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OZET

Amag: Acinetobacter baumannii hastane ortaminda
ve genellikle yogun bakim tnitelerinde mortalite
ve morbidite artisina sebep olan, hastane kokenli
Bu
calismada A baumannii izolatlarmin klonal iligkilerinin
birlikte

yorumlanmasi amaclanmuistir.

enfeksiyonlarmm en 6nemli nedenlerindendir.

epidemiyolojik  verilerle degerlendirilerek

Materyal ve Metot: Sivas Cumhuriyet Universitesi
Uygulama ve Arastirma Hastanesinde 2012-2018 yillar1
icerisinde Yogun Bakim Uniteleri ve cesitli servislerde
yatarak tedavi goren hastalarn cesitli drneklerinden
tretilen 179 A. baumannii izolati calismaya dahil
edilmistir.  Klinik o6rneklerde treyen A baumannii
izolatlarmin antimikrobiyal duyarhliklart laboratuvar
veri analiz sisteminden elde edilmistir. Bu izolatlardan,
DNA izolasyonlar1 sonucu kalite ve kantite tayinleri
uygun oldugu gortilen 132 DNA §rneginin klonal
iliskileri ise “repetitive extragenic palindromic” (REP)-
PCR yontemi ile cahsilarak degerlendirilmistir.

Bulgular: Klonal iliskilerin incelenmesi sonucunda A.
baumannii'ye ait 24 kiime tespit edilmistir. Gruplar
icerisinde kiime 8, kiime 15 ve kiime 24 baskin
gruplar olarak tespit edilmistir. Yogun bakim tiniteleri
ktimelerin en yogun olarak bulundugu servisler
olarak goze carpmaktadir.

Sonu¢: Bu calismada A. baumannii kiimelerinin
hastanemizde belirtilen yillar icerisinde varhigini
stirdtirdtigii tespit edilmistir. Ozellikle direncli salgin
ktmelerinin  6nlem almmadigi durumda hastane
ortaminda uzun yillar kalabilecegi ve hastadan
hastaya tasinabilecegi unutulmamahdir. Bu nedenle,
Acinetobacter enfeksiyonlarinin hastane ortamlarinda

yayihimlarinin ~ ¢nlenebilmesi  i¢in  hastanelerin
strekli ~ gtincellenen  stirveyans — programlar
bulunmali, enfeksiyon kontrol protokollerinin
stki  bir sekilde uygulanmast ve denetlenmesi
gerekmektedir.

Anahtar  kelimeler: Acinetobacter = baumannii,

nozokomiyal enfeksiyon, klonal iliski.

( | ILETigiM iCiN: Cem Gelik Sivas Cumhuriyet Universitesi Tip Fakitesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dall, 058040, Imaret/Merkez, Sivas cemcelik58@gmail.com

SD https://orcid.org/0000-0002-8212-8678 U“md GG https://orcid.org/0000-0002-7141-5874 0“““1 AHTK https://orcid.org/0000-0002-7282-4928

MH https://orcid.org/0000-0002-5217-8607

| GGNDERILDIE] TARIH: 24 /12 / 2018

KABUL TARIHi: 15 / 10 / 2020

NOBEL

MEDICUS’

39


http://orcid.org/0000-0002-8212-8678
http://orcid.org/0000-0002-7141-5874
http://orcid.org/0000-0002-7282-4928
http://orcid.org/0000-0002-5217-8607

NOBEL

MEDICUS’

EVALUATION OF ANTIMICROBIAL
SUSCEPTIBILITY AND CLONAL
RELATIONSHIPS OF ACINETOBACTER
BAUMANNII ISOLATES PRODUCED FROM
PATIENTS IN A UNIVERSITY HOSPITAL

ABSTRACT

Objective: Acinetobacter baumannii is one of the most
important causes of hospital-acquired infections that cause
increased mortality and morbidity in hospital settings
and intensive care units. In this study, it was aimed to
interpret the clonal relationships of A.baumannii isolates
by evaluating them together with epidemiological data.

Material and Method: A total of 179 A. baumannii
isolates produced from various samples of inpatients
in Intensive Care Units and different wards in Sivas
Cumhuriyet  University ~ Application and Research
Hospital between 2012-2018 were included in the study.
Antimicrobial susceptibilities of A.baumannii isolates
were obtained from the laboratory data analysis system.
From these isolates, clonal relationships of 132 DNA

samples, which were found to be suitable for quality
and quantitation were evaluated by repetitive extragenic
palindromic (rep-PCR) method.

