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Anahtar kelimeler: Gram negatif bakteriler, kolistin, antibiyotik direnci 

Kültürü yapılabilen 
bakteriler 

tanımlanabiliyordu

Kolistin tedavi amacıyla 
kullanılmıyordu 

Antibiyotik direnci ciddi 
bir halk sorunu değildi

MALDI-TOF ve 16SrRNA ile bakteri türleri tanımlanabiliyor 

Kolistin tedavide kullanılıyor 

Antibiyotik direnci küresel bir sorun (PANDEMİ!)

Gram negatif bakteri 
virülans faktörleri ???

Aşı, peptidler, fajlar ??? 

Rutin ADT’de tüm 
genom analizi 
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“Enfeksiyon hastalıklarını mağlup ettik ve enfeksiyon hastalıkları kitabını kapatabiliriz”

William H. Stewart, ABD Kongresi 1969

Singh SB. Biochemical Pharmacol 2006, Overbye KM. DDT 2005
“The Review on AntimicrobialResistance May.2016”  http://amr-review.org/file/437

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara

2050 yılında ise AMD’in 10 milyon ölüme sebep olabileceği tahmin edilmektedir.
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Antibiyotik kullanımı ve direnç ilişkisi 

• Hastanede direnç oranları daha yüksek 

• Antibiyotik kullanımında değişim-direnç prevalans değişimi

• Önceden antibiyotik alımı 

• Yüksek direnç oranına sahip klinikler: yoğun bakım üniteleri 

• Antibiyotik kullanım süresinde artış ile dirençli kökenlerle 
kolonizasyon ve enfeksiyon riskinde artış 

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara Schlaes DM et al. Clin Infect Dis 1997
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Antibiyotik direnç genleri neden var? 

Producer hypothesis

Antibiyotik üreten 
mikroorganizmalar 

kendilerini korumak için 
direnç̧ geliştirir

“Klinik kullanıma bağımlı evrimsel bir 
mekanizma” 

? ? ?

PNAS 1973; 70:2276‐2280Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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HAYIR  aksine antik bir sinyalleşme ve savunma faktörü 

• Serin β‐laktamazlar 2 milyar yıldan uzun süredir var olması  

• OXA β ‐laktamazlar plazmitler üzerinde milyonlarca yıldır taşınıyor olması 

• 4 milyon yıllık izole bir mağara ekosisteminde klinikte kullanılan 
antibiyotiklere direnç genlerine rastlanması 

• Modern medeniyetle herhangi bir temas geçmişi olmayan Kızılderili 
kabilelerinin bağırsak florasında günümüzde kullanılan antibiyotiklere dirençli 
suşların bulunması

• Bering buzullarındaki 30.000 yıllık antik DNA’da VanA direnç geninin 
bulunması 

Drug Resist Updates 2004; 7: 111‐123
Nature 2011;477: 457‐466

J. Mol. Evol. 2002; 55, 314–321Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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Günümüzde kullanılan antibiyotiklerin %80’ni 
toprak bakterileri tarafından üretilmektedir. 

Eur J Experiment Biol 2014;4:149-55Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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Gen aktarımı

Frontiers in Microbiology | www.frontiersin.org 2016; 7: 173Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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REZİSTOM

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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• Rezistom

Ekosistem

• Plazmit

• Faj

• Transpozon

Hareketli 
genler • Dirençli 

bakteri

Klinik

Mobilom

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara

toprak mikrobiyotası 
gıda mikrobiyotası
su mikrobiyotası 
atık su mikrobiyotası
insan mikrobiyotası 
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Rezistom-Mobilom

• Çoklu direnç potansiyelini artırabilir

• Pozitif geri beslemeye neden olabilir

• Antibiyotik direnç sorununu artırabilir

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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İşte tüm bu nedenlerden dolayı! 

