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Amag: Enterokoklar, bircok antibiyotige dogal direngli olmalari, 6zellikle glikopeptitlere (vankomisin, teikopla-
nin) karsi olusturduklari kazanilmis direng mekanizmalari nedeniyle diinya genelinde 6nemli mikroorganizma
grubu igerisinde yer alir. Bu ¢alismada, cesitli klinik 6rneklerden elde edilen Vankomisine direngli Enterokok
suslarinda fenotipik olarak vankomisin ile teikoplanin direnci belirlenmis ve molekiiler yéntemlerle VanA, VanB
ve VanC varligi arastirilmigtir.

Yéntem: 2015-2018 yillari arasinda Van Yiiziincii Yil Universitesi, Tip Fakiiltesi Hastanesi, Mikrobiyoloji
Laboratuvari’nda gesitli klinik érneklerden izole edilen 30 adet Vankomisine direngli Enterococcus ssp. susu
calismaya dahil edilmistir. Suslarin identifikasyonu ve antibiyotik duyarliik sonuglarinin belirlenmesi igin
MicroScan WalkAway 96 Plus (Beckman Coulter, ABD) otomatize sistem kullaniimistir. Vankomisin ve teikopla-
nin direnci ayrica gradient test yontemi ile ¢alisilmistir. Direng genleri, uygun primerler kullanilarak in-house
PCR yontemi ile arastirilmistir. PCR testleri inonii Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali
Molekiiler Laboratuvari’nda yiirtitilmistiir.

Bulgular: identifikasyon testleri sonucunda suglarin 29°u Enterococcus faecium, bir tanesi Enterococcus faecalis
olarak tanimlanmistir. Otomatize identifikasyon sistemi ile suslarin timi vankomisin ve teikoplanine karsi
direngli bulunurken gradient test yontemi izolatlarin ig¢ tanesi her iki antibiyotige de duyarli olarak bulunmus-
tur. Bu Ug susta VanA, VanB ve VanC genlerinin higbirisine rastlanmamistir. Molekiiler yéntemle 27 susta VanA,
bir susta VanB geni saptanirken, higbir susta VanC genine rastlanmamistir. Enterokok izolatlarinda glikopeptit
direncinin belirlenmesinde gradient test yontemi ile molekdiler yéntemin %100 uyumlu oldugu gérilmustiir.
Sonug: Gradient test yontemi, klinik mikrobiyoloji laboratuvarinda enterokok izolatlarinin glikopeptit direncini
saptamada glivenilir sonug vermektedir.
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ABSTRACT

Objective: Enterococci are among the important microorganism group worldwide due to their natural
resistance to many antibiotics, especially their acquired resistance mechanisms against glycopeptides
(vancomycin, teicoplanin). In this study, vancomycin and teicoplanin resistance were phenotypically determined
in Vancomycin-resistant Enterococci strains obtained from various clinical specimens, and the presence of
VanA, VanB and VanC was investigated by molecular methods.

Method: A total of 30 VRE strains isolated from various clinical specimens at Microbiology Laboratory of Van
Yuzuncu Yil University Faculty of Medicine Hospital between 2015 and 2018 were included in the study.
MicroScan WalkAway 96 Plus (Beckman Coulter, USA) automated system was used for the identification of
strains and determination of antibiotic resistance. Antimicrobial resistance to vancomycin and teicoplanin were
also determined by gradient test method. Resistance genes were investigated by in-house PCR method
performed in Inonu University Faculty of Medicine, Molecular Diagnostics Laboratory of The Department of
Medical Microbiology using appropriate primers.

Results: Identification tests revealed 29 strains as Enterococcus faecium and 1 as Enterococcus faecalis. While
all strains were resistant to vancomycin and teicoplanin in the automated identification system, three isolates
tested by gradient test method were found to be susceptible to these antibiotics. Molecular method of these
three strains showed that there were no VanA, VanB and VanC genes. While VanA gene was detected in 27
strains, VanB gene was detected in one strain, and VanC gene was not detected. Resistance detection by
gradient test and molecular method were found to be 100% compatible in the identification of vancomycin-
resistance in enterococci isolates.

Conclusion: Gradient test method is reliable in determining glycopeptide resistance of enterococcal isolates in
clinical microbiology laboratory.

