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OZET

Amag: Non-fermentatif Gram negatif basiller (NFGNB) son yillar-
da hastane enfeksiyonlarindan siklikla izole edilmektedirler.
Acinetobacter ve Pseudomonas tiirlerine ait suslarda hizla yayilan
ve genis antibakteriyel direng spektrumuna neden olan metallo
enzimler enfeksiyonlarin tedavisi i¢in ciddi bir tehdit olusturmak-
tadir. Metallo beta laktamaz (MBL) enzim iiretimini saptamak icin
molekiiler ve ¢esitli fenotipik yontemler kullanilmaktadir. Bu ¢alis-
mada, imipeneme direngli Acinetobacter baumannii ve
Pseudomonas aeruginosa suslarinda MBL enzim iiretiminin dort
farkli fenotipik yontem kullanilarak saptanmast ve bu testlerin
birbirleri arasindaki wyumun aragtirilmast amaglanmigtir.

Gere¢ ve Yontem: Eyliil 2012-Ekim 2013 tarihleri arasinda
Atatiirk Universitesi Arastirma Hastanesi’nde cesitli klinik 6rnek-
lerden izole edilen farkli hastalara ait 111 A. baumannii, 140
P. aeruginosa susundan karbapeneme direng tespit edilen 94
A. baumannii ve 48 P. aeruginosa susu ¢alisma kapsanunda ince-
lenmigtir. Tiir diizeyinde tanmimlanma ve bakterilerin antimikrobi-
yal duyarliliklart VITEK-2 compact (bioMérieux, Fransa) otoma-
tize sistem ile yapumustir. MBL varligi ¢ift disk sinerji testi, kombi-
ne disk testi, gradient strip test yontemi ve modifiye Hodge testi
kullamilarak arastirilmigtur.

Bulgular: A. baumannii suslarinda MBL pozitifligi gradient strip
test yontemi, kombine disk testi, ¢ift disk sinerji testi ve modifiye
Hodge testi ile sirasiyla %97.9; 98.9, 98.9 ve 95.7 oraminda sap-
tamirken, bu oranlar P. aeruginosa suglarinda ise %100; 93.7;
89.6 ve 41.7 olarak saptannugstir. A. baumannii suslarinda gradi-
ent strip test ile kombine disk testi, ¢ift disk sinerji testi ve modifiye
Hodge testi arasindaki uyum swrasiyla %94.7; 94.7 ve 91.5 oranin-
da saptanmgken, P. aeruginosa suglarinda gradient strip test ile
diger testler arasindaki bu uyum oranlart sirasiyla %93.7, %89.6
ve %41.7 olarak bulunmusgtur.

Sonug: Calismamizda A. baumannii ve P. aeruginosa suglarinda
yiiksek oranda karbapenem direnci ve MBL iiretimi saptanmistir.
Tedavide kullanilabilecek bir MBL inhibitoriiniin bulunmamast bu
durumu ciddi bir sorun haline getirmektedir. MBL enzim varliginin
saptanmast, hastane enfeksiyonlarinin énlenmesinde epidemiyolo-
Jik verilerin elde edilmesine ve uygun antimikrobiyal ajan se¢imine
yardimct olacaktir. Fenotipik testler genel olarak birbiriyle uwyum-
lu goziikse de molekiiler yontemlerle MBL enzim varliginin saptan-
mast testlerin gercek ozgiilliik ve duyarlili§int gostermesi agisin-
dan gerekli goriilmektedir.

Anahtar kelimeler: Fenotipik testler, karbapenem direnci, metallo-
beta-laktamaz, non-fermentatif

SUMMARY

Investigation of the Presence of Metallo-Beta-Lactamases in Non-
Fermentative Gram-Negative Bacilli

Objective: Non-fermentative gram-negative bacilli (NFGNB) are
frequently isolated from nosocomial infections in the recent years.
Metallo-beta-lactamases (MBLs) are the enzymes that spread
quickly and cause a wide spectrum of antibacterial resistance in
Acinetobacter and Pseudomonas strains leading to serious prob-
lems in the treatment. Molecular and various phenotypic methods
are used to determine the presence of MBLs. In this study, it was
aimed to determine the production of MBLs enzyme by using four
different phenotypic methods in imipenem-resistant Acinetobacter
baumannii and Pseudomonas aeruginosa strains and also to com-
pare the correlation between these methods.

