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Aminoglikozidler (AG) glinimizde karbapenem direncli gram-negatif bakterilere karsi kombine te-
davilerde siklikla tercih edilen ilaglardir. Aminoglikozid grubu antibiyotiklere karsi yiiksek diizey dirence
neden olan 16S rRNA metilazlarin varligi bu tedavi secenegini kisitlamaktadir. Otomatize sistemlerde AG
duyarhliklarini belirlerken olusan hatalarin, 16S rRNA metilaz genlerinden armA geni ile iliskili olabilecegi-
ne dair calismalar bulunmakla beraber, bu hatalarin kesin nedeni hentiz bilinmemektedir. Bu ¢alismada,
hastanemiz Acinetobacter baumannii ve Klebisella pneumoniae izolatlarinda farkedilen VITEK 2.0 (bioMerie-
ux, MarcyEtoile, Fransa) ve disk diflizyon AG duyarlilik sonuglarindaki uyumsuzluklarin 16S rRNA metilaz-
lar ile iliskisinin arastirlmasi amaglanmistir. Laboratuvarda 1 Ocak 2018-10 Subat 2018 tarihlerinde izole
edilen bitin K.pneumoniae ve A.baumannii izolatlari prospektif olarak calismaya dahil edilmistir. Ayrica,
VITEK 2.0 sistemi ve disk diflizyon yontemi ile belirlenen amikasin (AK) ve gentamisin (GEN) duyarlilik
sonuglari arasinda uyumsuzluklarin ilk kez fark edildigi Temmuz 2017 tarihine ait birer A.baumannii ve
K.pneumoniae izolati da calismaya alinmistir. Toplam 37 izolata [A.baumannii (n= 20) ve K.pneumoniae
(n=17)] ait amikasin ve gentamisin duyarlilik sonuglar VITEK 2.0 sistemi, disk difiizyon ve altin standart
sivi mikrodilisyon yontemleri ile beraber degerlendirilerek, kiiclik hata [“minor error” (mE)], blyiik hata
[“major error” (ME)] ve cok biiyiik hata [very major error” (VME)] oranlari hesaplanmustir. izolatlarda
rmtB, rmtC ve armA genleri polimeraz zincir reaksiyonu [polymerase chain reaction (PCR)] ile arastirilarak,
16S rRNA metilaz varhginin hatali duyarlilik sonuclari ile iliskisi incelenmistir. Ayrica calisma izolatlarinin
13’tinde goriilen cift zon fenotipinin hizli duyarlilik testlerindeki etkisini incelemek amaciyla disk difiizyon
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yontemi sonuglari dort, alti, sekiz saatlik ve bir gecelik inkiibasyon sureleri sonunda degerlendirilmistir.
Disk diflizyon yontemi sonugclarinin timu sivi mikrodilisyon sonugclari ile uyumlu bulunmustur. VITEK
2.0 sistemi ile sivi mikrodillisyon yontemi karsilastirildiginda, AK ve GEN duyarlilik sonuglari icin sirasiyla,
%710.3 ve %12.1 oraninda VME saptanmis ve mE orani ise AK ve GEN icin sirasiyla, %8.1 ve %5.4 olarak
bulunmustur. Calisma izolatlarinda rmtB ve rmtC genleri saptanmazken, 17 K.pneumoniae izolatinin seki-
zinde (%47.1) ve 20 A.baumannii izolatinin 15 (%75)'inde armA geni pozitif bulunmustur. A.baumannii
izolatlarinda goriilen ti¢ VME'nin timi AK duyarlilik sonuglarinda saptanmistir. Bunlardan ikisinin armA
geni pozitif, birinin armA geni negatif izolatlar oldugu belirlenmistir. K.pneumoniae izolatlarinda saptanan
dort VME'nin hepsi sadece GEN duyarlilik sonuglarina ait olup bu izolatlarin timiiniin armA geni pozitif
olarak tespit edilmistir. VITEK 2.0 duyarllik sonuglarinda saptanan hatalar ile cift zon fenotipi arasinda
direkt olarak bir iliski belirlenmemistir. izolatlar, 4-16 saatlik inkiibasyon zaman araliginda degerlendiril-
diginde, aminoglikozid disklerini cevreleyen inhibisyon zonu icerisinde direncli kolonilerin minimum alti
saatlik inklibasyon siiresinden sonra tespit edilebildigi goriilmustdr. Bildigimiz kadariyla bu ¢alisma, armA
geni pozitif A.baumannif'yi Tiirkiye’den bildiren ilk calismadir. izolatlarimizda saptanan yiiksek armA gen
pozitiflik orani armA gen prevalansinin tilkemizde ya da en azindan bolgemizde son yillarda arttigini di-
stindirmektedir. VITEK 2.0 sistemi AG duyarlilik sonuglarinda kabul kriteri Gzerinde VME orani gosterilmis
olup, olusan hatalarin direkt olarak armA gen pozitifligi ya da cift zon fenotipi ile iliskili olmadigr goral-
mustir. Disk diflizyon yonteminde, hizli duyarllik prosediirii uygulandiginda, AG sonuglarinin altinc
saatten itibaren degerlendirilmesi gerektigi de calismamizin bir diger 6nemli bulgusudur.

