saptanan kokenler olarak tanimlandi. Otomatik sistemde ti¢ karbapenemin
herhangi birinde direng saptandigi durumda kékenlerin hepsinde gradiyent test ile meropenem MIK degerleri
belirlendi. Duyarlilik testleri The European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST)
kriterleri g6z Oniine alinarak degerlendirildi. Karbapenem direngli kokenlerde enzim tiplendirilmesinde
MASTDISCS™ ID carbapenemase (Enterobacteriaceae) detection disc set (MAST Diagnostics, UK)kullanildi.

Bulgular: Kékenlerin %5,7’si Escherichia coli, %94,3’ii Klebsiella spp. olarak tamimlandi. Meropenem MIK 50
ve MIK90 degerleri 32ug/ml olarak saptandi. Kékenlerin %60,8 inde tek olarak OXA-48, %37,7’sinde ise
metallobetalaktamazlarin (MBL) biiyiik olasilikla OXA-48 ile birlikte oldugu goriildii. izolatlarin %1,9’unda ise
enzim tipi stniflandirilamadi.

Sonug: Kokenlerde en sik rastlanan enzim tipinin OXA-48 oldugu bunu MBL’lerin izledigi belirlenmistir.
Fenotipik degerlendirme sonucu kdkenlerde MBL ile birlikte OXA-48 varligi diisliniilmiis ancak ydntemin
kisitliliklart nedeniyle enzim arastirilmasmin molekiiler yontemlerle desteklenmesi uygun goriilmistiir. KPC
enzimi salgilayan kdkene rastlanmamis ve bir kokende zon g¢aplariin enzim kategorilerinin higbirine uygunluk
gOstermemesi nedeniyle enzim tiplendirilmesi yapilamamistir. Hastanemiz ve bolgemizde, Enterobacteriaceae
kokenlerindeki enzim tiplerinin epidemiyolojik 6zelliklerinin belirlenmesi i¢in daha biiyiik serilerde ¢alisilmasi ve
takip edilmesi hastane enfeksiyon kontrolii agisindan 6nemli ve gereklidir.

Anahtar kelimeler: Karbapenemaz, Enterobactericeae, fenotipik
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P-51
EGE UNIVERSITESI TIP FAKULTESI HASTANESI’NDE 2015 YILINA AiT SALMONELLA, SHIGELLA
VE CAMPYLOBACTER TURLERINiIN DAGILIMI VE ANTiBiYOTiK DUYARLILIKLARININ
KARSILASTIRILMASI

Cagla Yildiz Alag6éz' , Melike Yasar' , S6hret Aydemir', Alper Tinger' , Feriha Cilli’

'| Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD, izmir.

Amag: Gelismekte olan iilkelerde morbidite ve mortalite nedenlerinden olan gastroenteritlerin en énemli etkenleri
arasinda Salmonella, Shigella ve Campylobacter tiirleri yer alir.Bu ¢alismada Ege Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi Bakteriyoloji Laboratuvari’nda kan ve digki orneklerinden etken olarak izole edilen bu bakterilerin
dagilim1 ve antibiyotik duyarliliklarinin degerlendirilmesi amaglandi.

Yontem: Calismaya 2015 yilinda hastanemize basvuran hastalarin kan ve diski 6rneklerinden soyutlanan toplam
242 izolat dahil edildi. Laboratuvarimiza gonderilen kan kiiltiir siseleri Bact/ALERT 3D otomatik kan kiiltiirii
(BioMérieux, Fransa) cihazinda inkiibe edildi. Digki 6rneklerinin direkt mikroskobik incelemesinde 16kosit
saptananlarda Campylobacter tiirlerini aragtirmak i¢in Skirrow agar (BioMerieux, Fransa) besiyerine ekim yapilip
mikroaerofilik ortamda, 42°C’de 72 saat inkiibe edildi. Identifikasyon VITEK MS (BioMerieux, Fransa) sistemi
ile, antibiyotik duyarliliklar1 gradiyent test (AB Biodisk-BioMerieux, Fransa) ile yapildi. Salmonella ve Shigella
tiirleri i¢in 6rnekler EMB ve Hektoen enterik agara ekildi, iireyen siipheli kolonilere biyokimyasal testler uyguland:.
VITEK 2 ve VITEK MS ile identifikasyon yapildi. Salmonella ve Shigella cinslerinin serotipleri lam agliitinasyonu
(Denka Selken Co, Japonya) ile belirlendi. Bakterilerin antibiyotik duyarhliklar: disk difiizyon yontemi ile yapildi.
Sonuglar EUCAST Kkriterlerine gore degerlendirildi.

Bulgular: 2015 yilinda toplam 242 izolatin 11°i (%4.54) kandan, 231°i (%95.46) diski 6rneklerinden izole
edilmigtir. Bu 242 izolatin 92’si S.enteridis (kan n=8,disk1 n=84) , 22’si Shigella tiirleri (digk1 n=22 ; S.sonnei
n=12, S.flexneri n=10) ve 128’i ise Campylobacter tiirleri (kan n=3 digki n=125; C.jejuni n=114, C.coli n=15)
olarak tanimlandi. Salmonella serotiplerinde %22,9 ampisilin, %7,6 trimetoprim-siilfametaksazol, %1,1
siprofloksasin, %1,1 sefotaksim direnci; Shigella tiirlerinde %50 ampisilin, %68,1 trimetoprim-siilfametaksazol,
%18,1 sefotaksim direnci; Campylobacter tiirlerinde ise %1,5 eritromisin ve %85,1 siprofloksasin direnci saptandi.

Anahtar kelimeler: Salmonella, Shigella, Campylobacter, direng
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P-52
KARBAPENEM DIiRENGLI KLEBSIELLA PNEUMONIAE iZOLATLARININ DiGER
ANTIBIYOTIKLERE DIRENGC DURUMU VE DIRENG GENLERININ SAPTANMASI

Nisel Yilmaz' , Neval Agus', Guliz Dogan', Pinar Samlioglu’ , Sevgi Yilmaz Hanci', Yeser Karaca Derici’
, M.Cem Sirin' , Arzu Bayram' , Zeynep Giilay?
'| S.B. Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi, Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvari, izmir
2| Dokuz Eylil Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji A.D., izmir

Amag: Hastanelerde en sik izole edilen Enterobacteriaceae iiyelerinden olan Klebsiella pneumoniae izolatlarinda
karbapenem direnci son yillarda dikkat ¢ekmeye baglamistir. Yogun bakim veya hastanede uzun siire kalma,
bagisik yamt yetersizligi, invaziv ara¢ kullamimi ve 6zellikle karbapenem gibi ¢oklu antibiyotik kullanilmasi
direngli suslarin ortaya ¢ikmasini kolaylagtiran faktorlerdendir. Calismadaki amacimiz laboratuvarda izole edilen
karbapenem direngli K. pneumoniae izolatlarinin diger antibiyotiklere direng durumu belirlemek ve direng
genlerinin tipini saptanmaktir.

Yontem: Bu amacla 01.01.2015- 31.12.2015 tarihleri arasinda hastanemiz Mikrobiyoloji Laboratuvarinda cesitli
orneklerden izole edilen K. pneumoniae izolatlar incelenmistir. Her hastanin farkli bolgelerinden izole edilen bir
sus calismaya dahil edilmistir. izolatlarin tammlamas: ve antibiyotik duyarliliginda konvansiyonel ydntemlerin
yani sira tam otomatize sistemler (VITEK 2, bioMerieux, Fransa ve BD Phoenix 100, BD, USA) kullanilmigtir.
Antibiyotik duyarliligi Clinical Laboratory Standarts Institue kriterlerine gére belirlenmistir. Orta duyarli bulunan
suglar direngli olarak kabul edilmistir. Karbapenem ve kolistin diren¢li bulunan izolatlarda E-test yontemiyle
(bioMerieux, Fransa) minimum inhibitér konsantrasyon (MIK) belirlenmistir. Karbapenem direngli 18 izolatta
ozgiil primerler kullanilarak polimeraz zincir reaksiyonu ile blaOXA-48 ve blaNDM tipi direng genleri Dokuz Eyliil
Universitesi T1p Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji A.D’da ¢ahisiimistir. PCR kosullar1 94°C°de 5 dakika; 30 déngii
olacak sekilde 94°C’de 1 dakika, 54°C’de 1 dakika, 72°C’de 1.5 dakika ve sonrasinda 72°C’de 10 dakika olarak
uygulanmastir. PCR {riinleri %2 agaroz jel iginde 1200 V’da 45 dakika yiritilmiistiir.

Bulgular: Toplam 958 hastaya ait K. pneumoniae izolat: ¢alismaya alinmistir. Bunlarin 108’inde (%11.2)
karbapenem direnci saptanmistir. Karbapenemlerden en az birine direncli bulunan izolatlarin diger antibiyotiklere
direng oranlar tabloda goriilmektedir (Tablo 1). En yiiksek direncin sefazolin ve sefuroksim oldugu gériilmiistiir.
En az direncin kolistin, tigesiklin ve amikasine kars1 oldugu saptanmistir. Direng genleri arastirilan 18 izolat
arastirilan her ti¢ karbapeneme de direngli oldugu bulunmustur. Bu izolatlarin yedisinde (%38.9) sadece OXA-48,
birinde (%5.5) NDM, dokuzunda (%50) OXA48+NDM tipi gen saptanmistir. Sadece OXA-48 geni bulunan yedi
izoaltin hepsi amikasine duyarli bulunmug; NDM geni saptananlar ise amikasin direngli saptanmugtir.

153

——
| —



Tablo 1. Karbapenem direngli 108 K. pneumoniae izolatinin diger antibiyotiklere direng oranlar (%)
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Sonug: Karbapenem direngli K. pneumoniae izolat oranlarimizin %11.2 olmasi dikkat ¢ekici bir
durumdur. Direng geni arastirilan izolatlarin yarisinda OXA-48 ve NDM genlerinin birlikte pozitif olmasi
da endise verici bulunmustur. Bu durum bize ivedilikle hastane enfeksiyon kontrol énlemlerinin alinmasi
ve aklic1 antibiyotik kullaniminin iizerinde durulmasi ve egitimlerin verilmesi gerektigini gostermistir.
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P-53
BiR UNIVERSITE HASTANESINiN YOGUN BAKIM UNITELERINE YATAN HASTALARDA
VANKOMISiN DIRENGLi ENTEROKOK (VRE) TASIYICILIGININ DEGERLENDIRILMESi

Nezahat Akpolat', Nida Ozcan', Ozgiir Ezin' , Hasan Bozdag' , Narin Giindogus?

'| Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji A.D, Diyarbakir
2| Haseki Egitim Arastirma Hastanesi, istanbul

Amag: Onemli hastane enfeksiyon etkenlerinden olan Vankomisin Direncli Enterokoklar (VRE) hastane
ortamlarin1 kontamine ederek veya saglik ¢alisanlar: araciligiyla hastadan hastaya gegebilmektedir. Konvansiyonel
yontemlerle 48 saatten Once saptanamayan bu etkenler molekiiler temelli hizli tami testleri ile kisa siirede
tamimlanabilmektedir. Vankomisin direncinden sorumlu olan VanA ve VanB genlerini yiiksek duyarlilik ve
ozgiilliikte saptayabilen GeneXpert vanA/vanB gercek zamanl (Rt) PCR yontemi, yiiksek riskli hastalar i¢in VRE
tarama yontemi olarak onerilmektedir Bu ¢aligmada, daha once hastanede yatmis olan veya baska hastanelerden
hastanemiz yogun bakim tinitelerine transfer edilen hastalarda VRE tasiyiciliginin molekiiler yontemle saptanmasi
amaglanmistir.

Yontem: Ocak 2015-Aralik 2015 tarihleri arasinda hastanemiz yogun bakim {initelerine yatan 328 hastadan
alinan rektal siiriintii 5rnekleri retrospektif olarak degerlendirildi. Ornekler GeneXpert vanA/vanB Rt PCR ysntemi
(Cepheid, ABD) ile ¢alisilarak VanA ve VanB genlerinin varhigi arastirildi. Calismaya dahiliye, gogiis tiiberkiiloz,
anestezi, ¢ocuk, genel cerrahi ve noroloji yogun bakim {initelerinden, sirasiyla 90, 86, 65,45,36 ve 6 hasta 6rnegi
dahil edildi. VRE tasiyicihig: saptanan hastalar uygun izolasyon 6énlemleri alinmak iizere infeksiyon kontrol
komitesine bildirildi.

Bulgular: Hasta 6rneklerinin 85(%25.9)’inde VanA, 4 (%1.2)’iinde VanB geni saptandi. VanA veya VanB
saptanan hastalarin 53(%57)’i erkek, 40 (%43)’1 kadindi. VRE tasityicis1 oldugu saptanan hastalarin yas
ortalamalar1 47.1 (0-91 yas) olarak belirlendi. Vankomisin direng genleri saptanan hastalarin kliniklere dagilimi
tabloda 6zetlendi. VanB pozitiflik saptanan érnekler kiiltiir ile dogrulanma yoluna gidilmis;

bir 6rnekte Vankomisin direngli E. faecium iiremesi olmus, diger dort 6rnekte iireme saptanmamustir.

Sonug: Yogun bakim iinitelerinde yatan hastalarda aktif VRE siirveyansi yapilarak izolasyon énlemlerinin erken
alinmast etkenin diger hastalara bulasinin 6nlenmesinde hayati 6neme sahiptir. Molekiiler yontemler erken tanida
O6nemli avantajlara sahiptir ancak maliyetin yiiksek olmasi rutin taramalarda kullanilmasim kisitlamaktadir. Bizler
hastanemizde yiiksek riskli hastalarin hastaneye ilk yatislarinda molekiiler yontemi, sonraki takiplerinde ise daha
az maliyetli olan kiiltiir yontemini tercih etmekteyiz.

Tablo: Hastalarin yogun bakim iinitelerine gore dagilimi

YB Dahiliye | Gégus- Anestez | Cocuk | Genel Noroloj | Topla
Uniteleri Tiberkiloz | i Cerrahi |i m
Hasta 90 86 65 45 36 6 328
sayisi n

VanA (+) n | 26 16 12 13 16 2 85
VanB (+)n | 1 2 1 - - - 4

YB: Yogun bakim

Kaynakga: 1. ZIRAKZADEH A, PATEL R. VANCOMYCIN-RESISTANT ENTEROCOCCI: COLONIZATION, INFECTION,
DETECTION, AND TREATMENT. MAYO CLIN PROC 2006; 81(4): 529-36. 2. BARTLETT JG, GILBERT DN, SPELLBERG B. SEVEN
WAYS TO PRESERVE THE MIRACLE OF ANTIBIOTICS. CLIN INFECT DIS 2013; 56(10): 1445-60. 3. BABADY NE, GILHULEY K,
CIANCIMINIO-BORDELON D, TANG YW. PERFORMANCE CHARACTERISTICS OF THE CEPHEID XPERTVANA ASSAY FOR
RAPID IDENTIFI CATION OF PATIENTS AT HIiGH RiSK FOR CARRIAGE OF VANCOMYCIN-RESISTANT ENTEROCOCCI. J CLIN
MICROBIOL 2012; 50(11): 3659-63.

Anahtar kelimeler: Vankomisin direngli Enterokok, VanA, VanB, GeneXpert
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P-54
POSTMORTEM ORNEKLERDEN ENFEKSIYON ETKENi OLARAK iZOLE EDILEN ENTERIK VE
NONFERMENTER GRAM NEGATIF BAKTERILERIN ANTiBiYOTiK DUYARLILIK PROFiLi

Neval Elgérmus' , Nihan Ziyade', Cigdem Arabaci?, Gulhan Yagmur', Kenan Ak? , Ferah Karayel®,

Sermet Kog*
'| Adli Tip Kurumu, Morg ihtisas Dairesi Postmortem Mikrobiyoloji Laboratuvari, istanbul
2| Okmeydani Egitim ve Arastirma Hastanesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Klinigi, Mikrobiyoloji
Laboratuvari, istanbul Kurumu, Morg ihtisas Dairesi Postmortem Mikrobiyoloji Laboratuvari, istanbul
3| Adli Tip Kurumu, Morg ihtisas Dairesi Histopatoloji Laboratuvari, istanbul

4| Adli Tip Kurumu, Morg Ihtisas Dairesi Otopsi Subesi, istanbul

Amag: Enfeksiyon etkenlerinde antibiyotiklere direng tiim diinyada insan saghgmi tehdit eden en Gnemli
sorunlardan biridir. Gram negatif bakteriler, hastane ve toplum kaynakli enfeksiyonlarin en onde gelen
etkenlerindendir. Escherichia coli ve Klebsiella pneumoniae toplum ve hastane; Pseudomonas spp. ve
Acinetobacter spp. tiirleri de hastane kaynakl enfeksiyonlarda en sik karsilastigimiz gram negatif bakterilerdir. Bu
bakterilerin genellikle birden fazla antibiyotik grubuna direngli olmalar: tedavide 6nemli sorunlar yaratmaktadir.
Bu ¢alismada postmortem 6rneklerden enfeksiyon etkeni olarak izole edilen enterik bakterilerden Escherichia coli
ve Kilebsiella spp. ile nonfermenter bakterilerden Pseudomonas spp. ve Acinetobacter spp. kokenlerinin
antibiyotiklere direng oranlarinin belirlenmesi amaglanmustir.

Yontem: Ocak 2012 - Arahk 2014 tarihleri arasinda Istanbul Adli Tip Kurumu'nda yapilan otopsilerden
Postmortem Mikrobiyoloji Laboratuvari’na génderilen ve histopatolojik olarak da enfeksiyon oldugu dogrulanan
cesitli doku, kan, BOS vb 6rneklerinden enfeksiyon etkeni olarak izole edilen Escherichia coli ve Klebsiella spp.,
Pseudomonas spp. ve Acinetobacter spp. kokenleri ¢alismaya dahil edilmigtir. Konvansiyonel yontemler ve
miniApi (Biomerieux, Fransa) ile tanimlanan kokenlerin antibiyotik duyarliliklart CLSI 6nerileri baz alinarak
Kirby-Bauer Disk Diffiizyon yontemi ile ¢aligilmistir.

Bulgular: Cesitli postmortem orneklerden izole edilen 131 bakterinin, 96(%73.3)’st enterik, 35(%26.7)’i
nonfermenter bakteri olarak tanmimlanmgtir. Suslar kan (%36.6), BOS (%8.3), akciger (%17.5), dalak (%32), biil
sivis1 (%2.4), periton (%2.4) ve plevra (%0.8) érneklerinden izole edilmistir. Izolatlarin antibiyotik direng oranlar:
Tablo’da belirtilmistir. Escherichia coli ve Klebsiella spp. izolatlarinda genislemis spektrumlu beta-laktamaz
(GSBL) oranlar: sirastyla %69 ve %90 olarak saptanmistir.

Sonug: Tiim diinyada gerek Enterobacteriaceae ailesi iiyeleri arasinda gerekse de Pseudomonas ve Acinetobacter
spp. izolatlarinda antibiyotiklere direng oranlari giderek artmakta ve coklu ilaca direngli kokenlerde tedavi
seceneklerini olduk¢a simirlandirmaktadir. Toplum ve hastane kaynakli gesitli enfeksiyonlarda artan bu direng
oranlari, artan mortalite ve morbiditeye neden olabilmektedir. Antibiyotiklere karsi artan direng oranlarinin kontrol
altina alinmas: igin akilct antibiyotik kullanimi 6nem arzetmektedir. Bu nedenle tiim hastane ve laboratuvarlarin
kendi direng oranlarini tespit edip, elde ettikleri verileri paylasmalari biiyiik nem tagimaktadir. Laboratuvarimizda
izole edilen mortal kokenlerdeki klinik izolatlara kiyasla daha yiiksek bulunan antibiyotik direng oranlart durumun
ciddiyetini vurgulamaktadir. Postmortem izole edilen ve enfeksiyon etkeni oldugu kanitlanan bu bakterilerin
antibiyotik duyarhlik profillerini bilmek, iilke antibiyotik kullamim stratejilerinin gelistirilmesi agisindan da
onemlidir.
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Tablo: Enterik ve Nonfermenter Bakterilerde Antibiyotik Direnci [n (%)]

Klebsiella spp. E.coli Acinetobacter spp. | Pseudomonas spp.
Antibiyotikler (n:51) (n:45) (n:23) (n:12)
Ampisilin-sulbaktam 47(92) 14(31) - -
Piperasilin- 34(67) 0(0) 23(100) 4(33)
tazobaktam
Sefuroksim 46(90) 31(69) - -
Seftriakson 44(86) 31(69) - -
Seftazidim 44(86) 23(50) 23(100) 6(50)
Sefepim 46(90) 31(69) 23(100) 8(67)
Gentamisin 26(51) 16(36) 17(74) 5(42)
Amikasin 15(29) 0(0) 22(96) 4(33)
Ko-trimaksazol 40(78) 27(60) 20(87) -
Siprofloksasin 43(84) 20(44) 23(100) 6(50)
Tigesiklin 23(100) 12(100)
imipenem 10(20) 0(0) 23(100) 6(50)
Meropenem 23(45) 0(0) 23(100) 6(50)
Kolistin 0(0) 0(0)
*GSBL pozitifligi 46(90) 31(69) - -

*Geniglemis spektrumlu beta-laktamaz

Anahtar kelimeler: Postmortem, gram negatif bakteri, antibiyotik duyarlilik profili
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P-55
ACINETOBACTER BAUMANNII'DE KOLISTIN DIRENCININ MOLEKULER MEKANIZMALARI

Elif Nurtop', Fiisun Can', Fulya Bayindir Bilman? , Ozlem Kurt Azap® , Onder Ergéniil’
'| Kog Universitesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD, istanbul.
2| Menemen Devlet Hastanesi, izmir.
3| Baskent Universitesi Hastanesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD, Ankara.

Amag: Gram negatif bakterilerde kolistin direnci saglik bakimu ile iliskili enfeksiyonlarin tedavi siirecini tehdit
etmektedir. Direng gelisiminde rol oynayan molekiiler amact A.baumannii klinik izolatlarinda kolistine direng
kazanimindan sorumlu olan temel molekiiler mekanizmalari belirlemektir.

Yontem: Calismaya iki farkli merkezden 4 A.baumannii izolat1 dahil edildi. pmrA, pmrB, pmrC and IpxA, IpxC,
IpxD mutasyonlart PCR ve Sanger sekanslama ile arastirildi. pmrA ve pmrB gen bdlgelerideki ekspresyon
degisiklikleri RT-PCR ile gosterildi. Normalizasyon i¢in A.baumannii ATCC 17978 standart susu kullanild.
Izolatlarin genotiplendirilmesinde rep-PCR uygulandi.

Bulgular: Orneklerde pmrA ve pmrB gen bélgelerinin ekspresyonlarinda sirastyla 1.7- 11.9 (6.2) kat ve 0.9-4.7
(2.8) kat arasinda artis tespit edildi. Sekanslama sonrasinda 4 6rnekte de ¢oklu nokta mutasyonlar: tespit edildi.
Tim 6rneklerde pmrA, pmrB, pmrC ve IpxA, IpxC, IpxD genlerinin ayni bolgelerinde ¢oklu mutasyonlar tespit
edildi.

Sonug: Elde edilen bu sonuglar A.baumannii klinik izolatlarinda kolistin direncinin lipit A biyosentezinde rol
oynayan pmrA, pmrB, pmrC ile IpxA, IpxC, IpxD genlerinde meydana gelen mutasyonlar ile baglantili oldugunu
gostermektedir. Bu genlerde meydana gelen aktive edici mutasyonlarin pmrA ve pmrB genlerinde ekspresyon
artisina neden olmaktadir.

Kaynakga: BECEIRO, A., LLOBET, E., ARANDA, A., BENGOECHEA, J., A., MICHEL, D., HORNSEY, M.,
DHANJI, H.,, CHART, H., BOU, G., LIVERMORE, D., M.,WOODFORD, N. 2011.
‘PHOSPHOETHANOLAMINE MODIFICATION OF LIPID A IN COLISTIN-RESISTANT VARIANTS OF
ACINETOBACTER BAUMANNII MEDIATED BY THE PMRAB TWO-COMPONENT REGULATORY
SYSTEM’, ANTIMICROBIAL AGENTS AND CHEMOTHERAPY. 3370-3379 - -MOFFATT, J. H., ET AL.
2010. ‘COLISTIN RESISTANCE IN ACINETOBACTER BAUMANNII IS MEDIATED BY COMPLETE LOSS
OF LIPOPOLYSACCHARIDE PRODUCTION” ANTIMICROB. AGENTS CHEMOTHER. , 54, 4971-4977

Anahtar kelimeler: kolistin, Antibiyotik direnci, A.baumannii
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P-56
ENTEROBACTER SPP. iZOLATLARINDA NDM VE VIM METALLO- BETALAKTAMAZLARIN
URETIMI

Zeynep Cizmeci', Elif Aktas Sepetci? , Baris Otlu® , Ozlem Acikgoz' , Seyhan Ordekgi
'| Bakirkdy Dr.Sadi Konuk EAH Tibbi Mikrobiyoloji B6liim{i, istanbul.
2| sisli Hamidiye Etfal EAH Klinik Mikrobiyoloji B8limdi, istanbul.,
3| inéni Universitesi Tip Fakdiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Malatya

Amag: Enterobacter aerogenes izolatlarinda OXA-48, NDM ve KPC tipi karbapenemazlarin varligi
gosterilmisken, KPC ve VIM karbapenemazlarin birlikte tiretimi de bildirilmistir. Enterobacter cloacae
izolatlarinda en sik tespit edilen karbapenemaz NDM metallo-betalaktamaz olup, NDM ve KPC ile NDM ve IMP
karbapenemazlarin birlikteligi bildirilmistir. Calismamizda, Bakirkoy Sadi Konuk EAH Mikrobiyoloji
laboratuvarinda izole edilen karbapenem direngli Enterobacter cinsi bakterilerde karbapenemaz tiretiminin varlig,
karbapenemaz genlerinin tespiti ve molekiiler karakterizasyonu amaglanmistir.

Yontem: Subat 2014 - 2016 tarihleri arasinda karbapenem direnci tespit edilen alt: Enterobacter cinsi bakteri
dahil edildi. Karbapenemaz varligi Zwaluw ve arkadaslar1 tarafindan tamimlanan Karbapenem Inaktivasyon
metodu (CIM) ile arastirildi. Direng genleri i¢in Multipleks “real-time” polimeraz zincir reaksiyonu Monteiro ve
arkadaslarimn tanimladig: sekilde yapildi. izolatlar arasindaki klonal iliskinin arastirilmasinda Durmaz ve
arkadaslarinin standardize ettigi AP-PCR yontemi uygulandi.

Bulgular: izole edilen Enterobacter izolatlarmin; ikisi E. aerogenes (Idrar/Yara), dordii E. cloacae (Ug idrar / bir
yara) idi. Izolatlarin hepsinde CIM testi ile karbapenemaz varlig1 gosterildi. Iki E. aerogenes izolatinda OXA-48
geni tespiti edildi. Dort E. cloacae izolatimin iigiinde NDM geni tespit edilirken, poliklinik hastasinin idrarindan
tiretilen bir izolatta VVIM geni tespit edildi. izolatlarin klonal analizinde baskin bir salgin klonu tespit edilmedi.
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Tablo 1. Karbapenemaz iireten Enterobacter izolatlarmin epidemiyolojik 6zellikleri ve hastalarin demografik

bilgileri
Izolasyon Duyarli
Yasg | Cinsiyet | Ornek | Unite | Tan Tarihi Sonug | Izolat antibiyotikler OXA-48 | NDM | ViM
HIV,
Mesane
1| 51 E idrar | ES Ca 11.3.2015 | T E.cloacae TIG, COL - - +
2| 65 E idrar | NS KBY 30.3.2015 | T E.cloacae AK,CN,TIG,COL - + -
AK,CN,SXT, CIP,
3 K idrar | NS KBY 21.7.2014 | T E.aerogenes | TIG,COL + - -
ABY,
Mesane
4| 59 E idrar | Dah |Ca 26.9.2015 |T E.cloacae TIG, COL - + -
Femur
5 90 K Yara | OS frakttrd 26.12.2015 | Diger | E.cloacae LEV, TIG, COL - + -
CN,TPZ,SXT,CIP,
Aspirasyon
6| 72 E idrar | Dah | pnémonisi |11.1.2016 |T E.aerogenes | TIG,COL + - -

Kisaltmalar: K, Kadin; E, Erkek; T, taburcu; ES, Enfeksiyon servisi; NS, Nefroloji servisi; Dah, Dahiliye
servisi; OS, Ortopedi servisi; KBY, Kronik Bobrek Yetmezligi; ABY, Akut Bobrek Yetmezligi; TIG, tigesiklin;
COL, kolistin; AK, amikasin; CN, gentamisin; SXT, trimethoprim/sulfamethoxazole; CIP, ciprofloksasin; LEV,
levofloksasin; TPZ, piperasillin/tazobaktam

Sonug: Hastanemizde enfeksiyon etkeni olarak goriilen karbapenemaz iireten E. cloacae izolatlarinda, NDM
karbapenemaz yaygin oldugu goriilmektedir. izolatlarm heterojen yap1 gosterdigi, baskin bir salgin klonunun
olmadig: tespit edilmistir.

Kaynakga: 1. THE CARBAPENEM INACTIVATION METHOD (CIM), A SIMPLE AND LOW COST
ALTERNATIVE FOR THE CARBA NP TEST TO ASSESS PHENOTYPIC CARBAPENEMASE ACTIVITY
IN GRAM-NEGATIVE RODS. VAN DER ZWALUW K ET AL. PLOS ONE,2015; 10(3):E0123690.
DO1:10.1371

2. RAPID DETECTION OF CARBAPENEMASE GENES BY MULTIPLEX REAL-TIME PCR. MONTEIRO J
ET AL. J ANTIMICROB CHEMOTHER 2012; 67: 906-909. 3. THE OPTIMIZATION OF A RAPiD PULSED-
FIELD GEL ELECTROPHORESIS PROTOCOL FOR THE TYPING OF ACINETOBACTER BAUMANNI],
ESCHERICHIA COLI AND KLEBSIELLA SPP. DURMAZ R ET AL. JPN J INFECT DIS 2009

Anahtar kelimeler: Enterobacter cloacae, NDM,VIM
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P-57
YUKSEK RiSKLi ESCHERICHIACOLI ST131 iDRAR iZOLATLARININ “MATRIKS ARACILI LAZER
DESORPSIYON/ iYONiZASYON UCUS ZAMANLI KUTLE SPEKTROMETRISI” (MALDI-TOF MS)
ILE TESPITI

Elif Aktas Sepetci', Baris Otlu?, Duygu Erdemir', Hatice Ekici', Mehmet Emin Bulut

'| Sisli Hamidiye Etfal Egitim Ve Arastirma Hastanesi, Klinik Mikrobiyoloji B&lim, istanbul
2| indni Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Malatya

Amag: Multilokus sekans tiplendirme (MLST) galismalari, bazi mikroorganizmalar i¢in belli klonlarin tiim
diinyada daha yaygin oldugunu gostermis ve 6zellikle ¢ogul ilag direnci ile iliskili bazi klonlarin “yiiksek riskli
klon” olarak tanimlanmasimi saglamistir. Uropatojen E. coli izolatlar1 arasinda yiiksek riskli olarak tanimlanan
ST131 klonu, GSBL (6zellikle CTX-M-15) tiretimi, florokinolonlar basta olmak tizere diger antimikrobiyallere
direng ve tedavi yamtsizlig ile iliskili bulunmustur. Bu ¢aligmada amag, MALDI-TOF MS sisteminin, yiiksek
riskli Escherichiacoli ST131 klonununtespitinde kullanimini degerlendirmektir.

Yontem: Calismada, Ocak2015-Subat 2016 tarihleri arasinda Sisli Hamidiye Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi
Klinik Mikrobiyoloji Laboratuvarinda idrar drneklerden izole edilen 203 GSBL pozitif Escherichiacoli izolati
degerlendirilmistir. Escherichiacoli ST131 tespiti i¢inVeronika ve arkadaglarimin tanimladigi “real-time” PZR
yontemi kullanilmistir. MALDI-TOF MSile yiiksek riskli ST131 klonunun arastirilmasi, Lafolie ve arkadaslarinin
tamimladig: sekilde yapilmistir. Buna gore tiim izolatlara etanol/formik asit ekstraksiyonu yapilmis ve ornekler
Microflex LT (BrukerDaltonics, Almanya) platformu kullanilarak FlexAnalysis3.4yazilimiylaanaliz edilmistir.
Izolatlaridentifikasyonla es zamanl: olarak ST131’e &zgii pikler agisindan incelenmistir. PZR ve MALDI-TOF MS
ile elde edilen sonuglar karsilagtirilmastir

Bulgular: Calismaya alinan 203izolattan; PZR ile toplam 86 izolatta (%42.4) ST131 varligi tespit edilmistir.
MALDI- TOF MS sistemiylebu 86izolatin75'iST131 olarak saptanmistir. MALDI-TOF'un PZR'ye gore duyarlilig
% 87.2, 6zgiilligi % 100, pozitif kestirim degeri %100, negatif kestirim degeri%91.4 olarak saptanmigtir.

Sonug:
e  Yiiksek riskli Escherichiacoli ST131 klonlarinin saptanmasi, epidemiyolojik izlem, enfeksiyon kontrolii
ve uygun tedavinin diizenlenmesi igin énemlidir.
e MALDI-TOF MSile ST131 klonunun tespiti bakterinin tiir diizeyinde tanimlanmasi esnasinda, ek maliyet
gerektirmeden hizli ve kolay bir sekilde miimkiin olmaktadir.
e  Yiiksek riskli klonlarinve iliskili direng profilinin identifikasyonla es zamanli tespiti, klinik mikrobiyoloji
laboratuvar1 uygulamalarinda yeni bir ¢i1gir agacaktir.

Sekil: FlexAnalysis programinda Escherichiacoli ST131 klonuna 6zgii pikler(9712 ve 10471kDA).

| Wass Spectriom
-
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Anahtar kelimeler: ST131, E.coli, PZR, MALDI-TOF
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P-58
KLiNiK S. MALTOPHILIA iZOLATLARINDA SUL VE iNTI GENLERiINiN DAGILIMININ
ARASTIRILMASI VE PFGE YONTEMI iLE KLONAL YAKINLIKLARININ iNCELENMESI

Omiir Mustafa Parkan' , Hiiseyin Kilig' , Aycan Giindogdu' , Emine Alp Mese? , Demet Timur', Elife
Berk' , Ozlem Unaldi? , Riza Durmaz?
" Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Ana Bilim Dali, Kayseri

2| Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Ana Bilim Dali, Kayseri
2| Turkiye Halk Saghigi Kurumu, Ulusal Molekiiler Mikrobiyoloji Referans Laboratuvari, Ankara

Amag: Bu calismada hastanemizde cesitli kliniklerde yatan hastalardan izole edilen Stenotrophomonas
maltophilia suslarinin klonal yakinliginin belirlenmesi ve SXT direncine aracilik eden sul genleri ve s6z konusu
genlerin tasintminda rol oynayan integronlarin arastirilmas: amaglanmustir.

Yontem: Kasim 2013- Mart 2015 tarihleri arasinda Erciyes Universitesi T1p Fakiiltesi hastanelerinde yatmakta
olan hastalarin klinik 6rneklerinden izole edilen S. maltophilia suslari ¢alismaya dahil edilmistir. Birden fazla S.
maltophilia iiremesi olan hastalarda sadece bir izolat secilmistir. izolatlarin SXT duyarlilig1 disk difiizyon yontemi
ile CLSI onerileri dogrultusunda belirlenmistir. Klonal yakinligin incelenmesinde pulsed-field jel elektroforezi
(PFGE) yontemi kullanilirken; integron iliskili intl1, intl2 ve intI3 genleri ile sull, sul2 direng¢ genlerinin varligi
polimeraz zincir reaksiyonu (PZR) ile aragtirilmigtir.

