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OZET

208 bogaz kiiltiiriinden 154 Haemophilus izole edilmigtir. Toplam 154
Haemophilus'dan 117'si (%76,0) H.influenzae, 35'i (%22,7) H.parainfluenzae,
2'si (%1,3) H.aphrophilus olarak adlandinlmigtir. 117 H. influenzae izolatinda
40 biyotip II, 25 biyotip I, 14 biyotip Ill, geriye kalanlar daha az siklikla
biyotip VII, VIII, V, IV olarak gruplanmigtir, 35 H. parainfluenzae izolatinda 6
biyotip ITI, 5 biyotip I, 5 biyotip IV geriye kalanlar daha az siklikla biyotip II,
VIII, VI, VII olarak gruplanmgtir. 2 H.aphrophilus izolatinin biyotipleri
belirlenememigtir. 117 H.influenzae'nin serotiplendirilmelerinde; 17 tip a, 18
tipb, 5 tip c, 5 tip d, 5 tip f belirlenmistir. Geriye kalan 67 susun serotipleri
belirlenememigtir. 117 H.influenzae'nin 49'u 0-3,31'i 3-6 ve 37'si daha yukar
yas grubundan izole edilmistir. 35 H. parainfluenzae'nin 12'si 0-3, 8'i 3-6 ve
15'1 daha yukan yas grubundan izole edilmigtir. 2 H.aphrophilus'un biri 0-3,
digeri 3-6 yas grubundan bulunmugtur., Adlandinlan Haemophilus
bakterilerinin antibiyotik duyarliliklan antibiyotiksiz ¢ikolata besiyerinde disk
difiizyon metoduna goére g¢ahgilmigtir. Bu amagla Ampicillin, Sulbactam-
ampicillin, Chloramphenicol, Ciproflaxocin, Tetracycline, Trim-Siilfamed ve
Gentamycin test edilmigtir. Ciproflaxocin, H.influenzae'de 107 (%91,4)
izolatta, H.parainfluenzae'de 33 (%94,4) izolatta, H.aphrophilus'da 2 (%100)
izolatta en etkili antibiyotik olarak tespit edilmigtir.
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ABSTRACT

154 Haemophilus were isolated from 208 throat cultures. 117 (%76,0) of total
154 Haemophilus were named as H.influenzae, 35 (%22,7) as
H.parainfluenzae, 2 (%]1,3) as H.aphrophilus. 40 of the 117 H.influenzae
isolates were grouped as biotype II, 25 were biotype I, 14 were biotype 11, the
others were relatively rare VII, VIII, V, IV. Six of the 35 H.parainfluenzae
isolates were grouped as biotype III, 5 were biotype I, 5 were biotype IV, the
others were relatively rare II, VIII, VI, VII. The two isolates of H.aphrophilus
couldn't be biotyped. 17 of the 117 H.influenzae strains were identifed as a, 18
as b, 5asc, 5asd, 5 as f. The serotypes of remaining 67 strains couldnt's be
identified.49 strains of 117 H.influenzae were isolated from apes between 0-3,
31 were isolated from apes between 3-6, 37 were isolated from higher apes. 12
strains of 35 H.parainfluenzae were isolated from apes between 0-3, 8 were
isolated from apes between 3-6, 15 were isolated from higher apes. One of the
two H.aphrophilus was isolated between 0-3 age and one was isolated from 3-
6 age. The in vitro antibacterial sensitivities of Haemophilus bacteries were
investigated by disk diffusion method on chocolate agar. For this purpose
Ampicillin, ~ Sulbactam-ampicillin, ~ Chloramphenicol,  Ciproflaxacin,
Teracycline, Trim ‘Siilfamed and Gentamycin were tested. Ciprofloxacin was
detected as the most effective antibiotic on 107 isolates (91,4 %) of
H.influenzae and 33 isolates (94,4 %) of H.parainfluenzae and 2 isolates (100
%) of H.aphrophilus.
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1. GIRIS

Haemophilus bakterileri saglikli kigilerin iist solunum yollarinda siklikla
bulunurlar. Immiinolojik hastaliklar, viriis enfeksiyonlari ve fonksiyonel
bozukluklar olan hastalarda firsat¢1 patojen olabilirler. Bu bakteriler genellikle
gocukluk yas grubunu tehdit eder ve g¢ocuklarda ki Haemophilus
enfeksiyonlarinin % 90'dan fazlasina Haemophilus influenzae tip b sebep
olmaktadir.

Bu nedenle galigmamizda; Haemophilus bakterilerinin gocukluk yas grubunda
ist solunum yollarindan izolasyonlan1 gergeklestirilerek adlandirilmalari
yapilmigtir. Ayrica serotiplendirilmeleri ve biyotiplendirilmeleri de galigilarak
dagilimlan degerlendirilmisgtir.

Aragtirmamizda; Haemophilus influenzae, Haemophilus parainfluenzae ve
Haemophilus aphrophilus izole edilmistir.

"Bergey's Manual of Determinative Bacteriology" de Haemophilus genusu
Pasteurellaceae familyasina dahil edilmistir (Zinnemann and Biberstein, 1994).

Haemophilus bakterileri kiigiik, sporsuz, hareketsiz pleomorfik gram negatif
kokobasillerdir. Biiyiikliikleri 0,3-0,5 ya da 0,5-2,0 mm kadardir. Uremeleri
i¢in eritrositlere ihtiyag duyarlar, Bu nedenle, genus ismi "kan seven" anlamina
gelen Haemophilus'dur (Koneman et al., 1987).

Haemophilus'lar organizmada iist solunum yollari normal florosmda
bulunabildikleri gibi patojen de olabilirler. Aerob ya da fakiiltatif
anaerob'durlar. % 5-10 CO,'li ortamda optimum 37°C'de genellikle 25-43°C'de
iyl iirerler (Zinnemann and Biberstein, 1994).

"Bergey's Manual of Determinative Bacteriology" de insanlarda ve
hayvanlarda bulunabilen ve enfeksiyonlara neden olabilen Haemophilus tiirleri
belirtilmigtir.



Insanlarda bulunan Haemophilus tiirleri; H.influenzae, H.parainfluenzae,
H.aphrophilus, H.paraaphrophilus, H.aegyptius, H.ducreyi, H.haemolyticus,
H.parahaemolyticus, H. segnis ve H.paraaphrohaemolyticus'dur. :

Hayvanlarda bulunan Haemophilus tiirleri; H.suis, H.pérasuis, H.gallinarum,
H.paragallinarum, H.murium, H.haemoglobinophilus, H.somnus, H.ovis,
H.equgenitalis ve H.agni'dir (Zinnemann and Biberstein, 1994)

Haemophilus bakterilerinin iireyebilmeleri i¢in X ve V faktérlerinin her ikisine
veya birine ihtiyag duyarlar. X faktorii 1stya direngli hemindir. Hemoglobinle
iligkili protoporfirin X dur. Bu faktér katalaz, peroksidaz ve elektron transport
sistemi sitokromlarmin sentezinde kullamlir, Uremeyi hizlandirir. V' faktorii
istya direngsiz, nikotinamid adenin diniikleotid (NAD) veya nikotinamid
adenin diniikleotit fosfat (NADP) dir. Oksidasyon-rediiksiyon olaylarinda rol
oynar. (Campos, 1995).

Koyun kaninda V faktriinii inhibe eden NDAase enzimi bulunur. Bu enzimin
inhibisyon etkisini yoketmek icin besiyerine V faktorii eklenebilir veya diger
bir bakteriden faydalanilabilir. Bu amagla Staphylococcus aureus kullanilabilir
ve besiyerinde bol miktarda V faktérii saglanabilir (Feigin et al., 1987).

Haemophilus bakterilerinin X faktoriine ihtiyaci, porphyrin testi kullanilarak
belirlenmigtir. Haemophilus bakterilerinin delta amino levulinik asit
(ALA)'den hemin sentezlemek igin X faktériine ihtiyaglan yoktur ve ALA'i
substrat olarak kullanilabilirler. ALA'den hemin sentezlemek igin ALA'i .
porphobilinogen'e, porphyrin'e ve sonunda hemin'e doniistiiriilebilir. X
faktériine ihtiyaci olmayan tiirler, prophobilinogen ve porphyrinleri besiyerine
salgilarlar. H.influenzae'de porphyrin testi negatiftir ve X faktor ihtiyac: vardir
(Koneman et al., 1987).
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Doern ve Chapin iist solunum yolu florasindan ve kontamine 6rneklerden
Haemophilus bakterilerinin izolasyon giigliigiinii belirtmiglerdir. Haemophilus
. bakterilerinin izolasyon oranini en yiiksek at kanh antibiyotikli ¢ikolata
besiyerinde bulmuglardir. Bu besiyerinde eritrositlerin pargalanmasi ile X ve
V gelisim faktérlerinin ortaya giktigini tespit etmiglerdir(Chapin and Doern,
1983).

Kapsiilsiiz Haemophilus tiirleri, saglikli kigilerin nazofarengeal florasinda
%60-80 oraninda bulundugu, bu oranin yas ilerledikge diistiigii ispatlanmigtir
(Feigin et al., 1987).

Kapsiilsiiz H.influenzae ve H.parainfluenzae tiirlerinin gogunlukla iist solunum
yolu mukozalarimda bulundugu belirtilmistir (Koneman et al., 1987).

Apicella ve arkadaglan1 yaptiklari ¢aliymada; Haemophilus bakterilerinin taze
izolatlarinda, fimbrialarin varhm tespit etmislerdir. Insanlarda bulunan
patojen Haemophilus tiirlerinde bulunan fimbrialarin, bakterinin kanjugasyonu
esnasinda gegis organeli olarak gorev aldiklarim1 agiklamiglardir (Apicella et
al., 1984).



1.1. Haemophilus influenzae

H.influenzae ilk olarak 1889-1892 pandemisinde Pfeiffer tarafindan izole
edilmigtir. H.influenzae'min etken oldugu hastalarin nazofarenkslerinden ve
postmortem akciger kiiltiirlerinden izole edilmesi, etyolojik ajami olabilecegini
diigiindiirmiiy ve "Pfeiffer influenzae basillus" olarak adlandirilmigtir
(Koneman et al., 1987).

Daha sonra ki yillarda Amerikan Bakteriyoloji Dernei tarafindan yapilan
taksonomik caligamalarda, iiremeleri igin kanda bulunan bazi maddelere
ihtiya¢g duymas1 nedeni ile Haemophilus influenzae olarak adlandirlmigtir
(Campos, 1995). '

H.influenzae bakterileri iiremeleri igin X ve V faktorlerinin her ikisine birden
ihtiyag duyarlar. Katalaz ve glikoz pozitifitr. Nitrattan nitrit olugtururlar.
Hemoliz yapmazlar (Zinnemann and Biberstein, 1994).

Kilian, yaptigi ¢aligmada; indol {iretimi, firease ve ornithine decarboxylase
aktivitesine gore H.influenzae'nin sekiz biyotipini belirlemistir. (Koneman et
al., 1987).

Brabender ve arkadaglari; solunum yolundan alman 31 H.influenzae
izolatinda; 5 biyotip I, 10 biyotip II, 2 biyotip III, 3 biyotip IV ve 2 biyotip V
belirlemiglerdir. Aymi aragtirmacilarin  difer bir c¢aligmalarinda ise 62
H.influenzae izolatinda; 12 biyotip I, 23 biyotip II, 19 biyotip III, 5 biyotip IV
ve 3 biyotip V tespit etmiglerdir (Brabender et al., 1984).

H.influenzae'mn etken oldugu 130 menenjit hastasindan alinan izolatlarda;
%93,1 biyotip I, %4,6 biyotip II ve %2,3 biyotip IV belirlenmigtir (Koneman
etal., 1987).

Farley ve arkadaglan; yetigkin hastalardan elde ettikleri H.influenzae
izolatlarimin gogunlugunu biyotip I olarak bulmuslardir. Geriye kalanlar
sirastyla biyotip II, IIT ve IV olarak tespit etmiglerdir (Farley et al., 1992).