Keywords: Vancomycin resistant Enterococci, Gradient test, VanA, VanB, VanC
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GiRiS

Enterokoklar, insan ve hayvanlarin gastrointestinal
sisteminin flora elemani olarak bulunmakla beraber,
dogada (toprak, su, yiyecek vb.) cok yaygin olarak
bulunmaktadir. Bununla birlikte, bakteriyemi, endo-
kardit, yara enfeksiyonlari, safra kesesi enfeksiyonla-
ri, menenjit, nozokomiyal pnémoni ve cogunlukla
Uriner sistemi enfeksiyonlari gibi gesitli hastaliklara
neden olabilirler”. Enfeksiyon etkeni olarak %80-90
oraninda birinci sirada Enterococcus faecalis sorumlu
tutulurken, ikincil en sik etken ise %5-15 oraninda
Enterococcus faecium’dur®. Enterokoklar nadiren
endokardite neden olurken, nozokomiyal enfeksi-
yonlarin en sik etkenleri arasinda ikinci veya tglinci
sirada yer alirlar®,

Enterokoklarin hastane enfeksiyonu olarak bilinmesi-
nin ve hastane enfeksiyonlarinin tedavisinde énemli
bir sorun olmasinin nedeni son zamanlarda birden
fazla antibiyotige direng gosteren enterokokal enfek-
siyonlarin sayica artisidir®. Ozellikle glikopeptitlere
karsi kazandiklari diren¢ mekanizmalari nedeniyle
(VRE) enterokoklar, diinya genelinde 6nemi artan
mikroorganizma grubu icerisinde yerini almistir®.
Genis spektrumlu antibiyotik kullanimi ve uzun siire-
li hastane yatisi VRE kolonizasyon riskini arttiran fak-
torlerden bazilandir®,

VRE ilk olarak 1988 yilinda ingiltere’den ve sonrasin-
da da Fransa’dan bildirilmistir”#. Ulkemizde ilk VRE
izolati 1998 yilinda Akdeniz Universite’sinden bildiril-
mis olup, ardindan birgok merkezden bildirim yapil-
maya baslanmistir®. VRE enfeksiyonlarinin yatan
hastalarda yayilmasinin énlenmesi igin kolonize has-
talarin saptanmasi ve bu hastalarin izole edilmeleri
gerekmektedir®®. VRE ile enfeksiyon sikhgi dusik
olmasina ragmen, mortalitesi daha ytiksektir®, Bu
nedenle enterokoklarda glikopeptit grubu antibiyotik
direncinin saptanmasi, tarama yontemleri ve alina-
cak onlemler biyik 6nem tasimaktadir.

Calismada, Van Yiiziinci Yil Universitesi, Tip Fakiiltesi,
Mikrobiyoloji Laboratuvari’nda cesitli klinik 6rnekler-
den izole edilen Vankomisine direngli oldugu belirle-
nen 30 adet enterokok susunda fenotipik ve genoti-
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pik yontemlerle VanA, VanB ve VanC varligi arastiril-
mistir.

GEREC ve YONTEM

Hasta Orneklerinden VRE Suslarinin izole Edilmesi:

2015-2018 yillari arasinda Van Yiiziincii Yil Universitesi,
Tip Fakiltesi Hastanesi, Mikrobiyoloji Laboratuvari’'nda
cesitli klinik 6rneklerden izole edilen vankomisine
direncli oldugu belirlenen 30 adet enterokok (VRE)
susu calismaya dahil edildi.

Calismada kullanilan izolatlar gradient testleri ve
molekiler testler galisilincaya kadar %20 gliserolli
buyyonda -80°C’de saklandi. Laboratuvara génderi-
len 6rnekler %5 koyun kanli agara ekimi yapildiktan
sonra 37°C'de 24-48 saat inklbe edildi. Bu sire
sonunda Ureme saptanan ve uygun koloni morfoloji-
sine sahip, Gram pozitif, pyrolidonyl arylamidaz (PYR)
testi pozitif, katalaz testi negatif koklar enterokok
olarak tanimlandi.