Materials and Methods: This study was performed in Ataturk
University, Research Hospital between September 2012 and
October 2013. Carbapenem-resistant 94 A. baumannii and 48
P. aeruginosa strains which were obtained from 111 A. baumannii
and 140 P. aeruginosa strains isolated from various clinical samp-
les of different patients were analyzed in the study. The identifica-
tion and the antimicrobial susceptibility determination of the iso-
lates were done by VITEK-2 Compact automated system
(bioMérieux, France). Phenotypic determination of the MBL pro-
duction was done by double-disk synergy test, combined disc test,
gradient strip test and modified Hodge test.

Results: MBL positivity of the A. baumannii strains detected by
gradient strip test method, combined disk test, double-disk synergy
test, and modified Hodge test were detected in 97.9, 98.9, 98.9, and
95.7% of the specimens, respectively. The corresponding rates were
100, 93.7, 89.6 and 41.7%, for the P. aeruginosa strains. The con-
cordance of gradient strip test with combined disk test, double-disk
synergy test, modified Hodge test were determined as 94.7, 94.7 and
91.5% respectively in A. baumannii strains and these concordance
rates of gradient strip test between other tests were found to be 93.7,
89.6 and 41.7%, respectively in P. aeruginosa strains.

Conclusion: This study revealed a high carbapenem resistance and
MBL production rates in A. baumannii and P. aeruginosa strains. The
detection of MBLs provides epidemiological data that can be used for
the selection of appropriate antimicrobial agents in the treatment of
Acinetobacter and Pseudomonas infections. Although phenotypic
methods used in this study to test the MBL production are generally in
concordance with each other, molecular methods are necessary to
determine the sensitivity and specificity of these tests.

Key words: Phenotypic tests, carbapenem resistance, metallo-
beta-lactamase, non-fermentative
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GIRIS

Diinya Saglik Orgiitii (DSO) verilerine gore,
hastanede yatarak tedavi goren yaklasik her on
hastadan birinde hastane enfeksiyonu ortaya
cikmaktadir®. Non-fermentatif Gram-negatif
bakteriler (NFGNB) son yillarda 6zellikle yanik
tinitesi, yogun bakim, kemoterapi iinitelerinde
yatmakta olan hastalarda genis spektrumlu anti-
biyotik kullanimi1 ve immunsupresyona bagl
olarak enfeksiyon etkeni olarak siklikla izole
edilmektedir®®.

Pseudomonas aeruginosa ve Acinetobacter
baumannii, birgok antibiyotige kars1 direng
gelistirebilmektedir. Bu diren¢ mekanizmalari-
nin baginda antibiyotigi hiicre digina pompala-
yan efliiks sistemleri ve antibiyotikler i¢in giris
kapist olabilecek por proteinlerinin sentezinin
azaltilmasi veya tamamen durdurulmasi bulun-
maktadir. Klinikte en fazla karsilagilan direng
beta-laktamaz enzimlerinin yol actig1 direngtir.
Bu iki Non-fermentatif bakteri tiiriine ait suglar-
da hizla yayilan ve genis antibakteriyel direng
spektrumuna neden olan metallo beta laktamaz-
lar (MBL) enfeksiyonlarin tedavisi i¢in ciddi bir
tehdit olusturmaktadir®®.

MBL ler diger beta-laktamazlardan farkli olarak
serin beta-laktamaz inhibitorlerinden etkilen-
mezken EDTA (etilendiamintetraasetikasit) gibi
bir metal selatorii ile inaktive olurlar. Bu enzim-
ler monobaktamlar hari¢ tiim beta-laktamlar1 ve
karbapenemleri hidroliz edebilirler. Dolayisiyla,
MBL iireten organizmalar s6z konusu oldugunda
beta-laktam antibiyotiklerin kullanilabilirligi
ciddi olarak simirlanmig olur”1%,

MBL enzimlerinin aztreonam hari¢ tiim beta-
laktam antibiyotiklerde yiiksek diizeyde dirence
neden olmasi yaninda beraberinde taginabilen
diger diren¢ genleriyle aminoglikozidlere ve
florokinolonlara kars1 da coklu direnc olustur-
mast bu enzimi tagtyan bakterilerin neden oldu-

gu enfeksiyonlarin tedavisinde Onemli bir
sorundur. Bu diren¢ genleri siklikla hareketli
elemanlar tizerinde tagindiklarindan farkl: sug-
lar arasinda horizontal olarak yayilabilmek-
tedirler".

