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OZGUN ARASTIRMA

Saglik Hizmetiyle iliskili Enfeksiyon Etkeni
Enterobacterales Suslarinda Karbapenemaz Diren¢
Genlerinin Arastiriimasi

Hadiye DEMIRBAKAN, ipek KOCER

SANKO Universitesi T1p Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Gaziantep.

OZET

Caligmamizda, hastanemizde otomatize sistem ile meropeneme direngli veya doza bagl duyarli saptanan Enterobacterales suslarinda
fenotipik ve genotipik yontemlerle karbapenemazlarin varligmnin arastirilmas: amaglandi. Karbapenemazlar, karbapenemler dahil olmak
tizere ¢ogu B-laktami hidrolize ederler. Bu enzimleri iireten suslarin saptanmasinda birgok fenotipik ve genotipik yontemler kullanilmaktadir.
Genotipik yontemlerden polimeraz zincir reaksiyonu zaman alici ve pahali olmasmna ragmen altin standart yontemdir. Gram negatif
bakterilerde artan direng nedeniyle karbapenem direng genlerinin profilinin belirlenmesi antibiyotik kullanim politikalarinin belirlenmesinde
yol gosterici olmasi agisindan 6nem tagimaktadir. Calismamizda, Aralik 2019- Aralik 2020 tarihleri arasinda bir yillik siiregte otomatize
sistem ile meropeneme direngli veya doza bagl duyarli saptanan 79 Enterobacterales izolatt BD Phoenix CPO Detect paneli, karbapenem
inaktivasyon yontemi ve konvansiyonel PCR yontemleri ile incelendi. Konvansiyonel PCR ile 42 izolat blaOXA-48 geni; 16 izolat HlaNDM
geni ve 7 izolat ise blaOXA-48 ile beraber hHlaNDM gen bolgesi pozitif olarak saptandi. izolatlarin hicbirinde blaIMP, blaVIM ve blaKPC
genlerinde pozitiflik bulunmadi. PCR ile pozitif saptanan toplam 65 izolatin iki tanesi BD Phoenix CPO detect paneli ile negatif saptandi.
mCIM testi ile ise 64 tanesi pozitif, yalnizca bir tanesi belirsiz olarak bulundu. Calismamiz laboratuvarimiza gonderilmis ardisik 6rneklerden
uretilmis karbapenem direngli izolatlar ile planlanan ilk ¢alisma oldugu i¢in verilerimiz hastanemiz ve bolgemiz agisindan epidemiyolojik
olarak 6nem tagimaktadir.

Anahtar Kelimeler: Saghk hizmetiyle iliskili enfeksiyonlar. Enterobacterales. Karbapenemaz. blaOXA-48. blaNDM.
Investigation of Carbapenemase Resistance Genes in Healthcare-Associated Infectious Enterobacterales Strains

ABSTRACT

In our study, it was aimed to investigate the presence of carbapenemases by phenotypic and genotypic methods in Enterobacterales strains
that were found to be resistant to meropenem or susceptible to dose-related in our hospital. Carbapenemases hydrolyze most p-lactams,
including carbapenems. Many phenotypic and genotypic methods are used to determine the strains producing these enzymes. PCR, which is
one of the genotypic methods, is the gold standard method, although it is time consuming and expensive. Due to the increasing resistance in
Gram-negative bacteria, the determination of the profile of carbapenem resistance genes is important in terms of being a guide in determining
antibiotic use policies. In our study, 79 Enterobacterales isolates, which were determined to be resistant to meropenem or susceptible to
dose-related, by the automated system between December 2019 and December 2020, were examined by the BD Phoenix CPO detection
panel, mCIM and conventional PCR methods. Fourty-two isolates of b/laOXA-48 genes by conventional PCR; 16 isolates of 5/laNDM gene
and 7 isolates of blaOXA-48 and blaNDM gene region were positive. blaIMP, blaVIM and blaKPC genes were not positive in any of the
isolates. Of the 65 isolates that were positive by PCR, two were found to be negative by the BD Phoenix CPO detection panel. With the
mCIM test, 64 of them were positive and only one was indeterminate. Since our study is the first planned study with carbapenem resistant
isolates produced from consecutive samples sent to our laboratory, our data are epidemiologically important for our hospital and region.
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karbapenemlerin yaygin olarak kullanilmasi, bu
antibiyotiklere kars1 direng gelisimine neden olmustur.
Porin kaybi1 nedeniyle azalmis zar gegirgenligi,
antibiyotik atilimin1 saglayan efflux pompalar1 ve
siklikla da karbapenemaz iiretimi, karbapenemlere
kars1 direng gelisimine neden olan mekanizmalardir™.
Ayrica karbapenemaz iiretiminden sorumlu genler,
plazmidler gibi hareketli DNA parcalar1 tizerinde
aktarildigindan, diger diren¢ mekanizmalarina gore
bakteriler arasinda daha hizli ve kolay yayilirlar®.