Results: As a result of the examination of clonal relations,
24 cluster belonging to A. baumannii were determined.
Within the groups, cluster 8, cluster 15, and cluster 24
were identified as dominant groups. Intensive care units
stand out as the most intensive services in clusters.

Conclusion: In this study, it was established that A.
baumannii clusters continued to exist in our hospital within
the specified years. Especially if precautions are not taken,
it should be kept in mind that resistant epidemic clusters
can remain in the hospital environment for long years and
can be transported from patient to patient. Therefore, to
prevent the spread of Acinetobacter infections in hospital
settings, hospitals should have continuously updated
surveillance programs, and infection control protocols
should be strictly implemented and supervised.

Keywords: Acinetobacter baumannii, nosocomial infection,
clonal relationship.

GIiRiS

Saglk bakimi ile iligkili enfeksiyonlar, hem saglk
hizmeti cahsanlart hem de hastalar icin 6nemli
bir gtivenlik sorunudur. Ozellikle gelismekte olan
tilkelerde ytiksek gelirli tilkelere gore 3-20 kat daha
yiiksek enfeksiyon oranlari ile endise verici bir hizla
artmaya devam etmektedir.!

Hastanede yatan hastalanin  kolonizasyon ve
enfeksiyonunda Acinetobacter tiirlerinin ¢nemli bir
rol oynadig1 bilinmektedir.? En énemli nozokomiyal
patojenlerden biri olarak kabul edilen Acinetobacter
baumannii, ¢oklu ila¢ direnci nedeniyle son yillarda
yeniden ¢nem kazanan enfeksiyon etkenleri arasinda
yer almaktadir. Hastane ortaminda yaygin olarak
bulunan ve ozellikle yogun bakim tnitelerinde
salginlara neden olan bu bakteri giderek artan
ciddi

sorunlara yol acmaktadir> Ozellikle bu patojen

ilac direnci nedeniyle tedavi acisindan
mikroorganizmalarin hastane ortamlarinda cesitli
yuzeylerde uzun stire canli kalmasi, eller ve hastane
ekipmanlar aracihgiyla rahatlikla tasinarak septisemi,
pnomoni, yara enfeksiyonlari ve menenjit gibi oldukca
ciddi hastaliklara neden olabilmesi bu bakterinin

6nemini daha da artirmaktadir.>*>

A. baumannii enfeksiyonlart kontroltt ve tedavisi
zor enfeksiyonlardir® Bu nedenle bu bakterilerin

hastaneler icindeki dagihimlarnnin tespit
edilerek klonal iliskilerinin ortaya konmasi ve
servisler arast yayihmlarinin o6nlenmesi oldukea
onemlidir. A. baumannii enfeksiyonlarnin bulas
klonal iliski

bu enfeksiyonlar

kaynaklanmin ~ belirlenmesi  icin
sonuglarinin  degerlendirilmesi,
ile mtcadelede enfeksiyon kontrol ¢nlemlerinin
yeterince uygulanabilmesi acgisindan biiytk onem
tastyacaktr. Bu ¢alismada A. baumannii izolatlarinin
klonal iligkilerinin epidemiyolojik verilerle birlikte

degerlendirilerek yorumlanmas: amaclanmstir.
MATERYAL VE METOT

Sivas Cumhuriyet Universitesi Uygulama ve Arastirma
Hastanesinde 2012-2018 yillan icerisinde, Yogun
Bakim Uniteleri ve cesitli servislerde yatarak tedavi
goren hastalann cesitli orneklerinden tretilen A.
baumannii izolatlart bu c¢alismaya dahil edilmistir.
Klinik 6rneklerde tireyen A.baumannii izolatlarmin
antimikrobiyal duyarhliklarn otomatize sistem ile
Epicenter (Becton Dickinson, ABD) veri analiz
sisteminden elde edilmis, klonal iliskileri ise “repetitive
extragenic palindromic” (Rep)-PCR yontemi ile
calisilarak degerlendirilmistir. Calismaya dahil edilen
hastalardan birden fazla izolasyon gerceklestirildiyse,
bu hastalardan izole edilen sadece bir A. baumannii
izolati calismaya dahil edilmis, tekrarlayan ornekler
calisma dis1 birakilmustir.
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izolatlarin Tamimlanmasi ve Antimikrobiyal

