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Enfeksiyon Etkenin Tanımlanması ve Salgının 
İzlemesi
• Nükleik asit amplifikasyon yöntemleri 

• PCR, RT-PCR, LAMP

• İzotermal amplifikasyon teknikleri

• FilmArray
• DNA Mikroarray

• Mikrofluidik Sistemler

• Biyosensör sistemler

• MALDI-TOF

• Pulse-Field Gel Electrophoresis (PFGE)

• MulHlocus Sequencing Typing (MLST)

• Pyrosequencing

• Tüm genom dizileme

• Yeni nesil dizileme



• Yunanistan'daki bir Üniversite Hastanesinin YBÜ 
• 2 yıllık bir süre içinde (2018–2020) pnömonili 79 hasta
• Çalışmadan önceki yıl (2017–2018) pnömoni tanısı alan 40 kontrol 
• Her iki grupta da hastaların 2/’ü VİP

• Sendromik pnömoni panelinin uygulanması tanıya kadar geçen sürede 
iyileşme

• Vakaların %49'unda kültürlerinde saptanamayan patojenler, %11’de ise 
sadece kültürde saptanan etkenler

• Mortalite üzerinde olumsuz bir etki saptanmamış

• Önceki yıla kıyasla antibiyotik tüketiminde önemli bir azalma

• YBÜ’de MDR/XDR nozokomiyal patojenlerle ilişkili oranlarındaki pnömoni
yönetiminde olumlu etki



Özel Direnç Mekanizmlarının Belirlenmesinde 
Moleküler testler

Tamma, P. D., & Hsu, A. J. (2019). Defining the role of novel β-lactam agents that target carbapenem-resistant gram-negative organisms. Journal of the Pediatric Infectious Diseases Society, 8(3), 251-260.
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Karbapenem Dirençli Türler

• Yalnızca bilinen dizilerin tespit 
edilebilir
• P.aeruginosa ve A.baumanni

türlerinde enzimatik mekanizmalar 
dışındaki yollarla direnç (eflüks
pompası, geçirgenlikte azalma vb)
• Plazmit türleri ve direnç 

prevelansının kurumsal açıdan 
bilmek ve yerel antibiyogramları
periyodik olarak geçirilmesi 
yararlıdır

Das, S., Shibib, D. R., & Vernon, M. O. (2017). The new frontier of diagnostics: molecular assays and their role in infection prevention and control. American journal of infection control, 45(2), 158-169
Noster, J., Thelen, P., & Hamprecht, A. (2021). Detection of multidrug-resistant Enterobacterales—from ESBLs to carbapenemases. Antibiotics, 10(9), 1140.



MALDI TOF - Karbapenem Direncinin 
Belirlenmesi 
Test Süre Zorluk Hedef Duyarlılık Özgüllük Numune

MBT STAR-Carba IVD Kit
(Bruker DALTONICS)

30–60 dk Orta Karabapenemaz enzimi ile hidrolize 
edilen antibiyotik molekülün kütle 
değişiminin saptanması

98–100 97–100
Bakteri kolonisi

MBT STAR-Carba IVD Kit 
(Bruker DALTONICS) from PB

1 sa Orta Karabapenemaz enzimi ile hidrolize 
edilen antibiyotik molekülün kütle 
değişiminin saptanması

100 100 Kan kültürü
Vücut sıvısı

Direct-on-target
microdroplet growth
assay (DOT MGA), RUO

4-6 sa Orta Çeşitli konsantrasyonlarda karbapenem 
varlığında bakteriyal büyümenin 
varlığının değerlendirilmesi

100 100 Bakteri kolonisi

Direct-on-target
microdroplet growth
assay (DOT MGA), RUO, 
from PBC

4-6 sa Orta Çeşitli konsantrasyonlarda karbapenem 
varlığında bakteriyal büyümenin 
varlığının değerlendirilmesi

97 100 Kan kültürü
Vücut sıvısı



Metsilin Dirençli S. aureus (MRSA)
MRSA'nın rt-PCR ile saptanması durumunda burun sürüntüsü gibi steril olmayan bölgelerden doğrudan örneklere 

uygulanması

• PCR primeri mecA genini tespit etmek üzere dizayn edilmiş ise

• Kommensal KNS’lerin varlığında mecA genini saptanabilir ve yanlış pozi`f sonuçlara neden olur

• S aureus kromozomunun mecA geninin birleş`ği bölgesi olan SCC mec-OrfX bağlancsına yönelik primerlerin kullanıldığında

• KNS’lerde bulunan mecA geni ile ilişkili yanlış pozi`flik olmaz

• bazı S aureus izolatlarının işlevsel bir mecA genine (boş kaset varyantları) sahip olmayabilir ve MRSA için yanlış pozi`f 

sonuçların ortaya çıkabilir

Das, S., Shibib, D. R., & Vernon, M. O. (2017). The new frontier of diagnostics: molecular assays and their role in infection prevention and control. American journal of infection control, 45(2), 158-169.



