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Gram negatif non-fermentatif bakteriler icerisinde Acinetobacter baumannii 6nemli nozokomiyal infeksiyon etkenlerinden
biridir. Yapilan ¢calismalar tiim diinyada ve iilkemizde cesitli antibiyotik gruplarina direng gelistigini gostermektedir. Pek ¢ok
antimikrobiyal ajana direngli olan Gram negatif bakteri infeksiyonlarinin tedavisinde en etkin kullanilan antibiyotikler
karbapenemlerdir. Son yillarda, A. baumannii suslarinda karbapenem grubu antibiyotiklere karsi hizli bir sekilde direng
gelismektedir. Karbapenemlere karsi gelisen diren¢ mekanizmalarindan birisi de bakteriler tarafindan metallo beta-laktamaz
(MBL) tiretilmesidir. Bu ¢alismada, MBL iireten ve karbapenem direncli Acinetobacter baumannii izolatlarinin antimikrobiyal
duyarlilik  durumlarinin  belirlenmesinin yani  sira  MBL aktivitesini saptamakta kullanilan fenotipik ydntemlerin
karsilastiriimasi amaglanmistir.

Calismaya cesitli klinik érneklerden izole edilen karbapenem direngli 100 A. baumannii izolati dahil edilmistir. izolatlarin
tanimlamalari ve antibiyotik duyarlilik testleri VITEK 2-Compact (bioMérieux, Fransa) otomatize sistemi ile yapilmistir. MBL
varligi ¢ift disk sinerji testi, kombine disk difiizyon testi ve modifiye Hodge testi (MHT) olmak (izere (i¢ fenotipik yontem ile
test edilmistir.

Calismaya alinan karbapenem direngli A. baumannii izolatlari en sik balgamdan (%74) izole edilmistir. Calisilan izolatlarin
%83’li yogun bakim (nitelerinden, %17’si servislerden gdnderilen érneklerde saptanmistir. Bu izolatlarda antibiyotik
duyarlilik oranlari asagidaki gibidir: gentamisin %19, tobramisin %27, amikasin %59, imipenem %0, meropenem %2,
siprofloksasin %0, levofloksasin %0, trimetoprim/siilfametoksazol %0, kolistin %98. Karbapenem direngli 100 A. baumannii
izolatinin 34’iinde cift disk sinerji testiyle, 46’sinda kombine disk difiizyon testiyle, 88’inde MHT ile MBL (iretimi saptanmistir.
Yiiz karbapenem direncli A. baumannii izolatinin sadece 23’iinde fenotipik ydntemlerin lglyle de MBL liretimi tespit
edilmistir.

Calismaya dahil edilen karbapenem direngli 100 A. baumannii izolatlarina karsi en etkili antibiyotik kolistin (%98) olmustur.
Karbapenem direngli izolatlarda siprofloksasin, levofloksasin ve trimetoprim/siilfametoksazole yiiksek direng saptanmistir.
Karbapenem direngli A. baumannii izolatlarinda MBL saptamak igin kullanilan fenotipik yéntemler karsilastirildiginda, MHT
diger yéntemlerden daha istiin bulunmustur (p<0.01). MBL varliginin belirlenmesi, diger bakterilere mobil genetik elemanlar
aracihdi ile tasinmasinin énlenmesi agisindan da énemlidir. MBL sikhiginin kesin olarak belirlenmesi icin molekiiler yontemler
ile dogrulanmasi uygun bir yaklasim olacaktir.

Anahtar kelimeler: Acinetobacter baumannii, fenotipik yontemler, metallo-beta-laktamaz
ABSTRACT

Investigation of Metallo-Beta-Lactamase Activity in Nosocomial Acinetobacter baumannii Isolates by Various
Phenotypic Methods

Acinetobacter baumannii is one of the important nosocomial infections among Gram negative non-fermentative bacteria.
Studies show that resistance to various antibiotic groups has developed in our country and all over the world. The most
effective antibiotics used in the treatment of infections of Gram negative bacteria that are resistant to many antimicrobial
agents are carbapenems. In recent years, resistance to carbapenem group antibiotics has developed rapidly in A. baumannii
strains. One of the mechanisms of resistance to carbapenems is the production of metallo beta-lactamase (MBL) by
bacteria. In this study, it was aimed to determine the antimicrobial susceptibility status of MBL producing and carbapenem
resistant A. baumannii isolates, as well as to compare the phenotypic methods used to detect MBL activity.
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A hundred carbapenem-resistant A. baumannii strains isolated from various clinical specimens were included in the study.
Identification and antibiotic susceptibility tests of the isolates were performed with the automated VITEK 2-Compact
(bioMeérieux, France) system. The presence of MBL was tested with three phenotypic methods; double disc synergy test,
combined disc diffusion test and modified Hodge test (MHT).