Bulgular: Calisma kapsaminda degerlendirmeye alinan 100 S. maltophilia izolatimn PFGE analizine gore,
izolatlarin 76°s1 sporadik iken, 24t klonal olarak iliskili (benzerlik >%90) bulunmustur. Klonal olarak iligkili
izolatlar, her biri 2-7 adet izolat i¢eren 7 farkli klonda toplanmistir. Toplam 9 S. maltophilia izolati SXT’e direngli
bulunmustur. Bu izolatlarin hepsi intl1 ve sulgen bolgeleri i¢in PZR pozitif bulunmustur. Higbir izolatta intl2, intl3
ve sul2 genine rastlanmamistir. SXT’e duyarli biitiin izolatlar test edilen genler i¢cin PZR negatif bulunmustur.
PFGE profilleri dikkate alinarak yapilan degerlendirmede S. maltophilia izolatlar1 arasinda intl1 ve sull tasima
siklig1 %6 olarak hesaplanmusgtir.

Sonug: Calisgmamiza dahil ettigimiz S. maltophilia izolatlann PFGE sonuglarma gore, yurt i¢i ve yurt disi
aragtirmalara benzer sekilde yiiksek oranda genetik ¢esitlilik gostermistir. SXT’e direngli ve intl1 ve sull genleri
bakimindan pozitif olan 9 izolattan 5 tanesinin ayni klonda yer almasi, diren¢ yayilimmin 6nlenmesi agisindan
enfeksiyon kontrol onlemlerinin gerekliliginin altin1 gizmektedir. %6 olarak kaydedilen SXT direnci dikkate
alindiginda hastanemizde, S. maltophilia enfeksiyonlarmda ampirik tedavide SXT kullanimmin uygun bir segenek
olmaya devam ettigi sonucuna varilmistir.

Anahtar kelimeler: PFGE, intl, sul, S. maltophilia
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P-59
iDRAR YOLU ENFEKSIYONLARINDA AMPIRiK TEDAVIDE NEREDEYiz? COK MERKEZLi BiR
CALISMA

P.Ciragil' , O. Karatuna? , M. Telli® , D. Ogiin¢* , A.E. Karako¢® , F. Cdmert® , F. Kibar” , S. Aydemir® , E.
Berk® , B. Sancak'® , B. Akgiin Karapinar™ , M. Aral? , G. Bayramoglu™ , A. ilki'* , N. Delialioglu' , A.E.
Topkaya'® , H. Demirbakan™ , N. Yilmaz'® , Z. Gilay™
'| Cukurova Universitesi, Eczacilik Fakiiltesi, Farmasétik Mikrobiyoloji AD, Adana
2| Acibadem Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD, istanbul
3| Adnan Menderes Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD,Aydin
4| Akdeniz Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD, Antalya
5| Ankara Egitim Arastirma Hastanesi, Tibbi Mikrobiyoloji, Ankara
®| Bulent Ecevit Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD, Zonguldak
7| Cukurova Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD, Adana
8| Ege Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD, izmir
°| Erciyes Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD, Kayseri
0] Hacettepe Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD, Ankara
| istanbul Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD, istanbul
2| KSU, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD,Kahramanmaras
3| KTU, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD, Trabzon
| Marmara Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD, istanbul
5| Mersin Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD, Mersin
6| Namik Kemal Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD,Tekirdag
7] Sehitkamil Devlet Hastanesi, Mikrobiyoloji Laboratuvari,Gaziantep
'8| Tepecik Egitim Arastirma Hastanesi, Tibbi Mikrobiyoloji,izmir
9| Dokuz Eyliil Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD,izmir

Amag: idrar yolu enfeksiyonlar, (IYE) tiim yas gruplarinda siklikla rastlanan toplum ve hastane kaynakli
infeksiyon hastaliklarindan biridir. Diinyada toplum kaynakli IYE'lar1 y1llik 1.6 milyar dolar gibi oldukga ciddi bir
mali yilk getirmesinin yaninda, uygunsuz ve yogun antibiyotik kullanimi sonucu bakteriyel dirence de neden
olmakta ve Klinisyenler igin ampirik antibiyotik se¢imlerinde sorun yaratmaktadir. Bu ¢alisma, bolgesel ve
merkezler aras: degiskenlik gosteren direng nedeniyle, 18 farkli merkezin IYE'larindan izole edilen E.coli ve
enterokok kokenlerinde antibiyotik duyarhiliklarimi irdeleyerek ampirik tedaviye yon verebilmek amaciyla
planlanmustir.

Yontem: Onsekiz merkezin katilim ile Haziran-Aralik 2016 tarihleri arasinda, merkezlerden her ay diizenli
olarak gonderilen veriler degerlendirilmistir.

Bulgular: Calismaya katilan merkezlerden gonderilen toplam 2415 E.coli kokeninin %53.8'i polikliniklerden,
%40.5' servislerden ve %5.7'si yogun bakim iinitelerinden (YBU) izole edilmistir. Enterokok kokenlerinin
dagihimlar: ise (n:1919) %48.7, %40.2 ve %11 olarak siralanmaktadir. Bolgelere gore degiskenlik gostermekle
beraber, E.coli kokenlerinin %37.4'inde GSBL pozitifligi saptanirken, karbapenem direnci %1.6 oranindadir.
GSBL pozitifligi Akdeniz bolgesinde %50.5 iken, karbapenem direnci en yiiksek Giineydogu Anadolu Bolgesinde
(%4.5) gozlenmektedir. Ampirik tedavi segenekleri arasinda bulunan fosfamisinin GSBL pozitif kokenlerde dahi
duyarhiliginin %96 gibi yiiksek bir oranda bulunmas: ampirik tedavi agisindan énemlidir. YBU'lerinden izole edilen
kokenlerde GSBL pozitifligi %47.3 orant ile servis ve poliklinik kokenlerinden daha yiiksektir. Akdeniz bolgesinde
en yiiksek olmak tlizere (%9), vankomisine direngli enterokok (VRE) orani %4.8 olarak gézlenmektedir. VRE
izolatlarinin tiir dagilimlar incelendiginde; Enterococcus faecium %84.6,

Enterococcus faecalis %13.2, Enterococcus spp. %2.2 oranlarinda bulunmustur. Ampirik tedavide kullanilan
nitrofurantoin duyarlilign %80.4 iken, duyarhiligi %22.3 olan trimetoprim siilfametoksazol en az etkin
antibiyotiktir. izole edilen kokenlerin antibiyotik duyarliliklari Tablo 1 ve Tablo 2'de gdsterilmistir.
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Sonug: Veriler, iilkemizin farkli merkezlerinde antibiyotik direnglerinin gesitlilik gosterdigini ortaya
koymaktadir. Merkezlerin, 1YE'larinda ampirik tedavide kullanilan antibiyotik direnclerinin bilinmesi, hizla
gelisen antibiyotik direncinin 6nlenmesi ve ulusal verilerin olusumuna katkida bulunmakla birlikte, ampirik
tedaviyi yonlendirmede Klinisyenlere yol géstermesi agisindan da 6nemlidir.

Tablo 1. E.coli kékenlerinin antibiyotik duyarliliklari

Antibiyotik Tam Kokenler | GSBL (+)** GSBL(-)***
Ampisilin %28

Amoksisilin/klavulonat %49.7

Sefuroksim %54.1

Sefotaksim %65.4

Seftazidim %64.3

Ertapenem %97.9

Norfloksasin* %60.5 %37.4 %72.1
Trimetoprim/silfametoksazol* | %50.8 %31.7 %61.7
Nitrofurantoin* %91.5 %87.9 %93.5
Gentamisin %77.7

Amikasin %95.1

Fosfomisin* %97 %96 %97.6

*Qral kullanilabilen ampirik antibiyotikler
**GSBL iireten kokenler
***GSBL liretimi olmayan kokenler

Tablo 2. Enterokok kdkenlerinin antibiyotik duyarliliklart

Antibiyotik Tam Kokenler | VRE (+)** VRE(-)***
Ampisilin %67.9

Norflokasin* %52.2 %11.4 %53.6
Nitrofurantoin* %80.4 %17 %82.7
Trimetoprim/sulfametoksazol* | %22.3 %25.6 %22.4

*Qral kullanilabilen ampirik antibiyotikler
**VRE: Vankomisin diren¢li enterokoklar
***Vankomisin duyarli enterokoklar
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P-60
ULKEMIizZDE DEGIiSiK MERKEZLERDEN iZOLE EDiLMiS ENTEROBACTERIACEAE UYELERINDE
PLAZMID ARACILI KOLISTIN DIRENC MEKANIZMASININ (MCR-1) ARASTIRILMASI

Ayse Nur Sari"?, Serap Siiziik?, Onur Karatuna®, Dilara Ogiing®, Ayse Esra Karakoc®, Zeynep Cizmeci’,
Hikmet Eda Alisan®, Flisun Comert®, Mustafa Zahir Bakici'®, Nezahat Akpolat™, Fatma Feriha Cilli'?,
Yasemin Zer'®, Abdullah Kilic'4, Aysel Karatas', Bahar Akgiin Karapinar'®, Guilgcin Bayramoglu', Melda
Ozdamar'®, Fatma Kalem', Nuran Delialioglu?®, Elif Aktas?', Nisel Yilmaz??, Saban Giircan??, Zeynep
Gulay'

'| Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD, izmir
2| SANKO Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD,
3| Turkiye Halk Saghigi Kurumu
4| Acibadem Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD
5| Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD
] Ankara Egitim ve Arastirma Hastanesi
7| Bakirkdy Dr. Sadi Konuk Egitim ve Arastirma Hastanesi
8| Baskent Universitesi Adana Uygulama ve Arastirma Merkezi
°| Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD
°| Cumhuriyet Univesitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD
"| Dicle Univesitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD
2| Ege Universitesi Tip Fakdiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD
3| Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD
4] Gilhane Askeri Tip Akademisi, Tibbi Mikrobiyoloji AD
5| istanbul Egitim ve Arastirma Hastanesi
'8| istanbul Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD
7| Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD
'8] Kocaeli Anadolu Saglik Merkezi
] Konya Numune Hastanesi
20| Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD
21| Sisli Hamidiye Etfal egitim ve Arastirma Hastanesi
22| Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi
23| Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD

Amag: Calismamizin amacy, iilkemizdeki gesitli merkezlerden izole edilen Enterobacteriaceae iiyelerinde, mcr-1
geninin arastirilmasidir.

Yontem: Calismaya 22 merkezden toplam 324 Enterobacteriaceae izolat: dahil edilmistir. Bu izolatlardan 171
i Dokuz Eyliil Universitesi T1ip Fakiiltesi Hastanesi’ nden izole edilmis olup 153 izolat diger merkezlerden
toplanmugtir. Sehirlere gore izolat sayilarmin dagilimi soyledir; Adana (n=5), Ankara (n=23), Antalya (n=7),
Diyarbakir (n=6), Edirne (n=10), Gaziantep (n=8), Istanbul (n=49), izmir (n=181), Kocaeli (n=4), Konya (n=9),
Mersin (n=8), Sivas (n=2), Trabzon (n=10) ve Zonguldak (n=2). Tim izolatlarin 210° u Klebsiella pneumoniae
(%64,8), 75 i Salmonella spp. (%23,2), 31° i Esherichia coli (%9,6), 3’ i Enterobacter cloacae (%0,9), 2’ si
Klebsiella oxytoca (%0,6), 2’ si Proteus mirabilis (%0,6) ve 1’ i Enterobacter aerogenes’ tir (%0,3). Calismaya
ahnan izolatlarm 176 sina (% 54,32) ait kolistin MIK degeri biliniyor olup bu izolatlarin tiimii EUCAST
kriterlerine gore direnglidir. Calismaya dahil edilen tiim izolatlarda mcr-1 gen bolgesi Liu ve ark. onerdigi 6zgiil
CLR5-F ve CLR5-F onciilleri ile polimeraz zincir tepkimesi (PZT) yontemiyle arastirilmustir.

Bulgular: Yapilan tim PZT’ lere ait agaroz jel elektroforezi goriintiilerinde pozitif kontrol izolatinda 309 bp
beklenen bant biiyiikliigii elde edilmis olup, ¢aligma izolatlarmin hi¢birinde mcr-1 gen bolgesi saptanmamustir.

Sonug¢: Cok merkezli ¢alisma sonuglarimiz, mcr-1 geninin heniiz iilkemizde yayilmadigina isaret etmektedir.
Ancak, Enterobacteriaceae iiyelerinin, yayilma ve biiyiik ¢apli salgilar olusturabilme potansiyeline sahip mer-1
kolistin direng¢ geninin varli1 agisindan izlemi 6nem tasimaktadir.
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» EUCAST STANDARTLARININ
UYGULANMASI ILE ILGILI SONUCLAR
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P-61
GESITLI ENFEKSIYONLARDA PATOJEN ROLU YENIDEN ONEM KAZANAN CORYNEBACTERIUM
TURU BAKTERILERDE ANTIMIKROBIYAL DUYARLILIK

Cem Celik' , Seyit Ali Buyliktuna? , Ugur Tutar® , Mustafa Gokhan Gozel? , Elif Bilge Uysal' , Mustafa
Zahir Bakicr'
'| Cumhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, SIVAS

2| Cumhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi, infeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, SIVAS
3| Cumhuriyet Universitesi Saglik Bilimleri Fakiiltesi, Beslenme ve Diyetetik B&limii, SIVAS

Amag: Kilinik érneklerden Corynebacterium tiirii bakteri izole edildiginde klinik énemine karar vermek gii¢
olabilmektedir. Corynebacterium diphteriae disindaki diger coryneform bakterilerin patojenik 6zellikleri uzun siire
g6z ard1 edilmigtir. CLSI (Clinical &Laboratory Standards Institute) Corynebacterium izolatlar: igin disk diftizyon
klinik sinir degerleri belirlememistir. Rutin laboratuarlarda kullanilan sistemlerin de Corynebacterium’lar igin rutin
olarak bir MiK ¢alismas1 icermemesi nedeniyle bircok laboratuarda rutin bir duyarlilik calismas: yapilmamaktadar.
Ancak 2014 yilinda EUCAST (The European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing),
Corynebacterium izolatlar: i¢in disk difiizyon yontemi igin Klinik sinir degerleri bildirmistir. Bu bilgiden sonra
laboratuarlarda bu yonteme dayali olarak antimikrobiyal duyarlilik ¢calismalar: yogunlagmstir. Bizde ¢alismarmizda
gesitli klinik 6rneklerden izole edilen Corynebacterium tiirii bakteriler i¢in antimikrobiyal duyarlilik sonuglarim
belirlemeye ¢alistik.

Yontem: Calismamizda Cumhuriyet Universitesi tip fakiiltesi hastanesi kliniklerinden mikrobiyoloji
laboratuarina gonderilen cesitli 6rneklerden izole edilen 68 Corynebacterium tiirii bakterinin duyarhilik ¢alismalar
incelenmistir. Izole edilen bakteriler Mueller hinton fastidious agar’da (5% at kam ve 20 mg/I B- NAD) EUCAST
Onerilerine gore disk difiizyon yontemi ile ¢alisiimistir.

Bulgular: Calismaniz sonucunda dort idrar, dokuz kan, 34 yara yeri, dort kateter, 16 balgam ve bir plevra sivisi
orneginden izole edilen 68 izolatin tamami vankomisin ve linezolid’e karsit duyarli olarak bulunmustur.
Corynebacterium tiirlerine gore olusan antibiyotik duyarlliklari tablo 1’de verilmistir.

Sonug: Daha 6nceki yillarda enfeksiyon etkeni olarak yeterince degerlendirilmeyen ve antibiyotik duyarliliklart
rutin olarak caligilmayan Corynebacterium tiirlerinin giiniimiizde artik 6nemli enfeksiyon etkenleri olabilecegi
bilinmektedir. Calismamizda da goriildiigii {izere olduke¢a yiiksek direng oranlarina sahip olabilen bu bakterilerin
ozellikle enfeksiyonlarla iligkili oldugu diistiniildiigiinde tiir tanimlamalari ile birlikte antimikrobiyal duyarlilik
testlerinin yapilmasinin 6nemli olacagini disiiniiyoruz.
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Tablo1.EUCAST sinir degerlerine gore degerlendirilen Corynebacterium tiirlerinde antibiyotiklere duyarlilik (n /
%)

Bakteriler VAN | LIN CIP |MOX |PEN |RIF |TET |CLIN
(Spg) | (10pg) | (Sng) | Gpg) | (AU | (Spg) | (30 png)| (2 ng)

\
Corynebacterium 38/100 | 38/100 2/5.3 1/2.6 0/0 4/10.5 5/13.2 4/10.5
striatum n=38

Corynebacterium 7/100 | 7/100 1/14.3 | 0/0 0/0 2/28.6 2/28.6 0/0
amyloticum n=7

Corynebacterium 4/100 | 4/100 0/0 1/25 0/0 0/0 1/25 1/25
minitissimum n=4

Corynebacterium 5/100 | 5/100 1/20 1/20 0/0 1/20 1/20 0/0
jeikeum n=5

Corynebacterium 6/100 | 6/100 1/16.7 | 0/0 0/0 0/0 2/33.3 1/16.7
afermentans n=6

Corynebacterium 6/100 | 6/100 0/0 1/16.7 | 0/0 1/16.7 1/16.7 1/16.7
propinquum n=6

Corynebacterium 2/100 | 2/100 0/0 0/0 0/0 0/0 0/0 0/0
urealyticum n=2

Toplam n=68 68/100 | 68/100 5/7.4 4/5.9 0/0 8/11.8 12/17.6 | 7/10.3

Van:Vankomisin, CIP:Siprofloksasin, MOX:Moksifloksasin, PEN:Penisilin, RIF:Rifampisin,
TET:Tetrasiklin, CLIN:Klindamisin

Anahtar kelimeler: Corynebacterium, antimikrobiyal duyarlilik, EUCAST
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P-62
KOAGULAZ NEGATIF STAFILOKOKLARDA EUCAST’A GECISLE ARTAN TEIKOPLANIN DiRENCi

Elif Aktas Sepetci' , Nurcan Saygil' , Zuhal Cekin' , Mehmet Emin Bulut’
'] SiSLi HAMIDIYE ETFAL EGITIM VE ARASTIRMA HASTANESI, Klinik Mikrobiyoloji Bliimdi, istanbul.

Amag: Bu calismada, EUCAST’a gegis siireciyle birlikte laboratuvarimizda kullanilan otomatize sistemle
koagiilaz negatif stafilokoklarda (KNS) teikoplanin direng oranlarinda gozlenen artis iizerine, otomatize sistem ve
agar gradient test sonuglarinin EUCAST ve CLSI kriterlerine gore karsilastirilmas: amaglandi.

Yontem: Laboratuvarimza 15 Ocak-12 Subat tarihleri arasinda gonderilen kan, kateter ve periton kiiltiirlerinde
KNS iireyen 71 6rnek ¢aligmaya alindi. Aym hastaya ait es zamanh kan kiiltiirlerinde benzer duyarlilik profili
gosteren izolatlardan yalmz biri degerlendirildi. Tiir diizeyinde identifikasyon MALDI-TOF-MS’le (Bruker
Daltonics, Almanya) yapildi. Antibiyotik duyarlilik testleri Phoenix (Becton Dickinson,ABD) otomatize sistemiyle
yapildi. Teikoplanin direnci saptananlarda agar gradient yontemi(M.l.C. Evaluators,0OXOID,UK) ile minimum
inhibitér konsantrasyon (MIK)tespit edildi. Duyarli, orta duyarl;, direngli kategorileri EUCAST ve CLSI
kriterlerine gore karsilastirildi.

Bulgular: Bu siiregte 69 hastadan gelen 71 drnekte (62 kan, alt1 periton, ii¢ kateter)iireyen KNS’lerin 17’si
otomatize sistem ile teikoplanin direncli bulundu. Bu 17 izolat i¢in tiir diizeyinde dagilim, otomatize sistem ve agar
gradient testlerine gore MIK degerleri, EUCAST ve CLSI’a gore duyarlilik kategorileri tabloda gosterilmistir.

Iki hastanin farkli kollarindan alinan kan kiiltiirlerinde ireyen ikiser izolati, otomatize sistem tarafindan direncli ve
duyarh olarak farkli duyarlilik kategorisinde belirlenirken, agar gradient test sonucuna goére izolatlarin hepsinin
duyarli oldugu goriildii.

Phoenix otomatize sistemin EUCAST kriterlerine gore hazirlanmus kiti ile yapilan antibiyotik duyarlilik testi, agar
gradient yontemi ile EUCAST kriterlerine gore teikoplanin duyarl saptanan 15 izolat igin direngli raporu vermistir.

Agar gradient yontemiyle; EUCAST Kkriterlerine gore 17 izolatin ikisi teikoplanin direngli bulunurken, CLSI
kriterlerine gore biitlin izolatlar duyarl saptanmustir.
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Tablo: Phoenix otomatize sistem ile teikoplanin direnci saptanan 17 izolatin tur dizeyinde dagilim,
otomatize sistem ve agar gradient testlerine gére MiK degerleri, EUCAST ve CLSI'a gore duyarlilik
kategorileri

MiK DUYARLILIK KATEGORISI
AGAR
iZOLAT BAKTERI PHOENIX GRADIENT EUCAST CLSI
1 S. epidermidis >4 2 S S
2 S. epidermidis >4 4 S S
3 S. epidermidis >4 2 S S
4 S. epidermidis >4 4 S S
5 S. epidermidis >4 8 R S
6 S. epidermidis >4 4 S S
7 S. epidermidis >4 0.5 S S
8 S. epidermidis >4 4 S S
9 S. epidermidis >4 2 S S
10 S. epidermidis >4 4 S S
11 S. epidermidis >4 4 S S
12 S. epidermidis >4 8 R S
13 S. epidermidis >4 4 S S
14 S. epidermidis >4 4 S S
15 S. epidermidis >4 4 S S
16 S. epidermidis >4 2 S S
17 S.haemolyticus >4 4 S S
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P-63
KAN KULTUR SiSELERINDE MALDI SENSITYPER KiT iLE ETKENLERIN TANIMLANMASI VE BD
PHOENIX OTOMATIZE SiSTEM iLE UYUMUNUN KARSILASTIRILMASI

Cem Celik' , Seyit Ali Buyliktuna? , Ugur Tutar® , Mustafa Gokhan Gozel? , Elif Bilge Uysal' , Mustafa
Zahir Bakicr'
| Cumhuriyet Universitesi Tip Fakdiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, SIVAS

2| Cumhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi, infeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, SIVAS
3| Cumhuriyet Universitesi Saglik Bilimleri Fakiiltesi, Beslenme ve Diyetetik B&limii, SIVAS

Amag: Primer veya sekonder kan dolasimi enfeksiyonlar1 (KDE) tanisinda ve tedavi yonetiminde kan kiiltiirleri
onemli bir yer tutmaktadir. Hastanede yatan hastalarda KDE’da ¢esitli etkenlerin olmasi (gram pozitif koklar ve
basiller, gram negatif basiller ve non-fermentatif bakteriler vb.) ve bu etkenlerin ¢ogunda saptanan yiiksek direng
oranlari uygun antimikrobiyal tedavi se¢imini gii¢lestirmektedir. Hizli tamsini saglayan yontemler antimikrobiyal
duyarlilik sonuglar1 vermeseler bile daha erken uygun tedaviye gecise katki sunmaktadirlar. Bu ¢alismada kiiltiir
sisesinden tireme sinyali alindiktan 30 dakika gibi kisa siirede etkeni tanimlayabilen MALDI Sensityper Kit’in
duyarhliginin arastirilmas: amaglanmistir.

Yontem: BACTEC kan Kkiiltiir siselerinden BACTEC 9120 (BD Diagnos-tic Instrument Systems, Sparks, MD
USA) sisteminde pozitif iireme sinyali veren drnekler cahismaya alindi. Once MALDI Sensityper Kit (Bruker
Daltonik, Bremen, Germany) kullanarak direkt mikroorganizma tanimlanmasi, daha sonra da BD Phoenix (BD
Diagnos-tic Instrument Systems, Sparks, MD USA) kitleri (PMIC ID/ 70 ve NMIC/ID-82) kullanilarak BD
Phoenix 100 (BD Diagnos-tic Instrument Systems, Sparks, MD USA) cihazinda mikroorganizma tanimlamasi
yapildi. Her iki yontem ile yapilan etken tanimlanmasinin uyumu kargilagtirildi.

Bulgular: Calismamizda toplam 62 iireme sinyali veren kan kiiltiir sisesi incelenmistir. Bu siselerden 50 tanesinde
(%80.6) MALDI Sensityper Kit direk inceleme ile sonug elde edilmis, tanimlama yapilan tiim suglarin BD Phoenix
sistemi ile uyumlu oldugu goriilmistiir. MALDI Sensityper Kit ile tanimlama yapilamayan 6rneklerin, kan kiiltiir
siselerinin farkli iceriklerinden ve ¢aligma sirasinda olusturulan pellet’in yeterli olup olmamasindan kaynaklaniyor
olabilecegi diistiniildii.

Sonug¢: MALDI Sensityper Kit % 80.6 duyarlilik ile etkenlerin tanimlayabilirmektedir. Antimikrobiyal duyarlilik
sonucu vermese de etken tanimlamas1 Pseudomonas aeruginosa Acinetobacter baumannii ve Stenotrophomonas
maltophilia gibi suslardaki intrensek direnci g6z Oniinde bulundurarak veya Escherichia coli ve Klebsiella
pneumonia gibi suslarda lokal hastaneye ait kazanilmis direng oranlarimi géz 6niinde bulundurarak yapilacak
antimikrobiyal tedavi se¢imine katkida bulunacaktir.
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Tablo 1. Kan kiiltiir siselerinde MALDI Sensityper Kit ve BD Phoenix yontemleri ile etken tanimlanmast ve iki

yontemin uyumunun karsilagtirilmasi

MALDI Sensityper Kit ile

Bakteri ad1 tanimlanan sus sayis1 / BD Uyum%
Phoenix ile tanimlanan sus
sayisi
Enterobacteriaceae
E.coli 7/9 78
Klebsiella pneumoniae 2/2 100
Enterobacter aerogenes 0/1 0
Salmonella species 1/1 100
Gram negatif non fermantatif
basiller
Stenotrophomonas maltophilia 1/2 50
Pseudomonas aeruginosa 2/2 100
Diger
Brucella species 1/1 100
Gram negatif toplam 14/18 78
Gram pozitif koklar
Staphylococcus aureus 13/15 87
Staphylococcus hominis 4/4 100
Staphylococcus haemolyticus 3/4 75
Staphylococcus epidermidis 6/8 75
Staphylococcus caprae 2/2 100
Enterococcus faecalis 5/5 100
Streptococcus pneumoniae 0/2 0
Streptococcus agalactiae 1/1 100
Toplam
Gram pozitif basiller
Corynebacterium striatum 2/2 100
Corynebacterium afermentans 0/1 0
Gram pozitif toplam 36/44 82

Anahtar kelimeler: MALDI Sensityper Kit, BD Phoenix 100, kan dolasimi enfeksiyonlar:

——
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P-64
KAN KULTURLERINDE UREYEN ESCHERICHIA COLI VE KLEBSIELLA PNEUMONIAE
iZOLATLARINDA GENISLEMIiS SPEKTRUMLU BETA-LAKTAMAZ (GSBL) VE KARBAPENEMAZ
VARLIGININ ARASTIRILMASI

Aynur Eren Topkaya' , Mine Aydin Kurc' , Ozge Tombak? , Reyhan Mutlu', Hayati Giines'

| Namik Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Tekirdag
2| Namik Kemal Universitesi Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi Mikrobiyoloji Laboratuvari, Tekirdag

Amag: GSBL iireten enterik gomaklarin neden oldugu kan dolagimi enfeksiyonlarinda mortalite ve morbidite
yiiksektir. E. coli ve Klebsiella izolatlarinda GSBL iiretme oranlar tiim diinyada giderek artis gostermektedir.
GSBL iireten E. coli ve Klebsiella izolatlarinin neden oldugu enfeksiyonlarin tedavisinde karbapenemler tercih
edilmektedir. Ancak karbapenemlerin ampirik tedavilerde yaygin olarak kullanilmasi, karbapenemaz iireten
izolatlarin ortaya ¢ikmasina neden olmustur. Calismamizda; kan kiiltiirlerinde tireyen E. coli ve K. pneumoniae
izolatlarinda GSBL ve karbapenemaz varligi arastirilmstir.

Yontem: 01.01.2013-10.12.2015 tarihleri arasinda laboratuvarimiza gonderilen kan &rnekleri, BACTEC 9050
(BD, ABD) kan kiiltiir sistemi ile degerlendirilmistir. Kan kiiltiirlerinde tireyen bakteriler konvansiyonel yontemler
ve yar1 otomatize tanimlama sistemi ile tanimlanmustir. Calismaya alinan 47 E.coli ve bes K. pneumoniae izolatinin
antibiyotik duyarliliklar1 CLSI 2015, M100-S25 onerilerine gore Kirby-Bauer disk difiizyon yontemi ile GSBL
varligi kombine disk yontemi ile sefotaksim (30 ug), sefotaksim/klavulanik asit diskleri kullanilarak saptanmastir.
Karbapenem zon ¢aplari; imipenem &le;23 mm, meropenem &le;23 mm ve ertapenem &le;22 mm olarak 6lgiilen
izolatlarda, MASTDISCS ID diskleri kullanilarak karbapenemaz aktivitesi dogrulanmigtir. Standart sus olarak; E.
coli ATCC 25922, K. pneumoniae ATCC 700603, E. coli OXA 48 ve K. pneumoniae OXA 48 kullanilmustir.

Bulgular: Calismaya alinan 47 E.coli izolatinin 26’ smda ve bes K. pneumoniae izolatimn ikisinde GSBL
pozitifligi saptanmustir. Disk difiizyon yontemi ile imipenem, meropenem veya ertapeneme direngli olarak
degerlendirilen yedi izolatin ticiinde metallo-beta- laktamaz (MBL) pozitifligi tespit edilmistir. Bir E. coli izolatinda
ise GSBL ve MBL pozitifligi saptanmustir.

Sonug: Calismamzda, son ii¢ y1l i¢inde kan kiiltiirlerinde iireyen E. coli ve K. pneumoniae izolatlarinda GSBL
pozitifligi olduk¢a yliksektir (28/52). GSBL pozitif izolatlarda karbapenemler tedavi secenegi olma ozelligini
stirdiirmektedir. Karbapenemaz aktivitesinin takip edilmesi ve tedavinin dogru yonlendirilmesi, hem bu
enfeksiyonlara yakalanan hastalarda morbidite ve mortaliteyi azaltmak hem de hastane enfeksiyonlarinin
kontroliine katki saglamak a¢isindan dnemlidir.

Anahtar kelimeler: Kan kiiltiirii, E. coli, K. pneumoniae, GSBL, Karbapenemaz
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P-65
ANESTEZiYOLOJi VE REANIMASYON YOGUN BAKIM UNITESI’NDE VENTILATOR iLiSKiLi
PNOMONI HIzl, ETKEN MiKROORGANiZMALARIN DAGILIMI VE ANTiBiYOTIK
DUYARLILIKLARI

ilknur Erdem', Ciineyt Turan', Ritvan Kara Ali' , Hayati Giines' , Hatice Sarikaya' , Senay Elbasan',

Mustafa Glinkaya' , Reyhan Mutlu' , Cavidan Arar', Aynur Eren Topkaya'
'| Namik Kemal Universitesi, Tekirdag

Amag: Ventilator iliskili pndmoni (VIP), invaziv mekanik ventilasyon (MV) uygulanan hastalarda gelisen ve
yogun bakim initelerinde sik karsilagilan, mortalite hizi yiiksek bir hastane enfeksiyonudur. Bu bildiride
hastanemiz Anesteziyoloji ve Reanimasyon Klinigi Yogun Bakim Unitesi (YBU)'nde VIP gelisen hastalarin
orneklerinden izole edilen etkenler ve bu etkenlerin antibiyotik duyarlilik profili belirlenerek, ampirik antibiyotik
tedavi segimine katkida bulunabilecek yerel verilerin olusturulmas: amaglanmustir.

Yontem: Bu bildiride 1 Ocak 2013-31 Aralik 2015 tarihleri arasinda Namik Kemal Universitesi Arastirma ve
Uygulama Hastanesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon YBU’nde yatirilarak takip ve tedavi edilen 442 hasta
degerlendirildi. Enfeksiyon Kontrol Komitesi tarafindan hastaya ve laboratuvar verilerine dayal aktif siirveyans
ile izlenmekte olan hastalarda VIP tanis1 Centers for Disease Control and Prevention (CDC) kriterlerine gore
konuldu. VIP atak hizi= VIP/Ventilatér giinii x 1000, Ventilatér Kullanim Oran1 =Ventilator giinii/ Hasta giinii ve
VIP oran1 = VIP/Toplam yatan hasta sayisi formiilleri ile hesaplandi.

Bulgular: 1 Ocak 2013-31 Aralik 2015 tarihleri arasinda Namik Kemal Universitesi Arastirma ve Uygulama
Hastanesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon YBU'nde yatirilarak takip ve tedavi edilen 442 hastanin 26’sinda 33 VIiP
atag1 gelisti. Bes hastada 2 atak, 1 hastada da 3 atak tespit edildi. VIP atak hiz1 17.6 atak/1000 ( 33/1874 ) ventilator
giinii olarak hesaplandi. VIP gelisen hastalarin 7 (% 26.9)’si kadin, 19 (% 73.1)’u erkek olup yas ortalamas: 64.8
( yaslar1 26 ile 90 arasinda degisen ) idi . Bu ataklardan 10 (% 30.3)’u erken baslangich VIP, 23 (% 69.7)ii gec
baslangigl VIP olarak tanimlandi. Hastalardan derin trakeal aspirat yontemi ile alman &rneklerinden en sik izole
edilen etkenler 13 ( % 39.4 ) atakta Pseudomonas aerugimnosa, 7 ( % 21.) atakta Acinetobacter baumannii ve 6 (
% 18.2 ) atakta Esherichia coli idi. Pseudomonas aeruginosa suslarimin gesitli antibiyotiklere duyarlilik oranlar
kolistin'e % 100, amikasin'e % 85, seftazidim ve siprofloksasin‘e %69, piperasilin tazobaktam'a % 46, meropenem'e
% 31 ; Acinetobacter baumannii suslarinin gesitli antibiyotiklere duyarlilik oranlar: kolistin'e % 100, tigesiklin'e %
71 ve amikasin'e % 57 idi. Esherichia coli suslarindan ikisi ( % 33 ) Genislemis Spektrumlu Beta Laktamaz
pozitifdi.

Sonug: Enfeksiyon kontrol énlemlerinin olusturulmasi ve etkin tedavi protokollerinin belirlenebilmesi igin, her
merkezin kendi hastane enfeksiyon hizin1 ve etken mikroorganizma dagilimmi bilmesi gereklidir. Hastanemiz
Anesteziyoloji ve Reanimasyon Klinigi YBU’nde ge¢ dénem VIP gelisiminin sik oldugu, basta Pseudomonas
aeruginosa olmak tizere nonfermentatif Gram negatif bakterilerin en sik saptanan etkenler oldugu ve ampirik
antibiyotik tedavisinde karbapenem kullaniminda ¢ok dikkatli olunmasi gerektigi goriilmektedir.

Anahtar kelimeler: Ventilator iliskili pnémoni, yogun bakim {initesi, antibiyotik duyarlilik.
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P-66
KLINIK STAPHYLOCOCCUS AUREUS SUSLARINDA MAKROLID- LINKOZAMID-
STREPTOGRAMIN B DIRENCININ ARASTIRILMASI

Umran Soyogul Giirer' , Esra Dalkilig' , Pervin Rayaman', Riza Adaleti? , Erkan Rayaman'

'| Marmara Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Farmasétik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, istanbul
2| Haydarpasa Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuvari, istanbul

Amag: Bu ¢alismada, Staphylococcus aureus suslarinda gelisen makrolid, linkozamid, streptomisin B (MLSB)
direncinin ilkemizde hangi fenotipte oldugunu gostermek amaci ile gesitli klinik 6rneklerden soyutlanan 59
S.aureus susunda MLSB direncinin arastirilmas: amaglanmigtir.