Saglik hizmetiyle iligkili enfeksiyonlarda gogunlukla
A, B ve D smifi karbapenemaz iireten suslar
etkendirler™®. Karbapenemazlardan Klebsiella
pneumoniae (K. pneumoniae) karbapenemazi (KPC)
ve Guiana extended spectrum (GES) enzimi A simift;
IMP, VIM, GIM, SPM, SIM ve NDM-1 (New Delhi
metallo-beta-laktamaz-1) enzimleri B smifi iken;
OXA-48 ise D smifi plazmidler aracilifiyla
aktarilabilen enzimlerden bazilaridir. Bu enzimler
icerisinde ilk olarak 2001 yilinda iilkemizde
tanimlanan ve plazmid ile aktarilan smuf D
karbapenemazlar en yaygin bulunanlardir™’,

Karbapenemazlarin  belirlenmesinde, avantaj ve
dezavantajlart bulunan bircok fenotipik, genotipik
yontem kullanilmaktadir. Farkli direng
mekanizmalarimin eslik etmesi, fenotipik yontemlerle
karbapenemaz iiretiminin saptanmasini
zorlagtirmaktadir. Bazi1 fenotipik testlerde, bakteri
karbapenemaz iirettigi halde, karbapenemlere karsi
doza bagli duyarliblk ve  hatta duyarlilik
saptanmaktadir. Bu durum rutin laboratuvarlarda
karbapenemaz {ireten suslarin  dogru tespitini
zorlagtirmaktadir. Giliniimiizde altin standart olan
genotipik yontemlerden daha hizli, daha kolay
uygulanabilen ve ucuz yeni yontemlere olan ihtiyag
yadsinamaz.

Calismamizda, hastanemizde Aralik 2019-Aralik 2020
tarihleri arasinda otomatize sistem ile meropeneme
direngli veya doza baghh duyarli saptanan
Enterobacterales suslarinda fenotipik ve genotipik
yontemlerle karbapenemazlarin varliginin arastirilmast
amaglanmistir.

Gereg ve Yontem

Bu ¢aligmanin yapilabilmesi i¢in Sanko Universitesi
Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan 09.01.2020
tarih ve 2020/01 karar no ile izin alinmistir. Calisma
TF.AP.2020/02 no ile Bilimsel Arastirma Projeleri
birimi tarafindan desteklenmistir.

Calisma Grubu

Aralik 2019-Aralik 2020 tarihleri arasinda Sanko
Universitesi Hastanesi’ne basvuran hastalarin gesitli
klinik orneklerinden mikrobiyoloji kiiltiir
laboratuvarina gonderilen ve otomatize sistem ile
meropeneme direngli veya doza bagli duyarli olarak

288

H. Demirbakan ve i. Kocer

saptanan toplam 79 Enterobacterales izolat1 ¢aligsmaya
alindi. Bunlardan 25°1 Escherichia coli (E. coli), 54’1
K. pneumoniae idi. Her hastadan bir tane olacak
sekilde, ilk izole edilen meropenem direncli/doza bagl
duyarli sus fenotipik ve genotipik yoOntemlerle
incelendi.