Duyarlilik Testleri

Calismaya dahil edilen izolatlarin tanimlamalart
mikrobiyoloji laboratuvarinca Microflex LT MALDI-
TOF MS (Bruker Daltonics, Bremen, Almanya)
cihazi  kullanilarak, matriks ile desteklenmis
lazer desorpsiyon/iyonizasyon ucus zamani kiitle
spektrometresi yontemi ile tretici firma calisma
prosediirlerine gore yapimistir. Tanimlanan suslarin
antimikrobiyal duyarlilik testleri Phoenix 100 (Becton
Dickinson, Sparks, MD, ABD) cihazinda, gram negatif
test panelleri (NMIC/ID-82® ve UNMIC/ID83®,
Becton Dickinson, Sparks, MD, ABD) kullanilarak
tretici firma calisma prosedtrlerine gore mikrobiyoloji

laboratuvari tarafindan yapilmistir.
izolatlarin Saklanmasi ve Yeniden Canlandirma

Hastanede yatan 179 hastanin cesitli érneklerinden
MALDI-TOF MS sistemi kullanilarak A. baumannii
olarak tamimlanan izolatlar, yagsiz stit ve gliserol
icerisinde -80°C'de calismanin gerceklestirilecegi
zamana kadar bekletilmistir. Boylece DNA izolasyonu
asamasina kadar izolatlarin tekrar canlandinlarak
uretilmesi saglanabilmistir. Calisma o6ncesinde ise
kanli agar besiyerine ekimi yapilarak 35,5°C'de
18-24 saat

gozlemlenmistir.

inktibe edilerek koloni olusumlan
Bu asamadan sonra tiremenin
gerceklestigi izolatlar ikinci kez pasajlanarak tek
koloni Elde edilen
kolonilerin Microflex LT MALDI-TOF MS (Bruker

Daltonics, Bremen, Almanya) cihazi ile tanimlama

ekimleri gerceklestirilmistir.

islemleri tretici firma calisma prosediirlerine gore
yapilarak A. baumannii olduklart dogrulanmistir.
Calismamizda degerlendirdigimiz A. baumannii
dogrulamalart 2.0 ve tizeri givenilirlik skorlar elde

edilen tanimlamalardan elde edilmistir.
Genomik DNA izolasyonu

DNA izolasyonu yapilacak bakteri kolonileri test
tiiptine 100 ul steril distile su (deO) eklenerek 10
dakika stireyle kaynatilmistir. Daha sonra 13000 x
g'de 10 dk santrifiij edilmistir. DNA iceren stipernatant
PCR yapilincaya kadar -200C’de muhafaza edilmistir.®
DNA izolasyonu yapilan toplam 179 A. baumannii
izolatindan, Nanodrop (Maestrogen mn-913, Tayvan)
cihazi kullanilarak kalite ve kantite tayinleri uygun
oldugu goriillen toplam 132 DNA ornegi Rep-PCR

uygulamalar i¢in secilmistir.

Rep-PCR’1n Yapilis1 ve Analizi

Rep-PCR primerleri olarak bakteri genomunun REP
dizilerine uyan 18-mer ¢ift oligontikleotid kullamilmistir.
REP primerleri, Rep 1 (5' IGCGCCGICATCAGGC 3")
Rep 2 (5 ACGTCTITATCAGGCCTAC 39
kullanilmistir” PCR  reaksiyonu sirasinda primer

ve

baglanma sicakligi (TA, annealing) TM degerlerinden

hareket edilerek gradient PCR uygulamasiyla

belirlenmistir.

Amplifikasyon reaksiyonlari, Rep 1 ve Rep 2 primerleri
(20 pmolpl), PCR niikleotid karisimi (dNTPs),
(0,2mM), I\/IgCl2 (3mM), Tag DNA polimeraz (Promega,
Madison, ABD) (1,5 U), ve kalip bakteriyal DNA (100
ng)dan olusan 50 pllik son hacimli bir reaksiyon
karisiminda gerceklestirilmistir. PCR uygulamalarinda
Bio-Rad T100™ Thermal Cycler kullanilmistir.