A. baumannii isolates were most commonly isolated from sputum (74%). Of all the A. baumannii isolates, 83% were
detected in specimens sent from intensive care units and 17% from wards. Antibiotic susceptibility rates were as follows:
Gentamicin 19%, tobramycin 27%, amikacin 59%, imipenem 0%, meropenem 2%, ciprofloxacin 0%, levofloxacin 0%
trimethoprim/sulfamethoxazole 0%, colistin 98%. Among the 100 carbapenem-resistant A. baumannii strains, MBL was
detected in 34 using double disc synergy test, in 46 using combined disc diffusion test and in 88 using MHT. MBL production
was detected by all three of the phenotypic methods in only 23 of the 100 carbapenem resistant A. baumannii strains.
Colistin (98%) was the most effective antibiotic against 100 carbapenem-resistant A. baumannii isolates included in the
study. Carbapenem resistant isolates showed very high resistance to ciprofloxacin, levofloxacin and
trimethoprim/sulfamethoxazole. When phenotypic methods used to detect MBL in carbapenem-resistant A. baumannii
isolates were compared, MHT was superior to other methods (p<0.01).

Determining the presence of MBL is also important in terms of preventing its transmission to other bacteria via mobile
genetic elements. Confirmation with molecular methods might be an appropriate approach for the precise determination of
MBL frequency.

Keywords: Acinetobacter baumannii, phenotypic methods, metallo-beta-lactamase
GIRiS

Saglik bakimi iliskili infeksiyon, hastanede kalis siiresini uzatan, ek tedavi gerektirerek maliyeti artiran,
morbidite ve mortalitesi ylksek infeksiyonlardir. Vicut direncinin yetersiz oldugu prematiire ve yenidoganlar,
ileri yastakiler, bagisikhk sistemi baskilanmis olanlar, yanikli ve travmali hastalar, operasyon gegirenler,
metabolik bozuklugu ve malignitesi olanlar saglik bakimi iliskili infeksiyon igin asil risk grubudur. Pnémoniler,
bakteriyemi, Uriner sistem infeksiyonlari, cerrahi alan infeksiyonlari, kateter infeksiyonlari en sik karsilagilan
saglik bakimi iligkili infeksiyonlardlr(l‘”.

Gram negatif bakterilerin sebep oldugu infeksiyonlar hastane ortaminda, 6zellikle bagisiklik sistemi
baskilanmis hastalarda sorun olmaktadir'™®. Hastanede yatan, immin sistemi baskilanmis hastalarda ciddi
infeksiyonlara neden olan Gram negatif non-fermentatif bakteriler icerisinde en sik izole edilen tirlerden biri
Acinetobacter baumannii’dir. Bu mikroorganizma, antibiyotigi hiicre disina pompalayan efluks sistemleri,
antibiyotiklerin giris kapisi olan por proteinlerin sentezinin azaltilmasi veya antibiyotikleri hidrolize ederek
etkilerini bozan mekanizmalar gelistirerek direng kazanm|§t|r(5’20).

A. baumannii suslari, dis ortam sartlarina oldukga dayanikli olmalari nedeniyle hastane ortaminda
canhliklarini uzun siire devam ettirebilmektedir. Bircok antibiyotige dogal direncgli olmalar ve kisa sire
icerisinde kazanilmis direng gelistirebilmeleri nedeniyle neden olduklari infeksiyonlarin tedavisinde kullanilan
antimikrobiyaller gittikce k|5|tlanm|§t|r(21)'