Suslarin tiir diizeyinde identifikasyonu ile antibiyotik
duyarhhk testlerinin belirlenmesi, Gretici firmanin
onerileri dogrultusunda MicroScan WalkAway 96
Plus (Beckman Coulter, ABD) kullanilarak EUCAST
kriterlerine gore degerlendirildi. Ayrica izolatlar
inéni Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji
Laboratuvar’nda Matriks Aracili Lazer Desorbsiyon
iyonizasyon-Ugus Zamanl Kiitle Spektrometresi
(MALDI-TOF MS) temelli bir sistem olan VITEK MS
(BioMerieux, Fransa) (database v2.0) ile tanimlandi.

Gradient test ile Vankomisin ve Teikoplanin direnci-

nin saptanmasi: Calisma zamanina kadar %20 glise-
rollii buyyonda -80°C’de saklanan VRE izolatlari iki
kez pasajlandiktan sonra gradient test yontemi ile
fenotipik olarak vankomisin ve teikoplanin direnci
arastirildi. Bu amacla bakteriden 0.5 McFarland bula-
nikhginda hazirlanan siispansiyonlar Mueller-Hinton
agar besiyeri ylizeyine steril ekiivyon cubugu yardi-
miyla slrintl ekimi yapildi. Daha sonra vankomisin
ve teikoplanin gradient test stripleri yerlestirilerek
plaklar 37°C’de 24 saat inkiibasyona birakildi. Bu siire
sonunda Uremenin gorilmedigi hattin gradient testi
tzerindeki MiK degeri ile kesistigi nokta kaydedildi.
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Molekiler Yontemle Direng Genlerinin Tespiti: DNA

ekstraksiyonu kaynatma yontemiyle uygulanmistir.
Koyun kanli agar plaklarinda Greyen bakterilerden
eklvyon cubugu yardimi ile toplanarak 1 ml steril
serum fizyolojik icerisinde 1-2 McFarland yogunlu-
gunda bakteri slUspansiyonu hazirlanmistir.
Mikrosantriftij tuplerine alinan bu silspansiyon
15000 rpm’de 15 dakika santrifiij edildikten sonra
siipernatant aaspire edilerek pellet 100 ul TE tam-
ponu ile restispanse edilmistir. Isi blogunda 100°C’de
5 dakika kaynatilarak -20°C derin dondurucuda sak-
lanmistir.

PCR karigimi, primerleri, 2X Master Mix ve H,O iceri-
yordu. 0.2 ml PCR tipiinde hazirlanarak PCR cihazina
yerlestirildi. Her amplifikasyon 6rnegi icin 2X Master
Mix ve primer karisimina 5 pl kalip DNA eklenerek
amplifikasyon dongileri uygulandi [94°C’de 5 dakika
baslangi¢ denatiirasyon adimi; 30 déongli amplifikas-
yon (45 saniye slireyle 95°C’de denatirasyon, 30
saniye slreyle 56°C’de baglanma ve 2 dakika igin
65°C’de uzatma) ve 65°C’de son uzatma 10 dakika].
PCR isleminden sonra 6rneklerden 10 pl alinarak
agaroz jele yuklendi. Jel 150 voltta li¢ saat elektrofo-
rez islemine tabi tutuldu. Daha sonra gorintileme
sistemine aktariimistir. Kullanilan primerler Tablo
1’de verilmistir.

istatistik Yontem: Oranlar arasi fark icin Z testi ile
oran karsilagtirmasi yapilmistir. Hesaplamalarda ista-

Tablo 1. Calismada kullanilan primerler.

Amplified gene  Sequence (5’ - 3’)

Enterococcus F: ATCAAGTACAGTTAGTCT
faecalis R: ACGATTCAAAGCTAACTG
Enterococcus F: TAGAGACATTGAATATGCC
faecium R: TCGAATGTGCTACAATC
vanA F: GGGAAAACGACAATTGC

R: GTACAATGCGGCCGTTA
vanB F: ACGGAATGGGAAGCCGA

R: TGCACCCGATTTCGTTC
vanC F: ATGGATTGGTAYTKGTAT*

R: TAGCGGGAGTGMCYMGTAA*

*K=GveyaT; M=AveyaC;Y=Cveya T

tistik anlamlilik dlizeyi %5 olarak alinmis ve hesapla-
malar icin Minitab v14 (Koln, Almanya) istatistik
paket programi kullaniimistir.

