T.C.
GAZIi UNIVERSITESI TIP FAKULTESI
TIBBIi MIKROBIYOLOJi ANABILIM DALI

CESITLI KLINiK ORNEKLERDEN iZOLE EDIiLEN
STENOTROPHOMONAS MALTOPHILIA SUSLARININ
DEGIiSIK DEZENFEKTANLARA DUYARLILIKLARININ
INCELENMESI

UZMANLIK TEZIi
Dr. Filiz KAYA

TEZ DANISMANI
Prof. Dr. M. Nedim SULTAN

ANKARA
EYLUL 2011



T.C.
GAZIi UNIVERSITESI TIP FAKULTESI
TIBBIi MIKROBIYOLOJi ANABILIM DALI

CESITLI KLINiK ORNEKLERDEN iZOLE EDIiLEN
STENOTROPHOMONAS MALTOPHILIA SUSLARININ
DEGIiSiK DEZENFEKTANLARA DUYARLILIKLARININ
INCELENMESI

UZMANLIK TEZi
Dr. Filiz KAYA

TEZ DANISMANI
Prof. Dr. M. Nedim SULTAN

ANKARA
EYLUL 2011



KABUL ve ONAY

Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi
Tez Sinav Tutanag

Adi Soyadi Filiz KAYA

Baba Adi Nail DEMIREL

Dogum Yeri / Tarihi Malatya/12.03.1980
Diploma Tarihi / Diploma No 26.12.2003/ 2004-06

Mezun Oldugu Fakiilte

Inonii Universitesi Tip Fakiiltesi

Thtisas Yapti§i Anabilim Dali / Bilim
Dal

Tibbi Mikrobiyoloji

Thtisas Siiresi

Yil: 4 il Ay: 1 Ay

Sinav Yapilmasini Isteyen Makam

Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi
Dekanhg

UZMANLIK TEZININ ADI: Cesitli Klinik Orneklerden Izole Edilen
Stenotrophomonas maltophilia Suglarinin Degisik Dezenfektanlara

Duyarhliklarinin Incelenmesi,

JURT KARART:

Tez galigmasi oybirligi ile bagarili bulunmus ve kabul edilmistir.

JURI UYELERT

Dog. Dr. AR
oy




TESEKKUR

Uzmanlik egitimim boyunca bilgi ve tecriibelerini benden esirgemeyen
degerli danigmanim Prof. Dr. Nedim Sultan’a dostluk ve yardimlarini eksik
etmeyen Do¢. Dr. Kayhan Caglar’a, verdikleri derslerle egitimime katkida
bulunan degerli hocalarim Prof. Dr. Turgut Imir, Prof. Dr. Semra Kustimur, Prof.
Dr. Seyyal Rota, Prof. Dr. Meltem Yalinay Cirak, Do¢. Dr. Ayse Kalkanci, Dog.
Dr. Giilendam Bozday1, Dog. Dr. Isil Fidan, Dog. Dr. Funda Dogruman Al’a,

Rutin Mikrobiyoloji Laboratuarinda birlikte zevkle ¢alistigim biitiin
arkadaslarima,

Desteklerini her zaman gosteren sevgili anneme, babama, kardesime ve
esim Gokhan Kaya’ya,

TESEKKUR EDERIM.

Dr. Filiz KAYA



1)

cfu/mi
dk

ml
MgCl,
NaHCO3
CaCl,
EMB
TSA
YBU
BAL
ATCC

CLSI

SAM
AMC
AK
GN

IMP

SIMGELER VE KISALTMALAR

: Mikrolitre

: Colony Forming Unit/ ml. (koloni olusturan birim / mililitre)
: Dakika

: Mililitre

: Magnezyum Klortiir

: Sodyum Bikarbonat

: Kalsiyum Kloriir

: Eosin metilen blue agar

: Triptik Soy Agar

: Yogun Bakim Unitesi

: Bronkoalveolar Lavaj

: American Type Culture Collection

: Clinical and Laboratory Standarts Institute
: Test slispansiyonunda bulunan CFU/ml.

:Validasyon siispansiyonunda bulunan CFU/ml.

:Kontrol deney B’de kullanilan validasyon siispansiyonundaki

CFU/mL.

: Ampisilin-sulbaktam

: Amoksisilin-klavulonik asit
: Amikasin

: Gentamisin

: Imipenem



MEM
NET
TZP
CTX
CAZ
FEP
CES
CIP
TGC
TOB
TMP-SXT

MIK

: Meropenem

> Netilmisin

: Tazobaktam-piperasilin
: Sefotaksim

: Seftazidim

: Sefepim

: Sulbaktam-Sefoperazon
- Siprofloksasin

: Tigesiklin

: Tobramisin

: Trimetoprim-Siilfametoksazol

: Minimum Inhibitér Konsantrasyon



ICINDEKILER

Sayfa No:

KABUL VE ONAYY .o [
TESEKKUR ..ottt eeeie e s sttt en s as s s st anenanenaes i
SIMGELER VE KISALTMALAR .......cccoviiiiiieiieesieesseesse s iii
ICINDEKILER.........ciiitiicieeet ettt sttt en st Vv
TABLOLAR ... vii

LI 128 A N 1N 1
2. GENEL BILGILER. ..ot 3
2.1. Stenotrophomonas maltophilia Taksonomi ve Tarihgesi..........ccccveunnnen. 3
2.2. Stenotrophomonas maltophilia’nin Mikrobiyolojik Ozellikleri .............. 4
2.2.1. Morfolojik, Metabolik ve Kiiltiir OzelliKleri..............ccovrrrevernnen 4

2.2.2. AntiJenik Yapl ..o 6

2.2.3. GeNetIK YaPL...ooiiiiiiiiiiiiiiie i 7

2.2.4. Patogenez ve VIrllans .........c.coceviriiiieiinic e 8

2.3, EPIAEMIYOIOJI wocuviiiiiiiieiciseeee e 11
2.4, RiSK FaKEOTIEIT..ccvviiiieiiiiiiiieitie et 12
2.5. Laboratuar IZolaSyonu...........cccc.eveuiuereiiiiiieeieieeeee e 14
2.6. Antimikrobiyal Direng Mekanizmalart ...........cccooevveiiiiiiieiinicneen, 16
2.7. Stenotrophomonas maltophilia’nin Neden Oldugu Enfeksiyonlar........ 19
2.7.1. Solunum Yolu Enfeksiyonlart ..........ccccooveiiiiiiiiiniiniciiicn, 19

2.7.2. BaKIEITYEIMI .o 21

2.7.3. ENAOKArGIt ..o 21

2.7.4. Santral Sinir Sistemi ENfekSiyonu ...........ccoovvvninineneniiieiee, 22

2.7.5. Idrar Yolu EnfeKSiyonu ..........ccocevevrvicvererineecieeesesesee e, 23

2.7.6. Okiiler Enfeksiyonlar...........ccociviiiiiiiiciiiiiicn, 23

2.7.7. Deri ve Yumusak Doku Enfeksiyonlart...........cocooviiiiiciiiiinnn, 23

2.7.8. Gastointestinal Enfeksiyonlar...........cccooeviiiiiiiinieicncien, 24

2.7.9. Kemik ve Eklem Enfeksiyonlart.........cccocoovviiiiiiiiiinicniinnn, 25



2.8. Stenotrophomonas maltophilia Enfeksiyonlarinin Tedavisi ve

PIOGNOZU ...t 25
2.9. Dezenfeksiyon Hakkinda Genel Bilgiler.........ccooocvviiiiiiiiiiiiiiiiieiinns 26
2.9.1. Dezenfektan Maddeler.............ccoovviiiiiniiiiiiiee e, 28
2.9.2. Dezenfeksiyonu Etkileyen FaKtorler ........c.ccoevvvieiveieiineinennnn, 33
2.9.3. Dezenfektanlara Direng Gelisim Mekanizmalart .............ccoee.ee. 37
2.9.4. Dezenfektan EtKinlik Testleri ..o, 38
3. GEREC VE YONTEM .....ooooviiiiiiieiteieeeeeeeeeteetee ettt 46
3., GOICCICT cvvviiiiie sttt 46
R 4071 11<) 1 o OO P PO PRP PR PPRTPR 49
3.2.1. Hasta Orneklerinden Stenotrophomonas maltophilia
Suslarmin [zole EAIIMeSsi......cccccovviiiiiiiiiiiiiiieciie e 49
3.2.2. Epidemiyolojik Verilerin Toplanmast ..........ccccoeeerieenniiieennennne. 50
3.2.3. Antibiyotik Duyarlilik Testlerinin Yapilmasi..........cccocvvviivennne, 50
3.2.4. Dezenfektan Etkinliginin Arastirtlmasi: .......ccccoeeiiiiiiniiiiennnnn, 51
4. BULGULAR ...ttt et 59
4.1. Gazi Hastanesi 2010 Y1l Hastane Enfeksiyonlari Siirveyansi
SONUGIATT ...ttt rae e 59
4.2. Calismada Kullanilan Bakteri 1zolatlart ..........cccocvvvvvccccesececeeesnnns 61
4.3. Stenotrophomonas maltophilia Dezenfektan Duyarlilik Testlerinin
SONUGIATT ...ttt rae e 68
4.3.1. Kontrol Deneylerinin Sonuglart..........ccccovvviiiiiiiiiiiiiiiciiiienen 68
4.3.2. Dezenfektan Duyarlilik Testlerinin Sonuglart ...........cc.ceevevennene. 71
5. TARTISMA ... .ottt sttt et et e nreenteeneeaneenneens 76
6. SONUCLAR VE ONERILER ........ccoooiuiiiiiiiiicieesieecee e 84
7. KAYNAKLAR . ..ottt e st e steenaesreenteeneeaneenneens 86
@ )72 LSRR 98
SUMMARY .ottt e e st e e te e e s e e nteeneenra e ae e e nne s 100
OZGECMIS ..ottt 101

Vi



TABLOLAR

Sayfa No:

Tablol. S.maltophilia’nin biyokimyasal 6zellikleri...........ccoovririninnniiinenne, 6
Tablo 2.  Stenotrophomonas maltophilia’nin hastane ortaminda izole

edildigi rapor edilen kaynaklar ............c.ccooiriiiiiiiiiini 12
Tablo 3. S. maltophilia enfeksiyonu ile iliskili risk faktorleri ..........ccoveueeee. 14
Tablo4. 2010 yili siirveyans verilerine gore Gazi Hastanesi’nde

hastane enfeksiyonuna yol acan mikroorganizmalarin

ABUIMLL oo 60
Tablo5. 2010 yili siirveyans verilerine gore Gazi Hastanesi’nde

hastane enfeksiyonuna yol agan mikroorganizmalarin

boliimlere gore dagilimi.........cooiviiiiiiiiii s 60
Tablo 6. Hastane enfeksiyonuna yol ag¢an  non-fermenter

bakterilerin izole edildikleri enfeksiyon bolgelerine gore

AAGIIIML 1. e 61
Tablo7. lizole edilen S. maltophilia suslarinin yas, cinsiyet,

materyal ve boliimlere gore dagilimlart. ..o, 62
Tablo 8. Stenotrophomonas maltophilia izole edilen hastalarin yas

ve cinsiyetlerine gore dagilimi. ... 64
Tablo 9. S.maltophilia izole edilen hastalarin boliimlere gore

ABUIMT .o 65
Tablo 10. S.maltophilia suslarinin izole edildikleri klinik 6rneklere

EOT€ daGIIIMI ..o 66
Tablo 11. Calisilan bakteri izolatlarinin antibiyotik direng profilleri ............... 67
Tablo 12. Cleanisept Sprey icin yapilan validasyon deneylerinin

Y008 11 Le] ' SO RPPP 68
Tablo 13. Savonol i¢in yapilan validasyon deneylerinin sonuglari................... 70
Tablo 14. Cleanisept Sprey icin dezenfektan duyarlilik deneylerinin

10210163 F- 3 PSR UPRSOSPRI 72
Tablo 15. Savonol i¢in dezenfektan duyarlilik testlerinin sonuglari................. 74

Vi



1. GIRIS VE AMAC

Daha onceleri Pseudomonas maltophilia ve Xanthomonas maltophilia
olarak isimlendirilmis olan Stenotrophomonas maltophilia dogada, sularda,
toprakta ve hastane ortaminda yaygin olarak bulunabilen bir bakteridir.
Virulansinin diisiik olmasina ragmen bagisiklik sistemi zayiflamis hastalarda ciddi
enfeksiyonlara yol agabilmektedir.'

Son yillarda S. maltophilia nin neden oldugu hastaliklarin insidansinda
artis  gorilmektedir. ~ Hastane  enfeksiyonlarinda ~ Pseudomonas  ve
Acinetobacter’lerden sonra en sik izole edilen {igiincii non-fermenter bakteridir.
Ozellikle yogun bakimlarda karbapenem gibi genis spektrumlu antibiyotiklerin
yaygin olarak kullanilmasi, bu antibiyotige dogal direngli olan S. maltophilia’ya
bagli enfeksiyonlarin gelisimini arttirmaktadir. Siklikla goriilen ¢oklu antibiyotik
direncine bagli olarak bu bakteriye bagli gelisen enfeksiyonlarin tedavisinde
giicliikler yasanmaktadir. Onceleri en uygun tedavi segenegi olarak kullanilan
trimetoprim-sulfometaksazol’e kars1 son yillarda artan oranda direng goriilmeye
baglamustir.

Giliniimiizde nozokomiyal enfeksiyonlar sebep olduklar1 ciddi morbidite ve
mortalite nedeniyle énemli bir saglik sorunudurlar. Bu enfeksiyonlar hastanede
kalis siiresinde uzama ve hastane harcamalarinda artisa neden olurlar. Enfeksiyon
kontrol programlarinin dogru ve yerinde uygulanmasi ile bu sorunun oOniine
gecilmesi biiyilk onem tasimaktadir. Hastane enfeksiyonlar1 ile miicadele etme

yontemlerinin en 6nemlilerinden biri etkili dezenfeksiyonun saglanmasidir.



Hastane enfeksiyonuna yol agan bakteriler antibiyotiklere karsi hizla
direng gelistirebildikleri gibi kullanilmakta olan dezenfektan ve antiseptiklere
kars1 da direng gelistirebilmektedirler. Bu nedenle kullanilan dezenfektanlarin
hastane ortaminda bulunabilen mikroorganizmalara kars1 etkili oldugunun uygun
testler yapilarak gosterilmesi gerekmektedir.107

Yaptigimiz caligmada hastanemizde yer yiizey dezenfektan1 olarak
kullanilan bir kuarterner amonyum bilesigi olan Cleanisept sprey ile mukoza-cilt
antiseptigi olarak kullanilan ve klorheksidin i¢eren bir soliisyon olan Savolon’un
klinik orneklerden izole edilen 50 Stenotrophomonas maltophilia susuna karsi
etkinliklerinin kantitatif siispansiyon test yontemi kullanilarak arastirilmasi

amagclanmistir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Stenotrophomonas maltophilia Taksonomi ve Tarihgesi

Stenotrophomonas maltophilia ilk kez 1943 yilinda Edwards tarafindan
plevral sividan izole edilmis ve “Bacterium bookeri” olarak isimlendirilmistir.
1958’de Hugh tarafindan oral karsinomlu bir hastanin orofaringeal siiriintii
orneginden izole edilmis ve “Pseudomonas maltophilia” olarak yeniden
adlandirilmigtir. Daha 6nce Alcaligenes faecalis olarak tanimlanmis olan bakteri
suslar1 da Hugh ve Ryschenkow tarafindan “Pseudomonas maltophilia” sinifina
dahil edilmistir. Daha sonra yapilan ¢alismalarda DNA-rRNA hibridizasyon
tekniklerinin yardimiyla Xanthomonas cinsine daha fazla benzerlik gosterdigi
bulunmus ve 1981 yilinda Swings ve arkadaslari tarafindan bu cins i¢ine dahil
edilmistir."> 1993’te Palleroni ve Bradbury’min ¢ahismalari sonucunda flajel
sayis1, nitrat rediiksiyonu, fimbriya varligi gibi bazi farkliliklarin saptanmasi
nedeniyle yeni bir cins olarak tanimlanan “Stenotrophomonas” cinsi iginde tek
liye olarak yerini almistir. 1997 yilinda %35 DNA homolojisi ve biyokimyasal
olarak benzerlik gdsteren S.africana ikinci tiir olarak bu cinse dahil edilmistir
ancak daha sonra yapilan molekiiler analizlerde S. maltophilia’'nin alt cinsi oldugu

1,357

belirlenmistir. Son yillarda ¢ yeni Stenotrophomonas tirii daha

tanimlanmugtir; S. nitritireducens, S. acidaminiphilia, S. rhizophila.” %2
Latincede “stenos” ; dar, “trophos”; besleyen, “monas”; birim anlamlarina

gelmektedir. Uremeleri i¢in ¢ok az besine ihtiyag duyan dar bakteriler

olmalarindan dolay1 bunlara Stenotrophomonas ismi verilmistir. “Malt”; filizlemis



tohum , “philia” ; sevmek anlamlarma gelmekte olup maltopilia da malti seven
anlami taslmaktadlr.z‘?’

Eski literatiir bilgilerinde sinirli patojeniteye sahip oldugu bildirilmis olsa
da giiniimiizde S. maltophilia belirli hasta gruplarinda ciddi mortalite ve
morbiditeye sebep olan nozokomiyal patojenler arasinda yerini almistir ve 6nemi
gittikge artmaktadir.®

Stenotrophomonas maltophilia 6zellikle konak savunma mekanizmasi
bozuk, debil hastalardaki enfeksiyonlardan sorumludur. S.maltophilia tedavide
siklikla kullanilan beta laktam ve aminoglikozid antibiyotiklere direncli
oldugundan bu ilaglarla uzun siire tedavi alan hastalar enfeksiyon agisindan risk
tasgimaktadirlar. Ayrica Stenotrophomonas birgok gram negatif ¢omagin tersine
karbapenemlere de (imipenem, meropenem, ertapenem) direnglidir. Trimetoprim
stilfametoksazol bu bakteri i¢in en etkili ajan olmakla birlikte son zamanlarda bu

antibiyotige kars1 da direng gelisimi ,g,ré')sterilmistir.2’4

2.2. Stenotrophomonas maltophilia’nin Mikrobiyolojik Ozellikleri

2.2.1. Morfolojik, Metabolik ve Kiiltiir Ozellikleri

Stenotrophomonas maltophilia diiz veya hafif kivrik morfolojide, 0.5-1.5
um uzunlugunda, tek veya ikiserli halde olabilen, fermentasyon yapmayan gram
negatif ¢comaktir. Bir veya birka¢ sayida olabilen polar flagellasi ile oldukca

hareketlidir. Spor olugturmaz.*3°



Stenotrophomonas maltophilia zorunlu aerobdur. En iyi iireme sicaklig
35°C olup 5°C altinda ve 40°C {izerinde ilireyemez. Normal atmosfer basincinda
veya %5’lik CO; iceren ortamda lireyebilir. Kanli agar, EMB agar ve MacConkey
agarda treyebilir. Koyun kanli agarda diizgiin kenarli, parlak, beyaz, acgik sar1
veya gri renkte olabilen koloniler olusturur. MacConkey ve EMB agarda laktoz

negatif koloniler gé')riill'ir.l’3‘13

Kanli agarda birlesen kolonilerin etrafindaki
besiyerinde yesil renk degisimi gozlenebilir. Beta hemoliz yapmadigi kabul
edilmektedir.***" Suglarin ¢ogunun tremesi i¢in ortamda methionin ve Ssistin
bulunmasi gerekmektedir.3‘18

Bazi suslar seffaf besiyerinde kahverengi renk degisimine neden olabilir.
Bu durumun bakterinin tirettigi ekstraseliiler maddeler arasindaki ikincil kimyasal
reaksiyonlara bagli olarak gelistigi diisiiniilmektedir. Renk degisimi bakteri
yiiksek tirozin igeren besiyerinde iiretildiginde daha belirgin gé’)zlenmektedirg.

Stenotrophomonas maltophilia’min  metabolik olarak nispeten inaktif
oldugu kabul edilmektedir. Glukozu okside edebilir. Katalaz ve lizin
dekarboksilaz pozitiftir. Jelatin ve eskiilini hidrolize eder. Arjinin dekarboksilaz,
tire hidrolizi, nitrat ve nitrit olusumu negatiftir. Oksidaz negatiftir ancak bazi
suglarda oksidaz reaksiyonu hafif pozitiflik verebilir. Ortonitrofenil-beta-d-
galaktopiranozid (ONPG) testi pozitiftir."*

Stenotrophomonas maltophilia oksidaz reaksiyonun olumsuz DNAz
olumlu olmasi ile Pseudomonas’lardan, kolistin ve polimiksin B’ye duyarli

olmasi, oksidasyon-fermentasyon reaksiyonunun negatif olmas1 ve DNAz pozitif

olmas ile Burkholderia cepacia’dan ayrilir."’