Ozellikle Gram negatif non-fermentatif bakterilerin sebep oldugu ciddi infeksiyonlarda karbapenemler,
genis antibakteriyel spektruma sahip olmalari, hiicre membranlarindan hizl bir sekilde gecebilmeleri, AmpC ve
genislemis spektrumlu beta-laktamaz (GSBL) enzimlerine karsi dayanikli olmalari gibi 6zellikleri nedeniyle ilk
tercih edilen antibiyotik grubudur. Ancak, karbapenem grubu antibiyotiklere karsi hizla gelisen birgok direng
mekanizmasi mevcuttur. Bu mekanizmalardan birisi bakteriler tarafindan karbapenemaz uretimidir.
Karbapenemazlar arasinda ise, metallo-beta-laktamazlar (MBL) giderek daha énemli hale gelmektedir(z’m). ik
plazmid aracih MBL 1991’de Pseudomonas aeruginosa’da rapor edilmi§tir(6). MBL enzimleri, aktif bolgelerinde
cinko (Zn?) iyonu bulunan enzimlerdir ve klasik beta-laktamaz inhibitorlerinden etkilenmezler. Etilen diamin
tetra asetik asit (EDTA) veya merkapto bilesikleri gibi bir metal selatoru ile inaktive olurlar™. MBL ureten
etkenlerin erken tanisi, direngli izolatlarin yayilmasinin édnlenmesi ve tedavi segeneklerinin gézden gegirilmesi
acisindan oldukga 6nemlidir. Bu yizden hizli sonug alinabilen ve uygulanmasi kolay gesitli fenotipik yontemler
geli§tirilmi§tir(2)'

Bu calismada ¢esitli klinik 6rneklerden izole edilen karbapenem direngli saglik bakimi iliskili infeksiyon
etkeni A. baumannii izolatlarinin antimikrobiyal duyarhlik durumlarinin belirlenmesinin yani sira MBL varliginin
¢ fenotipik test ile arastirilmasi amaglanmistir.
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GEREC VE YONTEM

Calismaya Agustos 2021-Subat 2022 tarihleri arasinda Tokat Gaziosmanpasa Universitesi Egitim ve
Arastirma Hastanesi Merkez Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvari’nda gesitli klinik 6rneklerden izole edilen 128 A.
baumannii izolatindan hastaneye yatistan 48-72 saat sonrasinda gelisen veya hastaneden taburcu olduktan
sonra 10 gin icerisinde gelisen ve saglik bakimi iliskili infeksiyon olarak tanimlanan karbapenem direngli 100 A.
baumannii izolati dahil edilmistir. Her hastadan bir izolat ¢alisiimistir. A. baumannii izolatlarinin tiir diizeyinde
tanimlanmasi, “Eosin Methylene Blue” (EMB) agarda laktoz fermentasyonu, koloni morfolojisi, Gram boyama,
katalaz-oksidaz testi ve VITEK-2 Compact (bioMérieux, Fransa) otomatize bakteri tanimlama sistemi ile
yapilmistir. izolatlarin antibiyotik duyarhliklari igin VITEK 2-Compact (bioMérieux, Fransa) otomatize sistemi
kullanilmistir. Elde edilen minimum inhibitér konsantrasyon (MiK) degerleri “The Eureopan Committee on
Antimicrobial Susceptibilitiy Testing” (EUCAST-2022) kriterlerine gore deéerlendirilmigtir(lg). Karbapenem
direncli suslarda MBL enzimi varligi cift disk sinerji testi, kombine disk diflizyon testi ve modifiye Hodge testi
(MHT) ile belirlenmistir. P. aeruginosa ATCC 27853 negatif kontrol susu olarak kullaniimistir. MBL Ureten P.
aeruginosa ve karbapenemaz ureten A. baumannii pozitif kontrol suglari olarak kullaniimistir. Modifiye Hodge
testi icin imipeneme duyarli Escherichia coli ATCC 25922 standart susu kullaniimistir.

Calismaya alinan karbapenem direngli A. baumanni izolatlari en sik yogun bakimlardan izole edilmistir.
A. baumannii izolatlarinin izole edildigi birimlere gére dagilimlari Tablo 1’de gosterilmektedir.

Tablo 1. Calismaya alinan 100 karbapenem
direngli A. baumannii izolatinin izole
edildikleri birimlere gére dagilhimi.

Sayi
Yogun bakim {initesi 83
Servis 17
Toplam 100

Calismaya alinan karbapenem direncli A. baumannii izolatlari balgam, idrar, kan, yara ve steril viicut sivisindan
(SVS) izole edilmistir. izolatlarin klinik 6rneklere gére dagilimi Tablo 2’de gésterilmektedir.

Tablo 2. Calismaya alinan 100 karbapenem
direngli A. baumannii izolatinin klinik
orneklere gore dagilimi.