Yontem: Cesitli klinik 6rneklerden soyutlanan S.aureus suslart MALDI-TOF MS ve konvansiyonel yontemler
ile tanimlanarak c¢alismaya ahnmistir. MLSB direng tamimlanmasinda Mueller Hinton Broth besiyerinde,
eritromisin (15 pug) ve klindamisin (2 pg) disklerinin kullanildigi D-zon testi uygulanmistir. Kontrol susu olarak
S.aureus ATCC 25923 kullanilmistir. Klindamisin diskinin {ireme zonunun, eritromisin diskine bakan kenarinda
diizlesme olusmasi (D-zon olusmasi) indiiklenebilir klindamisin direnci (iMLSB) olarak; klindamisin ve eritromisin
disklerinin ¢evresinde inhibisyon zonu olusmamasi yapisal MLSB direnci (konstitiif, CMLSB) olarak; eritromisin
diski ¢evresinde inhibisyon zonu olusmazken klindamisin diski ¢evresinde D zon olmadan inhibisyon zonu
olusmasi efluks tipi MLSB direnci olarak; eritromisin ve klindamisin diski ¢evresinde inhibisyon zonu olusup
eritromisin diski ¢cevresinde olusan zon iginde kiigiik koloni iiremelerinin gériilmesi ise heterojen MLSB (hMLSB)
direnci olarak degerlendirilmistir. h(MLSB direncini dogrulamak igin inhibisyon zonu iginde iireyen kolonilerle D
zon-testi tekrar uygulanmustir.

Bulgular: Eritromisin ve klindamisine duyarli MRSA suslar1 %54,8, MSSA suslar1 %94,1 oraninda bulunmustur.
MRSA suslar1 iginde iMLSB direnci %33,3, cMLSB direnci %4,8, efluks tipi MLSB direnci %7,1 oraninda
saptanirken, MSSA suslarinda %5,9 oraninda sadece iMLSB direnci bulunmustur. MRSA suslarinda hMLSB direnci
%11,9 oraninda saptanmis ancak tekrar D zon-testi ile bu direncin iMLSB direnci oldugu goriilmuistiir.

Sonug: Calismamizda en sik saptanan direng fenotipinin iMLSB direnci oldugu goriilmiistiir. Makrolidlerin veya
klindamisinin kullanilmas: durumunda tedavide basarisizliga neden olabileceginden, makrolid antibiyotiklerin
inhibisyon zonu iginde iireyen S.aureus kolonilerinin hMLSB direnci yoniinden de arastirilmasinin S.aureus
enfeksiyonlarinin tedavisine olumlu sonuglar getirebilecegi kanisina varilmigtir.

Kaynakg¢a: 1-HOSBUL T, BOZDOGAN B, HAZNEDAROGLU T, OZYURT M. METISILIN DIRENCLI
STAPHYLOCOCCUS AUREUS IZOLATLARINDA HETEROJEN MAKROLID DIRENCI: DIRENC
MEKANIZMASININ VE KLONALITENIN ARASTIRILMASI. MiKROBIYOL BUL 2013; 47(2): 211-222. 2-
AYDENiZ OZANSOY F, CEVAHIR N, KALELI iI. KLINIK ORNEKLERDEN IZOLE EDILEN
STAPHYLOCOCCUS AUREUS SUSLARINDA MAKROLID, LINKOZAMID VE STREPTOGRAMIN B
DIRENCININ FENOTIPIiK VE GENOTIPiK YONTEMLERLE ARASTIRILMASI. MIKROBIYOL BUL 2015;
49(1): 1-14.

Anahtar kelimeler: Staphylococcus aureus, MLSB direnci
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P-67
CESIiTLi KLINIK ORNEKLERDEN iZOLE EDILEN STAPHYLOCOCCUS AUREUS iZOLATLARININ
ANTIBIYOTIKLERE DIRENC ORANLARI

Siikran Onder', Giilgin Bayramoglu' , Erhan Kongur' , ilknur Tosun' , Faruk Aydin'
'| Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD, Trabzon

Amag: Son yillarda tiim diinyada nozokomiyal ve toplum kokenli enfeksiyon etkenleri iginde Staphylococcus
aureus basta gelmektedir (1). S. aureus kokenlerinde goriilen birgok antibakteriyel ajana kars1 direng tedaviyi
zorlastirmaktadir. Bu ¢alismada Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Farabi Hastanesi Mikrobiyoloji
Laboratuvari’na Eylil 2013 ile Eyliil 2015 tarihleri arasinda gelen ¢esitli klinik 6rneklerden izole edilen S. aureus
kokenlerinin antibiyotiklere direng oranlarimin arastirilmasi amaglanmustir.

Yontem: Her hastadan ilk izolat ¢alismaya dahil edildi. izolatlar konvansiyonel yéntemlere ilaveten MALDI-
TOF MS (Bruker Daltonics, Bremen, Almanya) ile tiir diizeyinde tanimlandi. izolatlarin antibiyotik duyarlilik
testleri Phoenix otomatize mikrobiyoloji sistemi (Becton Dickinson, ABD) ile yapildi ve Clinical and Laboratory
Standards Institute (CLSI) i onerilerine gore degerlendirildi (2).

Bulgular: Calismaya alinan 831S. aureus izolatimn % 40,6°s:1 poliklinik hastalarmin, %59,4’ii servis hastalarmin
klinik 6rneklerinden izole edildi. S. aureus en sik yara (%23.6), kan (%16.2) ve idrar (%16.0) drneklerinde
saptandi. Izolatlarin antibiyotiklere direng oranlar: tabloda verildi.

Tablo. Staphylococcusaureus izolatlarimin antibiyotiklere direng oranlari

Antibiyotik! R (Direngli)! Say1 Yiizde
Eritromisin? 138 698 19,8
Klindamisin? 121 698 17,3
Linezolid 0 831 0
Oksasilin 308 831 37,1
Penisilin 819 831 98,6
Rifampisin 90 831 10,8
Teikoplanin 0 831 0
Tetrasiklin 229 831 27,6
Trimetoprim-sulfametoksazol 19 831 2,3
Vankomisin 0 831 0

1. Orta direngli izolatlar direngli kabul edilmistir.
2. Idrar izolatlarinda ¢aligtimamstr.

Sonug: S.aureus kokenlerinin hepsinin linezolid, vankomisin ve teikoplanine duyarli oldugu ancak metisilin
direncinin oldukga yiiksek olarak saptanmustir. Trimetoprim- sulfametoksazole karsi direng oranlarinin diisiik
bulunmasi, ozellikle komplike olmayan cilt ve yumusak doku, idrar yolu ve toplum kaynakli MRSA
enfeksiyonlarinin tedavisinde iyi bir secenek olabilecegini gostermektedir. S.aureus izolatlarinda antibiyotiklere
direng oranlarimin bilinmesi tedavide ve antibiyotik direncinin 6nlenmesinde yol gosterici olacaktir.

Kaynakga:

1.SANCAK, B. (2011). STAPHYLOCOCCUS AUREUS VE ANTIBIYOTIK DIRENCI. MIKROBIYOL BUL,
45(3), 565-576.

2.CLINICAL AND LABORATORY STANDARDS INSTITUTE. PERFORMANCE STANDARDS FOR
ANTIMICROBIAL SUSCEPTIBILITY TESTING; TWENTY-SECOND INFORMATIONAL SUPPLEMENT.
M100-S22. WAYNE, PA, USA: CLINICAL AND LABORATORY STANDARDS INSTITUTE; 2013.

Anahtar kelimeler: Staphylococcus aureus, antibiyotik duyarlilig:
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P-68
KARBAPENEM DIiRENGLI KLEBSIELLA PNEUMONIAE iZOLATLARINDA OXA-48 VE NDM
VARLIGININ SAPTANMASINDA FENOTIPiK VE GENOTIPiK YONTEMLERIN
KARSILASTIRILMASI- ON CALISMA

Yamac Tekintas' , Fatma Feriha Cilli? , Bayri Era¢' , Melike Yasar? , S6hret Aydemir? , Mine Hosgor-
Limoncu’
'| Ege Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Farmasétik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, izmir

2| Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, izmir

Amag: Klebsiella pneumoniae iilkemizde ve diinyada ¢oklu ilag direnci gosteren bakterilerdir. Ozellikle
nozokomiyal K.pneumoniae enfeksiyonlarinin tedavisinde karbapenemler son segenek olarak one ¢ikmaktadir.
Giintimiizde Klebsiella kokenlerindeki karbapenem direncinde OXA ve Metallo Beta Laktamaz (MBL) grubu
enzimler saptanmaktadir. Bu 6n ¢alisgmanin amaci karbapenem direngli K. pneumoniae kokenlerinde direngten
sorumlu olacagi diisiiniilen OXA-48 ve NDM varligimin saptanmasinda fenotipik ve genotipik yontemlerin
karsilastiriimasidir.

Yontem: Ege Universitesi Hastanesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali Bakteriyoloji Laboratuvari’nda izole
edilen toplam 22 K. pneumoniae kokeninde karbapenem direnci ve mekanizmasi arastirildi. Kokenlerin tiir
diizeyinde tammlanmas:1 VITEK MS, antibiyotik duyarhlik testleri ise VITEK 2 Compact® otomatize sistemi
kullanilarak yapildi. Direngli kokenlerde gradient test yontemiyle EUCAST oOnerileri dogrultusunda Minimum
Inhibitér Konsantrasyon (MIK) degerleri belirlendi. Karbapenem direngli kokenlerde fenotipik olarak enzim
tiplendirilmesi MASTDISCS™ ID carbapenemase (Enterobacteriaceae) detection disc set ile yapildi. Bu
izolatlarda OXA-48 ve NDM genlerinin varligi Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PZR) ile arastirildi. Fenotipik ve
genotipik yontemlerden elde edilen sonuglar karsilagtirild.

Bulgular: VITEK 2 Compact® ve gradient test sonuglarina gére 22 K. pneumoniae izolat1 karbapenem direngli
olarak saptandi. Fenotipik yontem, kokenlerin dokuzunda MBL nin yani Sira siipheli OXA-48 varligina isaret etti.
Fenotipik yontemle uyumlu olarak, bu dokuz kokenin PZR sonuglarinin tamaminda NDM geni bulunurken,
kokenlerin sadece yedisinde OXA-48 varligi da saptandi. Fenotipik yontemle sadece OXA-48 varligi belirlenen 13
kokende bu sonug PZR ile de dogruland.

Sonug: Hastanemizden karbapenem direngli K. pneumoniae kokenlerinde MBL ve OXA-48 saptanmaktadir.
Kullanilan fenotipik test, sadece OXA 48 veya sadece NDM igeren kokenlerin saptanmasinda genotipik testler ile
tam olarak uyum gosterirken, hem OXA-48 hem NDM gibi iki farkli Beta Laktamaz genini bir arada bulunduran
kokenlerde genotipik testlerle desteklenmesine ihtiyag duymaktadir. Daha saglikli bir sonuca ulasmak i¢in koken
sayisinin arttirilmas: ve dizi analizi yontemiyle dogrulamaya gidilmesi gerekmektedir. Bu nedenle galismamiz
prospektif olarak izole edilecek kokenleri kapsayacak sekilde genisletilecektir.

Anahtar kelimeler: Klebsiella pneumoniae, Karbapenem direnci, Metallo Beta Laktamaz
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P-69
NAMIK KEMAL UNIVERSITESi SAGLIK UYGULAMA VE ARASTIRMA MERKEZi MiKROBiYOLOJi
LABORATUARINA GONDERILEN KAN KULTURLERININ DEGERLENDIRILMESi

Hayati Giines' , Reyhan Mutlu' , Ozge Tombak' , Aynur Eren Topkaya'
| Namik Kemal Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Tekirdag

Amag: Hastanemizde gesitli kliniklerden gonderilen kan kiiltiirlerinin 3 yillik (2013-2015) verilerinin retrospektif
olarak degerlendirilmesi amaglanmugtir.

Yontem: Cesitli kliniklerden sepsis siiphesiyle laboratuarimza 1 Ocak 2013 — 31 Arahk 2015 tarihleri arasinda
gonderilen kan kiiltiirlerinin sonuglar: degerlendirilmistir. Sepsis siipheli hastalardan alinan kan 6rnekleri BACTEC
(BD, USA) kan kiiltiir siselerine hasta basinda ekilerek laboratuarimiza gonderilmistir. Bir seferde gonderilen
kiiltiirlerin tamam1 bir set olarak degerlendirilmis ve sonuglar set sayisi tizerinden degerlendirilmistir.
Laboratuarimiza gonderilen kan kiiltiir siseleri BACTEC 9050 (BD, USA) cihazinda 7 giinliik inkiibasyona alinmus,
bu siire sonunda pozitif sinyal saptanmayanlar negatif olarak degerlendirilmistir. Pozitif sinyal verenler ise
cihazdan ¢ikarilip kanli/EMB ve ¢ikolata besiyerlerine ekilmis ve 18-24 saatlik inkiibasyondan sonra konservatif
ve/veya yar1 otomatik (Crystal, BD, USA) yontemlerle identifikasyonu yapildiktan sonra CLSI Onerileri
dogrultusunda disk diflizyon yéntemiyle antibiyotik duyarlilik paternleri belirlenmistir. Ureyen bakterilerden
hastanin klinigiyle uyumlu olmayanlar ile tek sisede —ayn1 anda baska kiiltiir 6rneginde tiremeyen-koagiilaz negatif
stafilokok (KNS) goriilenler kontaminasyon olarak degerlendirilmistir.

Bulgular: 3 yillik siirede laboratuarimiza toplam 1675 kan kiiltiir seti gonderilmistir. Bunlardan 181 adet bakteri
iiretilmis, 95°i (%5,7) kontaminasyon olarak degerlendirilmistir. Ureyen bakteriler ve sayis1 10°dan fazla olan
bakterilerin antibiyotik direng oranlar1 tabloda sunulmustur.

Sonug: Hastanemizin gerek yatak sayismmin azligi, gerek acil servisinin olmamasi ve yogun bakim yatak sayisinin
az olmasindan dolayi kan kiiltiir istemlerinin azlig: dikkati ¢ekmistir. Ayn1 zamanda kontaminasyon oranlarimizin
olmasi gereken maksimum oranin (%3) tizerinde oldugu gézlenmistir. Bu konuda kan alimini1 yapan personelin
egitiminin gozden gegcirilmesi gerektigi ortaya ¢ikmustir.

Anahtar kelimeler: Kan kiiltiirii, etken, antibiyotik direng oran.

Tablo 1. Ureyen bakteriler ve oranlar

BAKTERILER n %
E.coli 60 33,15
K.pneumoniae 11 6,08
P.aeruginosa 17 94
A.baumannii 11 6,08
Enterococcus spp. 19 10,5
MSKNS 28 15,46
MRKNS 35 19,33
TOPLAM 181 100

MRKNS: Metisiline direngli koagiilaz negatif stafilokok

MSKNS: Metisiline duyarli koagiilaz negatif stafilokok
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Tablo 2. Enterobacteriaceae grubu bakterilerdeki antibiyotik diren¢ oranlari.

Bakteriler AN |AMC | AMP | CZ FEP | CTX |[FOX|CXM | CIP | GN [IPM| SXT TZP
E.coli 5 | 46,7 | 81,7 | 56,7 40 36,7 | 40 | 36,7 | 53,3 | 38,3 | 1,7 56,7 6,7
K. pneumoniae | 0 | 54,5 | 100 | 72,7 | 455 | 27,3 | 455 | 27,3 | 4555 | 27,3 0 63,6 455
AN: Amikasin, AMC: Amoksisilin/klavulanik asit, AMP: Ampisilin, CZ: Sefazolin, FEP:'Sefepim, CTX:
Sefotaksim, FOX: Sefoksitin, CXM: Sefuroksim, CIP: Siprofloksasin, GN: Gentamisin, [IPM: Imipenem, SXT:
Trimetoprim/sulfometoksazol, TZP: Tazobaktam/piperasilin.
Tablo 3. Nonfermenter bakterilerdeki antibiyotik diren¢ oranlari.
Bakteriler AN ATM |CAZ | CIP | FEP | GN | MEM | TZP | SAM |LVX | CTX | TGC | TOB | MI
P. aeruginosa 0 118 |176| 59 | 59 | 11,8 | 118 17,6 23,5
A. baumannii 36,
36,4 36,4 | 545|636 | 545|545 | 72,7 72,7 545 | 545 | 63,6 | 18,2 | 182 | 4
ATM: Aztreonam, CAZ: Seftazidim, MEM: Meropenem, SAM: Sulbaktam/ampisilin, LVX: Levofloksasin,
TGC: Tigesiklin, TOB: Tobramisin, MI: Minosiklin.
Tablo 4. Gram pozitif bakterilerdeki antibiyotik diren¢ oranlari.
Bakteriler | CC E LVX | LZD P SYN| RA | GN TEL SXT |VA|SAM | TE | CIP | AMP
MSKNS | 39,3 | 67,9 | 32,1 0 9%,4 | 36 | 143 | 10,7 | 214 286 | 0 | 71
MRKNS | 629 | 71,4 | 457 | 29 | 100 | 5,7 | 54,3 | 65,7 | 429 54,3 | 5,7 | 25,7
Enterokok 68,4 42 5,2 63,2(63,2| 42,1
CC: Klindamisin, E: Eritromisin, LVX: Levofloksasin, LZD: Linezolid, P: Penisilin, SYN:

Kinupristin/dalfopristin, RA: Rifampisin, GN: Diigiik/yiiksek diizey gentamisin, TEL: Telitromisin, VA:
Vankomisin, TE: Tetrasiklin,

——
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P-70
KLiINiIK PSEUDOMONAS AERUGINOSA iZOLATINDA VIM-38 METALLO-BETA-LAKTAMAZ
TASIYAN YENI BiR INTEGRON GEN KASETININ KARAKTERIZE EDILMESI

Cemal Sandalli" , Esma Akyildiz , Aysegiil Copur Cicek? , Fatih Saban Beris' , Azer Ozad Diizgiin? , Umut
Safiye Say Coskun?
'| Recep Tayyip Erdogan Universitesi, Fen Edebiyat Fakiiltesi, Biyoloji B6limd, Rize,
2| Recep Tayyip Erdogan Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Balimi, Rize,
2| Giimushane Universitesi, Glimiishane, Miihendislik Fakiiltesi, Genetik ve Biyomiihendislik B&limdi,
3| Gaziosmanpasa Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Bélimdi, Tokat,

Amag: P. aeruginosa gram negatif firsat¢1 bir mikroorganizmadir ve ciddi nozokomiyal enfeksiyonlarin
sorumlusudur. Bu ¢alismada klinik P. aeruginosa izolatinin antibiyotik direng fenotipinin belirlenmesi, - laktamaz
direng genlerinin taranmasi ve integron aracili taginan direng genlerinin tespit edilmesi amaglanmistir.

Yontem: Klinik P. aeruginosa izolati Rize'de izole edilmistir ve hem API 32GN sistemi hem de 16S rRNA gen
sekans analizi ile tammlanmigtir. Antibiyotik duyarhligi VITEK ile belirlenmigtir. Toplam 22 fakli B- laktamaz
kodlayan direng geni, simif-I ve Il integron gen tasiyiciligi ve integron gen kaset diizeni PZR ile aragtirilmstr.

Bulgular: izolatin imipenem, meropenem, piperasilin/tazobaktam, seftazidim, sefepim ve sefoperazon- sulbaktam
direngli oldugu belirlenmistir. B-laktamaz diren¢ genlerinden sadece blaVIM tasiyiciligi belirlenmistir. Sekans
analizi ile bu genin VIM-38 varyantin1 kodladigi gosterilmistir. Ayn1 zamanda bu izolatin simf-1 integron pozitif
oldugu belirlenmistir ve baz dizin analizi ile blaVIM-38 alelinin intenton gen kasetinin bir bileseni oldugunu
gdsterilmistir. Integronun toplamda 3239 baz cifti uzunlugunda oldugu ve blaVIM-38/AAC(6')-Ib/EmrE/aadAl
seklinde diizenlendigi belirlenmistir. blaVIM-38 aleli bu calisma ile birlikte ikinci kez klinik P. aeruginosa
izolatinda ve farkli bir gen kaseti oryantasyonunda tanimlanmasgtr.

Sonug: integron gen kasetinin toplam biiyiikliigii degerlendirildiginde, su ana kadar P. aeruginosa izolatlarinda
tespit ettigimiz en biiyiik integron gen kaseti oldugu belirlenmistir. B-laktamaz direng genlerinin integron gen
kasetlerinde tasiniyor olmasi horizontal veya vertikal olarak bu direng genlerin yayginlasmasina ve daha fazla
karbapenem direngli suslarin olusmasina katki saglayacaktir. Bu da giderek artan karbapenemaz direnci sorununun
hizlanmasina neden olacaktir.

Anahtar kelimeler: Pseudomonas aeruginosa, VIM-38, B-laktamaz, Sinif-1 integron
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P-71
HASTANEMIZDE CESITLi KLiNiK ORNEKLERDEN iZOLE EDILEN ACINETOBACTER BAUMANNII
iZOLATLARININ ANTIiBiYOTiK DIRENG PROFILLERI

Nesibe Aygiininal' , Seyma Singer' , Nilay Copli' , Mustafa Cagatay’ , Ziibeyde Lale'
'| Digkapi Yildirim Beyazit Egitim Arastirma Hastanesi Tibbi Mikrobiyoloji, Ankara

Amag: Acinetobacter baumannii tiim diinyada hastane iligkili enfeksiyonlarin énemli bir etkenidir. A. baumannii
izolatlar1, birgok antimikrobiyal grubuna karsi gittikge yiikselen diren¢ oranlarina sahip olmalari ve artan
morbidite-mortalite oranlar1 nedeniyle enfeksiyonlarin tedavisinde biiylik sorun olusturmaktadir. Bu ¢aligmada
hastanemizde izole edilen A.baumannii suslarinin gesitli antimikrobiyallere diren¢ oranlarinin belirlenmesi
boylece siirveyans verilerinin giincellenmesi amaglanmustir.

Yontem: Ocak 2015- Ocak 2016 tarihleri arasinda Diskap1 Yildirim Beyazit Egitim Ve Arastirma Hastanesi’nde
klinik 6rneklerinden izole edilen toplam 478 Abaumannii susu incelenmistir. Gonderilen klinik 6rnekler %5 koyun
kanli ve Eosin Methylene Blue agara ekilerek 37°C’de 18-24 saat inkiibe edilmistir. A. baumannii suslarinin
tanimlanmasi ve antimikrobiyal duyarlilik testleri (ADT) konvansiyonel yontemler ve Phoenix TM 100 (BD,
ABD) otomatize sistemiyle yapilmistir. ADT EUCAST kriterlerine gore ¢aligilmis ve raporlanmustir.

Bulgular: izole edilen A. baumannii suslarmin antimikrobiyal duyarlilik yiizdeleri Tablo’da sunulmus olup en
yiiksek duyarlilik yiizdesi literatiirle uyumlu olarak kolistinde, en diisiik yiizde imipenemde gozlenmistir.

Sonug¢: Diinyada ve iilkemizde A. baumannii suslarinda giderek artan direng gozlenmektedir. A. baumannii
enfeksiyonlarinda siklikla kullanilan ajanlardan karbapenemlere de direng giderek artmaktadir. Caligmamizda en
yiiksek direncin karbapenemlerde saptanmis olmasi tedavide genis spektrumlu antibiyotiklerin de yetersiz
kalabilecegini gostermektedir. A. baumannii enfeksiyonlarinda kullanilan en gii¢lii ajanlardan olan kolistine kars1
geemis yillarda direng gozlenmezken yeni galigsmalarda kolistin direncinin arttig1 bilinmektedir. Nitekim bizim
¢alismamizda da 6 susta kolistin direnci saptanmustir. Coklu ilaca direncli ve hatta panrezistan suslarda tedavi i¢in
sinerjik etkinin aragtirilmasi gerekebilir.

Antibiyotik Duyarhhik Oram (%)
Siprofloksasin 8,8

Amikasin 11,9

Gentamisin 12,3

Imipenem 8,2

Meropenem 8,6

Kolistin 98,7

TMP-SXT 21,1

Kaynakga: Ozvatan T, Akalin H, Smirtas M, Ocakoglu G, Y1lmaz E, Heper Y et al. Nosocomial Acinetobacter
pneumonia: Treatment and prognostic factors in 356 cases. Respirology. 2016;21(2):363-9, Gulen TA, Guner R,
Celikbilek N, Keske S, Tasyaran M. Clinical importance and cost of bacteremia caused by nosocomial multi drug
resistant Acinetobacter baumannii. Int J Infect Dis. 2015;38:32-5. Villalon P, Valdezate S, Cabezas T, Ortega M,
Garrido N, Vindel A et al. Endemic and epidemic Acinetobacter baumannii clones: a twelve-year study in a tertiary
care hospital. BMC Microbiol. 2015; 25;15:47 Ece G, Erac B, Yurday Cetin H, Ece C, Baysak A. Antimicrobial
Susceptibility and Clonal Relation Between Acinetobacter baumannii Strains at a Tertiary Care Center in Turkey.
Jundishapur J Microbiol. 2015; 20;8(2). Doi Y, Murray GL, Peleg AY. Acinetobacter baumannii: evolution of
antimicrobial resistance-treatment options. Semin Respir Crit Care Med. 2015;36(1):85-98
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P-72
HASTANEMIzZDE KAN KULTURLERINDEN SIK iZOLE EDILEN GRAM NEGATIF BAKTERILERIN
ANTIBIYOTiK DUYARLILIKLARI

Nesibe AYGUN UNAL', Seyma SINGER', Nilay COPLU", Mustafa CAGATAY', Ziibeyde LALE'
Diskapi Yildirim Beyazit Egitim Arastirma Hastanesi Tibbi Mikrobiyoloji, Ankara.

Amag: Bu galismada Subat 2015 - Subat 2016 tarihleri arasinda hastanemizin mikrobiyoloji laboratuvarina
gonderilen kan kiiltiirii 6rneklerinden en sik izole edilen gram negatif bakterilerin antibiyotiklere direng durumlart,
ampirik tedaviye yol gostermesi ve antimikrobiyal duyarlilik testi (ADT) sonrasi direng gelisimini azaltmaya
yonelik politikalarin belirlenmesi amaciyla irdelenmistir.

Yontem: Laboratuvarimiza gelen kan oOrneklerinden izole edilen bakterilerin tanimlama ve ADTleri
konvansiyonel yontemler ve Phoenix otomatize sistemi (BD, ABD), gradient test ve disk difuzyon kullanilmustir.
Hastaya ait birden fazla ayni {ireme dikkate alinmamistir. ADT EUCAST kriterlerine gore ¢alisilmis ve
raporlanmigtir.

Bulgular: Kan kiiltiirlerinden saptanan 292 etkenden Acinetobacter spp., E. coli , Enterobacter spp., Klebsiella
spp., Pseudomonas spp. sayilar sirasiyla 67 (%22,9), 97 (%33,2), 34 (%11,6), 63 (%21,5), 31 (%10,6) olarak
bulundu. Antibiyotik duyarlilik yiizdeleri tabloda gésterildi (Tablo 1).

Sonug: Acinetobacter spp. igin kolistin %100 duyarli bulunurken, amikasin Enterobacteriaceae ve Pseudomonas
spp.’de %90’1n istiinde duyarli bulunmustur. Karbapenemler E.coli ve Enterobacter spp.’de %90’dan fazla
duyarlilik gésterirken, Pseudomonas spp. ve Klebsiella spp. igin bu oran %53 ile 67 arasinda degismektedir ve
ampirik tedavi igin uygun degildir. Hastanemizde amikasin, karbapenem ve piperasilin tazobaktam ampirik tedavi
amaciyla kullanilmaktadir. Bu verilere gore ampirik tedavide piperasilin tazobaktam E. coli ve Pseudomonas spp.
i¢in karbapenem etkenlerin %44,8’i ve amikasin Acinetobacter spp. disinda hepsi i¢in uygundur ancak amikasinin
bobrek hastaligi olan hastalarda doz ayarlamasi gerekmektedir. Bu durumda hastanemizde ampirik tedavi
secenekleri antibiyogram sonuglari ile uyumlu bulunmustur. ADT sonuglari ile ampirik tedavi spesifik
antibiyoterapiye daraltilmalidir.
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Tablo 1. Kan kiiltiiriinde {ireyen gram negatif bakterilerin duyarlilik yiizdeleri

Tablo 1
Pseudomonas

Acinetobacter spp. | E.coli | Enterobacter spp. | Klebsiella spp. | spp.
Amikasin 11,9 97,9 97,0 95,2 93,1
Amoksisilin
klavulonik
asit - 49,0 - 41,3 -
Sefepim - 51,7 84,9 48,2 90,3
Seftazidim - 61,8 64,7 40,3 90,3
Seftriakson - 45,8 64,5 35,5 -
Siprofloksasin | 7,5 35,8 84,9 52,5 83,3
Ertapenem - 87,6 71,0 53,2 -
1mipenern 9,0 94,7 90,9 63,3 62,1
Meropenem 10,4 95,9 93,9 67,2 60,9
Gentamisin 16,4 78,1 91,2 73,4 83,9
Kolistin 100,0 100,0 |100,0 80,7 96,3
Piperasilin
tazobaktam - 83,0 55,9 41,9 93,6
Trimetoprim
sulfametoksaz
ol 27,6 44,3 85,3 48,4 -

Kaynakga: Oliveira VD, Rubio FG, Almeida MT, Nogueira MC, Pignatari AC. Trends of 9,416 multidrug-
resistant Gram-negative bacteria. Rev Assoc Med Bras. 2015;61(3):244-9

Fitzpatrick JM, Biswas JS, Edgeworth JD, Islam J, Jenkins N, Judge R et al. Gram-negative bacteraemia; a multi-
centre prospective evaluation of empiric antibiotic therapy and outcome in English acute hospitals. Clin Microbiol

Infect. 2016;22(3):244-51

MacVane SH. Antimicrobial Resistance in the Intensive Care Unit: A Focus on Gram-Negative Bacterial

Infections. J Intensive Care Med. 2016 Jan 15, [Epub ahead of print]

Shrestha S, Amatya R, Shrestha RK, Shrestha R. Frequency of Blood Culture Isolates and their Antibiogram in a

Teaching hospital. INMA J Nepal Med Assoc. 2014;52(193):692-6.
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P-73
KAN KULTURLERINDEN iZOLE EDILEN STAPHYLOCOCCUS AUREUS SUSLARININ ANTIBIYOTIK
DUYARLILIKLARI

Seyma Singer' , Nesibe Aygiin Unal', Nilay Coplii' , Mustafa Cagatay' , Ziibeyde Lale’

'| Digkapi Yildirim Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi, Klinik Mikrobiyoloji Bolim, Ankara

Amag: Staphylococcus aureus bakteriyemisi ciddi mortalite ve morbiditeye neden olan nazokomiyal bir
enfeksiyondur. Metisilin direncinin artmasi bu enfeksiyonlarda tedavi segeneklerini kisitlamistir. Calismamizda bir
yillik kan kiiltiirlerinde tireyen S.aureus’larin antimikrobiyal direnci ampirik tedaviye yol gostermek ve
antimikrobiyal duyarlihk testleri (ADT) sonuglandiginda direng gelisimini azaltacak politikalar geligtirmek
amaciyla irdelenmistir.

Yontem: Ankara Diskap: Yildirim Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi Mikrobiyoloji Labaratuarina 10ocak
2015-31 Aralik 2015 tarihleri arasinda gelen kan kiiltirleri BACTEC FX (BD ABD)’e yiiklenip pozitif sinyal
verdikten sonra %5 koyun kanli ve EMB agara ekilmis, 35°C'de bir gecelik inkiibasyon sonrasi degerlendirilmistir.
Uremesi olan 1019 6rnegin tammlanmasi ve ADT igin konvansiyonel yontemler ve Phoenix otomatize sistemi (BD,
ABD), gradient test ve disk difuzyon kullamilmistir. ADT EUCAST kriterlerine gore ¢alisilmig ve raporlanmistir.

Bulgular: Toplam 57 (%5,5) S.aureus iiremis, 12’{i (%21,05) metisilin direncli S.aureus (MRSA) olarak
tanimlanmistir. S.aureus suslari i¢in vankomisin, linezolid, teikoplanin ve daptomisine diren¢ gézlenmemistir.
Sepsis tedavisinde ilk tercih olmayan diger antibiyotiklerden trimetoprim sulfometaksazol 1(%1.7), eritromisin 13
(% 22,8), klindamisin 9(%15,7), tetrasiklin 9(%15,7), rifampisin 3(%35,2), siprofloksasin 6 (%10.5) susta direngli
saptanmistir.

Sonug: S.aureus ic¢in daptomisin, linezolid, teikoplanin ve vankomisin hala duyarhidir ve bu durum yiiz
giildiriclidir. MRSA’ya bagli bakteriyemilerin tedavisinde antibiyotik segenekleri kisitli oldugu igin her
hastanenin belli araliklarla antibiyotik diren¢ paternini takip etmesi 6nemlidir. Ayrica yeni antibiyotik direnci
gelisiminin 6nlenmesi ve mevcut metisilin direncinin azaltilabilmesi igin ampirik tedavi baslanirken dikkatli
olunmali ve ADT sonucuna gore antibiyotik degistirilmelidir.

Anahtar kelimeler: MRSA, kan kiiltiirii, Staphylococcus aureus
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P-74
BiR UNIVERSITE HASTANESINDE CALISAN YEMEKHANE PERSONELINDE NAZAL
STAPHYLOCOCCUS AUREUS TASIYICILIGI VE iZOLATLARIN ANTIBiYOTiK DUYARLILIKLARI

Gokeen Ding', Kasim Karacagil', Hiiseyin Kilic', Aycan Giindogdu?, Emine Alp?

'| Erciyes Universitesi, Tip Fakdltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Kayseri
2| Erciyes Universitesi, Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Kayseri

Amag: Staphylococcus aureus, besin zehirlenmelerinden sorumlu 6nemli bir patojendir. Gida sektoriinde
calisanlarda S. aureus 'un asemptomatik tasiyiciligi besin zehirlenmelerine neden olmasi agisindan 6nemlidir. S.
aureus, ozellikle metisiline direngli S. aureus (MRSA) suslari, hastane ortaminda bulunan 6nemli bir nozokomiyal
patojendir ve hastane personelini kolaylikla kolonize eder. Bu nedenle hastane yemekhanesinde ¢alisan personelin,
diger gida sektoriinde caligsan personele gore S. aureus tastyicilik oraminin daha yiiksek oldugu diisiiniilmektedir.
Bu calismada, toplu yemek hizmeti veren Erciyes Universitesi T1p Fakiiltesi Hastaneleri yemekhane personelinde
S. aureus nazal tasiyicilik orani ve izolatlarin gesitli antibiyotiklere duyarlilik durumlarinin belirlenmesi amaglandi.

Yontem: Cahismada Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Hastaneleri yemekhanelerinde calisan 158 as¢1 ve
garsondan nazal siiriintii &rnekleri alindi. Ornekler Tip Fakiiltesi Hastaneleri Merkez Rutin Bakteriyoloji
Laboratuvari’nda Mannitol Salt agara ekilerek 18-24 saat 37 °C’de inkiibasyona birakildi. Ureyen kolonilerden
bakteri identifikasyonu konvansiyonel yontemlerle yapildi. S. aureus olarak tanimlanan izolatlar trimetoprim-
stilfametaksazol, rifampim, eritromisin, klindamisin, gentamisin ve teikoplanine duyarlilik yoéniinden Kirby-Bauer
disk difiizyon metodu ile test edildi. Metisilin direnci ise Clinical Laboratory Standarts Institute (CLSI) 6nerileri
dogrultusunda sefoksitin diski kullanilarak saptandi.

Bulgular: Calismaya katilan yemekhane personelinin 36’simn burun kiiltiiriinde (%22,7) S. aureus saptands.
Burun kiiltiirlerinin %20,8’inde metisilin duyarli S. aureus bulunurken, %1.8’inde MRSA tespit edildi. Metisiline
duyarl izolatlarin tiim antibiyotiklere karsi duyarli olduklar: belirlendi.

Sonug: Nazal S. aureus portorliigiiniin 6zellikle hastanede gida ¢alisanlarinda goriilmesi énemli bir sorundur.
Gida sektoriinde ¢alisanlarda tasiyicilik oram1 %3-10 arasinda degisirken, bu ¢aligmada hastane personelinde bu
oran daha yiiksek bulunmustur. Bu nedenle, nozokomiyal enfeksiyonlarin 6nemli bir etkeni olan S. aureus'un
personelde tasiyicilik durumunun izlenmesi, S.aureus enfeksiyonlarinin ve epidemilerinin 6nlenmesi bakimindan
Onemlidir.