Stenotrophomonas maltophilia’ya ait biyokimyasal reaksiyon Ozellikleri

tablo 1°de verilmistir.

Tablol. S. maltophilia’nin biyokimyasal 6zellikleri

Oksidaz

Katalaz

Lizin dekarboksilaz
Ornitin dekarboksilaz
Indol

Arjinin dekarboksilaz
Fenilalanin deaminaz
Sitrat

Eskiilin hidrolizi

Ure hidrolizi

Jelatin hidrolizi

DNA hidrolizi

ONPG

Metil kirmizist
5°C’de lireme
18°C’de iireme
Tween-80 hidrolizi

Nitrit olusumu

2.2.2. Antijenik Yap1

Stenotrophomonas maltophilia’ya ait somatik O antijenleri ve flagelleya

ait H antijenleri tanimlanmistir. Tanimlanan toplam 31 O antijeni epidemiyolojik

calismalarda S. maltophilia tiplendirmesinde kullanilmaktadir. Bu antijenlerden 7

tanesinin yapist belirlenmistir. En sik goriilen serotip O3’tiir.>*® S.maltophilia O




somatik antijenleri Brucella, Legionella ve Renibacterium O antijenleri ile gapraz
reaksiyon verebilmektedir.?

Moss ve arkadaslar1 S.maltophilia 'nin hiicresel yag asidi kompozisyonunu
incelenmis ve dallanan zincirli 15 karbonlu bir yag asidi olan 13-
metiltetradekanoik asit orani yiiksek bulunmustur. Ayrica diger bakterilerde genel
olarak gozlenmeyen ti¢ farkli hidroksi yag asidi zinciri de S. maltophilia’da tespit

edilmis olup bu yag asit profilinin tanida kullanilabilecegi diisiiniilmektedir.>

2.2.3. Genetik Yap1

Stenotrophomonas maltophilia 'nin genetik yapisi ¢ok iyi bilinmemektedir.
Cevresel ve klinik oOrneklerden elde edilen S. maltophilia izolatlar1 DNA
fingerprinting, DNA hibridizasyon ve 16s rDNA sekanslama yontemleriyle A, B
ve C olarak belirlenmis tli¢ farkli genomik gruba ayrllmlstlr.zo Klinik izolatlarin
biiyiik cogunlugu grup A’da (%44) ve grup B’de (%34) yer almaktadir. Grup
A’da yer alan suslarin enfeksiyon gelisimine yol agan ortak karakteristiklere sahip
oldugu diisiiniilmektedir. Ozellikle gyrB gibi baz1 spesifik genomik gruplara sahip
suslarin kistik fibrozisli hastalarin solunum yolunda kolonizasyona neden oldugu
belirlenmistir.2%%

Stenotrophomonas maltophilia’ya ait koryonik gonadotropin benzeri
hormon sentezleten bir gen bolgesi belirlenmistir. Bu hormon immiinolojik olarak

insan koryonik gonadotropinine (hCG) benzerlik gostermektedir. Walsh ve

arkadaglar1 tarafindan L1 ve L2 beta laktamazlarim1 kodlayan gen bolgeleri



tamimlanmustir. Ayrica alkan hidroksilaz ve rubredoksin rediiktaz kodlayan alkA

ve alkB gen bolgeleri de belirlenmistir.

2.2.4. Patogenez ve Viriilans

Stenotrophomons maltophilia’nin patojenitesi ve virulans faktorleri ¢ok iyi
bilinmemektedir. Klinik orneklerden izole edildiginde gercek enfeksiyon,
kolonizasyon veya kontaminasyon ayirimi tam olarak yapilamamaktadir.
Enfeksiyonun siklikla immiin sistemi baskilanmig kisilerde gelismesi virulansin
nispeten diisiik olabilecegini diisiindiirmektedir.>%

Stenotrophomonas maltophilia DNAz, RNAz, fibrinolizin, lipaz,
hyaliironidaz, elastaz gibi ekstraseliiler enzimler iiretmektedir. Bu enzimlerin S.

21,28 By pnemli viriilans

maltophilia patogenezinde rol oynadig diigiiniilmektedir.
faktorii insan serumunu ve doku proteinlerini yikan ol-antitripsin ve op-
makroglobulin gibi proteaz inhibitorlerine direncgli alkalin serin proteaz’dir. Bu
enzim StmPrl geni tarafindan kodlanir ve kollajen, fibronektin ve fibrinojenin
protein  komponentlerini  yikar. Lokal doku hasari ve hemorajiden
sorumludur.**%

Stenotrophomonas  maltophilia’nin  dis membran lipopolisakkariti
kolonizasyonda ve kompleman aracili hiicre 6liimiine kars1 koymada rol oynayan

bir virulans faktoriidiir.2*%®

Yapilan caligmalarda O polisakkarit kaybinin S.
maltophilia virulansinda azalmaya yol actigt gdosterilmistir. Son yillarda

Pseudomonas aeruginosa’da lipopolisakkarit ve alginat sentezinden sorumlu



fosfoglukomutazi kodlayan algC genine homolog olan spgM geni S.
maltophilia’da tespit edilmistir ve bu genin mutant suslarin solunum sistemini
kolonize edemedigi gosterilmistir. Bu genin kodladigr fosfoglukomutaz,
lipopolisakkarit sentezini etkileyerek hem virulansta hem de antibiyotik
direncinde 6nemli degisikliklere neden olmaktadir.**3*

Lipopolisakkarit tabakanin lipid A komponenti periferal kan monositlerini
ve alveolar makrofajlar1 uyararak tiimor nekrozis faktor a (TNF- a)’nin salinimina
ve bu vyolla hava yolu inflamasyonu gelisimine neden olur. Lipid A
komponentinin farkliliklar1 suslar arasindaki virulans derecesinde degisikliklerle
iliskili olabilmektedir. Ayn1 zamanda S. maltophilia interl6kin-8 (IL-8) salinimini
ve polimorfoniikleer I6kosit gdgiinii uyarmaktadir.?*

Stenotrophomonas maltophilia’nin bir diger virulans faktorii biyofilm
olusturabilme ozelligidir. Ozellikle flagella ve fimbrial adezinler biyofilm
olusumu ile iligkilidir. Fimbriyal protein SMF-1 epitel hiicrelerine adezyonda ve

inert yiizeylerde biyofilm olusumunda gorev alir, 2%

Plastik ylizeylere
tutunabilme yetenegi ile kateter, solunum cihazlari, protezler gibi tibbi cihazlarda
kolonizasyona, biyofilm olusumuna ve damar yolu ile iligkili enfeksiyonlara

neden olabilir.*%%

Biyofilm iireten S. maltophilia suslar1 fagositlere ve
antibiyotiklere daha direncli olmaktadir.
Stenotrophomonas maltophilia’nin total parenteral nutrisyon ve diyaliz

stvilarinda canli kalip ¢ogalabildigi gosterilmistir. Bakterinin diyaliz sivisi igine

diisiik molekiil agirlikli  pirojenlerini  saldigi ve bu maddelerin diyaliz



hastalarindaki pirojenik reaksiyonlarin patogenezinde rol oynayabilecegi
diisiiniilmektedir.

Bakteriler birbirleriyle hiicreden hiicreye sinyal yoluyla (quorum sensing)
iliski kurarlar ancak bunun i¢in diger gram negatif bakterilerdeki LuxIR sistemini
kullanmazlar; Xanthomonas ve Xylella’da bulunan “diffusible signalling factor”
(DSF)’y1 kullanirlar. DSF sinyal sisteminde aksaklik biyofilm gelisiminde
bozulmaya, hareket kaybina, ekstraseliiler proteazlarin iiretiminin azalmasina ve
bazi antibiyotiklere ve agir metallere duyarliligin artmasma yol acar.® S.
maltophilia aynm1 zamanda DSF sinyal sistemi yoluyla Pseudomonas
aeruginosa’'nmin biyofilm olusturmasini ve polimiksin duyarliligini da modifiye
etmektedir.*!

Stenotrophomonas maltophilia, kronik enfeksiyon olgularinda viicut
savunma Sistemlerinden daha az etkilenen kiigiik koloni varyantlar
olusturmaktadir. Bu tip varyantlarin klinik Orneklerde saptanmasi da daha
zordur.*

Yapilan arasgtirmalarda S. maltophilia’min bitkisel mantarlar1 inhibe
etmesinin yani sira insanlarda hastalik yapan Candida spp. ve Aspergillus
fumigatus gibi fungal patojenleri de inhibe edebildigi gosterilmistir. Fungal
inhibisyonun  bakterinin  {rettigi  pirolnitrin  iiretimine  bagli  oldugu
diistiniilmektedir ancak bu konuda daha ileri arastirmalar gerekmektedir12’13.
Yakin zamanda Jakobi ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢calismada S. maltophilia

tarafindan tretilen maltofilin isimli maddenin saprofitik mantarlar ile insan ve
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bitki patojeni olan mantarlar iizerine antifungal etkinlik gosteren yeni bir

makrosiklik laktam ajan oldugu rapor edilmistir.>

2.3. Epidemiyoloji

Stenotrophomonas maltophilia dogada, sularda, toprakta, bitkilerde, insan
ve hayvan digkilarinda, siitte ve hastane ortaminda yaygin olarak bulunmaktadir.
Nehir, kuyu suyu, atik sular ve sise suyunda da tespit edildigi bildirilmistir.>*

S. maltophilia’'nin izole edilme oranlar1 son yillarda gittikce artis
gostermektedir. Klinik 6rneklerde Pseudomonas aeruginosa ve Acinetobacter
tirlerinin ardindan en sik izole edilen iglincii gram negatif nonfermentatif
bakteridir.*®

Bu bakteri insan florasinin normal iiyesi olmamakla birlikte uzun siiredir
hastanede yatmakta olan hastalarin solunum yolu ve cilt florasinda bulunabilir®.
Insanlarda tasiyicilia neden olabildigi, hastane personelinin ellerinden ve
orofaringeal siiriintiilerinden izole edilebildigi gosterilmistir,***>3

Stenotrophomonas maltophilia enfeksiyonunun gelisimi biiyiik oranda
nozokomiyal olmaktadir. ™ Molekiiler epidemiyolojik metodlarla yapilan
caligmalarda ayni hastaneden elde edilmis olmalarina ragmen farkli hastalardan
izole edilen suslarin cogu farkli genotipik profil géstermistir.44’45 S.maltophilia’ya
bagl salginlarda hastadan hastaya bulag olabilecegi gibi daha siklikla tibbi aletler,

dezenfektanlar ve lavabolar kaynak olmaktadir. S. maltophilia’nin izole edildigi

rapor edilen nozokomiyal kaynaklar tablo 2°de verilmistir."
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Tablo 2. Stenotrophomonas maltophilia’nin hastane ortaminda izole edildigi

rapor edilen kaynaklar

Kan kiltiir siseleri

Santral venoz/arteriyel basing monitdrleri
Kontakt lens bakim sistemleri
Deiyonize su makineleri

Diyaliz makineleri

Dezenfektan soliisyonlar

Saglik personelinin elleri

Hidroterapi havuzlari

Nebulizorler ve inhalasyon malzemeleri
Oksijen nemlendirici su hazneleri

Dus bagsliklar1, musluklar

Tansiyon aletleri

Ventilatorler

Stenotrophomonas maltophilia’'nin kuruluga dayamkliligi hakkinda az
bilgi bulunmaktadir. Yapilan ¢alismalarda bakteri musluk basi ve lavabolar gibi

1slak yiizeylerden siklikla iiretilirken kuru zeminlerden nadiren izole edilmistir.

2.4. Risk Faktorleri

Diisiik patojenitesi nedeniyle S.maltophilia daha ¢ok uzun siire hastanede
yatan, genis spektrumlu antibiyotik tedavisi alan, yogun bakim {initelerinde
mekanik solunum cihazina bagl olarak tedavi goren veya altta yatan bagisiklik

sorunu olan hastalarda enfeksiyona neden olmaktadir.
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Stenotrophomonas maltophilia’'nin sebep oldugu en sik goriilen hastane
enfeksiyonlar1 siklikla komplikasyonlara neden olan ve oOliimle sonug¢lanan
bakteriyemi ve pnOmonidir. Bu mikroorganizmanin neden oldugu hastane
enfeksiyonlar: genellikle damar i¢i katater, dezenfektan soliisyonlar, mekanik
solunum cihazlar araciligiyla olmaktadir, 2%

Stenotrophomonas maltophilia’ya bagl gelisen bazi salginlarda ¢evresel
etkenler 6rnegin kontamine aygitlar ya da tekrar kullanilabilen aletler hastadan
hastaya bulasta kaynak olarak tespit edilmistir.®

Kistik fibrozisli hastalarda S. maltophilia solunum yolundan artan siklikta
izole edilmektedir. Tiim kistik fibrozis hastalar1 arasinda prevalansin %8,4 oldugu
bildirilmistir. Ozellikle eriskin kistik fibrozis hastalarinda daha yiiksek oranlarda
izole edilmektedir.3**

Karbapenemler, seftazidim ve sefepim gibi yeni nesil sefalosporinler ile
kinolonlar gibi genis spektrumlu antimikrobiyallerle tedavi siiresinin uzamasi ve
verilen antimikrobiyal sayisinin artmasiyla S. maltophilia ile kolonizasyon ve

enfeksiyon riski artig géstemlektedir.20 S. maltophilia enfeksiyonu ile iliskili risk

faktorleri tablo 3’te verilmistir.
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Tablo 3. S. maltophilia enfeksiyonu ile iliskili risk faktorleri

Antibiyotik tedavisi

Santral venoz kateter varligi
Notropeni ya da sitotoksik kemoterapi
Kortikosteroid tedavisi

Altta yatan hastalik

Uzamis hastanede yatis siiresi
Mekanik ventilasyon ve trakeostomi
Malignite

Yogun bakimda yatis

2.5. Laboratuar izolasyonu

Stenotrophomonas maltophilia laboratuarda yaygin olarak kullanilan
koyun kanli agar, EMB agar, MacConkey agar gibi besiyerlerinde kolaylikla
tiretilebilmektedir. 37°C’de bir gecelik inkiibasyon {lireme i¢in yeterli olmaktadir.
%5 COy’li ortamda da ilireme olabilir. Bakterinin iiretilmesi icin bir¢ok secici
besiyeri de Uretilmistir. Kanli agarda diizgiin kenarli beyaz, gri ya da agik sari
renkte olabilen koloniler yapar, bazen kolonilerin etrafinda yesil renk degisimi
gozlenebilir. Ortama methionin ve sistin konulmasi iiremeye yardimci olabilir.
Seffaf besiyerinde iirediginde sar1 ya da kahverengi renk degisimi goriilebilir.
Ureyen kolonilerin gram boyamasinda gram negatif basiller goriiliir. Tanimlama

biyokimyasal testlerle yapilir. Fermentasyon yapmaz, arjinin dekarboksilaz, iire
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hidrolizi, nitrat ve nitrit olusumu negatiftir. Oksidaz testi negatiftir, ancak bazi
suslarda zayif pozitiflik goriilebilir. Katalaz, lizin dekarboksilaz ve ortonitrofenil-
beta-d-galaktopiranozid (ONPG) testi pozitiftir.>***

Pseudomonas’lardan ayirimi oksidaz testi ile yapilir. S. maltophilia’da
oksidaz reaksiyonu olumsuz, Pseudomonas’larda olumludur. Burkholderia
cepacia’dan ayirimi i¢in ise DNAz testi yapilir. B. cepacia DNAz olumsuzken S.
maltophilia DNAz olumludur. Ayrica kolistin ve polimiksin B’ye duyarli olmasi,
oksidasyon-fermentasyon reaksiyonunun negatif olmasi ile de B. cepacia’dan
ayrilirt’

Kesin tanit i¢in molekiiler yontemler kullanilabilmektedir. Fenotipik
benzerlige ragmen suslar arasinda belirgin bir genotipik ¢esitlilik vardir. S.
maltophilia’nin tiplendirilmesinde ve suslarin ayiriminda “pulsed field gel
electrophoresis” yontemi altin standart yontem olarak kabul edilmektedir. Bu
yontemde elektrik akimi altinda agaroz jel porlarindan gecen DNA pargalari
biiyiikliikklerine gore ayrilirlar. Elektrik akimi farkli yonlerden pulslar halinde
verildiginde biiyilk DNA parcalar1 kiiclikler kadar kolay hareket edemez ve
kolayca ayrilirlar. Kromozomal DNA restriksiyon enzimleriyle kesilmektedir ve
bu amagla en ¢ok kullanilan enzim Xbal’dir. Genotipik tiplendirmede AP-PCR
(Arbitrarily primed PCR) ve ERIC-PCR (Enterobacterial Repetitive Intergenic

Consensus PCR) kullanilabilmektedir.>**
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2.6. Antimikrobiyal Diren¢ Mekanizmalari

Stenotrophomonas  maltophilia beta laktamlar, aminoglikozidler,
kinolonlar ve tetrasiklinler dahil olmak iizere bir¢ok antimikrobiyal ajana,
dezenfektanlara ve agir metallere yiiksek diizeyde intrinsik direng
gosterebilmektedir. Ancak direng mekanizmalari ¢ok iyi bilinmemektedir.®

Yapilan molekiiler ¢alismalarda S. maltophilia’nin beta laktamazlar,
aminoglikozid modifiye eden enzimler, efluks pompalar1 gibi yapilart kodlayan
cok sayida diren¢ genine sahip oldugu gosterilmistir.®?

Stenotrophomonas  maltophilia  intrinsik  direncinin  en  Onemli
mekanizmalar1 efluks pompast ve dis membranin diisiik gecirgenligidir.
Transpozon ve plazmid araciliiyla diren¢ genlerinin aktarimi sonucu kazanilmis
direng gelisimi de gérﬁlmektedir.83

Stenotrophomonas maltophilia 1s1  degisimlerine bagli olarak da
antimikrobiyallere direnc gelistirebilmektedir. Isiya bagli direng gelisimi dis
membran proteinlerdeki degisikliklere bagli olarak gelisir. Buna gore viicut
sicakliginin diismesi S. maltophilia’ya kars1 antimikrobiyal etkide azalmaya neden
olabilir. Hejnar ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada trimetoprim-sulfametoksazol,
pefloksasin ve ofloksasinin S. maltophilia suslarina karsi en fazla etkinliginin
37°C’de oldugu bildirilmistir. Mooney ve arkadaslarinin yaptigi bir diger
calismada ise 6zellikle kistik fibrozisi olan hastalarda tobramisinin 37°C’de daha
etkili oldugu saptanmustir.*®"’

a) Trimetoprim-Sulfametoksazol Direnci: Trimetoprim-sulfametoksazol

(TMP-SXT) birgok ¢alismada S. maltophilia’ya karsi en etkin ilag olarak
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bildirilmekle birlikte son zamanlarda bu ilaca karsi direng gelistigini gosteren
caligmalar da bulunmaktadir. Tsiodras ve arkadaglarinin yaptig1 bir ¢alismada S.
maltophilia toplam 69 hastadan izole edilmistir ve enfeksiyon en yaygin olarak
solunum sisteminde goriilmiistiir. Daha az siklikla goriilen enfeksiyonlar yumusak
doku enfeksiyonlar1 ve bakteriyemiler olmustur. Bu hastalarin %99 unun daha
once antibiyotik tedavisi almig hastalar oldugu, %86’sinin altta yatan baska bir
patolojisinin oldugu belirtilmistir. Calismada TMP-SXT’ye direngli olan S.
maltophilia suslarinin kloramfenikole %49, sefotetana %55, tikarsilin-klavulonik
aside %45 oraninda duyarli oldugu saptanmistir.”*

b) Beta Laktam Direnci: Stenotrophomonas maltophilia’da beta laktam
direnci yaygin olarak goriilmektedir. Indiiklenebilir L1 ve L2 beta laktamazlari
beta laktam direncinden sorumludur. L1 metallobetalaktamaz 118 kDa
biiyiikliigiinde bir homotetramerdir ve aktif bolgesinde ¢inko iyonu tasir.
Aztreonam hari¢ beta laktam antibiyotiklerin tlimiinii hidrolize edebilir.
Klavulonik asitle inhibe olmaz. L2 beta laktamazi aktif bolgesinde serin tasiyan
bir sefalosporinazdir. Aztreonami hidrolize eder. Klavulonik asitle tamamen,
diger beta laktamaz inhibitorleri ile kismen inhibe olur. L1 ve L2’nin ortak
regililatuar komponentleri oldugu gosterilmistir. Her ikisi de kromozomal genler
tarafindan kodlanirlar ve indiiklenebilirler.®*®