Laboratuvar Calismalart

Bakterilerin Tanimlanmasi ve Antibiyotik
Duyarhliklarmin Belirlenmesi

Rutin bakteri kiiltiirii i¢in uygun transport kosullarinda
laboratuvara gonderilen Ornekler, %5 Koyun Kanli
agar (RTA, Tirkiye), MacConkey agar (RTA,
Tiirkiye), Cikolata agar (RTA, Tiirkiye) ve Sabouraud
Dekstroz Agar (RTA, Tiirkiye) besiyerlerine ekilerek
uygun ortam 1sisinda inkiibe edilir. Etken oldugu
diisiniilen bakteriler, konvansiyonel yodntemler ve
otomatize bakteri tanimlama-antibiyogram sistemi
(Phoenix M50, BD, ABD) kullanilarak tanimlama ve
antibiyogramlart  yapilir. Phoenix M50 cihazi,
mikrodiliisyon temelli olup, elde edilen okumalar
cihaz tarafindan EUCAST 2019 kriterlerine gore
standart dozda duyarli (S), doza bagl duyarli (I) ve
direngli (R) olarak sonuclandirilir’. Epidemiyolojik
olarak onemli oldugu disiiniilen mikroorganizmalar
antibiyogram sonuglaria gore, 150 ml/L saf gliserol
ve 850 ml/L nutrient broth igeren boncuklu tiip (GBL,
Tirkiye) kullanilarak, daha sonra genotipik ve
fenotipik yontemlerle incelenmek {iizere -80°C’de
saklanir.

BD Phoenix CPO Detect Paneli

Daha  onceden -80°C’de  saklanan izolatlar
canlandirma amaciyla %5 koyun kanli agara
pasajlandi. CPO saptama paneli NMIC-505 kitinde
(Becton, Dickinson and Company, Sparks, Maryland,
USA) her izolat igin ID Broth Tube (Cat No 246001)
kullanilarak, 0.5-0.6 McFarland bakteri siispansiyonu
hazirlanir. ID kisim i¢in, AST Broth tiipiine (Cat No
246003, 8 ml) 1 damla AST indikatorii damlatilir ve
hazirlanan ID Broth tiipiinden 25 pL eklendi ve alt iist
edilerek karigtirildi. Karisimin 3.5 ml’si pipet ile
atilarak, kalan1 ID kisma eklendi. AST kisim igin,
AST Broth tiipiine (Cat No 246003, 8 ml) 1 damla
AST indikatorii ve hazirlanan ID Broth tiipiinden 25
pL eklendi ve alt iist edilerek karistirildi.  Karigimin
tamami AST kismina dokiildiikten sonra BD Phoenix
otomatize sistem cihazina yerlestirildi. CPO test
sonucu, phoenix sistemi sonuglart “karbapenemaz
tireticisi”, “A sinifi karbapenemaz iireticisi”, “B sinifi
karbapenemaz iireticisi” veya “D smifi karbapenemaz
iireticisi” olarak okudugunda, mikroorganizmanin
“karbapenemaz iretimi pozitif” seklinde yorumlandi.
CPO smiflandirmast  agisindan  “karbapenemaz
i” “siniflandirilmamis” olarak kabul edildi.

ureticisi
Modifiye Karbapenem 1naktivasyon Metodu (mCIM)

mCIM metodu CLSI tarafindan 6nerilen fenotipik bir
testtir'’. Bir karbapenemin, bakteri siispansiyonu ile
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inkiibasyonu sonucunda enzim araciligiyla
pargalandigim1  gdstermek bu yoOntemin calisma
prensibidir.