NFGNB’de MBL enzim varligini saptamak i¢in,
molekiiler ve fenotipik yontemler kullanilmak-
tadir. Bu yontemler arasinda ¢ift disk sinerji
testi, kombine disk testi, MBL gradient strip test
ve modifiye Hodge testi gibi fenotipik testler
bulunmaktadir. Ancak, Clinical and Laboratory
Standards Institute (CLSI) bu amagcla kullanilan
fenotipik yontemlerin hicbirini altin standart
olarak kabul etmemektedir'?.

Bu calismada, imipeneme direncli A. baumanii
ve P. aeruginosa suslarinda dort farkli fenotipik
yontem kullanilarak MBL pozitifliginin saptan-
mast ve fenotipik testlerin birbirleri arasindaki
uyumun aragtirilmasi amaglanmusgtir.

GEREC ve YONTEM

Eyliil 2012-Ekim 2013 tarihleri arasindaki bir
yillik siire igerisinde Atatiirk Universitesi Tip
Fakiiltesi Arastirma Hastanesi Mikrobiyoloji
Laboratuvari’na cesitli kliniklerden gonderilen
orneklerden toplam 111 A. baumannii, 140
P. aeruginosa susu izole edildi. Bu suglardan
farkli hastalara ait karbapeneme direnc tespit
edilen 94 A. baumannii ve 48 P. aeruginosa sugu
caligma kapsamina alindi.

Bakteri tiirlerinin tanimlanmasi ve antimikrobi-
yal duyarlhiliklarmin belirlenmesinde VITEK-2
compact (bioMérieux, Fransa) otomatize sistemi
kullanildi.

Imipenem direnci saptanan suslarin MBL
iretimi fenotipik testlerden ¢ift disk sinerji
testi, kombine disk testi, MBL gradient strip
test ve modifiye Hodge testi kullanilarak
incelendi.
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Cift Disk Sinerji Testi

Bu test icin taze kiiltiir pasajlarindan saf olarak
elde edilen kolonilerinden 0.5 McFarland bula-
nikliginda hazirlanan siispansiyon steril ekiivyon
kullanilarak Mueller-Hinton agar plaginin yiize-
yine yayildi. Daha sonra imipenem diski (10 pg)
besiyeri yiizeyine yerlestirildi. Imipenem diskinin
merkezinden cetvelle 10 mm mesafe Olciilerek
isaretlenip bos bir kagit disk yerlestirildi. Bos
kagit diskin, tizerine 0.5 M EDTA soliisyonundan
pipetle 10 pl eklendi. Inkiibasyon sonrasi imipe-
neme kars1 olusan inhibisyon zon ¢apinin EDTA
iceren diske dogru geniglemesi MBLvarlig1 aci-
sindan pozitif olarak degerlendirildi”*'¥.

Kombine Disk Testi

Mueller-Hinton agar besiyeri ylizeyine mikroor-
ganizmalarin taze kiiltiir pasajlarindan elde edi-
len kolonileri McFarland 0.5 bulanikliginda
steril ekiivyon yardimiyla yayildi. Plak icerisine
aralarindaki mesafe 22 mm olacak sekilde iki
adet 10 ug imipenem diski yerlestirildi. imipenem
disklerinden birinin iizerine 0.5 M EDTA soliis-
yonundan 10 pl eklendi. Inkiibasyon sonrasi
Imipenem-EDTA’l1 diskin zon ¢api tek basina
imipenem diski zon ¢apindan =7 mm oldugunda
MBL pozitif olarak degerlendirildi'*!51,