Anahtar kelimeler: Antibiyotik duyarlilik, nazal tastyicilik, S. aureus, yemekhane personeli
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P-75
YENi DOGAN YOGUN BAKIM UNITESINDE YATAN HASTALARIN ALT SOLUNUM YOLU
ORNEKLERINDEN iZOLE EDILEN ACINETOBACTER SPP. , PSEUDOMONAS SPP. VE
STENOTROPHOMONAS MALTOPHILIA SUSLARININ 5 YILLIK ANTIMiIKROBIYAL DIRENC
PROFiLI

Gozde Oztiirk' , Aynur Valiyeva' , Bahar Akgiin Karapinar', Cigdem Kayacan' , Nezahat Giirler
'| i.0. istanbul Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji A.D., istanbul

Amag: Bu ¢alismada istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi Hastanesi yenidogan yogun bakim iinitesinden
gonderilen alt solunum yolu 6rneklerinde hastane enfeksiyonlarindan izole edilen Acinetobacter spp., Pseudomonas
spp. ve S.maltophilia suslarinin 5 yillik antibiyotik direng profili incelenmistir.

Yontem: 01.01.2011-31.12.2015 tarihleri arasinda gelen klinik érneklerden izole edilen Acinetobacter spp.
Pseudomonas spp. ve S.maltophilia suslarinin identifikasyonu ve antibiyotik duyarlilik deneyleri Clinical
Laboratory Standards Institute (CLSI) oOnerilerine gore Kirby-Bauer disk difiizyon yontemiyle ve secimli
antibiyogram yapilarak kisitli bildirim rapor edilmistir. Hastalarin aymi anda veya yakin donemlerde gelen
orneklerinden ilk izolatlar ¢aligmaya alinmustir.

Bulgular: Calismamizda 656 hastadan gonderilen toplam 1352 adet transtrakeal aspirasyon, balgam,
bronkoalveolar lavaj ve mide suyundan olusan 6rnekten, 37 Pseudomonas spp. , 20 Acinetobacter spp. , 46
S.maltophilia izole edilmistir. Acinetobacter spp. igin sefepim (n: 9) ,meropenem (n: 9) ve piperasilin (n: 9);
Pseudomonas spp. ig¢in imipenem (n: 10) ,seftazidim (n:15) ve gentamisin (n: 10); S.maltophilia igin ise
trimethoprim-siilfametoksazol’de (n:5) en yiiksek direng saptanmustir.

Sonug¢: Calismamizda ele aldigimiz Acinetobacter spp., Pseudomonas spp. ve S.maltophilia yogun bakim
tinitelerinden izole edilen 6nemli bakterilerdir. Bu nedenle antibiyotik direng profillerinin degerlendirilmesi tedavi
yontemlerinin diizenlenmesi agisindan 6nemlidir ve {ilkemizde de hastane temelinde izlenmesi gerekmektedir.

Anahtar kelimeler: Yeni Dogan Yogun Bakim, Antibiyotik direng profili
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P-76
YENIDOGAN YOGUN BAKIM UNITESINDE UG YILLIK KAN KULTURU SURVEYANSI; SAKARYA

Tayfur Demiray? , Mehmet Kéroglu' , Taner Hafizoglu? , Kerem Yilmaz', Mustafa Altindis’

'| sakarya Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali
2| Sakarya Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi Klinik Mikrobiyoloji Laboratuvari, Sakarya
2| sakarya Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi Yenidogan Yogun Bakim Unitesi, Sakarya

Amag: Kan dolagim sistemi enfeksiyonlar 6zellikle diisiik dogum agirhkli olanlar basta olmak iizere tiim
yenidoganlarda énemli bir morbidite ve mortalite sebebidir. Gelismis tilkelerde her 1000 dogumdan 1-4’{inde kan
dolasimu sistemi enfeksiyonlar goriiliirken, gelismekte olan tilkelerde bu oran her 1000 dogumda 6,5- 38’e kadar
yiikselmektedir. Bu calismada Yenidogan Yogun Bakim Unitesinden Gonderilen Kan Kiiltiirlerinin irdelenmesi
amaglanmugtir.

Yontem: Sakarya Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi yenidogan yogun bakim iinitesinde takip edilen
yenidogan hastalardan Ocak 2013-Aralik 2015 tarihleri arasindaki 3 yillik periodda Mikrobiyoloji Laboratuvarina
gonderilen 118 adet kan kiiltiirii 6rnegi ¢alismaya dahil edilmistir. Kan kiiltiirii siseleri BacTAlert (Biomerieux,
Fransa) otomatize kan kiiltiir sistemi ile degerlendirildi. Ureme saptanan &rneklerden rutin besiyerlerine pasaj
alindiktan sonra izolatlarin tanimlamas: ve antibiyotik duyarlilik testleri i¢in Vitek 2 (Biomerieux, Fransa)
otomatize sistemi kullanildz.

Bulgular: incelemeye alinan 118 kan kiiltiirii 6rneginin mikrobiyolojik degerlendirilmesi sonucunda 68 kan
kiiltiirinde tireme saptanmaz iken 7 numune giincel klavuzlardaki kriterlere gore laboratuvarda kontaminasyon
olarak degerlendirildi ve bu sekilde raporlanmistir. Laboratuvar tarafindan etken olarak rapor edilen 43 izolattan
8’i Klinik tarafindan hastanin klinigi ile uyumlu bulunmadig: i¢in kontaminasyon olarak yorumlanmugtir. En sik
izole edilen etken Klebsiella pneumoniae (n=16) olup, etken olarak kabul edilen izolatlarin antibiyotik duyarlilik
testleri sonucunda en yiiksek direng oraninin ampisilin ve amoksisilin’e kars1 oldugu saptanmustir. Koagiilaz negatif
stafilokoklar (n=4) en sik izole edilen gram pozitif etkenler olarak belirlendi (Tablo). Bu izolatlarin tgiinde
metisilin direnci mevcuttu.

Sonug: Bu ¢alismada gram negatiflerin yenidogan kan dolagimi sistemi enfeksiyonlarinda daha yiiksek oranda
izole edilmesi dikkat gekici bir bulgudur. Yenidogan Yogun Bakim Unitelerinde ampirik tedavi protokoleri
planlanirken; kan dolagim sistemi enfeksiyonlarinin siirveyans: yapilarak, izole edilen etkenler ve antibiyotik
duyarhlik test sonuglari dikkate alinmalidir.

Anahtar kelimeler: Yenidogan, kan kiiltiirii, dolasim sistemi enfeksiyonu, Klebsiella pneumoniae
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P-77
REKTAL SURUNTU ORNEKLERINDE KARBAPENEM DIiRENGLI BAKTERILERIN ARASTIRILMASI:
1 YILLIK TARAMA SONUGLARI

Gllsen Altinkanat Gelmez', Deniz Glineser' , Ufuk Hasdemir' , Gliner Soyletir’
'| Marmara Universitesi Pendik EAH Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, istanbul.

Amag: Karbapenem direngli bakterilerin hastane ortaminda ve hastalar arasinda yayihminin engellenmesi
enfeksiyon kontroliinde biiyiik 6nem tagimaktadir. Yatan hastalarda rektal kolonizasyonun saptanmasi bu siirecin
ilk basamagidir. Bu ¢alismada 2015 yili boyunca, hastanemizde yatan eriskin ve ¢ocuk hastalardan alinan rektal
stirtintli 6rneklerinde karbapenem direngli bakterilerin varligi arastiriimustr.

Yontem: Laboratuvara ulasan rektal siiriintii 6rnekleri, sivi besiyerinde zenginlestirme islemlerinin ardindan
kromojenik besiyerine ekilmistir. Ureyen bakterilerin tanimlanmasinda VITEK MS sistemi kullanilmistir. Caligma
siirecinde 2161’1 (%50.5) pediyatri ve eriskin yogun bakim iinitelerinden (YBU) olmak iizere toplam 4283 siiriintii
ornegi taranmustir. Her hastadan, yatis1 boyunca haftada bir kez 6rnek alinmastr.

Bulgular: Cocuk hastalarda iireme oran1 %23.7 (336/1419) iken, eriskinlerde bu oran %26.4 (730/2768) olarak
saptanmistir. Ureyen mikroorganizmalarnn dagilimi Tablo 1°de gésterilmistir. Eriskin YBU, %44,8 oran ile
karbapenem direngli bakterilerin en sik saptandigi birim olmustur. Bunu pediyatrik YBU, eriskin servisleri ve
pediyatri servisi izlemektedir (Tablo 1). Pediyatrik YBU’de karbapenem direngli nonfermenterlerin (NF) oram
(%14,8) ile karbapenem direngli Enterobacteriaceae (CRE) iiyelerinin oram (%12,7) arasinda belirgin bir fark
saptanmamistir. Buna karsin eriskin YBU’de NF orami (%31), CRE oramndan (%]13,8) belirgin olarak yiiksek
bulunmustur. Pediyatri YBU’de en sik saptanan karbapenem direngli bakteriler K.pneumoniae (%9,2) ve
P.aeruginosa (%?7,5) iken; eriskin YBU’de ilk siray1 A.baumannii (%18) almis bunu her biri aym oranda (%11,6)
olmak iizere K.pneumoniae ve P.aeruginosa izlemistir (Tablo 1). Pediyatri servisinde CRE orani, diger tim
birimlere kiyasla belirgin olarak disiik (%1,9) bulunmus ancak NF’ler agisindan irdelendiginde diger birimlerle
benzer oranlar elde edilmistir.

Sonug: Hastanemiz YBU’lerinde ve servislerinde karbapenemaz pozitif bakterilerin oranlarmin yiiksekligi,
enfeksiyon kontrol dnlemlerinin daha etkin uygulanmasi gerekliligini agikca ortaya koymaktadir.

189

——
| —



Tablo 1. Hastanemizde pediatrik ve eriskin yogun bakim {initeleri ve servislerinin tarama testleri sonuglarina
gore karbapenem direngli bakteri goriilme sikliklar1 agisindan karsilagtirilmasi

Yogun Bakim Unitesi Servis
Mikroorganizma Pediyatrik % Eriskin % Pediyatrik % Eriskin %
n: 1182 n:979 n: 261 n:1861
K. pneumoniae 109 9,2 114 11,6 4 1,5 114 6,1
E. coli 33 2,8 17 1,7 - - 12 0,6
S. marcescens - - - - 1 0,4 - -
E. cloacae 2 0,2 3 0,3 - - 6 0,3
K. oxytoca 3 0,2 - - - - - -
E. aerogenes 1 0,1 1 0,1 - - - -
C. freundii 1 0,1 - - - - - -
C. amalonaticus 1 0,1 - - - - - -
Total CRE? 150 12,7 135 13,8 5 1,9 132 7
A. baumannii 61 5,2 176 18 10 3,8 128 6,9
P. aeruginosa 89 7,5 114 11,6 14 5,4 96 51
S. maltophilia 23 1,9 7 0,7 8 3 7 0,4
P. putida 2 0,2 5 0,5 - - 1 0,1
Aeromonas spp. - - 2 0,2 - - 1 0,1
Total Nonfermenter 175 14,8 304 31 32 12,2 233 12,
5
Total karbapenem 325 27,5 439 44,8 37 14,2 365 19,
direngli 6rnek sayisi 6
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P-78
ANTIBIYOTiK KONTROL EKiBi BAKIS ACISI iLE CERRAHi YARA ENFEKSIYONLARINA
YAKLASIM

Nilay Coplii' , Mustafa Cagatay' , Nesibe Aygiin Unal' , Seyma Singer' , Duygu Ocal’
'] Diskapi Yildirim Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi, Klinik Mikrobiyoloji B6limu, Ankara.

Amag: Cerrahi yara enfeksiyonlarma karsi hastanemizde ameliyat 6ncesi ampirik sefazolin, yara enfeksiyonu
gelistiginde ise gram pozitifler igin teikoplanin veya vankomisin, gram negatiflere yonelik piperasilin-tazobaktam
baglanmakta, kiiltiir ve antimikrobiyal duyarlilik test (ADT) sonucuna gore antimikrobiyal tedavi yeniden
diizenlenmektedir. Bu calismada ampirik tedaviye ve ADT sonucu ¢iktiginda segilecek ilaglara karar verebilmek
icin veriler analiz edilmistir.

Yontem: Kiiltiir laboratuvarina 01.12.2014-31.12.2015 tarihleri arasmnda gonderilen yara kiiltiirlerinin direkt
Gram boyast incelenmis, %5 koyun kanli ve EMB agara ekilmis, bir gecelik inkubasyon sonunda iireme,
mikroskopi ve gerekirse klinikle iletisim sonucunda etken diistiniildiigiinde tanimlama ve ADT ig¢in konvansiyonel
yontemler , Phoenix otomatize sistemi (BD, ABD), disk difuzyon ve gradient test kullamlmigtir. ADT EUCAST
kriterlerine gore ¢alisilmis ve raporlanmigtir.

Bulgular: Toplam 91 adet sus izole edilmistir. Béliimler anestezi ve reanimasyon, beyin cerrahi, genel cerrahi,
kalp damar cerrahisi, KBB, plastik ve rekonstriktif cerrahi ve iiroloji olup poliklinik, servis ve yogun bakim i¢in
sirasiyla 23, 44 ve 24 adet izolat tiremistir. Enterobacteriaceae 50 (E.coli 23); Non fermenter 29

(Acinetobacter spp 18); Staphylococcus spp 25 (S.aureus 17); Streptococcus spp 5 ve Enterococcus spp 2 adet
tremistir. ADT sonuglar: Tablo 1, 2a, 2b ve 3°de sunulmaktadir.

Sonug¢: Bulgularimiza gore direkt bakida gram negatif kok goriilmesi halinde Acinetobacter spp igin kolistin
baglanmasi, basil goriilince TZP veya AK, gram pozitif kok ise topikal olarak fusidik asit, sistemik olarak
klindamisin veya TMP-SXT baglanmas: uygun olacaktir. Hastanemizin gram negatifler i¢in ampirik tedavi
politikas1 uygun bulunurken gram pozitifler igin duyarl: bulunan A grubu ilaglara éncelik verilmesi énerilir. Ureme
sonrasi gram ozelligine gore ile ampirik tedaviye devam edilebilir, ADT sonuglar: ¢iktiginda duyarl ise A grubu
ilaglarla degistirmek, degilse B grubuna ge¢mek, zorunlu olmadik¢a C grubu ilaglar1 kullanmamak yerinde bir
tutum olacaktir.

Tablo 1: Enterobacteriaceae duyarlilik yiizdeleri

Antimikrobiyal
A ) 43 C.OE K=
NE T é © | E mc ™ s v ‘© <
tE | |£5£8§ |ET |28 Bl
=| € X 28 35 < o ‘3 ) ° e c| E
L2 © o ~x = O ol B N © = = %) Q| 35
2 £ |3 o S g9 & S E 219 < T @
Y= © N | & S o | =
6|8 |22 af 8 Sl< |5 |3 |E|&|S&
E.coli 7 129 |29 13 50 33 20 | 100 |41 |63 |30 |90 |47
Tumi? 3128 |22 7 66 46 57 | 100 57 |72 |38 |76 |57

‘Enterobacter spp 8; Klebsiella spp 9; Proteus spp 7; Morganella morganii 2; S.marcescens 1 adet; 2A
grubu oncelikli antimikrobiyaller;

3B grubu kisitlanmasi gerekebilen antimikrobiyaller; *C grubu son secenek, kisitlanmasi gerekebilen
antimikrobiyaller
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Tablo 2a: Non fermenterler: Acinetobacter spp duyarlilk yizdeleri

Antimikrobiyal - c <
e o Ele |, 8.8, .
cEJEIE |2 2 2|2 |£8 |L|E|. |t
= o © Q o E | @ [s) n © x | = c =
2 |Nls |8 |&8|l&|B5 |8 | P |E|s |7
es |28 |2 |5 |5 |E|8/88 |28 |28
= © Q oo
< a $ | E > 8 < nd a bk [ 2 N [~
Acinetobacter | O 10 |5 0 5 5 0 11 28 |0 100 | 33
spp

Burkholderia cepacia 1 adet olup CAZ, MEM, LEV ve TMP-SXT duyarl bulunmustur; 2A grubu éncelikli
antimikrobiyaller; 3B grubu kisitlanmasi gerekebilen antimikrobiyaller; *C grubu son secenek,
kisitlanmasi gerekebilen antimikrobiyaller; >3 adet susta calisiimistir.

Tablo 2b: Non fermenterler: Pseudomonas spp duyarlilik yiizdeleri

Antimikrobiyal ™
m < [
~ 3= ., £ < £ F
£ K% £ g + £ 2 < 2
i) € n © ‘B Q v € o k=
N © 8 QO © o 8‘ ey Y= e
L 2 =
& & & - < E > A & 2
Pseudomonas | 80 80 90 100 80 78 78 70 71
spp
1p.geruginosa 7 adet; 2A grubu éncelikli antimikrobiyaller; 3B grubu kisitlanmasi gerekebilen
antimikrobiyaller; *C grubu son secenek, kisitlanmasi gerekebilen antimikrobiyaller
Tablo 3: Staphylococcus spp duyarlilik yizdeleri
Antimikrobiyal - —
~ i< | 2
< 9 2 = ) T
E +~ | T £ ¥ ;’; :’c’ = z % )= e
Sl | |2 | 572 ||| 3] 2|2 T | @
8= 2 |84 | |2 |2|3|2|E|S
= | @ o | 8 vd 2 o) s | 5|5 2 2 5
sl ||| Efg |2 | 5|3 5|2 |2 @
o (S |85 | S |95 |2 2|18 |&F|35 |a |2
S.aureus 0 87 |71 |94 |10 |100|100 |75 |93 |75 |100 | 100 |92
0
Tum? 0 74 |60 |92 |95 |100 (100 |71 |82 |75 |100 |100 |74

IStaphylococcus spp ; KNS 4; Staphylococcus epidermidis 2; Staphylococcus lentus 1; Staphylococcus
lugdunensis 1 adet. 2A grubu éncelikli antimikrobiyaller; 3B grubu kisitlanmasi gerekebilen
antimikrobiyaller; “C grubu son secenek, kisitlanmasi gerekebilen antimikrobiyaller
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P-79
GIDA URETiM SURECINDE ANTIiBiYOTiK DIRENGLi MiKROORGANIZMALARIN VARLIGI:
KLASIK PEYNIR URETIMINDE GSBL URETEN E.COLI VARLIGININ ARASTIRILMASI

Seda Ozdikmenli Tepeli' , Nikkhet N Zorba?

| Canakkale Onsekiz Mart Universitesi, Yenice Meslek Yiiksekokulu, Gida isleme B&limii, Canakkale
2| Canakkale Onsekiz Mart Universitesi, Miihendislik Fakiltesi, Gida Mithendisligi Bélimii, Canakkale

Amag: Siit ve siit triinleri iiretiminde dnem tagiyan patojenlerden birisi Enterobacteriaceae ailesinde yer alan
Escherichia coli suglaridir. Siit ve siit {iriinleri tiretim siirecinde ciftlikten baglayarak, triinlerin farkli {iretim
asamalarinda farkli bulasma kaynaklar: vasitasiyla bu patojenlerin son iiriine bulastiklari 6nceki ¢alismalarda
aragtirmacilar tarafindan tespit edilmistir. Bununla birlikte E.coli siit sigirciligi yetistiriciliginde ciddi ekonomik ve
verim kayiplarina sebep olan mastitis etmeni mikroorganizmalardan biridir. Mastitis tedavisinde siit sigirlarinda
penisilinler, eritromisin, aminoglikozidler, sefolosporinler ve tetrasiklin antibiyotikler kullanilmaktadir.
Antibiyotik uygulamasi sonrasi 3-5 giin siiresinCe sagilan siit liretime antibiyotik kalintis1 ge¢gme olasiligi nedeniyle
verilmemektedir. Kullanilan bu antibiyotikler zamanla bakterilerde antimikrobiyal direng olusturmakta, olusan
direng farkl: yollar ile yayilarak goriilme sikhgi artmaktadir. Antibiyotiklere kars1 gelisen 6nemli direnglerden
biride genislemis spektrumlu beta-laktamaz (GSBL) iiretimidir. Bu ¢alismamizda mandira tipi klasik peynir tiretim
asamalar1 ciftlikten son tirtine kadar incelenmistir.

Yontem: Her bir iiretim asamasindan farkl yollar ve nedenlerden dolay: bulasmis olan E.coli suslar: sefotaksim
(2mg/L) ilaveli EMB agar kullamlarak izole edilmistir. izole edilen GSBL E.coli siipheli izolatlarin biyokimyasal
tanimlamasi yapilmistir. E.coli olarak kanitlanmis izolatlarda GSBL aktivitesi Ulusal Mikrobiyoloji Standartlari
antimikrobiyal duyarlilik prosediirii ve CLSI degerlerine gore arastirilmustir. 85 adet siit giigiimiinden, 8 adet
toplama tankindan ve 10 farkli tiretim asamasindan toplam 207 adet E.coli siipheli izolat toplanmistir. Bu izolatlarin
44 tanesi indol pozitif, hareketli, sitrat kullanimi negatif, oksidaz negatif, katalaz pozitif reaksiyon vererek E.coli
olarak kanitlanmustir. E.coli izolatlarinda GSBL aktivitesi fenotipik tarama testi ile arastirilmistir. GSBL aktivitesi
gosteren izolatlarda kombine disk sinerji yontemi ile GSBL dogrulamasi yapilmistir.

Bulgular ve Sonug: Arastirma sonucunda klasik peynir iiretim asamalarinda %2.27 oraminda GSBL aktivitesine
sahip E.coli tespit edilmistir.

Kaynakg¢a: AKKAYA, L., ALISARLI, M., KARA., R. VE TELLI, R. 2007. “AFYONKARAHISAR’DA
TUKETIME SUNULAN CiG SUT VE PEYNIRLERDE E. COLI 0157:H7 VARLIGININ BELIRLENMESI”,
YUZUNCU YIL UNIVERSITESI VETERINER FAKULTESI DERGISI, 18(1), 1-5. ALTUN, B., BESLER, T.
VE UNAL, S.2002. “ANKARA’DA SATILAN SUTLERIN DEGERLENDIRILMESI”, SUREKLI TIP EGITiMI
DERGISI, 11(2), ALTUN, I. 2011. “SUT VE URUNLERINDE HACCP UYGULAMASI”, IGDIR
UNIVERSITESI FEN BILIMLERI ENSTITUSU DERGISI, 1(2), 63-67. ANDREWS, J. 2014. “CHILDREN IN
KY E. COLI OUTBREAK DRANK MILK FROM RAW MILK DAIRY”. FOOD SAFETY NEWS.
HTTP://WWW.FOODSAFETYNEWS.COM/2014/09/CHILDREN-IN-KY-E-COLI-OUTBREAK-ALL-
LINKED- TO-SAME-RAW-MILK-DAIRY, SON ERISIM TARIHI 24.02.2015. BRADFORD, P.A. 2001.
“EXTENDED- SPECTRUM B-LACTAMASES IN THE 21ST CENTURY: CHARACTERIZATION,
EPIDEMIOLOGY, AND DETECTION OF THIS IMPORTANT RESISTANCE THREAT”, CLINICAL
MICROBIOLOGY REVIEWS, 14(4), 933-951. CLSI. 2011. “PERFORMANCE STANDARDS FOR
ANTIMICROBIAL SUSCEPTIBILITY TESTING; SEVENTEENTH INFORMATIONAL SUPPLEMENT”,
CLINICAL AND LABORATORY STANDARDS INSTITUTE, DOCUMENT M100-S21. [29] DINC, G., ATA,
Z. VE TEMELLI, S. 2012. SIGIR MASTITISLERINDEN IZOLE EDILEN ESCHERICHIA COLI
SUSLARINDA GENISLEMIS SPEKTRUMLU BETA-LAKTAMAZ AKTIVITESI VE ANTIBIYOTIK
DIRENCLILIK PROFILININ INCELENMESI ANKARA UNIVERSITESI VETERINERLIK FAKULTESI
DERGISI, 59, 85-88. EVRENSEL, S.S., TEMELLI, S., ANAR, S. 2003. “MANDIRA DUZEYINDEKI
ISLETMELERDE BEYAZ PEYNIR URETIMINDE KRITIK KONTROL NOKTALARININ
BELIRLENMESI”, TURKISH JOURNAL OF VETERINARY AND ANIMAL SCIENCES, 35, 27-29.

Anahtar kelimeler: antimikrobiyal direnc, gida, GSBL, E.coli
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P-80
GRAM-NEGATIF BAKTERILERDE KARBAPENEMAZ URETIMININ TESPITINDE KARBAPENEM
INAKTIVASYON METODU (CIM) iLE RAPIDEC® CARBA NP TESTLERININ KARSILASTIRMASI

Elif Aktas Sepetcil?, Gilsah Malkocoglu' , Baris Otlu® , Aysegtil Cicek* , Canan Kilah® , Fisun Comert®
, Cemal Sandalli* , Canan Ates Giirsoy® , Duygu Erdemir? , Mehmet Emin Bulut?
'| Kocaeli Halk Sagligi Laboratuvari, Kocaeli

2| sisli Hamidiye Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi, Klinik Mikrobiyoloji Laboratuvari, istanbul
3| indnil Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Malatya
*#| Recep Tayyip Erdogan Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Rize
5| Biilent Ecevit Universitesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Zonguldak

Bu ¢alismada amag gram negatif bakterilerde karbapenemaz iiretiminin tespitinde RAPIDEC CARBA NP (RCNP)
testi ile CIM yonteminin etkinliginin karsilastirilmasidir. Calisma, Sisli Etfal EAH Mikrobiyoloji Laboratuvarinda
Aralik 2015-Ocak 2016 tarihleri arasinda yiiriitiildii. Calisma kapsaminda Sisli Etfal EAH, Inénii Universitesi T1p
Fakiiltesi, Recep Tayyip Erdogan Universitesi Tip Fakiiltesi ve Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi
Mikrobiyoloji Laboratuvarlarinda izole edilmis ve daha dnceki ¢alismalarda polimeraz zincir reaksiyonu ile gesitli
karbapenemaz genleri tespit edilmis, klonal olarak heterojen, karbapenem direngli 47°si Enterobacteriaceae (1
KPC, 5 OXA-48+NDM, 2 NDM, 1 VIM, 38 OXA-48), 9’u Pseudomonas aeruginosa (8 VIM, 1 GES) ve 44’u
Acinetobacter baumannii (20 OXA-58, 8 OXA-23, 7 OXA- 48, 9 GES) olmak tizere 100 pozitif kontrol izolat1 ile
23 negatif kontrol izolati degerlendirildi.

CIM yonteminde; bir 6ze dolusu bakteri 400 pl distile su iginde siispanse edildi. Siispansiyona meropenem diski
koyularak 350C’de iki saat inkiibe edildi. Test, dort saatlik inkiibasyon ile ayrica calisildi. Inkiibasyon sonrasinda
meropenem diski siispansiyon iginden alinarak Muller Hinton agar plagina inokiile edilmis olan E. coli ATCC
25922 (0.5 McFarland) iizerine yerlestirildi. Bu plak 35-37°C’de alti saat inkiibe edildi. Meropenem diski
gevresinde inhibisyon zonunun olugsmamasi pozitif, zon olusmasi ise negatif test sonucu olarak degerlendirildi.
RAPIDEC CarbaNP testi (bioMérieux, France), iireticinin 6nerileri dogrultusunda degerlendirildi (Sekil).

Calismamin sonucunda Enterobacteriaceae izolatlar: igin her iki yontemde %100 duyarlilik ve %100 6zgiilliik
saptanmigtir. Tiim izolatlar dahil edildiginde toplam duyarlilik ve 6zgiillikk sirasiyla RCNP icin %99 ve %100;
CIM yontemi i¢in iki saatlik inkiibasyonla %78 ve %100; dort saatlik inkiibasyonla %90 ve %100 bulunmustur.
OXA-48 enzimini her iki test de yiiksek dogruluk oraniyla saptamistir (CIM 48/50, RCNP 50/50).

Karbapenemaz tespitinde RCNP’nin daha hizli ve duyarl bir yontem olmasina karsilik CIM testinin, kullanilan
malzemelerin her diizey laboratuvarda kolayca bulunabilmesi ve diigiik maliyetli olmas: nedeniyle rutin laboratuvar
uygulamalarinda bir alternatif olabilecegi diistintilmiistiir.
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Sekil: A. Karbapenem inaktivasyon metodu (CIM):

1- 2: Karbapenemaz iireten izolatlar,
3:Negatif kontrol izolat1

B. RAPIDEC CARBA NP:

1- 2: Karbapenemaz iireten izolatlar,

3:Negatif kontrol izolati
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P-81
FARKLI ZON GCAPLARINA SAHIP MRSA TANISINDA RAMAN SAGILIMINA DAYALI YONTEMIN
KULLANILMASI

ibrahim Halil Kili¢' , Mehmet Kahraman' , Hatice Yildirim' , Okkes Celik' , Nese Erdogan' , Fadile
Zeyrek? , Yasemin Zer'
'| Gaziantep Universitesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD, Gaziantep.
2| Harran Universitesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD, Urfa.

Amag: Metisilinin klinik alanlarda kullanilimina baslanildiktan sonra, ilk kez 1961 yilinda metisilin direngli
Staphylococcus aureus (MRSA) tanimlanmigtir. MRSA’ ya bagh gelisen infeksiyonlar ilk olarak hastanelerde
goriilmesine ragmen son Yillarda toplum kaynakli MRSA infeksiyonlari da 6nem kazanmigtir. MRSA nin tanisi
klasik yontemlere gére molekiiler yontemlerle daha kisa siirede yapilabilmektedir. Ancak Molekiiler yontemler igin
ornek hazirlanmast ve siire¢ zaman almakta ve ciddi maliyet gerektirmektedir. Son yillarda Raman spektroskopisi
mikroorganizma tanisi i¢in gii¢lii bir teknik olarak goriilmektedir. Raman spektroskopisinde alinan spektrumlar her
molekiile 6zgii parmak izi Ozelligi tagimakta olup o6rnegin hazirlanmasi ¢ok kolay ve hizhidir. Yiizeyde
Zenginlestirilmis Raman Sacilmasina (YZRS) dayal yontemle farkli zon ¢apina sahip MRSA izolatlarinin hiicre
duvarindan gelen spektrumlar kullanilarak, metilisin direncinin saptanmasinda raman sagilimina dayal yéntemin
kullanilabilirligini arastirmak amaglanmstir.

Yontem: Hastane kaynakli MRSA izolatlar: sefoksitin diskleri kullamilarak zon caplar belirlendi. EUCAST
standartlarina uygun olarak zon ¢ap1 22 > mm olan izolatlar metisiline direncli kabul edilerek ¢alismaya dahil edildi.
Caligmaya alinan izolatlarin zon g¢aplari;; 0 mm - 21 mm MRSA’lar ile Standart S.aureus ATCC 6538 susu
kullanilmigtir. Raman sagilim aragtirmasinda MRSA izolatlar1 kodlandirildi. Suglar Raman Spektrofotometresi i¢in
hazirlanip, spektrum 6lgiimleri yapilarak olusan spektrofotometrik farklar karsilastird.

Bulgular: Metisilin duyarli ve direncli izolatlar arasinda farkli pikler oldugu, baz1 bolgelerin zon ¢api kiigiildiikce
belirginlestigi gorildii.

Sonug: Alinan spektrum MSSA ve MRSA’da farkliliklar gostermis olmasi, metisiln direncinin hizli saptanmasinda
bu yontemin kullanilabilir olabilecegi diisiindiirdii. Optimizasyon ¢alismalari tamamlanmast ile bu veriler daha da
netlik kazanacaktir.

Anahtar kelimeler: MRSA,RAMAN SPEKTRO
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P-82
KLINIKLERDE YATAN HASTALARIN REKTAL SURUNTU ORNEKLERINDE REAL TiME PCR iLE
VANA VE VANB DIRENG GENLERININ ARASTIRILMASI

1

Ozge Kaleli', Elife Berk' , Omiir Mustafa Parkan' , Emine Alp Mese? , Demet Timur" , Hiiseyin Kilig

'| Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Kayseri
2| Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Kayseri

Amag: Vankomisine direngli enterokoklarin (VRE) hizli ve dogru olarak tamimlanmasi kolonize ve enfekte
hastalarin tedavisi ve bu hastalara iliskin uygun onlemlerin alinabilmesi agisindan son derece 6nemlidir. Bu
calismada, hastanemizde enfeksiyon kontrol programi siirveyans c¢alismalari kapsaminda alinan rektal siirtintii
orneklerinde, PCR yontemi ile saptanan vanA ve vanB direng genlerinin dagiliminin retrospektif olarak analizi
amaglandi.

Yontem: Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali Merkez Rutin
Bakteriyoloji Laboratuvari’na 1 Ocak -31 Aralik 2015 tarihleri arasinda gonderilen rektal siiriintii 6rneklerinde
vanA ve vanB tipi direng genleri real time PCR yontemi ile arastirildi. Gen analizi i¢in GeneXpert® (Cepheid,
ABD) kitleri kullanildi.

Bulgular: Calisma kapsaminda degerlendirilen 674 rektal siiriintii 5rneginin 599 (%88.9) u eriskin (&ge;18 yas),
75 (%11.1)’1 pediatrik (<18 yas) yas grubunda olan hastalara aitti. Bu 6rneklerin 67 (%10)’sinde vanA, 25
(%3.7)‘inde vanB, 1 (%0.1)’inde vanA ve vanB genleri birlikte saptanmistir. Geri kalan 581 (%86.2) 6rnekte ise
vanA ve vanB direng genlerine rastlanmamistir. vanA pozitif bulunan hastalarin 56 (%83.6)’s1 eriskin, 11 (%16.4)i
pediatrik yas grubundayken; vanA ve vanB birlikte pozitif olan hasta ve vanB pozitif olan hastalarin tamamu erigkin
yas grubunda yer almaktadir (Tablo 1). Kliniklere gore vanA/B direng genlerinin dagilimi Tablo 2“de gosterilmistir.

Tablo 1. Pozitif direng genlerinin ¢ocuk ve eriskin hastalara gore analizi.

YAS GRUBU vanA POZITIF vanB POZITIF vanA + vanB TOPLAM
POZITIF
n % n % n % n
COCUK 11 16.4 0 0 0 0 11
ERISKIN 56 83.6 25 100 1 100 82
TOPLAM (n) 67 25 1 93
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Tablo 2. Kliniklere gére Enterococcus (vanA, vanB) direng genlerinin dagilimi.

KLINIK Sayi Negatif vanA pozitif | vanB pozitif van:A.+B
pozitif

DAHILIYE YBU 303 269 22 12

ANESTEZi YBU 144 133 8 3

GENEL CERRAHI YBU 57 51 5 1

PEDIATRI YBU 56 47 9

NEFROLOJI SERVISI 52 36 11 4 1

PEDIATRI SERVISI 11 9 2

GOGUS HASTALIKLARI YBU 10 7 3

HEMATOLOJi KiT UNITESI 8 5 2 1

BEYIN CERRAHISI YBU 7 6 1

HEMATOLOJi SERVISI 6 3 2 1

NOROLOJI YBU 5 3 2

ENDOKRINOLOJI SERVISI 3 2 1

INTANIYE SERVISI 2 1 1

GASTROENTEROLOJI SERVISI | 2 2

GENEL CERRAHI SERVISI 2 2

MEDIKAL ONKOLOJi SERVISI | 2 1 1

ORTOPEDI SERVISI 2 2

GOGUS CERRAHISI SERVISI |1 1

ACILTIP 1 1

Toplam (%) 674 (%100) 581 (%86.2) 67 (%10) 25 (%3.7) 1(%0.1)

YBU: Yogun bakim iinitesi, KiT: Kemik iligi transplantasyonu

Sonug: Enfeksiyon kontrol programlarinin etkinliginin kliniklere gére degerlendirilmesi ve riskli hasta gruplarinda
VRE kolonizasyonunun hizli bir sekilde saptanmasinda real-time PCR temelli vanA/vanB direng geni taramalar:
bilingli ve akilci antibiyotik kullanimi yoniinden yararli olacaktr.
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P-83
OXA-48 K-SET iIMMUNOKROMATOGRAFiK TESTININ OXA-48 KARBAPENEMAZ URETEN
ENTEROBACTERIACEAE KOKENLERININ HIZLI TANIMLANMASI iCiN DEGERLENDIRILMESI

Onur Karatuna'? , Meltem Kaya? , Isin Akyar'?