Kanli agarda 18-24 saat inkiibe edilmis kolonilerden
bir 6ze dolusu aliir, 2 ml Triptik Soy Broth (TSB)
olan tiipe konulur. On saniye vortekslendikten sonra
tiipiin icine 10pg’lik meropenem diski eklenir. Ug saat
+15 dakika, 35 °C etiivde inkiibe edilir. Bu siire
sonunda etiivden ¢ikarilan tiipteki meropenem diski,
0.5 McFarland bulanikliginda E. coli ATCC 25922
yayilmis Mueller Hinton Agar (MHA)’a yerlestirilir.
MHA, 18-24 saat, 35°C etiivde inkiibe edilir.
Inkiibasyon sonunda olusan zon ¢aplar1 karbapenemaz
varligi agisindan degerlendirilir. CLSI o6nerilerine
uygun olarak, meropenem inhibisyon zonu 6-15 mm
saptandiginda veya 16-18 mm inhibisyon zonu
icerisinde noktasal koloniler tespit edildiginde,
“mCIM pozitif?, test edilen sus “karbapenemaz
iiretiyor”’; inhibisyon zonu > 19 mm &l¢iildiigiinde ise
“mCIM negatif”, test edilen sus “karbapenemaz
{iretmiyor” olarak kabul edilir. inhibisyon zonu > 19
mm olup zon igerisinde noktalar koloniler varsa veya
inhibisyon zonu 16-18 mm olarak tespit edildiginde
“mCIM indeterminate (belirsiz)’’, test edilen susun
karbapenemaz sonucu belirsiz olarak kabul edilerek ek
yontemlere basvurulmasi 6nerilmektedir'.

Molekiiler YOntemler

Tim izolatlar, yaygin karbapenemaz kodlayan
blaKPC, blaNDM, blaOXA48, blaVIM, blaIMP
karbapenemaz genlerinin varligi acisindan
konvansiyonel polimeraz zincir reaksiyonu (PCR)
yontemiyle degerlendirildi. Karbapenemaz genlerinin
belirlenmesi amaciyla asagidaki dnciiller kullanildi:

blaNDM (826 bp) NDM-1 F (5°- CAA TAT TAT GCA

CCC GGT CG-)
NDM-1 R (5’- ATC ATG CTG GCC TTG
GGG AA-)

blaOXA (743 bp) OXA-48A (5’- TTG GTG GCA TCG
ATT ATC GG )
OXA-48B (5’- GAG CAC TTC TTT TGT
GAT GGC)

blaIMP (586 bp) IMP-A (5~ GAA GGY GTT TAT GTT
CAT AC- (Y:C/T)
IMP-B (5’- GTA MGT TTC AAG AGT
GAT GC- (M:A/C)

blaVIM (388 bp) VIM-A (5’- GTT TGG TCG CAT ATC
GCA AC-)
VIM-B (5>- TCG GTC GAA TGC GCA
GCA CC-)

blaKPC (331 bp) KPC-F (5°- TGT CAC TGT ATC GCC
GTC-)
KPC-R (5- TAT TTT TCC GAG ATG
GGT GAC-)

Bakteri siispansiyonu i¢in, 1/10 oraninda distile su ile
sulandirilmig 10X Taq buffer (Thermoscientific)
kullanildi. Her bir sus i¢in, 1.5 ml’lik ependorflarin

icine, 250 pl diliie buffer ve bir steril 6ze dolusu
bakteri kolonisi alinarak, 0.5 McFarland’lik bakteri
siispansiyonu hazirlandi. Sus basina diisen reaksiyon
karigtmi, 10 pl  2X PCR  master miks
(Thermoscientific), 1 pl forward primer, 1 pl reverse
primer, 1 pl bakteri siispansiyonu ve 7 ul PCR grade
su igerecek sekilde 20 pl olarak hazirlandi. PCR
reaksiyonu thermal cycler (Prime, UK)’da 5 dongii,
95°C’de 3 dakika, 95°C’de 15 saniye, 52°C’de 30
saniye ve 72°C’de bir dakika ve 20 dongii, 95°C’de 15
saniye, 50°C’de bir dakika ve 72°C’de bir dakika
olacak sekilde toplamda 25 dongii olarak
gerceklestirildi. Negatif kontrol olarak E. coli ATCC
25922 izolat1 kullanildi.