Farley ve arkadaglari; H.influenzae bakterilerinin kapsiil antijenlerine karg,
organizma tarafindan antikapsiiler antikor meydana getirdigini belirlemislerdir.
LAl'in mukoza yiizeylerinde bafisikifin saglanmasinda rol oynadigs, ancak
bu antikora karg1 bakteri [, Al proteaz enzimi salgilayarak inaktif duruma
getirdigi, I, Al proteazin, Haemophilus bakterilerinin kolonizasyon ve
penetrasyonunda rol oynadifim agiklamiglardir (Farley et al., 1986).

Guerina ve arkadaglan; H.influenzae tip b izolatlarinda "pili"nin varhigm
agiklamiglardir. Pilinin orafarengeal yapigmada ve kolonizasyonda rol
oynadigim belirtmiglerdir (Guerina et al., 1982).

Kapsiillii H.influenzae tiirlerinin; ¢ocuklarda, yetigkinlerde ve immiin
yetersizlifi olan hastalarda invaziv enfeksiyon nedeni oldugu belirlenmigtir
(Campos, 1995).

Kapsiilsiiz H.influenzae tiirlerinin saglkli gocuklarda invaziv olmayan
solunum yolu enfeksiyonlari, yetigkinlerde kronik bronsit, pneumonia etkeni
oldugu tespit edilmigtir (Campos, 1995).

Kapsiilli H.influenzae bakterileri gocuklarda, %2-6 oraninda bulunmasina
ragmen kapali gocuk topluluklarinda bu oramn~%60'a kadar yiikselebildigi
agiklanmgtir (Feigin et al.; 1987). -

H.influenzae'nin olusturdugu hastaliklarin %90-95'inden serotip b'nin sorumlu
oldugu belirtilmistir (Alphen, 1990).

H.influenzae olug s1khgnu;ya§, mevsim, wrk, kiiltiir, sosyoekonomik statii,
yanlig tedavi, numune alma teknigi, solunum yolu enfeksiyon varligi gibi
faktorlerin etkiledigi tespit edilmistir (Alphen, 1990; Howard et al., 1987).

H.influenzae'nin  epidemiyolojik  galismalarinda; biyotiplendirme ve
serotiplendirme yontemleri yetersizdir. Bu sebeple dis membran proteinleri
iizerinde galigilmigtir (Alphen, 1990).

Barenkamp ve arkadaglar1 Amerika'da yaptiklar1 ¢aligmada; H.influenzae tip b
izolatlan arasinda 21 farkli subtip tanimlammglardir. 5 subtip tiim izolatlarin



%87'sini olugturmaktadir. Subtip 3L izolatimin ise hasta izolatlarinin
’ %15'inden sorumlu oldugunu belirtmiglerdir (Barenkamp et al., 1981).

H.influenzae tip b olarak bilinen serotiplerden, serotip b olmayan varyantlar
ortaya g¢ikarmuglardir. Southern hidridizasyon yo6ntemi ile yapilan
¢aligmada;H.influenzae tip b olanlar homolog bandlar halinde goriiliirken,
H.influenzae tip b olmayanlar1 heterolog bandlar halinde tespit etlmslerdlr
(Hoiseth and Gilsdorf, 1988).

Alphen tarafindan yapilan aragtirmada; subtip 1 izolattmin, menenjit
izolatlarinin %80’ ini olusturdugu belirtilmigtir. Subtip 1 ve subtip 3L, aym
lipopolisakkarid, serotip, biyotip ve elektroforetik tipe sahip oldugu
bulunmugtur (Alphen, 1990).

Musser ve arkadaglari;diinyanin farkli cofrafik bolgelerinden alinan
Hinfluenzae tip b izolatlar1 arasinda 17 epzim kullanarak 182 farkh
elektroforetik tip tammlamiglardir (Musser et al., 1988). '

Alphen ve arkadaglari; H.influenzae tip b izolatlari arasinda ki genetik iligki
iizerinde ¢aligmiglar ve DNA hidridizasyon yéntemini kullanmiglardir (Alphen
et al., 1988).

Alphen; dis membran proteinlerini SDS poliakrilamid gel elektroforez
metoduna gére analiz ederek H.influenzae tip b'nin agik yiizey proteinlerinin
kargilagtirilmalanint saglamigtir (Alphen, 1990).

Dis membran proteinlerinin elektroforez hareketi ile subtip 1'den farkli olarak
subtip 1¢ bulunmugtur. Hastalik yapma yetenegi her iki subtipde farkli oldugu
gozlenmigtir. Subtip 1c'ye sahip olanlar, subtip 1'e sahip olanlardan daha fazla
menenjite, daha az epiglottitise neden oldugu belirtilmigtir. Subtip 1 c'nin
etken oldugu yas grubu, subtip 1'e gore daha gen¢ bulunmustur (Takala et al.,
1987).

Alphen ve arkadaglari, H.influenzae serotip b subtiplerinin, bariz cografik
dagilimlar gosterdiklerini agiklamiglardir (Alphen et al., 1987).



Barenkamp ve Himmelreich, H.influenzae'nin serolojik tiplendirilmesinde; lam
agliitinasyon, counterimmunoelektroforezis (CIE), koagliitinasyon, latex
agliitinasyon metodlarini kargilagtirmiglardir. Buna gore, lam agliitinasyon ve
koagliitinasyon metodlarim1 hizli ve giivenilir bulmuglardir (Barenkamp and
Himmelreich, 1984).

H.influenzae serotiplerinin patojenite &zelligi sirast b, c, f, d, e, a olarak
bulunmustur (Howard, 1987).

H. influenzae serotip b kapsiilii poliribitol fosfattan (PRP) olusmustur (Mamal
v.d.; 1989).

H.influenzae serotip b, pediatrik yas grubunda, H.influenzae enfeksiyonlarimin
%95'inden sorumlu bulunmugtur (Alphen, 1990).

H.influenzae tip b agik gocuk toplumlannda taginma oram %2-15 iken, kapal
gocuk toplumlarinda %70 olarak belirlenmistir. H.influenzae tip b taginma
orani, ¢ocuklarda en fazla 2-3 yas grubunda tespit edilmistir (Howard, 1987).

H.influenzae tip b, tiim menenjit vakalarinin %95 ve daha fazlasindan sorumlu
bulmuglardir. Genellikle 1 aylik-24 aylik yas grubunu etkiledigini ve menenjit
vakalarinin % 5'inin 6liimle sonuglandifini agiklamiglardir (Hiner and Frasch,
1988).

H.influenzae tip b, 0-1 yag grubunda; %13-23 oraninda, siklikla 4-9 yas grubu
¢ocuklarda primer peritonite sebep oldufunu tespit etmiglerdir (Moore and
Ricketts, 1984). :

Hiner ve Frasch; H.influenzae tip b'nin epiglottitise neden oldugunu ve 2-3 yas
grubunda, %25-35 oraninda epiglottitisin goriildiigiinii agiklamislardir (Hiner
and Frasch, 1988).

Everett, yaptif1 aragtirmada; H.influenzae tip b'nin yetigkinlerde de pnémoni
etkeni oldugunu bulmugtur (Everett, 1977).



Mamal ve arkadaslari; H.influenzae tip b'nin kolesistite neden oldugunu, safra
kesesi sivisindan izole ederek agiklamiglardir (Mamal vd., 1987).

Mamal ve arkadaslan tarafindan yapilan diger bir ¢aligmada; H.influenzae tip
b'nin dakriyosistit etkeni oldugunu hastanin gbzyas1 kesesinden alman
numunenin aragtirilmasi sonunda tespit etmiglerdir (Mamal vd., 1987).

H.influenzae serotip b gocuklarda ve yetiskinlerde ya tek bagmna ya da diger
bakteriler ve viriislerle miisterek olarak enfeksiyonlara neden olmaktadir.
Bunlar arasinda en 6nemlileri; menenjit, epiglottit, endokardit, perikardit,
septik artrit, osteomiyelit, sistit, prostatit, bakteriyemi, iiretrit ve pnémoni'dir
(Feigin et al., 1987).

Tiplendirilemeyen H.influenzae bakterileri; akut siniizit, neonatal sepsis,
pnémoni, brongit, bakteriyemi, ve genital bolge enfeksiyonlarina sebep
olmaktadir (Feigin et al., 1987). |

Howard ve arkadaglar1; Haemophilus enfeksiyonlarinmn tedavisinde kullanilan
antibiyotiklerin ¢ojuna direncin artifimi tespit etmislerdir (Howard et al.,
1987).

Haemophilus enfeksiyonlari gogunlukla ampicillin ile tedavi edilirken; ilk defa
1972'de Avrupa'da, 1974'de A.B.D.'de yapilan g¢aligmalarda ampicillin'e
direngli  izolatlar  belirlenmigtir. 1977'de yapilan ¢aligmada ise
chloramphenicol'e direngli izolatlar tespit etmislerdir (Jorgensen, 1992).

Melish ve arkadaglari; 36 g¢ocugu 4 giin siire ile trimethoprim-
sulfamethoxazole ile tedavi etmiglerdir. Bir hafta sire igerisinde bu
gocuklardan alinan bogaz kiiltiirlerinde H.influenzae tip b bulunamamigstir
(Ginsburg, 1977).

Glode ve arkadaglar; H.influenzae tip b tastyict 5 gocugu ampicillin ile tedavi
etmiglerdir. Ampicillin'i 4 gocuk f{izerinde etkili bulmuglardir. Diger bir
gocukta ise bir siire sonra H.influenzae tip b kiiltiirlerini negatif bulmuglardir
(Ginsburg et al., 1977).



Campos ve Tornel tarafindan yapilan ¢aligmada; invaziv hastalikli gocuklardan
44 H.influenzae izole etmislerdir. H.influenzae izolatlarmin %50'si
ampicillin'e, %52,2'si chloramphenicol'e, %54,5' tetracycline'e ve %63,6's1
sulfamethoxazole-trimethoprim'e direngli bulmuglardir (Campos and Tornel,
1984).

Campos ve Tornel tarafindan yapilan bir difer ¢aligmada; invaziv olmayan
hastalikli ¢ocuklardan 181 H.influenzae izole etmiglerdir. Ampicillin
chloramphenicol ve tetracycline'e direngli 21 izolat belirlemiglerdir (Campos
and Tornel, 1984).

Barry ve arkadaglan; P laktamaz {iretiminin, kapsiilsiiz H.influenzae
izolatlarinda daha yiiksek oranda bulundugunu tespit etmislerdir (Barry et al.,
1992).

H. influenzae tip b suslarinda ampicillin direngliliine B laktamaz tiretiminin,
sebep oldugu ve H.influenzae tip b'de TEM-1 veya Rob enzim nitelifinde
meydana geldigini - agiklamistir (Jorgensen, 1992). ‘

Brabender ve arkadaslars; iist solunum yolu enfeksiyonlu kigilerden alman 101
H.influenzae izolatindan 7'sinde (%6,8) B laktamaz pozitif bulmuglardir. Bu
izolatlarin tiimiiniin serotipleri belirlenememigtir (Brabender et al., 1984).

H.influenzae tip b izolatlarin %19,4', tip b olmayan izolatlarin ise
%16,2'sinde B laktamaz pozitif bulunmugtur. B laktamaz negatif H.influenzae
izolatlarinin  %2,6's1 ampicillin'e, %3,8'1 (TMP-SMZ) Trimethoprim-
sulfamethoxazole'e, %1' rifampin'e direngli bulunmustur (Jorgensen, 1986).

Campos ve arkadaglari; H.influenzae tip b'nin etken oldugu 35 menenjit
hastasindan  almman  izolatlarin  %60'm:1  ampicillin'e,  %65,7'sini
chloramphenicol'e, %57'sini ise her iki antibiyotie direngli bulmuglardir, 20
H.influenzae tip b izolatini ampicillin ve chloramphenicol'iin her ikisine birden
direngli bulmuglardir. 15 izolati ise ampicillin, chloramphenicol ya da her
ikisine birden duyarlt oldugunu tespit etmiglerdir (Campos et al., 1986).