BULGULAR

Calismaya cesitli kliniklerden gonderilen materyaller-
den izole edilen 30 enterokok susu dahil edildi.
Gonderilen materyallerin dagilimi ise 15’i idrar, 9'u
kan, 3’UG beyin omurilik sivisi (BOS), 2’si kateter ve 1'i
yara Ornegi seklindedir. Enterokok izolatlarinin
MicroScan WalkAway 96 Plus (Beckman Coulter,
ABD) kullanilarak yapilan identifikasyon islemi sonu-
cu 29'u E. faecium ve bir adedi E. faecalis olarak
belirlendi. VITEK MS sistemi ile de (BioMérieux,
Fransa) suslar ayni sekilde tanimlandi. Calisilan ente-
rokok suslarinin MicroScan WalkAway 96 Plus
(Beckman Coulter, ABD) kullanilarak yapilan vanko-
misin ve teikoplanine karsi duyarlilik test sonuglarina
gore tim izolatlarda vankomisin ve teikoplaninin her
ikisi icin MiK degerleri >16 mg/L bulundu.

Vankomisin ve Teikoplanin igin yapilan gradient testi
sonuglarina goére 3 sus igin (9-11-20 numaral suslar)
elde edilen MiK degerleri, EUCAST kriterlerine gére
kiyaslandiginda vankomisin ve teikoplanine karsi
duyarli olarak saptandi. Diger suglarin tamami vanko-
misin ve teikoplanine direngli belirlendi (MiK > 256).
Vankomisin ve teikoplanin icin elde edilen MiK deger-
leri Tablo 2’de verilmistir.

Molekiiler yontemlerle yapilan direng genlerinin
belirlenmesinde 30 susun 27’sinde VanA, 1’inde (23
No.lu sus) VanB geni saptandi. Hicbir susta VanC
genine rastlanmadi. Direng genlerinin jel goruntuleri
Sekil 1 ve 2’de verilmistir.

Tablo 2. Vankomisin ve teikoplanin icin gradient testi sonuglari.

Antibiyotikler

Sus No Sug Adi Vankomisin Teikoplanin
9 E. faecium 0.5 0.25
11 E. faecium 0.5 0.25
20 E. faecalis 0.5 0.5
Diger suslar E. faecium >256 >256
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M 12 3 45 67 891011121314151617 18 M

1.000 bg B o S o VanA (+)
500 bg Non-spesifik bant
100 bg
1.000 be VanA (+)
500 bg
VanB (+)
100 bg Non-spesifik bant

Sekil 1. PCR yontemi ile direng genlerinin jel goriintusi.

M 8 9 111218 2023 2830 M
8 9 1218 2023 2830 NK

Ho0n e VanB (+)

500 bg

100 bg

Van A PCR Van B PCR
M 8 9 1112182023 2830 MM
9 111218 20 2830 VanA (+)

1.000 bg

500 bg Non-spesifik bant

100 be

Van C PCR Van A, B, C Multipleks PCR

Sekil 2. PCR yontemi ile direng genlerinin jel goriintisi.
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Tablo 3. Yontemlerin birbirleriyle kargilagtiriimasi.

Yéntem Adi Direngli (R) Duyarli (S) Duyarlilik (%) Ozgiilliik (%)
Otomatize Sistem

Vankomisin 30 100 0*

Teikoplanin 30 100 0*
Gradient Test

Vankomisin 27 100 100

Teikoplanin 27 100 100
Molekiler Yontem

VanA

VanB 27

VanC

*: Duyarli sus sayisi az oldugu igin degerlendirme yapilamadi.

Otomatize sistem ve molekiler yontemle suslarin
identifikasyonu uyumlu olarak belirlendi. Her iki yon-
temle de toplam 30 susun 29’u E. faecium; bir adedi
E. faecalis olarak izole edildi. Otomatize sistemle tim
suslar vankomisin ve teikoplanine karsi direngli
bulundu. Gradient test yontemi ile 3 adet sus vanko-
misin ve teikoplanine duyarli olarak saptandi.
Molekiler yontemle de bu suslarda VanA, VanB ve
VanC direng genlerinin higbirisine rastlanmadi. Buna
gore molekiler yontem standart olarak kabul edildi-
ginde otomatize sistemin ve gradient test yontemi-
nin duyarhlik ve 6zgillikleri Tablo 3’te verilmistir.