MBL Gradient Strip Test

Ticari olarak hazir elde edilen bir tarafinda
4-256 ug/ml imipenem, diger tarafinda ise sabit
konsantrasyonda EDTA ile birlikte 1-64 pg/ml
imipenem iceren MBL gradient stripleri
(Liofilchem® srl, italya) bakteri yayilmis olan
Mueller-Hinton agar plag: iizerine yerlestirildi.
Inkiibasyon sonrasi birbirine zit yonde olusan
iki elipsin seritle kesistigi noktalardaki MIK
degerleri kaydedildi. Imipenem MIK degeri
Imipenem-EDTA MIK degerine oranlandiginda
8 ve iizerinde bir deger bulunmasi durumunda
MBL pozitif olarak degerlendirildi'”.
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Modifiye Hodge Testi

Modifiye Hodge testi icin imipeneme duyarl
E. coli ATCC 25922 standart susu kullanildi.
Test edilecek bakterinin McFarland 0.5’in 1/10
bulanikligina esdeger siispansiyonu hazirlanarak
Mueller-Hinton agar besiyerinin yiizeyine yayil-
di. Plagin merkezine imipenem (10 pg) diski
yerlestirildi. Test suslari, bu diskin dort bir tara-
fina merkezden perifere dogru ¢izgi ekimi sek-
linde steril ekiivyon ile yayildi. Inkiibasyondan
sonrast diskin etrafindaki inhibisyon zonunda
cizgi ekimi yapilan bakteri kisimlarinda yonca
yaprag1 seklinde goriintii olugmast ve bu bol-
gede E. coli iiremesi pozitif test sonucu olarak
kabul edildi®!°.

MBL varliginin tespiti i¢in uygulanan testler
arasindaki uyum her bir testin gradient strip test
yontemiyle karsilastirilarak her iki testle pozitif
ve her iki testle negatif bulunan sus sayisinin
toplam ¢alisilan sug sayisina boliinmesiyle sap-
tandi.

BULGULAR

Karbapeneme direncli A. baumannii suslari
yogun bakim {niteleri agirlikta olmak iizere en
fazla kan, yara yeri ve solunum yolu 6rneklerin-
den izole edildi.

Karbapeneme direncgli P. aeruginosa susglart en
fazla yara yeri ve kan orneklerinden izole edildi.
Bu suglar siklik sirasina gore cerrahi klinikler,
dahili klinikler ve yogun bakim iinitelerinden
gonderilen 6rneklerden elde edildi.

Karbapeneme direngli A. baumannii suglarinin
hepsiseftazidim,sefepim,piperasilin, piperasilin-
tazobaktam ve ampisilin-sulbaktama da direncli
olarak bulundu. Bu suslar siprofloksasine %98.9,
tetrasikline %94.7, levofloksasine %92.5, genta-
misine %91.5, amikasine %87.2 ve trimetoprim-
sulfametaksazol (ko-trimoksazol) %40 .4 oranin-
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da direngli olarak saptandi. Kolistin ise tiim
suslarin duyarli oldugu tek antimikrobiyal ola-
rak tespit edildi (Tablo 1).

Tablo 1. A. baumannii ve P. aeruginosa suslarinin antibakteri-
yal diren¢ durumlari [n(%)].

Antibiyotikler A. baumannii P. aeruginosa
Amikasin 82 (87.2) 28 (58.3)
Gentamisin 86 (91.5) 29 (60.4)
Seftazidim 94 (100.0) 29 (60.4)
Sefepim 94 (100.0) 39 (81.2)
Piperasilin 94 (100.0) 39 (81.2)
Levofloksasin 87 (92.5) 33 (68.7)
Siprofloksasin 93 (98.9) 32 (66.7)
Tetrasiklin 89 (94.7)
Piperasilin-tazobaktam 94 (100.0) 31 (64.6)
Ampisilin sulbaktam 94 (100.0)

Kolistin - -
Ko-trimoksazol 38 (40.4)

n: izolat sayist

Karbapeneme direngli P. aeruginosa suslari
sefepim ve piperasiline %81.2, levofloksasine
%68.7, siprofloksasine %66.7, piperasilin-
tazobaktama %64.6, gentamisin ve seftazidime
9%60.4, amikasine %58.3 oraninda direncli ola-
rak bulundu. A. baumannii suslarinda oldugu
gibi P. aeruginosa suslarinda da kolistin direnci
tespit edilmedi (Tablo 1).

