Tiirk Mikrobiyol Cem Derg (2010) 40 (4): 251 - 257
© 1993 Tiirk Mikrobiyoloji Cemiyeti | Turkish Microbiyological Society
ISSN 0258-2171

OZGUN ARASTIRMA

Yeditepe Universitesi Hastanesinde Uc Yillik
Kan Kultiirleri Sonuclarinin Retrospektif Olarak
Degerlendirilmesi

Retrospective Evaluation of Blood Culture Results for Three
Years in Yeditepe University Hospital, Istanbul, Turkey

Yesim Giirol', Zuhal Tekkanat Tazegiin', Meral Sonmezoglu’,
Sesin Kocagoz’, Tamil Kocagoz', Giilden Yilmaz'

Yeditepe Universite Hastanesi "Tibbi Mikrobiyoloji ve *Enfeksiyon Hastaliklart Anabilim Dallart, Istanbul

OZET

Amag: Morbidite ve mortalitenin énemli nedenlerinden biri olan dolasim sistemi enfeksiyonlarinda erken tani ve
tedavi klinik agidan onemlidir. Kan kiiltiirii, dolasim sistemi enfeksiyonlarinda kandaki mikroorganizmanin
saptanmasi icin halen altin standarttir. Bu ¢alismada, 2006-2008 yillart arasinda Yeditepe Universite Hastanesi
Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali Laboratuvarina génderilen kan kiiltiirlerindeki iiremelerin degerlendirilmesi
amaglanmustir.

Gereg ve Yontem: Kan kiiltiir sistemi olarak BACTEC 9120 kullamilnugtir. Yedi giin inkiibasyon sonunda tireme
olmayan érnekler negatif olarak bildirilmistir. Cihaz tarafindan pozitif sinyal olarak bildirilen ornekler; Gram
yontemi ile boyanmus, %5 koyun kanli agar ve cikolata agar besiyerlerine ekilmis ve 24 saatlik inkiibasyon siiresi
sonunda klasik biyokimyasal yontemler ve mini API cihazi ile tiremelerin tanimlamalart yapimistir.

Bulgular: Bu tarihler arasinda hastanemiz cegitli servislerinde yatan hastalardan alinan 5663 kan kiiltiirii 6rnegi
degerlendirilmigtir. Calisma doneminde sirasiyla; 2006 yilinda 273/1434 (%19.04), 2007 yilinda 408/2229
(%18.30), 2008 yilinda 224/ 2000 (%11.20) iireme olmustur. Yalanci pozitiflik sayisi 2006’ da 5 (%0.35), 2007’ de
34 (%1.52), 2008 de 4 (%0.20) olmustur. Ureyen mikroorganizmalar iginde koagulaz negatif stafilokoklar her ii¢
yilda da ilk siradadir.

Sonug¢: Kan kiiltiirlerinde sonuglart etkileyen tiim faktérlerin ve kalite kontrollerinin diizenli olarak yapilmasi
onemlidir. Kan kiiltiirleri sonuclarini olumsuz yonde etkileyecek faktérler azaltilarak yalanct pozitif sonuclar
azaltilabilir.

Anahtar Kelimeler: Kan Kiiltiirti, BACTEC 9120, otomatize kan kiiltiirii sistemi
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SUMMARY

Objective: Early diagnosis and treatment of bloodstream infections, which are one of the major causes of morbidity
and mortality, are clinically important. Blood culture is still the gold standard for detection of microorganisms in
the blood. The purpose of this study was to review the results of blood cultures which were evaluated at Microbiology
Laboratory, of Yeditepe University Hospital, Istanbul, Turkey between 2006 and 2008.

Materials and Methods: Blood specimens obtained from patients with suspected bloodstream infections had been
cultured in BACTEC 9120 automated blood culture system. Specimens without growth were reported negative
following seven days of incubation. The specimens which yielded a growth signal, were subcultured to 5%
sheep blood agar, chocolate agar, Gram stained and were identified by standard microbiological methods and a
mini-API system.

Results: A total of 5663 blood cultures obtained from hospitalized patients between 2006-2008 were evaluated.
Number of positive blood cultures were 273/1434 (19.04%), 408/2229 (18.30%) and 224/ 2000 (11.20%9) in
2006, 2007 and 2008, respectively. The number of false positivity was 5 (0.35 %) in 2006, 34(1.52 %) in 2007
and 4 (0.20%) in 2008. Coagulase negative staphylococci were the most commonly isolated microorganisms
from blood cultures in each of the three study years.