Vankomisin Dirençli 
Enterococcus feacalis/feacium (VRE)



Bakteriyal Enfeksiyon Etkenlerinin Hızlı 
Tanımlanması: MALDI TOF & Amplifikasyon Testleri



Bakteriyal Enfeksiyon Etkenlerinin Hızlı 
Tanımlanması: MALDI TOF & Amplifikasyon Testleri

Pozi%flik saptanan kan kültür şişesinden hızlı tanımlama metotları 

Kültürden Bağımsız Testler

(Tam kandan çalışılan moleküler testler )

Doğrudan tanımlama, MALDI-TOF 
MS ile

Moleküler metotlar (PZR vb) ile 
tanımlama

Süre Hızlı Hızlı Çok hızlı

İş yükü Kolay Kolay Özel ekipman ve eğitimli personel gerektirir, 
iş yükü fazla

Maliyet Düşük Yüksek Çok yüksek

Tanımlayabildiği organizma türlerinin 
kapsamı 

Bazı mikroorganizma türlerini 
tanımlamayabilir

Kısıtlı sayıda organizma türünü 
tanımlayabilir

Kısıtlı sayıda organizma türünü tanımlayabilir

Birden çok organizma olan kültürlerin 
tanımlanması 

Sonuç elde edilemez - -

Sonuç güvenilirliği Doğrulama gerekebilir Doğrulama gerekir

Doğrulama gerekmez ancak analitik duyarlılığı 
düşüktür. Kanda organizma DNA’sı saptanmasının 
klinik değeri tartışmalıdır. Sadece bazı üreticiler 

tarafından analitik eşik değer belirlenmiştir.



MALDI-TOF Hızlı Bakteriyal Tanımlama

• Toplam 335 kan kültürü 
• MALDI-TOF MS ile hızlı tanımlama

• 301 kan kültürü (%89,8) için doğru 
tanımlama 

• Beta LACTA test ile antibiyotik direnci 
tarama

• 141 kan kültüründe yapıldı 
• 28 (%19.9) izolat 3. KSS’lere dirençli

• 73 atak (%21,8) için erken antibiyotik 
tedavisi

• Yirmi bir hastaya (%75) birinci basamak 
tedavi

• Antimikrobiyal duyarlılık testi ile antibiyotik 
tedavisi adaptasyonu 28,1 saat daha erken

• Enfeksiyon kontrol önlemleri 35 saat daha 
erken



MALDI TOF - Karbapenem Direncinin 
Belirlenmesi 
Test Süre Zorluk Hedef Duyarlılık Özgüllük Numune

MBT STAR-Carba IVD Kit
(Bruker DALTONICS)

30–60 dk Orta Karabapenemaz enzimi ile hidrolize 
edilen antibiyotik molekülün kütle 
değişiminin saptanması

98–100 97–100
Bakteri kolonisi

MBT STAR-Carba IVD Kit 
(Bruker DALTONICS) from PB

1 sa Orta Karabapenemaz enzimi ile hidrolize 
edilen antibiyotik molekülün kütle 
değişiminin saptanması

100 100 Kan kültürü
Vücut sıvısı

Direct-on-target
microdroplet growth
assay (DOT MGA), RUO

4-6 sa Orta Çeşitli konsantrasyonlarda karbapenem 
varlığında bakteriyal büyümenin 
varlığının değerlendirilmesi

100 100 Bakteri kolonisi

Direct-on-target
microdroplet growth
assay (DOT MGA), RUO, 
from PBC

4-6 sa Orta Çeşitli konsantrasyonlarda karbapenem 
varlığında bakteriyal büyümenin 
varlığının değerlendirilmesi

97 100 Kan kültürü
Vücut sıvısı



Sepsis Tanısında Kültürden Bağımsız 
Moleküler Testler Maliyet-etkinlik ????