Stenotrophomonas maltophilia’nin L1 ve L2’den baska beta laktamazlar
da sentezleyebildigi gosterilmistir. Ornegin TEM tibi transpozonla tasinan bir beta

laktamazin varhig1 yapilan bir calismada gosterilmistir.®®®’
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Stenotrophomonas maltophilia 'nin 6zellikle imipenem ve meropenem gibi
karbapenemleri hidrolize edebilme yetenegi tedavi yaklasimi agisindan 6nem
tasimaktadir.

c) Aminoglikozid  Direnci:  Stenotrophomonas  maltophilia’da
aminoglikozid direnci bircok faktore baglh olarak gelisebilir. Direng;
aminoglikozid modifiye eden enzimler, 1stya bagli direng, 16S rRNA’da
mutasyon ve enzimatik modifikasyon, disa atim sistemleri ve hedef degisikligi
seklinde goriilebilmektedir. Direng siklikla multifaktériyedir.88’89

Stenotrophomonas maltophilia’da aminoglikozid direnci daha ¢ok ilacin
hiicre icine almmasinda azalma seklinde goriilmektedir. Aminoglikozidleri
modifiye eden enzimlerin ekspresyonu daha az gorilir. Bu enzimler; O-
niikleotidil transferaz, O-fosfotransferaz ve N-asetil transferaz’dir.?

d) Kinolon Direnci: Stenotrophomonas maltophilia’nin Kinolonlara
direnci hakkinda fazla bilgi bulunmamaktadir. Direng daha yaygin olarak
membran proteinlerinde degisiklige bagli dis membran gegirgenliginde azalma

% Kinolona direngli suglarin

veya disa atim pompalart yoluyla gelismektedir.
capraz reaksiyonla kloramfenikol ve doksisikline de direng gosterdikleri
belirtilmistir.”

e) Coklu Antibiyotik Direnci: Stenotrophomonas maltophilia klinik
izolatlarinda birden fazla antibiyotige diren¢ siklikla goriilmektedir. Coklu
antibiyotik direnci gosteren suglarin SmeM  ( S. maltophilia multidrug efflux)

olarak isimlendirilen bir dis membran proteini eksprese ettikleri gosterilmistir. Bu

protein P. aeruginosa’min disa atim pompasi ile ¢apraz reaksiyon vermektedir.
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Yapilan ¢alismalarda S. maltophilia’ya ait SmeDEF olarak adlandirilan bir baska

atim pompasi daha tanimlanmugtir. ™

2.7. Stenotrophomonas maltophilia’nin Neden Oldugu Enfeksiyonlar

Stenotrophomonas maltophilia siklikla hastanede yatmakta olan hastalarda
enfeksiyon etkeni olan ve g¢oklu ilag direnci gosteren nozokomiyal bir
mikroorganizmadir. Ancak toplum kokenli enfeksiyonlara da neden
olabilmektedir.>*

En sik goriilen klinik tablo pndémoni olup, daha az siklikla bakteriyemi,
yara yeri ve iriner sistem enfeksiyonlarina neden olmaktadir. Nadiren menenjit,
endokardit, siniizit, mastoidit, kolanjit ve peritonit, gdz enfeksiyonlar1, epididimit,

bursit, artrit ve osteokondrite neden olabildigi rapor edilmistir.>*>3

2.7.1. Solunum Yolu Enfeksiyonlari

Stenotrophomonas maltophilia’nin en sik izole edildigi viicut bolgesi
solunum sistemidir. Bu mikroorganizmanin solunum yollarindan izole edilmesi
cogunlukla kolonizasyon olarak degerlendirilmektedir. Bununla birlikte hastane
kaynakli pndmonilerin %5’inden sorumlu oldugu rapor edilmistir.>*°

Geg baglangich ventilatore baghh pnomonilerde S. maltophilia mortalite ile
sonuglanan yiiksek riskli patojenler arasinda sayilmaktadir. Mekanik ventilasyon,

trakeostomi, genis spektrumlu antibiyotik kullanimi, nebulizor gibi solunum yolu
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cihaz1 ve aerosolize polimiksin kullanimi bu bakteri ile iliskili nozokomiyal
pnoémoni olusumunda risk faktorleridir. Kronik obstriiktif akciger hastaligi,
bronsektazi, endobronsiyal obstrilksiyon gibi hastaliklarin varligt da S.
maltophilia ile enfeksiyon gelisimine 6nciiliik edebilir.**

Stenotrophomonas maltophilia kistik fibrozisli hastalarda artmis oranda
kolonizasyon ya da solunum yolu enfeksiyonuna neden olmaktadir ve goriilme
sikligi son yillarda gittikce artis gostermektedir. Bunun sebebi olarak bu
hastalarda antipsddomonal antibiyotiklerin yaygin kullanilmasi goriilmektedir. S.
maltophilia ’min kistik fibrozisli hastalarda hastaligin progresyonu iizerine etkisi
tam olarak bilinmemektedir.®*®"

Stenotrophomonas maltophilia pnémonisinin klinigi spesifik degildir.
Hastalarin ¢ogunda ates, prodiiktif Oksiirik ve dispne vardir. Radyolojik
incelemede tek veya ¢ift tarafli lobar infiltrasyonlar ve nadiren plevral efiizyon
goriilir. Hematolojik malignensisi olan noétropenik  hastalarda  akciger
parankiminin histolojik incelemesinde hemorajik nekroz goriilebilir ve bu durum
Olimciil akciger kanamasina neden olabilir.>*®
Stenotrophomonas maltophilia pnémonisine bagli 6lim orani1 %23-77

arasinda degismektedir. En yliksek oran kanser hastalarinda ve es zamanl

bakteriyemisi olan olgularda gériilmektedir.62
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2.7.2. Bakteriyemi

Stenotrophomonas maltophilia enfeksiyonlarinin yaygin goriilen bir
seklidir ve gorilme sikligi giderek artis gostermektedir. S.maltophilia
bakteriyemisinin en yaygin sebebi santral venoz kateterlerdir. Pulmoner, iiriner
veya gastrointestinal kaynaga sekonder olarak bakteriyemi gelisebilir. Ancak ¢ogu
zaman kaynak bulunamamaktadir.?’

Stenotrophomonas  maltophilia’min ~ kan  kiiltiirinden  izolasyonu
kontaminasyon, kolonizasyon veya gercek enfeksiyon ayirimi agisindan hastanin
dikkatli degerlendirilmesini gerektirmektedir.?’

Bakteriyemiler %20-40 oraninda polimikrobiyaldir. Katetere bagli goriilen
bakteriyemilerde enfekte kateterin ¢ikarilmasi gerekmektedir. S. maltophilia
bakteriyemisine bagl 6liim orani %27-69 arasinda bildirilmistir.>?

Kan kiltiri  Orneklerinin  teknige uygun alinmamasi nedeniyle S.
maltophilia ile kontaminasyon sonucunda psédobakteriyemiler goriilebilmektedir.
Kan kiiltiirleri steril olmayan sodyum sitrat gibi antikoagiilan maddeler iceren
tiiplerle almip daha sonra kan kiiltiir siselerine aktarildiginda bu tarz iiremeler

goriilebilmektedir.®’

2.7.3. Endokardit

Intravendz ilag bagimliligi, kardiyopulmoner cerrahi, kalp kapak defektleri

endokardit olusumu igin risk faktorleridir. Prognozu degiskenlik gostermektedir.
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Antimikrobiyal tedavi yeterli olabilecegi gibi bazi olgularda cerrahi kapak
degisimi gerekebilmektedir.>

Bayle ve arkadaglarinin yaptig1 arastirmada literatiirde S. maltophilia 'nin
neden oldugu endokarditli hasta sayisinin toplam 29 oldugu belirtilmektedir. 10
yasindayken akut romatizmal ates gegiren ve 8 yil Once prostetik kapak
replasman1 yapilan 34 yasindaki hastada yiiksek ates nedeniyle yapilan
incelemelerde S. maltophilia’ya baglh prostetik mitral kapak enfektif endokarditi
tespit edilmistir. Ampirik olarak vankomisin ve gentamisin kullanan hastanin
tedavi protokolii kan kiiltiirlinde gram negatif basil lireyince imipenem ve
gentamisin olarak degistirilmis bakteri S. maltophilia olarak tiplendirildiginde ise
trimetoprim-sulfametoksazol tedaviye eklenmistir. Bu antibiyotikle tedavinin 2.
giiniinden sonra hastanin atesi diismiis ve 6 hafta tedaviye devam edilmistir. Bu

sayede komplikasyon gelismeden hastanin tam olarak tedavisi saglanmlstlr.gg

2.7.4. Santral Sinir Sistemi Enfeksiyonu

Stenotrophomonas maltophilia’nin  neden oldugu menenjit nadir
goriilmektedir.  Yenidoganlarda ve infantlarda spontan  enfeksiyonlar
goriilebilirken yetiskinlerde cerrahi girisimlere sekonder olarak enfeksiyon
gelismektedir. Bu enfeksiyonlarin patogenezinde beyin omurilik sivist santlari,

ventrikiilostomi tiipleri gibi yabanci cisimler rol oynamaktadir.*®®
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2.7.5. Idrar Yolu Enfeksiyonu

Stenotrophomonas maltophilia iiriner sistemden siklikla izole edilmesine
ragmen enfeksiyon etkeni olarak rolii tam olarak bilinmemektedir.

Stenotrophomonas maltophilia’nin neden oldugu idrar yolu enfeksiyonlari
genellikle hastane kaynakli olup {iiriner sistem cerrahisi, iiriner kateterizasyon ya
da yapisal defektlere bagl ortaya ¢ikmaktadir. Toplum kaynakli enfeksiyonlar

nadirdir. Uretrit, periiiretral apse, epididimit olgular1 da bildirilmistir.>®®

2.7.6. Okiiler Enfeksiyonlar

Stenotrophomonas maltophiliaya bagh okiiler enfeksiyon goriilme sikligi
artmaktadir. S. maltophilia gozde konjunktivit, keratit, endoftalmit, dakriyosistit
ve preseptal seliilit gibi ¢esitli klinik sendromlara neden olabilmektedir. Kontakt
lens kullanan kisilerde S. maltophilia’ya bagli konjunktivit, keratit ve korneal

iilser gelisimi bildirilmistir.”*"

2.7.7. Deri ve Yumusak Doku Enfeksiyonlart

Deriden siklikla izole edilir. Diger bolgelerde oldugu gibi cilt
lezyonlarinda da S. maltophilia i¢in kolonizasyon ve gercek enfeksiyon ayirimini

yapmak zordur.
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Stenotrophomonas maltophilia is kazalar1 sonrasi gelisen yara yeri
sepsisinde etken olabilmektedir. Ayrica cerrahi travma sonrasi da enfeksiyon
gelisebilir.

Solid organ ve hematolojik malignensisi olan hastalarda primer ve
metastatik S. maltophilia seliiliti rapor edilmistir. Metastatik seliilitler ektima
gangrenosum olarak goriilebilirler. Bu sendrom daha sik P. aeruginosa
bakteriyemisi ile iliskili olarak ortaya c¢ikmakla birlikte onkoloji hastalarinda S.
maltophilia enfeksiyonuna bagli olarak da gériilebilmektedir.”*"

Stenotrophomonas maltophilia malignensili hastalarda yaygin fungal
enfeksiyonu taklit eden nodiiler cilt lezyonlarina, mukokiitan6z ve perineal
lezyonlara da neden olabilir.”"”

Umblikal seliilit, prepatellar bursit, kedi tirmalamasi ve insan 1sirigina

bagli enfeksiyonlar da rapor edilen diger deri ve yumusak doku

enfeksiyonlalrldlr.3

2.7.8. Gastointestinal Enfeksiyonlar

Stenotrophomonas  maltophilia  diskida  asemptomatik  olarak
taginabilmekle birlikte nadiren gastrointestinal sistem enfeksiyonuna yol agabilir.
Asit sivisindan, karin i¢i apselerden, peritonit olgularindan izole edildigi
bildirilmistir. Ayrica maligniteye bagli safra tikanikligi olan hastalarda kolanjit
etkeni olarak saptanmigtir. S. maltophilia kemoterapi alan hastalarin oral

florasinda enfeksiyon belirti ve bulgusu vermeden bulunabilmektedir.?
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2.7.9. Kemik ve Eklem Enfeksiyonlari

Stenotrophomonas maltophilia’ya baglh kemik ve eklem enfeksiyonlar
nadir gorlilmektedir. Bu enfeksiyonlar ortopedik cerrahi sonrasinda ya da

travmaya bagli olarak gelisebilir."®

2.8. Stenotrophomonas maltophilia Enfeksiyonlarinin Tedavisi ve Prognozu

Stenotrophomonas maltophilia suslarinda goriilen ¢oklu antibiyotik direnci
nedeniyle bu bakterinin yol actig1 enfeksiyonlarin tedavisi genellikle zordur.

Stenotrophomonas maltophilia iirettigi beta laktamazlar ve azalmis dis
membran gegirgenligi nedeniyle beta laktam antibiyotiklere, L1 ve L2
karbapenemazlar1 yoluyla karbapenemlere, dis membran proteinlerindeki
degisiklige bagli olarak aminoglikozidlere, efluks pompasi yoluyla da kinolonlara
kars1 direng gosterdiginden tedavi antibiyotik duyarlhilik testlerinin sonucuna gore
planlanmalidir. Klinik izolatlarin biiyikk ¢ogunlugunda siklikla birden fazla
antibiyotige karsi ¢coklu direng géjzlenmektedir.1

Stenotrophomonas maltophilia’ya kars1 antibiyotik duyarlilik testleri
heniiz standardize edilmemistir ve kullanilabilecek sinirli sayida antimikrobiyal
ajan vardir. Tedavi Onerileri degiskendir ve ideal bir standart tedavi
tanimlanmamistir. Hastalarda Oncelikle kolonizasyon ve gercek enfeksiyon
ayiriminin yapilmasi énemlidir. S. maltophilia’nin tek etken olarak tespit edildigi
bakteriyemili olgularda genellikle infeksiyon kaynagi vendz kateterlerdir ve

tedavi icin kateterin ¢ikarilmasi esastir.> S. maltophilia enfeksiyonlarinda
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kullanilabilecek en etkili ila¢ trimetoprim-siilfametoksazol(TMP-SXT)’diir.
Bakteriyostatik etkili bir antibiyotik oldugundan yiiksek dozda kullanilmasi
onerilmektedir. Ancak son yillarda TMP-SXT’ye kars1 artan oranlarda direng
gelistigi bildirilmektedir. TMP-SXT disinda S. maltophilia enfeksiyonlarinin
tedavisinde tikarsilin-klavulanik asit, doksisiklin, minosiklin, ofloksasin,
levofloksasin ve moksifloksasin kullanilabilecek diger seceneklerdir. Cesitli
antibiyotik kombinasyonlarinin tedavi etkinligini arttirabildigini gdsteren
calismalar da yapllmls‘ur.l‘3

Stenotrophomonas maltophilia enfeksiyonu bulunan hastalarda tedavi
seceneklerinin  kisithi olmasi prognozu olumsuz olarak etkilemektedir. Bu
enfeksiyonlarin seyrinde Ozellikle bakteriyemi gelistigi durumlarda mortalite
orani % 50’nin tlizerine (;1kmaktad1r.94

Stenotrophomonas maltophilia enfeksiyonlarinin 6nlenebilmesi igin en
onemli unsur uygunsuz antibiyotik kullanimindan kaginilmasidir. Ayrica kolonize
hastanin izolasyonu, uygun enfeksiyon kontrol protokollerinin uygulanmasi,
yabanct cisimlerin uzun siireli kullanimindan sakinilmasi, dezenfeksiyon
yontemlerinin dogru sekilde uygulanmasi, hastalarin ve saglik calisanlarinin

egitimi biiyiik 5nem tasimaktadir."

2.9. Dezenfeksiyon Hakkinda Genel Bilgiler

Dezenfeksiyon, cansiz maddeler ve yiizeyler {izerinde bulunan
mikroorganizmalarin ortamdan uzaklastirilmas: ve tiremelerinin durdurulmasi

islemidir. Dezenfeksiyonla enfeksiyon olusturabilecek patojen
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mikroorganizmalarin biiyiik kismi inaktive edilebilirken bakteri sporlari yok
edilemez.

Dezenfeksiyonda kullanilan, hiicre zar1 islevini bozmak, hiicre
proteinlerini denatiire etmek, enzimlerin aktivitesini bozmak ve niikleik asitleri
etkilemek gibi yollarla mikroorganizmalar {izerine mikrobisid veya
mikrobiyostatik etki gdsteren maddelere dezenfektan adi verilir. Etki seviyelerine
gore dezenfektanlar diisiik, orta ve yliksek diizeyli olmak {izere 3 gruba
ayrilirlar.™*

a) Diisiik Diizey Dezenfeksiyon: Bakteri sporlari, mikobakteriler ve
zarfsiz viriislere etkisiz, vejetatif mikroorganizmalar ve zarfli biiylik viriislere
kars1 etkili olan dezenfeksiyon tipidir. Kuarterner amonyum bilesikleri %0.5-2,
hipoklorid 50-500 ppm, HIV ve HBYV ile kontaminasyonda hipoklorid 1000-
10.000 ppm, gluteraldehit %2, etanol %70 konsantrasyonlar: diisiik diizey
dezenfektanlardir.***

b) Orta Diizey Dezenfeksiyon: Bakteri sporlarina, Coccidia’ya, bazi
zarfsiz viriislere ve direngli bazi mikobakterilere etki gostermeyen, M.
tuberculosis ve diger mikroorganizmalara etkili olan dezenfeksiyon tipidir. Etil-
izopropil alkol %70, fenol bilesikleri %0.4-5, iyot 50-150 ppm, hipoklorid 1000-
5000 ppm. konsantrasyonlari orta diizey dezenfektanlardir.***

¢) Yiiksek Diizey Dezenfeksiyon: Kisa siirede uygulanan, bazi bakteri
sporlart disinda tiim mikroorganizmalar1 inaktive eden dezenfeksiyon tipidir.

Bakteri sporlarinda bir miktar azalma saglayabilir. Gluteraldehit %2, sodyum
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hipoklorit 10.000 ppm, perasetik asit %0.2, hidrojen peroksit %7.5
konsantrasyonlar1 yiiksek diizey dezenfektanlardir.***

Dezenfeksiyon diizeyinin ve kullanilacak dezenfektanin se¢iminde isleme
girecek ylizeyin yapisal 6zelligi, kontamine olup olmadigi, mikroorganizmanin

ozellikleri ve dezenfektanin 6zellikleri goz oniinde bulundurulmalidir.***

2.9.1. Dezenfektan Maddeler

a) Kuarterner Amonyum Bilesikleri: Yiizey gerilimini azaltarak daha
kolay yayilim saglayan likit yapidaki islatict maddeler yiizey aktif (siirfaktant)
ajanlar olarak isimlendirilirler. Siirfaktanlar aniyonik, noniyonik, katyonik ve
amfolitik olmak {izere dort gruba ayrilirlar. Anyonik tipte olanlar sabun olarak ve
evlerde sentetik deterjan olarak kullanilir. Katyonik olanlar ise kuarterner
amonyum bilesikleri olarak tanimlanir. (6r. Zefiran, Setrimid) Benzalkonyum
kloriir ve setilpiridinyum kloriir dahil olmak tizere bu organik bilesikler 1935
yilindan bu yana antiseptik ve dezenfektan olarak yaygin bir sekilde
kullanilmaktadirlar. Katyonik deterjanlar yiizeyde aktif maddelerdir ve yaglar
ortamdan uzaklastirarak yaglar arasinda hapsolmus olan mikroplar
antimikrobiyal ajanlarin etkisine maruz birakir. Bu deterjan etkisi ayn1 zamanda
mikroplari ortamdan uzaklagtirir. ™
Kuarterner amonyum bilesikleri renksiz, kokusuz, korozif olmayan,

kismen non-toksik maddelerdir. Diisiik konsantrasyondaki soliisyonlar halinde

bile etkilidirler. Diisiik toksisiteleri ve diisiik maliyetleri nedeniyle siklikla tercih
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edilirler. Hastane ortaminda duvar, mobilya ve yiizeyler gibi kritik olmayan
araclarin dezenfeksiyonunda kullamilirlar.**®

Bakteri, mantar ve zarfli viriislere kars1 Oldiirticti etki gosterirler ancak
zarfsiz viriisleri ve sporlar etkilemezler. Tiiberkiilosidal degildirler. Bakterilerin
sitoplazmik membranina ait lipid ve proteinlerinin yapisin1 bozarlar. Hiicre ici
kiigiik molekiil agirlikli maddeler biitiinliigli bozulan sitoplazmik membrandan
disar1 s1zar. Protein ve niikleik asitler parcalanir ve otolitik enzimler yoluyla hiicre
lizise utc“g,rar.loo'm’115

Kuarterner amonyum bilesikleri stafilokoklar basta olmak iizere gram
pozitif bakterilere kars1 oldukca etkili olmakla birlikte gram negatiflere kars1 zayif
etkinlik gostermektedir. Bu nedenle en Onemli dezavantaji gram negatif
bakterilerin bu soliisyonlar iginde canli kalarak hastane enfeksiyonuna yol
acabilmeleridir.**®

Diisiik  konsantrasyonlarda tahris  olusturmazlar. Astim, allerjik
reaksiyonlar ve deride hassasiyete neden olabilirler. Gozde irritasyon yapabilirler.
Madeni veya kaucuktan yapilmis cerrahi malzeme (eldiven gibi) lizerinde korozif
etkileri yoktur. Sabunlarla ve evlerde kullanilan anyonik deterjanlarla temas
ettikleri zaman inaktive olurlar. Ortamda kan, cerahat, organik maddeler varsa
etkinlikleri azalir. %%

b) Klorheksidin: Sivi soliisyonlarda %0.5-0.75, deterjanlarla birlikte %2-
4 konsantrasyonlarinda bulunan biguanid smifinda yer alan bir dezenfektandir.