Conclusion: Factors affecting the yield of blood cultures should be searched and evaluated regularly in every
center. The rate of false positive blood cultures was within the acceptable limit. However, quality control studies and
continuous surveillance should be established to keep false positivity rates for blood cultures at the lowest limit.

Key Words: Blood culture, BACTEC 9120, automated bloodculture system
GIRIS

Kan yoluyla tasinan patojenlerin saptanmasi

GEREC VE YONTEMLER
2006- 2008 tarihleri arasinda hastanemiz cesitli

mikrobiyoloji laboratuvarlarinin en 6nemli go-
revlerinden biridir. Kan kiiltiirii; bakteriyemi,
sepsis, kalp kapak enfeksiyonlari, siipiiratif
tromboflebit, myotik anevrizma ve vaskiiler
greftlerden sorumlu bakteriyi tanimlamada ge-
reklidir (1). Bakteriyemi gecici, aralikli ve sii-
rekli olabilir. Kan kiiltiiriinde basarili sonug
icin; dogru zamanda aseptik kosullarda farkli
damalardan kanin alinmasi, alinan kan miktari,
kan/siv1 besiyeri oran1 6nemlidir. Son yillarda
dolagim sistemi enfeksiyonlari, transplantasyon
uygulamalar1 ve tedavi amaci ile immun baski-
lama yapan ajanlarin sik kullanilmast nedeniyle
artmustir. Ayrica gittikce artan sayida otomatize
kan kiiltiirii sistemleri kullanima girmis ve bu
sistemler inkiibasyon siiresini kisaltma, konta-
minasyon riskini azaltma, pozitiflik oranini art-
tirma ve kullanim kolaylig1 gibi avantajlar sag-
lamaktadir. Bu ¢alismada da cesitli servislerden
gelen hastalarin kan kiiltiirlerinin yillara gore
dagilimini retrospektif olarak degerlendirilmistir.
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servislerinde yatan hastalardan alinan 5663 kan
kiilttirii 6rnegi, BACTEC 9120 (Becton Dickin-
son Maryland, ABD) otomatize sistem ile de-
gerlendirilmistir. Yedi giin inkiibasyon sonunda
iireme olmayan ornekler negatif olarak bildiril-
migtir. Cihaz tarafindan pozitif sinyal olarak bil-
dirilen orneklerden preparat hazirlanarak Gram
yontemi ile boyanmis, %5 koyun kanli agar ve
cikolata agar besiyerlerine ekilmis ve 24 saatlik
inkiibasyon siiresi sonunda klasik biyokimyasal
yontemler ve mini API cihazi (Biomerieux,
Fransa) ile tanimlamalar1 yapilmistir. BACTEC
9120 cihazinin pozitif sinyal verdigi ancak
Gram boyamada mikroorganizma goriilmemis
ve kiiltiir sonucunda iireme olmamig siseler ya-
lanci pozitif olarak degerlendirilmistir.

Koagulaz negatif stafilokoklar (KNS); risk fak-
torii tasiyan hasta gruplarindan (port, kateter,
sant, pace varlig1) uygun klinik bulgularin varh-
ginda, baska patojenin iiretilemedigi ve es za-
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manli olarak hem kan hem de farkli odaktan saf
olarak elde edilmesi durumunda patojen olarak
kabul edilmistir.

BULGULAR:

Laboratuvarimizda 2006 yilinda 1434, 2007 y1-
linda 2229, 2008 yilinda 2000 kan 6rnegi gon-
derilmis olup 2006’da 273 iireme, 2007 de 408,
2008’de 224 iireme olmustur. Yalanci pozitiflik
2006°da 5 (%0.35), 2007°de 34 (%1.52),
2008’de 4 (%0.20) olmustur. Ureyen mikroor-
ganizmalar icinde koagulaz negatif stafilokoklar
her ii¢ yilda da ilk siradadir.

Ureme saptanan orneklerin dagilimi tablo 1 ve
2‘de goriilmektedir.