• klinik/halk sağlığı önlemleri ve 
korunma yolları yanında

– küresel ölçekte hayvancılık, 
çevre ve su politikalarında 
alınacak tedbirler AMD 
gelişiminin önlenmesinde 
oldukça önemlidir

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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Kolistin 

• 1962’de klinik kullanıma girdi

• Parenteral, oral, topikal, damla 
formu  

• 1980’lerde kullanımın engellendi
– Ciddi nefrotoksik ve nörotoksik 

• 2010’da Türkiye'de ruhsat aldı (IV 
form) 

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara

• Son 50 yıldır kullanımda 

• Özellikle tavuk ve domuzların ishalli 
hastalıkların tedavisinde kullanılıyor

2012 yılında AB’ne üye 19 ülkede kolistin hayvanlarda 
insanlardan 600 kat daha fazla tüketilmiş (ECDC ve EFSA) 
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• Polimiksinler Bacillus polymyxa subspecies colistinus tarafından 
ribozom dışı sentez edilen ürünlerdir (polimiksin A-B-C-D-E) 

• Klinik formlar 

– kolistin sülfat
• Oral, topikal, inhaler form, intratekal ve intraventriküler formlar dirençli gram negatif bakteriler

• katyonik ve stabil bir molekül

– kolistimetat sodyum (kolistin metan sülfat, pentasodyum kolistimetansülfat, kolistin sülfonil metat)

• IV, IM, inhaler form, 

• Stabil olmayan bir moleküldür

• vücuda girdikten sonra hidrolize uğrayarak aktif form olan kolistine dönüşür

• Hidroliz işlemi vücut ısısında veya in vitro olarak test sistemlerinde gerçekleştirilebilir

• Hidroliz antibakteriyel aktivite açısından önemli bir işlemdir

Kolistin 

Pharmacotherapy 2010;30:1279-91Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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Kolistin-Etki Mekanizması 

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara

Dış membranda bozulma, permeabilite artışı  

Endotoksin etkisinde blokaj 

NOT: Bakterilerin kolistine duyarlılığı, hücre zarının 
içerdiği fosfolipid miktarı ve ortamda bulunan divalan 
katyonların düzeyi ile ilişkilidir
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Kolistin Farmakokinetik/Farmakodinamik

• Kolistinin moleküler ağırlığının yüksek ve polaritesinin fazla 
olması nedeniyle doku dağılımı iyi değildir

• Kolistin, konsantrasyona bağlı hızlı bakterisidal aktivite 
gösteren bir antibiyotiktir

Clin Infect Dis 2005;40:1333-41
Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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Kolistin-Etki spektrumu
• Aerop gram negatif bakteriler

– Pseudomonas aeruginosa 

– Acinetobacter baumannii 

– Klebsiella spp.

– Escherichia coli

– Enterobacter spp

– Salmonella spp

– Shigella spp

– Stenotrophomonas maltophilia

– Haemophilus influenzae

– Bordetella pertussis

– Legionella pneumophila

– Bazı Mikobakteri türleri  

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara

• Doğal direnç 

• Mustasyona bağlı direnç 

• Heterorezistan direnç 

• Plazmid aracılı  direnç 

• Doğal Direnç 

– gram-pozitif 

– anaerop bakteriler 

– Burkholderia cepacia

– Burkholderia pseudomallei

– Serratia marcescens

– Proteus mirabilis

– Providencia spp.

– Morganella morgani

– Neisseria spp.

– Brucella spp. 

– Moraxella catarrhalis
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Kolistin Direnci-Mustasyona Bağlı/Adaptif
• Bakteri (‐) yüklü yüzey LPS’lerinin ve Lipid A 

yapısının değişimi 

• PmrA‐PmrB regulatör sistem PmrE ve Pmr FIJKLM 
gen ekspresyonunu sağlar

• LPS ‘in fosfat gruplarına etanolamin ekler ve lipid
A’ya aminoarabinoz iliştirir, böylece katyonik
polimiksinlerin bağlanma affinitesi azalır

• PmrA‐PmrB regulatuar sistem PmrE ve PmrHFIJKLM
gen ekspresyonunu uyaran çevresel faktörler;