A. baumannii suglarinda MBL pozitifligi en ¢ok
%98.9 orani ile kombine disk testi ve cift disk
sinerji testi ile saptanirken, bunu %97.9 orani ile
gradient strip test yontemi ve %95.7 orani ile
modifiye Hodge testi takip etmistir.

P. aeruginosa suglarinda MBL pozitifligi en yiik-
sek oranda (%100.0) gradient strip test yontemi
ile tespit edildi. Ayrica kombine disk testi ile
%93.7 oraninda, ¢ift disk sinerji testi ile %89.6 ve
modifiye Hodge testi ile %41.7 oraninda MBL
pozitifligi saptandi. Kullanilan dort fenotipik
yontemin tamaminda MBL pozitifligi saptama
orant A. baumannii suslari1 i¢in %88.3 iken,
P. aeruginosa suglari i¢in %31.2°dir (Tablo 2).

A. baumannii suglarinda gradient strip test ile
kombine disk testi arasindaki uyum %94.7, cift
disk sinerji testi ile ayni1 sekilde %94.7, modifiye

Tablo 2. Test yontemine gore MBL pozitifligi [n(%)].

Fenotipik yontem A. baumannii P. aeruginosa

MBL gradient strip test 92 (97.9) 48 (100.0)
Kombine disk testi 93 (98.9) 45 (93.7)
Cift disk sinerji testi 93 (98.9) 43 (89.6)
Modifiye Hodge testi 90 (95.7) 20 (41.7)

n: izolat sayist

Hodge testi ile %91.5 oraninda bulunmustur.
P. aeruginosa suslarinda gradient strip test ile
kombine disk testi arasindaki uyum %93.7, cift
disk sinerji testi ile %89.6, modifiye Hodge testi
ile %41.7 oraninda bulunmugtur (Tablo 3).

Tablo 3. Gradient strip test yontemi ile diger fenotipik testlerin
uyumu.

P. aeruginosa A. baumannii

Gradient strip test Gradient strip test

Porzitif Negatif Uyum (%) Pozitif Negatif Uyum (%)

Kombine disk 45 - 93.7 89 - 94.7
testi
Cift disk sinerji 43 - 89.6 89 - 94.7
testi
Modifiye Hodge 20 - 41.7 86 - 915

testi

n: izolat sayist

TARTISMA

Dogada yaygin olarak bulunan NFGNB tiirleri,
ozellikle nemli ortamlarda uzun siire canl kala-
rak hastane ekipmaninda ve c¢aligsanlarin ellerin-
de kolonize olarak yayilmaktadir. Firsat¢i bir
patojen olan Acinetobacter tiirleri 6zellikle bak-
teremi, iriner sistem enfeksiyonlari, sekonder
menenjit, ventilator iligkili nasokomiyal pndmo-
ni gibi hastane enfeksiyonlarina neden olmakta-
dir". Amerikan Ulusal Nazokomiyal Infeksiyon
Siirveyans Sistemi (NNIS) verilerine gore
Acinetobacter tiirleri ile gelisen hastane
Enfeksiyonu insidansinda 6nemli artis oldugu
goriilmektedir. 1975 yilinda Acinetobacter tiirle-
ri Gram negatif hastane enfeksiyonlarinin
%1.4’tinti olustururken, 2003’te bu oran
%6.2’ye cikmistir®. P. aeruginosa da ozellikle
hastane enfeksiyonlarindan izole edilen firsatci
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non-fermentatif Gram negatif patojenlerden
olup, ozellikle yogun bakim {initesinde yatan
immiinsupressif hastalarda ciddi enfeksiyonlara
neden olmaktadirlar®!®,

Gram negatif bakteriler arasinda MBL {iretimi
giderek artmaktadir. Hizla yayilan ve genis anti-
bakteriyel diren¢ spektrumuna neden olan metal-
lo enzimler enfeksiyonlarin tedavisi i¢in ciddi
bir sorun olusturmaktadir®?2,

Tetik ve ark."? 61 A. baumannii susunda MBL
enzim iiretimini kombine disk testi ile %75, cift
disk sinerji testi ile %84, modifiye Hodge testi
ile %74 ve MBL gradient strip test ile %80
oraninda saptamiglardir. Sesli-Cetin ve ark.*?
A. baumannii icin MBL iretimini MBL gradient
strip test ile %80 oraninda bulmuglardir. Ayni
sekilde Aktas ve ark.*® da A. baumannii i¢in
MBL diiretimini gradient strip test yontemi ile
%80 olarak tespit etmiglerdir.

