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Mikrobiyoloji laboratuvart infeksiyon tani ve tedavisinde klinisyenlere bir miittefik olarak hizmet vermektedir. Ozellikle,
klinik orneklerden bakterinin izolasyonu hastalarin tedavi stratejilerini belirlemek icin yararli bilgiler vermektedir. Klinik
mikrobiyoloji laboratuvarimin sorumlulugu bakteriyel izolatlar:t tamimlamak ve antibiyotik duyarliliklarin: belirlemektir.
Ancak, antibiyotik segimi igin sadece antibiyotik duyarlilik sonuglari degil, hastanin klinik ozellikleri de dikkate alinmalidr.
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SUMMARY

The Antibiogram with the Clinician’s Perspective

The microbiology laboratory serves as a valuable ally to clinicians in the diagnosis and treatment of infection. In par-
ticular, the isolation of bacteria from clinical samples yields useful information that is translated directly into therapeutic
strategies for the patient. The responsibility of the clinical microbiology laboratory is to identify the bacterial isolate and to
determine antibiotic susceptibility patterns. However, not only a result of antibiotic susceptibility but also clinical characte-

ristics of the patient must be considered for choice of antibiotics.
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Antibakteriyel aktivitenin belirlenmesinde
bir¢ok in vitro metot kullanilir. Bu metotlar,
manuel yontemler ve cihaz esash yontemler ola-
rak smuiflanabilir. Disk difiizyon, sivi mikrodi-
lisyon ve E-test manuel yontemler; Vitek
(bioMe’rieux, Durham, NC), Phoenix (BD,
Franklin Lakes, NJ), MicroScan (Siemens,
Sacramento, CA) ve TREK (Trek Diagnostics
Systems, Cleveland, OH) cihaza bagli yontem-
lerdir. Bu testlerde duyarli, orta duyarli ve
direngli seklinde yorumlanarak sonug verilebil-
digi gibi, antibakteriyel aktivite minimum inhi-
bitér konsantrasyon (MIK) dikkate alinarak
kantitatif olarak da yorumlanabilir®. Genel ola-
rak, in vitro antibiyotik duyarlilik testleri kulla-
nilarak belirlenen direng, antimikrobiyal ajan-
larla tedavi edilen hastalarda tedavi basarisizlig
i¢in bagimsiz risk faktoriidiir. Diger bir ifadeyle,
duyarlilig: yiiksek antibiyotikler kullanildigin-
da elde edilen klinik basar1 duyarlilig1 azalmis

antibiyotiklerden daha ytiksektir. Ancak burada
onemli bir soruya da cevap vermek gerekir.
Diren¢ daima basarisizhii, duyarliik basariy1
mi1 dngoriir?

Tablo. Sefotaksim ile tedavi edilen hastalarda MIK sonuglar: ile
hastalik seyri arasindaki iliski.

Sefotaksim  Duyarlilik Hasta Iyilesme Eradikasyon
MIK (ng/ml) sonucu* sayist yiizdesi ylizdesi

<4 S 1003 94 91

8 S 273 90 86
16 I 151 77 75
32 I 70 84 71
64 R 19 64 50

S: duyarly; I: orta duyarly; R: direngli

Tablo’da sefotaksim ile tedavi edilen Gram
negatif infeksiyonlarda MiK degerleri ile klinik
basar1 ve eradikasyon oranlarini gosteren bir
calismanin verileri 6zetlenmistir. Burada da
gortildtigli gibi duyarlilik ile basari arasinda
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pozitif korelasyon vardir. Dikkati ¢eken bir
nokta diren¢ saptanan 19 hastada % 64’iinde
iyilesme ve % 50 eradikasyon saglanmis olmasi-
dir. Benzer sonuglar diger baz1 ¢alismalarda da
gosterilmistir. Duyarli olan patojenlerin tedavi-
sinde % 90-95 basar1 elde etme olasilig1 vardir.
Ancak infekte eden bakteride direng tespit edil-
mis olsa bile hastalarin neredeyse ticte ikisi teda-
viye cevap verebilmektedir. Bu sonuglar her
zaman duyarlhilik sonuglan ile klinik cevabin
korele olmadigini, cevabi etkileyen baska faktor-
ler oldugunu diistindiirmektedir. Acaba in
vitro/in vivo farkliliklar mi1 olmaktadir? Bazi
klinik durumlarda gercekten in vitro/in vivo
farkliliklar vardir. Ornegin polimikrobiyal infek-
siyonu olan hastalar veya notropenik hastalar
birden fazla antibiyotik kullanirlar. Antibiyo-
gramlar saflastirilmis bakterilerle yapilir.
Halbuki konakta birden fazla patojen etken ola-
bilir. Ayrica ilaglarin farmakokinetik ve farma-
kodinamik o©zellikleri dikkate alinmalidir.
infeksiyon sahasindaki ilag konsantrasyonu
MIK degerinin altinda kaliyorsa tedavi basari-
s1zlig1 olacaktir®®),

Diger 6nemli nokta bakteriyel viriilans
faktorleridir. Viriilans: yiiksek mikroorganizma-
lar daha ciddi infeksiyonlara neden olurlar ve
duyarl olsalar bile bunlarin tedavisi daha zor
olabilir. In vitro duyarlilik testleri viriilansi belir-
leyemez. Antibiyotik duyarlilik testlerinde
konak faktorleri dikkate alinamaz. Konagin
immiin durumu, 16kosit sayisi, sitokin cevabi
gibi faktorler de dikkate alinamaz. Aslinda
infeksiy6z ajanlarin ortadan kaldirilmasinda
biitiin bu faktorler ¢cok 6nemlidir. Ancak hema-
tolojik maligniteli hastalar gibi immdtin stipressif
hastalarda bu konak faktorleri tedaviyi daha az
etkiler. Bu nedenle antibiyotik duyarlilik sonug-
lar1 bu hastalarda belki de daha bagimsiz yorum-
lanip uygulanabilir.