– Düşük pH

– Düşük magnezyum konsantrasyonu

– Yüksek demir konsantrasyonu

• Bakterilerin dış membran proteininin OprH aşırı 
sentezlenmesi ve membrandaki Mg+2 yerlerine 
geçmesi

• PhoP‐PhoQ regulatuar sistem OprH gen 
ekspresyonunu sağlar. OprH proteinleri sentezlenir, 
ekzojen poliaminler ile düşük magnezyum 
konsantrasyonu regulatör sistemi uyarır ve 
kolistinlerin bağlanmasını engeller

Antimicrob. Agents Chemother. 2015;59:536-543 Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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Kolistin Heterorezistan Direnç 
• Kolistin duyarlı izolatta (MİK 2 mg/L) kolistin 

kullanımı devam ederse suppopulasyonlar 
gelişebilir

• Duyarlı populasyonda 10-7 ve 10-8 sıklıkta 
görülebilir

• Geleneksel MİK yöntemiyle atlanabilen 
izolatlar için  Populasyon Analiz Profili (PAP) 
gerekmektedir

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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KP’de Kolistin Heterorezistan Direnç 

Antimicrob Agents Chemother. 2017 May 24;61(6). pii: e00356-17.Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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AB’de Kolistin Heterorezistan Direnç 

• Silahla yaralanma 

• 20 Yaşında erkek hasta 

• Beyin cerrahisi YB

• İkinci günde heterorazistan izolat 

• 5 gün içinde kolistin MİK  >256 mg/L

• En önemli risk faktörü: Kolistin kullanımı  

Jundishapur J Microbiol. 2014;7(10):e12287. doi: 10.5812/jjm.12287.
Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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Kolistin heterorezistan direncini engellemek  

• Sinerjistik etkili antibiyotik kullanılmalı 

– Rifampisin 

– Karbapenem 

– Sulbaktam 

– Amikasin 

– Trimetoprim/SXT 

– Tigesiklin

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara

Post antibiyotik etki uzar 

Galibani et al, J Antimicrob Chemother. 2014 Jul;69(7):1856-65

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24648503
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Kolistin Direnci

• Bakterinin morfolojisi değişir

• Kok şeklinde bir morfoloji kazanır 

• Pili sayısı ve pili uzunluğu azalır

• Biyofilm oluşturamazlar

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara https://doi.org/10.3389/fmicb.2013.00021
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Plazmit aracılı kolistin direnci 

• MCR: Mobilizable Colistin
Resistance /                               
MCR: Modern Colistin Resitance

• Fosfoetanolamin transferaz, 

• Lipid A’ya fosfoetanolamin
eklenmesi 

• Plazmidin E.coli’ye geçme 
oranı 10-1-10-3

• MİK 0,5 mg/L olan E.coli’nin
kolistin MİK’ini 16 kat 
arttırmaktadır (MİK=8mg/L)

Lancet InfecDis 2016;16:161Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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Plazmit aracılı kolistin direnci 

• E. coli mcr-3, sırasıyla mcr-1 ve 
mcr-2'ye % 45 ve % 47 özdeş

• MCR-3'ün aa dizisinde, 
fosfoetanolamin transferaz ise 
% 99.8-100 ve % 75.6-94.8 
özdeşliğe sahip

mBio, 2016; 8(3): e00543-17Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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Plazmit aracılı kolistin direnci 

• mcr‐1 geni; kıtaların hepsine 
yayılmıştır

– Gıda hayvanlarından, çevresel 
örneklerden, enfekte hastalar 
ve uluslararası seyahat eden 
asemptomatik kişilerden 
üretilen bakterilerde 
gösterilmiştir.