Diglukonat tuzu veya asetat formunda kullanilabilir. Ortamda kan, piy, mukus

gibi maddeler varliginda etkinligi azalmaktadir.
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Klorheksidin esas olarak hiicre duvarina etki etmektedir. Etki spektrumu
genistir. Vejetatif bakterileri, baz1 mantarlar1 ve zarfli viruslan etkiler. Sporlari,
tiiberkiiloz basilini etkilemez. Enterovirus, Rotavirus ve Adenovirus gibi zarfsiz
viruslara karsi etkinligi yoktur. Zayif diizeyde bir jermisiddir.

Klorheksidinin antimikrobiyal etkinligi alkolden daha diisiik olmakla
birlikte yiizeylere giiclii sekilde tutundugu icin rezidiiel etkisi vardir ve bu nedenle
iyi bir antiseptik olarak kabul edilir. Cerrahide ellerin yikanmasi ic¢in kullanilan
stvi sabunlarda klorhekzidin yaygin olarak kullanilmaktadir. Sabunlarla ve
organik maddelerle temas ettiginde etkinligini kaybetmez. Cesitli yaralarin
dekontaminasyonunda da kullanilabilmektedir, %1%

Hastane enfeksiyonlarmin onlenmesinde el yikama en o6nemli unsuru
olusturmaktadir. Klorheksidinin hijyenik el yikama i¢in kullanimi hastane
kaynakli enfeksiyonlarin gelisiminde ciddi diizeyde azalma saglamaktadir. El
antisepsisinde klorheksidin igeren jellerin alkol icerenlere gore daha etkin oldugu
bildirilmektedir.'® Tek basina %4’lik klorheksidinle karsilagtirildiginda daha
diisiik konsantrasyonda klorheksidin ile birlikte etanol iceren antiseptiklerin
bakterisidal etkinliginin daha fazla oldugu g(isterilmistir.lo5

Klorheksidin insanlar i¢in genellikle toksik degildir. Ancak orta kulaga
bulasirsa ototoksik etki gosterebilir, gdzde konjunktivit ve korneal hasar yapabilir.
Ayrica hidrolize oldugunda az miktarda kanserojen bir madde olan parakloranilin
ortaya ¢cikmaktadir.

c) Alkoller: Etkileri ¢gabuk baslar. Alkollerin etki gostermesi igin su ile

diliiye edilmesi gerekmektedir. Etil alkolun %70’lik soliisyonu, izopropil alkoliin
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de %70’lik veya daha konsantre soliisyonlar1 antiseptik olarak kullanilir. Orta
diizeyde jermisidaldirler. Tek baglarina veya diger antimikrobiyal ajanlarla
birlikte kullanilabilirler.

Alkoller 6nemli proteinleri koagiile ederek mikroplar1 6ldiiriir. Etil alkol
ve izopropil alkol kan alimi esnasinda ¢ok sik olarak kullanilmaktadir. Alkol-su
karigimi bir ¢ok mikroorganizmay:1 6ldiiriir, ancak sporlar etkilenmezler. HIV’i
oldiiriir ancak Hepatit B virusunu etkilemezler. Alkol ayni zamanda bir lipit
¢oOziicii olarak da islev goriir ve ciltteki yaglara gomiili olan mikroplarin
uzaklagtirllmasin1 ~ saglar. Termometrelerin  ve diger kiiciik aletlerin
dezenfeksiyonunda da kullanilmaktadir.

Zedelenmis ciltte tahris yapar. Kisa siirede buharlastii icin alkol kisa
stireli dezenfeksiyon ve antisepside kullanilir. En ucuz antiseptik maddedir,'%%1%

d) Klor ve Klor Bilesikleri: Klor soliisyonu ile ellerin yikanarak
dekontamine edilmesi ilk kez 1846 yilinda Semmelweis tarafindan kullanilmgtir.
Bu sekilde el yikama ile, daha dnceleri hastanelerde sik olarak goriilen lohusalik
hummasi hastaligi oran1 %50’den %1 ’lere diismiistiir.

Serbest klor i¢cme sularinin, yiizme havuzlarinin dezenfeksiyonu ig¢in
kullanilir. Serbest klor suda hipoklorik aside doniisiir ve antimikrobik etkinligi
olusturur.

Hipokloridler klorlu dezenfektanlarin bilinen en eski, en ¢ok kullanilan, en
ucuz ve hizli etki eden sekilleri olup sivi veya kati halde bulunabilirler.
Hipokloridler de su ile reaksiyona girerek hipoklorik aside doniisiirler. Camasir

suyu (NaOCl) %5.25 konsantrasyonda sodyum hipokloriddir. Dezenfekte edilecek
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yiizeylerdeki organik madde miktarina bagli olarak 1/10’dan 1/100’e kadar
sulandirilabilir. Sodyum hipokloridin  %5.25’lik stok ¢ozeltisinin  1/10’luk
diliisyonu yaklasik 5000 ppm serbest klorla esdeger gelmektedir.

Stirekli dezenfeksiyon i¢in yeterli bir klor diizeyinin devamli saglanmasi
gerekir. Endiistriyel alanlarda sik olarak dezenfeksiyonda kullanilirlar. Bu
maddeler bez, kumas ve metallerde korozyona neden olurlar. Hipoklorid
soliisyonlar1 HIV ve Herpatit B’ye kars1 etkilidir. Bu soliisyonlar ayni1 zamanda
prionlara karsi da etkindirler. Kan ile kontamine olan ylizeylerin temizlenmesi
icin ¢amasir suyunun 1:100 oraninda diliiye edilmesi gerekir. Antiseptik olarak
kullanilmazlar ¢iinkii deride tahris olustulrurlar.loo'106

Ikinci bir grup bilesik dikloroizosiyaniirik asitin sodyum ve potasyum
tuzlaridir. Tablet veya toz halinde bulunurlar. Hipokloridlere istiinliikleri kloru
daha uzun siire tutmalar1 ve daha uzun bakterisid etki gostermeleridir.

e) Iyot: Iyot iceren bilesikler cerrahide sik olarak kulanilirlar (cerrahi
girisim oncesi, kan alim dncesi). Etkileri ¢abuk gelisir. Iyotun alkoldeki eriyigine
tentiirdiyot ad1 verilir. Iyot ile katyonik deterjan kombinasyonuna iyodofor adi
verilir ve iyodoforlar daha az tahrise neden olurlar. Iyodoforlarmn jermisidal
etkinligi iyodun alkoldeki ve sudaki eriyigine gore ve tentlirdiyoda goére daha
azdur. Iyot cildi ve kumaslari boyar ve styrikli ciltte siddetli yanma olusturur.

En yaygin olarak kullanilan antiseptik povidon iyodiirdiir (Batticon,
Betadine, Isosol). Cerrahi dncesi ellerin yikanmasinda ve cerrahi girisim dncesi
derinin dekontamine edilmesinde, kiiclik yara ve siyriklarin tedavisinde, yanik

tedavisinde siklikla kullanilir,'901%
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f) Fenol Bilesikleri: Lister tarafindan cerrahide kullanilan ilk antiseptik
madde fenoldur. Saf ¢6zeltileri toksik, karsinojen, tahris edici, asindirici ve kotii
kokulu oldugu i¢in giiniimiizde kullanilmamaktadir.

Genel olarak fenol bilesiklerinin %2-5’lik ¢6zeltileri kullanilmaktadir. En
stk kullanilan ti¢ fenol bilesigi; ortofenilfenol, ortobenzilparaklorofenol ve
paratersiyeramilfenoldiir.

Dezenfektan olarak kullanilan fenol bilesikleri daha c¢ok zeminlerin,
duvarlarin, mobilya ylizeylerinin dezenfeksiyonunda kullanilirlar. Uygulandiklar
yiizeylerde uzun siire bozulmadan kalirlar.

Fenoliin sudaki %5°lik ¢ozeltisi M. tuberculosis dahil vejetatif hiicreleri
Oldiirebilir. Fenol bilesikleri iceren dezenfektanlar HIV virusuna karsi da etkilidir.
Bakteri sporlarini etkilemezler. Bir fenol bilesigi olan hekzaklorofen eskiden sik
olarak kullanilmistir, toksik etkisi nedeniyle artik kullanilmamaktadir.

Krezol ve ksilenoller komiir katrani tiirevleri olup fenol benzeri
bilesiklerdir. Genellikle sanitasyon amaciyla kullanilirlar, 1%

g) Ozon: Ozon (Os3) ozellikle sularin ve atik sularin dezenfekte

edilmesinde kullanilmaktadir. Ozon gazi siiratle parcalandigi i¢in dezenfeksiyon

icin siirekli ozon gaz1 saglanmalidir.

2.9.2. Dezenfeksiyonu Etkileyen Faktorler

Dezenfeksiyon islemini ve dezenfektan etkinlik test sonuglarini etkileyen

faktorler mikroorganizmalara, dezenfektana ve c¢evresel faktdrlere bagh
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olabilmektedir. Dezenfektan duyarlilik testleri yapilirken bu faktérler géz 6niinde
bulundurulmalidir.  Ortamm 1s1  ve pH’s;, Oldiiriilmesi  amaglanan
mikroorganizmalarin cinsi ve fizyolojik durumu, mikroorganizmanin ylizey
yapisi, kullanilan dezenfektanin konsantrasyonu, dezenfeksiyonun uygulanma

sekli ve siiresi dezenfeksiyon basarisini etkileyen esas faktorlerdir.'”’

| - Mikroorganizmaya Ait Faktorler

a) Direng: Dezenfeksiyonu etkileyen mikroorganizmaya ait faktorlerden
en Onemlisi mikroorganizmalardaki dogal ya da kazanilmis direnctir.

Dogal diren¢ kromozomlar tarafindan kontrol edilir ve bakterinin dogal
olarak sahip oldugu bir 6zelliktir. Bakteriyel sporlar ve mikobakteriler bu sekilde
dezenfektanlarin birgoguna karsi direngli olmaktadir. Dogal direng siklikla
dezenfektan maddenin hiicre i¢ine aliminda azalma ile iliskilidir. Mikobakterilerin
kompleks hiicre duvari ve gram negatif bakterilerin dis membrani hidrofobik
ozellikteki yapilar1 yoluyla fiziksel bir bariyer olusturarak dezenfektanlarin hiicre
icine girisini engeller. Ozellikle P. aeruginosa dis membrani1 daha az gegirgen
oldugundan dezenfektan ve antibiyotiklere kars1 daha yiliksek direng
gostermektedir.

Kazanilmis diren¢ mutasyon ya da plazmid gibi genetik elemanlarla
sonradan elde edilmektedir. Bu yolla diren¢ genellikle dezenfektan hedefinde
degisiklik, permeabilite azalmasi ve hiicre disina atim pompalari ile olmaktadir.

b) Sayi: Mikroorganizma sayisi arttikca dezenfektanlarin etkinligi

azalmaktadir.
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C) Biyofilm: Dezenfektanlarin ~ biyofilm icinde yasayan
mikroorganizmalara ulasmasi fiziksel olarak zordur, ayrica bu tabaka icinde
bulunan enzimler ve kimyasal maddeler dezenfektan1 etkisiz hale

getirebilmektedir.

I1- Dezenfektana Ait Faktorler

a) Dezenfektamin Tipi ve Konsantrasyonu: E. Spaulding medikal aletleri
tagidiklar1 enfeksiyon riskine gore kritik, yar1 kritik ve kritik olmayan aletler
olarak siiflandirmistir. Dezenfektanin ve uygulama yonteminin se¢ilmesinde bu
siniflandirma g6z 6ntinde bulundurulur.

Kritik aletler; normalde steril olan dokular, viicut bosluklar1 ve vaskiiler
sistemle dogrudan temas eden aletlerdir. Cerrahi aletler, implantlar, kardiak
kateterler, iiriner kateterler ve intravaskiiler aletler bu grupta yer almaktadir.
Kullanilan kritik aletler mutlaka steril olmalidir. Bunlarin sterilizasyonu igin
basingli buhar, etilen oksit veya kimyasal sterilizasyon (%2 > gluteraldehit, %7.5
hidrojen peroksit, %0.2 perasetik asit, %6-8 formaldehit) kullanilir.

Yan kritik aletler; mukoza ya da biitiinliigli bozulmus deriye temas eden
ancak viicuda penetre olmayan aletlerdir. Endoskoplar, solunum cihazlari,
anestezi cihazlar1 gibi aletler bu grupta yer almaktadir. Yiiksek diizey
dezenfeksiyon gerektirmektedir.

Kritik olmayan aletler; mukoza zarina veya biitlinligii bozulmus deriye

temas etmeyen, sadece saglam deri ile temas eden aletlerdir. Steteskop, tansiyon
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aleti, siirgli, komodin, yatak kenarlari, yerler, duvarlar, mobilyalar bu grupta yer
almaktadir. Diisiik diizey dezenfeksiyon yeterlidir.

Kullanilacak dezenfektanin konsantrasyonu da biiyiilk 6nem tasimaktadir.
Bir¢ok dezenfektan konsantre halde bulunur ve diliisyon yapilarak kullanilir.
Olmas1 gerekenden diisiik konsantrasyonda hazirlanan dezenfektanlarin etkinligi
diiserken, yiiksek konsantrasyonda hazirlandiginda toksik etkileri artig gosterir.
Hazirlanan  soliisyonlar  diretici  firmalarin  Onerdigi  silire  igerisinde
kullanilmalidir,*%%

b) Dezenfeksiyon Siiresi: Dezenfektan maddenin dretici firmalarin
Onerilerinden daha uzun siire kullanilmasi aletlerde hasara neden olabilir.
Dezenfeksiyon siiresi de aletlerin enfeksiyon riskine gore belirlenmelidir.

Kritik aletler igin bu siire 6-20 saat, yar1 kritik aletler i¢in 12-45 dakika,

kritik olmayan aletler i¢in 1-10 dakika arasinda degisebilmektedir.

I11- Cevreye Ait Faktorler

a) Ortam pH’s1 ve Isisi: Ortam pH’sinda meydana gelebilecek
degisiklikler dezenfektanin molekiiler yapisini bozarak antimikrobiyal etkinligini
bozabilmektedir.

Is1 degisiklikleri de dezenfektanin etkinligini degistirebilmektedir. Yiiksek
1s1 bir¢cok dezenfektanin etkisini arttirmaktadir.

b) Su Sertligi: Kullanilan suda kalsiyum ve magnezyum tuzlar fazla

miktarda bulundugunda suyun sertligi artmaktadir. Coziinmeyen magnezyum Ve
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kalsiyum tuzlari araglar lizerinde zamanla birikip kalintilar olusturur. Bu kalintilar
dezenfeksiyonu olumsuz yonde etkilemektedir.

Sularin filtre edilmesi, deiyonizasyonu ve saf su olusturulmasi
dezenfeksiyon kalitesini arttirmak agisindan 6nem tagimaktadir.

¢) Organik ve Inorganik Madde Varhgi: Dezenfeksiyon isleminden
once aletler iizerinde bulunabilen organik ve inorganik maddelerin temizlenmesi
mutlaka gereklidir. Aletler iizerindeki kan, mukus, serum, digki, doku parcalari
gibi artiklar dezenfeksiyonu olumsuz yonde etkilemektedir.

Temizlikte kullanilan maddeler; deterjanlar, alkali/asit maddeler,

dezenfektan ve ¢oziiciilerden olusan kimyasal maddelerdir.'**%

2.9.3. Dezenfektanlara Direng Gelisim Mekanizmalari

Bakteriyel dezenfektan direncine yol agan mekanizmalar:

a) Hedef degisikligi: Dezenfektanin bakteri hiicresindeki hedefinin
degisime ugramasidir. Antibiyotiklerin tersine (antibiyotikler hiicredeki spesifik
bir hedefi etkiler), dezenfektanlarin hiicrede genelde multiple hedef
yapilari/molekiilleri bulunur.

b) impermeabilite: Hiicre icerisinde dezenfektan madde birikmesinin
engellenmesi dezenfektan direncine yol agar. Gram negatif bakterilerdeki
kazanilmis dezenfektan direncinde azalmis permeabilitenin rolii vardir. Bu
permeabilite degisiklikleri sunlardir: hiicre yiizeyinin hidrofobik yapisindaki

degisiklikler, dis membran yapisinda degisiklikler, dis membranin protein
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kompozisyonundaki degisiklikler ve dis membran yag asidi kompozisyonundaki
degisiklikler. Gram negatif bakteriler gram pozitif bakterilere gore
dezenfektanlara daha direnglidir ve dis membranin harabiyete ugratilmasi
dezenfektanlara duyarliligi arttirmaktadir. impermeabiliteye yol acan bir diger
mekanizma da biyofilm gelisimidir. Biyofilm icerisinde {ireyen bakterilerde
dezenfektanlara direng gozlenmesi, muhtemelen biyofilm tabakasinin dezenfektan
madde permeabilitesine karsi bir engel olusturmasina baghdir. Biyofilm ayni
zamanda antibiyotiklere de diren¢ saglamaktadir.

c) Efluks ( disa atim) pompalari: Bakterilerde bulunan bazi efluks
sistemleri bir¢ok dezenfektan maddeyi hiicre disina atabilmektedir. Dezenfektan
direncinde rol oynayan efluks pompalar1 “multidrug efflux” (MDR) sistemleri
olarak bilinmektedir. Bu efflux sisteminden sorumlu genler genellikle plazmidler

tarafindan kodlanmaktadir. %%

2.9.4. Dezenfektan Etkinlik Testleri

Dezenfektan duyarliliklarini 6lgmek i¢in gesitli yontemler gelistirilmistir.
Bu testler yapilis Ozellikleri ve farkli uygulama alanlarina  gore
smlﬂandmlmlstlr.107

Bir dezenfektanin test edilen mikroorganizmaya etkili oldugunun kabul
edilmesi i¢in, dezenfektanin bakteri ile temasindan sonra canli bakteri sayisinda 5
log’luk (%99.999) bir azalmaya yol agmasit gerekmektedir. Dezenfektanin

vejetatif bakterilere etkisi incelenirken en az bir gram negatif (P. aeruginosa
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ATCC 15442) bir de gram pozitif (S. aureus ATCC 6538) bakteri kullanilmas1

gerekmektedir.

1. In-vitro Testler

a) Minimum inhibitor Kkonsantrasyonu (MIK) testi: Bu test
dezenfektanin  bakteriyostatik  etkisini  Olcer ve  mikroorganizmalarin
dezenfektanlara duyarliligmi kantitatif olarak gosterir. MIK testi temel olarak
bakteri tliremesindeki inhibisyonun OoOlgiilmesi esasina dayanir. Tiipler icine
nutrient broth konulur ve dezenfektan maddenin azalan konsantrasyonlari
hazirlanir. Daha sonra tiipler i¢ine bakteri slispansiyonu eklenir ve uygun siireler
beklenir. Bakterinin iiremesini durduran en diisiik konstantrasyon MIK degeri
olarak belirlenir.

Bu test mikroorganizmalarin sadece iiremesindeki inhibisyonu
gosterdiginden dezenfektan etkinligi dl¢timiinde ¢ok faydali degildir. Dezenfektan
etkinlik testlerinde ama¢ mikroorganizmanin dezenfektan tarafindan oldiriiliip
oldiiriilmediginin  belirlenmesidir. MIK testi dezenfektanlara karsi direng
diizeyindeki degisiklikleri  kantitatif = olarak  gOstermek  amaciyla
kullanilabilmektedir."”’

b) Siispansiyon testleri: Siispansiyon testi dezenfektan -etkinligini
Olgmede sik kullanilan, standardizasyonu iyi yapilmis bir testtir. Bu test ile
dezenfektanlarin bakterisidal etkisi disinda fungusidal, sporisidal ve virusidal

etkileri de dlgiilebilmektedir.
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Bu test prosediiriinde belli sayida mikroorganizma bulunduran bakteri
siispansiyonu dezenfektanin farkli konsantrasyonlarda hazirlanmis diliisyonlari ile
karistirtlir ve belirli temas siireleri sonunda bu karisim dezenfektanin etkisinin
devam etmesini engelleyen nétralizan maddelerle muamele edilir. Daha sonra bu
karisimdan alinan belirli miktar sivi uygun bir kati besiyerine ekilirek
dezenfektanin bakterisidal etkinligi incelenir.'%’

Stispansiyon testleri kalitatif ve kantitatif olarak iki farkli sekilde
yapilabilmektedir.