Anahtar kelimeler: Duyarlilik testleri; armA; 16S rRNA metilaziar.

ABSTRACT

Aminoglycosides (AGs) are actively used in combination therapies against carbapenem resistant gram
negative species in recent years. Spread of 16S rRNA methylases which can cause high-level resistance
to AG antibiotics, limits this treatment choice. Although there are some studies showing that errors in
determining AG susceptibility in automated systems may be related to the armA gene, one of the 16S
rRNA methylase genes, the exact reason for these errors is not yet known. In our study, we aimed to
investigate the relevance of 16S rRNA methylases to the discrepancies between VITEK 2.0 and disc dif-
fusion test results for amikacin (AK) and gentamicin (GEN) susceptibility of Acinetobacter baumannii and
Klebsiella pneumoniae isolates. All K.pneumoniae and A.baumannii isolates from 1st January-10th February
2018 were collected prospectively and included in the study. Additionally, two initial isolates from July
2017 (one K.pneumoniae and one A.baumannii isolate) for which first discrepant susceptibility results
were determined, were also included. Amikacin and gentamicin susceptibility results of 37 isolates [A.
baumannii (n= 20) and K.pneumoniae (n= 17)] were evaluated together with VITEK 2.0 system, disc dif-
fusion and gold standard broth microdilution methods and minor error (mE), major error (ME) and very
major error (VME) rates were calculated. The rmtB, rmtC and armA genes in isolates were investigated
by polymerase chain reaction (PCR) and the relationship between the presence of 16S rRNA methylases
and false susceptibility results were examined. In addition, disc diffusion test results were evaluated at the
end of four, six, eight hours and one night incubation periods to examine the effect of the double zone
phenotype observed in 13 of the study isolates on rapid susceptibility tests. All disc diffusion test results
were found to be compatible with broth microdilution test results. When the VITEK 2.0 system and the
broth microdilution test were compared, 10.3% and 12.1% VME and 8.1% and 5.4% mE were detected
for AK and GEN susceptibility results, respectively. While rmtB and rmtC genes were not detected in the
study isolates, armA gene was positive in eight (47.1%) of 17 K.pneumoniae isolates and in 15 (75%) of
20 A.baumannii isolates. All three VMEs in A.baumannii isolates were detected in AK susceptibility results.
Two of those were armA gene positive and one was armA gene negative isolates. All four VMEs in K.
pneumoniae isolates were detected in GEN susceptibility results only, and all of these isolates were armA
gene positive. No direct correlation was found between the errors detected in the VITEK 2.0 system sus-
ceptibility results and the double zone phenotype. When the isolates were evaluated in the 4-16 hours
incubation time interval, it was observed that resistant colonies could be detected after a minimum of
six hours of incubation period in the inhibition zone surrounding the aminoglycoside discs. To the best
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of our knowledge this is the first report of armA producing A.baumannii from Turkey. The high rate of
armA gene positivity detected in our isolates suggested that the prevalence of armA gene increased in our
country or at least in our region, in recent years. In the AG susceptibility results of the VITEK 2.0 system,
the rate of VME above the acceptance criterion has shown that the errors occurred were not directly
related to armA gene positivity or double zone phenotype. Finally, our study results indicated that AG
susceptibility results should be evaluated minimum six hours later of incubation while implementing
rapid susceptibility tests.