Bulgular

Calismaya alinan bakterilerin 55’ini (%69,6) K.
pneumoniae, 24°inii (%30,4) E. coli olusturmaktaydi.
Bakteriler, idrar [n=30 (%38)], kan [n=24 (%30.4)],
trakeal aspirat [n=18 (%22.8)], yara [n=5 (%6.3)] ve
katater [n=2 (%2.5)] 6rneklerinden izole edilmisti.

mCIM testi ile toplamda 64 (%81) izolat meropenem
inhibisyon ~ zonuna  gore, “mCIM  pozitif,
karbapenemaz iiretiyor” olarak, bir (%1.3) izolatta
“belirsiz (indeterminate)” olarak bulundu. Bunlardan
alt1 izolatta meropenem zon ¢api igerisinde noktasal
ireme tespit edildi. Bu alt1 izolat CLSI Onerisine gore
yeniden degerlendirildiginde, besi “mCIM testi
pozitif, karbapenemaz {iretiyor” olarak; biri ise
“belirsiz” olarak kabul edildi.

PCR ile izolatlarin higbirinde blaIMP, blaVIM ve
blaKPC genlerinde pozitiflik bulunmadi. Toplam 79
susun 65 (%82.3)’inde PCR ile karbapenemaz gen
pozitifligi belirlenirken, besi K. pneumoniae, dokuzu
E. coli olmak fzere toplam 14 (%17.7) susda
karbapenemaz geni saptanmadi. Kirkiki sus (%64.6)
blaOXA-48 pozitif olarak belirlendi (Resim 2).
Bunlardan biri mCIM testi ile “belirsiz” olarak
saptanan K. pneumoniae susu idi. Toplamda 16
(%24.6) sus blaNDM, yedi (%10.8) sus ise blaOXA48
ve blaNDM birlikte pozitif saptandi.
Karbapenemazlarin saptanmasinda kullanilan PCR ve
mCIM testlerinin sonuglar1 Tablo I’de verildi.

Karbapenemaz gen bolgesinin saptanmasinda altin
standart olan PCR ile 65 pozitif sustan ikisi (%3.1)
BD Phoenix CPO saptama kiti ile “karbapenemaz
iretmiyor”, 63 (%96.9)’i “karbapenemaz iiretiyor”
olarak saptandi. CPO saptama kiti ile pozitif
bulunanlarin 47 (%59.5)’si D simifi karbapenemaz
iireticisi olarak tespit edildi. On iki (%15.2) sus B
smifi, 4 (%5) sus ise smniflandirilamadi, ancak
karbapenemaz {ireticisi olarak belirlendi. On alt1
(%20.3) susta blaKPC, blaNDM, blaOXA48,
blaVIM, blaIMP karbapenemaz genleri negatif olarak
saptandi. PCR sonuglar1 ile CPO test sonuglar1 Tablo
II’de verildi.
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Tablo I. Konvansiyonel PCR ve mCIM test sonug verileri

H. Demirbakan ve i. Kocer

Konvansiyonel PCR
K. pneumoniae (n:54) E. coli (n:25) TOPLAM
Karbapenemaz geni Karbapenemaz geni Karbapenemaz geni | Karbapenemaz geni (n:79)
saptanan saptanmayan saptanan saptanmayan n:9
n:49 (%62) n:5 (%6.3) n:16 (%20.3) (%11.4)
Pozitif 48 (%75) 0 (%0) 16 (%20.3) 0 (%0) 64 (%81)
mCIM Testi |Negatif 0 (%0) 5 (%35.7) 0 (%0) 9 (%64.3) 14 (%17.7)
Belirsiz 1 (%100) 0 (%0) 0 (%0) 0 (%0) 1(%1.3)
Tablo II. Konvansiyonel PCR ile BD Phoenix CPO Saptama paneli test sonug verileri
Konvansiyonel PCR
K. pneumoniae (n:54) E.coli (n:25)
blaNDM | blsoXa-4p | PIEOXIEND| O A0HSEt | piahDm | biaoxag | PIEOXTEEY| Oon A0S
n:11 (%20.4) | n:32 (%59.2) N6 (%11.1) | n:5 (%9.3) n:5 (%20) | n:10 (%40) n:1 (%4) n:9 (%36)
Sinif B 6 (%54.5)) 0 (%0) 1(%16.7) 0 (%0) 4 (%) 0 (%0) 1(%100) 0 (%0)
PO Sinif D 1(%9.1) 32 (%100) 3 (%50) 0 (%) 1 (%) 10 (%) 0 (%0) 0 (%0)
Saptama | Karbapenemaz | 56,575 | go40) | 1(%167) | 0(%0) 0 (%0) 0 (%0) 0 (%0) 0 (%0)
Paneli ureticisi
Karbapenemaz
Ureticr;si degil 1(%9.1) 0 (%0) 1(%16.7) 5 (%100) 0 (%0) 0 (%0) 0 (%0) 9 (%100)