TARTISMA

Enterokoklar, direng sorunu nedeniyle son yillarda
hastane enfeksiyonu etkeni olarak giderek artan
oranlarda gortlmektedir®?, Bunun sonucunda tedavi
maliyetleri ve hastanede yatis oranlari artmaktadir*®.
Enterokokal enfeksiyonlarin tedavisinde buylk
oneme sahip glikopeptidlere direngli bakteri olusum-
lari ¢ok daha ciddi bir sorun olarak karsimiza
cikmaktadir®®), Enterokok enfeksiyonlari arasinda
E. faecalis’in orani diger tirlere gore fazla olmasina
ragmen, VRE’lerin ortaya ¢ikmasiyla birlikte bu oran
gittikce dismuis ve E. faecium izolatlari daha o6n
plana ¢tkmaya baslamistir®)., Yillilk EARS-NET rapo-
runda E. faecium izolatlarinda VRE oraninin %14.9,
E. faecalis izolatlarinda ise %0-5 arasinda oldugu
bildirilmistir®®. ABD’de 1995-2002 vyillari arasinda
yapilan bir calismada, E. faecium ve E. faecalis izolat-
lari karsilastirildiginda butin glikopeptit tlirevlierine
karsi E. faecium izolatlarinda ciddi bir direng artisi

saptanmistir®, Ulkemizde de Ankara ve istanbul’da
yuritilen ¢alismalarda, 467 hastanin %1.9’unda VRE
kolonizasyonu belirlenmis ve bunlarin tamaminin
vankomisin ve teikoplanine direncli E. faecium oldu-
gu saptanmistir®®, Bizim calismamizda ise, calismaya
dahil edilen 30 VRE susunun 29 (%96,6)'u E. faecium
ve 1 tanesi (% 3,3) E. faecalis olarak bulunmustur.

Glikopeptitlere direngli ilk enterokok olgusu 1988
yilinda Uttley ve ark.” tarafindan tanimlandiktan
sonra diinyada siklikla gozlenmistir. Avrupa Ulkelerin-
de ve Amerika Birlesik Devletleri’'nde VRE izolatlari
arasinda en c¢ok rastlanan genotip VanA tipidir.
Diinyada oldugu gibi tlkemizde de en sik gozlenen
tip VanA olarak belirlenmistir*®. Bourdon ve
ark/nin® Fransa’da yaptigi bir calismada, 2006-2008
arasinda 902 VRE susu incelenmis, bu suslarin
%95’inin E. faecium, %4.5'i E. faecalis oldugu bildiril-
mistir. E. faecium suslarinin %66’sinda VanA ve
%34’Unde VanB geni saptanmistir. E. faecalis susla-
rinda ise %83 oraninda VanA ve %17 oraninda VanB
geni belirlenmistir. Calismamizda tanimlanan 29
E. faecium susunun 27’sinde VanA geni saptanirken,
yalnizca bir E. faecium susunda VanA ve VanB geni
birlikte saptanmistir. Hi¢bir susta VanC geni saptan-
mamistir.

Dombradi ve ark./nin?Y yapmis oldugu bir ¢calismada,
17 VRE izolati Vitek 2 otomatize sistem ve gradient
test ile calisilmistir. Otomatize sistemle calisilan
orneklerin 10’u hata vermis ve yanlis fenotiple sonug-
lanmistir. Bu nedenle en glivenilir testin gradient test
oldugu saptanmistir. Yapilan baska bir ¢alismada da
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enterokoklarda vankomisin direnci Vitek 2 otomatize
sistem ve gradient test yontemleriyle arastirilmis, iki
yontemin %100 uyumlu oldugu bulunmustur.
Calisilan 199 enterokok susunun 25’i her iki yontem-
le de vankomisine direngli olarak saptanmistir®?.
Vitek 2 otomatize sistem ve E-test yonteminin kulla-
nilarak enterokoklarda glikopeptit direncinin arasti-
rildig1 bir calismada, 536 enterokok susunun 79'u
(%14.7) her iki yontemle de vankomisine direngli
olarak belirlenmistir?®, Shalaby ve ark.?* tarafindan
112 hastadan alinan 6rneklerde Vitek 2 otomatize
sistem ile enterokok tdrleri tanimlanmistir.
Vankomisin direnci E test ile belirlenmis ve moleki-
ler yontemle (PCR) VanA geninin varligi saptanmustir.
PCR referans olarak alinmis ve hem E-test hem de
Vitek 2 icin duyarhlik ve 6zgilliik %100 olarak saptan-
mistir. Calismamizda, vankomisin ve teikoplanin
direncini belirlemede molekiler yéntem standart
olarak kabul edildiginde gradient testin hem duyarli-
g1 hem 6zgulligu %100°dlr. Calismamizda otomati-
ze sistem duyarli olmasi gereken 3 susun tamamini
direncli olarak saptamistir.