Keywords: Susceptibility tests; armA, 165 rRNA methylases.

GIRi$

Aminoglikozidler (AG), son yillarda artan karbapenem diren¢ oranlarindan dolayi
gram-negatif bakterilere karsi kombinasyon tedavilerinde siklikla tercih edilen ilaclardir'.
Bu ilaclara karsi en yaygin diren¢ mekanizmasi aminoglikozid modifiye edici enzimler
(AME) tarafindan enzimatik inaktivasyondur. Belirli AME’lerin bazi aminoglikozidleri etki-
ledigi fakat bu gruba ait tim Uyelere karsi etkin olmadigi bilinmektedir. Diger bir direng
mekanizmasi ise cogunlukla plazmit kékenli olan ve tim AG ilaglara karsi ytiksek diizeyde
dirence yol acan 16S rRNA metilazlardir. 16S rRNA metilazlar Kore, Japonya ve Cin gibi
baz iilkelerde endemik olmakla birlikte, Enterobacterales spp. ve Acinetobacter spp. gibi
karbapenemaz lireten gram-negatif basillerin (KU-GNB) artisina paralel olarak tim diin-
yada prevalansi artmistir?. Karbapenemaz ireten Klebsiella pneumoniae ve Acinetobacter
baumannii izolatlarinin Glkemizdeki saglik kuruluslarinda endemik oldugu bilinmekle be-
raber, bu tiirlerin 16S rRNA metilaz gen icerigi hakkindaki veri kisithdir®-.

Antibiyotik duyarliiginin hizli ve pratik bir sekilde degerlendirilmesini saglayan otoma-
tize sistemler, Turkiye'deki klinik mikrobiyoloji laboratuvarlarinda yaygin olarak (> %80)
kullanilmaktadir ve cogu zaman sonuclar baska bir degerlendirmeye gerek duymadan
klinisyene gdénderilebilmektedir®. Laboratuvarimizda antibiyotik duyarliliklarinin belir-
lenmesinde 2017 yilinda VITEK 2.0 sistemi (bioMerieux, MarcyEtoile, Fransa) kullanil-
maktaydi. Diflizyon testleri (disk ve gradiyent serit), kalite kontrol adimi olarak rastgele
bir sekilde VITEK 2.0 sistemine paralel olarak calistinimaktaydi. Bu sayede, KU-GNB’nin
otomatize sistem ve diflizyon testleri AG sonuclari arasinda uyumsuzluklar oldugu farke-
dilmistir. Yapilan incelemelerde, VITEK 2.0 sisteminde aminoglikozid sonuglarinda goz-
lenen uyumsuz sonuclarin 16S rRNA metilazlar ile iliskili olabilecegine dair yayinlarin
bulundugu belirlenmistir’°.

Bu calismada, hastanemiz A.baumannii ve K.pneumoniae izolatlarinda tespit edilen VI-
TEK 2.0 ve disk diftizyon AG duyarlilik sonuglarindaki uyumsuzlugun 16S rRNA metilazlar
ile iliskisinin arastirilmasi amaclanmistir.