PCR sicaklik profilleri; 10 dakika boyunca 94°C'de
baslangi¢c denattirasyonu, 1 dk boyunca 94°C'de 33
dongti denatiirasyonu, 1 dakika boyunca 42,8°C'de
primer baglanma, 6 dakika boyunca 68°C'de uzama
ve 10 dakika boyunca 68°C'de son uzama seklinde
uygulanmistir. Rep-PCR amplifikasyon trtinleri,
1,5 saat boyunca 100 V'da 1xTAE tamponunda
(Tris-base, asetik asit, EDTA pH 8,0) agaroz jel
(%1) elektroforez ile ayrlmistir. Toplam 7 adet jel
UV 1sik alunda gortintiilenmis ve jel fotograflart tiff
formatinda bilgisayar ortamina aktarilmistir. Analizler
icin BioNumerics V7.5 (AppliedMaths) programi
kullanilmistir. Programa ytiklenen fotograf dosyalar
tizerinde, belirte¢ ve PCR trtinlerinin bant profilleri
otomatik olarak belirlenmis ve bantlar kontrol
edilerek dtizenlenmistir. Jel nedeniyle konumlarda
olusan hatalar iki belirtecin birbirine gére konumu
ile normalize edilmis ve tim orneklere ait bant
paterni verileri birlestirilerek analiz edilmistir. A.
baumannii'nin REP-PCR DNA bant profillerinin
karsilagtirlmast ~ benzerlik  katsayist  (Similarity
coefficient) olarak Dice, optimizasyon %1, tolerans
%1 ve diger parametreler degistirilmeden, Dendro-
UPGMA (Unweighted Pair-Group Method with
Arithmetic Mean; Aritmetik Ortalamayr Kullanan
Agirliksiz Cift Grup Yontemi) programi kullanilmis
ve dendogramlar olusturulmustur.®

Arastirmanin her asamasi etik ilkelere uygun olarak
yuratilmustir. Uygulamaya ge¢cmeden o6nce Sivas
Cumhuriyet Universitesi girisimsel olmayan klinik
arastirmalar etik kurulundan (2018-03/13 sayily)

yazil izin alinmustir.
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Tablo. 2012-2018 yillan igerisinde izole edilen Acinetobacter baumanii izolatlarinin
antimikrobiyal direng oranlar.

Antimikrobiyal madde Direng or(z/ll:; (n=179) | Direng or(z/ll:; (n=179)
Kolistin 44 8

Gentamisin r7 175

Sefepim 983 176

imipenem 100 179
Meropenem 100 179

Amikasin 88,8 189
Siprofloksasin 100 179
Trimetoprim-siilfametoksazol 88.2 168

BULGULAR

Calismamizda cesitli klinik 6rneklerden tiretilen
179 A. baumannii bakterisinin tedavide kullanilan
antimikrobiyallere karsi diren¢ durumlan belirlenmis
sonuglar olup Tablo’da verilmistir.

Sekil 1°de, izolatlar1 arasindaki

epidemiyolojik iliskiyi ortaya koyan aritmetik ortalama

cahsilan  bakteri

ile agirhklandimlmams cift grup yontemi (UPGMA)
dendogrami goriilmektedir. Bu dendogram calismaya

ait jel gortintileri ve bakteri izolatlart arasindaki

o
S
T

o o
g P

[ cluster 21
[ Cluster23
[ Clustero
Cluster 14
Cluster 22
Cluster 17
Cluster 12
Cluster 16
Cluster 1
Cluster 20
Cluster 8
Cluster 7
Cluster 10
Cluster 11
Cluster 4
Cluster 13
Cluster 15
Cluster 24
Cluster 18
Cluster 19
Cluster 5
Cluster 6
Cluster 2
Cluster 3

2] 923

Sekil 1. izolatlarinin % 95'lik benzerlik oranina gére olusturulan kiimelerinin arasindaki
yapilanma UPGMA dendogrami ile gdsterilmistir. Dendogram Gizerinde verilen degerler
yiizde benzerlik oranlanni géstermektedir.

NOBEL

%951k benzerlik orani esas almnarak yapilnustir.
Sonugta A. baumannii'ye ait 24 ktime olusmustur. Bu
kumeler icerisinde izolat sayisi acgisindan en baskin
gruplar ktime 8, 15 ve 24 olarak tespit edilmistir (Sekil
2). Toplam 132 izolatn 35’ kiime 8'de, 32’si kiime
15’de 20’si kiime 24°de bulunmaktadir (Sekil 3).