'| Acibadem Universitesi Tip Fakdltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dall, istanbul.
2| Acibadem Labmed Tibbi Laboratuvarlari, Mikrobiyoloji B&limii, istanbul.

Amag: Karbapenemaz iireten Enterobacteriaceae kokenlerinin laboratuvar tanisi gesitli zorluklar igermektedir;
fenotipik testler gerekli duyarlilik ve 6zgiilliige ulasamamakta, molekiiler yontemler ise zaman ahici ve yiiksek
maliyetlidir. Hentiz tanimlanmis 6zgiil bir inhibit6rii olmamasi sebebiyle OXA-48 karbapenemaz iireten kokenler
ozellikle sorunludur. Calismamizda OXA-48-benzeri karbapenemazlari bakteri kolonilerinden arastirmak igin
gelistirilmis  yeni immiinokromatografik "OXA-48 K-SeT" testinin performansimin degerlendirilmesi
hedeflenmistir.

Yontem: OXA-48 K-SeT (Coris BioConcept, Belgium) lateral akim testinin degerlendirilmesinde genetik
ozellikleri bilinen, karbapenemaz iireten ve iiretmeyen klinik Escherichia coli ve Klebsiella pneumoniae kokenleri
kullanilmistir. Karbapenemaz iireten kokenler bir veya iki karbapenemaz genine sahip 232 kokenden olusmustur:
OXA-48 (n=194), OXA-48+NDM-1 (n=13), OXA-48+VIM (n=1), NDM-1 (n=16), KPC (n=3), IMP (n=3), VIM
(n=2). Kitin 6zgilliginiin degerlendirilmesi amaciyla ayrica karbapenemaz aktivitesi bulunmayan (CARBA NP
testi negatif, OXA-48, IMP, VIM, NDM-1 ve KPC genleri i¢cin multipleks polimeraz zincirleme tepkimesi testi
negatif) 30 koken de ¢alismaya dahil edilmistir. Columbia agar+%?5 koyun kanl agar plaklarinda (bioMérieux,
Fransa) tireyen bakteri kolonileri iireticinin tavsiyeleri uyarinca ¢alisilmisgtir.

Bulgular: Calisma kdkenleri agisindan test milkemmel duyarlilik (%100) ve 6zgiilliik (%100) gdstermistir (Tablo
1). Testin performansinin OXA-48 geninin diger genlerle birlikteliginden (NDM, n=13; VIM, n=1) etkilenmedigi
gbzlenmistir. Test toplam 15 dakika icerisinde kolaylikla degerlendirilebilen sonuglar vermistir.

Sonug: Tiirkiye'de halen en sik rastlanan karbapenemaz geni olan OXA-48 igin kit ¢cok basarili bir performans
sergilemistir. Gelistirilen kitin molekiiler mikrobiyoloji hizmetleri kisith laboratuvarlar i¢in OXA-48 {ireten
kokenlerin saptanmasinda kullanish olabilecegi diistiniilmektedir.
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Tablo 1. OXA-48 K-SeT kitinin ¢alisma kdkenleri (n=262) ile elde edilen
performansi

OXA-48 K-Set (n)

Karbapenemaz geni n Pozitif Negatif
OXA-48 194 194 0
OXA-48 + NDM-1 13 13 0
OXA-48 +VIM 1 1 0
NDM-1 16 0 16
KPC 3 0 3
IMP 3 0 3
VIM 2 0 2
Negatif 30 0 30

Anahtar kelimeler: Karbapenemaz, OXA-48, CORIS, antijen testi
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P-84
KARBAPENEMAZ URETEN ENTEROBACTERICEAE UYELERININ REKTAL SURUNTU
ORNEKLERINDEN SAPTANMASINDA BD MAXTM CRE YONTEMININ ETKINLiGi

Ayse Nur Sari"? , Sema Alp Cavus®, Dokuz Eyliil Universitesi Enfeksiyon Kontrol Ekibi' , Zeynep Giilay*

| Dokuz Eyliil Universitesi, , Tibbi Mikrobiyoloji AD, izmir.
2| SANKO Universitesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD,

Amag: Karbapenemaz Ureten Enterobacteriaceae (KUE), tiim diinyada oldugu gibi iilkemizde de yayilmaktadr.
Bu yayilimin engellenmesi i¢in bir dizi énlem yan sira, hastaneye gelen hastalarin 6zellikle de gogmenlerin
tasiyicilik agisindan taranmasi 6nerilmektedir. BD MAXTM CRE Assay, karbapenem direngli Enterobacteriaceae
tiyelerinde KPC, OXA-48 ve NDM direng genlerinin belirlenmesinde kullanilan, DNA eldesi gibi basamaklar:
otomatize, bir gercek zamanli PZR kitidir. Bu ¢alismada Dokuz Eyliil Universitesi T1p Fakiiltesi Hastanesi’ nde
riskli tnitelerde yatan hastalardan alinan rektal siiriintii 6rneklerinde BD MaxTM CRE Assay ve Molekiiler
Epidemiyoloji Laboratuvarimizda kullanilan kiiltiir ve “in- house” PZR yéntemi ile KUE taranmus, sonugclar
karsilagtirilarak sistemin etkinligi arastirilmustir.

Yontem: Calismaya, Dahiliye YBU’den 18, Hematoloji Servisi’ nden 12, Anestezi YBU’den 11 ve Cocuk
YBU’den dan 5 hastaya ait toplam 46 siiriintii 6rnegi dahil edilmistir. Ayrica, NDM ve OXA-48 tasidig1 bilinen
bir izolat da pozitif kontrol olarak ¢alismaya alimmigtir. Her hastadan biri BD Max CRE i¢in, digeri zenginlestirme
ve ekim igin olmak tizere ikiser 6rnek alinmistir. Kiiltir + PZR yOnteminde zenginlestirme besiyerine alinan
stiriintii 6rnekleri laboratuva ulasir ulagsmaz bir kez ve bir gece inkiibasyondan sonra ikinci kez imipenem (2 mg/L)
iceren EMB besiyerlerine ekilmistir. Besiyerlerinde iireyen Enterobacteriaceae ve diger Gram negatif
bakterilerden tiir tammi yapilmis ve disk difiizyon ile karbapenem (ertapenem ve meropenem) duyarliliklar:
belirlenmistir. Karbapenem direngli izolatlarda NDM, OXA-48, KPC, IMP ve VIM genleri in-house PZR yontemi
ile arastirilmistir. Karbapenem direngli nonfermentatif bakteriler i¢in de ( VIM, IMP, NDM ve Acinetobacter spp
icin OXA ) karbapenemaz genleri PZR ile belirlenmistir. Diger grup siiriintii 6rnekleri ise BD Max sisteminde
caligilmustar

Bulgular: Enterobacteriaceae iiyelerinde herhangi bir karbapenemaz geninin pozitifligi esas alinarak,
degerlendirme yapildiginda, her iki yontemle de 26 6rnekte Enterobacteriaceae iiyelerinde karbapenemaz geni
saptanmamustir. On bes 6rnekte ise, saptanan enzimler arasinda fark olmakla birlikte, her iki yontemle de en az bir
karbapenemaz geni saptanmistir. Kalan 5 6rnegin tiglinde kiiltiir ve PZR yontemi ile, ikisinde ise BD MAXTM
CRE ile karbapenemaz geni saptanmistir. Kiiltiir+ PZR yonteminde, sivi besiyerinde zenginlestirme, saptanma
oranlarint arttirmaktadir. Ancak bu yontemle sonuglarin ¢gikmas: en az 4 giin siirmektedir. Ev yapimi yontemin
avantajlari, maliyeti ve karbapenemlere direngli tiim gram negatiflerin saptanmasidir. Ancak son derece emek
yogun oldugu i¢in ancak salgin sirasinda kullanilabilmektedir. BD MAXTM CRE sisteminin en énemli avantaji
hiz1, en 6nemli dezavantaji maliyetidir.

Sonu¢: BD MAXTM CRE, karbapenemaz iireten Enterobacteriaceae iiyelerinin hizla saptanmasimi ve
tastyicilarin belirlenmesini saglamak amaciyla kullanilmaya uygundur. Bu c¢aligmada denenmemesine Karsin,
sistem ayrica kiiltiir yapilmasina da izin vermektedir. Boylelikle taramada pozitif ¢ikan 6rneklerden kiiltiir iglemleri
de yapilarak izolatlar elde edilebilir. Tesekkiir: Yardimlarindan dolayi, Sn. Prof. Dr. Feriha Cilli, Sayin Deniz
Ertekin Kandemir (Nukleus, 1zmir), Sayin Meral Bigmen ve Sayin Tolga Zeybek’e tesekkiir ederiz.

Anahtar kelimeler: BD MAXTM CRE, Karbapenem direnci, Karbapenemaz, Enterobacteriaceae

Tesekkiir: Yardimlarindan dolay1, Sn. Prof. Dr. Feriha Cilli, Sayin Deniz Ertekin Kandemir (Nukleus, Izmir),
Sayin Meral Bigmen ve Sayin Tolga Zeybek’e tesekkiir ederiz.
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Tablo-1 Rektal siiriintii 6rneklerinin her iki yontemle karbapenemaz iireten Enterobacteriaceae agismdan
degerlendirilmesi

BD MAX CRE Toplam
Kiiltiir + PZR Pozitif Negatif
Pozitif 15 3 18
Negatif 2 26 28
Toplam 17 29 46

BD MAX CRE igin Duyarlilik %85, Ozgiilliik %2100, NPV: %90 PPV %100
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P-85
KARBAPENEMAZ AKTIVITESININ HIZLI TANISINDA MBT STAR-BL TESTININ
PERFORMANSININ DEGERLENDIRILMESI

Onur Karatuna'? , Meltem Kaya? , Isin Akyar'?

'| Acibadem Universitesi Tip Fakdltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dall, istanbul.
2| Acibadem Labmed Tibbi Laboratuvarlari, Mikrobiyoloji B6lim istanbul

Amag: MALDI-TOF MS teknolojisi ile mikroorganizma tanimlamasinda elde edilen basarinin antibiyotik
duyarlilik testlerine de yansimasi i¢in yiiriitiilen ¢alismalarin sonucu olarak gelistirilen MBT STAR-BL testi, beta-
laktam antibiyotiklerin enzimatik parcalanmalarmin MALDI-TOF MS platformunda saptanmasi prensibine
dayanmaktadir. Calismamizda karbapenemaz iiretiminin hizli saptanmast igin MBT STAR-BL testinin
performansmin degerlendirilmesi hedeflenmistir.

Yontem: Karbapenemaz geni tasiyan 56 klinik kokende (Klebsiella pneumoniae; n=53, Escherichia coli; n=3)
karbapenemaz aktivitesi MBT STAR-BL testi (Bruker Daltonik, Almanya) ile arastirilmistir. Bu amagla, kokenler
tireticinin Onerileri dogrultusunda ertapenem ve meropenem igeren inkiibasyon ¢ozeltisinde 3 saat boyunca inkiibe
edilmis, siire sonunda santifiijlenmis, siipernatandan 1 pl MALDI plagmma aktarilmg, matriks ¢dzeltisinin
eklenmesinin ardindan inceleme MALDI-TOF MS (microflex LT, Bruker Daltonics, Almanya) cihazi kullanilarak
gerceklestirilmistir. Calisma kapsaminda ayrica karbapenemaz geni (KPC, IMP, VIM, OXA-48 ve NDM-1) iceren
ve igcermeyen (TEM, SHV, CTX-M, AmpC pozitif) kontrol kdkenleri test edilmistir.

Bulgular: Calismaya dahil edilen tiim pozitif ve negatif kontrol kdkenleri beklenilen sonuglar vermistir. Klinik
kokenler igin STAR-BL yazilimi ile elde edilen sonuglar Tablo 1'de 6zetlenmektedir. Ertapenem hidrolizi OXA-
48 geni pozitif 3 K. pneumoniae kokeninde, meropenem hidrolizi ise OXA-48 geni pozitif 2 K. pneumoniae, NDM-
1+0OXA-48 geni pozitif 2 K. pneumoniae kdkeninde negatif sonug vermis, ancak her iki antibiyotige ait sonuclar
birlikte degerlendirildiginde tiim kdkenlerde en az bir antibiyotik i¢in karbapenem hidrolizi pozitifligi saptanmustr.

Sonug¢: MBT STAR-BL testi karbapenemaz iiretimini saatler igerisinde ve diisiik maliyetle tanimlayabilmekte,
enfeksiyon kontrolii igin 6nemli bu direng mekanizmasinin hizh tanisi i¢in maliyet-etkin bir segenek sunmaktadir.

205

——
| —



Tablo 1. MBT STAR-BL testinin karbapenemaz geni pozitif klinik kokenlerde (n=56) karbapenemaz
aktivitesini saptama performansi

Karbapenem Hidrolizi STAR-BL Sonug
Karbapenemaz geni n Ertapenem Meropenem Pozitif Belirsiz Negatif
KPC 2 2/2 2/2 2/2 - -
OXA-48 16 13/16 14/16 16/16 - -
NDM-1 8 8/8 8/8 8/8 - -
NDM-1 + OXA-48 28 28/28 26/28 28/28 - -
IMP + OXA-48 1 1/1 1/1 1/1 - -
VIM + OXA-48 1 1/1 1/1 1/1 - -
Toplam 56 53/56 52/56 56/56 - -

Anahtar kelimeler: MBT STAR-BL, karbapenemaz, MALDI-TOF MS
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P-86
IDRAR ORNEKLERINDEN DIREKT ANTiBIYOGRAM DEGERLENDIRILMESI

Arzu ilki' , Sevim Ozsoy' , Ramazan Ayas' , Giiner Soyletir

| Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, istanbul

Amag: Uriner sistem enfeksiyonlarinda etken bakterinin hizla saptanmasi ve uygun antibiyotik tedavisinin
baglamasi1 zaman ve maliyet acisindan ¢ok 6nemlidir. Halen idrar yolu enfeksiyonlarinin tamsinda altin standart
olan idrar kiiltlirii antibiyotik duyarlilik testleriyle beraber 48-72 saat almaktadir. Bu da hastanin gereksiz ya da
uygun olmayan tedavi almasina yol agabilmektedir. Calismamizda, bu siireyi kisaltmak amaciyla, idrar 6rnekleri
bakteri yogunlugu agisindan tarandiktan sonra, direkt MALDI-TOF MS ile bakteri tanimlamas: ve antibiyogram
yapilmasi planlanmastir.

Yontem: Marmara Universitesi Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuvarina Kasim 2014-Agustos 2015 tarihleri
arasinda kiltir i¢in gonderilen idrar 6rneklerinden Sysmex UF-1000i idrar analiz cihazi ile 16kosit ve bakteri
miktar1 106-107/ml olup MALDI-TOF MS ile patojen olarak tamimlananlar dahil edilmistir. Santrifiij edilmis
orneklerin peleti 0.5 McFarland yogunluga getirilerek Vitek antibiyogram kartlarinda okutulmustur. Sonuglar kiiltiir
sonuglanyla karsilastirilmig, uyumlu, ¢ok biiyiik hata, biiytik hata, olarak degerlendirilmistir.

Bulgular: Calismanizda, belirtilen kriterlere uygun 112 idrar érneginden direkt antibiyogram yapilmstir.
Bunlarim 100’ E.coli, 11” i Kelbsiella spp., 4’ii E.cloacae, olarak tanimlanmstir. Direkt idrardan yapilan
antibiyogramlar kiiltirden yapilanlarla karsilastirildiginda, amikasin, seftriakson, sefuroksim, fosfomisin,
imipenem ve meropenem ve trimetoprim/sulfametaksozol >%95 uyumlu bulunmustur. izolatlarda kiigiik hata
saptanmamustir. Biyiik hata ve ¢ok biiyiik hatalar en fazla ampisilin ve amoksislin/klavulonik asit duyarliliginda
gOriilmiistiir (Tablo).

Tablo: iki ayri ydntemle alinan duyarlilik sonuglarinin antibiyotiklere gére analizi

Antibiyotik Uyumlu Sonu¢  Kilglk Hata Blylk Hata Cok Blyuk Hata
(test sayisi) Sayi(%) Sayi(%) Say1(%) Sayi1(%)
Ampisilin(112) 56(50) - 45(40,2) 11(9,8)
Amoksisilin/ Klavulonik asit(112) 86(76,8) - 16(14,3) 10(8,9)
Amikasin(112) 111(99,1) - 1(0,9)
Seftazidim(112) 98(87,5) - 8(7,2) 6(5,4)
Siprofloksasin(112) 106(94,6) - 2(1,8) 4(3,6)
Seftriakson(112) 109(97,3) - 3(2,7) -
Sefuroksim(112) 108(96,4) - 4(3,6) -
Fosfomisin(112) 110(98,2) - 1(0,9) -
Gentamisin(112) 100(89,3) - 6(5,4) 6(5,4)
Imipenem(112) 110(98,2) - 1(0,9) -
Meropenem(112) 110(98,2) - 1(0,9) -
Trimetoprim/ Sulfametoksazol 95(97,9) - 2(1,8) -

Sonug: Sysmex UF-1000i idrar analiz cihazi ile 106-107/ml gibi belli bir bakteri yogunlugundaki idrarlardan
yapilan MALDI-TOF MS ile direkt tanimlama yapilip etkene gore direkt antibiyogram yapilmig ve ampisilin ve
amoksisilin /klavulonik asit disinda antibiyotik sonuglar: oldukga yiiksek oranda uyumlu bulunmustur. Ozellikle
toplum kaynakl: idrar yolu enfeksiyonlarinda son zamanlarda tedavide ilk sirada tercih edilen fosfomisin igin %98,
siprofloksasin igin %94,6 oraninda uyum yakalanmis olmasi tedavi agisindan yardimci olabilecegini
diisiindiirmistiir. Bu yontemle, idrar 6rnekleri laboratuvara geldigi giin yarim saat i¢inde tanimlanarak, idrar yolu
enfeksiyonlari i¢in hizli ve etkin tedavi baglanmasina katki saglayacaktir. Ancak bir 6n ¢alisma diizeyinde olan bu
yontemle daha giivenilir sonuglar elde edilebilmesi i¢in daha ¢ok sayida ornekle g¢aligmalarin yapilmasi
gerekmektedir.
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P-87
MTBC TANISINDA ARB BOYAMA YONTEMI iLE L) KULTURU VE MGIT 960 SISTEMININ
KARSILASTIRILMASI

Gulsah Asik! , Hayriye Tokay' , Mehmet Karabey' , Onur Turkyilmaz' , Recep Kegsli'

'| Afyon Kocatepe Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Afyonkarahisar

Amag: Tiiberkiiloz tarih boyunca bilinen en eski hastaliklardan biridir. Geligmekte olan iilkelerde tiiberkiilozun
o6nemi hi¢ azalmamaktadir bunun yaninda gelismis iilkelerde ise AIDS sebebiyle 6nemi artmistir. Tiiberkiiloz
hastalarinin erken tanisi ve tedavinin diizenli takibi olduk¢a 6nemlidir. Bu ¢alismada direkt preparat ile Léwenstein
Jensen(LJ) ve Mycobacterium Growth Indicator Tube (MGIT) 960 kiiltiirlerinin tan1 agisindan karsilastiriimasi
yapilmistir. Ayrica son yillarda birinci sinif ilaglara direngli tiiberkiiloz suslarinin 6nemli bir halk saglhigi sorunu
olusturmasi sebebiyle antibiyotik ilag duyarliliklar1 yoniinden arastirma yapilmistir.

Yontem: Afyon Kocatepe Tip Fakiiltesi Hastanesi Tibbi Mikrobiyoloji laboratuvarma Kasim2013 - Kasim2015
tarihleri arasinda tiiberkiiloz siiphesi ile gonderilen 25 51 hasta 6rnegi ile direkt preparat hazirlandi ve kiiltiir yapildi.
Mikobakteri yoniinden incelenmesi istenen 6rneklerden balgam, bronkoalveolar lavaj (BAL), brons lavaji, aglik
mide suyu ve idrar gibi 6rnekler dekontaminasyon ve homojenizasyon isleminden sonra, BOS , plevral mayi gibi
steril ornekler ise dekontaminasyon islemi yapilmaksizin direkt ekimleri ve EZN boyamalari yapildi
Dekontaminasyon ve homojenizasyon islemi i¢in N-asetil sistein- %4 NaOH yontemi kullanildi. Her 6rnekten 5-
10 mL alinip icinde N-Asetil sistein bulunan falcon tiiplerine alindi. Ayn1 miktarda NaOH {izerine eklendi. 30
saniyeyi gegmeyecek sekilde tiip karistirict ile karigtirilir. Dekontamine olmasi i¢in 15 dakika beklendi. Daha sonra
tizerine 50mL ¢izgisine kadar fosfat tamponu eklendi. 4000Xg’de 20 dakika sogutmali santrifiijde santrifiij edildi.
Sediment kism1 ayrigtirildi ve iizerine 1-2 mL fosfat tamponu eklenerek sulandirildi. Bu soliisyondan boyama igin
preparat hazirlandi. Hazirlanan klinik 6rneklerden 0.5 ml alinarak Bactec Mycobacterium Growth Indicator Tube
(MGIT-960, BD, Sparks, MD,USA) besiyerine ve Lowenstein Jensen (BD, Sparks,MD, USA)’e ekimleri yapildi.
MGIT tiipleri BACTEC MGIT-360 cihazinda 37°C’de 6-8 hafta, Lowenstein Jensen (LJ) besiyerleri ayn1 151 ve
stirede normal etiivde bekletildi. Bu siire sonunda tireme olmayan ornekler igin sonug negatif olarak bildirildi.
Ureme olan 6rneklerden ise birinci secenek ilaglar olan streptomisin(STR), izoniazid(INH), rifampisin(RIF) ve
etambutol(EMB) i¢in antibiyogram caligildi. MGIT tiiplerinde konSantrasyonlar1 STR 1,0 pg/mL, INH 0,1 pg/mL,
RIF 1,0 pg/mL ve EMB 5,0 ng/mL olacak sekilde eklendi.

Bulgular: ARB Boyama ve kiiltiir yéntemlerinin karsilastirmas: Tablo 1° de verilmistir. Buna gore sadece ARB
Boyama tiiberkiiloz tamsi i¢in yeterli olmamaktadir. Tiberkiiloz tamsinda altin standart kiiltiir yontemidir. Tablo
2’ de ise LJ ve MGIT olmak iizere iki farkli besiyerinde kiiltiir yontemi karsilastirilmgtir. iki besiyerinde {ireme
sonuglart birbiri ile uyumluluk gostermektedir. Kiiltiir yapilan 6rneklerden 38 tanesinde tireme saptandi. Bunlardan
36 tanesi Mycobacterium tuberculosis complex bulunurken 2 tanesi tiiberkiiloz dist mikobakteri bulunmustur.
Mycobacterizm tuberculosis complex tiremesi bulunan 36 ornekten antibiyotik duyarlihigi calisilmistir. Bu
orneklerden 32 tanesi test edilen tim antitiiberkiiloz ajanlara duyarli bulunmustur. Suslardan 2 tanesi
Streptomisin’e, 1 tanesi Etambutol’e ve 1 tanesi ise Izoniazid ve Streptomisin’e direngli bulunmustur.

Tablo 1. ARB Boyama Yéntemi ile LT Kiiltiirii ve MGIT 960 Sisteminin Karsilastiriimas:

LI(+) LI0) MGIT(+) MGIT() TOPLAM
ARB(+) 25(%0.98) 31(%1.22) 25(%0.98) 31(%1.22) 56
ARB(-) 13(%0.51) 2482(%97.29) | 13(%0.51) 2482(%97.29) | 2495

Tablo 2. LJ Kiiltiirii ve MGIT 960 Sisteminin Karsilastirmas1

MGIT(+) MGIT(-)

LI(+) 38(%1.49) 0

LI(-) 0 2513(%98.51)
{ 209 }



Sonug: Diinya Saglik Orgiitine (DSO) gore tiiberkiiloz tamsinda altin standart yontem kiiltiir
yontemidir.

Bunun yaninda direkt preparat yontemi de maliyeti diisiik olmasi sebebiyle hala kullanilmaktadir. Dogru
olan yontem direkt preparat ile kiiltiir yontemlerinin birlikte degerlendirilmesidir.

Kaynakga:

1.0ZDEMIR O. TUBERKULOZDA TANI YONTEMLERI. TURKIYE KLINIKLERI J MED SCI 1994; 14(6):
420-4,

2.CEYHAN 1, SIMSEK H, TARHAN G. TUBERKULOZUN TANISINDA %2 OGAWA BESIYERININ
LOWENSTEIN-JENSEN BESIYERI ILE KARSILASTIRILMASI VE DEGERLENDIRILMESI.
MIKROBIYOL BUL 2012; 46(1): 33-8.

3. PYFFER GE, BROWN-ELLIOT BA, WALLACE RJ JR. MYCOBACTERIUM: GENERAL
CHARACTERISTICS, iISOLATION AND STAINING PROCEDURES, PP:532-59. IN: MURRAY PR, BARON
EJ, JORGENSEN JH, PFALLER MA, YOLKEN RH (EDS), MANUAL OF CLINICAL MICROBIOLOGY.
2003, 8TH ED. ASM PRESS, WASHINGTON, DC.

4. DROBNIEWSKI FA, CAWS M, GIBSON A, YOUNG D. MODERN LABORATORY DIAGNOSIS OF
TUBERCULOSIS. LANCET INFECT DIiS 2003; 3(3): 141-7.

5. CHAKRAVORTY S, SEN MK, TYAGI JS. DIAGNOSIS OF EXTRAPULMONARY TUBERCULOSIS BY
SMEAR, CULTURE AND PCR USING UNIVERSAL SAMPLE PROCESSING TECHNOLOGY. J CLIN
MICROBIOL 2005; 43(9): 4357-62.

6. GOLDEN MP, VIKRAM HR.EXTRAPULMONARY TUBERCULOSIS: AN OVERVIEW. AM FAM
PHYSICIAN 2005; 72(9): 1761-8.

7. PORTILLO-GOMEZ L, MORRIS SL, PANDURO A. RAPID AND EFFICIENT DETECTION OF EXTRA-
PULMONARY MYCOBACTERIUM TUBERCULOSIS BY PCR ANALYSIS. INT J TUBERC LUNG DIS
2000; 4(4): 361-70.

Anahtar kelimeler: LJ Kiiltiirii, MGIT 960 Sistemi, MTBC
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P-88
KAN KULTURLERINDEN iZOLE EDILEN ESCHERICHIA COLI SUSLARINDA iNTEGRON GEN
KASET VARLIGININ POLIMERAZ ZiNCiR REAKSIYONU (PZR) YONTEMI iLE ARASTIRILMASI

Ahu Reis' , Osman Birol Ozgiimiis? , Giilgin Bayramoglu' , Ali Osman Kili¢'

'| Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji A.D, Trabzon.
2| Recep Tayyip Erdogan Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji A.D, Rize.

Amag: Antibiyotiklerin insan saghginda ¢ok onemli rol oynadiklari bilinmektedir. Fakat yanhs ve asir
kullanilmalar1 sonucu direngli bakteriler secilerek direng genleri hizli bir sekilde yayilarak pek ¢ok bakterinin
birden fazla antibiyotige direncli hale gelmesine yol agmistir. Bu bakterilerin neden oldugu antibiyotik direnci
onemli bir halk sagligi sorunu haline gelmektedir. Kazanilan bu direng plazmit, transpozon ve integron gibi gesitli
hareketli genetik elemanlarla bakteriler arasinda paylasiimaktadir. Integronlar bir¢cok antibiyotik direng
determinantin1 kodlayan, belirli gen kasetlerini tasima veya entegre olma yetenegine sahip genetik elemanlardir.
Aslinda bakteri kromozomunda tagmrlar ancak plazmit veya transpozonlar ile de tasinabildikleri igin biiyiik 6lgiide
diren¢ yayilhimina neden olmaktadir. Bu ¢alismada kan kiiltiirlerinden izole edilmis ¢oklu ilag direncli E. coli
izolatlarinda integron gen kaset varliginin belirlenmesi amaglanmistir.

Yontem: Bu amagla Ocak-Aralik 2014 tarihleri arasinda KTU Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali
Hasta Hizmetleri Laboratuvari’nda 107 hastaya ait kan Orneklerinden izole edilmis 112 Escherichia coli susu
¢aligmaya dahil edildi. Konvansiyel yontemlerin yaminda MALDI-TOF MS otomotize sistemde tiplendirilen E.coli
suslarinda simif 1 ve smif 2 integron gen kasetlerine 6zgii primerler kullanilarak polimeraz zincir reaksiyonu (PZR)
yontemi ile integron varlig: belirlendi.

Bulgular: Toplam 112 susun 38’i (% 34) sinif 1 integron pozitif bulunurken 7 sus (% 6) sinif 2 integron pozitif
olarak saptandi. Siif 1 integronlarin biiyiklikleri yaklasik olarak 0.8-3 kb, sif 2 integronlarin ise 2.5 kb
uzunlugunda olduklar1 g6zlendi. Gen kasetlerinin kodladig: antibiyotik direng genlerinin karakterizasyonlart DNA
dizi analizi ile belirlenecektir.

Bu ¢alisma KTU Bilimsel Arastirma Projeleri (BAP) 5335 kodlu proje ile desteklenmistir

Anahtar kelimeler: Kan kiiltiirii, Escherichia coli, Integron,
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P-89
YUKSEK DUZEY AMINOGLIKOZiD DIRENCi OLAN ENTEROKOKLARDA AMINOGLIKOZID
MODIFIYE EDiCi ENZIMLERIN ARASTIRILMASI

Asef Bozkus' , Yasemin Zer'
'| Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Gaziantep.

Amag: Enterokoklar son yillarda hastanelerde en sik rastlanan hastane kaynakli patojenlerdendir. Aminoglikozid
grubu antibiyotiklerin enterokok enfeksiyonlarinda tek basina kullanimi bakterinin metabolik aktivitesine uygun
olmadigindan, genellikle bir hiicre duvar sentezini inhibe eden antibiyotikle kullanimi gereklidir. Bununla birlikte
bakteride yiiksek diizey aminoglikozid direnci varsa, sinerjik etkili kombinasyonlar da tedavide
kullanilamamaktadir. Yiiksek diizey aminoglikozid direnci kazanilmis bir direng olup, genellikle aminoglikozid
modifiye-edici enzimler ile olusmaktadir. Bu ¢alisma, hastanemizde izole edilen enterokoklarda aminoglikozid
modifiye-edici enzimlerin saptanmasi1 amaciyla yapilmstir.

Yontem: Hastanemiz laboratuvarina siirveyans amaciyla gonderilen rektal siiriintii rneklerinden izole edilen
vankomisin direngli enterokoklar ile bu ¢alisma yapildi. Ornekler vankomisin selektif agar besiyerine ekilip, iireme
olan enterokoklarin vankomisin MiK degeri Etest ile belirlendi. izolatlarin 120 pg gentamisin igeren diski
kullanilarak yiiksek diizey aminoglikozid direnci belirlendi. yiiksek diizey aminoglikozid direnci saptanan
izolatlarin multiplex PCR ile Light Cycler (Roche) cihazinda aminoglikozid modifiye-edici enzimler igin gesitli
gen bolgeleri arastirildi.

Bulgular: Caligmaya alman, 100 VRE susunun 82’si (%82) E. faeceum, 11°i (%11) E. faecalis, 7’si (%7) E.
gallinarum olarak tanimlandi. Suglarin 67°sinde (%67) aph(3_)-111a gen bolgesi, 2’sinde (%2) aph(2_)-1d gen
bolgesi ve 1 izolatta aph(2_)-Ib1 bolgesinde pozitiflik bulundu. aac(6_)- le-aph(2_)-la ve aph(2_)-Ic bolgeleri
hi¢bir izolatta saptanmadi.

Sonug: Enterokoklardaki aminoglikozid direncinden sorumlu genler bakteriler arasinda aktarilabileceginden,
direng gelisiminin kontrol altinda tutulabilmesi i¢in rasyonel antibiyotik kullanimi 6nemlidir.

Anahtar kelimeler: enterokok, yiiksek diizey aminoglikozid direnci, aminoglikozid modifiye edici enzimler

213

——
| —



P-90
EGE BOLGESi HASTANELERINDEN ELDE EDILEN KARBAPENEM DIRENCLi ENTERIK
BAKTERILERDE KARBAPENEMAZ DIRENC GENLERININ ARASTIRILMASI

Murat Telli' , Seda Ucgal' , Meral Bicmen? , Ayriz Tuba Gindz® , Burak Ekrem Citil* , H6ru Gazi® ,
Feriha Cilli® , ilhan Afsar” , ilknur Kaleli® , Nisel Ozkalay® , Recep Kesli'® , Reyhan Yis" , Deniz Giir'?,
Zeynep Gllay™
'| Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji A.D., AYDIN
2| Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji A.D., iZMIR
3| Dr. Suat Seren Gogiis Hast. ve Cerrahisi Egitim Arastirma Hastanesi, iZMiR
4| Sitki Kogman Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji A.D., MUGLA

5| Celal Bayar Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji A.D., MANISA
8| Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji A.D., iZMIR
7| Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi, iZMiR

8| Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji A.D., DENIZLIi
°| Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi, iZMIR

'°| Kocatepe Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji A.D., AFYON

"| Bozyaka Egitim ve Arastirma Hastanesi, iZMIR
2| Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji A.D., ANKARA

Amag: Karbapenemaz lreten enterik bakteriler son 10 yilda tiim diinyada ve iilkemizde onemli saglik
problemlerinden biri olmustur. Karbapenemlere direngli enterik bakteriler hemem hemen mevcut tim
antibiyotiklere direnglidir. Bu nedenle 6zellikle hastanede yatan hastalarda bu bakterilerle olusan infeksiyonlar da
sinirh antibiyotik tedavisi mevcuttur. Karbapenem direncinden ¢ogunlukla karbapenemaz enzim aktivitesi
sorumludur. Caligmamizin amac1 Ege bolgesin de bulunan cesitli hastanelerden izole edilen karbapenem direngli
enterik baktelerilerde karbapenemaz enzim tiplerini belirlemektir

Yontem: Calismamiza Ege bolgesindeki 11 merkezden elde edilmis 164 karbapenem direngli enterik bakteri (156
K. pneumoniae, 4 E. coli, 3 Enterobacter spp. ve 1 Serratia marcescens) dahil edilmistir. Her hastadan ilk ve tek
izolat calisgtlmistir. Suslarin tanimlanmasinda konvansiyonel veya tam otomatik sistemler kullaniimustir.
Karbapenem direnci, suslarin ertapenem ve imipenem ve/veya meropenem direngli olmalarina gore belirlenmistir.
NDM, OXA-48, KPC, VIM, IMP direng genleri spesifik primerler kullanilarak polimeraz zincir reaksiyonu
yontemi ile aragtirilmstir.

Bulgular: Merkezlerden gonderilen izolatlardaki karbapenemaz genlerinin dagilimi; 76 sus OXA -48, 28 sus
NDM ve 60 sus hem OXA-48 hem NDM pozitif olarak bulunmustur. Afyon Kocatepe Universitesinden génderilen
aynt hastaya ait iki farkli 6rnekte KPC saptanmistir. NDM enzimi bir E.coli izolati hari¢ K.pneumoniae
izolatlarinda saptanmustr.
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Sonug: Calismamizda, karbapenem direngli suslarda en stk OXA-48 direng geni mevcut iken, ikinci siklikta
OXA-48 ve NDM direng geni birlikteligi bulunmustur. Bunun yani sira, iilkemizden yapilan yayinlara bakildiginda
K.pneumoniae izolatlarinda saptanmis olan NDM enzim tipi ilk kez bir E.coli izolatinda da goriillmiistiir.