Jesudason ve ark.* karbapenemaz ve MBL iire-
timinin tespitinde ¢ift disk sinerji testini, modifi-
ye Hodge testine gore daha duyarli bulmuslardir.
Lee ve ark.*®’da Pseudomonas ve Acinetobacter
suslarinda ¢ift disk sinerji testinin 6zgiillik ve
duyarliligint %100, modifiye Hodge testinin
duyarliligimi %100, 6zgiilliigiinii ise %88 olarak
saptamiglardir.

Ulkemizde imipenem direngli 79 Acinetobacter
izolatiyla yapilan bir calismada, MBL {iretimi
gradient strip test ile %51.9, kombine disk testi
ile %58.2, ¢ift disk sinerji testi ile %55.7, modi-
fiye Hodge testi ile %69.6 oraninda saptanmus,
PCR yontemiyle blaIMP-1 geni arastirilmig,
ancak pozitiflik bulunamamigstir. Bu suglardaki
MBL iiretiminden blaIMP-1 dis1 genlerin sorum-
lu oldugu diisiintilmiistiir®.

Altoparlak ve ark.?” karbapenemlere direngli 40
P. aeruginosa ve A. baumannii susunda MBL
pozitifligini kombine disk yontemi ile %55 ora-
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ninda saptamiglardir. Bayraktar ve ark.®®
P. aeruginosa susglarinda gradient strip test yon-
temi ile %66.6 oraninda MBL pozitifligi belirle-
miglerdir.

Ulkemizde yapilan bagka bir calismada, 45
NFGNB izolatinin %89’u modifiye Hodge testi
ile %96’s1 imipenem-EDTA disk yontemi ile
MBL pozitif saptanmistir. Pseudomonas disi
NFGNB’lerdeki pozitiflik orant Pseudomonas
suslarina gore daha yiiksek oranda saptanmugtir.
Yine bu calismada, Pseudomonas susglarinin
%12’sinde modifiye Hodge testi ile, %52’sinde
imipenem-EDTA disk testi ile pozitiflik tespit
edilmigtir®.

Asik’m®” 2006 yilinda yaptig1 ¢alismada,
Acinetobacter suglarinda modifiye Hodge testi
ile %27 oraninda MBL iiretimi saptanmis, ancak
Pseudomonas suslarinin hicbirinde bu yontem
ile pozitiflik belirlenememisgtir.

Caligmamizda, tiimii imipeneme direngli olan
A. baumannii suglarinda MBL varlig1 en ¢ok
%98.9 orani ile kombine disk testi ve cift disk
sinerji testi ile saptanirken, bunu %97.9 orani ile
gradient strip test yontemi ve %95.7 orani ile
modifiye Hodge testi takip etmistir. P. aeruginosa
suslarinda tespit edilen en yiiksek MBL pozitif-
lik orant %100 ile gradient strip test yontemin-
den elde edilmistir. Kombine disk testi ile %93.7
oraninda, ¢ift disk sinerji testi ile %89.6 oranin-
da ve modifiye Hodge testi ile %41.7 oraninda
MBL pozitifligi saptanmistir. A. baumannii susg-
larinda dort fenotipik yOntemin tamaminda
MBL pozitifligi tespit edilme oran1 %88.3 iken,
P. aeruginosa suslarinda bu oran %31.2 olarak
bulunmustur.

MBL enzim varligmin tespiti icin kullanilan
fenotipik testler icinde en yiliksek duyarlilik ve
ozgiilliik gradient strip test yontemi i¢in bildiril-
migtir. Kore’de 2004 yilinda yapilan kargilagtir-
mali MBL enzim tayininde, blaIMP-1 geni
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pozitif bulunan A. baumannii izolatlarinin hepsi,
blaIMP-2 geni pozitif A. baumannii izolatlarinin
ise %95°1 gradient strip test ile MBL pozitif ola-
rak tespit edilmistir. OXA-23 pozitif MBL nega-
tif izolatlarin biri gradient strip test ile yanlig
pozitif sonug¢ vermistir®”. Walsh ve ark.*? gradi-
ent strip testin MBL enzim tayinindeki duyarli-
Iigint %94 ve ozgiilliiglini %95 olarak bildir-
miglerdir.