10

Howard ve arkadaglari; H.influenzae tip b izolatlarinda %27,
tiplendirilmeyenlerde ise %5 oraninda ampicillin'e direng belirlemislerdir
(Howard et al., 1987). :

Howard ve arkadaglari; alti yagindan kiigiik cocuklardan toplam 304
H.influenzae izole etmiglerdir, H.influenzae izolatlarinda; %5,4'ii ampicillin'e
ve tiimii B laktamaz pozitif, %0,3"i cefaclor'a, %1,3'ti chloramphenicol'e,
%1,3'li tetracycline’e, %5,4'i trimethoprim'e direngli bulmuslardir.
Sulphamethoxazol'e ise tiim izolatlarin duyarli oldugunu belirlemislerdir
(Howard et al., 1987).

B laktamaz {iretimine bagh ampicillin direngliligi ilk defa H.influenzae'de
bulunmugtur. Diren¢ mekanizmalari {izerinde farkli iilkelerde g¢aligmalar
yapmuglardir. H.influenzae'nin antibiyotiklere kars1 direncin seyrinde, iilkeler
arasimnda farkliliklar tespit etmiglerdir. H.influenzae izolatlarinda; B laktamaz
iiretiminin en yitksek oldugu ve belirli antibiyotiklere direngli izolatlarm
¢ogunlugunu Ispanya'da belirlemiglerdir (Jorgensen, 1992).

Doemn ve arkadaglari; toplam 2811 klinik H.influenzae izolatindan 757'si
(%26,9) tip b ve 2054'1 (%72,1) tip b olmayan suglar olarak belirlemislerdir. B
laktamaz pozitif izolatlar; tip b'de %31,7, tip b olmayanlarda %15,6 orarunda
bulmuglardir, Toplam 2811 izolatin %20 sinde B laktamaz iiretimi- oldugunu
tespit etmiglerdir (Doern et al., 1988).

Powell ve arkadaglari; H.influenzae izolatlannnin % 9,4'iinii ampicillin'e
direngli ve B laktamaz pozitif olarak bulmuglardir. H.influenzae izolatlarinmn
% 5,2'si ampicillin’e direngli, B laktamaz negatif olarak - bulmuslardir.
Tetracycline'e % 4,5'1 ve cefaclor'a % 5,2'si direngli bulunmugtur (Powell et
al., 1991).

Yunanistan'da .yapilan g¢alismada, solunum yolu enfeksiyonlu yetiskin
hastalardan alinan 61 H.influenzae izolatimn; %19,5'1 B laktamaz pozitif
olarak bulmuglardir, Bu galismada bazi antibiyotiklere kargi direng oranmni;
H.parainfluenzae'de, H.influenzae'ye gore daha yiiksek bulmuglardir
(Jorgensen, 1992),
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Farley ve arkadaslari; 45 H.influenzae izolatinda; 16'st (% 36) B laktamaz
pozitif bulunmugtur, 41 izolat ampicillin'e duyarli, 27 sinde B laktamaz
negatif, 13'tinde Ampicillin'e direngli ve B laktamaz pozitif ve bir izolat ise
zay1f direngli ve B laktamaz negatif olarak belirlenmistir (Farley et al., 1992).
Powell ve arkadaglan kapsiilsiiz H.influenzae izolatlarinin % 8,3'linde ve 52
tip b izolatlaninin % 21'inde B laktamaz iiretimi oldugunu belirlemiglerdir.
laktamaz tiretmeyen izolatlarimn % 5,8'i ampicillin'e, duyarli bulmuslardar,
H.influenzae izolatlarinin % 1,4'i tetracycline'e, % 0,8'i chloramphenicol'e, %
6,8'1 trimethoprim'e, % 16,9'u sulphamethoxazol'e direngli bulmuslardir
(Powell et al., 1992). ‘

H.influenzae'ye bagli enfeksiyonlarin artmasina ragmen, yaglara gore
dagiliminda 20. yiizyilin ilk yansinda oldugu gibi. bulunmustur. Bu da,
H.influenzae tip b'ye karg1 bagigikligin kazanilmadigini géstermistir (Robbins,
1973).

H.influenzae tip b'ye karsi bagigiklik kazamilmasi; H.influenzae tip b
tarafindan olusturulan asemptomatik bir enfeksiyondan ya da kros reaktif bir
bakteriden kaynaklandi1 ve dogrudan yagla ilgili oldugu belirtilmigtir. Bu
nedenle E.coli 075:K100:H5 ile agizdan agilama yapildigi belirtilmigtir
(Ginsburg, 1977).

Kros reaktan antijenli E. coli ile beslenen yeni dogmus tavsanlarda,
H.influenzae tip b'ye karg: antikorlar olusmugstur. Bu bulgular da, neonatal
dénemde kros reaktan antijen ihtiva eden nonpatojen enterik bakterilerle
beslenmenin birgok piyojen organizmaya karg: bagigikhik kazandirabilecegini
gostermigtir (Robbins, 1973).

H.influenzae tip b'ye kars1 gelistirilen kapsiil polisakkarid asinin 1985'de izni
alinmigtr, Bu agmin  iki yagindan  Dbilyiikk g¢ocuklarda kullanlmasi
Ongoriilmiigtiir. Buna ragmen H.influenzae tip b'ye yakalanma riski olan 18-24
aylik ¢ocuklarda da kullanilabilecegi belirtilmistir (Hinner and Frash, 1988).
Finlandiya'da yapilan bir ¢aligmada; H.influenzae tip b polisakkarid agisinin,
24-71 aylik .¢ocuklarda % 90 daha etkili oldugu tespit edilmistir (Hiner and
Frash, 1988).
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1.2. Haemophilus parainfluenzae

H.parainfluenzae; Rivers tarafindan 1922'de adlandirlmigtir. Uremeleri igin V
faktoriine ihtiyag duymalarina ragmen X faktorine ihtiyag duymazlar
(Zinnemann and Biberstein, 1994).

H.parainfluenzae; glikoz, galaktoz, fruktoz ve sukrozdan asit olusturdugu
halde, maltoz, ksiloz ve dexrin'den ise bazen asit meydana  getirdigi
belirtilmigtir (Zinnemann and Biberstein, 1994).

Kilian, yapti§i aragtirmada; indol {iretimi, iirease aktivitesi ve ornithin -
decarboxylase aktivitesine gore H.parainfluenzae 'nin sekiz biyotipini tespit
etmigtir (Koneman et al., 1987).

H.parainfluenzae'de kapsiilli izolatlar homojen, kapsiilsiiz izolatlar ise
heterojen karakterde oldugu belirtilmigtir (Zinneman and Biberstein, 1994).

H.parainfluenzae, insanlarda fist solunum yollarmn normal florasmda
bulunmasima ragmen farenjitlere sebep oldugu belirtilmigtir (Koneman et al.,
1987).

H.parainfluenzae; menenjit, brongit, akut siniizit, otitis media, neonatalsepsis,
genital ve firetral bolge enfeksiyonlar:t ile bakteriyemi etkeni oldugu
belirtilmigtir (Feigin et al., 1987).

Kaygusuz ve arkadaglan; gesitli klinik rneklerden 90 H.parainfluenzae susu
izole etmiglerdir. Bu izolatlardan 4'inii (%4,5) B laktamaz pozitif ve
ampicilline direngli bulmuglar, diger antibiyotiklere direng ise tespit
edilememigtir (Kaygusuz vd., 1994).

Jorgensen ve arkadaglar1 tarafindan yapilan ¢aligmada; 90 Haemophilus'un
35'ini (% 38,9) H.parainfluenzae olarak belirlemiglerdir Ampicillin'e direngli
tiim izolatlarda B laktamaz iiretimi oldufunu tespit etmislerdir (Jorgensen et
al., 1990).
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Sturm yaptifi caligmada; genital bélgeden alman 2027 kiiltiirden 81'ini
H.parainfluenzae olarak adlandinlmistir. H.parainfluenzae izolatlarinda;
biyotip II siklikla bulunmasina ragmen blyotlp VI ve biyotip VII
belirlenememigtir (Sturm, 1986).

1.3. Haemophilus aphrophilus

H.aphrophilus; Khairat tarafindan 1940'da adlandirilmigtir. Uremeleri igin X
faktoriine ihtiyag duyduklan halde V faktoriine ihtiyag duymazlar (Zinneman
and Biberstein, 1994).

H.aphrophilus'un; glikoz, galaktoz, fruktoz, maltoz, laktoz, siikroz ve
dextrinden asit olugturdugu belirtilmigtir (Zinnemann and Biberstein, 1994).

H.aphrophilus; {ist solunum yollarinda ve agiz mukozasinin normal florasinda
bulundugu belirtilmigtir. H.aphrophilus, g¢ogunlukla endocarditis ve beyin
abselerinin etkeni olarak tespit edilmigtir. H. aphrophilus'un neden oldugu
diger enfeksiyonlar; akut ve kronik siniizit, pndémoni, osteomielit, septik artrit,
otitis media, dental abseler, derin doku abseleri, meninjit olarak belirtilmigtir
(Fergin et al., 1987).

H.aphrophilus'un ¢ofu izolatlari; penicillin, cephalosporin, aminoglycosid,
tetracycline ve chloramphenicol'e genellikle duyarlt bulunmugtur (Feigin et al.,
1987).

Jorgensen ve arkadaglar tarafindan yapilan ¢aligmada, foplam 90 Haemophilus
izolatinda 14 (% 15,5) H.aphrophilus tespit edilmigtir.
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2. MATERYAL VE METOT

Aragtirmamizda SSK Ankara Hastanesi Cocuk Saghipi ve Hastaliklan
PolikliniZine basvuran iist solunum yolu enfeksiyon siiphesi bulunan 0-15 yas
grubu g¢ocuklardan alman 208 bogaz kiiltiirii klinik materyal olarak
kullaniimigtir.

2.1. Haemophilus Bakterilerinin izolasyonu

Bu galigmada 0-15 yag grubu gocuklardan ekiivyonla alinan bogaz kiiltiirleri, at
kanli ve bacitracin, vancomycin clindamycin ihtiva eden antibiyotikli gikolata
besiyerine iki ayr1 plak halinde ekimleri yapilmigtir. Plaklardan biri normal
atmosfere, digeri 37° C’de %5-10 CO,’li etiive birakilmigtir, 48 saat sonra
etiivden ¢ikarilan plaklardan antibiyotikli besiyerinde kiigiik sebnem tanesine
benzeyen koloniler goriilmiigtiir. Bu kolonilerden preparatlar hazilanarak
gram yontemi ile boyanmigtir. Mikroskobik aragtirma ve incelemede gram
A negatif kokobasil tespit edilmesi halinde adi agar, koyun kanli agar ve at kanlt
agara ekimleri yapilmigtir (Doern and Chapin,1983).

Haemophilus bakterileri, adi agarda iiremedigi halde antibiyotikli ¢ikolata
besiyerinde iiremigtir. At kanh antibiyotikli ¢ikolata besiyerinde iireyebilen
kiigiik, seffaf, homojen goriiniimiinde gram negatif Haemophilus bakterilerinin
izolasyonu gergeklestirilmistir (Doern and Chapin, 1983).

2.2. Haemophilus Tiirlerinin Adlandirilmasmda API NH Yénteminin
Uygulanmasi

Izolasyonu gergeklestirilen Haemophilus bakterilerinin adlandirilmalart ve
biyotiplendirilmeleri API NH yontemi ile gergeklestirilmigtir. (Campos; 1995)

API NH yonteminin (Bio Merieux - France) uygulanabilmesi i¢in gerekli
maddeler gunlardir; API NH kitinin igerdikleri maddeler; APINH stripi,
%0,85'lik NaCl bulunan ampiil, ZYM B soliisyonu, JAMES soliisyonu, swab,
inkiibasyon kutusu, sonug kagidi ve sonug tablosu olarak belirtilmigtir.
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ZYM B soliisyonu

Fast Blue BB 0,35 gr
2 methoxy - ethanol . 100 ml
JAMES Soliisyonu . .
Component J2183 0,5 gr

HCIN 100 ml

API NH kitinin igermedikleri, ek olarak kullamlan maddeler; Mc Farland
standart ampiil, mineral yag, pipet, ampiil standi, idantifikasyon software
olarak belirlenmistir.

