Karbapenem direncli Klebsiella
pneumoniae suslarinda OXA-48 diren¢
geninin arastirilmasi
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Cobanoglu? Nilgiin Désoglu® Riza Adaleti? Sebahat Aksaray?

'Medeniyet Universitesi Goztepe Egitim ve Arastirma Hastanesi Tibbi Mikrobiyoloji, istanbul
2Haydarpasa Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji, istanbul

3Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, istanbul



Giris ve Amac

Direncli bakterilerle gelisen hastane infeksiyonlari dliinya ¢capinda
sorun

Tibbi cihaz kullanimi, immunsupresyon vb. risk faktorleri
Ozellikle yogun bakimlarda gelisen Gr(-) bakteri infeksiyonlari

K. pneumoniae



Beta-laktamlara diren¢ ve GSBL oranlarinin artmasi

Karbapenemlerin tedavideki 6neminin artmasi

Karbapenemazlar (Ambler sinifi A,B ve D)

OXA-48



Bu calismada Haydarpasa Numune Egitim ve Arastirma Hastanesinde
yatan hastalarin klinik orneklerinde izole edilen karbapenem direncli
Klebsiella pneumoniae (KDKP) suslarinda OXA-48 direng¢ genlerinin
arastiriimasi planlanmistir



Materyal-Metot

* K. pneumoniae izolasyonu ve AMDT
Temmuz 2013-Temmuz 2014 | —

qb Vitek-2 it \
A E-test
| m CLSI kriterleri
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RT-PCR (Rotor-Gene 6000, Corbett life Science, Avustralya)




Bulgular

Klinik YBU GC Uroloji Noroloji Nefroloji BC Diger
Klebsiella 24 8 3 3 2 2 3
pneumoniae %53.4 %17.7 %6.7 %6.7 %4.4 %4.4 %6.7
Min-Mak Ortxsp
Yas (yil) 20-87 63.96+16.18
N %0
Kadin 24 53.4

Cinsiyet
Erkek 21 46.6




Ornek Trakeal aspirat Yara idrar Kan Balgam

n 18 10 8 7 2

% %40 %22.3 %17.8 %15.5 %4.4




OXA-48

Negatif

Pozitif P
Yas 69.54+12.78 61.69+17.02 a0.142
Cinsiyet
Kadin 3 (eo0l1l2.5) 21 (2687.5)

Erkek

bO.O2*
10 (2047.6)

11 (S52.4)
astudent t test

by ates Continuity Correction
E
P<<0.05




Yas Materyal OXA-48 Klinik MEM IMP ETP CL PIP/TAZO CAz CRO GN AN Cip LEV
65  Trakeal a. Pozitif YBU R R R S R R R R R R R
45  Trakeal a. Pozitif YBU R R R S R R R R I R R
86  Trakeal a. Pozitif YBU R R R S R R R S R R I

72 Trakeal a. Pozitif YBU | | R S R R R S S S S
75  Trakeal a. Pozitif YBU | | R S R R R S S S S
74  Trakeal a. Pozitif YBU R R R S R S S S S R R
66  Trakeal a. Pozitif YBU R I R S R R R R S R R
68  Trakeal a. Pozitif YBU I R R S R R R R S R R
68  Trakeal a. Pozitif YBU R R R S R R R R I R R
65  Trakeal a. Pozitif YBU R R R S R R R S S R R
80  Trakeal a. Pozitif YBU I R R S R R R R S R R
29  Trakeal a. Pozitif YBU S S R S R R R R R R R
84  Trakeal a. Pozitif YBU R R R S R R R R R R R
61  Trakeal a. Pozitif Beyin Cerrahi R R R S R R R S S S S
79  Trakeala.  Negatif YBU S S R S S R R R R R R
79  Trakeal a. Negatif YBU R R R S R R R R R R R
85  Trakeala.  Negatif YBU R R R S R R R R S R R
60  Trakeal a. Negatif Noroloji R R R S R R R R R R R




Yas Materyal OXA-48 Klinik MEM IMP ETP CL PIP/TAZO CAZ CRO GN AN CIP LEV

47 Yara Pozitif  Beyin Cerrahi R R R S R R R S S R R
83 Yara Pozitif ~ Genel Cerrahi R R R S R R R S S R R
76 Yara Pozitif ~ Genel Cerrahi I I R S R R R R S R I
40 Yara Pozitif  Genel Cerrahi R R R R R R R S I R I
52 Yara Pozitif Uroloji R I R R R R R R I R R
67 Yara Negatif YBU R S R S R R R R R R R
47 Yara Negatif YBU R R R S R R R R R R R
68 Yara Negatif Genel Cerrahi R R R S R R R S S S S
87 Yara Negatif Genel Cerrahi R I R S R R R S S S S
61 Yara Negatif Genel Cerrahi R R R S R R R R R R R