Kalitatif siispansiyon testi: Dezenfektan ve bakteri karistirilir, belli bir
temas siiresinin ardindan bu karigimdan bir miktar 6rnek alinarak kati besiyerine
ekimi yapilir. Besiyerinde koloni gelismesi dezenfektanin yetersizligini
gostermektedir. Kalitatif slispansiyon testi dezenfektan etkinligini 6l¢gmede 6n
tarama testi olarak kullanilabilir.

En iyi bilinen kalitatif siispansiyon testi Rideal Walker Fenol Katsayisi
Testidir. Rideal Walker (RW) testi, dezenfektanin fenol ile karsilastirilarak
etkinliginin dl¢lilmesine dayanan bir yontemdir. Chick Martin (CM) testi organik
maddelerin ortamda bulundugu kosulda uygulanabilen benzer bir testtir. CM
modifikasyonunda, bakteri hiicreleri dezenfektana maruz birakilmadan once o6lii
maya hiicreleri ile karistirilarak organik madde yiiklenir. RW ve CM testlerinin
uygulamasi uzun zaman almaktadir. Tiim dezenfektanlar i¢in standart olarak
kullanilan yontemlerdir ancak giiniimiizde bu testler yerine kantitatif testler tercih

edilmektedir.%’
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Kantitatif siispansiyon testi: Kantitatif siispansiyon testi bakterisidal,
sporisidal ve fungusidal aktiviteyi belirlemek icin kullanilir. Bakteri sayisi ile
ilgili bilgi, belirli araliklarla ortamda canli kalan bakteri sayimiyla elde edilir.

Dezenfektana maruz birakilan karisimdan 6rnek alinarak kati besiyerine
ekimi yapilir. Kat1 besiyerinde olusan koloniler sayilarak bakteri sayisi belirlenir
ve lireyen koloni sayis1 baslangigtaki kontrol bakteri sayisiyla karsilastirilir. Sonug
10’luk azalma orani (log rediiksiyon faktdrii) formiiliine gére hesaplanabilir.

Siispansiyon testlerinde dezenfektanin etkili oldugunun kanitlanmasi igin 5
degerinde bir rediiksiyon faktoriine ulasilmasi1 gerekmektedir. Bunun igin
baslangictaki bakteri silispansiyonunda en az 109 cfu/mL bakteri bulunmasi
gerekmektedir. Daha diisiik yogunlukta hazirlanan siispansiyonlar hatali sonuglara
neden olabilmektedir. Mc Farland eseline gore hazirlanan siispansiyonlarda farkli
bakteriler farkli sayilarda bulunabileceginden baslangic siispansiyonunda bulunan
bakteri yogunlugunun canli koloni sayima ile belirlenmesi daha fa.ydahdlr.107

Kantitatif slispansiyon testleri giinlimiizde dezenfektan etkinligini
incelemede en sik kullanilan ve en iyi standardize edilmis testlerdir. Diger testlere
gore daha basittir ve maliyeti diisiiktiir, laboratuvarda c¢ok rahat
uygulanabilmektedir. Ayni sartlarda tekrarlanabilir olmalar1 en Onemli
avantajlaridir. Bu testlerde temas siiresi, 1s1, mikroorganizma tiirli, engelleyici
maddeler gibi bir¢cok degisken ayni anda incelenebilmektedir.'”’

Stispansiyon testlerinin en 6nemli dezavantajlar1 ger¢ek yasam kosullarini
yansitmamalaridir. Ger¢ek yasamda mikroorganizmalar siispansiyon seklinde

degildir ve bulunduklar1 ortamda organik madde birikimi, ylizeye tutunma,
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kuruluk olabilir. Yiizeylere tutunmus bakteriler dezenfektanlara daha dayanikhi
olmaktadir. Siispansiyon formunda dezenfektan ile mikroorganizma dogrudan
etkilestiginden siispansiyon testleri sonuclari pratige yonelik testler ile her zaman
korelasyon gostermeyebilir. Bu nedenle siispansiyon testleri esas olarak tarama
testi olarak  kullanilmali, alman sonuglar uygulama sonuglari ile
karsilastirilmalidir.

c) Kapasite testi: Gergek yasam kosullarii daha iyi yansitan
yontemlerden biridir. Kapasite testinde dezenfektan tekrarlayan oranlarda bakteri
ve kir yiikii ile muamele edilir ve dezenfektanin bakterisidal etkinligini koruma
kapasitesi belirlenir. Kapasite testleri alet dezenfeksiyonu ve ortam temizliginin
uygulamali olarak taklit edilmesi seklinde yapilir. Dezenfektan i¢in sonug iyi veya
yetersiz diye belirlenir.

Avrupa ve Ingiltere’de en cok kullanilan kapasite testi Kelsey Sykes (KS)
testidir. Bakteriler temiz kosullardaki etki i¢in standart sert suyla, kirli kosullarda
etki i¢in 61l maya hiicreleri ile siispanse edilerek test edilir.

Kapasite testinin en Onemli avantaji kirli ve temiz kosullardaki
dezenfektan etkisinin  gosterilebilmesidir. En Onemli dezavantaji ise
standardizasyonlarinin tam olarak yapilamamis olmas1 ve zor bir test olmasidir'”’.

d) Tasiyier testi: Bir dezenfektan maddenin alet veya yiizey
dezenfeksiyona yonelik etkinligini incelemek ic¢in yapilir. Bu testte
mikroorganizmalar kumas, cam, PVC, porselen, metal gibi tasiyici bir nesneye
yapay olarak bulastirilir ve nesneler dezenfektanin Onerilen kullanim

konsantrasyonuyla muamele edilir. Belirli bir temas siiresi sonunda
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mikroorganizmalarin 6liip 6lmedigi kontrol edilir. Tasiyici testi kalitatif veya

kantitatif sekilde yapilabilir."”’

2. Uygulama Testleri

Gergek yasam kosullarinda yapilan ikinci faz dezenfektan etkinlik
testleridir. Uygulamas1 zor olmayan laboratuar uygulamalarinda kullanilabilecek
testlerdir. Ancak kullanimlar1 sinirhdir. Bakterilerin  dezenfektan direncini
etkileyen faktorler in vitro testlerle daha iyi belirlenir.

a) Alet dezenfeksiyon testi: Tasiyici testine benzer sekilde standardize
metal parcgasi veya kateter kullanilarak yapilir. Bu testte bakteri siispansiyonu sigir
kani ile kanistirilir. Dezenfektan ise sert su ile sulandirilir ve buna sigir albumini
ilave edilir. Standart Olgiilerdeki lastik hortumlar bakteri siispansiyonu-kan
karisimina batirilir ve 37°C’de 4 saat kurutulur. Daha sonra dezenfektan
sollisyonuna belirli siireler i¢cinde konur. Bu temas siirelerinden sonra nétralizor
iceren s1v1 besiyeri ile yikanir ve bagka bir siv1 besiyerine ekilerek 7 giin tutulur.
Bu yolla aktif konsantrasyonun en diisiik sinir1 belirlenir.'%’

b) Yiizey dezenfeksiyonu testleri: Bu test uygulanirken yer karolari, PVC
taban, sentetik materyal kaplar1 5 test bakterisi ile kontamine edilir. Standart 1s1 ve
nem kosullarinda belirli siire kurutulduktan sonra dezenfektan soliisyonu
tastyicilar lizerine spreylenir. Belirli siirelerdeki temastan sonra canli kalan bakteri
say1st belirlenir. En iyi bilinen pratige yonelik test kantitatif yiizey dezenfeksiyon
testidir. Tas1yict olarak cam, paslanmaz gelik levha, tahta, plastik, formika, PVC

ve kumas pargast gibi nesneler kullanilir. Yiizey testinde tasiyict nesne belirli
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miktardaki standart test inokiilumu ile kontamine edilir ve oda sicakliginda
kurutulur. Bakterilerin kendiliginden Olmesinin azalmasini Onlemek igin test
siispansiyonu %0.1 tripton iceren sivi ile yapilir. Kuruma sonrasi belirli hacimdeki
dezenfektan soliisyonu tasiyici iizerine dokiiliir. Temas siiresi sonunda tasiyici
nodtralizan bulunan sivi besiyeri ile yikanir ve kat1 besiyerine ekilerek canli bakteri
sayimi yapilir. Boylelikle kantitafif olarak canli kalan bakteri sayisi belirlenir.
Test ve kontrol sonuglar1 karsilastirilarak canli mikroorganizma sayisindaki
azalma saptamr.107

c) El-cilt dezenfeksiyon testi: Yapay olarak kontamine edilen el
parmaklar1 iizerine antiseptik soliisyon uygulanir ve mikroorganizmalarin 6liip
0lmedigi belirlenir. Bu teknikte en ¢ok S. aureus ve E. coli test bakterisi olarak
kullanilir. Once eller mikroorganizma soliisyonuna daldirilir, kurutulur ve parmak
uclart petri plaklarma stiriiliir. Daha sonra eller antiseptik soliisyon ile belli bir
stire temas ettirilir. Temas siiresi sonunda parmak uglar1 tekrar notralizan sivi
iceren petri plaklarina siiriilerek kiiltlirii yapilir. Canli mikroorganizma sayimi
yapilarak dezenfektanin etkinligi belirlenir.

d) Dokuma dezenfeksiyon testleri: Belli 1s1 ve dezenfektan
konsantrasyonunda yikama makinelerindeki yikama sikluslarinda tastyict testi
kullanilir. Yikama sivisinda etkili oldugu halde dokumaya etkili olmayan
preparatlarin varligi kanitlanabilir.

e) Hava dezenfektanlarinin degerlendirilmesi: Havadaki canli
mikroorganizmalarin dl¢lilmesinde en basit yontem Koch tarafindan gelistirilen,

icinde kat1 besiyeri olan petri plaginin acik bir sekilde hava ile temasta tutulmasi
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ve sonra inkiibasyonu tarzinda yapilan testtir. Ozellikle aseptik islemlerin
yapilacagl ortamlarda uygulanmaktadir. Bu test i¢in belli miktar havayr emerek

petri plagi ylizeyine aktaran diizenekler de kullanilabilmektedir.

3. Kullanim Etkinligi (In-Use) Testleri

Bir dezenfektanin etkili olup olmadigini kesin olarak dogrulayan test,
gercek uygulama sartlarinda yapilan ve dezenfektan maddenin infeksiyon veya
mikroorganizmanin bulagsmasin1  Onledigini kanitlayan kullanim etkinligi
testleridir.

Bu test ile dezenfeksiyon isleminin yetersizligi dogrudan gosterilebilir. In-
use testi, hastanelerde dezenfeksiyon isleminin yeterliligini 6l¢gmede ¢ok yararh

bir yontem olmasina karsilik genellikle rutin olarak kullaniimamaktadir.*”’
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Gerecler

3.1.1. Laboratuar Geregleri

Otoklav, Pastor firini, Inkiibator
Derin dondurucu

Otomatik pipet ve pipet uglari
Membran filtre

Yuvarlak ve igne u¢lu 6ze
Antibiyotik diskleri

Cam petri plaklar
Mueller-Hinton besiyeri

Cam tiipler

Ekiivyon

Koyun kanl1 agar

EMB agar

TSA agar

3.1.2. Test Maddeleri

a) Diliient:
-Tryptone............... 1,0 g.

-Sodyum Kloriir....... 85¢g.
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-Distile Su.............. 1000 ml.

b) Notralizor:

-Tween 80.........ccovviiiininnn 30 g.
-Saponin..............oeeieen 30 g.
-L-histidin.................. lg
-Lecithin...................o 3g.
-Sodyum Thiosiilfat............ S5¢g.
-Diltient ...l 1000 ml
c) Sert Su:

Soliisyon A

-MgCl, 19,84 g.

-CaCl, 46,24 g.

-Distile su 1000 ml.

*Soliisyon A otoklavda sterilize edilir, buzdolabinda en fazla 1 ay
saklanarak kullanilir.

Soliisyon B

-NaHCO;3; 35,02 g.

-Distile su 1000 ml.

*Filtrasyon ile sterilize edilir, buzdolabinda en fazla 1 hafta saklanarak
kullanilir.

Sert su calisma soliisyonu:

-6 ml. soliisyon A

-8 ml. soliisyon B
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-1000 ml. distile su

*pH 7 olmalidir. Her calisma Oncesi aseptik kosullarda taze olarak
hazirlanir ve 12 saat i¢inde kullanilir.

d) Dezenfektan Maddeler:

Cleanisept Sprey:

Hastanemizde yer ve yiizey dezenfektani olarak piiskiirtme ve silme i¢in
kullanilan kuarterner amonyum bilesigidir.

100 gr. ¢cozeltide;

3,35 gr. didecyldimethylammoniumchlorid,

3,35 gr. alkylbenzyldimethylammoniumchlorid,

3,30 gr alkyldimethylbezylammoniumchlorid igerir.

Kullanima hazir konsantrasyondur, seyreltilmeden kullanilir.

Bakterisid, fungusid ve virusid etkilidir. Alkole hassas tibbi cihazlarin
temizligi ve dezenfeksiyonunda da kullanilir.

Savonol:

Hastanemizde cilt ve mukoza antiseptigi olarak kullanilan konsantre
antiseptik ¢ozeltidir.

1000 ml.’de %15 a/h setrimid, %1,5 a/h klorheksidin glukonat, isopropil
alkol ve tartazin igerir.

1/100°’lik sulu ¢ozeltisi hazirlanirken 750 ml. taze distile suya 10 ml.
Savonol eklenir, toplam hacim distile suyla 1 It.’ye tamamlanir. 1/100°1lik sulu
cozeltinin  kullanildig1  yerler; cerrahi, jinekolojik, obstetrik, {irolojik

midahelelerde normal ya da yarali derinin temizlenmesi ve antisepsisinde,
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hastane esya ve aletlerinin temizlenmesinde ve dezenfeksiyonunda, sterilizasyon
olanagi bulunmayan durumlarda temiz aletlerin dezenfeksiyonudur.

1/30’1uk sulu ¢ozelti hazirlanirken 750 ml. taze distile suya 35 ml. Savonol
eklenir, toplam hacim distile suyla 1 It.’ye tamamlanir. 1/30’luk sulu ¢6zeltinin
kullanildig1 yerler; ekstra antibakteriyel ve antiseptik etkinin gerekli oldugu kirli
yara ve yaniklarin temizlenmesi ve antisepsisi, kirli aletlerin temizlenmesi ve
dezenfeksiyonudur.

Seyreltilmis ¢ozeltiler 7 giin i¢cinde kullanilmalidir.

e) Kirletici Madde:

-0,3 g. sig1r albiimini

-100 ml. diliient

* Membran filtrasyonu ile sterilize edilir.

3.2. Yontem

3.2.1. Hasta Orneklerinden Stenotrophomonas maltophilia Suslarinin izole

Edilmesi

Ocak 2009 - Subat 2011 tarihleri arasinda Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi Merkez Mikrobiyoloji Laboratuari’na farkli poliklinik ve yatakli servis
hastalarindan gonderilen kan, yara yeri, idrar, balgam ve plevra sivisi gibi hasta
orneklerinden yapilan mikrobiyolojik incelemeler sonucu Stenotrophomonas
oldugu tespit edilen bakteriler ¢alismada kullanilmistir. Laboratuara gelen klinik

orneklerin ekimleri %5 koyun kanli agar ve EMB agara yapilmis, 36°C’de 24-48
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saatlik inkiibasyonun ardindan iireyen koloniler degerlendirmeye alinmustir.
Boyali1 mikroskobik incelemede gram negatif basil morfolojisinde olan, hareketli,
laktoz ve glukoz fermentasyonu negatif, katalaz ve DNAz pozitif, oksidaz negatif
aerobik bakterilere APl 20 NE (Biomerieux,Fransa) ticari kiti ve MicroScan
WalkAway tanimlama sistemi (Siemens,Almanya) ile ileri tiplendirme yapilmis
ve Stenotrophomonas maltophilia olduklar1 belirlenmistir. Kesin tanis1 konulan
bakteriler mikrobank’lere konularak dezenfektan duyarliliklarinin incelenecegi
giine kadar -20°C’de muhafaza edilmistir.

Calismada toplam 50 Stenotrophomonas maltophilia susu kullanilmustir.

Her hastadan bir adet bakteri susu ¢alismaya dahil edilmistir.

3.2.2. Epidemiyolojik Verilerin Toplanmast

Calismada kullanilacak bakteri suslarinin elde edildigi hastalara ait yas,
cinsiyet, Ornegin gonderildigi boliim gibi bilgiler hastanemizin bilgi islem

sisteminden alinarak toplanmustir.

3.2.3. Antibiyotik Duyarlilik Testlerinin Yapilmasi

Hastalardan elde edilen S. maltophilia izolatlariin antibiyotik
duyarliliklar1 Kirby Bauer disk difiizyon yontemi ile arastirilmistir. Bunun i¢in 0,5
McFarland eseline gore hazirlanan bakteri siispansiyonu steril ekiivyonla

Mueller-Hinton besiyerine yayilmis, antibiyotik diskleri uygun sekilde
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yerlestirilmistir. 36°C’de 24 saat inkiibasyonun ardindan inhibisyon zonu ¢aplari
Olgiilmiistiir. S. maltophilia igin antibiyotik duyarlilik testleri standardize
edilmedigi i¢in inhibisyon zon c¢aplar1 CLSI’min (Clinical and Laboratory
Standarts Institute) non-fermenter gram negatif bakteriler igin Onerileri
dogrultusunda degerlendirilerek duyarli (++), orta duyarli (+) ve direngli (R)
olarak belirlenmistir.

E. coli ATCC 25920 ve P. aeruginosa ATCC 2785 kalite kontrol susu
olarak kullanilmistir.

Antibiyotik duyarlilik testleri i¢in ampisilin-sulbaktam, amoksisilin-
klavunat, sefotaksim, sefepim, sefoperazon-sulbaktam, siprofloksasin, tobramisin,
amikasin, netilmisin, kolistin, gentamisin, imipenem, meropenem, piperasilin-

tazobaktam, tigesiklin antibiyotik diskleri kullanilmistir.

3.2.4. Dezenfektan Etkinliginin Arastirtlmast:

Stenotrophomonas maltophilia suslarinin dezenfektan duyarliliklarinin
arastirtlmasinda, Avrupa Birligi iilkelerinde bir kimyasal dezenfektanin ya da bir
antiseptigin bakterisidal etkinligini degerlendirmek icin belirlenmis bir protokol
olan “kantitatif siispansiyon test yontemi” (prEN 13727: Nisan 2009)

kullanilmastir.
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Kantitatif Siispansiyon Test Yontemi: Kantitatif siispansiyon test
yonteminde, bakteri siispansiyonu hazirlanir ve kirletici madde ile karistirildiktan
sonra sert su icerisinde diliie edilmis dezenfektanla muamele edilir. Belirli temas
siirelerinin ardindan bu karisimdan belli miktarda alinir ve dezenfektan etkisini
durdurmak i¢in ndtralizan i¢ine konulur. Farkli  konsantrasyondaki
dezenfektanlarla muamele edilen bakteri siispansiyonlar1 temas siirelerinin
sonunda pasajlanarak inkiibasyona birakilir. 24-48 saat sonra olusan koloniler
sayilir. Ornekte canli kalan bakteri sayisi belirlenir ve logaritmik azalma
hesaplanir.

Yiizey dezenfeksiyonunda, dezenfektanin etkili kabul edilmesi i¢in canl

bakteri sayisinda en az 5 log.’luk (10°®) azalma olmasi gerekmektedir.

Yiizey Dezenfeksiyonu icin Zorunlu Test Mikroorganizmalari: Bir
dezenfektanin bakterisidal aktivitesinin test edilmesinde kullanilmas1 gereken test
organizmalari;

Staphylococcus aureus ATCC 6538

Enterococcus hirae ATCC 10541

Pseudomonas aeruginosa ATCC 15442

Bu test organizmalar igin gerekli inkiibasyon sicakligi 36 + 1 °C, calisma
sicakligi 20 °C’dir.

