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mekanizmaları
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Türkiye’de Gram Negatif Bakterilerde Antibiyotik Direnci

Türkiye’de 2018-2023 yılları arasında toplum kaynaklı enfeksiyonlarda görülen direnç oranı. Antimicrobial resistance

surveillance in Europe 2023 - 2021 data. Stockholm: European Centre for Disease Prevention and Control and World Health

Organization; 2023. Ergönül et al., JHI, 2016;  Aydın et al., JHI, 2018;  Aydın et al., EJCMID,2020
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Sefiderokol: Etki Mekanizması

• Siderofor sefalosporin

• Karbapenem dirençli Gram-negatif patojenler için tedavi 

seçeneği

• “Truva Atı” stratejisi

Sefiderokol hücre içine alınması,

• bakteriyel siderofor demir transport sistemi ile 

aktif transportla

• dış membran porin kanallarından pasif 

difüzyonla

Şekil 1: Demiri bağlayarak bakteri hücrelerine aktif taşıma yoluyla giren sefiderokol yapısı Şekil 2: Sefidorokolün bakteri hücrelerindeki aktif taşıma ve pasif taşıma yolu

sefalosporin demir bağlacıyıcı

siderofor

katekol yan zinciri
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Sefiderokol Direnç Mekanizmaları 

Şekil 2: Sefiderokolün Gram-negatif bakterilere karşı 

direnç mekanizması

1. İlaç Alımının Sınırlandırılması

• Demir alım sistemlerinde mutasyonlar

2.İlaç inaktivasyonu

• Farklı B-laktamaz sınıflarına karşı stabildir

3.Hücre İçine Alım ve Atım

• Efluks pompalarındaki gen aktivasyonunun artması

• Porin kaybı
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Amaç

Çoklu ilaca dirençli Gram negatif bakterilerin tedavisinde kullanılan 

sefiderokol Türkiye’de henüz kullanıma sunulmamıştır

Çalışmamızın amacı Türkiye’de sefiderokol kullanımı öncesinde;

• Çoklu ilaç dirençli P.aeruginosa ve A.baumannii suşlarındaki

sefiderokol direnç profillerini tespit etmek

• Sefiderkol direncinden sorumlu moleküler mekanizmaları 

incelemek
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METOT



7KOÇ ÜNİVERSİTESİ İŞ BANKASI ENFEKSİYON HASTALIKLARI ARAŞTIRMA MERKEZİ

Bulgular - Sefiderokol Direnç Oranı

%22,7 (10/44)

Kolistin+Sefiderokol Direnci

P.aeruginosa : 8 İzolat

A.baumannii : 2 İzolat
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P.aeruginosa A.baumannii

Genel

Sefiderokol Dirençli

Genel

Sefiderokol Dirençli

Bulgular - Sefiderokol Dirençli Örneklerin Sekans Tipi Dağılımı

ST235 

(%45)

ST235 

(%30)

ST2 

(%78,2)

ST2 

(%100)
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Bulgular – P.aeruginosa’da Sefiderokol Direnci İlişkili Genlerin Moleküler Analizi

Tek Nükleotid Farklılıkları (SNP)

• Demir alım sistemleri

• Porin Proteinleri

• Effluks pompaları
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Bulgular – A.baumannii’de Sefiderokol Direnci İlişkili Genlerin Moleküler Analizi

Tek Nükleotid Farklılıkları (SNP)

• Demir alım sistemleri

• Porin Proteinleri

• Effluks pompaları

• Çinko alım sistemleri

• Quorum sensing genleri
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Bulgular – P.aeruginosa’da Sefiderokol Direnci İlişkili Genlerin Transkriptomik Analizi

Pyoverdine Maturasyon Geni

Demir Effluks

Demir Bağlayıcı Protein
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Dirençli İzolatlarda;

Piyoverdin pvdP gen anlatımı
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• Türkiye'de sefiderokol henüz kullanılmamış olmasına rağmen, P.aeruginosa ve A.baumannii‘de

sefiderokol direnç oranlarının yüksektir.

• Sefiderokol direnci ilişkili mekanizmalar;

• P.aeruginosa'da, demir alımı ve taşıyıcı genlerindeki mutasyonlar

• A.baumannii'de ferröz demir taşınması ve çinko alım genlerindeki mutasyonlar

Sonuç



Teşekkürler…

Bu çalışma;
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