Sekil 4’de, 2012-2018 yillarmi iceren yedi yillik
stirede, A. baumannii bakteri izolatlarinin yillara gore
dagihmi gortlmektedir. 8, 15 ve 24. ktimelerin yogun
izolat icerdigi goriilmekle birlikte dzellikle 8. ktimenin
yedi yillik stire boyunca varligini stirdirdigu dikkat
cekmektedir. 2013 yilinda ortaya cikan 15. ve 24.
ktimelere bakildiginda, 15. Kume alti yillik stirede
gortlirken, 24. ktime 2018 yilinda gorilmemistir.

Sekil 5’te A. baumannii izolatlarina ait ktimelerin drnek
tiplerine gore dagilim gortlmektedir. Calismada
incelen ornekler icerisinde balgam 6rnekleri, %50,7
(n=67) ile ilk siradadir. Onu sirasiyla yara, idrar, kan,
aspirat ve katater drnekleri takip etmektedir.

Sekil 6’da A. baumannii izolatlarma ait ktimelerin
kliniklere
bakim tniteleri ttim servislerin neredeyse yarisini

gore dagihmi gorilmektedir.  Yogun
olusturmaktadir. Onu sirasiyla genel cerrahi, plastik
cerrahi, enfeksiyon hastaliklart ve dahiliye servisleri

takip etmektedir.

Sekil 7’de, A. baumannii bakteri izolatlarina ait
ktimelerin antibiyotik duyarhligina gére dagilim
gortilmektedir. En fazla duyarlihgin oldugu antibiyotik
kolistindir. Ayrica en yogun izolat iceren 8, 15 ve 24.
ktimeler icerisinde, kullamlan tim antibiyotiklere
diren¢c gosteren bakterilerin  bulundugu tespit
edilmistir.

TARTISMA ve SONUC

Hastane enfeksiyonlar ytiksek maliyeti ve mortalitesi
nedeni ile tim diinya icin énemli bir sorun olmaya
devam etmektedir. Yuksek gelirli tlkelerde dahi
hastanede yatan hastalarin %5-15'i, yogun bakim
tnitelerine basvuranlarn  %9-37'si  saghk bakim
hizmetleri aldiklart sirada hastane enfeksiyonlarina
maruz kalabilmektedirler.!

A. baumannii, hastane enfeksiyonlarmin en énemli
etkenlerinden biridir. Ozellikle coklu antibiyotige
direncli A. baumannii, gtintimtizde btiytik bir klinik
oneme sahiptir. Cok sayida rapor, A. baumannii'nin
hastane ortamlarinda yayilmasinin, ytiksek o6lim
iligkili

gostermektedir.

oranlariyla hastane  salginlarinda

9,10 A

artisa

yol actigim baumannii

MEDICUS’
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bakterilerinin hasta yataklar1, kap1 kollar, klimalar I Cluster 1
. . . . [ Cluster 2 Cluster 24
ve mekanik ventilasyon ekipmanlar gibi cansiz M Cluster 3 ( >
. .. . L. [ Cluster 4
yuzeylerde uzun stire canh kalabilmesinin yani sira, [ Cluster 5 st 15
. . - . Cluster 6
hastalarin servisler arasi transferleri, saghk personeli Bt
5 [ Cluster 8
ve hastalar araciligiyla gerceklesen capraz bulaslar s
sonucu kolayca yayildigi ve hastane icinde uzun stire Eg:usterw
9 . . O . . . . uster 11 ————————@Cluster 7
varhgini strdurdugt eskiden beri bilinmektedir.'*? B Custer 12
R R M Cluster 13
Bu durum bu bakterilerin hastanelerde kolayca I Cluster 14 custre
. . o M Cluster 15
yayilabilmesine olanak saglamaktadir. B st 16 usters
[ Cluster 17 L (OCuster4
. . [ Cluster 18 Cluster 10
Calismamizda A. baumannii izolatlann arasindaki [ Cluster 19 Custr 11
e 1. - . . L. . . [ Cluster 20 Cluster 19
klonal iliskinin tespit edilmesi i¢in rep-PCR yontemi 0 Cluster 21 —:Qcmsm
" TSR P . . : [ Cluster 22
kullanmilmistir. Bu yontem klonal iliskinin tespit edilmesi B Cluster 23 L .‘Clu:ters 2
9 . e . @ Cluster
acisindan diger yontemlerle, ozellikle altn standart B Clster 24 — Qs
. . . %.C\usters
olarak kabul edilen Pulse Field Gel Electrophoresis .Ocmsterzz
(PFGE) yontemi ile karsilastirilabilir dtizeyde giivenilir C‘;S‘e'”
luster 23
bir metot olarak kullanilmaktadir.'*'® Bou ve ark.1 4‘5?“‘”
eey . . - Cluster 9
A baumannii’nin nozokomiyal salginlarmin arastirildig s
o
calismalarinda bu is icin rep-PCR kullanmay1 tercih ﬂs‘eﬂz
L. L. . . - @ Cluster 1
etmelerinin nedenini, bant profilleri karsilastinldiginda