APl NH yonteminde kullamilan stripler ve soliisyonlar 2-8°C de,
stispansiyonlar ise 2-30°C'de saklanmiglardir. JAMES VE ZYM B
soliisyonlar1 agildiktan sonra bir ay igerisinde kullamlmiglardir. ZYM B
soliisyonu sar1 renklidir ve renginin defismesi bozulmus oldugunu
gostermigtir. Kullamiminda, insan saglini tehdit ettigi belirtilmigtir.

API NH yo6nteminin (Bio Merieux-France) uygulanmasinda; énce inkiibasyon
kutusu hazirlanarak %0,85'lik NACI ampiillerinden biri sadece bir izolat igin
agilir. Sonra swabla birkag iyi izole olmug kolonilerden segilerek %0,85'lik
NaCl bulunduran ampiil igerisine turbiditesini Mc Farland 4'e ayarlanmig
slispansiyon hazirlanarak ekim yapilmigtir.

Hazirlanan bu siispansiyondan API NH'm ilk 7 mikrotiipiiniin igerisine 50 cc,
diger 3 mikrotiipiiniin igerisine 150 cc inokule edilmigtir.

Daha sonra PEN, GLU, FRU, MAL, SAC, ODC, URE testlerini bulunduran
ilk 7 mikrotiip fizerine mineral oil ilave edilmigtir. LIP, PAL ve B GAL
testlerini bulunduran son 3 mikrotiip tizerine ise mineral oil ilave edilmemistir.
Sonra inkiibasyon kutusu kapatilarak 2 saat aerobik ortamda 35 - 37°C'de
inkiibasyona birakilmigtir. ilk agamada 10 biyosimik testin sonucu
belirlenmistir. 2 saat inkiibasyon sonunda 8. ve 9. mikrotiipe ZYM B
soliisyonu, 10. mikrotiipe JAMES soliisyonu ilave edilerek, Pro A 8.
mikrotiipde, GGT 9. mikrotiipde ve indol 10. mikrotiipde degerlendirmeye
almmugtir. Efer 2 saatlik inkiibasyon yeterli olmamigsa, yeniden 2 saatlik
inkiibasyon tekrarlanir.,
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2.3. Haemophilus Tiirlerinin Adlandiriimalarinda API NH Yénteminin
Degerlendirilmesi :

Haemophilus'larin  adlandirilmalarinda, API NH yénteminin uygulanmasi
sirasinda, spontan olusan reaksiyonlar, okuma tablosu ile kargilagtinlarak renk
degisimine goére pozitif veya negatif olarak belirlenmigtir.

API NH yontemi ile belirlenen sonuglar, herbir tiire 6zgli rakamlarn
bulundufu numaralandirma tablosu ile kargilagtirilarak Haemophilus
bakterilerinin adlandirilmalar1  gergeklestirilmigtir. Ayrica Haemophilus
bakterilerinin penisilinaz test sonuglar1 da API NH yontemi ile tespit
edilmigtir.

Cizelge 2.3.1. API NH yontemine gore H. influenzae'nin belirlenmesi
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Cizelge 2.3.2. API NH yontemine gore H. parainfluenzae'nin belirlenmesi
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Cizelge 2.3.3. API NH yo6ntemine gére H.aphrophilus'un belirlenmesi

N \/’\/‘ N /u\-(\fr\/_)
NN N U \'/‘»\_/T\U&\/
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Bl |ew mu wma|sac oo ume Mi&.&l!G_GVJLWLI
@ L~ O y l @ : /’:é_\
7062 H.aphrophilus

Cizelge 2.3.4.Haemophilus tiirlerinin adlandirilmalarinda API NH yénteminde

kullanilan biyokimyasal testler
Haemophilus PEN |GLU|FRU [MAL | SAC|OD |URE| LIP |PAL|B GAL | ProA | GGT
Tirleri " C
H.influenzae - + | D - - + + - + - - -
H.parainfluenzae| + | + | + + + | + | + - + - - .
H.aphrophilus - + + + - - - - + + . +

API NH Yonteminde kullamlan 12 biyokimyasal test sonucuna gore
Haemophilus tiirleri ve biyotiplendirilmeleri gergeklestirilmigtir. Bu ¢aligmada,
Haemophilus bakterilerinin penicillinase sonuglar da tespit edilmigtir.

API NH yénteminde kullamilan biyokimyasal testler ve kisaltmalar1 agagida
belirtilmigtir.
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Biyokimyasal testler ve kisaltmalar: su sekilde belirtilmistir;

Penicillinase
Glucose

Fructose

Maltose -

Saccarose
Omithindecarboxylase
Urease -
Lipase

Alcaline phosphatase
Beta galactosidase
Proline arylamidase

PEN
GLU
FRU
MAL

SAC

Gamma Glutamyl Transferase

Indol

OoDC
URE
LIP
PAL

B GAL
ProA
GGT
IND

Biyokimyasal reaksiyonlarin sonuglarina gére biyotiplendirilmeleri yapilmugtir.
Haemophilus bakterilerinin biyotiplendirilmesinde, indol, iirease ve ornithin
decarboxylase test sonuglar belirleyici olmaktadir.

Gizelge 2.3.5 H. influenzae ve H. parainfluenzae tiirlerinin biyotiplendirilme-
lerinde belirleyici olan biyokimyasal testler.

Haemophilus  Tiirleri
ve Biyotipleri

Biyotiplendirilmelerinde Esas Alinan Biyokimyasal Testler

H.influenzae

Indol

Urease

Ornithindecarboxylase

Biyotip I

+

+

Biyotip II

+

-

Biyotip III

Biyotip IV

Biyotip V

+

Biyotip VI

A+

Biyotip VII

+

Biyotip VIII

H. parainfluenzae

Biyotip I

Biyotip II

+ |+

Biyotip III

Biyotip IV

R

+(+[{+]

+

Biyotip V

Biyotip VI

+ |

Biyotip VII

+

Biyotip VIII

SESERE
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2.4. H.influenzae Izolatlarinin Serotiplendirilmesi

H. influenzae izolatlarinin serotiplendirilmesi, lam agliitinasyon yontemi ile
galigilmigtir, (Barenkamp and Himmelreich; 1984) Bu yﬁntemde H. influenzae .
bacto polivalan, a, b, c, d, e, f antiserumlann kullanlmigtir.(DIFCO, Lot
60912LA)

Lam iizerine bir damla %0,9’luk serum fizyolojik, diger lama H. influenzae
polivalan antiserumu damlatilmigtir. H. influenzae kolonilerinden steril 6ze ile
almarak her iki soliisyonla kangtinlir. Serum fizyolojikte agliitinasyon
ybklugu, buna kargi H. influenzae polivalan antiserumda agliitinasyon varhgi
pozitif olarak degerlendirilmistir. Daha sonra diger antiserumlarla deneye
devam edilmistir. Herhangi birinde agliitinasyon go6zlenmesi serotipin
belirlenme nedeni olarak alinmigtir. Fakat birden fazla antiserumla ve serum
fizyolojikle agliitinasyon veren H. influenzae izolatlan tiplendirilemeyenler
olarak degerlendirilmigtir. | S

2.5. Haemophilus Tiirlerinin Baz1 Antibiyotiklere Duyarhliklarimin
Belirlenmesi - '

Haemophilus bakterilerinin antibiyotik duyarliliklari, Kirby Bauer disk
difiizyon y6ntemine gore ¢aligilmigtir. (Campos et al; 1984 and Powell et al;
1991) Bu nedenle aragtirmamizda; Haemophilus bakterilerinin antibiyotik
duyarliliklarinin in vitro belirlemek amaci ile antibiyotik diskler kullanilmigtur.
(DIFCO) Haemophilus kolonilerinden steril 6ze ile Mc Farland 0,5
bulamikliginda buyyon igerisinde siispansiyonu hazirlanmigtir. Bu
slispansiyondan steril swabla alinarak antibiyotiksiz gikolata besiyerine iyice
yayilarak ekim yapilmigtir.

Daha sonra herbir antibiyotik diskleri aralarinda 2-2,5 cm mesafe olacak
sekilde yerlestirilmigtir. 37°C’de % 8 CO,’li ortamda 48 saat inkiibe edilmigtir.
Antibiyotik disklerinin ¢evresinde olusan zon g¢aplani 6lgiilerek antibiyotik
duyarliliklan belirlenmistir.
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Cizelge 2.5.1. Haemophilus bakterilerinin gesitli antibiyotiklere karst
duyarliliklarim belirleyen zon ¢aplari

Antibiyotikler S I R
1-Chloramphenicol 29 26-28 25
2- Tetracycline 29 26-28 25
3- Trim-Siilfamed 16 11-15 10
4- Ampicillin 25 22-24 21
5- Gentamycin 15 13-14 12
6- Ciproflaxocin 21 - -

7- Sulbactam-Ampicillin 20 - 19

2.6. Besiyerleri

Haemophilus bakterilerinin izolasyonu, adlandirilmalari ve antibiyotik
duyarliliklarinin belirlenmesinde su besiyerleri kullanilmagtir.

2.6.1. Brain heart infusion broth besiyeri

Brain Heart Infusion (oxoid) -38 gr

Distile su -1000 mit

PH 7,4140,2 ayarlanip 121°C’de 15 dakika steril edilir. Sonra steril tiiplere 1
mlt olarak taksim edilir. (Doern and Chapin; 1983)

2.6.2. Antibiyotik ilaveli at kanl ¢ikolata besiyeri

Brain Heart Infusion (oxoid) -52 gr

Agar -5 gr
At kani1 (defibrine) 50 mit
Distile su -1000 mlt
Bacitracin -300 mgr
Vancomycin 5 mgr

Clindamycin 1 mgr
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Brain Heart Infusion ve agar distile suda eritlir. PH 7,4+0,2 ayarlanip 121°
C’de 15 dakika steril edilir. Otoklavdan ¢ikarildiktan sonra 90°C’de defibrine
at kam ilave edilir. 50 °C’ye gelince bacitracin+vancomycin+clindamycin
ilave edilerek petri kutularina taksim edilirr Haemophilus bakterilerinin
izolasyonunda temel besiyeridir. (Doern and Chapin; 1983)

2.6.3. At kanh antibiyotiksiz ¢ikolata besiyeri

Brain Heart Infusion (oxoid) -38 gr

Agar -5gr
Distile su -1000 mit
Steril at kam (defibrine) -70 mlt

Brain Heart Infusion ve agar PH 7,410,2 ayarlanarak 121°C’de 15 dakika steril
edilir. Sicaklik 90°C’ye gelince defibrine at kani ilave edilir. Steril tiiplere 2/3
oraninda ve petri kutularna taksim edilir. '

Bu besiyeri izole edilen Haemophilus bakterilerini stoklamak ve antibiyotik
duyarliklarim belirlemek amaci ile kullanilir. (Doern and Chapin, 1983)
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3. BULGULAR

Bu aragtirmada, iist solunum yolu enfeksiyon giiphesi bulunan gocuklardan
alman 208 bogaz kiiltiirii ¢alisilmuigtir. 208 bogaz kiiltiriinden toplam 154
(%74) Haemophilus izole edilmigtir. Bu bakterilerden 117’si (%76) H.
influenzae, 35’i (%22,7) H. parainfluenzae, 2’si (%1,3) H. aphrophilus olarak
API NH metodu ile adlandinlmistir.

Cizelge 3.1. Bogaz kiiltiirlerinden izole edilen toplam 154 Haemophilus'un

tiir dagilimu
Bogaz Kiiltiirlerinden Izole | Haemophilus izolasyonu Gergeklestirilen %
Edilen Haemophilus Tiirleri | Bogaz Kiltiiri Sayisi
H. influenzae BI'7 %76,0
H. parainfluenzae 35 %22,7
H. aphrophilus 2 %1,3

Sekil 3.1. At kanli ve bacitracin, vancomycin clindamycin ilaveli gikolata
besiyerindeki H. influenzae kolonileri
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Sekil 3.2.Adlandirilan H.influenzae suglarinin API NH yontemine gore
degerlendirilmesi

Sekil 3.3.  Adlandirilan H.parainfluenzae suglariin API NH yontemine
gore degerlendirilmesi
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Haemophilus bakterilerinin API NH y&ntemi ile adlandirilmalarinda dort farkls
degerlendirme esas alimmugtr.