JAMA. 2016;316(11):1193-1204.Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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Ülkemizde mcr-1 ve mcr-2 tespit edilemedi 

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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Kolistin-ADT 

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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EUCAST Referans Laboratuvarı Kolistin Duyarlılık Çalışma Sonucu 

• Disk difüzyon testi duyarlı ve dirençli izolatlar arasında ayrım yapamaz, 
tekrarlanabilirlik düşük düzeydedir

• Kalite kontrol test sonuçları gradiyent strip testinde uygun olsa bile kolisitin 
duyarlılığının belirlenmesinde yetersiz kalabilmektedir

• Otomatize sistemler laboratuvar tarafından kontrol edilme şansı olmamış ancak 
ciddi bir kalite kontrol çalışması ile sonuç verilebilir 

• Kalite kontrol suşları olarak
– Kolisitin duyarlı: E. coli ATCC 25922 veya P. aeruginosa ATCC 27853 

– Kolistin dirençli: E. coli NCTC 13846 (mcr-1 pozitif)
• Hedef MİK 4 mg/L (nadiren 2 veya 8 mg/L’de olabilir)

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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ADT Karşılaştırması 
Firma Adı Marka Adı Yöntem Test Sayısı Dilüsyon sayısı 

Thermo Scientific Sensititre EURGNCOL EN ISO 20776/SMD Plakta 8 Test 0,25-8 (11)

Thermo Scientific Sensititre FRCOL EN ISO 20776/SMD Plakta 3 Test 0,125-128 (6)

Merlin Micronaut MIC EN ISO 20776/SMD Plakta 8 Test 0,0625-64 (11)

Liofilchem SensiTest Colistin EN ISO 20776/SMD Plakta 4 Test 0,25-16 (7)

Biocentric Umic EN ISO 20776/SMD Plakta 8 Test 0,125-64 (11)

HSGM In house EN ISO 20776/SMD Plakta 8 Test 0,0625-32

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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EUCAST Referans Laboratuvarı Kolistin Duyarlılık Çalışma Sonucu 

Marka 
Duyarlılık (Referans MİK

ile ± 1 dilüsyon MİK) 
Büyük Hata 

(Yanlış Dirençli)
Çok Büyük Hata 
(Yanlış Duyarlı)

Sensititre (Thermo Fisher Scientific) % 96 4/75 0/75

MICRONAUT-S (Merlin Diagnostika) % 96 6/75 2/75

MICRONAUT MIC-Strip (Merlin
Diagnostika)

% 99 5/75 2/75

SensiTest (Liofilchem) % 88 7/75 1/75

UMIC (Biocentric) % 82 3/75 3/75

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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UAMDS Laboratuvarı deneyimi 

• 47 Enterobacteriaceae izolatı

– 42 KP, 5 EC

• Gradiyent strip
– 30 (68,83) Kolistin duyarlı

– 17 (36,17) Kolistin dirençli

• Sıvı mikrodilüsyon   
– 28 (59,57) Kolistin duyarlı

– 19 (40,43) Kolistin dirençli

• Gradiyent strip test yöntemi ile duyarlı bulunan 
6 izolat sıvı mikrodilüsyonla dirençli tespit 
edilmiştir 

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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UAMDS Laboratuvarı deneyimi 

• Ekim 2017-Aralık 2017 
– 107 izolat 

• 44 AB, 23 PA, 40 E 

• 64 Dirençli (%59,81)

• 43 Duyarlı (%40,19)

– Otomatize sistemlerde 15 duyarlı bulunan izolat Dirençli (Çok Büyük HATA) 

– Otomatize sistemlerde 9 dirençli bulunan izolat Duyarlı (Büyük HATA) 

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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SuperPolymyxin
• Fenotipik olarak KR belirlenmesinde 

kullanılabilir

• Limit of Detection: 103cfu/mL

• Rektal sürüntü örneklerinden 
çalışılabilir

• Hayvancılıkta sürveyans çalışmaları 
için kullanılabilir 

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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CHROMagar COL-APSE

• Acinetobacter, 
Pseudomonas, 
Stenotrophomonas ve 
Enterobacteriaceae 

• Dışkı, rektal sürüntü, idrar, 
hayvancılık ve çevresel 
örnekler için uygun 

• Limit of Detection: 10 
cfu/ml

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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Polymyxin NP 
• 2 - 3 saatte 