Rep-PCR'1n Arbitrary primer sequence-based PCR'dan
(AP-PCR) daha fazla ayirt edici oldugu ve PFGE
teknigi gibi yitksek performans gostermesi olarak
aciklamiglardir.’” Deplano ve ark.’da rep-PCRnin
tekrarlanabilirlik ve performans yontinden en uygun
yontemlerden biri oldugunu bildirmislerdir.'® Bayik
rep-PCR
yontemini epidemiyolojik cahgmalarda kullanilabilecek

ve ark. ise yaymlanan calismalarinda
ve enfeksiyon kontrol énlemlerine yardimei olabilecek
hizli, uygulamasi ve degerlendirmesi kolay bir yontem

oldugu icin tercih ettiklerini bildirmislerdir."

Bu calismada 132 izolat ile %95 benzerlik oranina gore
yapilan gruplandirma sonucu olusturulan dendogram
analizinde, hastanemizin farkli servislerinde A.
baumannii'ye ait 24 ktime tespit edilmistir. Gruplar
icerisinde kiime 8, kiime 15 ve kiime 24 baskin
gruplar olarak goze carpmaktadir. Tespit edilen 24
grup icerisinde 8. kiime 35 izolatla, 15. kiime 32
izolat ve 24. kiime ise 20 izolat ile en yogun gruplar

olarak gorillmektedir.

Erac ve ark.lart A. baumannii icin yapuklar bir
klonal calismada, inceledikleri suglarin yedi ana
grup altinda toplandigini, bunlardan en buytiguntn
56 izolat iceren ve dokuz alt gruba ayrilan bir klon
oldugunu bildirmislerdir. Diger klonlarin ise bir, iki
ya da ¢ tyesi bulunan kitictik gruplar oldugunu tespit
etmislerdir.®® Bizim calismamizda da 24 farkh kiime
icerisinde iki ktimede yogunlugun daha fazla oldugu
gortlmisttr. Gulbudak ve ark.'lart rep-PCR yontemi
kullanilarak yapilan tiplendirme sonucuna gore: 75
Acinetobacter izolati icin 2’si ana klon (A ve B) olmak

Sekil 2. [zolatlannin % 95'lik benzerlik oranina giire olusturulan kiimelerinin arasindaki
yapllanma UPGMA dendogrami ile gdsterilmistir. Dendogram dzerinde verilen her renk
farkli bir kiimeye ve daire biyikligi kime igerinde yer alan izolat sayisina isaret
etmektedir.
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2
3
3
3
2

Cluster 24
Cluster 19
Cluster 7| | [t
Cluster 8
Cluster 15
Cluster 4
Cluster 18
Cluster 20
Cluster5| | ft
Cluster 16 | |t
Cluster | | [t
Cluster 22
Cluster 23
Cluster 9
Cluster 21
Cluster 12| | ft
Cluster 17| | ft
Cluster 14| | ft

Cluster

Sekil 3. Grafikte kimelerin igerdigi izolat sayilan gdsterilmistir. Yatay eksen kimeler,
dikey eksen ise izolat sayllarini temsil etmektedir.

tizere toplam 8 farkh klon (A-H) tespit etmislerdir. A
ana klonunun, 54 (%72) izolatin toplandigi en buytik
ktimeyi olusturdugu ve 7 alt tipe (A1-A7) ayrildigim
belirtmislerdir. Tkinci buytk klon ise 13 (%17,3)
izolat iceren B ana klonuna ait alt klonlar olarak
belirlediklerini bildirmislerdir.?! Bu calismada bizim
calismamiza gore daha az izolat kullanilnus ve daha
az klon tespit edilmis gortiinmektedir.