Bu aragtirmada H. influenzae olarak adlandirilan toplam 117 bogaz kiiltiiriiniin
45’1 mitkkemmel, 49’u ¢ok iyi, 21°i iyi ve 2’si kabul edilebilir tanimlama
grubunda yer almistir.

H. parainfluenzae olarak adlandirilan toplam 35 bogaz Kkiiltiiriiniin  6’s1
mitkemmel, 9’u ¢ok iyi, 19°u iyi ve 1’i kabul edilebilir tanimlama’ grubunda
yer almigtir,

H. aphrophilus olarak adlandirilan 2 bogaz kiiltiirii de g¢ok iyi tanimlanma
grubunda bulunmustur.

Aragtirmamizda; Haemophilus bakterilerinin adlandirilmasinda, 'API NH
metodu ile biyokimyasal testleri galigtlmigtir. Cizelge 3.3.'de gosterildigi gibi
Haemophilus tiirlerinin biyokimyasal test sonuglan belirtilmistir.

Adlandinlan toplam 117 H.influenzae'nin 117 sinde glikoz, 115'inde PAL
(alcaline phosphatase), 88'inde indol, 86'sinda fruktoz, 85'inde iire, 40'nda
ODC (ornithin decarboxylase), 19'unda GGT (gamma glutamyl transferase),
11'inde maltoz, 1'inde sakkaroz pozitif bulunmustur.

Adlandinilan toplam 35 H.parainfluenzae'nin 35'inde glikoz, 35'inde fruktoz,

34'inde PAL (alcaline phosphatase), 33'iinde sakkaroz, 27'sinde maltoz,

25'inde iire, 19'unda indol, 17'sinde ODC (omithin decarboxylase), 7'sinde

GGT (gamma glutamy] transferase), 5'inde B GAL (beta galactosidase) pozitif -
olarak belirlenmigtir.

Adlandinlan 2 H.aphrophilus izolatlarmin tiimiinde glikoz, fruktoz, maltoz,
sakkaroz, PAL (alcaline phosphatase), 8 GAL (beta galactosidase) ve GGT
(gamma glutamyl transferase) pozitif bulunmugtur.

Adlandirilan H.influenzae bakterileri; gizelge 3.4'de gosterildigi gibi API NH
tanimlama grublarina gore biyokimyasal reaksiyon sonuglar belirtilmigtir.
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Milkemmel tamimlama grubunda adlandirilan H.influenzae bakterilerinin
44'tinde glikoz, 44'inde iire, 44'inde PAL (alcaline phosphatase), 44'iinde
indol, 36'sinda fruktoz, 18'inde ODC (omithin decarboxylase) pozitif
bulunmugtur.

Cok iyi tanimlama grubunda adlandirilan H.influenzae bakterilerinin 50'sinde
PAL (alcaline phosphatase), 49'unda glikoz, 37'sinde iire, 36'sinda fruktoz,
34'iinde indol, 12'sinde ODC, 12'sinde GGT, 11'inde maltoz pozitif olarak
belirlenmistir. '

Iyi tammlama grubunda adlandinlan H.influenzae bakterilerinin 22'sinde
glikoz, 19'unda PAL, 13'iinde fruktoz, 9'unda indol, 8'inde ODC, 6'sinda GTT,
4'iinde fire, 1'inde sakkaroz pozitif bulunmustur.

Kabul edilebilir tamimlama grubunda adlandirilan H.influenzae bakterilerinin
ise 2'sinde glikoz, 2'sinde ODC, 2'sinde PAL, 1l'inde fruktoz, 1'inde GGT,
1'inde indol pozitif bulunmugtur,

Adlandinilan H.parainfluenzae bakterileri gizelge 3.5'de gésterildigi gibi API
NH tanimlama grublaria gore biyokimyasal reaksiyon sonuglar1 belirtilmigtir.

Miikemmel tamimlama grubunda adlandirilan H.parainfluenzae bakterilerinin
6'sinda glikoz, 6'sinda fruktoz, 6'sinda maltoz, 6'sinda sakkaroz 6'sinda ODC,
6'sinda PAL ve 4'inde iire pozitif bulunmustur. ‘

Cok iyi tanimlama grubunda adlandinlan H.parainfluenzae bakterilerinin
9'unda glikoz, 9'unda fruktoz, 9'unda PAL, 8'inde sakkaroz, 5'inde iire, 4'iinde
ODC, 3'iinde maltoz, 3'iinde indol, 2'sinde GGT pozitif olarak tespit edilmigtir.

lyi tammlama grubunda adlandinlan H.parainfluenzae bakterilerinin 19'unda
glikoz, 18'inde fruktoz, 18'inde sakkaroz, 18'inde PAL, 17'sinde maltoz,
16'sonda indol, 15'inde iire, 7'sinde ODC, 4'iinde GGT pozitif bulunmugtur.

Kabul edilebilir tamimlama grubunda adlandinlan H.parainfluenzae
bakterilerinin l'inde glikoz, 1'inde fruktoz, 1'inde maltoz, 1'inde sakkaroz,
l'inde iire, 1'inde PAL ve 1'inde GGT pozitif bulunmugtur.
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Adlandimlan H.aphrophilus bakterileri gizelge 3.6'da gosterildigi gibi API NH
tamimlama grublarina gére biyokimyasal reaksiyon sonuglar: belirtilmigtir.

Miikemmel tammlama grubunda adlandirilan H.aphfophilus bakterilerinin
tiimiinde biyokimyasal reaksiyon sonuglari negatif bulunmugtur.

Cok iyi tanimlama grubunda adlandirilan H.aphrophilus bakterilerinin 2'sinde
glikoz, 2'sinde fruktoz, 2'sinde maltoz, 2'sinde sakkaroz, 2'sinde PAL, 2'sinde B
GAL ve 2'sinde GGT pozitif bulunmusgtur.

lIyi tammlama grubunda adlandirilan H.aphrophilus bakterilerinin tiimiinde
biyokimyasal reaksiyon sonuglar negatiftir. '

Kabul edilebilir tamimlama grubunda adlandirilan H.aphrophilus bakterilerinin
de tiimiinde biyokimyasal reaksiyon sonuglar1 negatif bulunmugtur.
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Cizelge 3.7'de belirtildigi gibi adlandirilan toplam 117 H.influenzae
izolatlarimin 401 (%34,2) biyotip II, 25'1 (%21,4) biyotip I, 14't (%11,9)
biyotip III olarak belirlenmigtir. Geriye kalanlardan 10'u (%8,6) biyotip VII,
9'u (%7,7) biyotip VIII, 8' (%6,8) biyotip V ve 2'si (%1,7) biyotip IV olarak
bulunmugtur. H. influenzae izolatlarinin 9w (%7,7) ise biyotiplendiri-
lememigtir.

H.influenzae biyotip II izolatlarinin tiimiinde glikoz, iire, PAL ve indol pozitif
olarak belirlenmistir. Biyotip I izolatlarinda ise glikoz, iire, PAL, indol ve
ODC tiimiinde pozitif bulunmugtur. Biyotip III izolatlaninin tiimiinde pozitif
biyokimyasal reaksiyon tespit edilememistir. Biyotip IV izolatlarmin tiimiinde
glikoz, ODC, iire, PAL, ve GGT pozitif bulunmugtur. Biyotip V izolatlarinda
glikoz, ODC, PAL ve indol biyotip VII izolatlarinda PAL ve indol, biyotip
VIII izolatlarinda glikoz ve PAL tiimiinde pozitif olarak belirlenmigtir. Biyotip
V1 izole edilememisgtir. ’

Cizelge 3.8'de belirtildigi gibi adlandinlan toplam 35 H. parainfluenzae -
izolatlarmin 6's1 (%17,1) biyotip III, 5'i (%14,3) biyotip I, 5'i (%14,3) biyotip
IV olarak belirlenmigtir. Geriye kalanlardan 4'ii (%11,5) biyotip II, 3'ii (%8,6)
biyotip VIII, 2'si (%5,7) biyotip VI ve 2'si (%5,7) biyotip VII olarak
bulunmugtur, H.parainfluenzae izolatlarimin 8'1 (%22,8) ise biyotiplendiri-
lememisgtir.

H.parainfluenzae biyotip I izolatlarinda glikoz, sakkaroz, ODC, PAL pozitif
bulunmugtur, Biyotip II izolatlarinda glikoz, fruktoz, maltoz, sakkaroz, ODC
ve PAL tiimiinde pozitif bulunmugtur. Biyotip III izolatlarinda glikoz, fruktoz,
maltoz, sakkaroz ve PAL tiimiinde pozitiftir. Biyotip IV izolatlarinda glikoz,
fruktoz, maltoz, sakkaroz, ODC, URE, PAL ve indol pozitif bulunmugtur.
Biyotip VI izolatlarinda glikoz, fruktoz, maltoz, sakkaroz, ODC, PAL ve indol,
biyotip VII izolatlarinda glikoz, fruktoz, maltoz, sakkaroz, ure, PAL ve indol
pozitiftir, H.aphrophilus izolatlarinda oxidase ve V faktor negatif bulunmugtur.
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Adlandirilan H.influenzae serotiplerinin biyotiplere gére dagilimu gizelge
3.9'da belirtilmigtir. Buna gére 17 H.influenzae tip a'min 5'i biyotip II, 5'
biyotip III, 4'ii biyotip I, 2'si biyotip VIII ve 1'i biyotip V olarak belirlenmistir.

18. H.influenzae tip b'nin 8'i biyotip II, 4'i biyotip I, 1'i biyotip III, 1'i biyotip
VII, 1'i biyotip VIII ve 3'ii biyotiplendirilemeyen olarak belirlenmistir.

5 H.influenzae tip c¢'nin 2'si biyotip I, 1'1 biyotip II, 1'i biyotip VII ve 1'i
biyotiplendirilemeyen olarak bulunmugtur.

5 H.influenzae tip d'nin 2'si biyotip VIII, 1'i biyotip I, 1'i b1yot1p II ve 1
biyotip V olarak tespit edilmistir.

5 H.influenzae tip fnin 2'si biyotip VII, 1'i b1yot1p I, 1'i biyotip II ve 1'
biyotip V olarak belirlenmisgtir.

Toplam 67 serotiplendirilemeyen H.influenzae izolatlariin 25'i biyotip II,
12'si biyotip I, 8'i biyotip III, 8'i biyotip VII 5'i biyotip V, 3'ii biyotip VIII, 2'si
biyotip IV olarak tespit edilmigtir. Serotiplendirilemeyen 4 izolat ise
biyotiplendirilememigtir.

H.influenzae bakterilerinin serotiplendirilmesi, kapsiil polisakkaritine gore
hazirlanan antiserumlarla ve lam agliitinasyon y6ntemi ile galigilmigtir.

Toplam 117 H.influenzae izolatlarmin 50'si (%42,8) serotiplendirilebilmigtir.
Cizelge 3.10'da belirtildigi gibi 50 H.influenzae suglarinin 17'si (%14,5)
serotip a, 18'i (%15,4) serotip b, 5' (%4,3) serotip ¢, 5'i (%4,3) ser‘otip d, 51
(%4,3) serotip f olarak belirlenmistir, Serotip e bulunamamigtir. 67'si (%57,2)
ise serotiplendirilememigtir.

H.influenzae suglarmin serotiplendirilmesinde; birden fazla antiserumla
agliitinasyon veren suglarla, polivalan antiserum ve serum fizyolojik ile birlikte
agliitinasyon veren suglar serotiplendirilemeyenler olarak belirlenmigtir.
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Cizelge 3.10. H.influenzae suglarinin serotiplere gore dagilimi

Serotipler H.influenzae serotiplerinin dagilim
a 17 %14,5

b 18 %15,4

c 5 %4,3

d 5 %4,3

e 0 -

£ 5 %4,3
Toplam 50 %42,8
Serotiplendirilemeyenler 67 %57.2

Cizelge 3.11. Adlandinlan H.influenzae serotiplerinin yaglara gére dagilim

Serotipler 0-3 yas grubu | 3-6 yas grubu | 7 vas ve yukansi | Toplam

a 5 5 7 17
b 9 2 7 18
c 2 2 1 5
d 3 2 0 5
e 0 0 0 0
f 3 1 1 5
Serotiplendirilemeyenler 28 19 20 67

Adlandirilan H.influenzae serotipleri, gizelge 3.11'de belirtildigi gibi yaslara
gore dagilim tespit edilmigtir. Buna gére 17 H.influenzae tip a suglarimin 5'i 0-
3 yag grubundan, 5'i 3-6 yas grubundan, 7'si ise daha biiyitk gocuklardan izole
edilmigtir.