Sayi
Balgam 74
idrar 9
Kan 7
Yara 9
Steril viicut sivilar 1
Toplam 100

Cift disk sinerji testi: Karbapenem direngli A. baumannii suslarinin 0.5 McFarland bulanikliginda stispansiyonu
hazirlanmig ve Mueller Hinton Agar (Condalab, ispanya) plaklarina esit bir sekilde yayilmistir. Bir adet imipenem
diski (IPM-10 ug, Bioanalyse, Tirkiye) ve bir adet bos disk (Bioanalyse, Tiirkiye) aralarinda merkezden merkeze
15-20 mm olacak sekilde besiyerine yerlestirilmistir. Daha sonra 6énceden hazirlanmis olan 10 puL 0.5 M EDTA
(Aklar Kimya, Turkiye), bos disk tzerine eklenmistir. Hazirlanan petriler 36x1°C’'de 18-24 saat inkiibasyona
birakilmistir. Sonrasinda imipenem diskinden EDTA’li bos diske dogru inhibisyon zonunda diizensizlesme olmasi
(anahtar deligi gorintisi) MBL pozitifligi olarak kabul edilmi§tir(11).
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Kombine disk diflizyon testi: Test edilecek suslarin 0.5 McFarland bulanikliginda stispansiyonu hazirlanarak
Mueller-Hinton Agar plaklarina yayilmistir. Daha sonra iki adet imipenem (IPM-10 pg) diski aralarinda 22 mm
olacak sekilde plak igerisine yerlestirilmistir. Disklerin bir tanesine 6nceden hazirlanmis 0.5 M EDTA’dan
mikropipet ile 10 uL damlatiimistir. 36 £1 °C’'de 18-24 saat inkiibasyon sonrasinda EDTA soliisyonu eklenen
imipenem diski zon g¢apinin, EDTA’siz imipenem diski zon ¢apindan 7 mm veya daha biiyiik olmasi MBL pozitif
kabul edilmistir(m.

Modifiye Hodge testi (MHT): imipenem duyarli Escherichia coli ATCC 25922 susunun 0.5 McFarland
bulanikhiginda stispansiyonu hazirlanmistir. Daha sonra 100 pl E. coli sispansiyonu/900 ul steril serum fizyolojik
olacak sekilde 1/10 bulanikliginda yeni stispansiyon hazirlanarak Mueller-Hinton Agar plaklarina her yere esit
olacak sekilde yayilmistir. Plagin ortasina imipenem (IPM-10 pg) diski yerlestirilmistir. Test suslari imipenem
diskinin dort bir kenarindan perifere dogru cizgi ekimi seklinde 6ze ile ekilmistir. 36£1 °C’'de 18-24 saat
inkibasyona birakilmigtir. Daha sonra besiyerinde yonca yapragl gorintlisi olusmasi MBL pozitif olarak
degerlendirilmi§tir(8).

MBL saptamak icin kullanilan fenotipik yontemlerin karsilastirilmasi Student'in t testi kullanilarak yapilmis
ve p<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

BULGULAR
Calismaya alinan karbapenem direngli izolatlarin antimikrobiyal duyarlilik durumlari Tablo 3’te gosterilmistir.

Tablo 3. Calismaya alinan 100 karbapenem direngli A. baumannii izolatinin antibiyotik direncg profilleri.

Duyarli, Yiiksek Dozda Direngli

Antibiyotik Duyarh (n) (n) (n)
Amikasin 59 0 41
Gentamisin 19 0 81
Tobramisin 27 0 73
imipenem 0 0 100
Meropenem 2 0 98
Siprofloksasin 0 1 99
Levofloksasin 0 3 97
Trimetoprim/Sulfametoksazol 0 0 100
Kolistin 98 0 2

Calismaya dahil edilen karbapenem direngli 100 A. baumannii izolatinin fenotipik testler sonucu elde edilen
MBL pozitifligi durumu Tablo 4’te gosterilmektedir.

Tablo 4. Calismaya alinan 100 karbapenem direngli A. baumannii izolatinin
fenotipik metallo-beta-laktamaz (MBL) test sonuglari.

Fenotipik MBL Testi MBL pozitif (n)  MBL negatif (n)
Cift disk sinerji testi 34 66
Kombine disk diflizyon testi 46 54
Modifiye Hodge testi (MHT) 88 12

Cift disk sinerji testi, kombine disk diflizyon testi ve MHT ile MBL pozitif bulunan A. baumannii suslarina ait
ornekler Sekil 1 ve Sekil 2’de gosterilmistir.
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Sekil 1 ‘ o Sekil 2

Sekil 1. Cift disk sinerji testiyle MBL pozitif olarak saptanan A. baumannii susu (A), kombine disk diflizyon
testiyle MBL pozitif olarak saptanan A. baumannii susu (B).
Sekil 2. Modifiye Hodge testi ile MBL pozitif olarak saptanan A. baumannii susu.