100-200 Euro/test

Quirino, A., Scaglione, V., Marascio, N. et al. Role of the T2Dx magnetic resonance assay in patients with suspected bloodstream infection: a single-centre real-world experience.BMC Infect Dis 22, 113 (2022). https://doi.org/10.1186/s12879-022-07096-w

21 günlük mortalite oranlarında 
%22-24 oranında düşüş



Sepsis Tanısında Kültürden Bağımsız 
Moleküler Testler

Maliyet-etkinlik ????
Karius NGS test için1000 Euro/test



Clostridium difficile Tanısı
• 2008-2013 yılları arasında İspanya’da 111 

laboratuvardan gaita örnekleri
• Epizotların yarısına (%50,5) katılan 

laboratuvarlarda tanı konulamadığı anlaşılmış

• 482 Avrupa hastanesinde her yıl tahminen 
40.000 yatan hastada  C. difficile
enfeksiyonunda teşhis konulmadığı 
düşünülmektedir

• Klinik şüphenin olmaması 

• Yetersiz laboratuvar tanı yöntemleri

• Türkiye ????????

Davies, K. A., Longshaw, C. M., Davis, G. L., Bouza, E., Barbut, F., Barna, Z., ... & Wilcox, M. H. (2014). Underdiagnosis of Clostridium difficile across Europe: the European, multicentre, prospective, biannual, point-prevalence study of 
Clostridium difficile infection in hospitalised patients with diarrhoea (EUCLID). The Lancet infectious diseases, 14(12), 1208-1219.



• Clostridioides difficile enfeksiyon oranları, 

• 24 ay boyunca için tek başına NAAT  (mavi) 

• İlk 12 ay tek başına nükleik asit amplifikasyon testi (NAAT) 

kullanıp, sonraki 12 ay NAAT ve toksin enzim immunoassay'e

(EIA) geçiş yapan7 kurum (turuncu)

• İlk 12 ayda grupları arasında oranlarda anlamlı bir fark yoktu 

(p= 0.21)

• İkinci 12 aydda NAAT+EIA'ya değişen tesisler için oranlarda 

düşüş (p < 0.0001)



Clostridium difficile Tanısı

• 24 saat içinde üç ve üzerinde sulu 

dışkılaması olan ve başka şekilde 

açıklanamayan hastalar C. difficile

enfeksiyonu açısından araştırılmalıdır

• <2 yaş kolonizasyon olabilir

• Asemptomatik hastada ya da <1 yaş 

altında test istenmemeli

McDonald, L. Clifford, et al. "Clinical practice guidelines for Clostridium difficile infection in adults and children: 2017 update by the Infectious Diseases Society of America (IDSA) and Society for Healthcare Epidemiology of America (SHEA)." Clinical infectious
diseases 66.7 (2018): e1-e48.
KLİMUD Gastrointestinal Sistem Örnekleri Rehberi (2017)



C. difficile (ribotype 027)

• İsviçre’de, 2015 yılında yapılan nokta 
prevelans çalışmasında C. difficile 027 
saptanmamış olmasına karşın 

• Aralık 2016'da bir hafta içinde üç vaka 

tespit edilmesinin ardından Aralık 
2017’ye kadar devam eden salgın 

• 28 olgunun 20’sinde aynı klon 
saptanmış

Kuenzli AB, Burri S, Casanova C, Sommerstein R, Buetti N, Seth-Smith HMB, Bodmer T, Egli A, Marschall J. Successful management of a Clostridioides difficile ribotype 027 outbreak with a lean intervention bundle. J Hosp Infect. 2020 Oct;106(2):240-245. doi: 
10.1016/j.jhin.2020.07.034. Epub 2020 Aug 1. PMID: 32745592.



Tanı Yönetimi, Efeksiyon Kontrolü ve Antimikrobiyal 
Yönetimde Entegre Yaklaşım

Dik, J. W. H., Poelman, R., Friedrich, A. W., Panday, P. N., Lo-Ten-Foe, J. R., Assen, S. V., ... & Sinha, B. (2016). An integrated stewardship model: antimicrobial, infection prevention and diagnostic (AID). Future microbiology, 11(1), 93-102.

Enfeksiyon şüphesi olan hasta

Yerel direnç özellikleri

Mikrobiyolojik tanı

Reçete

Bakteriyel identifikasyon ve 
duyarlılık Viral tanımlama Ampirik tedavi

Etkene yönelik tedavi 
planlaması

Tedavinin sonlandırılması için 
otamatik uyarı

Hasta bazlı antimikrobiyal 
tedavi planıTanıya özgü enfeksiyon kontrol uygulaması

Enfeksiyonun başarılı 
yönetimi

Antimikrobiyal Yönetim

Tanı Yönetimi

Enfeksiyon Kontrolü

Klinik eczaneden antimikrobiyal 
talebi
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