GEREC ve YONTEM
Calisma izolatlari

2017 yih Temmuz ayinda iki farkh hastanin idrar 6rneginden izole edilen A.baumannii
ve K.pneumoniae izolatlarinda VITEK 2.0 sistemi ile belirlenen amikasin (AK) ve genta-
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misin (GEN) duyarliliklar sirasiyla, A.baumannii icin direncli (MiK> 16 mg/L) ve duyarli
(MiK= 8 mg/L), K.pneumoniae icin ise duyarli (MiK= 2 mg/L) ve direncli (MiK> 64 mg/L)
olarak belirlendi. Her iki izolata ait disk diflizyon plaklarinda gentamisin (10ug) ve amikasin
(30 pg) diskleri etrafinda cift zon (disk etrafinda distaki iremeden daha silik bir ireme ile
goriilen ikinci bir Gireme bélgesinin olusumu) oldugu gériildii. icteki inhibisyon zonlari 6
mm (diskler etrafinda tamamen {ireme gézlenmesi) olarak &lciildii. ic zonda tireyen bak-
terilerden alinan pasajdan tek koloni ekimi yapilarak disk difizyon duyarllik testleri tekrar
edildi. Ayni fenotip ve duyarlilik sonuclarinin olustugu gézlendi. iki izolat ileri inceleme icin
stoklandi.

Bu gozlemlerden sonra VITEK 2.0 sisteminin AG duyarliik hata oranini belirlemek
amaciyla, 1 Ocak 2018-10 Subat 2018 tarihlerinde lreyen bitin K.pneumoniae ve
A.baumannii izolatlarindan her hastanin yalnizca ilk izolati alinarak secim yapildi. Baslan-
gictaki iki izolat ile beraber toplam 37 izolat [A.baumannii (n= 20), K.pneumoniae (n=17)]
calismaya dahil edildi.

Antimikrobiyal Duyarlilik Testleri (ADT)

izolatlarin, AG duyarliliklari {ic yéntem ile incelendi. Birinci yéntemde izolatlar icin ru-
tinde belirlenen VITEK 2.0 duyarlilik sonuclar kaydedildi. ikinci yontemde Avrupa Anti-
mikrobiyal Duyarliik Testi Komitesi [European Committee on Antimicrobial Susceptibility
Testing (EUCAST)]'ne gére disk difiizyon yéntemi uygulandi'’. Uciincii yéntemde ise sivi
mikrodiliisyon yéntemi uygulandi ve sonuglar EUCAST kriterlerine gore degerlendirildi''"'2,

Kisa inkiibasyon Zamanh Disk Difiizyon Testi

Cift zon fenotipinin, inkiibasyonun hangi zaman araliginda olustugunu gozlemlemek
icin, AK ve GEN duyarhliklan ikinci bir disk diflizyon calismasi ile incelendi. Bu calismada
plaklarda, dort, alti, sekiz saatlik ve bir gecelik inkiibasyon sonrasinda zon caplar ve cift
zon olusumu degerlendirildi. Bu inkiibasyon siireleri EUCAST'In kan kdltird siselerinden
dogrudan hizli antimikrobiyal duyarlilik testi nerileri referans alinarak belirlendi'®. Her
inklibasyon siiresi sonunda cift zonun olusup olusmadigi ve zon caplari kaydedildi.

Diren¢ Mekanizmalarinin Belirlenmesi

Calisma izolatlarinda armA, rmtB ve rmtC 16 S rRNA metilaz genleri kendi gelistirdigi-
miz multipleks polimeraz zincir reaksiyonu [polymerase chain reaction (PCR)] protokolii
ile 6nceden tanimlanan primerler kullanilarak arastirildi (Tablo I)'. izolatlardaki karbape-
nemaz varligi A.baumannii izolatlarinda OXA-karbapenemaz grubu, K.pneumoniae izolat-
larinda OXA-48 ve NDM karbapenemazlari arastirilarak belirlendi'*>'”.