TARTISMA

Genis spektrumlu antimikrobiyal ajanlarin bilingsiz kullanimi sonucu ¢oklu ilag direnci kazanabilen non-
fermentatif Gram negatif bakteriler, hastane ortaminda 6nemli sorunlara sebep olmaktadir. Yakin zamanda
yayimlanan bir raporda, mevcut durum kontrolsiiz bir sekilde devam ederse 2050 yilina kadar yilda 10 milyon
insanin antimikrobiyal direng (AMR) gelisimi nedeniyle 6lecegi tahmin edilmektedir® . A. baumannii, ventilator
iliskili pnomoni ve kan dolasimi infeksiyonu olmak lzere cesitli hastane infeksiyonlarindan sorumludur ve 6lim
oranlari %35’e ula§abilmektedir(25). Amerikan Hastalik Denetim Merkezleri (Centers for Disease Control, CDC)
karbapenem direncgli Acinetobacter izolatlarinin yilda 8500 infeksiyona ve 700 olime sebep oldugunu
belirtmektedir”*.

A. baumannii nozokomiyal pnémoniye en sik neden olan Gram negatif organizmalardan birisi olup;
karbapenem sinifi antibiyotikler, son yillarda bu organizmalarin neden oldugu infeksiyonlarin tedavisinde
siklikla kullanilan genis spektrumlu antibiyotiklerdir. Bununla birlikte, tedavide karbapenemlerin yogun ve
bilingsiz kullanimi, karbapenem direncine yol acan GSBL ve AmpC beta-laktamazlari barindiran organizmalarla
gozlenen enfeksiyonlarda artisa neden olmustur. Karbapeneme direncli basillerin neden oldugu nozokomiyal
pnémonilerde tedavi segenegi sinirli oldugu icin klinisyenler zorlukla karsllasmaktadlr(a).

Avrupa Antimikrobiyal Direng Slrveyans Agi (EARS-Net) Acinetobacter tirleri icin karbapenem
direncini 2014 yili raporunda %0-93, 2016 yilinda ise %0-95.4 olarak bildirmistir. Orta Asya ve Dogu Avrupa
Antimikrobiyal Direng Slrveyans Agi (CAESAR), invaziv 6rneklerden elde edilen A. baumannii izolatlarinin 2014
raporunda %11-93'inin 2016 raporunda %11-95’inin karbapenem direngli oldugunu bildirmigtir(lo). 2020
CAESAR raporunda Acinetobacter tirleri igin karbapenem direnci 38 ilkenin lginde %1’'in altinda iken,
¢ogunlukla Giiney ve Dogu Avrupa olmak tizere 21 llkede %50’nin lizerinde glkm|§t|r(23).

Son 20 yilda yapilan ¢alismalar, A. baumannii’nin kiiresel olarak genis 6lciide ilaca direncli ve ¢ok ilaca
direncli fenotiplerinin ortaya ciktigini gostermektedir. Birka¢ calisma, farkh yogun bakim Unitelerinden izole
edilen A. baumannii suslarinin en sik kullanilan antibiyotiklere yiksek direng gosterdigini bildirmi§tir(22). Sahin
ve ark. nin™® ¢alismasinda yogun bakim hastalarindan elde edilen A. baumannii izolatlarinda imipeneme %97.1,
meropeneme %97.7, ertapeneme %99.6, amikasine %89, gentamisine %95.8, netilmisine %94.3, siprofloksasine
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%98.8, levofloksasine %97.5, trimetoprim/silfametoksazole %76.8 direng saptanmig; en dusuk direncin
kolistine karsi (%2.9) gelistigi gozlenmistir. Beris ve ark.” tlkemizin 12 farkhi ilindeki hastanelerden izole
ettikleri 519 A. baumannii susunda en dusiuk direng oranini kolistine (%0.6) karsi belirlemislerdir. Diger
antibiyotiklere karsi diren¢ oranlari su sekildedir: Gentamisin %59.5, tobramisin %22.9, amikasin %71.1,
imipenem %87.5, meropenem %78.6, siprofloksasin %82.9, levofloksasin %81.1, trimetoprim/siilfametoksazol
%77.5. Bizim galismamiza sadece karbapenem direngli izolatlar incelenmis olmakla birlikte, diger ¢alismalarla
benzer sekilde ¢ogu antimikrobiyale yiiksek direng saptanmis (Tablo 3) ve en etkili antimikrobiyal ajanin kolistin
(%2) oldugu gbzlenmistir. Calismamizda trimetoprim/silfametoksazol direng orani diger iki calismadan yuiksek
(%100), amikasin direng orani (%41) daha disik bulunmustur. Antimikrobiyal ajanlara karsi direncin zaman
icerisinde degisebilecegi gdz oOnlne alinarak, tedavi igin secim vyapilirken antimikrobiyal duyarlilk test
sonuglarinin takip edilmesi uygun olacaktir.