Enterobacteriaceae, 
Pseudomonas aeruginosa, 
ve Acinetobacter baumannii

• Koloniden ve kan 
kültüründen*

• Yüksek duyarlılık ve 
özgüllük 

• Glukoz metabolizmasına 
dayalı bir testtir

• Test 24 saat içinde sıvı 
mikrodilüsyon yöntemi ile 
doğrulanmalıdır

*Kan kültüründen sadece Enterobacteriaceae Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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Otomatize sistemler 
• Becman Coulter MicroScan

– 2-4 mg/L MİK 

• Becton Dickinson Phoenix  
– 1-4 mg/L MİK 

– Araştırma Panelinde 0,5-4 mg/L MİK 

• Biomerieux Vitek2
– 2-4 mg/L MİK 

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara

• Otomatize sistemleriniz için mutlaka kalite 

kontrol çalışması yapılmalı/günlük 

• Kolisitin duyarlı: E. coli ATCC 25922 

veya P. aeruginosa ATCC 27853 

• Kolistin dirençli: E. coli NCTC 13846 

(mcr-1 pozitif)

• Dirençli sonuçlar raporlanabilir (Mutlaka 

açıklama yazılmalı) 

• Tüm izolatlar SMD ile doğrulanmalı

• UAMDS Laboratuvarına gönderilebilir 
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Örnekler nasıl gönderilecek?
• http://www.hsgm.saglik.gov.tr/tr/

• Güncel analiz listesi

• Sürveyans kapsamında olduğu belirtilecek
– Ücretsiz çalışılabilmesi için  

• İl Sağlık Müdürlüğü’ne gönderilecek  

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara

http://www.hsgm.saglik.gov.tr/tr/
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Ülkemizde Kolistin ADT-Yöntem 

Çevrim adı 2016 UAMDSS DKD 2016 UAMDSS DKD 2017 UMDKD

Katılımcı sayısı 120 120 103

Bakteri Adı Klebsiella pneumoniae Acinetobacter baumannii Pseudomonas aeruginosa

Kolisitin ADT Sonucu (MİK) Dirençli (4 mg/L) Duyarlı (0,5 mg/L) Duyarlı (1 mg/L)

Cevap veren katılımcı sayısı 103 110 84

Disk Difüzyon 1 - 13

Gradiyent strip 19 13 4

Otomatize Sistem 83 94 67

Doğru sonuç 103 107 77

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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Türkiye Halk Sağlığı KurumuHalk Sağlığı Genel Müdürlüğü

Kolistin Direnci-Türkiye (UMADSS) 

Bakteri Adı İzolat Sayısı (%)
Kolisitin 
Çalışılan 
İzolat Sayısı 

Kolisitin 
Dirençli
İzolat Sayısı 

Kolisitin 
Direnç 
Oranı

Yöntem 

E. coli 4342 (% 23,8) 2742 83 % 3 (1,2) DD, GS, OT

K. pneumoniae 3218 (% 17,6) 2262 395 % 17,5 (11,3) DD, GS, OT

P. aeruginosa 1466 (% 8) 1038 56 % 5,2 DD, GS, OT

A. baumannii 2751 (% 15,5) 2322 155 % 6,7 (2,87) DD, GS, OT

SB, HSGM UAMDSS 2016 yılı verileri Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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Türkiye Halk Sağlığı KurumuHalk Sağlığı Genel Müdürlüğü

Kolistin Direnci-INFLINE, Sağlık hizmetleri ile ilişkili pnömoni
enfeksiyonları 

Bakteriler 
Bağışıklık sistemi 

baskılanmış 
hastada pnömoni

Klinik olarak 
tanımlanmış 

pnömoni

Spesifik 
laboratuvar 

bulguları olan 
pnömoni

Ventilatör ilişkili 
pnömoni

Toplam 

A. baumannii 12,50 2,78 1,75 4,19 3,81

P. aeruginosa 0,00 6,25 1,84 2,90 2,96

K. pneumoniae 0,00 13,89 12,58 20,02 18,75

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, AnkaraINFLINE, Raporlar 2016 Etken Dağılımı ve Antibiyotik Direnç Özet Raporu 
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Kolistin Direnci-INFLINE, Sağlık hizmetleri ile ilişkili üriner
sistem enfeksiyonu 