Hata Oranlarinin Hesaplanmasi ve istatistiksel Analiz

AK ve GEN antibiyotiklerine ait disk diflizyon ve VITEK 2.0 duyarlilik sonuglar altin
standart yontem olan sivi mikrodiliisyon yontemi sonuclari ile karsilastirilarak kiictik hata
[“minor error” (mE)], buyik hata [“major error” (ME)] ve cok buyiik hata [very major
error” (VME)] oranlari belirlendi'8.
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Tablo I. 16S rRNA Metilaz Genleri Multipleks PCR Reaksiyon Karisimi ve Yiiriitme Sartlari
Beklenen Bant
PCR Karisimi (1 6rnek icin) Yiiriitme Sartlari Buyuklikleri
10X Taq tamponu 5yl 1 ¢evrim On 94°C—5
Denatirasyon dakika
2 mm MgCl, 4 pl Denatirasyon | 94 C.—> 25 armA | 315 bp
saniye
2 mm dNTP 5yl 30 cevrim Baglanma 55 C.—> 40
saniye
10 pmol’liik Gg primer 1 pl Uzama 72°C— 50 mtB | 173 bp
ciftinin her birinden saniye
2.5 Unite Taqg polimeraz 0.5ul | 1 cevrim Son uzama 72°C— 6
dakika
Kalip DNA 5l Tutma 4°C5 0 | MIC | 711 Dbp
T 1 cevrim
Steril distile su 24.5 yl
BULGULAR

Disk diflizyon plaklarinda icteki zonun inhibisyon zonu olarak degerlendirilmesi ile belir-
lenen duyarlilik sonuglari, sivi mikrodilisyon sonuglari ile tam uyumlu bulunmustur. VITEK
2.0 sistemi ile sivi mikrodiltisyon yontemi karsilastinldiginda, 37 calisma izolatina ait toplam
74 AK ve GEN duyarllik sonucunda %16.2 oraninda (n= 12) uyumsuzluk tespit edilmistir.
Uyumsuz sonuglarin yedisi cok blyuk hata (VME) ve besi kiiciik hata (mE) kategorisindedir.
AK ve GEN duyarlilik sonuglari icin VME orani sirasiyla, %10.3 ve %12.1 olarak hesaplan-
mistir. mE orani, AK ve GEN icin sirasiyla, %8.1 ve %5.4 olarak saptanmustir (Tablo II).

Calisma izolatlarinda 16S rRNA metilaz genlerinden rmtB ve rmtC saptanmamistir.
On yedi K.pneumoniae izolatinin sekizinde (%47.1), 20 A.baumannii izolatinin ise 15
(%75)'inde armA geni pozitif bulunmustur. Tim calisma izolatlari degerlendirildiginde
armA geni pozitif izolat sayisi toplamda 23 (%62.2) olarak belirlenmistir.

A.baumannii izolatlarinin hepsi disk diflizyon ve VITEK 2 yontemleri ile karbapenem
direncli ve blagy, 1 penseri 118 PlOgxa 53 penseri 9EN DOIgeleri pozitif saptanmistir. armA gen
pozitifligi saptanan 15 A.baumannii izolatinin 2 (%13.3)'sinin ayni zamanda bla,,, geni
de tasidigi belirlenmistir.

armA geni pozitif sekiz K.pneumoniae izolatinin tamu bla,,,, geni pozitifken, altisinin
ayni zamanda bla,,,, ,. geninin de pozitif oldugu saptanmistir. 16S rRNA metilazlari agi-
sindan negatif toplam dokuz K.pneumoniae izolatinin besi disk difizyon ve VITEK 2 yon-
temleri ile karbapenem duyarli saptanmustir. Kalan izolatlardan Ggti blag, , ,, geni, biri ise

bla,,,, 9eni pozitif olarak bulunmustur.

A.baumannii izolatlarinda gorilen tic VME ve bir mE’nin timi AK duyarlilik sonucla-
rinda saptanmistir. VME’lerden ikisi armA geni pozitif, biri armA geni negatif izolatlarda
g6zlenmistir. mE goriilen izolatta da armA gen varligi saptanmamistir.
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K.pneumoniae izolatlarina ait duyarhlik sonucglarinda uyumsuzluklarin sadece armA
geni pozitif izolatlarda oldugu saptanmustir. Belirlenen dort VME'nin hepsi sadece GEN
duyarlilik sonuglarinda gérilmdstiir. iki izolatta sadece AK ve baska iki izolatta da sadece
GEN icin mE saptanmistir (Tablo I1).