MBL’lerin tespit edilmesinde molekiler yontemler altin standarttir. Fakat; bu yontemlerin pahal
olmasi, yogun emek ve 6zel ekipmanlar gerektirmesi laboratuvarlarda rutin olarak uygulanmasina engel
olmaktadir. A. baumannii suslarinda MBL Gretiminin tespit edilmesi, dogru tedavinin uygulanabilmesi ve direng
genlerinin hastane ortaminda aktarilmasinin énlemesi igin oldukga énemlidir. Bunun igin hizli ve uygulanmasi
kolay fenotipik testlere ihtiyag duyulmu5tur(lo’17)' Moulana ve ark.”® 2020 yilinda karbapenem direngli 50 A.
baumannii izolatinin 42’sinde (%84) MHT ile, 15’inde (%30) cift disk sineriji testi ile MBL Uretimi saptamislardir.
Ulkemizde Aksoy ve ark.” 2015 yilinda 52 imipenem direngli A. baumannii susunda MBL varligint MHT, ¢ift disk
sinerji testi ve kombine disk difliizyon testi ile arastirmislardir. MHT ile izolatlarin %96’sinda EDTA’li kombine
disk diflizyon testi ve cift sinerji testi ile %21’inde MBL pozitifligi tespit etmislerdir. Cikman ve ark.(g), imipenem
direncli 70 A. baumannii izolatinin MHT ile %97’sinde, kombine disk testiyle %79’unda, her iki test yontemi
birlikte degerlendirildiginde de %76’sinda MBL Uretimi rapor etmislerdir. Calismamizda karbapenem direngli
100 A. baumannii izolatinin MHT ile 88’inde, ¢ift disk sinerji testi ile 34’linde, kombine disk diflizyon testi ile
46’sinda MBL varlig tespit edilmistir. MHT ve ¢ift disk sinerji testi sonuglarimiz diger calismalar ile benzer
bulunmustur. Literatlirle uyumlu olarak, ¢alismamizda elde edilen verilere gore karbapenem direncgli A.
baumannii suslarinda MHT ile diger testlere gore yiuksek MBL pozitifligi gozlenmistir.

Cahismamizin kisithhgi, kisa bir inceleme dénemine ait veriler olmasi, MBL aktivitesinin molekiler
yontemler ile dogrulanmamis olmasi ve tek merkezli calisma olmasidir. Ulke/diinya verileri ile karsilastirabilmek
icin daha kapsamli ¢alismalar yapilmaldir.

Sonug olarak; ¢alismamizda elde ettigimiz veriler; EUCAST-2022 kriterlerine gore degerlendirildiginde
saghk bakimi iliskili infeksiyon etkeni A. baumannii izolatlarinda trimetoprim/siilfametoksazol, levofloksasin,
siprofloksasin, meropenem, imipenem, gentamisin ve tobramisin direncinin yiiksek oldugunu gostermektedir.
Yogun bakim Uniteleri basta olmak lzere hastanelerde antibiyotiklerin uygunsuz bir sekilde kullanilmasi, saghk
bakimi iliskili infeksiyonlar ve bakteriyel direncin artmasina neden olmaktadir. Ayrica, llkemizde non-
fermentatif Gram negatif bakterilerde MBL tretimi 6nemli bir sorundur. MBL Uireten bakterilerin hizl bir sekilde
tespit edilerek direng¢ yayiiminin engellenmesi icin kullanimi kolay, hizl ve ucuz fenotipik yontemler avantaj
saglayabilmektedir. Ancak, ¢alismamizda fenotipik test sonuglarinin degisken olabildigi gézlenmis ve MBL
varhginin kesin olarak belirlenmesi gereken durumlarda molekiler yontemler ile dogrulama yapilmasi gerektigi
disundlmustar.
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