Test uygulamalar1 siiresince kullanilan tiim Stenotrophomonas’lar igin

optimum tlireme kosullar1 (sicaklik, siire, atmosfer basinci ) saglanmistir.
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Zorunlu Temas Siiresi: Yiizey dezenfeksiyonu i¢in zorunlu temas siiresi
5 dakika veya 60 dakikadir. Uretici firmanin 6nerdigi temas siirelerinde de deney
yapilabilir ancak siire zorunlu temas siiresini agsmamalidir. Dezenfektan {iriin,
dezenfeksiyon i¢in kullanildig1 ylizeylerde eger hasta materyali ile temas edecekse
Onerilen temas siiresi 5 dakikadir, ¢linkli o zaman f{iriiniin temas siiresi pratik
nedenlerden dolayr 5 dakikayr asmamaktadir. Eger {iriin temiz kosullarda
kullanilacaksa o zaman zorunlu temas siiresi olarak 60 dakika kullanilir.

Kirletici Madde: Temiz kosullar igin 0,3 gr. sigir albiimini 100 ml.
diltient icerisinde ¢oziilerek hazirlanir. Membran filtrasyonu ile sterilize edilir.
Buzdolabinda 1 ay saklanabilir.

Test kirli kosullarda yapilacaksa 3 gr. sigir albiimini 3 ml. yitkanmis koyun
eritrositi ile karistirilir.

Su: Kullanilan su temiz distile su olmalidir, demineralize su
kullanilmamalidir.

Uriin Test Soliisyonu: Dezenfektan iiriin soliisyonu sert suda, en az iig
farkl1 konsantrasyonda hazirlanmalidir. Kullanima hazir olan dezenfektan
tirtiniinii diliie etmek ic¢in normal su kullanilir. Hazirlanan {iriin test soliisyonu 2
saat i¢inde kullanilmalidir.

Calismada kullanilan dezenfektanlar; Cleanisept sprey ve Savonol yiizey
dezenfektanidir. Cleanisept sprey kullanima hazir konsantrasyonda olup bu formu
1/1°1ik temel stok dezenfektan olarak kabul edilmistir. Bu stok siispansiyondan

sert su ile 1/10’luk diliisyon hazirlanmigtir ve deneylerde bu iki konsantrasyon
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kullanilmistir. Savolon’un kullanim konsantrasyonu 1/30 olup deneylerde 1/30 ve
1/100’liikk konsantrasyonlar test edilmistir.

Bakteri Siispansiyonlari:

- 20°C’de saklanan mikroorganizmalar TSA’ya pasajlanarak stok
kiiltiirleri yapilmistir. Bu stok kiiltiirden tekrar TSA plaklarina pasaj yapilarak
ikinci subkultiirler elde edilmistir. Calismada bakterilerin ikinci subkiiltiirleri
kullanilmustir.

Calisma i¢in her bir bakteriden iki farkli bakteri silispansiyonu
hazirlanmustir.

Test siispansiyonu (N); dezenfektan duyarlilik testlerini yiiritmede

kullanilan bakteri siispansiyonudur.

Validasyon siispansiyonu (Nv); kontrol deneylerinde kullanilan bakteri

slispansiyonudur.

Test Siispansiyonunun Hazirlanmas1 (N): TSA plaklarinda {ireyen
bakteri kolonilerinden 6ze ile birka¢ koloni alinarak cam tiip igerisindeki diliient
icinde siispanse edilir ve mekanik karistirict ile karigtirilarak homojen bakteri
stispansiyonu elde edilir. Hazirlanan test siispansiyonu 2 saat icinde
kullanilmaldir.

Bu siispansiyondaki bakteri sayis1 1,5 x 10% — 5,0 x 10® cfu/ml arasinda
olmalidir.

Calismada test siispansiyonundaki canli bakteri sayisi1 spektrofotometre
kullanilarak ayarlanmistir. (Dade Behring MicroScan Turbidity Meter) Her bir

bakteri siispansiyonu spektrofotometrede Olciildiigiinde +0.01 OD. degerinde
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olacak sekilde hazirlanmistir. Daha sonra bakteri sayisinin hesaplanmasi igin test
siispansiyonunun seri diliisyonlar1 yapilarak TSA plaklarina ekimleri yapilmis
37°C’de 24 saatlik inkiibasyonun ardindan olusan koloni sayilar1 hesaplanmustir.

Bunun i¢in 2 ml. diliient i¢inde hazirlanan test siispansiyonundan 100 pl.
aliarak 4900 pl. diliient i¢ine konur (1/50 diliisyon), buradan 100 pl. alinarak
4900 pl. diltient icine aktarilir (tekrar 1/50 diliisyon), buradan da 100ul. alinarak
yine 4900 pl. diliient i¢ine konur (tekrar 1/50 diliisyon). Son diliisyondan 100 pl.
alimip TSA plaklarina ekimi yapilir. 18-24 saatlik inkiibasyondan sonra olusan
bakteri kolonileri sayilir. Cikan say1 1,25x10° ile carpildiginda test
slispansiyonunda bulunan canli bakteri sayis1 hesaplanmis olur.

Validasyon siispansiyonunun hazirlanmasi (Nv): Kontrol deneylerinde
kullanilan bakteri slispansiyonudur. Test siispansiyonunun (N) seyreltilmesi ile
hazirlanir.

Bunun i¢in test slispansiyonundan 100 pl. almip 4900 pl. diliient iceren
tiipe konur, bu tiipten 50 pl. alinir ve 4950 pl. diliient iceren bir baska tiipe
konulur. (1/5000 diliisyon).

Validasyon siispansiyonundaki bakteri sayisi 2,4x10* — 8x10* cfu/ml.
arasinda olmalidir.

Validasyon siispansiyonunda bulunan canli bakteri sayisin1 hesaplamak
icin Nv tiipiinden 100 pl. alinir ve 900 pl. diliient i¢ine konur. Buradan 100 pl.
alinarak TSA plaklarmna yayilir. inkiibasyonun ardindan plaklarda sayilan bakteri

koloni sayis1 100 ile carpilir ve Nv degeri bulunur.
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Kontrol Deneyleri

Dezenfektan duyarlilik testlerinde kullanilan sert su, kirletici madde ve
noétralizanin etkilerini kontrol etmek i¢in uygulanan deneylerdir.

Deneysel Sartlarin Kontrolii “A”: Deneyde kullanilan iirtin ve
dezenfektan disindaki kosullarin (kirletici madde, sert su) bakteriler {izerine
oldiiriicti etkisinin olup olmadiginin gosterilmesi i¢in yapilir.

Deney i¢in bir tiipe 100 pl. validasyon siispansiyonu (Nv) ve 100 pl.
kirletici madde konulur. 2 Dakika beklendikten sonra iizerine 800 ul. sert su
eklenir. 5 Dakika sonra bu tiipten 100 pl. alinarak TSA plaklarina ekimi yapilir.
Inkiibasyon siiresinin sonunda olusan koloni sayisi hesaplanir ve gikan say1 100
ile carpilir. Kontrol deneyi A sonunda hesaplanan canli bakteri sayisinin
0,5xNv’den biiyiikk veya esit olmasi gerekmektedir. Yani mikroorganizma
sayisinda azalma olmamasi beklenir.

Notralizoriin Kontrolii “B”: Notralizasyonda kullanilan maddelerin
mikroorganizmalar iizerine toksik etkisinin olup olmadiginin gosterilmesi i¢in
yapilan kontrol deneyidir.

Kontrol deneyi B’de kullanilan bakteri siispansiyonu Nyg’dir. NVB’nin
degeri 2,4x10° ile 8x10° arasinda olmalidir.

Ny’ nin hazirlanmasi i¢in test siispansiyonundan (N) 100 pl. alinip i¢inde
4900 pl. diliient bulunan tiipe konur. Bu tiipten de 100 pl. siv1 alinip i¢cinde 900
ul. diliient bulunan bir bagka tiipe aktarilir. Son tiipteki slispansiyon Nyg’dir.

Nve slispansiyonundaki bakteri sayisinin  belirlenmesi i¢in  bu

siispansiyondan 100 pl. alinip 900 pl. diliient ile karigtirilir, bu tiipten 50 pl. alinip
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450 pl. diliient i¢ine konur, bu tiipten de 50 pl. alinip 450 pl. diliient iceren tiipe
aktarilir ve son tlipteki sividan 100 pl. alinarak TSA plaklarina ekimi yapilir. 24
saatlik inkiibasyondan sonra koloni sayimi yapilarak elde edilen say1 yapilan
diliisyon miktar1 olan 10% ile carpilir ve boylelikle Nyg’de bulunan bakteri sayisi
hesaplanir.

Kontrol deney B i¢in Nyg siispansiyonundan 100 pl. alinip 900 pl.
notralizan iceren tiipe konur. Bu tiipten 50 pl. alinip 450 pl. nétralizan igeren tiipe
konur. Bu tiipten de 50 pl. alinip yine 450 pl. nétralizan iceren bir baska tiipe
konur. Son tiipteki sividan 100 pl. alinip TSA plaklarina ekim yapilir ve 24 saatlik
inkiibasyonun ardindan koloni sayimi yapilir. Cikan say1 yapilan diliisyon orani
olan 10" ile garpilir.

Notralizoriin  Kontrolii “C”: Deneylerde kullanilan nétralizan
maddelerin dezenfektanin etkisini ger¢ekten sona erdirip erdirmediginin
gosterilmesi i¢in yapilan kontrol deneyidir.

Bu deney icin bir tiip i¢ine 100 pl. kirletici madde ve 100 ul. diliient
konur. 2 dakika beklendikten sonra tiipe 800 pl. dezenfektan eklenir ve 5 dakika
beklenir. 5. Dakikadan sonra bu tiipten 100 pl. sivi alinarak iginde 800 pl.
ndtralizan bulunan tiipe aktarilir ve tekrar 5 dakika beklenir. Daha sonra bu tiipiin
tizerine 100 pl. Nv silispansiyonundan eklenerek 30 dakika inkiibasyona birakilir.
Siirenin sonunda son tiipten 50 pl. alinarak TSA plaklarma ekim yapilir ve 24
saatlik inkiibasyona birakilir. Koloni sayimi yapilir ve ¢ikan say1 200 ile garpilir.

Elde edilen bu saymin 0,5xNv’ye esit veya biiyiik olmas1 gerekmektedir.
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Kantitatif Siispansiyon Test Yonteminin Uygulanmasi: Test
stispansiyonundan (N) 100 ul. alinir ve iginde 100 pl. Kirletici madde bulunan
tiipe konularak 2 dakika beklenir. Daha sonra iizerine 800 pl. dezenfektan
soliisyonu eklenir. Bu tiipten 1, 5 ve 30. dakikalarda olmak {izere ii¢ kez 100’er pl.
aliarak i¢cinde 800 pl. notralizér ve 100 pl. sert su bulunan tiiplere aktarilir. 5
dakika beklendikten sonra bu tiiplerden 100’er pl. alinarak TSA plaklarina ekim
yapilir ve inkiibasyon siiresi sonunda koloni sayimi1 yapilir. Koloni sayist yapilan
diliisyon miktar1 olan 10 ile garpilir.

Degerlendirme: Test yonteminde bakteri siispansiyonu (N) 1,5x10%-5x10°
CFU/ml olarak hesaplanmis ve bu siispansiyon deneylerde kullanilmistir. Test
prosediiriine gore bakteri siispansiyonundan alman 100 pl.’lik siv1 100 pl. kirletici
madde ve 800 pl. dezenfektan ile muamele edilmektedir. Bu asamada
stispansiyonda bulunan bakteri miktar1 diliisyon nedeniyle 10 kat azalmakta ve
¢alisma siispansiyonunda bulunan CFU sayis1 1,5x10°-5x10 arasinda olmaktadir.
Bu dezenfektanla karsilagan bakteri siispansiyonudur. Bu karigimdan 100 pl.
almip 800 pl. notralizér ve 100 pl. sert su icine konuldugunda 10 kat daha
diliisyon yapilmis olmaktadir. Bu son diliisyondan 100 pl. alinip plaklara ekildigi
icin 10 kat diliisyon daha olur. Plaklarda iireyen koloni sayildiginda diliisyon
oran1 olan 100 ile garpilir. Calisma siispansiyonundaki say1 (1,5x107-5x10" ) ile
elde edilen say1 arasindaki farkin 10>ten daha diisik olmasi dezenfektanin
mikroorganizma tlizerine etkili olmadigin1 gostermektedir.

CFU sayisinda 10’1ik veya daha fazla diislis olmasi dezenfektanin etkili

oldugunu gosterir.
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4. BULGULAR

4.1. Gazi Hastanesi 2010 Yih Hastane Enfeksiyonlar: Siirveyansi Sonuclari

2010 wyili hastane enfeksiyonlar1 silirveyans sonuglarina gore Gazi
Hastanesi’nde 2010 yilinda hastane enfeksiyonuna yol acan mikroorganizmalarin
dagilimi tablo-4’te verilmistir. Buna gore hastane enfeksiyonlarindan en sik izole
edilen mikroorganizmalar Acinetobacter spp. ve Pseudomonas spp. olarak
belirlenmistir.**°

Izole edilen toplam 1562 mikroorganizmanin 40 tanesi (%2,6) S.
maltophilia olarak tespit edilmistir. Bu oranla S. maltophilia en sik izole edilen 9.
bakteri olmustur.

S. maltophilia’min izole edildigi boliimlere goére dagilimi tablo-5’te
verilmistir. 40 hastanin 21°1 riskli linitelerde, 19°u ise yogun bakimlarda yatmakta
olan hastalardir. Etkenlerin enfeksiyon bolgesine gore dagilimlari ise tablo-6’da
verilmistir. Buna gore S. maltophilia en sik kan dolagimi enfeksiyonu ve pnémoni

vakalarindan izole e:dilmi§‘[ir.110
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Tablo 4. 2010 yili siirveyans verilerine gore Gazi Hastanesi’nde hastane

enfeksiyonuna yol agan mikroorganizmalarin dagilima.

izole Edilen Mikroorganizma Sayr %
Acinetobacter spp. 370 23.7
Pseudomonas spp. 222 14.2
E.coli 190 12.2
Klebsiella spp. 144 9.2
KNS 142 9.1
Enterococcus spp. 128 8.2
Candida albicans 116 7.4
Candida non-albicans 85 5.4
Stenotrophomonas maltophilia 40 2.6
S.aureus 36 2.3
Enterobacter spp. 33 2.1
Citrobacter spp 10 0.6

Tablo 5. 2010 yili siirveyans verilerine gore Gazi Hastanesi’nde hastane

enfeksiyonuna yol agan mikroorganizmalarin boliimlere gore dagilimi

izole Edilen Mikroorganizma Yogun Riskli Toplam Toplam %
Bakimlar  Uniteler Say1

Acinetobacter spp. 297 73 370 23,7
Pseudomonas spp. 184 38 222 14,2
E. coli 52 138 190 12,2
Klebsiella spp. 79 65 144 9,2
Koagiilaz Negatif Stafilokok 55 87 142 9,1
Enterococcus spp 60 68 128 8,2
Stenotrophomonas maltophilia 19 21 40 2,6
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Tablo 6. Hastane enfeksiyonuna yol agan non-fermenter bakterilerin izole

edildikleri enfeksiyon bolgelerine gére dagilimi

izole edilen Kan Dolagimi  Pnémoni  Cerrahi Idrar Yolu Derive Diger
mikroorganizma Enf. Alan Enf. Enf. yumusak

doku enf.
Acinetobacter spp. 77 236 16 22 13 6
Pseudomonas spp. 22 137 11 37 10 5
S. maltophilia 23 14 - 1 1 1

Gazi Hastanesi 2009 verilerine gore S. maltophilia toplam 17 hastadan
(%1.4) izole edilmistir. Bu hastalarin 14’4 pndomoni, 2’si kan dolasim
enfeksiyonu, 1’1 ise idrar yolu enfeksiyonu tanisi almistir. Hastalarin 11°1 yogun
bakimda, 6’s1 riskli initelerde yatmakta olan hastalardir. 2010 yilinda S.

maltophilia izole edilme orani 40 hasta ile %2.6’ya ¢ikmistir."*

4.2. Cahsmada Kullanilan Bakteri izolatlar

Calismaya hastanemiz mikrobiyoloji laboratuarina ¢esitli poliklinik ve
servis hastalarindan gonderilmis klinik &rneklerden izole edilen toplam 50
Stenotrophomonas susu dahil edilmistir. Bu bakteri izolatlariin elde edildigi
hasta gruplarinin yas, cinsiyet, gelen materyal ve boliimlere goére dagilimlar tablo

7’de verilmistir.
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Tablo7. lizole edilen S. maltophilia suslarmin yas, cinsiyet, materyal ve

boliimlere gore dagilimlari.

No. Cinsiyet Yas Boliim Materyal
1 Erkek 15 Cocuk Cerrahisi Kan

2 Erkek 3 Cocuk Hastaliklar1 Kan

3 Erkek 35 Kemik 1ligi Nakil Unitesi Kan

4 Erkek 20 Cocuk Yogun Bakim Kan

5 Erkek 1 Yeni Dogan ETA

6 Erkek 1 Cocuk Yogun Bakim ETA

7 Erkek 11 Uroloji Idrar

8 Erkek 5 Cocuk Onlokoji Kan

9 Erkek 61 Gogiis Hastaliklar Kan

10 Kadin 71 Koroner Yogun Bakim Kan

11 Erkek 3 Cocuk Yogun Bakim Kan

12 Erkek 65 Gogiis Cerrahisi Plevral Sivi
13 Kadin 9 Cocuk Hematolojisi Kan

14 Kadin 4 Plastik Cerrahi Doku Biyopsi
15 Erkek 50 Eriskin Hematoloji Balgam
16 Kadin 50 Onkoloji Idrar

17 Erkek 78 Gogiis Hastaliklari Kan

18 Erkek 9 Cocuk Enfeksiyon Kan

19 Erkek 37 Nefroloji Idrar

20 Erkek 50 Kalp Damar Cerrahisi Yara Yeri
21 Erkek 1 Cocuk Onkoloji Kan

22 Kadin 2 Cocuk Yogun Bakim ETA

23 Erkek 1 Cocuk Yogun Bakim Kan

24 Kadin 56 Uroloji Kateter
25 Erkek 3 Cocuk Yogun Bakim Yara Yeri
26 Erkek 67 Kardiyoloji Yara Yeri
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27 Erkek 3 Cocuk Yogun Bakim kan

28 Erkek 58 Gogiis Yogun Bakim ETA
29 Erkek 57 Genel Cerrahi Kan

30 Erkek 48 Gastroenteroloji Pi

31 Kadin 6 Cocuk Onkoloji Kan

32 Kadin 18 Cocuk Onkoloji Kan

33 Kadin 13 Cocuk Enfeksiyon ETA
34 Erkek 91 Kardiyoloji Balgam
35 Kadin 1 Cocuk Yogun Bakim ETA
36 Erkek 2 Cocuk Yogun Bakim Kan

37 Erkek 1 Cocuk Hematoloji Kan

38 Kadin 3 Cocuk Yogun Bakim Brons Lavaji
39 Erkek 16 Cocuk Hastaliklar1 Kan

40 Erkek 66 Onkoloji Yara Yeri
41 Kadin 57 Onkoloji Kan

42 Erkek 1 Cocuk Enfeksiyon Kan

43 Erkek 1 Cocuk Hastaliklar1 Kan

44 Erkek 62 Onkoloji Kan

45 Erkek 51 Onkoloji Kan

46 Kadin 32 Gastroenteroloji Kan

47 Erkek 16 Cocuk Onkoloji Kan

48 Erkek 6 Cocuk Hematolojisi Kan

49 Erkek 67 Kalp ve Damar Cerrahisi Kan

50 Kadin 49 Gogiis Hastaliklar Kan
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Hastalarin cinsiyet ve yaslara gore dagilimlar1 tablo 8’de verilmistir. Her
iki cinsiyette de toplam 50 hastanin 21’1 ( %42) 0-10 yas grubunda yer almaktadir.
Hastalarin 36°s1 (%72) erkek, 14’1 (%28) kadindir.

Tablo 8. Stenotrophomonas maltophilia izole edilen hastalarin yas ve

cinsiyetlerine gore dagilimi.

Yas Kadin Erkek Toplam
0-10 6 15 21
10-20 2 4 6
20-30 - 1 1
30-40 1 2 3
40-50 1 1 2
50-60 3 5 8
60-70 - 6 6
70-80 1 1 2
80-90 - 1 1
Toplam 14 36 50

S.maltophilia izole edilen hastalarin boliimlere gore dagilimi tablo 9’da
verilmistir. Hastalarin %20’si ¢ocuk yogun bakim, %10’u ¢ocuk onkolojisi ve
%10’u eriskin onkolojide yatmaktadir. Toplam 26 hasta (%52) ¢ocuk hastaliklar1
ile iligkili boliimlerde yatmaktadir. Buna gore en fazla iiremenin pediatri
servislerinde oldugu belirlenmistir. 12 Hasta (%24) yogun bakimlarda
yatmaktadir. Ancak bu dagilimlar S. maltophilia izolasyonu agisindan servislerin

risk durumunu tam olarak gostermemektedir.
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Tablo 9. S.maltophilia izole edilen hastalarin bolimlere gore dagilimi

Boliim Say1 %

Cocuk Onkolojisi 5 10

Cocuk Hastaliklar: 3 6

Cocuk Enfeksiyon 3 6

Uroloji 2 4

Kardiyoloji 2 4

Nefroloji 1 2

Genel Cerrahi 1 2

Gogiis Yogun Bakim 1 2

Gogiis Cerrahisi 1 2

Kemik iligi Nakil Unitesi 1 2

Toplam: 50 %100




S. maltophilia suslarinin izole edildikleri hasta 6rneklerine gore dagilimi

tablo 10’da verilmistir.