Tablo 1. Kan kiiltiirlerindeki iireme oranlari

Sayis1 (%) Sayis1 (%) Ureme (%)
2006 2007 2008
Ureme (-) 1156 (80.61) | 1787 (80.17) | 1772 (88.60)
Ureme (+) 273 (19.04) 408 (18.30) | 224 (11.20)
Yalanci pozitiflik 5(0.35) 34 (1.52) 4(0.20)
Toplam 1434 2229 2000
TARTISMA

Kanda bakterilerin dolagmasina bakteriyemi de-
nilmektedir. Gegici, aralikli ve siirekli bakteri-
yemi olabilir. Apse, fronkiil, selliilitli dokularin
drenaji, sistoskopi, endoskopi ve benzeri giri-
simlerden sonra gecici bakteriyemi goriiliir. Ge-
cici bakteriyemi, aralikli ve siirekli bakteriyemi-
den daha sik karsimiza ¢ikar. Aralikli bakteriye-
mi daha nadir olup peritonit, osteomiyelit ve
drene edilmemis apse gibi durumlarda goriiliir.

Tablo 2: Ureme olan kan kiiltiirlerinde mikroorganizmalarin dagilimi

Mikroorganizma Adi Ureme sayisi % Ureme sayisi % Ureme sayisi %
2006 2007 2008

Koagulaz negatif stafilokok 164 60.07 177 43.38 126 56.25
Staphylococcus aureus 18 6.59 19 4.66 13 5.80
Streptococcus spp. 8 2.93 1.47 8 3.57
Streptococcus pneumoniae 0 0.00 0.00 3 1.34
Enterococcus spp. 10 3.66 221 7 3.13
Enterobacter spp. 3 1.10 0.98 1 0.45
Candida albicans 4 1.46 39 9.56 3 1.34
Non albicans candida 13 4.76 23 5.64 6 2.68
Acinetobacter spp. 0 0.00 6 1.47 0 0.00
Escherichia coli 13 4.76 25 6.13 29 12.95
Haemophilus influenza 0 0.00 1 0.24 1 0.45
Klebsiella pneumoniae 17 6.23 16 3.92 3 1.34
Klebsiella oxytoca 0 0.00 1 0.24 2 0.89
Pseudomonas aeruginosa 3 1.10 38 9.31 5 2.23
Kocuria kristinae 6 2.20 27 6.62 2 0.89
Aerococcus urinae 2 0.73 0 0.00 0 0.00
Aeromonas hydrophila 3 1.10 0 0.00 0 0.00
Proteus mirabilis 0 0.00 2 0.49 0 0.00
Serratia marcescens 6 2.20 0 0.00 1 0.45
Stenotrophomanas maltophilia 0 0.00 2 0.49 0 0.00
Citrobacter spp. 0 0.00 2 0.49 0 0.00
Corynebacterium spp. 0 0.00 3 0.73 0 0.00
Tleri identifiye edilemeyenler 3 1.10 8 1.96 14 6.25
Toplam 273 100.0 408 100.0 224 100.0
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Endokardit, intravenoz kateter, bruselloz, tifo
gibi durumlarda ise siirekli bakteriyemi goriiliir.
Aralikli bakteriyemide ateg yiikseldigi zaman,
siirekli bakteriyemide ise antibiyotik tedavisine
baslamadan kan almak gerekir. Intravenoz kate-
ter kaynakli enfeksiyonda kateter kani ve peri-
ferik kan es zamanli olarak alinmalidr.

Bir giin icinde birden fazla kan kiiltiirii almanin
yararindan bahsedilmektedir. Mayo Kliniginde
bakteriyemili 80 hasta iizerinde ¢apilan bir ¢a-
lismada, bir kan kiiltiirii ile %80, iki kan kiiltiirii
ile %88, ii¢ kan Kkiiltiirii ile ise %99 pozitiflik
saptanmigtir (2). Cockerill ve arkadaslar1 (3)
BACTEC 9240 kan kiiltiirii sistemi kullanarak
163 endokarditi olmayan bakteriyemili hastada
bir kan kiiltiirii ile %63, iki sise ile %80, ii¢ kan
kiiltiirii ile %96 pozitiflik saptamiglardir. Endo-
karditli hastalarda ilk alinan kan kiiltiirii yakla-
stk %90 pozitiftir. Birden fazla kan kiiltiirii al-
manin kontaminasyon ayrimini yapmada da ya-
rar1 vardir (3).