Tartisma ve Sonug

Ulkemizde ilk defa 2003 yilinda K. pneumoniae’da
OXA-48 saptanmis, ardindan imipeneme direngli K.
pneumoniae izolatlarinin tanimlandigi bir bagska
calismayla karbapeneme direngli izolatlarin yillar
icinde hizla artig gdsterecegi vurgulanmustir''.
Sonrasinda da ¢esitli ¢aligmalarla karbapenem direngli
{golat sayisinda zamanla artis oldugu gdsterilmistir'>

Gram negatif organizmalara bagli enfeksiyonlarin
tedavisinde en uygun antibiyotigin seciminde
antimikrobiyal duyarlilik test sonucu 6nemlidir, ancak
zaman alicidir. Onceden karbapenemaz iiretiminin ve
karbapenemaz enzim smifinin belirlenmesi tedaviye
yon verebilir'®. Ayrica, karbapenem direngli bir
organizmada erkenden karbapenemaz varliginin
tanimlanmas1 hizla enfeksiyon kontrol d&nlemlerinin
alinmasi ve dolayisiyla direng genlerinin yayilmasinin
onlenmesine yardimei olabilir'®.

Calismamizda, meropeneme doza bagli duyarli veya
direngli olarak saptanan toplam 79 K. pneumoniae ve
E. coli izolatinda, yaygin karbapenemaz kodlayan
OXA-48, NDM, KPC, IMP ve VIM direng genleri

arastirildi.  Ulkemizde endemik olan OXA-48
karbapenemaz geni, bizim ¢aligmamizda da en sik
8,19

saptadigimiz karbapenemaz geni oldu™ .

Ik defa 2008 yilinda izole edilen NDM-1 giiniimiizde
diinyanin birgok yerinde varligmi gosterilmistir™.
Ulkemizde de b/aNDM ilk defa 2011 yilinda bir K.
pneumoniae izolatinda tanimlanmis olup, yapilan
¢esitli ¢alismalarla iilkemizde en ¢ok izole edilen
ikinci karbepenemaz geni oldugu belirlenmistir'*'".
Calismamizda da OXA-48 geninden sonra en cok

290

tanimlanan karbapenemaz geni NDM’dir. Siklikla K.
pneumoniae izolatlarinda saptanmasina ragmen son
yillarda dzellikle toplum kdkenli E. coli izolatlarinda
da tespit edilmektedir'’. Cahsmamizda 11 K.
prneumoniae ve bes E.coli izolatt NDM pozitif, alt1 K.
pneumoniae, bir E.coli izolati hem OXA-48 hem
NDM pozitif olarak saptanmistir. NDM genlerinin en

stk izole edildigi enfeksiyonlar idrar yolu
enfeksiyonlarldlrz. Bizimde c¢alismamizda NDM
pozitif saptanan suslar en sik olarak idrar

orneklerinden (%54.5) izole edilmistir.

Giliniimiizde NDM tasiyan mikroorganizmalar lehine
degisen durum goz Oniine alindiginda; NDM+OXA-
48 birlikteligi saptanan suslar, direng profilleri
dolayisiyla tedavi giigliikleri ve mortalite oranlari
acisindan onemlidirler®’. Bizim calismamizda da alti
K. pneumoniae, bir E. coli izolatt olmak iizere
toplamda yedi (%10.8) izolat, hem OXA-48 hem
NDM pozitif olarak saptanmistir.