Bakteriler 
Asemptomatik 

bakteriüri

Semptomatik
üriner sistem 
enfeksiyonu 

Üriner sistemin 
diğer 

enfeksiyonları 

Katater ilişkili 
üriner sistem 
enfeksiyonu 

Toplam 

A. baumannii 0,00 0,00 16,67 3,15 2,69

P. aeruginosa 8,33 2,97 12,50 7,10 6,51

K. pneumoniae 10,53 9,57 10,00 19,05 17,37

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, AnkaraINFLINE, Raporlar 2016 Etken Dağılımı ve Antibiyotik Direnç Özet Raporu 



T.C. Sağlık Bakanlığı
Türkiye Halk Sağlığı KurumuHalk Sağlığı Genel Müdürlüğü

Kolistin Direnci-INFLINE, Sağlık hizmetleri ile ilişkili kan dolaşım 
enfeksiyonu 

Bakteriler 

Laboratuvar 
tarafından 

kanıtlanmış kan 
dolaşım 

enfeksiyonu 

Mukozal bariyer 
hasarlı ve 

laboratuvar 
tarafından 

kanıtlanmış kan 
dolaşım 

enfeksiyonu 

Santral venöz
katater ilişkili 
kan dolaşım 
enfeksiyonu 

Umbilikal katater
ilişkili kan 
dolaşım 

enfeksiyonu 

Toplam 

A. baumannii 3,78 0,00 2,02 0,00 2,81

P. aeruginosa 3,41 0,00 3,33 0,00 3,32

K. pneumoniae 14,06 28,57 22,71 11,11 18,05

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, AnkaraINFLINE, Raporlar 2016 Etken Dağılımı ve Antibiyotik Direnç Özet Raporu 
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Kolistin Direnci-INFLINE, Sağlık hizmetleri ile ilişkili cerrahi alan 
enfeksiyonu (CAE) 

Bakteriler 
Derin insizyonel

primer CAE 
Derin insizyonel

sekonder CAE 

Yüzeyel
insizyonel primer

CAE 

Yüzeyel
insizyonel

sekonder CAE 
Toplam 

A. baumannii 0,89 14,29 1,53 0,00 1,58

P. aeruginosa 3,36 0,00 4,17 0,00 3,45

K. pneumoniae 16,79 6,25 10,84 11,11 13,88

INFLINE, Raporlar 2016 Etken Dağılımı ve Antibiyotik Direnç Özet Raporu 
Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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Sağlık hizmetleri ile ilişkili enfeksiyonlarda kolistin direnci 

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara

3,81
2,69 2,81

1,58
2,96

6,51

3,32 3,45

18,75
17,37

18,05

13,88

Sağlık hizmetleri ile ilişkili
pnömoni

Sağlık hizmetleri ile ilişkili üriner
sistem enfeksiyonu

Sağlık hizmetleri ile ilişkili kan
dolaşım enfeksiyonu

Sağlık hizmeti ile ilişkili cerrahi
alan enfeksiyonu

A.baumannii P.aeruginosa K. pneumoniae
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• Bugüne kadar en kapsamlı veri toplanan rapor (114 ülkeden veri) 

• Kan kültüründen elde edilen veriler değerlendirilmiştir

• Dünya çapında yüksek direnç oranları tespit edildi 

• Direncin izlenmesinde büyük boşluklar belirlendi

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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Tıbbi Mikrobiyoloji Uzmanlığı  
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Türkiye Halk Sağlığı KurumuHalk Sağlığı Genel Müdürlüğü

Antibiyotik direncinde sürveyans
• Mevcut durumun tespit edilmesi

• Tanımlama ve ADT’de boşlukların belirlenmesi 

• Direnç eğilimlerinin belirlenmesi

• Direnç değişimlerinin belirlenmesi 

• Çözüm önerilerinin geliştirilmesi

• Kanıta dayalı veri sağlanması 

• Proaktif yaklaşım sağlaması 

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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Direnç Sorunu 