Her bir kan kiiltiirii seti icin alinan kan miktari,
bakteriyemili hastadaki mikroorganizmanin tes-
piti i¢in ¢ok onemlidir. Manuel kan kiiltiirii sis-
temi ve erken nesil yar1 otomatize kan kiiltiirii
sistemlerinin kullanildig1 arastirmalar, alinan
kan kiiltiirii miktar ile tan1 arasinda yakin iligki
oldugunu gostermistir (4-7).

Kan kiiltiiriniin miktar1 2ml’den 20ml’ye arttig1
zaman, pozitiflik %30°dan %50’ye cikar. Coc-
kerill ve arkadaslar1 (3) BACTEC 9240 kan

kiiltiir sistemini kullanarak yaptiklar1 bir calis-
mada her biri 10 ml olmak iizere aerob ve ana-
erob 30 dakika ara ile alinan kani, tek bir kiiltiir
olarak tanimlamiglar. Bu tanima uygun olarak
aldiklan kiiltiirlerde kan hacmini 10 ml’den
40ml‘ye arttirdiklarinda sonuglardaki duyarlili-
gin da arttigin1 gozlemlemisler. Enfektif endo-
karditi olmayan hastalarda kan hacmini 10ml’-
den 20ml’ye c¢ikardiklarinda, 10ml kan kiiltiirii-
ne gore duyarlilik %30 artmistir, bu oran kan
hacmi 30ml’ye ciktig1 zaman 10ml’lik kan kiil-
tiirline gore %47 artmagtir.

Infant ve cocuklarda kan kiiltiirleri icin gerekli
olan en uygun kan miktar1 heniiz tam olarak ta-
nimlanmamigtir. Fakat mevcut verilerin 6nerdi-
&i; alinan kan hacmi ile bakteriyemili hastanin
tespiti, bu hasta grubunda da dogru orantili ola-
rak arttig1 yondedir. Erken donemde yapilan bir
calismada, infant ve ¢ocuklarda >1ml kan or-
neklerinin, <1ml kan 6rneklerine gore daha faz-
la bakteriyemi yakaladig: tespit edilmistir (8).
Daha yakin bir donemdeki ¢alismada Kellogg
ve arkadaglar (9), bakteriyeminin, ilk iki aylik
infantlarda %68, dogumdan 15 yasa kadarki ¢o-
cukluk dénemin de ise %60 gibi diisiik oranda
goriildiigiinii tespit etmislerdir. Kan kiiltiirii icin
alinacak miktar yasa, kiloya gore degismekte-
dir. Infant, ¢cocuklar ve erigkinlerde tavsiye edi-
len ve alinmasi gereken kan miktar1 hastanin
agirlifina gore, tabloda 3’de belirtilmistir. Zay1f
ve premature infantlarda tavsiye edilen miktar
kadar almak yeterlidir (10).

Tablo 3. Kan kiiltiirii i¢in onerilen kan miktar1: (9,10 numarali referansdan modifiye edilmistir.)

Hastanin Yasi ve Agirhig: Kiiltiir icin tavsiye edilen kan hacmi (ml) Kiiltiir icin toplam hacim (ml)
Yas kg Kiiltiir No:1 Kiiltiir No:2

<1 <4 0.5-1.5ml/tube * 1.5

1-6 Her yas icin 1ml/2 Her yas icin 1ml/2 Her yas icin Iml**
Cocuk 13-36 10 10 20
Cocuk-erigkin >36 15-20 15-20 30-40

*Genellikle ikinci 6rnegi almak miimkiin olamamaktadir. **Eger ¢ocuk normal kilosunun altinda ise ve daha dnce kan almmugsa aliacak hacim

i¢in hekimi ile goriismek gereklidir.
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Kan kiiltiiriinii antibiyotik tedavisine baslama-
dan 6nce almak gerekirken, ¢cogu kez kan kiiltii-
rii alindiginda ampirik tedavi baslanmistir (11).
Bu da testin duyarliligini azaltmaktadir. Kiiltiir-
deki kanin dillisyonu antibiyotik ajanlar1 azaltip
inhibitor etkenleri minimuma indirmektedir.