E.coli K.pneumoniae Diger Toplam

n % n % n % n %
OXA-48 3 69 92 3 75 100
NDM 1 26 93 0 28 100
KPC 0 1 0 1 100
IMP/VIM |0 0 0 0
OXA- 0 60 100 |[o 60 100
48+NDM

Tablo-1 Enterobacteriaceae lyelerindeki Karbapenemazlarin dagilimi (genel)

Anahtar kelimeler: Enterobacteriaceae, karbapenem direnci, karbapenemaz, OXA-48, NDM.
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P-91
YOGUN BAKIM UNITELERINDE ACINETOBACTER VE PSEUDOMONAS iZOLATLARINDA
KARBAPENEM DIiRENCi

Cennet Ragbetli' , Huseyin Gudiciioglu' , Baris Otlu? , Mehmet Parlak’ , Nafia Canan Gulrsoy?,

Yasemin Bayram'
| Yaziinch Y1l Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Van

2| indni Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabailim Dali, Malatya

Amag: Yogun bakim iinitelerinde (YBU) gelisen enfeksiyonlarda nonfermentatif bakterilerin goriilme sikligt
artmaktadir. Birgok antibiyotige karsi direngli olduklar: bilinen bu bakterilerde karbapenemlere de yiiksek oranda
direng gozlenmektedir. Calismada, YBU’deki hastalardan izole edilen nonfermentatif bakterilerde karbapenem
direncine neden olan Metallo Beta Laktamaz (MBL) varliginin fenotipik ve genotipik analizler ile belirlenerek
Pulsed field gel electrophoresis (PFGE) ile izolatlar aras1 iliskinin ortaya konmasi amaglanmustir.

Yontem: Nisan 2014-Aralik 2014 tarihleri arasinda Yiiziincii Y1l Universitesi Dursun Odabas Tip Merkezi
Mikrobiyoloji Laboratuvarinda imipenem veya meropenem direngli 51 Acinetobacter baumannii ve 51
Pseudomonas aeruginosa izolati calismaya dahil edilmistir. Izolatlarimin antimikrobiyal duyarliliklari, Kirby-
Bauer disk difiizyon yontemi ve BD Phoenix (Becton Dickinson, ABD) otomatize sistemi ile belirlenmistir. MBL
varhg, ¢ift disk sinerji testi (CDST), kombine disk testi (KDT), Modifiye Hodge testi (MHT) ile tespit edilmistir.
Tim izolatlarda karbapenem direncine yol agan IMP, VIM, GES, GIM, SPM, OXA- 10, OXA-23 ve OXA-51 gen
bolgeleri Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PZR) ile belirlenmistir. Ayrica tiim izolatlarda pulse field gel electrophorez
(PFGE) ile klonal iliski ortaya konmustur.

Bulgular: Toplam 102 izolatin hig birinde IMP, VIM, GES, GIM gen bolgeleri tespit edilmemistir. A. baumannii
izolatlarinin tamaminda en az bir gen bolgesi pozitif olmak tizere %98’i OXA-51, %77’si OXA-23 ve %4’iinde
SPM geni pozitif bulunmustur. Bu izolatlarda; %77 oraninda OXA-23 ile OXA-51, %4 oraninda OXA-23, OXA-
51 ile SPM birlikteligi saptanmistir. P. aeruginosa izolatlarinda ise OXA-51 %18 ve OXA-10 ise %14 oraninda
tespit edilmistir. A. baumannii igin duyarliligi en yiiksek fenotipik test olarak KDT (%94.1) bulunmustur.
CDST’nin duyarliligi % 0 oldugu ve MBL analizi i¢in uygun bir fenotipik test olmadigi goriilmiistiir. P. aeruginosa
icin ise duyarlilif1 en yiiksek testler sirasiyla CDST (%93.7), KDT (%87.5) ve MHT (56.2) olarak bulunmustur.
PFGE yontemi ile klonal iliski analizi sonuglarina gére A. baumannii izolatlarinin kiimelesme oranm %80 olarak
belirlenirken P. aeruginosa da bu oran % 53 olarak belirlenmistir.

Sonug: Tiim izolatlarda iilkemizde daha once bildirilen gen bélgeleri galismanmizda da benzer olarak
bulunmugtur. Fenotipif testlerden A. baumannii igin en uygun KDT bulunurken P. aeruginosa i¢in ise CDST
bulunmustur.

Anahtar kelimeler: A. baumannii, P aeruginosa, metallobetalaktamaz
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P-92
UROPATOIJEN ESCHERICHIA COLFLERDE ANTiIMIKROBIYAL DUYARLILIK PATERNLERI VE TiP-
1 FiMBRIA ADEZYON MOLEKULLERI iLE OLAN iLiSKiLERINiIN ARASTIRILMASI

Duygu Niliifer Ocal*, Oznur Cosar?, ElImas Kaplan?, Abdulbaki Kalkan?, Onur Alptekin Giiney?, Murat
Can Kale?, Serdal Kése?, istar Dolapgi®
!Diskapi Yildirim Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi Tibbi Mikrobiyoloji B&limi, Ankara.
2 Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Dénem IV Ogrencileri, Ankara
3Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji AD, Ankara
4Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Biyoistatistik AD, Ankara

Amag: Uriner sistem enfeksiyonlar1 (USE) toplum veya hastane kokenli enfeksiyonlar iginde ilk siralarda yer
almaktadir ve iiropatojen Escherichia coli (UPEC) en sik (%80-95) izole edilen etkendir. UPEC’lerin en énemli
viriilans faktorlerinden biri de fim geni tarafindan kodlanan ve adezyondan sorumlu tip 1 fimbrialardir. Calismanin
amac1; USE olan hastalardan izole edilen UPEC’lerde tip-1 fimbria adezyon genlerinin tespiti ve bu gen ile
antimikrobiyallere kars1 diren¢ oranlarinin iliskilendirilmesidir.

Yontem: Eyliil - Kasim 2014 tarihlerinde Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Merkez Laboratuvari'na cesitli
kliniklerden gelen idrar kiiltiirlerinden izole edilen 84 UPEC, kontrol grubu olarak gaitadan (USE olmadig1
saptanan kisilerden) izole edilen 20 adet E. coli susu kullamilmistir. Suslarin antimikrobiyal duyarliliklari igin
Kirby-Bauer disk difiizyon yontemi, genis spektrumlu beta laktamaz (GSBL) varhigimin tespiti i¢in modifiye disk
sinerji testi kullanilmistir. Polimeraz zincir reaksiyonu yontemi ile fimH ve fimS gen varligina bakilmistir. Gen
ekspresyonunu aragtirmak amaciyla fimS geni Sna Bl kesim enzimi ile kesilmistir.

Bulgular:

e USE etkeni olan suslarin %96.4’iinde fimH, %77.3’iinde fimS geni saptanmustir. Kontrol suslarinin
%095’inde fimH, %55’ inde saptanmustir (p>0.05).

o fimH geni saptanmis suslarin %36.9’unda, fimS geni bulunduranlarin ise % 28.57’sinde GSBL pozitif
olarak saptanmustir (p>0.05).

e UPEC’lerde fosfomisine direng saptanmazken, en yiiksek direng oranlar1 ampisilin (%69) ve trimetoprim-
sulfometaksazole (%61.9) karst bulunmustur. fimH ve fimS geni pozitifligi ile antimikrobiyal direng
oranlari arasinda anlamli iligki saptanamamuistir (p>0.05).

o fimS geni saptanan suslarin hepsinin faz-OFF (pili igermeyen) fenotipte oldugu bulunmustur.

Sonug: Kontrol suslarinda fimbrial genlerin yiiksek oranda varhigi, perianal bdlgenin USE igin kaynak
olusturabilecegi seklinde yorumlanmistir. Suslarin pili icermeyen fenotipte saptanmasi, DNA ekstraksiyonlariin
dogrudan idrardan yapilmamasina baglanmistir. Bu durum ekspresyonun cevresel faktorlerden etkilenmis
olabilecegini ve bu suslarin konak tizerinde fimbria ekspresyonu yaptigini diisiindiirmistiir. Besiyerindeki pasajlar
ve -20°C’deki saklamalarin buna neden olabileceginden yola ¢ikilarak, ¢alismanin devaminda tip 1 fimbria
ekspresyonu ile antimikrobiyal direng iliskisi tizerine odaklanilmaya karar verilmistir.
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P-93
KARBAPENEMAZ URETEN ENTEROBACTERIACEAE iZOLATLARININ MOLEKULER
KARAKTERIZASYONU

Zeynep Cizmeci' , Elif Aktas Sepetci? , Baris Otlu® , Ozlem Agikgdz' , Seyhan Ordekgi’
'| Bakirkéy Dr.Sadi Konuk EAH Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvari, istanbul
2| Sigli Hamidiye Etfal EAH Klinik Mikrobiyoloji Laboratuvari, istanbul
3| indni Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Malatya.

Giris: Calismamzda gesitli klinik érneklerden izole edilen karbapenem direngli Enterobacteriaceae izolatlarinda
karbapenemaz tretiminin tespiti ve cesitli karbapenemazlarin (VIM, IMP, NDM, KPC, OXA-48 ve GES)
varliginin belirlenmesi amaglanmugtir.

Yontem: Subat 2014 - 2016 tarihleri arasinda rutin olarak laboratuvarimiza gonderilen drneklerden izole edilip,
karbapenem direngli olarak tespit edilen 68 K. pneumoniae ve 2 E. coli izolati dahil edilmistir. Antibiyotik
duyarlilik testleri BD Phoenix™ (Becton Dickinson, USA) veya Kirby Bauer disk difiizyon yontemi ile Clinical
and Laboratory Standards Institute (CLSI) Onerilerine goére yapilmistir. Karbapenemaz varhigi Zwaluw ve
arkadaslar tarafindan tanimlanan Karbapenem Inaktivasyon metodu (CIM) ile arastirilmistir. Multipleks “real-
time” polimeraz zincir reaksiyonu Monteiro ve arkadaslariin tanimladig: sekilde yapilmistir.

Bulgular: izolatlarin 61°i yatan (34 YBU, 12 dahili servis,11 cerrahi servis, 4 pediatrik servis), 9°u poliklinik (3
pediatrik, 6 eriskin) hastalarindan 19 idrar, 15 kan, 14 DTA, 8 santral venoz kateter, 4 yara, 6 abse, 2 balgam, 1
BOS, 1 doku orneklerinden izole edilmistir. Calismaya dahil edilen 70 izolatin 69’unda CIM testi ile karbapenemaz
tiretimi gosterilmistir. 68 K. pneumoniae izolatinin; 48’inde OXA-48, 12’sinde NDM geni pozitif olarak tespit
edilmistir. CIM ile pozitif olarak bulunan 6 K.pneumoniae izolatinda test edilen karbapenemaz genleri (OXA-48,
NDM, KPC, VIM, GES, IMP) tespit edilmemistir.. NDM tipi karbapenemaz geni tasidigi belirlenen bir K.
pneumoniae izolati CIM ile negatif bulunmustur. Bir E.coli izolatinda OXA-48 ve bir E.coli izolatinda ise VIM
geni pozitif bulunmustur. Calismamizda tiim izolatlar Ertapenem direncli, 6 (% 8) izolat imipeneme, 5 (%7) izolat
meropeneme orta duyarl: olarak bulunmustur. izolatlar arasinda tigesikline direng saptanmaz iken, 12 OXA- 48, 6
NDM, 1 karbapenemaz geni belirlenemeyen izolat olmak tizere 19 hastada kolistine diren¢ saptanmistir. Ayrica
izolatlar arasinda sefalosporin grubu antibiyotiklere duyarhlik saptanmaz iken, tigesiklin ve kolistinden sonra en
duyarli antibiyotik amikasin (50, % 71) olarak saptanmustir.

Sonug: 1. Bélgemizin en biiyiik hastanelerinden biri olan hastanemizde tilke geneli ile uyumlu olarak OXA- 48,
Enterobacteriaceae iiyesi izolatlarinda en sik goriilen karbapenemazdir. 2. Siklig: tilkemizde giderek artan NDM-
1 karbapenemazlar ¢alismamizda ikinci siklikla tespit edilmistir.. 3. Karbapenemaz varliginin aragtirilmas: ve
dogru tamimlanmasi, epidemiyolojik izlem, enfeksiyon kontrolii ve tedavisi i¢in giderek daha fazla 6nem
tasimaktadir.

Kaynakga: 1. THE CARBAPENEM INACTIVATION METHOD (CIM), A SIMPLE AND LOW COST
ALTERNATIVE FOR THE CARBA NP TEST TO ASSESS PHENOTYPIC CARBAPENEMASE ACTIVITY
IN GRAM-NEGATIVE RODS. VAN DER ZWALUW K ET AL. PLOS ONE,2015; 10(3):E0123690.
DOI:10.1371. 2. RAPID DETECTION OF CARBAPENEMASE GENES BY MULTIPLEX REAL-TIME PCR.
MONTEIRO J ET AL. J ANTIMICROB CHEMOTHER 2012; 67: 906-909. 3. THE OPTIMIZATION OF A
RAPID PULSED- FIELD GEL ELECTROPHORESIS PROTOCOL FOR THE TYPING OF ACINETOBACTER
BAUMANNII, ESCHERICHIA COLI AND KLEBSIELLA SPP. DURMAZ R ET AL. JPN J INFECT DIS 2009

Anahtar kelimeler: Enterobacteriaceae, OXA-48, NDM, VIM
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P-94
E.COLI ST131 iZOLATLARININ ANTIBiYOTiK DIRENCINDE EFLUKS POMPALARININ ROLU

Nazli Atac' , Ozlem Kurt Azap?, istar Dolapgi® , Onder Ergéniil', Fiisun Can’

'| Kog Universitesi, , Tibbi Mikrobiyoloji AD, istanbul.
2| Baskent Universitesi, , Tibbi Mikrobiyoloji AD, Ankara.
3| Ankara Universitesi, , Tibbi Mikrobiyoloji AD, Ankara.

Giris: E.coli’de florokinolon direncine neden olan faktorler arasinda efluks pompa sistemleri yer alir. Ozellikle
AcrAB-TolC sistemindeki artmis ekspresyon énemlidir. E.coli ST 131 klonu, yiiksek kinolon direnci gostermesi
nedeniyle 6nemlidir. Bu ¢alismada klinik ST 131 izolatlarda efluks pompalar1 ve regiilatér protein MarA
ekspresyonu analiz edilmistir.

Yontem: Uriner ve kan enfeksiyonlarindan izola edilmis 69 kinolon direngli ST131 ve ST131 olmayan 52 izolat
caligmaya alinmigtir. Minimal inhibitér konsantrasyonlar (MiK) agar diliisyon ile belirlenmistir. RNA izolasyonu
ve cDNA sentezi sonrasinda RT-PCR metodu ile acrA, acrB, tolC ve marA genlerindeki ekspresyon artist
incelenmistir. Biitiin deneyler duplike calisilmig olup, housekeeping gen olarak gapA kullanilmig ve biitiin
ekspresyon degerleri standart ATCC 25922 susunun ekspresyon seviyesine gére normalize edilmistir. Sonuglar
relatif ekspresyon olarak sunulmustur. ST131 ve ST131 olmayan izolatlarin ekspresyon oranlar: karsilastiriimistir.

Bulgular: 69 ST131 izolattan 67 sinde (97.1%) MarA ekspresyonu artis1 gézlemlenirken AcrA i¢in bu rakam 19
(27.5%), AcrB igin 17 (24.6%) ve TolC igin 8 (11.6%) olarak saptanmistir. ST131 olmayan izolatlarda ekspesyon
oranlart 52 izolattan 45’inde (86.5%) MarA ekspresyonu artis1 gozlemlenirken AcrA i¢in bu rakam 11 (21.1%),
AcrB igin 8 (15.4%) ve TolC igin 13 (25.0%) olarak saptanmistir. ST131 izolatlarda ekspresyon seviyelerindeki
medyan ve deger araliklari MarA i¢in 75.04 (0.99-3439.26), AcrA igin 0.91 (0.04-13.18), AcrB i¢in 1.08 (0.07-
8.69) ve TolC igin 0.53 (0.08-4.01) olarak kaydedilmistir. ST131 olmayan izolatlarda ekspresyon seviyelerindeki
medyan ve deger araliklar1 MarA i¢in 20.90 (0.08-219.76), AcrA igin 0.76 (0.001-4.79), AcrB i¢in 1.09 (0.17-
76.14) ve TolC igin 1.26 (0.27-263,83) olarak kaydedilmistir. ST131 izolatlardaki marA pompasinin ekspresyon
artis1 ST131 olmayanlardan fazla (p<0.005) olup bu fark acrA, acrB ve tolC genleri igin gézlenmemistir. ST131 ve
ST131 olmayan izolatlarda MiK degerlerinin medyani 32 pg/ml olarak &l¢iilmiistiir.

Sonug¢: Calismamiz E.coli ST131 klonunun yiiksek antibiyotik direncinde efluks pompalarinin katkisimi
gostermistir.

Anahtar kelimeler: Efluks.
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P-95
CESITLI KLINiIK ORNEKLERDEN iZOLE EDILEN ENTEROCOCCUS FAECALIS VE ENTEROCOCCUS
FAECIUM iZOLATLARININ ANTiBiYOTIKLERE DIRENC ORANLARI

Erhan Kongur', Glilgin Bayramoglu' , Nese Kaklikkaya' , Faruk Aydin’
| Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD, Trabzon.

Amag: Enterokoklar intrensek olarak sefalosporinlere, linkozamidlere, trimetoprim/ sulfametoksazole ve
aminoglikozidlere (diisiik diizeyde) direnglidirler. Bunun yaninda enterokok tiirlerinde birgok antibakteriyel ajana
kars1 kazanilmig direng de mevcut olup bu direng oranlarinda yillar gegtikge artis gézlenmekte ve direng oranlar
bolgesel farkliliklar gostermektedir (1-5). Bu nedenle enfeksiyonun kontrol altina alinmasinda ve antibiyotik
kullanim politikalarinin belirlenmesinde direncin siirekli izlenmesi 6nem tasimaktadir. Bu ¢alisgmada Eylil 2013-
Eylil 2015 tarihleri arasinda laboratuvarimizda gesitli klinik orneklerden izole edilen Enterococcus faecalis ve
Enterococcus faecium suslarmin antibiyotiklere direng oranlarinin arastirilmasi amaglanmastir.

Yontem: Her hastadan ilk izole edilen sus calismaya dahil edildi. izolatlarin tiir diizeyinde tanimlanmasi
konvansiyonel metodlara ilaveten MALDI Biotyper (Bruker Daltonics, Almanya) ile yapildi. izolatlarin antibiyotik
duyarlilik testleri Phoenix otomatize mikrobiyoloji sistemi (Becton Dickinson, ABD) ile yapild1 ve Clinical and
Laboratory Standards Institute (CLSI)’1n 6nerilerine gore degerlendirildi (1).

Bulgular: izolatlarin 1059°u (%66.6) E. faecalis, 532’si (%33.4) E. faecium’du. Enterokoklar sirastyla en sik idrar
(%72.9), yara (%9.3) ve kan (%5.7) 6rneklerinden izole edildi. E. faecalis ve E. faecium suglarinin antibiyotiklere
direng oranlar: tabloda verildi.

Tablo. E.faecalis ve E.faecium suslariin antibiyotiklere direng oranlar

Antibiyotik Antibiyotik direng oranlan* Toplam direng orani*
E.faecalis [n (%)] | E.faecium [n (%)] Toplam [n (%)]

Ampisilin 17 (%L1,6) 492 (%92,5) 509 (%32)

Gentamisin yiiksek diizey 239 (%22,6) 214 (%40,2) 453 (%28,5)

Vankomisin 1  (%0,1) 46 (%8,6) 47 (%3)

Teikoplanin 1  (%0,1) 41 (%7,7) 42 (%2,6)

Linezolid 0 (%0) 2 (%0,4) 2 (%0,1)
Siprofloksasin** 155 (%39) 190 (%91,3) 345 (%57)
Levofloksasin** 210 (%31) 264 (%80,5) 474 (%47,2)

*Orta duyarli suslar direngli olarak kabul edilmistir. **Yalnizca idrar izolatlarinda degerlendirilmistir.
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Sonug¢: Sonug olarak, E.faecalis izolatlarinda vankomisin, teikoplanine karsi diisiik diizeyde olan direng
oranlarinin, E. faecium’da endise verici diizeylere ¢ikmis oldugu goriilmektedir. Enterokoklarda direng oranlarinda
artis oldugundan ve bolgesel farkhiliklar goriilebildiginden, direncin siirekli izlenmesi enfeksiyon kontrol ve
antibiyotik kullanim politikalarinin belirlenmesinde yol gosterici olacaktir.

Kaynakga:

1-

CLINICAL AND LABORATORY STANDARDS INSTITUTE. PERFORMANCE STANDARDS FOR
ANTIMICROBIAL SUSCEPTIBILITY TESTING; TWENTY-SECOND INFORMATIONAL
SUPPLEMENT. M100-S22. WAYNE, PA, USA: CLINICAL AND LABORATORY STANDARDS
INSTITUTE; 2013.

MERT DINC B, AYKUR ARCA E, YAGCI S, KARABIBER N. CESITLI KLINIK ORNEKLERDEN
IZOLE EDILEN ENTEROCOCCUS FAECALIS VE ENTEROCOCCUS FAECIUM SUSLARINDA IN-
VITRO ANTIBIYOTIK DUYARLILIGI. TURK HiJYEN VE DENEYSEL BiYOLOJI DERGISI 2009;
66 (3): 117-121

IRAZM, CEYLAN A, AKKOYUNLU Y. KLINIK ORNEKLERDEN iZOLE EDILEN ENTEROKOK
SUSLARININ ANTIBIYOTIK DUYARLILIKLARI, ANKEM DERG 2012;26(4):176-180.
PROTONOTARIOU E, DIMITROULIA E, POURNARAS S, PITIRIGA V, SOFIANOU D, TSAKRIS
A. TRENDS IN ANTIMICROBIAL RESISTANCE OF CLINICAL ISOLATES OF ENTEROCOCCUS
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INFECT. 2010;75(3):225-7.

OZSEVEN A, CETIN E, ARIDOGAN B, CIFTCI E, OZSEVEN L. CESITLI KLINIK
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DUYARLILIKLARI, ANKEM DERG 2011;25(4):256-262.

Anahtar kelimeler: Antibyotik duyarliligi, Enterococcus faecalis, Enterococcus faecium

222

——
| —



P-96
KRONIK OTIiTiS MEDIALI HASTALARIN KULTURLERINDE UREYEN MiKROORGANIZMALAR VE
ANTIBIYOTIKLERE DUYARLILIKLARI

Rukiye Akyol', Giilgin Bayramoglu', Erhan Kongur' , Faruk Aydin' , Abdiilcemal Umit Isik?

'| Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD, Trabzon.
2| Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi, Kulak Burun Bogaz Hastaliklari AD, Trabzon.

Amag: Kronik otitis media (KOM) akint1 ve igitme kaybi ile belirti veren orta kulak ve mastoidin kronik
enfeksiyonudur. Bu enfeksiyonun tedavisinde, farkli tedavi yaklasimlar: ve uzun siireli antibiyotik terapisi yer
almaktadir (1). Guniimiizde antibiyotiklerin yaygin kullaniimast ile direngli suslar ortaya ¢ikmakta ve bu durum
tedavi sorunlarini da beraberinde getirmektedir (2). Bu ¢alismada; kronik otitis media tanis1 almis hastalarda etken
mikroorganizmalarin dagiliminin ve antibiyotiklere duyarliliklarinin incelenmesi amaglanmustir.

Yontem: Karadeniz Teknik Universitesi T1p Fakiiltesi Farabi Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuarma Eyliil 2013
ve Eyliil 2015 tarihleri arasinda kronik otitis media 6n tanisi ile gonderilen farkli 119 hastaya ait akinti 6rneklerinin
kiiltiirleri retrospektif olarak incelemeye alindi. izole edilen bakterilerin tiir diizeyinde tanimlanmas;
konvansiyonel metodlara ilaveten MALDI Biotyper (Bruker, Almanya) ile yapildi. Antibiyotik duyarlilik testleri
ise Phoenix otomatize mikrobiyoloji sistemi (Becton Dickinson, USA) ile yapilarak Clinical and Laboratory
Standards Institute (CLSI)’1n 6nerilerine gore degerlendirmeye alindi (3).

Bulgular: Calismada 119 hasta 6rneginin 100’iinden (%85), 115 etken mikroorganizma izole edildi. izole edilen
mikroorganizmalardan 27’si (%23,5) Staphylococcus aureus, 25’1 (%21,7) Pseudomonas aerugimnosa, 14’1 (%12,2)
Corynebacterium spp., 7’si (%6,1) Proteus spp. ve 8’i (%6,9) Candida spp. olarak belirlendi. S.aureus suslarinda
antibiyotiklere duyarhlik oranlar1 metisiline %81, eritromisine %92, levofloksasine %91, klindamisine %96,
trimetoprim/Siilfametaksazole, vankomisine ve teikoplanine %100 olarak bulundu. P. aeruginosa suslarinda
antibiyotiklere duyarhilik oranlar: siprofloksasine %44, gentamisine %64, amikasine %100, seftazidime %96 ve
piperasilin/tazobaktama %96 olarak saptand.

Sonug: Calismamizda kronik otitis media tanili hastalarin kulak kiiltiirlerinde en sik goriilen patojenin S.aureus,
ikinci siklikta goriilen patojenin P. aeruginosa oldugu goriilmiistiir. S.aureus suslarinda duyarlilik oranlar oldukga
yiiksek saptanirken, P.aeruginosa’da en yaygin kullanilan antibiyotiklerden olan siprofloksasine duyarlilik
oranmin %44 gibi diisiikk saptanmasi tedavide énemli bir sorun oldugunu gostermektedir. Sonug olarak, kronik
otitis media tedavisine baslanmadan once mutlaka direng oranlari dikkate alinmali, kiiltiir ve antibiyogram
sonuglarma gore tedavi planlanmalidir.

Kaynakga:

1.FISHMAN AJ, MARRINAN MS, HUANG TC, KANOWITZ SJ. TOTAL TYMPANIC MEMBRANE
RECONSTRUCTION: ALLODERM VERSUS TEMPORALIS FASCIA. OTOLARYNGOL HEAD NECK
SURG 2005;132:906-15.

2.SANLI A. OZTURK R. PAKSOY M; KRONIiK PURULAN OTITIS MEDIALI HASTALARDA AEROP-
ANAEROP CALISMASI VE ANTIBIYOGRAMI; KARTAL EGITIM ARASTIRMA HASTANESI TIP
DERGISI; 2001,CILT XI1:1-2-3

3.CLINICAL AND LABORATORY STANDARDS INSTITUTE. PERFORMANCE STANDARDS FOR
ANTIMICROBIAL SUSCEPTIBILITY TESTING; TWENTY-SECOND INFORMATIONAL SUPPLEMENT.
M100-S22. WAYNE, PA, USA: CLINICAL AND LABORATORY STANDARDS INSTITUTE; 2013

Anahtar kelimeler: Kronik siipiiratif otitis media, Antibiyotik duyarliligi
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P-97
KAYSERi BOLGESINDE SOYUTLANAN SALMONELLA SEROVARLARININ DAGILIMI VE
ANTiIMIKROBIYAL DUYARLILIKLARI

Aycan Giindogdu™? , Hiiseyin Kilig" , Aysegiil Ulu-Kilig2 , Omiir Mustafa Parkan' , Zeynep Tiire3

'| Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Kayseri,
2| Erciyes Universitesi Genom ve K6k Hiicre Merkezi, Kayseri,
2| Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Mikrobiyoloji ve Enfeksiyon Hastaliklari Anabilim Dali, Kayseri,

Amag: Basta su olmak lizere kontamine gidalar araciligiyla bulasan Salmonalla patojenleri genellikle toplum
kaynakli enfeksiyon etkeni olarak tanimlanmaktadirlar. Bu calisma ile Erciyes Universitesi T1p Fakiiltesi Merkez
Bakteriyoloji Laboratuvarina gelen Klinik orneklerden izole edilen Salmonella izolatlarinin serovar ve
antimikrobiyal diren¢ dagilimlarimin ortaya konulmas: amaglanmugtr.

Yontem: Bu calismada diski, kan, idrar, apsefyara yeri Kkiiltiirlerinde iireyen Salmonella suslarina ait
identifikasyon ve antibiyogram sonuglari geriye doniik olarak incelenmistir. Suslarmin tir diizeyinde
identifikasyonu ile antibiyotik duyarlilik testlerinde konvensiyonel metodlar, BD Phoenix (Becton Dickinson,
USA) otomatize sistemi ve Kirby-Bauer disk difiizyon yontemi kullanilmigtir. Hastalarin bazi demografik ve klinik
ozellikleri hasta dosyalarindan geriye doniik olarak elde edilmistir (Tablo1).

Bulgular: Bu calismaya toplam 75 Salmonella izolat: dahil edilmistir. Bunlarin %50,7si diski %25,3ii ise kan
kiiltiirinden izole edilmistir. Salmonella serovarlarimin 27'si S. enteriditis, 25'i S. typhi, 10'u S. typimurium, 6's1 S.
paratypi, diger 6's1 Salmonella spp. ve 1'i ise S.choleraesuis olarak tanimlanmugtir. S. enteritidis istatatiski olarak
anlaml oranda ¢oguk hastalardan, S. typhi ise yetiskinlerden izole edilmistir. Salmonella serovarlarinin %55.7'si
ampsiline, %7.6's1 trimetoprim- sulfametoksazola, %7.6's1 siprofloksasine, %6.3'i sefotaksime ve %1.3'
kloromfenikole direngli bulunmustur. Kaba mortalite oram %6.7 5 olarak hesaplanmigtir.

Sonug: Calismamiza gore S. enteritidis ve S. typhi predominant serogruplardir. Tifo etkeni patojenlerin kontrolii
i¢in ilkemizde su ve gidalarin temizligi, kanalizasyonlarin uygun hale getirilmesi gibi koruyucu tedbirlerin
alinmasina ihtiya¢ duyulmaktadir. Salmonella serovarlari arasinda artmis antibiyotik direnci, 6zellikle antibiyotik
kullaniminin gerekli oldugu durumlarda ampirik tedavi se¢eneklerinin kisitlanmasi ihtimaline isaret etmektedir.

Kaynakga:

1. TORECI K, ANG O. TURKIYE’'DE SAPTANMIS OLAN SALMONELLA SEROVARLARI VE
SALMONELLOZLARIN GENEL DEGERLENDIRILMESI. TURK MIKROBIYOL CEM DERG
1991;21:1-18

2. MILLER S, HOHMANN E, PEGUES D. SALMONELLA SPECIES (INCLUDING SALMONELLA
TYPHI). IN: MANDELL GI, BENNET JE, DOLIN R, EDITORS. PRINCIPLES AND PRACTICE OF
INFECTIOUS DISEASES. LONDON, UK: CHURCHILL LIVINGSTONE; 2000. P. 2344-61.
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FEVER. CURR OPIN INFECT DIS 1998; 11:583-590.

5. PEGUES DA, MILLER SI. SALMONELLA SPECIES, INCLUDING SALMONELLA TYPHI. IN:
MANDELL GL, BENNETT JE, DOLIN R, EDS. MANDELL, DOUGLAS, AND BENNETT'S
PRINCIPLES AND PRACTICE OF INFECTIOUS DISEASES. 7TH ED. PHILADELPHIA:
CHURCHILL LIVINGSTONE, AN IMPRINT OF ELSEVIER; 2009. P.2287-93.

6. COHEN JL, BARTLETT JA, COREY GR. INTESTINAL MANIFESTATIONS OF SALMONELLA
INFECTIONS. MEDICINE 1987;66:349—-85.

7. LIN-HUI SU, CHENG-HSUN CHUI, CHISHIH C, JONATHAN T.O. ANTIMICROBIAL
RESISTANCE IN NONTYPHOID SALMONELLA SEROTYPES: A GLOBAL CHALLENGE. CLIN
INFECT DIS 2004; 39(4):546-551.

Anahtar kelimeler: Salmonella servorlari, Salmonella'da antimikrobiyal direng, S. Typhi
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Tablo 1. Calismada en sik izole edilen d6ért Salmonella serotipinin antimikrobiyal direng
durumlari ve hastalarin demografik/ klinik 6zellikleri

S. enteritidis S. typhimurium S. paratyphi

S. typhi (25) (27) (10) (6)
Yas
Cocuk (<16) 7 19 3 4
Yetigkin (>17) 18 8 7 2
Klinik
Cocuk Acil 3 13 2 4
Pediatri 4 5 0 0
Yetiskin Acil 5 1 2 1
Enfeksiyon 4 2 0 1
Hem-Kit 3 1 3 0
Gastroenteroloji 2 2 0 0
Diger 4 3 3 0
Cinsiyet (Erkek) 17 19 5 4
Kaba mortalite 3 1 1 0
Alt Hastalik MM/IK/Cr* HCC ALL
Kiiltiir Materyali
Diski 8 23 7 5
Kan 13 4 2 1
Idrar 2 0 1 0
Apselyara yeri 2 0 0 0
Antibiyotik Direnci
Ampisilin 15 (53.4)* 14 (51.9) 7 (70) 3 (50)
Trimetoprim-sulfametoksazol 4 (18.8) 13.7) 0 1(16.7)
Kloromfenikol 0 0 0 1(16.7)
Siprofloksasin 3(11.1)** 0 1(10) 0
Sefotaksim 3(11.1) 0 1(10) 1(16.7)

MM: Multiple Myeloma, IK; Intrakranial Kitle,Cr; Crohn, HCC; Hepatocelliiler karsinoma, ALL; Akut
Lenfoblastik Losemi, *Crohn hastasi tastyici olan bir ¢ocuk hastadan 30 giinden fazla araliklar ile idrar, kan,
kan ve gaita olmak tlizere 4 kez S. typhi izole edilmis ve biitiin izolatlar ayr1 birer sus olarak antimikrobiyal
duyarlilik caligsmasina dahil edilmistir.**Orta duyarlt
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P-98
COCUK HASTALARIN iDRAR ORNEKLERINDEN iZOLE EDILEN ESCHERICHIA COLI SUSLARININ
CESITLi ANTiBiYOTIKLERE DIRENC ORANLARININ BELIRLENMESI

Ayse Riveyda Ugur' , Metin Dogan? , Hatice Giirel Candan', Nadire Seval Gindem'

'| Dr. Faruk Siikan Kadin Dogum ve Gocuk Hastaliklari Hastanesi, Tibbi Mikrobiyoloji, Konya.
2| Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji ABD, Konya.

Amag: Uriner sistem infeksiyonlar: (USI), cocuklarda gelisen toplum kokenli bakteriyel infeksiyonlarin basinda
yer almaktadir ve etken olarak en sik Escherichia coli izole edilmektedir. Genislemis spektrumlu beta laktamaz
(GSBL) iiretimi E.coli suslar arasinda hizla yayilmaya devam eden bir diren¢ mekanizmasidir. GSBL iireten
suslarda ¢oklu ilag direnci goriilmekte ve bu durum tedaviyi giiglestirmektedir. Bu ¢aligmada, toplum kékenli
iiriner sistem infeksiyonu olan ¢ocuklardan izole edilen E.coli suslarinda antibiyotik direng oranlari ve GSBL iiretim
oranlarinin arastirilmasi amaglanmustir.

Yontem: Dr. Faruk Siikan Kadin Dogum ve Cocuk Hastaliklar: Hastanesi’ ne Aralik 2014 ve Aralik 2015 tarihleri
arasinda USI belirti veya bulgular ile basvuran 0-16 yas arasi cocuklarin idrar kiiltiirlerinde iireyen E. coli
suglarinin antibiyotik duyarlilik oranlari ve GSBL iiretimi oranlar: retrospektif olarak degerlendirilmistir. Tiim idrar
ornekleri kanl: agar ve eozin metilen mavisi (EMB) agara ekilmistir. Kiiltiirde 105 CFU/mL ve {izerinde iireme
olan bakterilerin tamimlamas: ve antibiyotik duyarliliklar1 otomatize yontem (Beckton Dickinson, ABD) ile test
edilmistir.

Bulgular: Toplam 2412 idrar 6rneginden 391’inde (%16.2) iireme oldugu belirlenmis ve bunlarin 313’iinde
(%80.1) E.coli identifiye edilmistir. E.coli izolatlarinda ampisiline %62.3, trimetoprim-sulfometaksazole %37.7,
amoksisilin-klavulanik asite %42.2, sefuroksime %24.6, seftriaksona %23.1, gentamisine %210.9, fosfomisine
%?2.2, nitrofurantoine %1.2, amikasine %0.3 oraninda direng saptanmistir. Suslarin tamam ertapenem, imipenem
ve meropeneme duyarl bulunmustur. Bu suslarin GSBL {iretim oranlar1 %11.5 olarak belirlenmistir.