Sonug olarak, Gradient test yontemi, klinik mikrobi-
yoloji laboratuvarinda enterokok izolatlarinin gliko-
peptit direncini saptamada glivenilir sonug vermek-
tedir.

Tesekkiir

Katkilarindan dolayl Van Yiziinci Yil Universitesi,
Bilimsel Arastirmalar Proje Baskanligi'na tesekkir
ederiz.

Etik Kurul Onayi: Calisma, Van Yizincd Y
Universitesi, Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar
Etik Kurulu’nun, 31.03.2015 tarih ve 13 numaral
karari ile onaylanmistir.

Cikar Catismasi: Yazarlar bu makale ile ilgili herhangi
bir ¢ikar gatismasi bildirmemislerdir.

Finansal Destek: Bu calisma, Van Yizinci Yi
Universitesi, Bilimsel Arastirmalar Proje Baskanhg
(BAPB) tarafindan 2015-SBE-YL292 numaral proje
olarak desteklenmistir.

Ethics Committee Approval: The study protocol was
approved by the Van YizincG Yil University Ethics

148

Turk Mikrobiyol Cemiy Derg 2021;51(2):143-9

Committee (03.31.2015-13).

Conflict of Interest: No conflict of interest was dec-
lared by the authors.

Funding: Van Yuziinci Yil University Scientific
Research Projects Unit (Project No. 2015-SBE-
YL292).

KAYNAKLAR

1. Basustaoglu A. Enterokoklarda antibakteriyel direng
mekanizmalari ve direng sorunu. Ulusoy S, Usluer
G, Unal S (Eds). Gram Pozitif Bakteri enfeksiyonlari.
Ankara: Bilimsel Tip Yayinevi, 5. Baski, 2002:141-58.

2. Aktepe OC, Asik G, Ciftci IH, Cetinkaya Z. Klinik
orneklerden izole edilen enterokok suslarinin
antibiyotik direng oranlari. Turk Mikrobiyol Cemiy
Derg. 2011;41(2):86-90.
https://doi.org/10.5222/TMCD.2011.086

3. Giildemir D, Karagdz A, Dal T, Tekin A, Ozekinci T, Durmaz
R. Hastane kaynakli enterokok izolatlarinin pulsed-field
jel elektroforezis yontemiyle molekdler tiplendirilmesi.
Turk Hij Den Biyol Derg. 2015;72(1):1-10.
https://doi.org/10.5505/TurkHijyen.2015.94695

4. Herman DJ, Gerding DN. Antimicrobial resistance
among enterococci. Antimicrob Agents Chemother.
1991;35(1):1-4.
https://doi.org/10.1128/aac.35.1.1

5. Courvalin P. Vancomiycin resistance in gram positive
cocci. Clin Infect Dis. 2006;42(Suppl1): S25-34.
https://doi.org/10.1086/491711

6. Robert C, Moellering RC. Enterococcus species bovis
and Leuconostoc species. Principles and Practise of
Infectious Disease; Churchill-Livingstone; 5th edition.
2000;2147-53.

7. Uttley AH, Collins CH, Naidoo J. George RC. Vancomycin
resistant enterococci. Lancet. 1988;1(8575-6):57-8.
https://doi.org/10.1016/s0140-6736(88)91037-9

8. Leclercq R, Derlot E, Duval J, Courvalin P. Plasmid-
mediated resistance to vancomycin and teicoplanin in
Enterococcus faecium. N Engl J Med. 1988;319(3):157-
61.
https://doi.org/10.1056/NEJM198807213190307

9. Vural T, Sekercioglu AS, Ogiing D. Vankomisine
direngli Enterococcus faecium susu. Ankem Derg.
1999;13(1):1-4.

10. Ural O. Nozokomiyal enterokok bakteriyemisi. Hastane
infeks Derg. 1998;2(4):217-23.

11. Ulusoy S. Gogul Direngli Gram Pozitif Bakteriler. In:
Doganay M, Unal S (Eds) Hastane Enfeksiyonlari.
Ankara: Bilimsel Tip Kitapevi, 2003:247-67.