Antibiyotik duyarlilik testlerinin sonucu
MIK degeri olarak m1, yorum olarak m1 verilme-
lidir? Aslinda her ikisi de verilmelidir. Bazen
MIK testi, E-test veya disk diffiizyon yontemleri
ile calisilirken disklerin veya ¢ubuklarin kayma-
s1 gibi teknik nedenlerle sonuglarda oynamalar
olabilmektedir. Bu durumlarda yorum olarak
sonug bildirmek daha dogru olabilir®?.

Uriner sistem, polimikrobiyal infeksiyon-
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lar ve oral antibiyotiklerle tedavi edilen ayaktan
hastalarda in- vitro duyarlilik testlerinin predik-
tif degeri gok diisiiktiir. Bu hastalara antibiyog-
ram yapmak zaman alict ve pahali olup, gerek-
siz ila¢ kullanimina yol agabilir®.

Izole edilen mikroorganizmalarin gercek-
ten patojen olup olmadigi bilinmeden antibi-
yogram yapilirsa yaniltict sonug verilmis olabi-
lir. Pratik uygulamalarimizda 6zellikle kan kiil-
tiirlerinde izole edilen stafilokoklarda bu sorun-
la sikga karsilasmaktayiz. Ancak ampirik tedavi-
lere rehberlik etmede ve karar vermede antibi-
yogramlarin ¢ok 6nemli rolii oldugu unutulma-
malidir. Yogun bakim hastalar1 gibi ciddi hasta-
larin ampirik tedavisi bu esasa gore yapilmakta-
dir. Kurumlarda direncin izlenmesi, antibiyotik
yonetim programlarimin olusturulmas: antibi-
yogramlarla miimkiindiir.

In vitro duyarlilik testlerinin prediktif
degeri nasil artirthr? MIK esik degerleri ile kli-
nik korelasyon olmalidir. Ancak bunu takip
etmek oldukca zordur. Baz1 bakteriler antibiyo-
tiklerin baglanma hedeflerini degistirebilirler,
hticre disina atarlar veya salgiladiklari enzimler-
le antibiyotikleri parcalayabilirler. Biitiin bu
mekanizmalar antibiyotigi etkisiz hale getire-
cektir. Bu direngleri antibiyogramlarla belirle-
mek her zaman olast degildir. Ornegin Staphylo-
coccus aureus izolatlarinda mecA'nin varligi veya
yoklugunu arastirmak in vitro duyarlilik testle-
rinden daha anlamlhidir. Ya da genislemis spekt-
rumlu beta-laktamaz (ESBL) tireten Escherichia
coli, Klebsiella pneumoniae ve diger Enterobacteria-
ceae’larda MIK degerlerinin cok diisiik olabilme-
si nedeni ile kullanilacak beta-laktam grubu
antibiyotiklere yanit alinamayabilir. Bu nedenle
triner sistem infeksiyonlar: bile olsa ESBL ola-
rak sonug bildirmek daha dogru olacaktir. Klinik
orneklerden direkt olarak diren¢ faktorlerinin
belirlenmesi antibiyogramdan daha etkili ve
zaman kazandirici olabilecektir®?.

Kilttir-antibiyogram sonuglarinin klinige
bildirilmesi 2-4 giin zaman alabilmektedir. Bu
siire ayaktan izlenen hastalarda uzun bir siire
olarak goriildiigiinden tedavi kararinda genel-
likle etkisiz olmaktadir. O nedenle sonuglarin
bildirilmesi ¢cok da dikkate alinmamaktadr.

Sonug olarak in vitro duyarlilik testlerinin
klinik olarak dogru degerlendirilmesi ve yorum-



lanmasi gerekir. Infeksiyon hastaliklar1 uzmani
ve mikrobiyolog birlikte calismalidir. Duyarhilik
testlerinin yapilmasma dogru karar verilmeli ve
gercekten infeksiyon etkeni olan mikrorganiz-
malara yapilmalidir. Gelecekte bu problemin
coztimiinde MIK esik degerleri ile klinik kore-
lasyonun tam olarak saglanmasi ve fenotipik
veya genotipik metotlarla direk olarak direncin
belirlenebilmesi 6nemli katki saglayacaktir.
Sadece duyarlilik test sonugclari degil, hasta 6zel-
likleri, klinik durum, antibiyotiklerin farmako-
kinetik ve farmakodinamik 6zellikleri de dikka-
te alinarak ilag se¢imi yapilmalidir.
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