Sonug: Toplum k&kenli USI’lerden izole edilen E.coli suslarinda GSBL iiretim oram diisiik olarak belirlenmesine
ragmen idrar yolu enfeksiyonlarinda sik tercih edilen ampisilin ve trimetoprim-sulfometaksazol gibi antibiyotiklere
direncin yiiksek oldugu ve duyarlilik test sonucuna gére uygun antibiyotigin baslanmasinin daha faydali olacag:
kanaatine varilmigtir.

Anahtar kelimeler: Toplum kékenli, iiriner sistem infeksiyonu, Escherichia coli, antibiyotik direnci, GSBL
tretimi
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P-99
ANTIBIYOTIK KONTROL EKiBi BAKIS ACISI iLE POLIKLINiK HASTALARININ iDRAR YOLU
ENFEKSIYONLARINA YAKLASIM

Nilay Copli', Mustafa Cagatay', Oguz Gurbiz', Gizem Tirkoglu'!, Mehmet Erdal’, Ediz Tutinci’
'| Digkapi Yildirim Beyazit Egitim Arastirma Hastanesi, Klinik Mikrobiyoloji B6limi, Ankara.

Amag: Poliklinik hastalar1 siklikla toplum kokenli enfeksiyonlara yakalanmakta ve etkenlerin antimikrobiyal
direnci hastane enfeksiyonlarindan daha diisiik olabilmektedir. Ek olarak siklikla ev ortaminda olan bu hastalarin
parenteral tedavi almalar1 sikint1 yaratabilmekte ve oral ajanlara éncelik verilmesi gerekmektedir. Idrar yolu
enfeksiyonlar1 (IYE) en sik goriilen enfeksiyonlar arasindadir. Ampirik tedavide sik secilen ilaglara direng
sikliginin saptanmasi ve antimikrobiyal duyarlilik test (ADT) sonuglart ¢iktiginda direnci diistirmeye yonelik
secimler yapabilmek i¢in, poliklinik hastalarinin idrar 6rneklerinden {iretilen etkenlerin antibiyotiklere direng
sikligini saptamak amaglanmistir.

Yontem: Diskap: Yildirim Beyazit Egitim Arastirma Hastanesi Mikrobiyoloji Béliimiine, Ocak 2012-Aralik
2015 arasinda bagvuran poliklinik hastalarinin idrar kiiltiir sonuglar1 irdelenmigtir. Tanimlama ve ADT
konvansiyonel yontemler, Phoenix otomatize sistemi (BD, ABD), gradient test ve disk difuzyon kullanilmstir.
ADT CLSI ve EUCAST kriterlerine gore ¢aligilmig ve raporlanmistir. Sonuglar irdelenirken CLSI M39-A4 (2014)
onerilerini dikkate alinmistir. Ampirik tedavide sik kullanilan antimikrobiyallerin direng sikliklari irdelenmistir.
Yilda en az 10 adet iireyen tiirler degerlendirmeye alinmistir.

Bulgular: Degerlendirme dig1 birakilan tiirler sdyledir: 7 adet Acinetobacter spp., 5 adet Burcholderia spp. , 10
adet S.saprophyticus ve 12 adet S.agalactiae. Degerlendirmeye alinan tiirler ve yillara gore dagilimi Tablo1’de
sunulmaktadir. En sik izole edilen bakteriler E.coli, Klebsiella spp. ve Enterococus spp. olup ampirik tedavide sik
kullanilan antimikrobiyallere dort yillik direng yiizdelerinin dagilimi sirasiyla Grafik 1, 2 ve 3’de sunulmaktadir.
E.coli i¢in nitrofurantoin, fosfomisin, amikasin ve gentamisin; Klebsiella spp i¢in nitrofurantoin, amikasin,
gentamisin ve kismen levofloksasin; Enterococcus spp i¢in nitrofurantoin ve ampisilin en yiiksek duyarlilik
yiizdelerine sahip bulunmustur.

Sonug¢: Ampirik tedavide heniiz bakterinin cinsi ve tiirii bilinmemektedir, ancak %90°a yakin Gram negatif ve
hatta %80’e yakin E.coli lireyecegi 6ngoriilebilir. Poliklinik hastalarinda oral ajanlarin tercih edilmesi gerektigi
icin bu bulgularla nitrofurantoin baglanmasinin uygun olacagi, iistelik E.faecalis i¢in de dogru bir se¢im olacag
gozlenmektedir. E.coli i¢in fosfomisin de uygun bir se¢im olarak bulunmustur, ancak CLSI’a gore E.coli ve
E.faecalis dis1 tiirlerde gegerli degildir. Bu ¢alismada 2012-2014 yillart CLSI’a goére degerlendirilmistir ve
E.facealis i¢in fosfomisin duyarliligina ait veri bulunmamaktadir, ancak %78 siklikla en ¢ok iireyen tiir olan E.coli
icin uygun bir se¢im olmasi ampirik tedavide Onerilebilecegini diisiindiirmektedir. Buna karsilik ADT sonucu
¢iktiginda ampisilinin de bu bulgularla tedavide hala yeri olabilecegi, A grubu, ucuz ve oral olmasi bakimindan
uygun, ancak 3-4 doz olmasi bakimindan dezavantajli olan bu ilacin akilda tutulmas: gerektigi diistiniilmektedir.
E.faecalis 6zellikle poliklinikte daha sik rastlanan bir tiir olup yine ampisilin ile tedavisi miimkiindiir. Ote yandan
basta kinolonlar olmak {izere sefuroksim ve amoksisilin klavulanik asit tedavide sik tercih edilmektedir. Buna
karsilik bu antimikrobiyallerin duyarliliginin genellikle %60°larda kalmasi, ADT sonucunda duyarli bulunsa bile
bir siireligine kullanilmamasiin yerinde olacagini diisiindiirmektedir. Bu agidan bakildiginda mikrobiyoloji
uzmani ADT sonuglarimi kisitli raporlandirirken, eger dncelikli ilaglar arasinda yeterli sayida duyarli olan varsa bu
antimikrobiyalleri rapor etmemesi yerinde olacaktir.
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Tablo 1: Poliklinik hastalarinda 2012-2015 yillar1 arasinda idrar 6rneklerinden izole edilerek ADT yapilmig
olan etkenlerin yillara gore dagilimi

Sekil 1 E.coli igin sik secilen antimikrobiyallerin dért yillik duyarlilik dagilimi
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Sekil 2 Klebsiella spp.

icin sik se¢ilen antimikrobiyallerin dort yillik duyarlilik dagilimi
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Bakteri 2012 2013 2014 2015 Toplam
N (%) N (%) N (%) N (%) N
E.coli 921 (83,2) 1264 (79,4) |473(73,2) 1037 (71,3) |3695 (78,0)
Klebsiella spp 89 (8,0) 142 (8,9) 91 (14,0) 139 (9,6) 461 (10,0)
Enterococcus spp 40 (3,6) 74 (4,6) 37 (5,6) 132 (9,0) 209 (4,4)
Pseudomonas spp 22 (2) 58 (3,6) 24 (3,5) 64 (4,4) 168 (3,5)
Enterobacter spp 14 (1,3) 17 (1,1) 19 (2,7) 33(2,3) 83 (1,7)
Proteus spp 21 (1,9) 22 (1,4) 0 (0) 32 (2,2) 75 (1,6)
S.aureus 0 (0) 16 (1) 7(1,0) 18 (1,2) 41 (0,8)
Toplam 1107 (100) 1593 (100) 644 (100) | 1455 (100) (4732 (100)
100 |
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Sekil 3 Enterococcus spp. igin sik secilen antimikrobiyallerin dort yillik duyarlilik dagilimi

Emegi gegenlere tegekkiirler: Emel Bostan Basa, Ozlem Hociik Oskan, Saime Baylav, Semra Tayfur,
Cennet Ragbetli, Enes Altunay, Halime Ozdemir, Kenan Murat, Mesut Bulut, Nesibe Unal, Omer Miroglu, Yusuf
Avsar, Semra Kavas, Seyma Singer, Tolga Akcan, Duygu Ocal, Nalan Apaydin, Zeynep Dansuk, Ziibeyde Lale,
Giil Bahar Erdem.
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P-100
GEBELERDE iDRAR KULTURLERINDE STREPTOCOCCUS AGALACTIAE UREME ORANLARI;
SAKARYA

Kerem Yilmaz' , Tayfur Demiray? , Huseyin Agah Terzi?> , Mehmet Koroglu"? , Ahmet Ozbek™?,

Mustafa Altindis'?
'| Sakarya Universitesi Tip Fakdiltesi Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Sakarya.

2| Sakarya Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi Klinik Mikrobiyoloji Laboratuvari, Sakarya.

Amag: Grup B streptokoklar (GBS) gebelerde ve yenidoganlarda en sik saptanan enfeksiyon etkenleri arasindadir.
Gebelerde kolonize olan GBS, yenidoganda pnémoni, menenjit ve sepsis etkeni olarak ortaya ¢ikmaktadir.
Yenidoganlarda erken neonatal enfeksiyonlarin %30-40’indan GBS sorumludur. GBS gebelerde asemptomatik
bakteriiiriden pyelonefrite, hatta iirosepsise kadar farkli Klinik tablolara yol agabilmektedir. Gebeligi boyunca
herhangi bir donemde idrar yolu enfeksiyonu etkeni olarak GBS tespit edilen gebeler GBS ile kolonize kabul
edilmeli ve dogum sirasinda intrapartum antibiyotik tedavi almasi gerekmektedir. Bu ¢alismada gebelerde idrar
kiilttrleri S. agalactiae tireme oranlar: yoniinden irdelenmistir.

Yontem: Bu calismada 2015 yilinda Sakarya Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi Mikrobiyoloji
Laboratuvarina, son trimester gebelerden gonderilen toplam 2718 idrar kiiltiirii retrospektif olarak incelendi. Orta
akim idrar ornekleri Kanli Agar ve Eozin Metilen Blue Agar besiyerine ekilerek 35.5°C de 16-18 saat
inkiibasyondan sonra degerlendirildi. Tanimlama ve antibiyotik duyarlilik testleri Vitek 2 (Biomerieux, Fransa)
otomatize sistemi ile yapildi.

Bulgular: Calisma kapsaminda incelenen 2718 idrar kiiltiiriinde 23’iinde S. agalactiae idrar yolu enfeksiyonu
etkeni olarak rapor edildi. Ampisilin, amoksisilin, vankomisin, tigesiklin ve linozolide kars1 direng saptanmadi.
Izolatlarin 21’inde tetrasiklin, 6°sinda eritromisin, klindamisin ve siprofloksasin direnci gériildii.

Sonug: idrar yolu enfeksiyonu etkeni olarak GBS izole edilen gebeler GBS tasiyicisi olarak kabul edilmektedir.
GBS tagiyicisi olan kadmlarin da %10-30’unda direkt bulas ya da dikey bulas yoluyla bebeklere GBS bulastirildig:
bilinmektedir. Bu nedenle uygun antibiyotik ile tedavi 6nemli bir yaklasimdir. Bu ¢calismada, gebelerde kullanim:
diger antibiyotiklere gore daha giivenli olan ve tedavide siklikla kullanilan ampisilin ile amoksisiline kars1 direng
olmamasi sevindirici bir durumdur.

Anahtar kelimeler: Grup B streptokoklar, S. agalactiae, idrar kiiltiirii, antibiyotik duyarlilik
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P-101
GURCISTAN'DA KLINIKTE KULLANILAN BAKTERIYOFAJ KOKTEYLLERININ GSBL URETEN
E.COLI PATOJENLERINE KARSI iN VITRO AKTiVITELERININ ARASTIRILMASI

Aycan Giindogdu"?, Hiseyin Kilig' , Darajen Bolkvadze?

'| Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Kayseri,
2| Erciyes Universitesi Genom ve Kok Hiicre Merkezi, Kayseri,

2| Laboratory of Molecular Biology, G. Eliava Institute of Bacteriophages, Microbiology and Virology, Thilisi,
Gurcistan

Amag: Genislemis spekturumlu beta laktamaz (GSBL) iireten E. coli ¢oklu antibiyotik direng profili sebebiyle
tedavide zorluklara sebep olan 6nemli bir patojendir. GSBL-iireten E. coli gibi ¢oklu direngli patojenlerin
antimikrobiyal tedavi segeneklerinin kistili olmas alternatif terapileri giindeme getirmistir. Oldukea spesifik konak
ozelligine sahip olmas: ve antibiyotik hedeflerinden bagimsiz aktivite gdstermesi gibi istiinliikler sebebiyle
bakteriyofaj terapi, soz konusu alternatif terapilerin basinda gelmektedir. Bu ¢alismada, ERU Tip Fakiiltesi
Hastanelerinde yatan hastalarin kan ve idrar kiiltiirlerinden izole edilmis GSBL-iireten E. coli etkenine Kkarsi
Giircistan'da  klinikte kullanilan bakteriyofaj preperasyonlarinin in vitro aktivitelerinin degerlendirilmesi
amaclanmustir.

Yontem: Bu calismaya yatan hastalarin (gocuk ve yetiskin) kan ve idrar kiiltiirlerinden izole edilen 142 GSBL-
iireten E. coli susu ve 4 farkli bakteriyofaj kokteyli dahil edilmistir. izolatlarin GSBL iiretimi EUCAST
standartlarina gore degerlendirilmis ve klonal yakinhklar1 Php-tiplendirmesi ile yapilmigtir. Her bir izolatin
Pyophage, Intestiphage, Enko ve Ses faj kokteyllerine kars1 duyarliliklari daha 6nce anlatilan spot test metodu ile
test edilmistir. Konfluent, yari-konfluent, opak lizis ya da 1'den fazla tekli faj plaklar1 hassasiyet olarak kabul
edilmistir. Her hangi bir lizisin olusmamas: duru direng olarak raporlanmstir.

Bulgular: Calismaya dahil edilen ve Php-tiplendirmesine gére klonal olarak iliskisiz 142 E. coli susunun 131'i
(%92.3) en az bir faj kokteyline kars1 duyarl bulunmustur. Suslarin %87.3'iniin Enko'ya karsi, %81.7'sinin
Intestiphage'a karsi, %81.7'sinin Pyophage'a kars1 ve %59.2'sinin ise Ses faj preperatina kars: duyarl oldugu tesbit
edilmistir. Hazir faj preperasyonlarinin dérdiine karsi da direngli bulunan 11 susdan 3'ii, daha 6nce hastene atik
suyundan izole edilmis ve adapte edilmis bir kiitiiphane fajina kars1 duyarli bulunmustur.

Sonug¢: Calismada faj kokteylerinin patojenler iizerindeki in vitro aktiviteleri oldukga yiiksek bulunmustur. Her
ne kadar Kalite testi yapilmamus olsa da, ¢oklu antibiyotik direnci gosteren patojenlerin sebep oldugu enfeksiyonlar
ile miicadelede fajlarin kullanim: giindeme geldiginde bu yiiksek duyarlilik oran1 olduk¢a umut vericidir.

Kaynakga:

1 CHAN BK, ABEDON ST, LOC-CARRILLO C. PHAGE COCKTAILS AND THE FUTURE OF PHAGE
THERAPY. FUTURE MICROBIOL 2013; 8: 769-83.

2 CLERMONT O, CHRISTENSON JK, DENAMUR E, GORDON D.M. THE CLERMONT ESCHERICHIA
COLI PHYLO-TYPING METHOD REVISITED: IMPROVEMENT OF SPECIFICITY AND DETECTION OF
NEW PHYLO-GROUPS. 2013. ENVIRONMENTAL MICROBILOGY REPORTS, 5, 58-65.

3 EUCAST. BREAKPOINT TABLES FOR INTERPRETATION OF MICS AND ZONEDIAMETERS,
VERSION 3.1.
HTTP://WWW.EUCAST.ORG/FILEADMIN/SRC/MEDIA/PDFS/EUCAST_FiLES/REAKPOINT_TABLES/B
REAKPOINT TABLE_V_3.1.PDF (29 OCTOBER 2013, DATE LAST ACCESSED).

4 KUTTER E, DE VOS D, GVASALIA G ET AL. PHAGE THERAPY IN CLINICAL PRACTICE:
TREATMENT OF HUMAN INFECTIONS. CURR PHARM BIOTECH 2010; 11: 69-86.

5 ADAMS MH. BACTERIOPHAGES. MOSCOW: PUBLISHERS OF FOREIGN LITERATURE, 1961.

Anahtar kelimeler: GSBL-E. coli, bakteriyofaj terap
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P-102
KLEBSIELLA PNEUMONIAE’NIN AMINOGLIKOZiD GRUBU ANTiBiYOTIKLERE DIRENCI

Elmas Pinar Kahraman', ihsan Hakkk Ciftci'?

'| sakarya Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji AD, Sakarya

2| saglik Bakanhgi Sakarya Universitesi Egitim Ve Arastirma Hastanesi, Sakarya.

Amag: Geniglemis spektrumlu beta-laktamaz (GSBL) tireten bakterilerle olusan enfeksiyonlarin tedavisinde
aminoglikozit ve kinolon grubu antibiyotiklerin kullanildigi bilinmektedir. Caligmamizda 2000-2015 yillar
arasinda yapilan benzer temali ¢aligmalarin sistematik olarak analiz edilmis ve K. pneumoniae’nin aminoglikozid
direnci irdelenmistir.

Yontem: PRISMA bildirisine uygun olarak planlanan analizimizde kullanilacak makaleler Google Scholar,
PubMed, Sciencedirect, Tiirk Medline veritabanlarinda arama yapilarak tespit edildi. Tiirkiye’de 2000-2015 yillari
arasinda en az 30 K. pneumoniae izolatinin aminoglikozidlere direng/duyarlilik durumunu NCCLS, CLSI ya da
EUCAST kriterlerini esas alarak irdelemis olan ve sunulan verileri kendi iginde tutarhilik gésteren arastirmalar
caligmamiza dahil edildi. Makalelerin ilk arastirmacilarmin isimleri, ¢alismalarin yillar, bolgeleri, 6rneklerin
alindig yerler, toplam izolat say1si, kullanilan metot, hasta populasyonunun 6zellikleri ve antibiyotik direng verileri
topland: ve cesitli ¢izelgeler meydana getirildi. Cizelgelerde antibiyotik diren¢ durumlar: say: olarak ifade edildi.
K. pneumoniae izolatlarimin direng ya da duyarlilik verileri CLSI M100-S25 ve M100-S-20-U goz oniine alinarak
analiz edildi.

Bulgular: Analiz edilen 25 bilimsel arastirma sonucunda antibiyotik direng oranlar: sirasiyla 2000- 2004, 2005-
2009, 2010-2015 yillar1 igin gentamisine % 30,57, % 28,93, % 33,93, amikasine % 19,53, % 10,97, % 8,68,
tobramisine % 58,15, % 54,70 olarak hesaplandi. Amikasin diren¢ oraminda belirgin bir azalma olmasina ragmen
istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmadi. Bolgelere gore yapilan analizlerde aminoglikozid grubu antibiyotik
direng oranlart Dogu, Orta ve Bati Anadolu i¢in sirasiyla gentamisin % 36,8, % 30,0, % 23,2, amikasin % 5,9,
%14,1, % 17,0 ve tobramisin i¢in % 55,71, % 57,81 seklinde bulundu. Tobramisin i¢in 2010-2015 yillar: ve Bati
Anadolu bolgesi verisi yoktur.

Sonug: K. pneumoniae igin tedavide kullanilan aminoglikozitler gozden gegirilmeli ve terapotik endikasyonlar:
bilinen antibiyotiklerin klinik kullanimi igin kisitlayici 6nlemler alinmalidir.

Anahtar kelimeler: aminoglikozid, antibiyotik direnci, Klebsiella pneumoniae.
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P-103
KLEBSIELLA PNEUMONIAE iZOLATLARININ ANTiBiYOTiK DIRENG PATERNLERI

Elmas Pinar Kahraman', Engin Karakege? , Fergiil Erdogan? , Habib Uluyurt? , Mehmet Kéroglu"?,
ihsan Hakki Ciftci'?
'] Sakarya Universitesi Tip Fakiiltesi, , Tibbi Mikrobiyoloji AD, Sakarya.

2| Saglik Bakanhg Sakarya Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi, Klinik Mikrobiyoloji Béliimii, Sakarya.

Amag: Bu calismada, Sakarya Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi Tibbi Mikrobiyoloji laboratuvarina
gelen ¢esitli klinik orneklerden izole edilen 316 Klebsiella pneumoniae izolatimin antibiyotik duyarliliklar:
oranlarinin ve GSBL (Genislemis Spekturumlu Beta-Laktamaz) iiretme sikliklarinin arastirilmas: amaglanmigtir.

Yontem: Calismaya 2015 Ocak - Ekim aylar: arasinda hastanemiz laboratuvarma cesitli kliniklerden génderilen
drneklerden izole edilen 316 K. pneumoniae izolat1 dahil edilmistir. Ornekler EMB ve kanli agara ekilmis ve
37°C’de 18-24 saat siire ile inkiibe edilmistir. Konvansiyonel yontemlerle tanimlanan kékenlerin identifikasyonu
ve antibiyogram ¢alismalarinda Vitek 2 (bioMérieux, Fransa) otomatize sistemi kullanilmigtir. Bakteri tanimlamasi
Vitek 2 GN kolorimetrik karti, antibiyotik duyarlilik ve GSBL tespiti ise AST-N91 (bioMerieux, Fransa) karti
kullanilarak yapilmistir. Duyarhlik sonuglari CLSI M100-S25 ve M100- S-20-U ve EUCAST kriterleri esas
alinarak yorumlanmistir. Antibiyogram Yorumlama Kriterleri ve Kusith Bildirim Kurallari (AYK-KBK)
talimatlarina gore direng bildirimleri siniflandiriimistir.

Bulgular: K. pneumoniae izolatlar: siklikla 87’si (%28) gaita, 82’si idrar (%26), 69°u (%22) kan, 28’i (%9) yara,
19°u (%6) trakealaspirat, 15’1 (%5) kateter ve 16°s1 (%5) diger klinik drneklerden izole edilmistir. GSBL {iretme
siklig1 biitiin izolatlarda %70 (220) oraninda saptanmustir. GSBL iireten izolatlarin neden oldugu enfeksiyonlarin
tedavisinde kullanilabilen tek beta laktam antibiyotik olan karbapenem grubuna %63 oraninda direng saptanmistir.
K. pneumoniae suslarmin antibiyotik diren¢ oranlarit AYK-KBK siniflandirmasina gore sirasiyla; %80 ampisilin
(Grup A), %67 gentamisin (Grup A), %79 amoksisilin-klavulanat (Grup B), % 72 amikasin (Grup B), %60 sefepim
(Grup B), %74 seftriakson (Grup B), %93 seftazidim (Grup C) ve klavuzda yer almayan diger antibiyotiklere karsi
ise %81 siprofloksasin, %62 imipenem, %63 meropenem, %16 netilmisin, %9 trimetoprim-siilfametaksazol
seklinde bulunmustur.

Sonug¢: Calismamizda GSBL iireten K. pneumoniae izolatlarinin yiiksek oranda bulunmasi nedeniyle bu
izolatlarin antimikrobiyal ajanlara karsi direng oranlart da oldukga fazla bulunmustur. Yiiksek direng bildirimi
nedeniyle bu gelisimi miimkiin oldugunca engelleyecek kriterlerin belirtilmesi, direng bildirimi ¢alismalarinda
AYK-KBK talimatlar: g6z 6niinde bulundurulmas: gerekmektedir.

Anahtar kelimeler: antibiyotik direnci, GSBL, Klebsiella pneumoniae, Turkey.
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P-104
CESITLi ANTIBIYOTIKLERIN KLEBSIELLA PNEUMONIAE BiYOFiLMi UZERINE ETKILERININiN
VITRO KATETER MODELDE ARASTIRILMASI

Emel Mataraci Kara' , Berna Ozbek Celik’

'| istanbul Universitesi Eczacilik Fakdltesi Farmasétik Mikrobiyoloji Anabilim Dall, istanbul.

Amag: Kateter yiizeyinde gelisen biyofilmlerin geleneksel antibiyotik duyarlilik testlerine dayal1 tedavileri son
derece zordur ve basari oranlari diigiiktiir. Kateter yiizeyinde biyofilm gelistiginde en etkili yontemin enfekte
kateteri ¢ikarmak ya da degistirmek oldugu bilinmektedir. Ancak, bu hastanin sahip oldugu trombositopeni,
notropeni gibi 6zel durumlarda miimkiin olmamakta, ayn1 zamanda maliyeti de arttirmaktadir. Enfekte kateterin
¢ikarilmas: yerine Infectious Diseases Society of America (IDSA) ve Centers for Disease Control and Prevention
(CDC) kateter iliskili enfeksiyonlar igin etkili bir terap6tik se¢enek olarak sistemik antibiyotik tedavisinin yaninda
Antimikrobiyal kilit tedavisini (AKT) onermektedirler. AKT, kateter limeni icerisine yiiksek konsantrasyonlarda
antimikrobiyal ajanin doldurularak saatlerce ya da giinlerce tutulmas: esasina dayanir (1, 2).

Yontem: Bu amagla ¢alismamizda olusturulan in vitro kateter biyofilm modeli iizerinde santral venoz
kateterlerden izole edilip biyofilm olusturdugu tespit edilen 4 adet K. pneumoniae suslar1 ile biyofilm olusturdugu
bilinen K. pneumoniae ATCC 700603 susuna kars: antibiyotik kilit ¢ozeltisi olarak kolistin, tigesiklin, doripenem,
siprofloksasin ve tobramisinin 24 saat sonundaki etkinligi incelenmistir.

Bulgular: Tobramisin ve doripenemin ¢aligilan tiim suslar iizerinde (5/5), tigesiklin ve siprofloksasinin calisilan
5 sustan 4'tinde (4/5), Kkolistinin ise ¢alisilan 5 sustan 3'iinde (3/5), 24 saatin sonunda in vitro kateter modelde
olusturulmus biyofilmdeki canl bakteri sayisim1 > 3 log10 azaltarak bakterisidal etki gosterdikleri goriilmiistiir.
Ayrica tobramisinin galigilan 5 sustan 4'inde (4/5) 24 saatin sonunda biyofilmi tamamen eradikasyonunu sagladig:
ve bu 6rneklerde canli bakteri sayisinin tespit edilemedigi gorilmustir.

Sonug: Bulgularimizin gram negatif bakterilerin etken oldugu kateter biyofilm enfeksiyonlarina kars: etkili AKT
icin segilecek antibiyotikler ile kullanim konsantrasyonlar1 ve uygulama siireleri konusunda klinisyenlere yol
gosterici olacagi disiincesindeyiz.

Kaynakga:

1. LEE MY, KO KS, SONG JH. IN VITRO EFFECTIVENESS OF THE ANTIBIOTIC LOCK TECHNIQUE
(ALT) FOR THE TREATMENT OF CATHETER-RELATED INFECTIONS BY PSEUDOMONAS
AERUGINOSA AND KLEBSIELLA PNEUMONIAE. ] ANTIMICROB CHEMOTHER 2007 60: 782-787.

2. JAMAL MA, ROSENBLATT JS, HACHEM RY, YING J, PRAVINKUMAR E, NATES JL, CHAFTARI
AMP, RAAD II.PREVENTION OF BIOFILM COLONIZATION BY GRAM NEGATIVE BACTERIA ON
MINOCYCLINE-RIFAMPIN-IMPREGNATED CATHETERS SEQUENTIALLY COATED WITH
CHLORHEXIDINE. ANTIMICROB AGENTS CHEMOTHER 2014; 58:(2) 1179-1182.

Anahtar kelimeler: Klebsiella pneumoniae, biyofilm, Santral vendz kateter, enfeksiyon, antibiyotik Kilit
tedavisi.
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P-105
GRAM NEGATIF ETKEN BULUNAN KAN KULTURLERINDE; AYNI GUN iCERiSINDE ETKEN
PATOJENIN SAPTANMASI VE ANTiBiYOTiK DUYARLILIK TESTLERINiIN YAPILMASI: ON
CALISMA

Mehmet Soylu', S6hret Aydemir' , Alper Tiinger' , Mehmet Ali Ozinel' , Feriha Cilli'
'| Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, , Tibbi Mikrobiyoloji AD, izmir.

Amag: Sepsis, yiiksek mortalite ve morbidite ile seyreden en ciddi seyirli hastaliklardan biri olup sepsis
olgularinda ilk 24 saat uygun antimikrobiyal tedaviye baslanmasi prognoz agisindan ¢ok 6nemlidir, 6liim oranlari
kaybedilen her saat basina %7 oraninda artig gostermektedir. Bu ¢alismamizda amag kan kiiltiirii sisesinde tiretilen
tek tiir gram negatif bakterinin aymi giin igerisinde identifikasyonunu yapmak ve antibiyogram sonucunu vermektir.

Yontem: Bu calisma Ege Universitesi T1p Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji laboratuvarinda 27 Kasim 2015 — 18
Ocak 2016 tarihleri arasinda yapilmistir. Inkiibasyon siiresince pozitif sinyal veren kan kiiltiir siselerinden alinan
subkiltiirden elde edilen koloniler tek tiir ise sise calismaya dahil edilmistir. Bu 6n ¢alismaya 18 adet gram negatif
etken iiremis ve otomatize antibiyogram yapilmis kan kiiltiirii sisesi dahil edilmistir. Calismamiza ahinan kan
kiiltiiri siselerine lizis soliisyonu ve yikama soliisyonu ile LFM(lizis filtrasyon metodu) uygulandi ve ardindan
Vitek MS MALDITOF ile bakteri tanimlama igslemi yapildi. Her pozitif sise i¢in kullanilan membran filtre 0.5+0.1
McFarland olacak sekilde steril distile su ile siispanse edildi. Elde edilen siispansiyon Vitek 2 otomatize
antibiyogram cihazina yiiklendi.

Bulgular: Yapilan ¢alismaya toplam 18 olgunun kan kiiltiirii dahil edilmis olup LFM ile tammlamas: yapilan
bakterilerin 15°i subkiiltiirden elde edilen MALDITOF MS sonuglariyla %83,3 (15/18) uyumlu bulundu. Mindr
hata (R veya S yerine I), major hata(S yerine R), ¢ok major hata (R yerine S) kabul edildi. 18 hastanin 16’sinda
(%88.8) major ve ¢ok major hata goriilmemekle birlikte P.aureginosa iiremesi olan bir vakada netilmisin LFM
metoduyla R yerine S seklinde saptanmis ve ¢cok major hata olarak kaydedilmistir, K.pneumoniae iiremesi bulunan
bir diger olgunun LFM ile yapilan antibiyograminda 9 antibiyotikte major hata saptanmistir. Subkiiltiirden yapilan
identifikasyon ve antibiyogram siiresi en az 48 saat siirmekteyken LFM kullanilarak yapilan ise 7 ile 10 saat
arasinda siirmektedir.

Sonug: Bu 6n ¢alismada elde ettigimiz veriler 1s181inda LFM ile yapilan otomatize antibiyogram sonuglarinin hizli
tan1 ve antibiyogram elde etmede umut vadettigi diisiiniilmistiir. Yapilacak olan ileri ¢aligsmalarla bu yontemin
optimizasyonunun saglanmas: hedeflenmektedir.

Anahtar kelimeler: Sepsis, lizis filtrasyon, MALDI-TOF kiitle spektrometrisi.
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P-106
iMiPENEM-CURCUMIN KOMBINASYONUNUN ESCHERICHIA COLI PiYELONEFRIiTiNDEKi
ETKiSi

Omer Kurt' , Hayati Giines? , Cevat Aktas® , Murat Aydin* , Mustafa Dogan® , Adnan Yiiksek® , Mustafa

Erboga® , Abdulkadir Kiigtikbayrak* , Aynur Eren Topkaya?
| Namik Kemal Universitesi, Tip Fakiiltesi, Uroloji Anabilim Dali, Tekirdag

2| Namik Kemal Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Tekirdag
3| Namik Kemal Universitesi, Tip Fakdiltesi, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dali, Tekirdag

4| Namik Kemal Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Biyokimya Anabilim Dali, Tekirdag
5| Namik Kemal Universitesi, Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari Anabilim Dali, Tekirdag

®| Namik Kemal Universitesi, Tip Fakiiltesi, Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dali, Tekirdag
4| Abant izzet Baysal Universitesi, Tip Fakiiltesi, Enfeksiyon Hastaliklari Anabilim Dali, Bolu

Amag: Bu calismada imipeneme direngli Escherichia coli (E.coli) izolatlar: ile olusturulan piyelonefrit modelinde
imipenem — curcumin kombinasyonunun sinerjistik etkisi aragtirtlmgtir.

Yontem: Calismada 4 grup vistar-albino cinsi rat enfeksiyon modeli olusturmak igin kullanilmustir. Tiim ratlara
gerekli anestezik islemler uygulandiktan sonra batin orta hat insizyonu yapilarak bobreklere bakteri siispansiyonu
veya serum fizyolojik (SF) enjeksiyonu uygulanmis, batin kapatildiktan bir giin sonra da pozitif kontrol gruplar
disinda kalan deney hayvanlarina 0,1 ml. intraperitoneal olarak 5 giin boyunca antimikrobiyal-SF enjeksiyon
uygulanmustir. Pozitif kontrol gruplarina bakteriler verildikten sonra sakrifikasyon asamasma kadar herhangi bir
islem uygulanmamustir. imipeneme direncli E. coli klinik izolatlarindan 0,5 McFarland bulanikliginda bakteri
stispansiyonu ayarlandiktan sonra, bobreklere 0,1 ml. enjeksiyon uygulanmistir. Gruplar 6-8 adet rattan
olusturulmusg olup dagilimlar1 su sekildedir: Gruplardan biri negatif kontrol olarak belirlenmis ve bobreklere
yapilan 0,1 ml. SF enjeksiyonundan sonra giinlitk 0,1 ml SF enjeksiyonlart uygulanmistir. 3 gruba imipeneme
direngli E. coli enjeksiyonu uygulanmistir. Bunlardan biri pozitif kontrol olarak diisiiniilmiis ve bu gruba baska bir
islem uygulanmamustir. ikinci gruba tedavi olarak yalnizca imipenem uygulanmis, 3. gruba da imipenem- curcumin
kombinasyonu uygulanmustir. 5 giinliik tedavi siiresi bittikten 24 saat sonra gerekli anestezik islemler uygulanarak
hayvanlar sakrifiye edilmis intrakardiyak olarak alinan kanlari satrifiijlenerek serumlari elde edilmis ve bu
serumlardan IL-1, IL-6, IL-8, TNF-alfa ve YKL 40 markirlart ELISA yontemiyle ¢aligilarak gruplar arasindaki
farkliliklar incelenmistir.

Bulgular: Calisilan parametrelerin ortalamatstandart sapma ve median (min-max) degerleri Tablo.1’de
sunulmustur. Gruplar arasinda; IL-1, IL-8 ve YKL 40 degerleri agisindan anlaml bir fark saptanmazken, 1L-6 ve
TNF-alfa degerleri agisindan anlamli bir fark tespit edilmistir (Tablo.2). fleri incelemede; 1. grupta median IL-6
degeri diger gruplara gore anlamli olarak diisiik bulunmus, diger gruplar arasinda anlamh fark saptanmamistir.
(Tablo.3). Ugiincii grupta TNF-alfa diizeyleri 1. ve 2. gruba gére anlamli derecede yiiksek olarak gozlenmistir.
TNF-alfa diizeyleri agisindan diger gruplar arasinda fark saptanmamustir. (Tablo.4).

Sonug: Curcuminin, pek ¢ok dzellikleriyle beraber immiin modiilator etkileri de bulunmaktadir. Caligmamizdaki
inflamasyon markirlarinin bir kismini etkiledigi de gozlenmistir. Her ne kadar g¢alistigimiz tiim parametrelerde
istatistiksel anlamda bir degisiklik saptanmadiysa da bunlar etkileyen baska mekanizmalarin da bulunabilecegi
akilda tutulmalidir. Curcuminin bu tiir etkilerinin daha iyi anlasilabilmesi igin ileri seviyedeki ¢alismalara gerek
duyulmaktadir.