Deri kontaminasyonunu onlemek icin mutlaka
kani alan hemsire eldiven giymeli, kan almadan
once %70 alkol, ardindan iyot ile merkezden di-
sa dogru silmeli, kan1 sigseye aktarmadan 6nce
sise kapagini da %70 alkol ile silmeli ve ayri
damarlardan aerob ve anaerob en az iki siseye
almalidir.

Giinlimiizde kullanilan degisik otomatize sis-
temler bulunmaktadir. Tiim bu sistemlerin avanta-
j1; kontaminasyon riskini ve gereksiz kor pasaji
onlemesi ve inkiibasyon siiresini kisaltmasidir.
Bu sistemlerden birincisi; mikroorganizmanin
liremesine bagli olarak ortaya ¢ikan CO,’i kolo-
rimetrik tespit eden BacT/Alert kan kiiltiirii sis-
temidir. Kan kiiltiirii sigsesinin tabaninda bulu-
nan CO, duyarli boliim kan ve siv1 besiyerinden
diger iyonlarin gecisine izin vermeyen bir zarla
ayrilmistir. Bakterinin tiredigi kan kiiltiirli sise-
sinde CO, iiretimi olur, pH diiger, renk yesilden
sartya dontisiir. Kolorimetrik detektor sayesinde
her 10 dakikada bir renk degisimi kontrol edil-
mektedir. Yeterli CO, olugmasiyla renk degisimi
olmussa, aygita baglantili olan bilgisayarda o
sisenin kodunu da belirten bir sinyal alinarak
hangi sisede iireme olmus oldugu anlasilir. Bu
sistemde aerob, anaerob, Pedi-Bac T ve antibi-
yotik tedavisi alanlarda mantar ve bakteri yaka-
lamay1 artiran FAN (Fastidious and Antibiotic
Neutralization) besiyerleri bulunur(11).

Bu calismada kullanilan BACTEC kan kiiltiirii
sistemi, floresan teknolojisine dayanir. Bu sis-
temde de sise tabaninda CO,‘e hassas boliim
bulunur. Iyonlara, besiyeri icerigine ve kana ge-
cirgen olmayan bu boliim sadece CO,’e gegir-

gendir. Eger mikroorganizma iirerse, CO, za-
man sensorlu matriks boliimiine diffuze olur ve
hidrojen iyonlar1 iiretir. Bunun sonucu pH da
diiser ve sensordeki floresan ¢iktisini uyarir.
Sinyal degisimi cihazin optik ve elektronik
komponentine aktarilir (12). Besiyeri siseleri
uzun boyunlu ve 6zel yapida olup kan ekimin-
den sonra birinci sistemin aksine icine hava ve-
rilmesi gerekmez (12). Bu sistemde de aerob,
anerob, Ped-Plus besiyeri ve mantarlar1 yakalama-
y1 kolaylagtiran Myco F Lytic besiyeri bulunur.

Difco-Extra Sensing Power (ESP) kan kiiltiirii
sisteminde, kiiltiirler, girintili ignesi olan dispo-
sible konnektor iceren ufak siselere ekilir. Tiim
gazlarm (CO,, H,, N,) kullanim1 ve olusumu 61-
ciiliir ve kaydedilir. Bu sistemde aerob ve ana-
erob siseler bulunur (1).

Bu sistemlerin diginda, Vital Kan Kiiltiirii Siste-
mi, Oxoid signal sistemi ve Septi-Check Kan kiil-
tiirli sistemi gibi sistemler de bulunmaktadir (12).

Bizim calismamizda oldugu gibi, otomatize kan
kiiltiir sistemleriyle yapilan diger ¢alismalarda
da BACTEC sisteminin daha az yalanci pozitif-
lik verdigi, yalanci negatifligin goriilmedigi ya
da cok az tespit edildigi ve kontaminasyon
oranlarinin oldukga diisiik oldugu belirtilmekte-
dir (13,14).