Lokal

Ulusal

Bölgesel

Küresel 

?
Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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Sürveyans sistemleri 

Özellik UAMDSS CAESAR (EARS-Net) GLASS

Klinik Örnek Kan, BOS Kan, BOS 
Kan, Dışkı, İdrar, Genital
Swab *

Bakteriler 

E. coli
K. pneumoniae
P. aeruginosa
A. baumannii
S. aureus
E. faecium/faecalis
S. pneumoniae

E. coli
K. pneumoniae
P. aeruginosa
A. baumannii
S. aureus
E. faecium/faecalis
S. pneumoniae

E. coli (K, İ)
K. pneumoniae (K, İ)
A. baumannii (K)
S. aureus (K)
S. pneumoniae (K)
Salmonella spp (K, D)
Shigella spp (D)
N. gonorrhoeae (G)

*K: kan, D: dışkı, İ: İdrar, G: Genital swab

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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GLASS

• Antibiyotik tüketimi 

• Gıda ile ilişkili enfeksiyonlarla

• İlişkinin ortaya konması 
hedeflenmektedir

Bakteriler Direnç 

E. coli 3. Kuşak sefalosporin, flurokinolonlar

K. pneumoniae 3. Kuşak sefalosporin, karbapenemler

S. aureus MRSA

S. pneumoniae Penislin

Tifo dışı Salmonella Flurokinolonlar

Shigella spp Florokinolonlar

Neisseria gonorrhoeae 3. Kuşak sefalosporin

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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Ülke 
Kanıt

Düzeyi 

Sürveyans Sistemi Örnek Toplanması 
Laboratuvar 
Prosedürleri

Coğrafik 
Dağılım

Hastane 
Türü 

Hasta
Seçimi 

Örnek
Büyüklüğü

ADT 
Yöntemi

Klinik 
Sınır

Değer

Türkiye A + + +/- + + +

CAESAR (Orta Asya ve Doğu Avrupa Antimikrobiyal Direnç Sürveyans)

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara

Türkiye İsviçre 
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Yarın için çözüm önerileri

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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Kan kültürü rehberi

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara

Endikasyonlar 

Kontrol Listeleri 

Kabul Ret 
Kriterleri 

Örneklerin 
işlenmesi 

Raporlama ve 
Yorumlama

Kalite 
İndikatörleri 

Çalışma 
Grubu
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ULUSAL AMD STRATEJİK EYLEM PLANI 

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara

Çok 
Paydaşlı 

Kanıta 
Dayalı

Uygula-
nabilir

Önleme 
ve 

Koruma 

Sürdü-
rülebilir

Erişile-

bilir
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SH2.H1 İnsan ulusal antimikrobiyal direnç sürveyansının güçlendirilmesi 

• SH2. H1-F1 Kan ve BOS izolatlarına yönelik sürveyans sisteminin güçlendirilmesi 

• SH2. H1-F2 Enterik bakteriyel patojenlere yönelik sürveyans sisteminin güçlendirilmesi 

• SH2. H1-F3 Antitüberküloz ilaç direncine yönelik sürveyans sisteminin güçlendirilmesi 

• SH2. H1-F4 Antitüberküloz ilaç direncine yönelik sürveyans sisteminin güçlendirilmesi 

• SH2. H1-F5 HIV, HBV antiviral ilaç direncine yönelik sürveyans sisteminin oluşturulması ve 
veri toplanması

• SH2. H1-F6 Toplum kökenli ÜSE etkeni E.coli ve K.pneumoniae izolatlarına yönelik 
antibiyotik direnç sürveyansının oluşturulması ve veri toplanması 

• SH2. H1-F7 Gonokok izolatlarına yönelik antibiyotik direnç sürveyans sistemi için pilot 
çalışmanın yapılması ve sonrasında sistemin oluşturulması 