Salimizand ve ark.’nmin rep-PCR ile klonal iligkiyi
ortaya koymak icin yaptiklart cok merkezli bir
calisma sonucunda, A. baumanni izolatlarinin ti¢
ayn ktimeye (A, B ve C) ve 20 alt kiimeye ayrildig
en baskin ktimenin A ktimesi oldugu belirlenmistir.**
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Sekil 4. Grafikte kimelerin ierdigi izolatlann hangi yilda izole edildigini gostermektedir. Yatay eksen yillan, dikey eksen ise izolat sayllanni temsil etmektedir.
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Sekil 5. Grafikte kimelerin icerdigi izolatlann hangi kaynaktan izole edildigini gdstermektedir. Yatay eksen kaynaklar, dikey eksen ise izolat sayilarini temsil etmektedir.

Misbah ve ark.lar1 1987 (n=21) ve 1996-1998 (n=88)
yillarinda, 109 Acinetobacter susunun antibiyotik
duyarhlik profillerini ve rep-PCR ile klonal iligkisini
arastirmuslardir.  Calisilan suslarin %92 benzerlikle
4 klona ayrildigi, 1987 yilinda baskin olan klonun,
1996-1998 yillarindaki izolatlara kiyasla imipenem,
amikasin ve siprofloksasine karsi direng ve antibiyotik
toleransinin arttigl, buna karsilik, 1996-1998 yillar
arasinda klon 1 izolatlanmin antibiyotiklere duyarl
oldugu tespit edilmistir. Ayrica klon 1'in son yillarda
ortaya ¢ikugi da bildirilmistir.*

Yogun bakim tniteleri hastane enfeksiyonlarinin
en sik goruldugi birimlerdir. Ayrica Acinetobacter
enfeksiyonlarl en stk da yogun bakim tnitelerinde
bu da

literatiire uygun olarak, degerlendirilen A. baumannii

gortlmektedir.’®  Yaptigimiz calismada
izolatlarimin  buytik bir kisminin  yogun bakim
servislerine (%48,4) ait oldugu goriilmustiir. Bunabagh
olarak da rep-PCR sonuclari ile elde edilen kiimelerin
kliniklere gore dagilimi ele alindiginda yogun bakim
tnitelerinin 16 farkh kiime icerdigi tespit edilmistir.

Fontana ve ark.1 yogun bakim servislerinde 13 farkl
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Sekil 6. Grafikte kimelerin icerdigi izolatlann hangi klinkkten izole edildigini gfstermektedir. Yatay eksen Klinikleri, dikey eksen ise izolat sayllarni temsil etmektedir.

Kliniklere ait kisaltmalar:

AYB: Anestezi Yogun Bakim, GH: Gogiis Hastaliklar, KBB: Kulak Burun Bogaz, ONK: Onkoloji, DAH: Dah\hye ENDO: Endnknnu\m\ GC: Genel Cerrahi, NEF: Nefroloji, PL-CER: Plastik Cerrahi, KVC: Kardiyovaskiiler Cerrahi,
HEM: Hematoloji, DERM: Dermatoloji, GST: Gastroenteroloji, ORT: Ortopedi, ENF: Enfeksiyon Hastaliklan, GRO: Uroloji, NGR: Naroloji, YDS: Yenidogan Servisi, PED: Pediatri, FTR: Fizik Tedavi Rehabilitasyon.

Color Group colors
Cluster 1
Cluster 2
Cluster 3
Cluster 4
Cluster 5
Cluster 6
Cluster 7
Cluster 8
Cluster 9
Cluster 10
Cluster 11
Cluster 12
Cluster 13
Cluster 14
Cluster 15
Cluster 16
Cluster 17
Cluster 18
Cluster 19
Cluster 20
Cluster 21
Cluster 22
Cluster 23

OO0 OCEEEEEENO0OEENEROOEEDE

Cluster 24

col col-ak allR

col-stx

col-ak-fep

col-sxt-
ak-gm

all s col-gm

Sekil 7. Grafikte kimelerin igerdigi izolatlarn hangi antibiyotiklere duyarli oldugu gostermektedir. Yatay eksen antibiyotikleri, dikey eksen ise izolat sayilanni temsil etmektedir.