18 H.influenzae tip b suslarimin 9'u 0-3 yas grubundan, 2'si 3-6 yas grubundan,
7'si 6 yagindan biiyiik ¢ocuklardan izole edilmistir.

5 H.influenzae tip ¢ suglarinn 2'si 0-3 yas grubundan, 2'si 3-6 yas grubundan,
1'i ise 7 ve daha yukari yag grubundan belirlenmigtir.

5 H.influenzae tip d suglarimin 3"t 0-3 yas grubundan, 2'si 3-6 yas grubundan
izole edilmigtir. :

H.influenzae tip e izole edilememigtir.
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5 H.influenzae tip f suglarimin 3'ii 0-3 yag grubundan, 1'i 3-6 yas gruBundan, 1'
ise 7 ve daha yukan yag grubundan izole edilmigtir.

Cizelge 3.12. Bogaz kiiltiirlerinden izole edilen toplém 154 Haemophilus'un
cinsiyete ve yaga gore dagilimi

Erkek gocuklar

" Kiz gocuklar
HaemophilusTiirleri
0-3 3-6 6'dan 0-3 3-6 6'dan Toplam
| yas yas st yas yas | yukansi
H.influenzae 24 11 15 25 20 22 117
H.parainfluenzae 8 5 7 4 3 8 35
H.aphrophilus - 1 - 1 - - 2

Toplam 117 H.influenzae izolatlarinin 25'1 0-3 yas grubu erkek ¢ocuklardan,
24't 0-3 yas grubu kiz g¢ocuklarindan izole edilmigtir. H. influenzae
izolatlarinin 20'si 3-6 yas grubu erkek gocuklardan 11'i 3-6 yas grubu kiz
gocuklardan 22'si 6 yagindan biiyitk erkek gocuklardan 15'1 6 yagindan biiyiik
kiz gocuklarindan bulunmustur.

Toplam 35 H.parainfluenzae tiirlerinin 81 0-3 yas grubu kiz gocuklardan 4'i
0-3 yas grubu erkek gocuklarindan izole edilmigtir. H. parainfluenzae
izolatlarinin 51 3-6 yag grubu kiz gocuklarindan 3'ii 3-6 yag grubu erkek
gocuklardan 8'i 6 yagindan biiyiik erkek gocuklardan 7'si 6 yagindan bityiik kiz

¢ocuklarmdan bulunmugtur.

Toplam 2 i{.aphrophilus tiirlerinin ise 1'i 0-3 yas grubu erkek gocuktan, 1'i 3-6
yag grubu kiz ¢gocuktan tamimlanmigtir,




36

Cizelge 3.13. B laktamaz (penicillinase) enzim aktivitesine gére Haemophilus

bakterilerinin dagilimi
Adlandinlan H. Tirleri | Blaktamaz(+) | % | Blaktamaz() | % | Toplam
H.influenzae 42 %35,9 75 %64,1 117
H.parainfluenzae 20 %57,2 15 %42,8 | 35
H.aphrophilus - - 2 %100 2

B laktamaz enzim aktivitesi H.influenzae izolatlarinin 75'inde (%64,1) negatif,
42'sinde (%35,9) pozitif olarak belirlenmigtir,

B laktamaz enzim aktivitesi H.parainfluenzae izolatlarinin 20'sinde (%57,2)

pozitif, 15'inde (%42,8) negatif olarak bulunmugtur.

B laktamaz enzim aktivitesi H.aphrophilus tiirlerinde negatif bulunmustur.
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Cizelge 3.14. B laktamaz olugumuna gore H. influenzae bakterilerinin

biyotiplerine gore dagilim
H. influenzae biyotipleri | B laktamaz (+) | B laktamaz (-) Toplam
I 6 19 25
II 13 27 40
I 4 10 14
IV 1 1 2
\'4 4 4 8
VI - - -
VII 5 5 10
VIII 3 6 9
Biyotiplendirilemeyen 6 3 9

Aragtirmamizda toplam 117 H. influerzae izolatnin B laktamaz olugumuna

gbre biyotiplendirilmeleri gergeklestirilmigtir.

42 B laktamaz pozitif H. influenzea izolatlarimin 131 biyotip II, 6’s1 biyotip I,
51 biyotip VII, 4’1 biyotip III, 4’1 biyotip V, 3’ii biyotip VIII ve 1’1 biyotip IV
olarak bulunmugtur. 6’s1 ise biyotiplendirilememigtir.

75 B laktamaz negatif H. influenzae izolatlarmm 27’si biyotip II, 19”u biyotip
I, 10°’u biyotip III, 6’s1 biyotip VIII, 5°i biyotip VI, 4’1 biyotip V ve I’i

biyotip IV olarak belirlenniistir. 3’11 ise biyotiplendirilememisgtir.
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Cizelge 3.15. B laktamaz olusumuna gore H. influenzae serotiplerinin dagilimi.

H. influenzae serotipleri | B laktamaz (+) B laktamaz (-) Toplam
a 7 10 - 17

b 2 16 18

c 4 1

d 3 2

e - - -

f 2 3 5
Serotiplendirilemeyenler 24 43 67

Aragtirmamizda toplam 117 H. influenzae izolatinin B laktamaz olugumuna

gore serotipleri iizerinde ¢aligilmigtir.

42 B laktamaz pozitif H. influenzae izolatinin 7’si serotip a, 4’1 serotip ¢, 3’ -
serotip d, 2’si serotip b ve 2’si serotip f olarak bulunmugstur. 24°ii ise

serotiplendirilememigtir.

75 B laktamaz negatif H. influenzae izolatinin 16’s1 serotip b, 10°u serotip a,
3’11 serotip f, 2’si serotip d ve 1’i serotip ¢ olarak tespit edilmigtir. 43’1 ise

serotiplendirilememigtir.
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Cizelge 3.16. B laktamaz olugumuna gére H. parainfluenzae bakterilerinin

biyotiplerine gére dagilimu.

H. parainfluenzae B laktamaz (+) | B laktamaz (-) Toplam
biyotipleri
| 5 - 5
II 3 1 4
III 1 5 .6 .
v 3 2 5
\Y . - -
VI 2 - 2
VII 1 1 2
VIl 2 1 3

3 5 8

Biyotiplendirilemeyenler

Aragtirmalarrmzda toplam 35 H. parainfluenzae izolatmin B laktamaz
olugumuna gére biyotiplendirilmeleri gergeklestirilmistir.

20 B laktamaz pozitif H. parainfluenzae izolatinin 5°i biyotip I, 3”ii biyotip II,
3’11 biyotip IV, 2’si biyotip VI, 2’si biyotip VIII, 1’i biyotip III ve 1’i biyotip
VII olarak tespit edilmigtir. ‘

15 B laktamaz negatif H. parainfluenzae izolatmm 5°i biyotip III, 2’si biyotip
IV, 1°i biyotip II, 1% biyotip VII ve 1’i biyotip VIII olarak belirlenmigtir. 5’
ise biyotiplendirilememistir.
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Toplam 117 H.influenzae izolatmin 75'inde B laktamaz negatif, 42'sinde B
laktamaz pozitif bulunmugtur. 75 B laktamaz negatif H.influenzae izolatinin,
71'i ciprofloxacin'e, 581 sulbactom-ampicillin'e, 52'si ampicillin'e, 42'si
chloramphenicol'e, 17'si trim-siilfamed'e, 14'i tetracycline'e, 11'i gentamycin'e
duyarli bulunmugur.

75 B laktamaz negatif H.influenzae izolatlariin 36's1 gentamycin'e, 24'%
chloramphenicol'e, 8'i tetracycline'e, 5'1 ampicillin'e, 3" trim-siilfamed'e orta
duyarli bulunmugtur.

75 B laktamaz negatif H.influenzae izolatlarimin 55'1 trim-siilfamed'e, 53'ii
tetracycline'e, 28'i gentamycin'e, 18'1 ampicillin'e, 17'si sulbactom ampicillin'e,
9'u chloramphenicol'e, 4'ii ciprofloxacin'e direngli olarak tespit edilmistir.

42 B laktamaz pozitif H.influenzae izolatlarnin 36's1 ciproﬂoxa'cin'e,' 28'i
chloramphenicol'e, 23" sulbactom-ampicillin'e, 13'i trim sulfamed'e, 11'i
gentamycin'e, 10'u ampicillin'e, 9'u tetracycline'e duyarli bulunmugtur. |

42 B laktamaz pozitif H.influenzae izolatlarimin 13"l gentamycin'e, 9'u
tetracycline'e, 8'i chloramphenicol'e, 2'si ampicillin'e orta duyarli bulunmugtur.

42 B laktamaz pozitif H.influenzae izolatlarinin 30'u ampicillin'e, 29'a trim-
siilfamed'e, 24'i tetracycline'e, 19'u sulbactom-ampicillin'e, 18'i gentamycin'e,
6's1 chloramphenicol'e ve 6's1 ciprofloxacin'e direngli olarak tespit edilmigtir.



I T 81 - = i urexooIdl)
€ L 01 4 € 01 [OOTUSYAUTBIOTYD
¥ i 9 S L € | uAwreuan
€l C S 4! - € PaUBINS-WH],
ST v I €1 T I SUIOAGRIRL
vl - 9 ] T b1 ul[rordure-urejoeqng
91 - ¥ - - ST uljprordury
| I S d I N
nujigep yijipeAnD YHoAlquue uinLee|oz] 1ijigep NI eAnp y130AIqIUR UIULIB[)R[OZI Jopofiqnuy
ovzuonpyurered'y jJurzod zewepe] ¢ g | oezuonpueredy jJueSou zewepe] d Sl

Tungep YijireAnp ygoAiquue utuLepje[oz sezuanpyurered-H 2198 eunwmsnjo zeweppe] g ‘81" ¢ 987921

(4%



43

Toplam 35 H.parainfluenzae izolatlarinmn 151 B laktamaz negatif, 20'si 3
laktamaz pozitif olarak belirlenmigtir. 15 B laktamaz negatif H.parainfluenzae
izolatinda 15't ampicillin'e, 14'ii sulbactam-ampicillin'e, 15'i ciprofloxacin'e,
10'u chloramphenicol'e, 3'0 trim-siilfamed'e, 3 gentamycin'e ve 1'i
tetracycline'e duyarli bulunmugtur.

15 B laktamaz negatif H.parainfluenzae izolatmin 7'si gentamycin'e, 3'i
chloramphenicol'e, 1'i tetracycline'e, 11 sulbactom-ampicillin'e orta duyarh
bulunmustur.

15 B laktamaz negatif H.parainfluenzae izolatinin 13" tetracycline'e, 12'si
trim-siilfamed'e, 51 gentamycin'e ve 2'si chloramphenicol'e direngli olarak
tespit edilmigtir.

20 B laktamaz pozitif H.parainfluenzae izolatinin 18'i ciprofloxacin'e, 10'u
chloramphenicol'e, 6's1 gentamycin'e 6's1 sulbactom ampicillin'e, 5'i trim-
stilfamed'e, 4'Qt ampicillin'e ve 1'i tetracycline'e duyarlt bulunmustur.

20 B laktamaz pozitif H.parainfluenzae izolatimn 10'u gentamycin'e, 7'si
chloramphenicol'e, 4'ii tetracycline'e, 2'si trim-siilfamed'e, 1'i ciprofloxacin'e
orta duyarl: olarak tespit edilmigtir.