Genotipik testler farkli genlerin varligini tespit
edebilir. Bununla birlikte, maliyetlidirler ve genellikle
en yaygin karbapenemazlar1 kodlayan genleri hedef
alirlar. Fenotipik testler ise, daha 6nce tanimlanmamis
karbapenemazlar1  tespit  edebilme  avantajina
sahiptirler, ancak karbapenemaz enzimlerini diisiik
seviyelerde eksprese eden bazi genleri tespit
edemeyebilirlerlg. Bir ¢alismada BD Phoenix CPO
detect paneli ile yanlis pozitiflik oran1 %20.51 olarak
bulunmus, ¢ift karbapenemaz iireticisi suglardan ise
hepsinin dogru olarak tanimlandigi, bunlardan yalniz
birinin Ambler siniflamasina goére siniflandirilamamis
oldugu gosterilmistir’”. Bizim ¢alismamizda ise BD
Phoenix CPO detect paneli ile yanlis pozitif saptanan
sus bulunmamakla beraber, bir h/laNDM geni saptanan
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ve bir tane de es zamanli hlaNDM+ blaOXA-48 gen
pozitifligi olan K. pneumoniae suslar1 negatif
saptanmuigtir.

Calismamizda, BD Phoenix CPO detect paneli, mCIM
testi ve konvansiyonel PCR ile Enterobacterales
suslarinda  karbapenemaz  varligi  arastirilmustir.
Konvansiyonel PCR ile pozitif saptanan 65 izolatin iki
tanesi BD Phoenix CPO detect paneli ile negatif
saptanmig olup, mCIM testi ile 64 tanesi pozitif,
yalnizca bir tanesi belirsiz olarak bulunmustur. Bu da
bize CLSI'min da onerdigi gibi karbapenemazlarin
varligint aragtirmada kullanilan fenotipik bir yontem
olan mCIM testinin rutinde en wucuz, kolay
uygulanmast ve hizli sonu¢ vermesi agisindan daha
uygun oldugunu diisiindiirmistiir.

Calismamizin  sinirliligi, meropeneme doza bagh
duyarli veya direngli olarak saptanan K. pneumoniae
ve E. coli izolatlarinda, yaygin direng genleri ile es
zamanli olarak smif A, B ve D karbapenemazlardan
SIM, IMI, GES, OXA-23, OXA-51, OXA-58 gibi
diger bazi nadir karbapenemaz genleri ile
sefalosporinaz  (AmpC) ve genis spektrumlu -
laktamaz (ESBL) firetiminden sorumlu genlerin
varliginin arastirilamamis olmasidir.

Karbapenemaz {ireten Enterobacterales izolatlarinin
viriilanslarinin yiiksek oldugu ve artan mortalite ile
iliskili olduklar1 ¢alismalarla ortaya konmustur”. Bu
suslarla  kolonize olan hastalarda karbapenem
kullanimi, gastrointestinal kanalda karbapenemaz
iireten izolatlarda artiga yol acarak, bu bakterilerin
etken oldugu kan dolasimi enfeksiyonlarmin gelisim
riskini arttirir’. Rutin laboratuvarlarm hizli ve dogru
karbapenemaz genlerini tespit edebilmesi veya
Ambler smifin1 tanimlayabilmesi, hatta eszamanl
olarak da duyarlilik testi yapabilmesi, hastalarin
yatisinin planlanmasit ve tedavisinin diizenlenmesi
sirasinda  klinisyenlere  bilgi saglayarak direng
genlerinin yayilmasini azaltmak ag¢isindan yararlidir.

Calismamiz laboratuvarimiza gonderilmis ardigik
orneklerden tiretilmis karbapenem direncli izolatlar ile
planlanan ilk c¢alisma oldugu icin verilerimiz
hastanemiz ve bolgemiz agisindan epidemiyolojik
olarak 6nem tagimaktadir.
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