Yas Materyal OXA-48 Klinik MEM IMP ETP CL PIP/TAZO CAZ CRO GN AN CIP LEV
74 idrar Pozitif YBU R R R S R S S S S R R
84 idrar Pozitif Noroloji R R R S R R R S S R R
57 idrar Pozitif Acil R R R S R I I R S R R
66 idrar Pozitif Enfeksiyon R R R S R R R S S R R
75 idrar Pozitif Genel Cerrahi I I R S R R R R S R R
51 idrar Pozitif Nefroloji I R R S R R R S S R R
49 idrar Negatif YBU R R R S R R R R R R R
67 idrar Negatif Uroloji S S R S R R R R S R R
20 Kan Pozitif YBU R R R S R R R R S R R
45 Kan Pozitif YBU R R R R R R R R I R R
52 Kan Pozitif Genel Cerrahi R R R S R R R R I R R
39 Kan Pozitif Noroloji R R R S R R R R S R R
41 Kan Pozitif Dahiliye R R R S R R R S S R R
75 Kan Pozitif Uroloji R R R S R R R R S R |
77 Kan Negatif YBU R R R R R R R R R R R
59 Balgam Pozitif Nefroloji R R R S R R R S S S S
78 Balgam Negatif YBU R R R S R R R R R R R




32 OXA-48 (+) KDKP susunun karbapeneme diren¢ oranlari
meropenem ve imipenem i¢in %96.8, ertapenem i¢in %100

Amoksisilin/klavulanat %100 direncli iken, piperasilin/tazobaktam
%97.8, seftazidim ve seftriakson %93.3, siprofloksasin %86.7, sefepim
%84.4, trimetoprim/siilfometoksazol %82.2, levofloksasin %77.8,
gentamisin %62.2, amikasin %28.9 ve kolistin %8.9 direngli

Tum suslarda en duyarh antibiyotikler sirayla kolistin, amikasin ve
gentamisin bulunmustur.



Tartisma

GSBL orani artti, karbapenemler 6nem kazandi
Sebep olan genler bolgesel farklihk gostermekte
Karbapenem direngli ilk K.pneumoniae 1997°de Amerika’da

2001 yilinda da ulkemizde



SENTRY 2007-2009 %6.1
National Healthcare Safety Network 2008 %3.6-10.8
EARRS 2008 %0.6
HITIT-2 (Tiirkiye) 2007 %3.2
EARRS (Tlrkiye) 2008 %1-5

Bizim hastanemizde Klebsiella pneumoniae’larda karbapenem direnci
%3.1 (2014)



Ilk OXA-48 (+) Klebsiella spp. istanbul’dan

Ktari S. ve ark.
Dimou V. ve ark.
Hrabak J. ve ark.

Duygu ve ark.

2011
2012
2012
2012

Tunus
ingiltere
Avrupa

Kayseri

%13.7
%18.9
%2

%57.5

Bizim ¢alismamizda bu oran %71.1



Literaturdeki calismalara bakildiginda OXA-48 direncg geni ozellikle ileri yas
hastalarda pozitif bulunmaktadir

Oteo J. ve ark. OXA-48 (+) KDKP izole edilen hastalarin hepsinin yasi >50

Voulgari E. ve ark. OXA-48 (+) KDKP izole ettikleri hastalarin ortalama yasi
66.3

Bizim ¢calismamizda OXA-48 (+) KDKP izole edilen hastalarin yas ortalamasi
61.6, OXA-48 (-) KDKP izole edilen hastalarin yas ortalamasi ise 70.3



Literaturde cinsiyetin OXA-48 pozitifligine etki ettigine dair bir veriye
rastlanmamastir.

Calismamizda kadin hastalardan izole edilen KDKP suslarindaki OXA-
48 pozitiflik orani, erkeklerden izole edilenlere gore anlamli diizeyde
yuksek

Hasta sayimiz dusuk



Ertapenem direncinin %100 olmasi literaturdeki diger calismalarla
uyumiu

OXA-48 (+) KDKP suslarinda en hassas antibiyotigin kolistin olmasi ve
bunu aminoglikozid grubu antibiyotiklerin izlemesi diger ¢calismalarla
uyumiu

Gentamisin ve amikasin OXA-48 negatif olgularda, istatistiksel olarak
anlamhl duzeyde direncli bulunmustur.



Sonuc

Yurt disi verilerle karsilastirildiginda Turkiye’de Enterobacteriaceae’da ¢ok
yuksek karbapenem direnci yok

Hizh yayilmasi ve hastane epidemilerine yol agmasi mumkun
Dogru ve ¢cabuk laboratuvar tanisi infeksiyon kontrolu agisindan onemili

Daha hizh sonuglar i¢in fenotipik yontemlere gereksinim oldugu kadar
molekiler yontemlere de gerek duyuldugu, hastane altyapilarinda bu
yontemlere yer verilmesinin gerekliligi unutulmamahdir