Disk diftizyon ile duyarllik sonuclari incelendiginde, toplam 13 (%35.1) izolatta
[A.baumannii (n= 6), K.pneumoniae (n= 7)] cift zon fenotipi gorilmustur. Bu 13 izolatin
timu armA geni pozitif olarak saptanmistir. Bu fenotip, on izolatta AK ve GEN antibiyotik
disklerinin her ikisi etrafinda goruliirken, iki izolatta yalnizca AK ve bir izolatta yalnizca
GEN diski etrafinda tespit edilmistir. armA geni pozitif 10 izolatta cift zon fenotipi gozlen-
memistir. VITEK 2.0 duyarlilik sonuglarinda saptanan hatalar ile bu fenotip arasinda direkt
olarak bir iliski belirlenmemistir.

Disk diflizyon yonteminin, inklibasyonun dordiinc, altinci, sekizinci saatleri ve bir
gecelik inkiibasyon sonunda degerlendirilmesi ile icteki direncli zonun alti saat ve sonra-
sindaki inklibasyon sirelerinde goriinur hale geldigi saptanmistir.

TARTISMA

Calismamizda VITEK 2.0 sistemi ile elde edilen duyarlilik sonuglarinda VME orani AK
ve GEN icin sirasiyla, %10.3 ve %12.1 olarak hesaplamistir. Bu oran, Klinik ve Labora-
tuvar Standartlar Enstittisi [Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI)] kabul
kriteri olan < %3’lin Ustiindedir'®. Daha 6nce yapilan calismalarda da A.baumannii ve
K.pneumoniae izolatlarinda VITEK 2.0 sisteminin aminoglikozid duyarlilik sonuclarinda
VME bildirilmistir’*1%1° Calismamizda ve énceki calismalarda bildirilen bu hata oranlari
otomatize sistemler ile AG duyarlihk sonucu verilirken ikinci bir test ile dogrulamanin
gerekliligini gostermektedir. VITEK 2.0 sisteminin tlkemizde kullanimda olan antibiyotik
duyarlilik test kartlarinin prospektisiinde A.baumannii'de amikasin duyarlhgr cahsirken
alternatif yontem uygulanmasi onerilmekteyken, gentamisin icin bir 6neride bulunulma-
maktadir. K.pneumoniae’de amikasin ve gentamisin duyarliliginin calisilmasi ile ilgili bir
uyariya rastlanmamistir.

Yapilan bazi calismalarda, otomatize sistemler ile belirlenen AG duyarlilik sonuglarin-
daki hatalar armA 16S rRNA metilazi ile iliskilendirilmistir’1°. Calismamizda ise izolatla-
rin %62.2'sinde saptanan armA gen pozitifligi hata tipleri ile beraber degerlendirildigin-
de aralarinda dogrudan bir iliski olmadigi gorilmistir. Diger calismalarin aksine armA
geni pozitif olmayan bir izolatta da amikasin icin VME saptanmistir. Bunun nedeni calis-
ma dizaynimz ile ilgili olabilir. Calismamizda, onceki calismalardan farkli olarak izolatlar
belirli 6zelliklerine gore secilmemis, prospektif olarak belli bir zaman araliginda treyen
tim izolatlar incelenmistir.

izolatlarimizin 13{inde gériilen cift zon fenotipinin, saptanan hatalar ya da armA gen
pozitifligi ile dogrudan bir iliskisinin olmadigr gorilmustir. Jung ve arkadaslarinin cahs-
masinda’ da VITEK 2.0 sistemi ile hata veren izolatlarda, amikasin icin cift zon fenotipi
gosterilmistir. Arastirmacilar, A.baumannii’de bu fenotip ile armA gen pozitifligi arasinda-
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ki iliskiyi anlamak amaciyla yaptiklari transkonjugasyon deneyleri sonucunda c¢ift zonun
sebebinin direkt olarak armA genine bagl olmadigini géstermislerdir. Calismamizda da
bu fenotipin nedeni ortaya konulmamakla beraber, cift zon fenotipi goriilen tim izo-
latlarda armA gen pozitifliginin saptanmis olmasi, bu fenotipin armA gen tasiyiciigina
yonelik bir uyari olabilecegini diistindiirmektedir.