• SH2. H1-F8 Enterobactericeae izolatlarının karbapenemaz direncinde moleküler 
epidemiyoloji sürveyans sisteminin oluşturulması Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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SH5. Hayvan sağlığı alanında antibiyotik kullanımının kontrolü ve 
antibiyotik direnç sürveyansının güçlendirilmesi
• Veteriner hekimlik alanında antimikrobiyal direncin izlenmesi

• Hayvan sağlığı alanında antibiyotik kullanımının değer zinciri içerisinde izlenmesi ve akılcı kullanımın 
sağlanması

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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European Antimicrobial Resistance Genes Surveillance Network 
(EURGen-Net)

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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European Antimicrobial Resistance Genes Surveillance Network 
(EURGen-Net)

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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• Her hastanın ilk ve/veya tek izolatı

• E. coli ve K. pneumoniae

• Klinik örnek (idrar, kan, alt solunum yolu 
örnekleri, yara, BOS ve diğer steril vücut sıvıları) 

• Bakteri tür düzeyinde tanımlama

• ADT

• Kolisitin ve karbapenem direnç mekanizmalarının 
belirlenmesi 

• Tüm genom analizi

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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20 Hastane/ 10 Duyarlı/ 10 Dirençli İzolat

• Hastaneler
– 6 aylık süreçte

– 10 Karbapenem ve/veya 
kolistin dirençli E. coli ve 
K. pneumoniae ile 10 
duyarlı izolat 

– Tüm klinik örnekler 
(idrar, kan, alt solunum 
yolu örnekleri, yara, BOS 
ve diğer steril vücut 
sıvıları)

• Hastaneler
– Bilgi formu

• Lokasyonu

• İstatistiki bölge 
konumu 

• Hasta sayısı 

• Doluluk oranı

• E. coli ve K. 
pneumoniae ile 
kolonize/enfekte hasta 
sayısı

• Karbapenem ve/veya 
kolistin dirençli takip 
sürveyans bilgisi  

• Hasta Bilgileri 
– Demografik bilgiler

– Epidemiyolojik bilgiler 

– Klinik bilgiler 
• Enfeksiyon/Kolonizasyon

– Son 6 ay içinde 
hastanede kalış 

– Son 6 ay içinde seyahat 
bilgileri 

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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• Hastane Laboratuvarı 

– Karbaepenem direncinin fenotipik olarak 
belirlenmesi 

– İzolat (toplam 20 izolat) ile hasta 
bilgilerinin eksiksiz gönderilmesi 

• Ulusal Referans Laboratuvar 

– Rutin ADT
• Aminoglikozitler: Amikasin, tobramisin, gentamisin

• Betalaktamlar: Ampisilin, Amoksisilin klavulonik asit, piperasilin
tazobaktam, sefotaksim, seftazidim, sefepim, aztreonam, 
ertapenem, imipenem, meropenem, 

• Flurokinolonlar: Siprofloksasin

• Glisilsiklin: Tigesiklin

• Polimiksin: Kolistin

• Diğer: Trimethoprim-sulfamethoksazol, fosfomisin

– Fenotipik karbapenem direncinin doğrulanması 

– Karbapenemaz direnç genlerinin belirlenmesi 

– Mcr direnç genlerinin belirlenmesi 

– Tüm genom analizinin yapılması/yönlendirilmesi  

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara
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EURGen-Net

2017

Başlangıç 
Toplantısı 

27-28 Kasım 2017, 
Stokholm

2018

Eğitim
(ADT ve Kolistin ADT test 

yöntemleri, protokol)
Dış Kalite Değerlendirme
Hastanelerin Seçilmesi * 

2019

Hastanelere uzaktan eğitim
Örneklerin toplanması 

2020

Analiz ve değerlendirme 
toplantısı  

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara

*UAMDSS kapsamında düzenli veri gönderen ve DKD sonuçlarına uygun olan hastanelerden seçim yapılacaktır. 
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Teşekkür ederim…
serap.suzuk1@saglik.gov.tr

serapsuzuk@gmail.com

Ankara Mikrobiyoloji Derneği, 10 Ocak 2018, Ankara

mailto:serap.suzuk1@saglik.gov.tr
mailto:serapsuzuk@gmail.com