Anahtar kelimeler: E. coli, curcumin, imipenem, kombinasyon, sinerjistik etki.
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Tablo.1 Gruplar arasinda Calisilan Parametrelerin Degerleri

Gruplar IL-1 IL-6 IL-8 TNF-a YKL-
40
Pozitif kontrol (1) 36,04 1,74 26,19+9,09 212,83+47,20 1,28
(25,64-187,78) | (0,15-3,84) (0,98-
4,93)
Negatif 31,76 5,56 29,96+17,48 | 219,62+53,11 0,48
kontrol(2) (17,78-342,23) | (3,50-18,40) (0,03-
1,57)
Imipenem (3) 29,00 3,84 37,17+20,11 | 395,33+1,15 0,92
(8,50-604,78) | (2,48-8,73) (0,09-
5,44)
Kombinasyon (4) 33,40 3,50 31,27+11,16 | 335,33+1,45 1,28
(8,23-338,10) | (2,48-7,66) (0,03-11,15
Tablo.2 Gruplar Arasindaki Fark
Parametreler P
IL-1 0,81
IL-6 0,001*
IL-8 0,55
TNF 0,003**
YKL 0,66

*p<0,05 (Kruskal Wallis), **p<0,05 (Welch Anova)

Tablo.3 IL-6 igin Grup i¢i Fark

Grup I¢i Kiyaslama P

1.2 0,001*
1.3 0,002*
14 0,003*
2.3 0,072
2.4 0,040
3.4 0,574

* Bonferroni diizeltmesi p<0,008 anlamlik diizeyi

Tablo.4 TNF-a I¢in Grup i¢i Fark

Grup I¢i Kiyaslama p

1.2 1

1.3 0,014*
14 0,273
2.3 0,018*
2.4 0,335
3.4 0,942

* Tamhan’s T2 <ye gore anlamlik diizeyi p<0,05
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P-107
YATAN HASTALARDAN iZOLE EDILEN UROPATOJENIK E. COLI iZOLATLARININ VIRULENS GEN
VARLIGI VE BiYOFILM FORMASYONU BAKIMINDAN DEGERLENDIRILMESi

Aycan Giindogdu"? , Mohammad Katouli® , Gék¢en Ding''? , Fatemeh Parnian? , Hiseyin Kili¢'

'| Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Kayseri
2| Erciyes Universitesi Genom ve K6k Hiicre Merkezi, Kayseri
3| Genecology Research Center, School of Health and Sport Sciences, FOSHEE University of the Sunshine Coast,
Avusturalya

Amag: Uriner sistem enfeksiyonlar1 (USE) - kolaylikla tedavi edilebilmesine ragmen- tedavi edilmezse ciddi
komplikasyonlara sebep olabilir. USE olgularinda en sik karsilasilan etken olarak Escherichia coli
raporlanmaktadir. Bu ¢alisma ile yatan hastalarda USE'ye sebep olan antimikrobiyal direncli E. coli izolatlarimn
virtilens genlerinin tammlanmasi ve biyofilm olusturma kapasitelerinin test edilmesi amaglanmastir.

Yontem: Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi hastanelerinde yatan ve USE tamist alan ¢ocuk (0-16) ve yetiskin
(17-91) hastalardan alinan idrar ornekleri (bir hastadan bir 6rnek) analiz edilmistir. E. coli izolasyonu,
konfirmasyonu ve antimikrobiyal duyarlilik ¢alismas: konvesiyonel metotlar ile yapilmistir. E. coli suslarinin
klonal yakinlik degerlendirilmesinde PhPlate metodu kullanilmistir. Her bir klonal gruptan segilen bir temsilci sus
USE olusumunda rol oynayan 5 farkli viriilens gen (KpsMT K1, papG allele Ill, iutA, sfa, fyuA) varlig
bakimindan PZR ile test edilmistir. Biyofilm formasyon deneyi kristal viyolet metodu ile gergeklestirilmistir.

Bulgular: Toplamda 136 E. coli cocuk (n=34, medyan yas=4) ve yetiskin (n=102, medyan yas=74) hastalardan
izole edilmistir. Viriilens gen tasima ortalamas: yetiskinlerde istatistiksel olarak anlamli (Welch’s t test, p<0.001)
oranda fazla bulunmustur. Siderofor salimmu ile iligkili genler (iutA ve fyuA) ile daha sik Kkarsilagilmustir.
Cocuklardan izole edilen E. coli'lerin biyofilm formasyon yetenekleri yetiskinlere gore daha diisiik (p=0.035)
bulunmustur. Antimikrobiyal direng durumlari ile viriilens genler ya da biyofilm olusturma yetenekleri arasinda
anlamli bir iligskiye rastlanmamustir.

Sonug: Cocuklardan izole edilen suglarin daha az oranda virillens gen tasimasi ve biyofilm olusturma
kapasitelerinin daha diisiikk olmasi, ¢ocuk hastalarin viriillensligi disiik patojenlerle bile enfekte olabildigini
gostermektedir. Alternatif olarak, cocuk US elamanlarmin patojenlerin iiremesi ya da tutunmas: i¢in daha iyi bir
ortam oldugu hipotezi ortaya atilabilir. Fakat bu hipotezin test edilmesi igin cocuk ve yetiskin US elamanlarinin
demir igeriginin arastirilmasi gibi ¢aligmalara ihtiya¢ vardir.

Kaynakga: FOXMAN B. ( 2003 ). EPIDEMIOLOGY OF URINARY TRACT INFECTIONS: INCIDENCE,
MORBIDITY, AND ECONOMIC COSTS. DIiS MON 49, 53-70. JOHNSON J. R., STELL A. L. ( 2000 ).
EXTENDED VIRULENCE GENOTYPES OF ESCHERICHIA COLI STRAINS FROM PATIENTS WITH
UROSEPSIS IN RELATION TO PHYLOGENY AND HOST COMPROMISE. J INFECT DIiS 181, 261-272.
RAMOS N.L., DZUNG D.T.N., STOPSACK K., JANKO V., POURSHAFIE M.R, KATOULI M., BRAUNER
A. (2011). CHARACTERISATION OF UROPATHOGENIC ESCHERICHIA COLI FROM CHILDREN WITH
URINARY TRACT INFECTION IN DIFFERENT COUNTRIES. EUR J CLIN MICROBIOL INFECT DISEAS
30,1587-1593.

Anahtar kelimeler: iiropatojenik E. coli, viriilens gen, biyofilm
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P-108
BiR UNIVERSITE HASTANESI KAN MERKEZINE BASVURAN YETiSKiNLERIN KANLARINDA
TOXOPLASMA GONDII SEROPREVALANSININ DEGERLENDIRILMESi

Ayse Gulkaynar' , Nuray Blyikberber

'| Gazi Universitesi Tip Fakiltesi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Ankara.

Amag: Toxoplasma enfeksiyonu, zorunlu bir hiicre i¢i paraziti olan Toxoplasma gondii’nin neden oldugu,
diinyanin hemen hemen heryerinde yaygin olan zoonotik bir hastaliktir. Toksoplazmozis bagigiklik sistemi normal
kisilerde %80-90 oraninda asemptomatik olarak gegirilirken %10-20’sinde ise hafif, agrisiz servikal lenfadenopati,
soguk alginligi benzeri tablo ile kendini sinirlayan bir enfeksiyondur. Diinyadaki prevalans: cografik yerlesime,
sosyokiiltirel duruma, iklime, bulas yoluna, toplumun yas ortalamasina, toplumdaki immiiniteye, beslenme
aliskanligina, evde kedi besleme gibi faktorlere bagh olarak bolgelere gore % 10-87 arasinda degismektedir.
Prevalans Tiirkiye genelinde %30-70 arasinda degismektedir. Sicak ve nemli yerlerde kuru yerlere oranla daha sik
goriilmektedir. T. gondii enfeksiyonundan korunulmas: igin gerekli 6nlemlerin alinmamasi durumunda, kan
transfiizyonuyla akut toksoplazmozis enfeksiyonu gelisme riski olduk¢a yiiksektir. Bu risk, ozellikle
toksoplazmozis agisindan seropozitif dondrlerden, seronegatif alicilara organ nakli veya transplantasyon
uygulanmas: durumunda s6z konusu olmaktadir. Bagisiklik sistemi zayif olan bu tip hastalarda T. gondii ile enfekte
olduklarinda ensefalopati, meningoensefalit, ¢esitli beyin lezyonlari: ve pnémoni gibi ciddi tablolar gelisebilir.

Yontem: Bu galismada elektrokemiliiminesans immunoassay (ECLIA) yontemi ile dondr kanlarinda spesifik
Toxoplasma IgG ve IgM antikorlarinin varligi ve diizeyi arastirilmsgtr.

Bulgular: Calismaya 879 donér dahil edilmis, donédrlerin 225’inde (%25,6) Toxoplasma IgG seropozitifligi
goriiliirken 20 dondrde (%2,3) 1gM seropozitifligi, 12 donoérde ise (%1,4) hem IgG hem IgM seropozitifligi
saptanmugtir. Dondrlerin yas, egitim durumu, ¢ig et tilketimi, igme suyu kaynag: gibi demografik 6zellikleriyle
seropozitiflik arasinda anlamlilik bulunmustur.

Sonug: Dondrlerde goriilen Toxoplasma seropozitiflikleri dikkate ahnarak donérlerden alinan kanlardaki
incelenen testlere T. gondii i¢in tarama testi eklenmesi gerektigi, seropozitif ¢ikan donor adaylarindan kan
alinmamasi gerektigi diisiiniilmektedir. Bu proje ile dondrlerde akut ya da kronik toksoplazmozis varligi hakkinda
bilgi verecektir. Bunun yaninda bu ¢alismanin saglikli insanlarda Toxoplasma seroprevalans ¢alismalarina giincel
katki saglanmasi amaglanmigtir.

Kaynakga:

1. SAYGI, G. (2002). TOXOPLASMA GONDII VE TOXOPLAZMOZ. TEMEL TIBBI PARAZITOLOJI. ESNAF
OFSET MATBAACILIK. SiVAS.

2. ALTINTAS, K. (1997). TIBBI GENEL PARAZITOLOJI VE PROTOZOOLOJi. MEDICAL NETWORK-
NOBEL, 171-192.

3. UNAT, E.K. VE ARKADASLARI. (1985). INSANIN OKARYONLU PARAZITLERI VE BUNLARLA
OLUSAN HASTALIKLARI. UNAT’IN TIP PARAZITOLOJISI. (DORDUNCU BASKI) iISTANBUL. 601- 628.
4, MONTOYA, J.G., REMINGTON, J.S., MANDELL, G.L., BENETT, J.E., DOLIN, R. (2000).“TOXOPLASMA
GONDII” PRINCIPLES AND PRACTICE OF INFECTIOUS DISEASES, (FIFTH EDITiON). CHURCHILL
LIVINGSTONE, VOLUME 2: 2294- 2310

Anahtar kelimeler: Toksoplazmozis, Prevalans, Tan1 Metodlari, ECLIA, Dondr
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P-109
ACINETOBACTER BAUMANNII KOKENLERININ VIRULANSININ ARASTIRILMASINDA KONAKGI
MODELI OLARAK GALLERIA MELLONELLA LARVASI

Meral Karaman', Ali Alvandian', Zeynep Giilay'
'| Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji AD, izmir

Amag: A.baumannii, ¢oklu antibiyotik direngli kokenlerin artmasi nedeniyle yatan hastalarda énemli bir saglik
sorunudur. Son yillarda enfeksiyon hastaliklarinin patogenezinin ve sagaltima yonelik ¢6ziimlerin arastirilmasinda
Galleria mellonella larvalar (The Greater Wax Moth) memelilere benzeyen dogal bagigik yanit sistemi, biiyiik
boyutlari, ucuz olmasi ve 15-37°C’da yagayabilme yetenegi ile giivenilir ve alternatif model olarak onerilmektedir
(1-3). Calismamizda karbapenem direngli A. baumannii izolatlarinin viriilansinin arastirilmasi igin larva enfeksiyon
modeli olusturulmas1 amaglanmistr.

Yontem: Calismada trakeal sekret drneklerinden hastalik etkeni olarak soyutlanmis, OXA-23 ve OXA-24 tipi
karbapenem direngli iki A. baumannii kokeni kullanildi. Luria Bertani (LB) agarda iiretilen bakteriler LB sivi
besiyerinde 37°C’da 18 saat bekletildi. Steril fosfat tamponu (PBS) i¢inde 107 ve 108 CFU/ml yogunlukta
hazirland:. Laboratuarimizda yetistirilen 250-300 mg agirlikta G. mellonella larvalar saglikli kontrol, PBS, 107 ve
108 CFU/mI yogunlukta A. baumannii (OXA-23, OXA-24) enjekte edilen gruplar olmak iizere 6 gruba ayrildi
(n=10). Sol arka bacaklarina Hamilton enjektorii ile 10 pL inokulasyon yapildi. 37°C’da steril petri kutularinda 96
saat boyunca izlendi (3,4). Gruplar arasinda aktivite, koza olusturma, melanizasyon ve hayatta kalma kriterleri
acisindan saghik derecelendirmesi yapildi (5). Kaplan-Meier sagkalim egrisi ile es zamanl olarak enfeksiyon
kontrolii i¢in hemolenf sivisindan etken izolasyonu yapildi.

Bulgular: Kontrol ve PBS gruplarinda 96 saat sonunda &liim ve melanizasyon gézlenmedi. OXA-23 108 CFU/ml
grubunda, OXA-24 grubuna gore sagkalim oranlar: diisiik bulunmakla birlikte bu fark anlamlh degildi (p=0,481).
Tiim gruplarda inokiile edilen bakteri yogunlugu, sagkalim orami ve hemolenften yapilan bakteri yiikii analizi
uyumlu bulundu. Bakteri yogunlugu arttikga 6liim oranlarinin ve melanizasyonun arttig: gézlendi (OXA-23 107 ve
108 CFU/ ml gruplar1 i¢in p=0,011, OXA-24 107 ve 108 CFU/ ml igin p=0,003)

Sonug: Bu ¢alismada karbapenem direngli bakterilerin konak hiicreye etkilerinin arastirilmasinda G. mellonella
larva kullanilmig, deneylerin tekrarlanabilirligi, bakteri yogunlugu ile enfeksiyon belirteci olarak melanizasyon ve
sagkalimin birbirleriyle uyumlu oldugu gosterilmistir.

Kaynak¢a: KAVANAGH K, REEVES EP. EXPLOITING THE POTENTIAL OF INSECTS FOR IN VivO
1.PATHOGENICITY TESTING OF MiCROBIAL PATHOGENS. FEMS MIRCOBIOLOGY REVIEWS 2004;
28(1): 101-112. 2.COOK SM, MCARTHUR JD. DEVELOPING GALLERIA MELLONELLA AS A MODEL
HOST FOR HUMAN PATHOGENS. VIRULENCE 2013;4(5):350-353. 3.PELEG AY, JARA S, MONGA D,
ELIOPOULOS GM, MOELLERING RC JR, MYLONAKIS E. GALLERIA MELLONELLA AS A MODEL
SYSTEM TO STUDY ACINETOBACTER BAUMANNII PATHOGENESIS AND THERAPEUTICS.
ANTIMICROB AGENTS CHEMOTHER. 2009;53(6):2605-2609. 4 YANG H, PAN A, HU L, LiIU Y, YE Y, LI
J. VANCOMYCIN PROTECTS AGAINST ACINETOBACTER BAUMANNII INFECTION IN A GALLERIA
MELLONELLA MODEL. INFECT DIiS (LOND). 2015;47(6):433-435. 5.LOH JM, ADENWALLA N, WILES S,
PROFT T. GALLERIA MELLONELLA LARVAE AS AN INFECTION MODEL FOR GROUP A
STREPTOCOCCUS. VIRULENCE 2013; 4(5): 419-428.

Anahtar kelimeler: Enfeksiyon modeli, Galleria mellonella larva
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P-110
iISTANBUL YENi YUZYIL UNIVERSITESi TIP FAKULTESi GAZIOSMANPASA HASTANESI'NE
SAVAS YARALANMASINA BAGLI BASVURAN LiBYALI HASTALARDA SAPTANAN YUMUSAK
DOKU VE KEMiK iNFEKSIYONLARINDA ETKEN OLARAK iZOLE EDILEN BAKTERILERIN VE
ANTIBIYOTiK DIRENC PROFILLERINiN DEGERLENDIRILMESi

Derya Bayirli Turan'? , Kivang Serefhanoglu? , Defne Gimus? , Fatma Kalayci® , Ayse Mine Kiglker?

'| istanbul Yeni Yiizyil Universitesi Tip Fakiltesi infeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji AD, istanbul
2| Ozel Gaziosmanpasa Hastanesi infeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Laboratuvari, istanbul
3| istanbul Yeni Yizyil Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji AD, istanbul

Amag: Ulkemizde saglik turizminden faydalanan kisi sayis1 2016 yilinda 480.000'e ulasmistir. 2017 yilinda ise
700.000 kisiye ulagmasi tahmin edilmektedir. Bu hastalardan 6nemli miktarda ekonomik gelir elde edilmekle
birlikte, hastanelerimizin o6zellikle infeksiyon kontrolinde ne gibi sorunlarla karsi Kkarsiya bulundugu
bilinmemektedir. Calismamizda Istanbul Yeni Yiizyil Universitesi Tip Fakiiltesi Gaziosmanpasa Hastanesi
Ortopedi ve Travmatoloji servisinde yatan, savas yaralanmasi ve yara infeksiyonu bulunan Libya’li hastalardan
bagvuru aninda saptanan infeksiyon etkeni bakterilerin tir dagilimlari ve antibiyotiklere duyarliliklarinin
degerlendirilmesi amaglanmustir.

Yontem: 1 Eyliil 2014-1 Eyliil 2015 tarihlerinde Libya’da i¢ savasa bagl atesli silah yaralanmas: olan ve medikal
velveya cerrahi ilk tedavileri kendi iilkelerinde yapilmis olarak hastanemize basvuran 97 hastanin verileri
retrospektif olarak degerlendirilmistir. Bagvuru aninda yumusak doku ve kemik infeksiyonu bulgulari (yara yerinde
akinti, kizariklik, ates) olan hastalar ¢alismaya dahil edilmistir. Hastalarin yatisini takiben 24 saat i¢inde alinan
yara siiriintiisii, doku, aspirasyon ve/veya drenaj materyali kiiltirleri degerlendirmeye alinmistir. Yara siiriintiisi
kiiltiirii yaranin serum fizyolojik ile yikanip bistiirii veya pens ile yiizeyel debridmanini sonrasinda yara kenarindan
ekiivyon ile (Stuart tagima besiyeri ile taginarak) alinmustir. Stiriintii digindaki tiim 6rnekler hem aerop hem anaerop
kiiltiir yapilarak incelenmistir. Yatigtan 24 saat sonra alinan ve tedavi takibi i¢in alian 6rneklerden elde edilen
kiiltiir sonuglar1 ¢aliymaya dahil edilmemistir. izole edilen suslarin identifikasyonu ve antibiyotiklere duyarlilik
sonuglart VITEC 2 (bioMerieux, Fransa) otomatize sistemi ile degerlendirilmis, kolistin direnci ise E-test ile
dogrulanmustir.

Bulgular: Orneklerin 17’sinde (%17,5) iireme olmamus, 35 &rnekte ise (%36) birden fazla etken iiremistir. izole
edilen suslarin dagilimi ve duyarlilik sonuglari tabloda sunulmustur. izole edilen bakterilerin cogunlugunu (% 69,1)
Gram-negatif bakteriler olusturmus ve bunlar arasinda en 6nde gelen etkenlerin P. aeroginosa, A. baumannii, K.
pneumoniae ve E. clocae oldugu goriilmiistiir. Ozellikle Gram negatif bakterilerin %32'sini olusturan A. baumanni
ve K. pneumoniae suslarinda kolistin disindaki meropenem de dahil diger antibiyotiklere yiiksek oranda direng
(%70 ve iizerinde) oldugu goriilmiistiir. izole edilen Gram pozitif bakteriler genel olarak duyarl: bulunmus;
stafilokoklarda vankomisine ve enterokoklarda ampisiline direng saptanmamistir. Stafilokoklarda metisiline
direngli suslarin oran1 %50 olarak belirlenmistir.

Sonug: Bulgularimiz, etken olarak izole edilen Gram negatif bakterilerde meropenem dahil genis spektrumlu
antibiyotiklere yiiksek oranda direncin yanisira diisiik oranda da olsa kolistin direncinin varhgimi géstermistir. Bu
bulgular, saglik turizmi kapsaminda kabul edilen hastalarin hastanelerimizde karbapenemlere ve ¢ogul ilaca direngli
bakteriler ile olusmas1 muhtemel infeksiyonlara kaynak olusturabilecegini ve infeksiyon kontroliinii olumsuz yénde
etkileyebilecegini gostermektedir. Bu nedenle, iilkemizdeki hastanelere kabul edilmeden &nce bu hastalardan kendi
tilkelerinde yapilmig tarama kiiltiirlerinin (burun, rektal, idrar) ve varsa infeksiyon bolgelerinden alinan kiiltiirlerin
sonuglarimn talep edilmesi gerektigini diisiiniiyoruz. On sonuglari olmayan veya kiiltiir sonuglar1 dogrultusunda
direngli bakteriler ile kolonize ve/veya infekte hastalar i¢in izolasyon onlemlerinin alinmasinin énemli oldugu
goriisiindeyiz.
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Tablo. izole edilen bakterilerin dagilim ve antibiyotiklere duyarhliklar:.

ANTIBIYOTIKLER

Gram negatif bakteriler Kolis Meropen Piperasili Seftazid Seftriaks Siprofloksa
tin em n n- im n onn sin n
n (%) tazobakt (%) (%) (%)
(%) am n (%)

P. aeruginosa (n=25) 1(4) 7 (28) 7 (28) 6 (24) - 6 (24)

A. baumannii (n=16) 1(6,25) 14 (87,5) 14 (87,5) 14 (87,5) 16 (100) 14 (87,5)

K. pneumoniae (n=10) 1(10) 7 (70) 8(80) 10 (100) 10 (100) 9(90)

E. cloacae (n=17) 0 0 6 (35,3) 13 (76,4) 13 (76,4) 4(23,5)

E. coli (n=6) 1(16,6) 1(16,6) 1(16,6) 4 (66,6) 4 (66,6) 4 (66,6)

*Diger (n=10) 6 (60) 2 (20) 2 (20) 3(30) 4 (40) 4 (40)

ANTIBIYOTIKLER

Gram poritif bakteriler Ampisi Metisi Vankomi Linez Trimetoprim Slprof.loksa
linn lin n sin n olid T sinn
(%) (%) (%) n Siilfametoksa (%)

zol
(%) o t0)

S.aureus (n=18) 18 (100) 11 (61,1) 0 0 0 3(27,2)

Koagiilaz 8(100) 2 (25) 0 0 1(12,5) 2 (25)

negatif

stafilokok (n=8)

Enterococcus spp. (n=11) | 0 - 1(9) 0 0 4(36,3)

*Diger: P.mirabilis (3), M.morganii (1), P.stuartii (1), A. denitrificans (1), S.marcencens (2), H.alvei (1)

Bu antibiyotik icin duyarlilik deneyi yapilmamistir.

Anahtar kelimeler: savas yaralanmas, antibiyotik direnci, yumusak doku infeksiyonu, kemik

infeksiyonu

——
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P-111
ANTINEOPLASTIK iLACLARIN ANTiMiKROBIYAL ETKINLIKLERI

Erkan Rayaman', Giilbahar Giirel Balabanli' , Pervin Rayaman', Riza Adaleti? , Umran Soyogul Giirer'

'| Marmara Universitesi, Eczacilik Fakiiltesi, Farmasétik Mikrobiyoloji Anabilim Dali, istanbul
2| Haydarpasa Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi, Klinik Mikrobiyoloji B6limd, istanbul

Amag: Antineoplastik ilaglar kanserin tedavisinde kullanilmaktadir ve bir kismi antitiimér antibiyotiklerdir.
Calismamizda antineoplastik ilaglardan bendamustin, doksorubisin, dosetaksel, eksemestan, epirubisin, gemsitabin,
irinotekan, karboplatin, letrozol, metotreksat, oksaliplatin, sisplatin, sitarabin ve topotekanin in vitro antimikrobiyal
etkinliginin arastirilmasi amaglanmistir.

Yontem: Antimikrobiyal etkinlik Staphylococcus aureus ATCC 29213, S.aureus ATCC 43300, Escherichia coli
ATCC 25922, Pseudomonas aerugimosa ATCC 27853, Candida albicans ATCC 90028 ve 3’er adet klinik
metisiline duyarli S.aureus (MSSA), metisiline direncli S.aureus (MRSA), E. coli, P.aeruginosa ve C. albicans
izolatina kars1 Clinical and Laboratory Standart Institute (CLSI) standartlarina uygun olarak sivi mikrodiliisyon
yontemi ile yapilmistir. Dosetaksel, eksemestan ve letrozoliin 32-0,03 pg/mL, diger antineoplastik ilaglar,
imipenem ve flukonazoliin 128-0,12 pg/mL konsantrasyonlar: denenmistir. Kontrol olarak imipenem ve flukonazol
kullanilmastir.

Bulgular: Calisma sonucunda doksorubisin, epirubisin ve gemsitabinin tiim standart ve klinik MSSA’lara (MIK
arahig sirast ile 4-8 pg/mL, 2-4 pg/mL, 0,12-64 ug/mL), MRSA’lara (MIK arahg sirast ile 2-8 ug/mL, 1-4 pg/mL,
2- 16 pg/mL) ve E.coli’lere (MIK degerleri sirasi ile 32-64 ug/mL arahgimnda, tiimii igin 32 pg/mL, tiimii igin 128
pg/mL) karst antibakteriyal etki gosterdigi saptanmustir. Diger antineoplastik ilaglarda antimikrobiyal etki
gbzlenmemistir.

Sonug: Doksorubisin, epirubisin ve gemsitabin test edilen standart ve klinik mikroorganizmalardan MRSA, MSSA
ve E.coli’lerin tiimiine kars1 antibakteriyal etki gostermistir.

Anahtar kelimeler: Antineoplastik ilag, antimikrobiyal etkinlik, Staphylococcus aureus, Escherichia coli,
Pseudomonas aeruginosa, Candida albicans
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P-112
KAN KULTURLERINDEN iZOLE EDILEN ENTERIK BAKTERILERIN ANTIBiYOTIKLERE DIRENCI

Nurullah Ciftci' , Fatih Ates' , Hatice Tiirk Dagi' , Emine inci Tuncer’
'| Selguk Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, KONYA

Amag: Son yillarda sepsiste etken olan enterik bakterilerde sik kullanilan antibiyotiklere kars1 olusanyiiksek
diren¢ oranlar tedavi basanisizliklarina yol agmaktadir. Caligmanin amaci kan kiiltiirlerinden izole edilenenterik
bakterilerin dagilimi veantimikrobiyal direnglerinin belirlenmesidir.

Yontem: 1 Ocak 2010-31 Aralik 2014 tarihleri arasinda kan kiiltiirlerinden soyutlanan enterik bakteriler
retrospektif olarak incelendi. 2010-2013yillarinda BACTEC 9240 (Becton Dickinson); 2014 yilinda ise
BacT/ALERT 3D (bioMerieux, Fransa) otomatize kan kiiltiir cihazinda takip edildi. Bakteri identifikasyonu
konvansiyonel yontemler ve VITEK 2 (bioMerieux, Fransa) otomatize sistemi kullanilarak yapildi. Antibiyotiklere
duyarhliklari ise yine VITEK 2 otomatize sistemi ile saptand:.

Bulgular: Kan kiiltiirlerinden soyutlanan toplam 259 sus ¢alismaya dahil edilmistir. Bu suslarin 155°i(%59.8)
E.coli, 76’s1(%29.3) Klebsiella spp. 16°s1 (%6.2) Enterobacter spp., 6’s1 (%2.3) Serratia spp., 4’i (%1.5)
Salmonella spp., 1’1 (%0.4) Proteus spp.ve 1’i (0.4) Citrobacter spp.olarak tamimlanmustir. E.coli suslarinin
56’sinda (%36,1) ve Klebsiella spp. suslarinin 45’ inde (%59,2) GSBL pozitifligi saptanmugtir. E.coli ve Klebsiella
suslarinda kolistine direng saptanmamistir. Karbapenemlere direng ise E.coli’de 1, Klebsiella’da 8 susta tespit
edilmistir.

Sonug: Yapilan ¢alismalarda kan kiiltiiriinde {ireyen enterik bakterilerin dagilimi ve antibiyotiklere direng oranlari
farklilk gostermektedir. Bolgesel verilerin degiskenligi ve zamanla bakterilerde 6zellikle sik kullanilan
antibiyotiklere kars1 goriilen direng oranlarimin artmas: nedeniyle her merkezin kendi verilerinibelirli araliklarla
gbzden gegirmesi uygun olacaktir.
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P-113
KAN KULTURLERINDEN SOYUTLANAN NON FERMENTATIF BAKTERILERIN DAGILIMLARININ
INCELENMESIi VE ANTIBIYOTiK DUYARLILIK ORANLARI

Fatih Ates' , Nurullah Ciftci', inci Tuncer', Hatice Tiirk Dagr"
'| Selguk Universitesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Konya

Amacg: Non fermentatif bakteriler ciddi nozokomiyal infeksiyon etkeni olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Caligmanin
amaci kan kiltiirlerinden izole edilen non fermentatif bakterilerin dagilimini incelemek ve antibiyotik
duyarliliklarini belirlemektir.

Yontem: 1 Ocak 2010-31 Aralik 2014 tarihleri arasinda laboratuvarimza cesitli kliniklerden gonderilen kan
kiiltiirleri 2010-2013 yillarinda BACTEC 9240 (Becton Dickinson); 2014 yilinda ise BacT/ALERT 3D
(bioMerieux, Fransa) otomatize kan kiiltiir cihazinda takip edildi. Ureme sinyali veren siselerden Gram boyama
yapildi ve %5 koyun kanli ve Eozin Metilen Mavi Agar besiyerlerine pasajlandi. Besiyerinde tireyen kolonilerin
tiir tayini ve antibiyotik duyarlilik testi VITEK 2 (bioMerieux, Fransa) otomatize sistemi kullanilarak yapild.

Bulgular: izole edilen suslarin 52’si Acinetobacter baumannii, 43’ii P.aeruginosa, 4’ii Stenotrophomonas
maltophilia ve 1°i Burkholderia cepacia olarak saptanmustir. Bakterilerin biiyilk ¢ogunlugu yogun bakim
hastalarindan izole edilmistir. A.baumannii ve P.aeruginosa suslarinda kolistin, tigesiklin, trimethoprim
sulfometoksazol, gentamisin, meropenem, siprofloksasin ve piperasiline sirasiyla %94,2-100, %63,5-4,7, %46.2-
2,3, %30,8-93, %19,2-79,1, %17,3-83,7 ve %7,7-67,4 oranlarinda duyarhlik saptanmigtir. S.maltophilia suslarmin
tamamu levofloksasin ve trimethoprim-sulfametoksazole duyarl: bulunmustur.

Sonug: Acinetobacter’lerde kolistine direng giderek artmaktadir. Pseudomonas suslarinda ise ¢oklu ilag direnci
dikkat cekmektedir. Non fermentatiflerin neden oldugu infeksiyonlarin yiiksek morbidite ve mortalitesinden dolay:
bu tip c¢alismalarin her merkezde belirli araliklarla yapilmali ve kan kiiltiirii sonuglar1 hizli bir sekilde ilgili
kliniklere bildirilmelidir.
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P-114
DAHILIYE YOGUN BAKIM UNITESi HASTASINDA DTA ORNEGINDEN ETKEN OLARAK iZOLE
EDILEN CORYNEBACTERIUM STRIATUM OLGUSU

Turgut Bozan', Serife Yilmaz', Gliner Soyletir'

'| Marmara Universitesi Pendik Egitim ve Arastirma Hastanesi, istanbul

Olgu: Bilinen KOAH tanili 70 yasinda kadin hasta, Ocak 2016 da oksiiriik ve sar1 renkli balgam cikartma
sikayetleri nedeniyle 2 hafta amoksisilin klavulanik asit kullanmis, ancak sikayetlerinde gerileme olmamustir. 2
Subat’ta gonderilen balgam 6rneginde anlaml bir tireme saptanmamistir. Cekilen toraks BT sinde sol anterior iist
lobda siipheli bir alana rastlanmis, PET-BT ¢ekilmistir. Sol akciger tist lobda malign karakterde nodiil ve metastatik
lenfadenopatilere rastlanmistir. Yapilan BAL (bronkoalveolar lavaj) sitolojisi sonrasi kiigiik hiicreli akciger tanist
konulmustur. 12 Subat’ta oksiirik ve balgam sikayetleri nedeniyle moksifloksasin baslanmis olup 14 Subat’ta
nétropeniye giren hastanin antibiyotikleri piperasilin tazobaktam ve siprofloksasin olarak degistirilmistir. 16
Subat’ta génderilen BAL 6rneginde anlamli bir tireme saptanmamustir. Biling durumunun bozulmasi tizerine septik
olarak degerlendirilen hasta 18 Subat’ta Dahiliye YBU’ ne yatirilmugtir. Antibiyoterapisi meropenem ve
siprofloksasin olarak degistirilmistir. 18 Subat’ta gonderilen aerop ve anaerop perifer kan kiiltiirlerinde farklh
glinlerde difteroid {iremis ve kontaminasyon olarak degerlendirilmistir. 20 Subat’ta gelen DTA 6rneklerinde 107
difteroid tiremesi olmus, direk bakisinda nadir 16kosit ve difteroidler goriilmiistiir. 22 Subat’ta vankomisin baslanan
hastanin aym: giin gonderilen DTA Orneginde 107 difteroid iiremis ve direkt bakisinda yine yogun Iskositlerle
birlikte difteroid basiller goriilmiistiir (Resim 1). MALDI-TOF MS (VITEK, bioM¢érieux) ile Corynebacterium
striatum olarak tanimlanmis ve antibiyogram ¢alisilmistir. Antibiyogrami EUCAST kriterlerine gore 0.5 McFarland
ayarlanarak at kanli Mueller-Hinton agarda disk difiizyon yontemiyle ¢alisiimistir. Vankomisin ve linezolid duyarli
bulunurken rifampisin, moksifloksasin, gentamisin, klindamisin, siprofloksasin, penisilin ve tetrasiklin direngli
bulunmustur. 25 Subat’ta gonderilen katater ve perifer kan kiiltiirleri alinan hastanin 26 Subat’ta antibiyotikleri
vankomisine in vitro duyarli olmasma ragmen cevap alinamamasindan otiirii kolistin ve sefepim olarak
degistirilmistir. 26 Subat’ta gonderilen idrar kiiltiiriinde de 105 Candida albicans tirerken ayni giin gonderilen
DTA kiiltiirtinde 107 difteroid tiremesi devam etmistir. 26 Subat’ta flukanozol baslanmis olan hastanin 27 Subat
tarihinde kan kdiltiirii sinyal vermis, yapilan direkt incelemesinde mayalar goriilmiis ve Candida albicans olarak
tiplendirilmistir. Hipotansiyonu gelisen hasta ti¢li inotrop tedavisi altindayken 27 Subat saat 10.05°te dlmiistiir.

Corynebacterium striatum Kklinik 6rneklerden izole edildiginde daha ¢ok kontaminasyon ve kolonizasyon
lehine degerlendirilmektedir. Literatirde KOAH, bakteremi, endokardit ve fatal pulmoner hastaliklarda etken
olabilecegini bildiren yayinlar bulunmaktadir. Bu yiizden 6zellikle direkt incelemesinde 16kosit varlhiginda, klinigi
de g6z oniinde bulundurularak etken olabilecegi akilda tutulmali ve bu hasta grubuna antibiyogram caligilarak
antibiyoterapi baslanmalidir.

Anahtar kelimeler: Corynebacterium striatum, YBU, DTA

Resim 1. Gram boyali DTA 6rneginin mikroskobik gériintiisii (100°liik biiyiitme)
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