Tablo 10. S.maltophilia suslarinin izole edildikleri klinik 6rneklere gore dagilimi

Materyal Say1 Yiizde
Kan 30 %60
ETA 6 %12
Yara Yeri 4 %8
idrar 3 %6
Balgam 2 %4
Pii 1 %2
Kateter 1 %2
Brons Lavaji 1 %2
Plevral Sivi 1 %2
Doku Biyopsi 1 %2
Toplam 50 %100

Calisilan S.maltophilia suslarinin antibiyotik diren¢ profilleri tablo 11°de
verilmigtir. Suslarin  tamami trimetoprim-sulfametoksazol’e kars1  duyarh
bulunmustur. Sefotaksim, imipenem, meropenem’e direng %90’1n iizerinde tespit
edilmistir. Direncin en fazla goriildigii antibiyotikler ampisilin-sulbaktam,
amoksisilin-klavunat, imipenem, meropenem, piperasilin-tazobaktam, sefotaksim,
sefaperazon-sulbaktam, sefepim ve tobramisindir. Antipsddomonal
antibiyotiklerin ¢oguna direng olmas1 dikkat ¢ekicidir. S. maltophilia suslarinin en
duyarli oldugu antibiyotikler amikasin, gentamisin, netilmisin, sefoperazon-

sulbaktam, siprofloksasin ve tigesiklindir. Direng¢ orani en diisiik olan antibiyotik
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%3’liik direng oraniyla tigesiklin ve %6’lik diren¢ oraniyla amikasin olarak

belirlenmistir.

Tablo 11. Calisilan bakteri izolatlarinin antibiyotik direng profilleri

Duyarh Orta Duyarh Direncli Toplam Direnc¢
Sayis1 Sayisi Sayis Say1 Yiizdesi

AMC 3 2 36 41 %87

GN 40 1 9 50 %18

MEM 4 - 46 50 %92

TZP 18 2 30 50 %60

CAZ 6 1 43 50 %86

CES 28 8 10 46 %21

TGC 36 - 1 37 %3

SAM:Ampisilin-sulbaktam,  AMC:Amoksisilin-klavunat, =~ AK:Amikasin, = GN:Gentamisin,
IMP:imipenem, MEM: Meropenem, NET:Netilmisin, TZP: Tazobaktam-piperasilin, CTX:
Sefotaksim, CAZ: Seftazidim, FEP:Sefepim, CES: Sulbaktam-sefoperazon, CIP:Siprofloksasin,
TGC:Tigesiklin, TOB:Tobramisin
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4.3. Stenotrophomonas maltophilia Dezenfektan Duyarhilik Testlerinin

Sonuclari

4.3.1. Kontrol Deneylerinin Sonuglari

Dezenfektan duyarlilik testlerinin uygulanmasindan o6nce deneylerde
kullanilacak olan sert su, notralizan, diliient gibi maddelerin bakteriler tizerindeki
etkilerinin kontrol edilmesi amaciyla yapilan kontrol deneylerinin sonuglar
asagida verilmistir. Kontrol deneylerinde zorunlu test mikroorganizmalar1 olan
S.aureus ATCC 6538, E.hirae ATCC 10541, P.aeruginosa ATCC 15442

kullanilmastir.

Tablo 12. Cleanisept Sprey i¢in yapilan validasyon deneylerinin sonuglari

Deneysel Sartlarin Kontrolii : “A” :

Standart Sus Test Validasyon Kontrol Deney A
Siispansiyonu (N)  Siispansiyonu (Nv)

S.aureus ATCC 6538 1,6 x 10° 1,4 x 10°* 1,3 x 10

E.hirae ATCC 10541 2,7 x 10° 2,3 x10* 1,7 x 10*

P.aeruginosa ATCC 1,8 x 10° 2,6 x 10°* 2,0x 10

15442

A deneyi sonrasinda tiim zorunlu test mikroorganizmalari ile elde edilen
CFU/ml sayis1 validasyon siispansiyonunda bulunan CFU/ml sayisinin yarisindan
bliyiik oldugu i¢in deney basarili kabul edilmistir. Bu deneyle kirletici madde ve

sert suyun mikroorganizma iizerine 6ldiiriicii etkilerinin olmadig1 gosterilmistir.
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Notralizoriin Kontrolii “B”

Standart Sus Test Validasyon Kontrol Deney
Siispansiyonu  Siispansiyonu B (Ny3g) B
(N)
S.aureus ATCC 6538 1,6 x 10 1,8 x 10° 1,7 x 10°
E.hirae ATCC 10541 2,7 x 10° 2,1x10° 1,8 x 10°
P.aeruginosa ATCC 1,8 x 10° 3,4 x 10° 3,2 x 10°
15442

B deneyi sonrasinda tiim zorunlu test mikroorganizmalar1 i¢in elde edilen
CFU/ml sayis1 validasyon siispansiyonunda bulunan CFU/ml sayisinin yarisindan
biiylik oldugu icin deney basarili kabul edilmistir ve noétralizoriin deneydeki

bakteriler lizerine 6ldiiriicti etkisinin olmadigr gosterilmistir.

Notralizoriin Kontrolii “C” :

Standart Sus Test Siispansiyonu Validasyon Kontrol Deney C
(N) Siispansiyonu (Ny)

S.aureus ATCC 1,6 x 10° 1,4 x 10* 1,1 x 10*

6538

E.hirae ATCC 2,7 x 10 2,3 x 10* 1,9 x 10*

10541

P.aeruginosa 1,8 x 10° 2,6 x 10 1,8 x 10*

ATCC 15442

C deneyi sonrasinda elde edilen CFU/ml sayis1i validasyon
siispansiyonunda bulunan CFU/ml sayisinin yarisindan biiyiik oldugu i¢in deney
basarili kabul edilmistir. Notralizoriin - dezenfektan1 notralize  edebildigi

gosterilmistir.
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Tablo 13. Savonol igin yapilan validasyon deneylerinin sonuglari

Deneysel Sartlarin Kontrolii : “A” :

Standart Sus Test Validasyon Kontrol
Siispansiyonu Siispansiyonu Deney A

(N) (Nv)
S.aureus ATCC 6538 2,3x 10 2,1 x 10 1,8 x 10*
E.hirae ATCC 10541 3,6 x 10° 2,9 x 10* 2,3 x 10
P.aeruginosa ATCC 15442 3,1 x 10° 2,8 x10* 2,1x10*

Savonol i¢in yapilan A deneyi sonrasinda tiim zorunlu test
mikroorganizmalar1 ile elde edilen CFU/ml sayis1 validasyon siispansiyonunda
bulunan CFU/ml sayisinin yarisindan biiyiik oldugu i¢in deney basarili kabul
edilmistir. Bu deneyle kirletici madde ve sert suyun mikroorganizma iizerine

oldiirticii etkilerinin olmadig1 gosterilmistir.

Notralizoriin Kontrolii “B”

Standart Sus Test Validasyon Kontrol
Siispansiyonu Siispansiyonu B Deney B

(N) (Nve)
S.aureus ATCC 6538 2,3x10° 2,0x10° 1,6 x 10°
E.hirae ATCC 10541 3,6 x 10° 2,8 x10° 2,1x10°
P.aeruginosa ATCC 15442 3,1 x 10° 2,6 x 10° 1,9 x 10°

Savonol i¢in yapilan B deneyi sonrasinda tiim zorunlu test
mikroorganizmalari i¢in elde edilen CFU/ml sayis1 validasyon silispansiyonunda

bulunan CFU/ml sayisinin yarisindan biiyiik oldugu i¢in deney basarili kabul
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edilmistir ve noétralizoriin deneydeki bakteriler {izerine Oldiirlicii etkisi olmadigi
gosterilmistir.

Notralizoriin Kontrolii “C” :

Standart Sus Test Validasyon Kontrol
Siispansiyonu Siispansiyonu Deney C

(N) (Nv)
S.aureus ATCC 6538 2,3x10° 2,1x10* 1,8 x 10*
E.hirae ATCC 10541 3,6 x 10° 2,9x 10* 2,2x 10
P.aeruginosa ATCC 15442 3,1 x 10° 2,8 x 10 2,0 x 10*

Savonol i¢in yapilan C deneyi sonrasinda elde edilen CFU/ml sayisi
validasyon siispansiyonunda bulunan CFU/ml sayisinin yarisindan biiylik oldugu
icin deney basarili kabul edilmistir. Notralizoriin dezenfektan1 nétralize edebildigi

gosterilmistir.

4.3.2. Dezenfektan Duyarlilik Testlerinin Sonuglari

Cleanisept Sprey icin calisilan 50 bakteri izolatina ait dezenfektan
duyarlilik testi sonuglari tablo 14°te verilmistir.

Cleanisept Sprey iiretici firma tarafindan kullanima hazir halde sunulan ve
seyreltilmeden dogrudan kullanilan ticari dezenfektan formudur. Calismada
Cleanisept Sprey’in 1/1°lik kullanim soliisyonu ile birlikte 1/10’luk seyreltilmis
formu test edilmistir.

Calisilan 50  susun  tamaminda Cleanisept Sprey’in  kullanim

konsantrasyonu (1/1) etkili bulunmustur ve plaklarin higbirinde {ireme
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saptanmamustir. 1/10’luk seyreltilmis diliisyonda suslarin 5 tanesinde 100-300

cfu/ml iireme saptanmistir ancak baslangi¢ konsantrasyonu ile karsilastirildiginda

bakteri sayisinda 5 log.’dan fazla bir azalmada oldugu i¢in 1/10’luk diliisyon da

biitiin suslar i¢in etkili gérillmiistir.

Tablo 14. Cleanisept Sprey i¢in dezenfektan duyarlilik deneylerinin sonuglari

1/1 Konsantrasyon

1/10 Konsantrasyon

Test Baslangic

Siispansiyonu | Stispansiyonu | 1. dk | 5.dk. | 30.dk. | 1.dk. | 5.dk. | 30.dk.

(N)
1 |5.2x10° 5,2x10’ 0 0 0 0 0 0
2 | 21x10® 2,1x10’ 0 0 0 0 0 0
3 | 9x10® 9x10’ 0 0 0 0 0 0
4 3,2x10° 3,2x10’ 0 0 0 0 0 0
5 |64x10° 6,4x10’ 0 0 0 0 0 0
6 | 5,2x10° 5,2x10’ 0 0 0 0 0 0
7 8,7x10° 8,7x10’ 0 0 0 2x10% | 0 0
8 6,1x10° 6,1x10’ 0 0 0 0 0 0
9 |55x10° 5,5x10’ 0 0 0 0 0 0
10 | 8,2x10° 8,2x10’ 0 0 0 0 0 0
11 | 7,8x10° 7,8x10’ 0 0 0 0 0 0
12 | 8,5x10° 8,5x10’ 0 0 0 1x10° | 0 0
13 | 3x10° 3x10’ 0 0 0 0 0 0
14 | 6,2x10° 6,2x10’ 0 0 0 0 0 0
15 | 9,3x10° 9,3x10’ 0 0 0 0 0 0
16 | 1,5x10° 1,5x10’ 0 0 0 0 0 0
17 | 3,4x10° 3,4x10’ 0 0 0 0 0 0
18 | 2x10° 2x10’ 0 0 0 0 0 0
19 | 2,2x10° 2,2x10’ 0 0 0 0 0 0
20 | 8,7x10° 8,7x10’ 0 0 0 1x10° | 0 0
21 | 2x10° 2x10’ 0 0 0 0 0 0
22 | 1,4x10° 1,4x10’ 0 0 0 0 0 0
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23 | 2,5x108 2,5x10’ 0 0 0 0 0 0
24 | 4,6x10° 4,6x10’ 0 0 0 2x10% | 0 0
25 | 9,3x10® 9,3x10’ 0 0 0 3x10% | 0 0
26 | 8,8x10° 8,8x10’ 0 0 0 0 0 0
27 | 1,9x10® 1,9x10’ 0 0 0 0 0 0
28 | 5,3x10° 5,3x107 0 0 0 0 0 0
29 | 4,8x10® 4,8x10’ 0 0 0 0 0 0
30 | 4,1x108 4,1x10’ 0 0 0 0 0 0
31 | 5,2x10° 5,2x10’ 0 0 0 0 0 0
32 | 3,2x108 3,2x10’ 0 0 0 0 0 0
33 | 1,6x10° 1,6x10° 0 0 0 0 0 0
34 | 1,4x108 1,4x10° 0 0 0 0 0 0
35 | 3,2x10° 3,2x10’ 0 0 0 0 0 0
36 | 2,2x10° 2,2x107 0 0 0 0 0 0
37 | 2,5x10° 2,5x107 0 0 0 0 0 0
38 | 1,7x10° 1,7x10’ 0 0 0 0 0 0
39 | 1,5x10° 1,5x10’ 0 0 0 0 0 0
40 | 2x108 2x10° 0 0 0 0 0 0
41 | 6x108 6x10’ 0 0 0 0 0 0
42 | 1,7x10° 1,7x10’ 0 0 0 0 0 0
43 | 2,6x10° 2,6x10’ 0 0 0 0 0 0
44 | 1,8x10° 1,8x10’ 0 0 0 0 0 0
45 | 2,4x10° 2,4x10° 0 0 0 0 0 0
46 | 4,3x10° 4,3x10’ 0 0 0 0 0 0
47 | 10x108 10x10’ 0 0 0 0 0 0
48 | 4,1x10° 4,1x10’ 0 0 0 0 0 0
49 | 2x10® 2x10’ 0 0 0 0 0 0
50 | 6,5x10° 6,5x10’ 0 0 0 0 0 0

Savonol ic¢in calisilan 50 bakteri izolatina ait dezenfektan duyarlilik testi

sonuclari tablo15’de verilmistir.
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Savonol’un f{iretici firma tarafindan 1/30’luk ve 1/100°lik kullanim
konsantrasyonlar1 onerilmektedir. Calismada bu konsantrasyonlar test edilmistir.
Calisilan 50 susun tamaminda Savonol’un 1/30°luk kullanim konsantrasyonu
etkili bulunmustur ve higbir plakta iireme saptanmamustir. 1/100°lik diliisyonda
ise suslarin 6 tanesinde 100-300 cfu/ml arasinda iireme saptanmistir ancak bu
degerler baslangic konsantrasyonu ile karsilastirildiginda bakteri sayisinda 5
log.’dan fazla bir azalmada oldugu i¢in 1/100’liik diliisyon da biitiin suslar i¢in

etkili goriilmiistiir.

Tablo 15. Savonol igin dezenfektan duyarlilik testlerinin sonuglari

1/30 Konsantrasyon 1/100 konsantrasyon

Test Baslangic

Siispansiyonu | Siispansiyonu | 1. dk | 5.dk. | 30.dk. | 1.dk. | 5.dk. | 30.dk.

(N)
1 |5.2x10° 5,2x10’ 0 0 0 0 0 0
2 2,1x10° 2,1x10’ 0 0 0 0 0 0
3 ox10° 9x10’ 0 0 0 0 0 0
4 3,2x10° 3,2x10’ 0 0 0 0 0 0
5 |64x10° 6,4x10’ 0 0 0 0 0 0
6 | 5,2x10° 5,2x10’ 0 0 0 0 0 0
7 8,7x10° 8,1x10’ 0 0 0 0 0 0
8 6,1x10° 6,1x10’ 0 0 0 0 0 0
9 |55x10° 5,5x10’ 0 0 0 0 0 0
10 | 8,2x10° 8,2x10’ 0 0 0 0 0 0
11 | 7,8x10° 7,8x10’ 0 0 0 0 0 0
12 | 8,5x10° 8,5x10’ 0 0 0 0 0 0
13 | 3x10° 3x10’ 0 0 0 0 0 0
14 | 6,2x10° 6,2x10’ 0 0 0 0 0 0
15 | 9,3x10° 9,3x10’ 0 0 0 0 0 0
16 | 1,5x10° 1,5x10’ 0 0 0 0 0 0
17 | 3,4x10° 3,4x10’ 0 0 0 1x10° | 0 0
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18 | 2x10°8 2x10’ 0 0 0 0 0 0
19 | 2,2x10 2,2x107 0 0 0 0 0 0
20 | 8,7x10® 8,7x10’ 0 0 0 0 0 0
21 | 2x108 2x10’ 0 0 0 0 0 0
22 | 1,4x10® 1,4x10’ 0 0 0 0 0 0
23 | 5,3x10® 5,3x107 0 0 0 0 0 0
24 | 4,8x10° 4,8x10’ 0 0 0 1x10% | 0 0
25 | 6,9x10° 6,9x10’ 0 0 0 1x10% | 0 0
26 | 8,8x10° 8,8x10’ 0 0 0 0 0 0
27 | 1,9x10® 1,9x10’ 0 0 0 0 0 0
28 | 2,6x108 2,6x107 0 0 0 1x10% | 0 0
29 | 5,4x10® 5,4x107 0 0 0 1x10% | 0 0
30 | 4,1x108 4,1x10’ 0 0 0 0 0 0
31 |5,2x108 5,2x10’ 0 0 0 3x10° | 0 0
32 | 3,2x10° 3,2x10’ 0 0 0 0 0 0
33 | 1,6x10° 1,6x10’ 0 0 0 0 0 0
34 | 1,4x10° 1,4x10’ 0 0 0 0 0 0
35 | 3,2x10° 3,2x10’ 0 0 0 0 0 0
36 | 2,2x10° 2,2x107 0 0 0 0 0 0
37 | 2,5x10° 2,5x10’ 0 0 0 0 0 0
38 | 1,7x10° 1,7x10’ 0 0 0 0 0 0
39 | 1,5x10° 1,5x10’ 0 0 0 0 0 0
40 | 2x108 2x10’ 0 0 0 0 0 0
41 | 6x108 6x10’ 0 0 0 0 0 0
42 | 1,7x10° 1,7x10’ 0 0 0 0 0 0
43 | 2,6x10° 2,6x10’ 0 0 0 0 0 0
44 | 1,8x10° 1,8x10’ 0 0 0 0 0 0
45 | 2,4x10° 2,4x10° 0 0 0 0 0 0
46 | 4,3x10° 4,3x10’ 0 0 0 0 0 0
47 | 10x108 10x10° 0 0 0 0 0 0
48 | 4,1x10° 4,1x10’ 0 0 0 1x10% | 0 0
49 | 2x108 2x10’ 0 0 0 0 0 0
50 | 6,5x10° 6,5x107 0 0 0 0 0 0

75




5. TARTISMA

Giliniimiizde hastaneden kazanilmis enfeksiyonlar artan morbidite ve
mortalite oranlari nedeniyle ciddi bir halk sagligi sorunu olusturmaktadir.
Gelismis {ilkelerde hastane enfeksiyonlari yatarak tedavi goren hastalarin %5-
10’unda goriilirken gelismekte olan iilkelerde bu oran %20’nin iizerine
¢ikmaktadir. "

Hastane enfeksiyonlari, hastane disinda kazanilmis enfeksiyonlardan daha
agir gecen, tedavisi daha zor ve maliyeti daha yiiksek enfeksiyonlardir. CDC
A.B.D.’de her yil hastaneye 32 milyon kisinin yattigini, bu hastalarin 2
milyonunda hastane enfeksiyonu goriildiigiinii ve 90 bin kisinin hastane
enfeksiyonu nedeniyle 6ldigini bildirmistir.*?