Dolasim sistemi enfeksiyonlarinda daha 6nceki
yillarda gram negatif bakteriler en sik goriiliir-
ken, son yillarda gram pozitif bakterilerde artig
olmustur. Daha 6nceleri, kontaminasyon olarak
degerlendirilen KNS’lerin giiniimiizde 6zellikle
immun baskilanmig hastalarda patojen oldugu
saptamistir. Demirbakan ve arkadaslar1 (15)
yaptiklart bir ¢aligmada, kan kiiltiirlerinden
gram pozitif bakterileri %55.4 oraninda, gram
negatif bakterileri ise %44.6 oraninda izole
edilmiglerdir. En sik etken KNS (%25.9) olarak
bulunmustur. Demir ve arkadaslarinin (16) yap-
tiklar1 bir ¢alismada, kan kiiltiirlerinde iireme
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saptanan Orneklerde %40 oraninda KNS’ler bi-
rinci sirada yer almistir. Yurtsever ve arkadagla-
rinin (17) yaptiklart caligmada KNS orani
%49.6 olarak saptanmigtir.

Candida tiirlerinin goriilme oranlarinda da son
yillarda artiglar bildirilmektedir. Cesitli ¢calisma-
larda kandan izole edilen Candida tiirlerinin
orani %?2.3-25 olarak bildirilmekte olup, Mehli
ve arkadaglar1 yaptig1 bir ¢alismada bu oram
diigiik (%0.4) olarak bulunmuslardir (18-20).
Bizim calismamizda da Candida tiirlerinin izo-
lasyonu yiiksektir. izole edilen Candida tiirleri-
nin ¢ogunlugu onkoloji ve yogun bakim hasta-
larindan olugmustur.

Kontaminasyon olmadan, gercek polimikrobik
bakteriyeminin insidansi tam olarak bilinme-
mektedir. Birgok kan kiiltiirii ilk pozitif kiiltiir-
den sonra tekrar ekilmemektedir. Amerika’da
dolagim sistemi hastaliklari ile ilgili 20 yillik
epidemiyolojik bir caligmada, polimikrobik
bakteriyemi oldukca seyrek (% 4.7) bulunmusg-
tur (21). Buna karsin ¢cocuk (%10) ve immun
baskilanmig (%30) hasta gruplarinda kan kiiltii-
rii iki ya da daha fazla mikroorganizma agisin-
dan pozitif bulunmustur (22-24).

Amerika’da 649 laboratuvar arasinda, yetiskin
hastalarin kan kiiltiirlerinde yapilan ¢aligmada
%38.2 oraninda pozitiflik bulunmustur. Hastane-
nin birinci basamak, ikinci basamak veya {ini-
versite hastaneleri gibi iiclincli basamak olmasi-
na gore oran diisiik ya da yiiksek olabilir. Pozi-
tiftik %5’in altina diiserse veya %>5’in iistiine
cikarsa, klinisyenin kan kiiltiirii istemini uygun
yapmadigini diistinmek gerekir (25).

Yalanci pozitiflik oranlarimiz 2006, 2007 ve
2008 yillarina gore sirastyla %0.35, %1.53,
%0.20 olarak saptanmustir. Bu oran diger c¢alis-
malarda %0.3-1.3 arasinda degisiklik goster-
mektedir (18,26,27). 2007 yilindaki %1.53 liik
oran literatiirlere bakildiginda yiiksek bir oran
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olarak goze carpmakta olup diger iki yildaki
oranlarimiz normal sinirlardadir. Lokosit sayisi-
nin yiiksek olmasinin yani sira atipik ve/veya
zor lireyen veya Streptococcus pneumoniae gibi
kanda parcalanan bakterilerin varlig1 da yalanci
pozitifligin etkeni olarak gosterilmis ve iiretici
firmanin prosediiriinde testin limitleri olarak be-
lirtilmistir (28).

Kan kiiltiirlerinde sonuclar1 etkileyen tiim fak-
torlerin; kanin alinisi, kan kiiltiirii sigsesine akta-
rilist, laboratuvara transportu, laboratuvardaki
inkiibasyonu, izolatlarin identifikasyonu, duyar-
lilik testleri, sonuclarin raporlanmasi, kalite
kontrollerinin diizenli olarak yapilmasi énemli-
dir. Laboratuvarin sorumlulugu sadece laboratu-
varda degil, servislerdeki hemsirelerle ve klinis-
yenle siirekli iletisim i¢inde olarak devam et-
mektedir. Kan kiiltiirleri sonuglarini olumsuz
yonde etkileyecek faktorlerin azaltilmasi ve ka-
lite kontrollerinin yapilmasi hasta sonuglarini
olumlu yonde etkilemektedir (29,30).
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