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Hastanede Yatan Hastalardan İzole Edilen Proteus Türlerinin 
Direnç Paterni, Hasta Özellikleri Ve Risk Faktörlerinin 
Araştırılması



Antibiyotik direnci dünyada ve ülkemizde sağlık hizmetlerini kısıtlayan
en önemli sorunlardan

Dirençli bakteriyel enfeksiyonların tedavisinde karbapenem grubu
antibiyotiklerin yaygın olarak kullanılması Karbapenem direnci

Karbapenem dirençli enfeksiyonların tedavisinde tigesiklin ve kolistin
bazlı tedaviler  Proteus türleri gibi bu antibiyotiklere doğal dirençli
bakterilerin çoğalarak hastanelerde yayılması ve salgınlar

Giriş



Karbapenem dirençli Proteus bakteriyemisi olan hastaların risk
faktörleri ve klinik özellikleri ?

Karbapenem direncine neden olan genler ?

Riskli hasta profillerinin belirlenmesi

Karbapenem direnç genlerinin belirlenmesi

Merkezimizin direnç profili hakkında ipucu vermesi

Epidemiyolojik veri havuzuna katkı sağlanması

Amaç



Çalışma Tasarımı

1 Ocak 2018 ile 31 Aralık 2021 tarihleri arası 4 yıllık dönem

Kan kültüründe P. mirabilis izole edilen hastaların klinik özelliklerinin 

ve risk faktörlerinin araştırılması amacıyla retrospektif vaka-kontrol 

çalışması

Kan kültüründe üreyen karbapenem dirençli P. mirabilis izolatlarında, 

PCR yöntemi ile karbapenem direnç genleri

Yöntem



Dahil edilme kriterleri

Kan kültüründe P. mirabilis üremesi olan 18 yaş ve üzeri hastanede 

yatan hastalar

Dışlama kriterleri

Acil servis, poliklinik, günübirlik tedavi ünitelerinde alınan örnekler

Aynı hastaya ait tekrarlayan üremeler

Yöntem



Vaka-kontrol çalışması

 Kan kültüründe karbapenem dirençli P. mirabilis üremesi olan 

hastalar  Vaka grubu

 Kan kültüründe karbapenem duyarlı P. mirabilis üremesi olan 

hastalar  Kontrol grubu

Yöntem



Veri Kayıt Formu



Karbapenemaz Gen Bölgelerinin PCR Yöntemiyle Araştırılması

 DNA ekstraksiyonu

PCR karışımlarının hazırlanması

Agaroz jel hazırlanması

PCR ürünlerinin jel elektroforezde yürütülmesi

PCR ürünlerinin görüntülenmesi

Yöntem



İstatistiksel Analiz

Gruplar arası sayım tipi değişkenlerin karşılaştırmasında ki-kare testi

Olgu ve kontrol gruplarında ölçüm tipi değişkenlerin normal dağılıma
uygunluğunun incelenmesi için, n<30 olduğu için Shapiro Wilk testi

Ölçüm tipi değişkenlerin karşılaştırmasında parametrik test koşullarını
sağlama durumuna göre Student T testi ya da Mann Whitney U testi

Çoklu analizlerde Lojistik Regresyon testi

Veri girişi ve analizde IBM SPSS 24.0 paket programı

İstatistiksel olarak anlamlılık düzeyi p<0,05

Yöntem



Bulgular
Akış Diyagramı

%1,6



Demografik Veriler

Bulgular



Risk Faktörleri

Bulgular



Klinik Özellikler

Bulgular



İstatiksel analizler sonucunda anlamlı bulunan;

KOAH ek hastalık, 

Üreme öncesi karbapenem grubu antibiyotik kullanımı

Üreme öncesi YBÜ yatış varlığı 

Yaş ve cinsiyet ile birlikte çoklu regresyona dahil edildi. 

Analiz sonucunda istatistiksel anlamlı sonuç saptanmadı.

Bulgular



PCR Bulguları

Kan kültüründe karbapenem dirençli P. mirabilis üremesi saptanan 17 

hastadan her biri tek bir hastaya ait 7 izolata ulaşıldı.

Kalan 10 hastanın örneklerine ulaşılamadığı için direnç geni 

araştırılamadı.

Bulgular



NDM gen bulguları (NK: Negatif Kontrol, PK: Pozitif Kontrol)

Bulgular

IMP gen bulguları (NK: Negatif Kontrol, PK: Pozitif Kontrol)

NDM; n=3; 
43%

NDM+IMP; 
n=3; 43%

IMP; n=1; 
14%

NDM NDM+IMP IMP



Tartışma ve Sonuç
Korytny ve ark.ları, Infect Dis. 2016

Peptik ülser

Periferik arter hastalığı

 İmmobilite

Huzurevinde kalış

Tekrarlayan hastane yatışı

Son 3 ayda antibiyotik kullanımı

 Tumbarello ve ark.ları, Antimicrob Agents Chemother. 2012 

 Huzurevinde kalış

 Tekrarlayan hastane yatışı

 Üriner kateterizasyon

 Kinolon veya sefalosporin kullanımı 

 Endimiani ve ark.ları, AAC. 2005 

 Huzurevinde kalış 

 Üriner kateterizasyon

 Kurihara ve ark.ları, Journal of Infection and Chemotherapy. 2013

 Hemodiyaliz

 Son 1 ayda antibiyotik kullanımı

 Özellikle kinolon veya sefalosporin



Enterobacteriaceae türlerinde plazmid üzerinde aynı anda taşınan 

NDM ve IMP birlikteliği birçok çalışmada ve izolatta

Çin’de tüm antibiyotiklere dirençli bir Acinetobacter baumannii

izolatında NDM, IMP ve OXA-23 birlikteliği 

İran’da 11 karbapenem dirençli Pseudomonas aeruginosa izolatında 

NDM ve IMP birlikteliği

NDM ve IMP genlerini birlikte taşıyan P. mirabilis izolatı?

Tartışma ve Sonuç



Çalışmamızın kısıtlılıkları

Tek merkezli bir çalışma olması

Retrospektif olarak gerçekleştirilmiş olması 

Küçük örneklem sayısı, özellikle dirençli vaka sayısının az olması

Dirençli izolatların tamamına ulaşılamamış olması

PFGE veya MLST yöntemleri ile izolatlar arasında klonal ilişkinin 

varlığının araştırılamaması

Tartışma ve Sonuç



Yoğun antibiyotik tüketimi özellikle kolistin ve tigesiklin kullanımı, bu 

antibiyotiklere içsel direnç gösteren P. mirabilis enfeksiyonu gelişimine 

neden olabilir

YBÜ yatışı olan ve karbapenem grubu antibiyotik kullanımı olan 

hastaların klinik örneklerinden izole edilen P. mirabilis izolatlarında 

karbapenem direnci açısından dikkatli olunması ve izlenmesi önerilir

Tartışma ve Sonuç



Çalışmamızdaki P. mirabilis bakteriyemisi gelişen hastalarda 

karbapenem direncinin klinik özellikler ve mortalite üzerine anlamlı 

etkisi saptanmamış olsa da karbapenem direnci, tedavi seçeneklerini 

kısıtlayarak tedavi başarısızlığına neden olabilir

Karbapenem dirençli P. mirabilis enfeksiyonu gelişimi açısından riskli 

hasta profillerinin belirlenmesi, klinik etkilerinin tespit edilmesi 

açısından geniş kapsamlı ileriye dönük çok merkezli çalışmalara ihtiyaç 

vardır

Tartışma ve Sonuç