Hastane enfeksiyonlarinin en sik goriildiigii yer yogun bakim iiniteleridir.
Giilseren ve arkadaslarinin yaptig1 calismada yogun bakim iinitelerinde hastane
enfeksiyonu goriilme sikliginin ¢ok daha fazla oldugu, diger iinitelerle
karsilastirildiginda goriilme oraninin %20-25’e ¢iktig belirtilmistir.'*®

Hastane enfeksiyonlari; hastanede kalis siliresinde uzama, yasam
kalitesinde bozulma ve hastane harcamalarinda artisa neden oldugundan
enfeksiyon kontrol programlarinin dogru ve yerinde uygulanmasi ile bu sorunun
Oniine ge¢ilmesi biiyiik 6nem tasimaktadir."** Hastane enfeksiyonlar ile miicadele
etme yontemlerinin en dnemlilerinden biri etkili dezenfeksiyonun saglanmasidir.
Bu amagla kullanilan dezenfektan ve antiseptikler mikroorganizmalar tizerindeki

degisik etki mekanizmalar1 ile mikrobisid ve mikrobiyostatik etki saglayarak
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nozokomiyal enfeksiyonlarin onlenmesi ve kontrol edilmesinde 6nemli rol
oynamaktadir. Dezenfeksiyon isleminin en etkili bicimde gergeklestirilebilmesi
icin kullanim ilkelerinin iyi bilinmesi ve buna gore uygulanmasi gerekmektedir.
Dezenfeksiyonda kullanilacak kimyasallarin etken maddelerinin iyi bilinmesi,
organik ve inorganik maddelerle etkilesimleri, dogru oranda ve dogru bekleme
siirecinde kullanilmalar1 ¢ok onemlidir."®

Yapilan caligmalarda Ozellikle yogun bakimlarda goriilen hastane
enfeksiyonlarinin en sik etkeni olarak gram negatif bakteriler gésterilmistirm.
S. maltophilia’nin hastane enfeksiyonlarindan izole edilme oranlar1 son yillarda
gittikce artis gostermektedir. Klinik orneklerde Pseudomonas aeruginosa ve
Acinetobacter tiirlerinin ardindan en sik izole edilen tiglincii gram negatif non-
fermentatif bakteri olarak saptanmaktadir.®® Pseudomonas ve Acinetobacter
suslar1 ile olusan enfeksiyon ve kolonizasyon ile ilgili bir¢ok c¢alisma
bulunmaktayken S.maltophilia enfeksiyonlar1 ile ilgili az sayida c¢aligma
yapllmlstlr.98

Stenotrophomonas maltophilia o6nceleri Pseudomonas’lar arasinda yer
alirken g¢aligmalar sonucunda 1993 yilinda Stenotrophomonas cinsinin tek tiyesi
olarak yerini almistir. Eski literatiir bilgilerinde sinirli patojeniteye sahip oldugu
bildirilmekle birlikte giliniimiizde Ozellikle konak savunmasi bozuk hastalarda
ciddi morbidite ve mortaliteye sebep olan dnemli nozokomiyal patojenler arasinda
yerini almistir.® Yapilan c¢alismalarda izole edilen S. maltophilia suslarinin
%90’dan fazlasinin hastane kaynakli oldugu bildirilmektedir. Bu hastalarin biiyiik

cogunlugunda viicut direncini diisiiren, enfeksiyon gelisimini kolaylastirict bir
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faktor bulunmaktadir. Ayrica hastanede yatan hastalarda imipenem gibi genis
spektrumlu antibiyotiklerin sik kullanilmasi S. maltophilia enfeksiyonu ag¢isindan
onemli bir risk faktoridiir.* S. maltophilia suslarinin neden oldugu nozokomiyal
enfeksiyonlardan olan bakteriyemilerde mortalite oran1 % 26,7 olarak verilmektir.
Bu oran diger firsat¢1 mikroorganizmalara bagli olarak gelisen bakteriyemilerde
gdzlenen mortalite oranlarma yakindir.™

Stenotrophomonas maltophilia’nin  insanlardaki tasiyicilik  oranini
inceleyen az sayida calisma bulunmaktadir. Bucher ve arkadaslarinin segici
besiyeri kullanarak yaptiklar1 bir ¢alismada diyaresi olan kisilerde S. maltophilia
fekal tagiyicilik oran1 %10.9 olarak saptanmistir. Kerr ve arkadaglarinin yaptig1 bir
baska c¢alismada ise hematolojik malignitesi olan 12 hastanin digki 6rnekleri
incelenmis ve fekal tasiyicilik %33 olarak belirlenmistir.3

Ulkemizde Stenotrophomonas maltophilia enfeksiyonlarmin  goriilme
sikligint inceleyen fazla ¢alisma bulunmamaktadir. Yildirnm ve arkadaslarinin
yaptig1 bir g¢aligmada ayni koridor iizerinde bulunan 2 ayr1 yogun bakim
iinitesinde (YBU) yatmakta olan bes ayr1 hastadan alinan kan kiiltiirlerinden S.
maltophilia izole edilmistir. Hastane enfeksiyonu ve salgin siiphesi ile siirveyans
caligmasi yapilmis ve iki YBU arasinda personel yoluyla bu bakterinin yayildig
fikrine varilmistir. Oztiirk ve arkadaslarmin yaptiklar1 bir baska ¢alismada izole
edilen 33 S.maltophilia susunun 26’sinin YBU kaynakli oldugu saptanmistir. Kwa
ve ark.’nin yaptiklart S.maltophilia iireyen 150 yetiskin hastaya ait retrospektif
kohort c¢aligmasinda; tiim nedenlere bagli mortalite % 33 ve S.maltophilia

enfeksiyonuna bagli mortalite ise % 15 olarak saptanmlstlr.98
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Stenotrophomonas maltophilia enfeksiyonu gelisimi i¢in en onemli risk
faktorleri arasinda uzun siire hastanede yatig, genis spektrumlu antibiyotik
tedavisi, mekanik solunum destegi, altta yatan diger hastaliklar, santral vendz
kateter varligi ve malignite yer almaktadir.’® Gram negatif non-fermenter
bakterilerin siklikla goriildiigli yogun bakim iinitelerinde karbapenem gibi genis
spektrumlu antibiyotikler yaygin olarak kullanilmaktadir. Ancak bu durum
karbapenemlere direngli S. maltophilia 'nin goriillme oranini arttirmaktadir.®® S.
maltophilia ’'nin neden oldugu hastane enfeksiyonlar1 genellikle damar igi kateter,
dezenfektan soliisyonlar ve mekanik solunum cihazlar1 araciligiyla olmaktadir.
2046 En sik goriilen klinik tablo pnomonidir, daha az siklikla bakteriyemi, yara
yeri ve Uriner sistem enfeksiyonlarina neden olmaktadir. Nadiren menenjit,
endokardit, siniizit, mastoidit, kolanjit ve peritonit gibi enfeksiyonlara yol
acabildigi bildirilmistir.”*>

Stenotrophomonas maltophilia suslar1 hastanede yatmakta olan bir
hastadan izole edildigi zaman enfeksiyonun hastane i¢inde yayiliminin 6nlenmesi
icin hastanin g¢evresi ile temasinin miimkiin oldugunca 6nlenmesi gerekmektedir.
S.maltophilia’ya bagl salginlarda hastadan hastaya bulas olabilecegi gibi ¢evresel
etkenler Ornegin kontamine aygitlar ya da tekrar kullanilabilen aletler,
dezenfektanlar ve lavabolar kaynak olabilmektedir. Bu nedenle hastaya ait
kullanilan her tiirlii tibbi alet ve gereclerin uygun sekilde ve yeterli

dezenfeksiyonu saglalnmahdlr.3 Yapilan bir calismada S. maltophilia 'nin enfekte

dezenfektanlar yoluyla hastanede yatan 63 hastada kolonize oldugu tespit
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edilmistir. Bu ¢alisma, S. maltophilia enfeksiyonlarinin 6nlenmesinde tek basina
dezenfektanlarin bile etkisiz kalabilecegini gostermektedir.™®

Stenotrophomonas maltophilia tedavisi bakterinin gosterdigi ¢oklu
antibiyotik direnci nedeniyle =zorluk tasimaktadir. Hastalarda Oncelikle
kolonizasyon ve gergek enfeksiyon ayiriminin yapilmasi 6nemlidir ancak bu ¢ogu
zaman kolay olmamaktadir. Bu mikroorganizmaya kars1 antibiyotik duyarlilik
testleri heniiz standardize edilmemistir ve kullanilabilecek smirli sayida
antimikrobiyal ajan bulunmaktadir. Ideal bir standart tedavi protokolii
tanimlanmamustir ve tedavi Onerileri degiskenlik gdstermektedir. Antibiyotiklerin
in-vivo ve in-vitro etkinligi arasinda degisiklik olabilmektedir. Monoterapi ve
kombine tedavinin etkinlikleri arasindaki fark bilinmemektedir ancak bazi
yayinlarda bakteriyemi tedavisinde kombine tedavinin daha uygun olacag
bildirilmektedir.*®

Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Enfeksiyon Kontrol Komitesi
2009 y1li verilerine gore S. maltophilia toplam 17 hastadan(%1.4) izole edilmistir.
Bu hastalarin 14°ti pndmoni, 2’si kan dolasim enfeksiyonu, 1°i ise idrar yolu
enfeksiyonu tanis1 almistir. Hastalarin 11’1 yogun bakimda, 6’s1 riskli {initelerde

%2010 yili hastane enfeksiyonlar1 siirveyans

yatmakta olan hastalardir
sonuclarma gore ise hastane enfeksiyonlarindan izole edilen toplam 1562
mikroorganizmanin 40’1 (%2,6) S. maltophilia olarak tespit edilmistir. 40 hastanin

21’1 riskli tnitelerde, 19°u ise yogun bakimlarda yatmakta olan hastalardir. Bu

oranla S. maltophilia hastanemizden en sik izole edilen 9. bakteri olmustur.*
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Yaptigimiz calismada Ocak 2009 - Subat 2011 tarihleri arasinda Gazi
Universitesi T1p Fakiiltesi Hastanesi Merkez Mikrobiyoloji Laboratuari’nda gesitli
klinik 6rneklerden izole edilmis olan toplam 50 Stenotrophomonas maltophilia
susunun hastanemizde ylizey dezenfeksiyonu i¢in kullanilmakta olan Savonol ve
Cleanisept isimli dezenfektanlara duyarliliklar test edilmistir.

Calisilan bakteri suslarinin izole edildigi hastalarin %20’si ¢ocuk yogun
bakim, %10’u ¢ocuk onkolojisi ve %10’u eriskin onkolojide yatmaktadir. Toplam
26 hasta (%52) ¢ocuk hastaliklar ile iligkili boliimlerde yatmaktadir. Buna gore
en fazla liremenin pediatri servislerinde oldugu belirlenmistir. 12 Hasta (%24)
yogun bakimlarda yatmaktadir.

Suslarin izole edildigi hastalarin % 42’sinin (21 hasta) 0-10 yas grubunda,
%34’liniin (17 hasta) 50 yas iizerinde oldugu tespit edilmistir. Cocuk ve yash
hasta gruplarinda enfeksiyon goriilme sikliginin daha fazla oldugu belirlenmistir.
Cinsiyet dagilimi1 agisindan ise istatistiksel olarak anlamli bir fark goriilmemistir.

(Calismada kullanilan suslarin antibiyotik direng profilleri Kirby Bauer disk
difiizyon yontemi ile arastirilmig ve bunun i¢in ampisilin-sulbaktam, amoksisilin-
klavunat, sefotaksim, sefepim, sefoperazon-sulbaktam, siprofloksasin, tobramisin,
amikasin, netilmisin, kolistin, gentamisin, imipenem, meropenem, piperasilin-
tazobaktam, tigesiklin antibiyotik diskleri kullanilmistir. Direncin en fazla
goriildigii  antibiyotikler ampisilin-sulbaktam, amoksisilin-klavulonik asit,
imipenem, meropenem, piperasilin-tazobaktam, sefotaksim, sefaperazon-
sulbaktam, sefepim ve tobramisin olarak belirlenmistir. Sefotaksim, imipenem,

meropenem’e diren¢ %90’ {izerinde tespit edilmistir. Antipsddomonal
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antibiyotiklerin ¢oguna diren¢ olmasi dikkat ¢ekicidir. Direncin en az goriildigi
antibiyotikler tigesiklin ve amikasindir.

Stenotrophomonas maltophilia enfeksiyonlarinin tedavisinde en yaygin
kullanilan antibiyotik olan trimethoprim—siilfametoksazol (TMP-SXT)’e karsi
diren¢ gelisimini bildiren ¢alismalar bulunmaktadir®. Ancak yaptigimiz ¢aligsmada
kullanilan suslarin higbirinde bu antibiyotige kars1 direng saptanmamastir.

Toplam 50 Stenotrophomonas maltophilia susunun Savonol ve Cleanisept
isimli dezenfektanlara duyarliliklar1 Avrupa Birligi {ilkelerinde bir kimyasal
dezenfektanin ya da bir antiseptigin bakterisidal etkinligini degerlendirmek i¢in
belirlenmis bir protokol olan “kantitatif slispansiyon test yontemi” (prEN 13727:
Nisan 2009) kullanilarak incelenmistir. Cleanisept Sprey hastanemizde yer ve
yiizey dezenfektani olarak piiskiirtme ve silme icin kullanilan bir kuarterner
amonyum bilesigidir. Savonol ise hastanemizde cilt ve mukoza antiseptigi olarak
kullanilan konsantre antiseptik ¢ozeltidir. Daha onceki baz1 ¢aligmalarda bu iki
dezenfektan maddenin Acinetobacter’ler iizerine 6ldiiriicti etkisi incelenmistir ve
onerilen kullanim konsantrasyonlarinda etkin olduklar1 géisterilmistir.116

Yaptigimiz c¢alismada Cleanisept Sprey’in  1/1’lik  ve 1/10’luk
konsantrasyonlari test edilmistir. Bu dezenfektanin farkli siirelerde test edilen her
iki konsantrasyonuna kars1 incelenen biitin S. maltophilia suslari duyarh
bulunmustur.

Savonol’un kullanimda olan 1/30’luk ve 1/100’liikk konsantrasyonlari test
edilmistir. Her iki konsantrasyonda da test edilen siireler i¢inde incelenen biitiin S.

maltophilia suslar1 duyarl olarak tespit edilmistir.
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Sonug olarak hastanemizde siklikla kullanilan Cleanisept sprey ve Savolon
isimli  dezenfektanlarin iiretici firmalar1 tarafindan  Onerilen  kullanim
konsantrasyonlarinda ve temas siirelerinde, ¢alisilan biitiin S. maltophilia suslarina
kars1 etkili oldugu goriilmiistiir.

Bu sonuglara gore hastanemizde uygulanmakta olan yer ve yiizey
dezenfektanlar1  S.maltophilia’yr  etkili bir sekilde ortamdan eradike
edebilmektedir. Ancak bu sonuca ragmen hastanemizde bu enfeksiyonlarin
goriilmesinin nedenleri arasinda tasiyici personel araciligiyla enfekte hastalardan
diger hastalara  mikroorganizmanin  bulastirilmast  ya da  kullanilan
dezenfektanlarla yapilan dezenfeksiyon islemlerinin dogru ve yeterli
uygulanamamasi diisiiniilebilir. Dezenfeksiyon testlerinde bakterinin dogrudan
dezenfektanlarla temas etmesi ve ancak kontrol edilebilen bir takim degiskenlerin
varliginda bu testlerin yapilmasina bagl olarak dezenfektanlar deneysel olarak
tam etkili goriilebildigi halde farkli yilizeylerdeki kirlilik diizeyleri ve
dezenfektanlar1 notralize edebilecek bir ¢ok faktor nedeniyle gergek uygulama
kosullarinda belki de bu dezenfektanlar tam etkili olamayabilmektedirler.
Dezenfeksiyonu uygulayan personelin siirekli egitimi ve dezenfeksiyon
islemlerinin diizenli olarak denetlenmesi bu uygulamalardan daha iyi sonug

alinmasini saglayacaktir.
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. SONUCLAR VE ONERILER

Hastanemizde siklikla kullanilmakta olan Cleanisept sprey ve Savolon isimli
dezenfektanlarin  Onerilen kullanim  konsantrasyonlarinda ve temas

stirelerinde, ¢alisilan 50 S. maltophilia susuna kars1 etkili oldugu goriilmiistiir.

Calisilan S. maltophilia izolatlarina karst en etkili antibiyotik, suslarin
tamamimin duyarli oldugu trimetoprim-siilfametoksazol olarak tespit
edilmistir. Duyarlilik orani en fazla olan diger antibiyotikler %97’lik oranla

tigesiklin ve %94°liikk oranla amikasindir.

Stenotrophomonas maltophilia suslarimin  biiylik  ¢ogunlugunda ¢oklu

antibiyotik direnci goriilmektedir.

Stenotrophomonas maltophilia ile enfeksiyon gelisiminin Onlenmesi igin
karbapenemler gibi genis spektrumlu antibiyotiklerin uygunsuz kullaniminin

ontine gegilmesi gerekmektedir.

Hastanelerde  Stenotrophomonas maltophilia’ya  bagh salginlar
goriilebilmektedir. Bu salginlar siklikla dezenfektan maddeler, Kateterler ve

solunum cihazlarinin kontamine olmasi ile meydana gelmektedir.

Ozellikle yogun bakim {initesi hastalarinda goriilen enfeksiyonlarda
antibiyotiklere yaygmn direng gosteren, kolay yayilabilen, tedavisi zor

patojenlerden biri olan S.maltophilia nin etken olabilecegi unutulmamalidir.

Dezenfektan maddelerin dogru secilmesi kadar dogru uygulanmalar1 da 6nem

tagimaktadir.
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Hastanelerde dezenfektanlara direncgli bakteri salginlar1 goriilebilmektedir. Bu
nedenle kullanilmakta olan dezenfektanlar belirli araliklarla degistirilmeli ve

dezenfektan duyarlilik testleri yapilmalidir.

Dezenfeksiyonu uygulayan personelin siirekli egitimi ve dezenfeksiyon
islemlerinin diizenli olarak denetlenmesi hastane enfeksiyonlarinin énlenmesi

acisindan 6nem tasimaktadir.
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OZET

Stenotrophomonas maltophilia 6zellikle debilize hastalarda enfeksiyonlara
neden olan nozokomiyal bir patojendir. S. maltophilia’ya bagl enfeksiyonlarin
goriilme siklig1 son yillarda gittikge artmaktadir. S. maltophilia ’'nin neden oldugu
hastane enfeksiyonlar1 genellikle damar i¢i kateter, dezenfektan soliisyonlar ve
mekanik solunum cihazlar1 araciligiyla olmaktadir. Gosterdigi ¢oklu antibiyotik
direnci nedeniyle S. maltophilia enfeksiyonlarinin tedavisi zordur. En sik goriilen
klinik tablo pndmonidir, daha az siklikla bakteriyemi, yara yeri ve iiriner sistem
enfeksiyonlarina neden olmaktadir.”**

Bu calismada hastanemizde yer yiizey dezenfektan1 olarak kullanilan
Cleanisept ve cilt mukoza antiseptigi olarak kullanilan Savonol isimli
soliisyonlarin ¢esitli klinik orneklerden izole edilen 50 Stenotrophomonas
maltophilia susu tizerine etkinlikleri incelenmistir. Calismada Avrupa Birligi
iilkelerinde bir kimyasal dezenfektanin ya da bir antiseptigin bakterisidal
etkinligini degerlendirmek i¢in belirlenmis bir protokol olan “kantitatif
siispansiyon test yontemi” (prEN 13727: Nisan 2009) kullanilmistir. Bu test
yonteminde dezenfektanla muamele sonrasinda canli kalan bakteri sayis1 belirlenir
ve logaritmik azalma hesaplanir. Yiizey dezenfeksiyonunda, dezenfektanin etkili
kabul edilmesi i¢in canli bakteri sayisinda en az 5 log.’luk (10”°) azalma olmasi
gerekmektedir.

Calismanin  sonucunda hastanemizde siklikla kullanilmakta olan
Cleanisept sprey ve Savolon isimli dezenfektanlarin Onerilen kullanim

konsantrasyonlarinda ve temas siirelerinde, c¢alisilan 50 S. maltophilia susuna
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kars1 etkili oldugu goriilmiistiir. Suslarin tamami trimetoprim-siilfometaksazol’e
karst duyarli olarak tespit edilmistir. Duyarlilik oram1 en fazla olan diger
antibiyotikler tigesiklin ve amikasin olarak bulunmustur.

Anahtar Kelimeler: Stenotrophomonas maltophilia, dezenfektan duyarlilig:,

hastane enfeksiyonu.
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SUMMARY

Stenotrophomonas maltophilia is an important opportunistic pathogen that
causes nosocomial infections in the debilitated host. The incidence of S.
maltophilia infections has been increasing steadily in recent years. Risk factors
associated with S. maltophilia infection include use of broad-spectrum antibiotics,
prolonged hospitalization, mechanical ventilation and presence of central venous
line. Treatment of these infections is difficult because of the multiple antibiotic
resistance. Trimethoprim/sulfamethoxazole is the drug of choice for treating S.
maltophilia infection; however, resistance to TMP/SMX is increasing.

In this study we investigated the sensitivity of S. maltophilia strains to
chemical disinfectans and antiseptic solutions. Bacterial strains were obtained
from the patients at Gazi University Hospital. We used the Europen Standart,
prEN 13727-2009 to determine the bactericidal activities of the Cleanisept and
Savonol to the S. maltophilia strains. In this test method the product shall
demonstrate at least a 5 decimal log reduction.

We found that 50 Stenotrophomonas strains used in this study were

sensitive to recommended concentration of Cleanisept and Savonol.

Keywords:  Stenotrophomonas  maltophilia, disinfectant  susceptibility,

nosocomial infections.
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