Yapilan calismalarda, gradient strip testin duyar-
lilik ve 6zgiilliigiiniin yiliksek olmasi nedeniyle
A. baumannii suglarinda diger testlerle gradient
strip test arasindaki uyumlulugu hesapladigi-
mizda kombine disk testi ile %94.7, cift disk
sinerji testi ile %94.7, modifiye Hodge testi ile
9%91.5 oraninda bulunmustur. P. aeruginosa sus-
larinda ise kombine disk testi ile %93.7, ¢ift disk
sinerji testi ile %89.6, modifiye Hodge testi ile
%41.7 oraninda gradient strip test ile uyumluluk
tespit edilmisgtir.

Cogul direngli tiirlerin yayiliminin 6nlenmesi ve
bu tiirlerin neden oldugu enfeksiyonlarin basari-
I1 sekilde tedavisi icin MBL enzim varlig1 basit
ve giivenilir bir laboratuvar metoduyla aragtiril-
malidir. Ancak CLSI kriterlerine gére MBL
tiretimini tespit etmede gecerli bir fenotipik yon-
tem heniiz 6nerilmemektedir. Gradient strip test
yontemi MBL iiretimi tayininde kullanimi ve
yorumlamasi kolay bir test olarak one ¢ikmakta-
dir. MIK degeri tespitine dayanmasi daha rasyo-
nel bir sonu¢ vermektedir. Yapilan ¢aligmalarda-
da yiiksek duyarlilik ve ozgiilliige sahip bir
fenotipik test oldugu bildirilmektedir®?.

Modifiye Hodge testinin ise OXA ve MBL gibi
enzimlerin varligini birlikte tespit edebilmesi ve
uygulamasi kolay bir test olmasi nedeniyle kul-
lanighh bir yontem oldugu diisiiniilmektedir.
Ancak, bu enzimlerin ayirimini ortaya koyama-
mas1 nedeniyle epidemiyolojik olarak kullanigh
bir test olarak goriilmemekle birlikte, AmpC
tireten suslarla azalmis ya da kaybolmus porin

salinimi yalanci pozitif sonuclara neden
olabilmektedir®*3%. Yine modifiye Hodge testi-
nin degerlendirilmesinin diger testlere gore sub-
jektif olmasi testin sonuglarini etkilemektedir.
Calismamizda, modifiye Hodge testi A. baumannii
suslarinda diger testlerle paralellik gosterirken,
P. aeruginosa suslarinda pozitiflik oraninin
diisiik olmasi1 yorum farki kaynakli olabilecegini
diisiindiirmektedir.

Cift disk sinerji testide yapilan c¢alismalarda
duyarlilig1 yiiksek bir test olmasina karsin bu
testin en onemli sorunu diskler arasindaki mesa-
fe imipenem disk capinin yaris1 kadar uzatildi-
ginda sonuglarin negatif olarak degerlendirile-
bilmesine neden olmasidir. Bu nedenle bircok
calismada kombine disk yontemi cift disk siner-
ji testine tercih edilmektedir®”.

Molekiiler testler MBL tayini icin en giivenilir
yontem olmakla birlikte, bu testlerin rutin mik-
robiyoloji laboratuvarlarinda kullanilmast is
giicii ve maddi olanaklar acisindan her zaman
olas1 degildir. Uyguladigimiz fenotipik yontem-
ler arasinda farklar olmasina ragmen, hepsinde
pozitiflik orani yiiksek bulunmustur. MBL enzi-
minin Gram negatif bakteriler arasinda hizla
yayilmasi ve tedavide kullanilabilecek bir MBL
inhibitoriiniin bulunmamasi nedeniyle uygun
antimikrobiyal ajan secimine yardimeci olmasi
ve hastane enfeksiyonlarinin 6nlenmesinde epi-
demiyolojik veriler saglamasi amaciyla MBL
varligimin saptanmasi oldukca onemlidir.
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