12. Demirtirk N, Demirdal T. Antibiyotiklerde direng
sorunu. Kocatepe Tip Derg. 2004;5(2):17-21.



S. Bilen ve ark., VRE Suslarinin Fenotipik ve Genotipik Degerlendirilmesi

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

Ergani-Ozcan A, Naas T, Ozhak Baysan B, et al.
Nosocomial outbreak of  vancomycin-resistant
Enterococcus faecium in a pediatric unit at a Turkish
university  hospital. J Antimicrob  Chemother.
2008;61(5):1033-9.
https://doi.org/10.1093/jac/dkn066

Aktas G, Derbentli S. Vankomisine direngli
enterokoklarin 6nemi ve epidemiyolojik o6zellikleri.
Infeks Derg. 2009;23(4):201-9.

Celik C, Uysal EB, Gozel MG, Bakict MZ, Elaldi N. Kan
dolasimi enfeksiyonlarindan izole edilen Enterococcus
faecalis ve Enterococcus faecium bakterilerinin
antimikrobiyal direng paterni. Flora. 2013;18(2):83-9.
Annual report of the European Antimicrobial Resistance
Surveillance Network (EARS-Net). Surveillance of
antimicrobial resistance in Europe. 2017. [https://
www.ecdc.europa.eu/sites/portal/files/documents/
EARS-Net-report-2017-update-jan-2019.pdf].  (Erisim
Tarihi: 04.01.2020)

Rudy M, Zientara M, Bek T. Occurrence of antibiotic
resistant enterococci in clinical specimens from a
pediatric hospital. Pol J Microbiol. 2005;54(1):77-80.
Aygiin H, Memikoglu OK, Tekeli A, Azap A, Yoruk F.
Hastanede yatan riskli hasta gruplarinda vankomisine
direngli enterokok kolonizasyonunun siirveyansi. Turk
Anest Rean Der. 2008;36(3):168-73.

Kilig A, Senses Z, Aydogan H, Basustaoglu A. Klinik
orneklerden izole edilen vankomisin  direngli
Mikrobiyol Bul.

enterokoklarin  molekiiler analizi.

20.

21.

22.

23.

24,

2006;40(4):295-9.

Bourdon N, Fines-Guyon M, Thiolet JM, et al. Changing
trends in vancomycin resistant enterococci in French
hospitals. J Antimicrob Chemother. 2011;66(4):713-
21.

https://doi.org/10.1093/jac/dkq524

Dombradi Z, Bihari Z, Horvath Kl, Szabd J. Comparison
of the VITEK 2 system with the E-test for the
determination of glycopeptide susceptibility of VanA
and VanC positive enterococci. Acta Microbiol Immunol
Hung. 2010;57(3):157-63.

https://doi.org/ 10.1556/AMicr.57.2010.3.1

Uludag Altun H, Ataman Hatipoglu C, Bulut C, Késeoglu
Eser O, Demirdz AP. Vankomisine direngli enterokoklarin
stirveyansinda GeneXpert® VanA/VanB PCR sistemi
ile kaltGr yonteminin karsilastiriimasi. Mikrobiyol Bul.
2014;48(4):538-44.

https://doi.org/10.5578/mb.8848

Etiz P, Kibar F, Ekenoglu Y, Yaman A. idrar kiltiiriinden
izole edilen enterokok tirlerinin antibiyotik direng
profillerinin degerlendirilmesi. Turk Mikrobiyol Cemiy
Derg. 2014;44(3):107-13.
https://doi.org/10.5222/TMCD.2014.107

Shalaby MM, Eshra KA, EI-Naghy WS, El-Sharaby RM.
Comparative study between molecular and non-
molecular methods used for detection of Vancomycin
Resistant Enterococci in Tanta University Hospitals,
Egypt. Life Scien J. 2016;13(1):71-8.
https://doi.org/10.7537/marslsj1301s1608

149