20 B laktamaz pozitif H.parainfluenzae izolatimin 16's1 ampicillin'e, 15
tetracycline'e, 14'Qi sulbactam-ampicillin'e, 13'i trim stilfamed'e, 4'i
gentamycin'e, 3'Q chloramphenicol'e ve 1I'i ciprofloxacin'e direngli
bulunmugtur. ‘
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Cizelge 3.20. Izole edilen H.influenzae'nin baz1 antibiyotiklere

duyarhilik dagilimi
. . Toplam 117 H.influenzae'mn bazi
Antibiyotikler antibiyotiklere duyarliliklan

S | % | I | % | R | %

Ampicillin 62 | 53,0 7 60 | 48 | 41,0
Sulbactam-ampicillin 81 | 69,2 - - 36 | 30,8
Tetracycline 23 | 19,7 | 17 | 145 | 77 | 65,8
Trim-Siilfamed 30 | 25,7 3 2,5 84 | 71,8
Gentamycin 22 | 188 | 49 1419 | 46 | 393
Chloramphenicol 70 | 59,8 | 32 [ 274 | 15 | 12,8
Ciprofloxacin ’ 107 | 914 | - - | 10 | 86

H.influenzae izolatlarinin, 107'si (%91,4) ciprofloxacin'e, 701 (%59,8)
chloramfenicol'e, 81'i (%69,2) sulbactom-ampicillin'e, 62'si (%53,0)
ampicillin'e, 30'u (%25,7) trim-siilfamed'e, 234 (%19,7) tetracycline'e, 22'si
(%18,8) gentamybin'e duyarli bulunmugtur.

H.influenzae izolatlarmin, 4%u (%41,9) gentamycin'e, 32'si (%27,4)
chloramphenicol'e, 17'si (%14,5) tetracycline'e, 7'si (%6,0) ampicillin'e, 3'i
(%2,5) trim-siilfamed'e orta duyarli bulunmusgtur.

H.influenzae izolatlarmin, 84'dc (%71,8) trim-siilfamed'e, 77'si (%65,8)
tetracycline'e, 46'st (%39,3) geniamycin'e 48'1 (%41,0) ampicilline, 36's1
(%30,8) sulbactam-ampicillin'e, 15'i (%12,8) chloramphenicol'e, 10'u (%8,6)
ciprofloxacin'e direngli olarak tespit edilmigtir.
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Cizelge 3.21. Izole edilen H.parainfluenzae bakterilerinin bazi antibiyotiklere

duyarlilik dagilim
Toplam 35 H.parainfluenzae'nin baz
Antibiyotikler antibiyotiklere duyarliliklan

S % I % R %-:

Ampicillin 19 | 54,3 - - 16 | 45,7

Sulbactam-ampicillin 20 | 57,2 1 2,8 14 40

Tetracycline 2 5,7 5 14,3 | 28 80
Trim-Siilfamed 8 1229 2 57 | 25 | 71,4
Gentamycin 9 257 | 17 | 486 | 9 25,7
Chloramphenicol 20 | 5721 10 |285] 5 14,3
Ciprofloxacin | 33 |944]| 1 2,8 1 2,8

Toplam 35 H.parainfluenzae izolatlanimin 33'i (%94,4) ciprofloxacin'e, 20'si
(%57,2) chloramphenicol'e, 20'si (%57,2) sulbactam ampicillin'e, 19'u (%54,3)
ampicillin'e, 9'u (%25,7) gentamycin'e, 8'i (%22,7) trim siilfamed'e, 2'si (%5,7)

tetracycline'e duyarh bulunmugtur. : '

H.parainfluenzae izolatlanmin 17'si (%48,6) gentamycin'e, 10'u (%28,5)
chloramphenicol'e, 5'1 (%14,3) tetracycline'e, 2'si (%5,7) trim siilfamed'e, 1'i
(%2,8) ciprofloxacin'e, 11 (%2,8) sulbactam-ampicillin'e orta duyarli
bulunmugtur.

H.parainfluenzae izolatlarimin 28' (%80) tetracycline'e, 251 (%71,4) trim-
* stilfamed'e, 16's1 (%45,7) ampicillin'e, 14'ti (%40,0) sulbactam-ampicillin'e, 9'u
(%25,7) “trim  sulfamed'e, 51 (%14,3) chloramphenicol'e, 17 (%2,8)
ciprofloxacin'e direngli olarak tespit edilmigtir.
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Cizelge 3.22. Izole edilen H.aphrophilus bakterilerinin bazi antibiyotiklere

duyarhilik dagilimi

Toplam 2 H.aphrophilus bakterilerinin

Antibiyotikler bazi antibiyotiklere duyarlilik dagilim
S % I % R %o

Ampicillin 2 100 - - - -
Sulbactam-ampicillin 2 l1wo| - | - - | -
Tetracycline - - - - 2 100
Trim-Siilfamed 1 {5 [ - - | 1] 50
Gentamycin | 2 100 - - - -
Chloramphenicol 1 50 - - 1 50
Ciprofloxacin 2 100 - - - -

Toplam 2 H.aphrophilus izolatmn tiimi ampicillin, éulbactom—ampicillin,
gentamycin ve ciprofloxacin'e duyarl: bulunmustur. o

H.aprophilus izolatlarinm tiimii tetracycline'e direngli bulunmugtur.
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4. SONUC VE ONERILER

Haemophilus bakterileri, saglikli kigilerin ist solunum yolu normal florasinda
bulunmasina ragmen gesitli enfeksiyonlara sebep olmaktadirlar. Ozellikle
gocukluk yas grubunda; menen;jit, pndémoni, endokardit, bronsit, otitis media
gibi hastaliklarin etkeni olabilmektedirler.

Bu yiizden aragtirmamizda; ¢ocukluklarin bogaz kiiltiirlerinden Haemophilus
bakterilerinin izolasyonlar1 gergeklestirilmigtir.

Bu ¢aligmada, toplam 208 bogaz kiiltiiriinden 154 (%74) Haemophilus izole
edilmigtir. Mamal ve arkadaglari, 1992'de yaptiklar1 galigmada ise 100 gocuga
ait bogaz Kkiiltiiriinden 60 (%60) Haemophilus izole etmiglerdir (Mamal vd.,
1992).Caligmamiz Haemophilus izolasyon oramt Mamal ve arkadaglarimin
sonuglarina yakin bulunmugtur.

Aragtirmamizda H.influenzae izolasyonu, 208 bogaz kiiltiiriinde toplam 117
(%76) olarak belirlenmigtir. Howard ve arkadaglarmin 1987'de yaptiklan
galigmada 996 bogaz kiiltiiriinde 304 (%30,5) H.influenzae izole etmislerdir
(Howard et al, 1987).Bizim bulgularimz, Howard ve arkadaglarimn
agikladiklar1 bulgulardan daha yiiksek bulunmugtur.

Aragtirmamizda 154 Haemophilus izolatinda 117 (%76) H.influenzae
belirlenmigtir. Karaaslan ve arkadaglann 1990 yilinda yaptiklari galigmada;
toplam 165 bogaz Kkiiltiiriinden 117 (%71). H.influenzae izole etmiglerdir
(Karaaslan vd., 1992).

Tirkiye'de Karaaslan ve arkadaglarimin yaptifi ¢alisjma sonucu ile bizim
¢alismamizdan almnan toplam 117 (%76) olan H.influenzae izolasyon orani
arasinda paralellik g6riilmektedir.

Powell ve arkadaglan tarafindan yapilan galigmada ise solunum yolundan
alinan toplam 2008 izolatda 1272 (%63,3) H.influenzae tespit edilmistir
(Powell et al., 1991). Bu aragtrmacinin sonuglari arajtirmamizin bulgularim
desteklemektedir.
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Gene Mamal ve arkadaglan tarafindan yapilan g¢aliymada; 100 gocuga ait
bogaz kiiltiiriinlin 48'inde (%48) H.influenzae tespit etmiglerdir (Mamal vd.,
1992). Bizim galigmarmzin sonuglarimin; Mamal ve arkadaglarinin elde ettigi
sonuglara gére daha yiiksek oldugu belirlenmigtir.

Chapin ve arkadaglar1 1983'de yaptiklan galigmada, 852 bogaz kiiltiiriinden
609 (%71,3) H.influenzae izole etmiglerdir (Chapin et al, 1983). Bizim
bulgulannmz ile Chapin ve arkadaglarinin bulgulari arasinda paralellik
goriilmiigtiir.

Aragtirmamizda 117 H.influenzae'nin 18'1 (%15,4) H.influenzae serotip b
olarak tespit edilmigtir. Chapin ve arkadaglar, toplam 609 H.influenzae'nin
125'ini (%20,3) serotip b olarak belirlemislerdir (Chapin et al., 1983). Bizim
¢aliymamizda, H.influenzae serotip b'nin izolasyon oram ile Chapin ve
arkadaglarinin galigmalar arasinda yakinlik goriilmektedir.

Doemn ve arkadagi tarafindan yapilan ¢aliymada, H.influenzae tip b'nin
bulunma oramm %26,9 olarak bulmuglardir (Doern et al., 1988). Bu
aragtirmacilarin sonuglan bulgularimzi desteklemektedir.

Aragtirmamizda toplam 117 H.influenzae'nin serotiplendirilmelerinde; 17 tip a,
18 tip b, 5 tip ¢, 5 tip d ve 5 tip f belirlenmistir.

Brabender ve arkadaglari, 1984'de yaptiklari ¢aligmada; toplam 33
H.influenzae izolatinda 3 tip a, 1.tip b, 2 tip e belirlemislerdir (Brabender et
al., 1984).

Caligmamizda serotiplendirilen H.influenzae suglarinin oram, Brabender ve
arkadaglarinin bulgularina gore daha yiiksek bulunmugtur.

Gene bizim ¢aligmamizda 18 serotip b izolatinin 9'u 0-3 yag grubunda, 2'si 3-6
yag grubunda ve 7'si 7 yas ve yukansindan bulunmugtur. Mamal ve
arkadaglarinin yaptig1 ¢aligmada 37 serotip b izolatimin 15'ini 0-2, 12'sinin 2-4,
7'sini 4-6, 3'iinii 6 yag ve yukarisindan tespit etmislerdir (Mamal vd., 1992).
Bizim bulgularimiz ile Mamal ve arkadaglarmin bulgulan arasinda paralellik
goriilmektedir.
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Karaaslan ve arkadaglari tarafindan yapilan ¢aligmada; toplam 118
H.influenzae suglarimin serotiplendirilmesinde, 6 tip a, 8 tip b, 8 tip d, 4 tip f
bulunmustur (Karaaslan vd., 1992). Calismamizdan alman sonuglarda; serotip
a ve serotip b'nin izolasyon oram, Karaaslan ve arkadaglarinin sonuglarina gore
daha yiiksek bulunmasina ragmen diger serotiplerin sonuglarinda yakinlik
g6zlenmigtir. Yurdumuzda yapilan dier serotiplendirme ¢aligmasi, Mamal ve
arkadaglan tarafindan yapilmigtir, Ayni aragtirmacilar toplam 48 gocuga ait
H.influenzae izolatlarinin serotiplendirilmelerinde 37 tipb, Stipc, 1tip e ve 2
tip f belirlemiglerdir (Mamal vd., 1992). Bu galigmadan alinan bulgularin
oranlari, galigmamizdan alinan bulgularin oranlarina benzerlik gostermektedir.

Calismamizda; toplam 117 H.influenzae izolatinin 25'ini biyotip I, 40'm
biyotip II, 14'{inii biyotip III, 2'sini biyotip IV, 10'unu biyotip VII, ve 9'unu
biyotip VIII olarak tespit edilmigtir.

Brabender ve arkadaglan toplam 93 H.influenzae izolatinda; 5'ini biyotip I,
10'u biyotip II, 11'ini biyotip III, 3'iinii biyotip IV ve 2'sini biyotip V olarak
belirlemiglerdir (Brabender et al, 1983). Arastlnnanuzdah alinan
biyotiplendirme sonuglar1 ile Brabender ve arkadaglarmm bulgulan arasinda
yakinhk gériilmektedir.