Antibiyotiklere ait kisaltmalar:

Col: Kolistin, stx: Sulfamethoxazole / Trimethoprim, ak: Amikasin, fep: Sefepim, gm: Gentamisin, all R: Hepsi direncli, all S: Hepsi duyarl,

klondan A.baumannii tespit ettiklerini bildirmislerdir.
Grisold ve ark.1 farkli klonlardan olusan A.baumannii
bakterilerinin yogun bakim servislerinde salginlara
neden oldugunu caligmalarinda bildirmislerdir.'**¢
Yine farkli calismalarda arastiricilar yogun bakim
servislerinde tiretilen A baumannii izolatlarinda bir

cok farkh klon tespit ettiklerini bildirmislerdir.**#

1970'lerin baslarina kadar Acinetobacter enfeksiyonlari,
monoterapi veya kombinasyon tedavileri ile tedavi
edilebilirken, 1975'lerden sonra bu bakteri ile ilgili
olarak yiiksek diren¢ oranlar fark edilmeye baglanmistir.
Guntmtizde ise Acinetobacter tedavisinde guicltikler
yasanmakta, tedavide kullanilan ilaclara karst direng

gelismekte ya da MIC degerlerinde artislar gozlenmektedir?®
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MEDICUS’

izolaun 2012-

durumlarini

Calismamizda, 179 Acinetobacter
2018

degerlendirdigimizde; kolistin i¢in %4,4, trimetoprim-

yillart  icerisinde  direng
stilfametoksazol icin %88,2, amikasin icin %88,8,
gentamisin i¢in  %97,7, sefepim icin %98,3 ve
imipenem, meropenem ve siprofloksasin icin ise
%100 direng tespit edilmistir. European Committee
on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST),
Acinetobacter spp.’de kolistin i¢in minimum inhibitor
konsantrasyon (MIK)un belirlenmesinde referans
yontem olarak standart sivi mikrodiltisyon (BMD)
Ancak

kullandigimiz  antimikrobiyal diren¢ verileri geriye

yontemini  6nermektedir.”’ calismamizda
dontik oldugu icin ilgili donemlerde calisilan kolistin
sonuclar otomatize sistem sonuclandir. Standart sivi
mikrodiltisyon yontemi ile calisilmis yeni kolistin
duyarhlik calismalart bu konudaki literatiire katk:
saglamas acisindan degerli olacaktir.

Ergontil ve ark.'lan yaptiklari cok merkezli bir calismada
A. baumannii i¢in bizim ¢ahismamizda elde ettigimiz
sonuclara benzer diren¢ oranlar1 bildirmislerdir.?® Yine
diinyanin farkh yerlerinden yapilan calismalarda da
bizim calisma sonuglarimiza benzer sekilde ytiksek
direng oranlan dikkati cekmektedir.?*!

Yaptigimiz calisma ile Acinetobacter ktimelerinin
hastanemizde 2012-2018 yillann arasinda varhgim
sturdurdtgu tespit edilmistir. Belirtilen yillar icerisinde

A. baumannii'ye karst antimikrobiyal diren¢ profilleri
Ozellikle

onlem alnmadigi durumda hastane ortaminda uzun

belirlenmistir. direncli salgin  klonlarn
yillar kalabilecegi ve hastadan hastaya tasimabilecegi
Bu

enfeksiyonlarmin hastane ortamlarinda yayihmlarinin

unutulmamahdir. nedenle,  Acinetobacter
onlenebilmesi icin hastanelerin stirekli giincellenen
stirveyans programlart bulunmali, enfeksiyon kontrol
protokollerinin  siki  bir sekilde uygulanmast ve

denetlenmesi gerekmektedir.
Calismamizdaki Stmirlamalar

European Committee on Antimicrobial Susceptibility
Testing (EUCAST), Acinetobacter spp.’de kolistin
icin minimum inhibitér konsantrasyon (MIK)'un
belirlenmesinde referans yéntem olarak standard
swvi mikrodiltisyon yontemini onermektedir. Ancak
calismamizda kullandigimiz antimikrobiyal direng
verileri geriye doniik oldugu icin ilgili dénemlerde
sonuclart  otomatize  sistem

calhisilan  kolistin

sonuclardir.

*Bu calisma Sivas Cumhuriyet Universitesi Bilimsel
Arastirma Projeleri (CUBAP) tarafindan T-784 nolu
proje ile desteklenmistir.
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