Cift zon fenotipinin inkiibasyonun hangi araliginda olustugunu gézlemlemek icin yap-
tigimiz disk difizyon calismalarinda, icteki zonun altinci saatten itibaren ortaya ciktigi
belirlenmistir. Ge¢ olusan direnc ile iligkili bu fenotipin VITEK 2.0 gibi hizli degerlendirme
yapan sistemlerde ve disk diflizyonda inkiibasyonun baslangi¢ saatlerinde hataya sebep
olabildigini dusiindirmektedir. Bu durum, EUCAST’in 6nerdigi, kan kultir siselerinden
hizli antimikrobiyal duyarlilik testi yontemi (EUCAST-RAST)'? ile duyarliliklarin degerlen-
dirilmesinde dordiinci saatte sonug verildigi durumlarda da sorun teskil edebilir.

Ulkemizde 16S rRNA metilaz tireten K.pneumoniae ve A.baumannii izolatlari ile ilgili
yayimlanmis az sayida calisma bulunmaktadir®->. A.baumanniive K.pneumoniae icin armA
gen pozitiflik orani sirasiyla %75 ve %47.1 olarak bulunmustur. Bu oranlar llkemizden
bildirilen en yiiksek armA gen pozitiflik oranlaridir. Bu yiiksek oranlar, armA gen prevalan-
sinin Ulkemizde ya da en azindan bélgemizde son yillarda arttigini distindiirmektedir. Bu
bulgu, tim aminoglikozidlerde yiiksek diizeyde dirence sebep olabilmeleri ve transpo-
zonlar Gzerinden hizli yayihm saglayabilmeleri nedeniyle 16S rRNA metilazlarin, cografi
bolgemizde takibini onemli kilmaktadir.

Tum armA gen pozitif izolatlarimiz ayni zamanda en az bir karbapenemaz geni icer-
mektedir. Yuksek diizey aminoglikozid direnci karbapenem direncli izolatlara karsi kulla-
nilan kombine tedavi seceneklerini kisitlamaktadir. Ayrica, amikasin Tirkiye’de idrar yolu
enfeksiyon etkeni gram-negatif patojenlerin > %901 icin tercih edilen bir ila¢ oldugun-
dan sonuclarimiz endise vericidir?®.

Calismamizin kisithklarindan biri prospektif olarak yuritilmesine ragmen, yaklasik bir
aylik bir siirede izole edilen az sayida izolati icermesidir. ikinci olarak, calismamizda hizl
sistemlerde gorilen AG duyarlilik hatalarinin ve disk difiizyon yonteminde gozlenen cift
zon fenotipinin kesin nedenleri ortaya konulamamistir. Bunun icin detayli molekiler ana-
lizlerin tam genom dizileme ile yapilabildigi calismalara gereksinim vardir.

Sonug olarak, calismamizda VITEK 2.0 sistemi AG duyarlilik sonuclarinda kabul kriteri-
nin Ustiinde VME oranlarinin oldugu gosterilmis, ek bir duyarlilik testinin gerekliligi vur-
gulanmistir. EUCAST-RAST protokoli ile cahsildiginda degerlendirmenin altinci saatten
itibaren yapilmasi gerektigi de calismamizin bir diger 6nemli bulgusudur. Son olarak bu
calisma, Ulkemizde armA geninin A.baumannii’de bildirildigi ilk caligmadir.

ETiK KURUL ONAYI

Bu calisma icin etik kurul onayr gerekmemektedir.
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