Sturm tarafindan yapilan bir bagka g¢aligmada; toplam 52 H.influenzae
izolatinin; 6'sin1 biyotip I, 22'sini biyotip II, 17'sini biyotip III, 2'sini biyotip
IV, 2'sini biyotip V, 1'ini biyotip VI 1'ini biyotip VII, 1'ini biyotip VIII olarak
belirlemigtir (Sturm, 1986). Calijmamizin sonuglari ile Sturm tarafindan
yapilan aragtirmanin sonuglar1 arasinda paralellik gériilmektedir.

Aragtirmamizda; toplam 154 Haemophilus izolatinda 35 (%22,7)
H.parainfluenzae izole edilmigtir. Karaaslan ve arkadaglari toplam 164
Haemophilus izolatinda; 35 (%21,2) H.parainfluenzae tespit etmigslerdir
(Karaaslan vd., 1992). Calismamiz sonuglar ile Karaaslan ve arkadaslarinin
bulgular arasinda yakinlik bulunmustur.

Jorgensen ve arkadaglari tarafindan yapilan ¢aligmada ise bogaz kiiltiirlerinden
izole edilen 90 Haemophilus'un 35'ni (%38,9) H.parainfluenzae olarak tespit
etmiglerdir (Jorgensen et al,, 1990). Bizim g¢aliyjmamizin H.parainfluenzae
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izolasyon sonuglari; Jorgensen ve arkadaglarinin bulgularina gore daha diigiik
bulunmustur.

Aragtirmamizda; toplam 35 H.parainfluenzae izolatinda 6 biyotip III, 5 biyotip
I, 5 biyotip IV, 4 biyotip II, 3 biyotip VIII, 2 biyotip VI.ve 2 biyotip VII tespit
edilmistir. : '

Sturm; 1986'da yapti1 calismada, ist solunum yolundan aldiB: kiiltiirlerden 56
H.parainfluenzae'nin biyotiplendirilmesini gergeklestirmigtir. Ayni aragtirmaci
56 H.parainfluenzae izolatinda; 21 biyotip II, 12 biyotip I, 9 biyotip III, 9
biyotip IV, 3 biyotip V ve 2 biyotip VII belirlemigtir (Sturm. 1986).
Caligmamizdan almnan bulgular ile Sturm'un galigmasinda almnan bulgular
arasinda paralellik g6zlenmektedir.

Cahsmamizda; toplam 154 Haemophilus'un 2'si (%1,3) H.aphrophilus olarak
tespit edilmigtir. Jorgensen ve arkadaglan yaptiklan ¢aligmada; 90
Haemophilus izolatinda, 14 (%15,5) H.aphrophilus izolasyon orani; bu
aragtirmacilarin galigma sonuglarma gore diigiik bulunmugtur. |

Aragtirmamizda; toplam 117 H.influenzae izolatimin 75'inde B laktamaz
negatif 42'sinde B laktamaz pozitif bulunmugtur, 75 B laktamaz négatif
H.influenzae izolatinin 71'i ciprofloxacin'e, 58' sulbactam-ampicillin'e, 52'si
ampicillin'e duyarli bulunmugtur. 42 B laktamaz pozitif H.influenzae izolatinin
30'u ampicillin'e, 29'u trim-siilfamed’e ve 24'ii tetracycline'e direngli
bulunmugtur.,

Kaygusuz ve arkadaglari; 35 H.influenzae izolatinda 8 f laktamaz pozitif ve
ampicillin'e direngli (%23) suslar belirlemiglerdir. Bir susa ise
chloramphenicol'e direngli olarak belirlemiglerdir. DiSer antibiyotiklere
direngli sus tespit edememislerdir (Kaygusuz vd., 1994). Bizim bulgularimiz,
Kaygusuz ve arkadaglarinin bulgularindan daha fazla oranda goriilmiigtiir.

Brabender ve arkadaglari, 1984'de yapiklari g:ahsmadé; solunum yolundan
alman 101 H.influenzae izolatimin 7'sinde (%6,8) B laktamaz iiretimi
belirlemiglerdir. Tiim B laktamaz pozitif izolatlar ise serotiplendirememiglerdir
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(Brabender et al, 1984). Bizim ¢alijmamizin sonuglari, Brabender ve
arkadaglarinin sonuglarma gore daha yiiksek oranda belirlenmigtir.

Farley ve arkadaglari; H.influenzae izolatlarinda 27 (B laktamaz negatif
suglarinin timiinii ampicillin'e duyarl: olarak bulmuglardir. 13 B laktamaz
pozitif suglarinin tiimiiniin ise ampicillin'e direngli oldufunu tespit etmiglerdir
(Farley et al, 1992) Caligmamizin bulgulann ile Farley ve arkadaglarmin
bulgular arasinda yakinlik gériilmiigtiir.

Aragtrmamizda, izolasyonlarim1  gergeklestirdigimiz H.influenzae, H.
parainfluenzae, H. aprophilus tiirlerinin antibiyotik duyarhlik testleri
galigilmigtir, Bu sonuglara goére caligmamizda; toplam 117 H.influenzae
izolatmin 107'si )%91,4) ciprofloxacin'e 81'i (%69,2) sulbactom-ampicillin'e,
70'i (59,8) chloramphenicol'e, 62'si (%53,0) ampicillin'e duyarlt bulunmugtur.
H.influenzae izolatlarimin 84'i (%71,8) trim-siilfamed'e, 77'si (%65,8)
tetracycline'e, 48'1 (%41) ampicillin'e, 36's1 (%30,8) sulbactam-ampicillin'e
direngli olarak tespit edilmistir. Farley ve arkadaglan yaptiklari galigmada;
H.influenzae izolatlarinda %36  oraminda ampici]lin'e direnglilik
belirlemiglerdir (Farley et al., 1992). Bizim bulgularimiz ile Farley ve
arkadaglarinin bulgular arasinda paralellik goriilmiigtiir,

Howard ve arkadaglari; 1988'de yaptiklarnn g¢aligmada; 298 H.influenzae
izolatlarinda %5,4 ampicillin'e, %1,31 chloramphenicol'e, %1,3"i
tetracycline'e, %5,4'li trimethoprim'e direnglilik tespit etmiglerdir (Howard et
al., 1988).

Caligmamizda, bazi antibiyotiklere kars1 gériilen direng oraniin Howard ve
arkadaglarinin tespit ettigi baz1 antibiyotiklere kars1 elde edilen direng oranina
gore daha yiiksek bulunmugtur.

Powell ve arkadaglari; 1272 H.influenzae izolatlarinda, %9,4'1"1 (B laktamaz
pozitif) ampicillin'e %5,2'si (B laktamaz negatif) ampicillin'e, %4,5'i
tetracycline'e, %5,2'si cefaclor'a %0,2'si cefixime'e direngli bulmuglardir
(Powell et al., 1991). Arastrmamizdan alman bulgular, Powell ve
arkadaglarinin belirttigi bulgulara gore daha yiiksek bulunmusgtur.
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Campos ve arkadaslan; invaziv hastalardan izole ettikleri, H.influenzae'larin
%50'sini ampicillin'e, %52,2'sini chloramphenicol'e, %54,5'ini tetracycline'e,
%63,6'sim sulfamethaxazole-trimethoprim'e direngli bulmuglardir (Campos et
al,, 1984). Cahymamizdan alinan bulgularla, Campos ve arkadaglarinin
bulgulan arasinda paralellik goriilmiigtiir.

Karaaslan ve arkadaglani tarafindan yapilan ¢aligmada; 118 H.influenzae
izolatlarinda %52,5'i ampicillin'e, %36,5'i sulbactam-ampicillin'e, %98,4'ii
trim-siilfamed'e %66,1'1 tetracycline'e, %15,5'1 chloramphenicol'e direngli
bulmuglardir (Karaaslan vd., 1992). Calismamizda, ampicillin, tetracycline,
trim-siilfamed ve chloramphenical'e karg1 direnglilik oram ile Karaaslan ve
arkadaglarinin galigma sonuglari oraninda yakinlik tespit edilmigtir.

Bizim aragtirmamizda; toplam 35 H.parainfluenzae'nin 15'i B laktamaz negatif
20'si B laktamaz pozitif olarak belirlenmigtir. 15. B laktamaz negatif
H.parainfluenzae izolatlariin, 15'1 ciprofloxacin'e, 15' ampicillin'e,' 14'u
sulbactom-ampicillin'e, 10 chloramphenicol'e duyarli bulunmugtur. 20 B -
laktamaz pozitif H.parainfluenzae izolatlarmm 16's1 ampicillin'e, 15%
tetracycline'e, 14'i sulbactom ampicillin'e direngli bulunmustur.

Jorgensen ve arkadaglari; B laktamaz pozitif tiim H.parainfluenzae
izolatlarinda ampicillin'e diren¢ belirlemislerdir (Jorgensen et al., 1990).
Jorgensen ve arkadaglarinin bulgular1 bizim bulgularimiza gére daha yiiksek
oranda gergeklesmistir. .

Calismamizda; 35 H.parainfluenzae izolatmn 33'i (%94,4) ciprofloxacin'e,
20'si (%57,2) chloramphenicol'e, 20'si (%57,2) sulbactom-ampicillin'e ve 19'u
(%54,3) ampicillin'e duyarli bulunmugtur. H.parainfluenzae izolatlarmin 28'i
(%80) tetracycline'e, 251 trim sulfamed'e ve 16's1 ampicillin'e direngli
goriilmiigtiir.

Karaaslan ve arkadaglar, 1990'da yaptiklan1 ¢aligmada; 35 H.parainfluenzae
izolatmin %52,5'1 ampicillin'e, %601 tetracycline'e, %251 sulbactom-
ampicillin'e direngli bulmuslardir (Karaaslan vd.,1992). Aragtrmamizda
H.parainfluenzae izolatlarimn bazi antibiyotiklere karsi direnglilik oranlar
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Karaaslan ve arkadaglarinin galigmalarindan alman sonuglara gore daha az
oranda belirlenmistir. '

Kaygusuz ve arkadaglari; H.parainfluenzae izolatlarinda; %4,5 oraninda B
laktamaz pozitif ve ampicillin'e direngli suglar belirlemiglerdir. Aym
aragtirmacilar diger antibiyotiklere direng¢ bulamamuglardir (Kaygusuz vd.,
1994). :

Jorgensen yaptifi ¢aligmada; P laktamaz pozitif izolat sayisinm,
H.parainfluenzae'de H.influenzae'ya gére daha fazla oldugunu belirlemistir
(Jorgensen, 1992). Bizim ¢aliymamizda da H.parainfluenzae B laktamaz pozitif
izolat sayis1 H.influenzae'ya gore daha fazla tespit edilmistir.

H.aphrophilus  izolatlarmn  gofunda, penicillin, tetracycline ve
chloromphenicol'e gogunlukla duyarli bulmuglardir (Feigin et al., 1987). Bizim
aragtirmamizda da H. aphrophilus izolatlarinda ampicillin, sulbactam-
ampicillin, ciproﬂo’xacin ve gentamycin'e duyarlilik tespit edilmigtir.

Doern ve Chapin; 852 bogaz kiiltirlinde Haemophiluslarin {i¢ farkli
besiyerinde ki izolasyon oramim1 farkli bulmuglardir. Haemophilus
bakterilerinin izolasyon orani; zenginlestirilmis besiyerinde %6, vancomycin'li
¢ikolata besiyerinde %28,5, bacitracin, vancomycin ve clindamycin ihtiva
eden ¢ikolata besiyerinde ise %59,9 olarak tespit etmiglerdir (Doermn and
Chapin, 1983).Arastirmamizda da diger bakterilerin iiremelerini engelleyen
bacitracin, vancomycin ve clindamycin ihtiva eden g¢ikolata . besiyeri
kullanilmigtir. Haemophilus bakterilerinin iiremeleri igin X ve V faktorlerini
bulunduran at kanli ve antibiyotikli gikolata besiyerinin gerekli oldugu
goriilmiigtiir,

Calijmamizdan alinan bulgular; gocukluk yag grubu iist solunum yollarinda,
Haemophilus bakterilerinin 6nemini bir kez daha gOstermistir. Ayrica
Haemeophilus bakterilerinin iist solunum yollarinda bulunma siklig1 ve etken
oldugu hastaliklar dikkate alindifinda, bu konunun {izerinde daha ¢ok
durulmas: gerektigi anlagilmaktadir.
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