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ÖZ

Giriş: Bu çalışmada, Necmettin Erbakan Üniversitesi Meram Tıp Fakültesi Hastanesi, Mikrobiyoloji Laboratuvarı’na anaerop infeksiyon 
şüphesiyle kabul edilen klinik örneklerden izole edilen anaerop bakterilerin farklı yöntemlerle tanımlanması ve çeşitli antibiyotiklere karşı 
duyarlılıkların belirlenmesi hedeflenmiştir. 

Materyal ve Metod: Çalışmaya, Ağustos 2019 ile Mart 2020 tarihleri arasında laboratuvarımıza gönderilen 197 klinik örnek dahil 
edilmiştir. Örnekler anaerop kültür teknikleri kullanılarak inkübe edilmiş ve elde edilen izolatlar, konvansiyonel yöntemler, an-ident 
diskleri, API 20 A paneli ve Vitek 2 yarı otomatize sistem uyumlu ANC kartlar aracılığıyla tanımlanmıştır. İzolatların penisilin G, sefok-
sitin, klindamisin, metronidazol, imipenem, piperasilin/tazobaktam, seftolozan/tazobaktam duyarlılıkları konsantrasyon gradiyent 
yöntemiyle belirlenmiştir.

Bulgular: Anaerop bakteri üremesi saptanan 37 klinik örnekten 46 anaerop bakteri izole edilmiş ve bu izolatların %69.6’sını 
gram-pozitif anaeroplar, %30.4’ünü gram-negatif anaerop bakterilerin oluşturduğu tespit edilmiştir. Gram-negatif anaeroplardan en 
sık Prevotella spp. (n= 7) ve Bacteroides fragilis grup (n= 5) izole edilmiştir. Gram-pozitif anaeroplardan ise en sık Clostridium spp.  
(n= 9) ve Peptostreptococcus spp. (n= 8) soyutlanmıştır. API 20A ile Vitek 2 ANC arasındaki cins ve tür düzeyinde uyum sırasıyla %79.5 
(35/44), %43.2 (19/44) olarak tespit edilmiştir. En yüksek direnç penisiline (%38.6) karşı saptanmıştır. Sefoksitin, klindamisin, metroni-
dazol, piperasilin/tazobaktam ve imipenem duyarlılık oranları ise sırasıyla %93.2; %65.9; %84.1; %93.2 ve %100 olarak bulunmuştur. 
Yeni antimikrobiyallerden seftolozan-tazobaktamın MİK değerinin bakteri türüne göre geniş bir aralıkta (0.032-12 mg/L) değişkenlik 
gösterdiği; en yüksek MİK değerlerine B. fragilis grup suşlarında rastlanırken; en düşük MİK seviyeleri Veillonella spp. (MİK= 0.25 mg/L) 
ve Fusobacterium spp. (MİK= 0.5 mg/L) izolatlarında tespit edilmiştir. 

Sonuç: Sonuç olarak; rutinde sıkça kullanılan anaerop tanı testleri arasındaki performans karşılaştırmasının yapıldığı bu çalışmanın 
verileri; tanımlama sonucu ile klinik ya da antibiyotik duyarlılık profillerinde uyumsuzluk olması durumunda tanının farklı bir tanı testi 
ile desteklenmesi gerektiğini göstermektedir. İzolatlarımızdan birinin, laboratuvarımızda soyutlanan ilk metronidazol dirençli B. fragilis 
kökeni olması; gelişebilecek direnç yönünden takibini gerektirmektedir. Ülkemizde seftolozan-tazobaktamın anti-anaerop etkinliğinin 
araştırıldığı bildiğimiz kadarıyla bu ilk çalışmanın sonuçları; saptanan MİK değerlerlerinin literatür ile uyumlu olarak bakteri türleri 
arasında oldukça değişkenlik göstermesi, daha çok bakteri türü ve sayısını içeren çalışmalara gereksinim olduğunu düşündürmüştür.
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GİRİŞ

Anaerop bakteriler insan endojen mikroflora-
sının önemli üyeleri olup; oral, gastrointestinal 
sistem, kadın genital sistem ve deri başta olmak 
üzere, vücudumuzun çeşitli anatomik bölgelerin-
de değişen oranlarda bulunurlar[1]. Bu bakteriler 
çoğunlukla fırsatçı mikroorganizmalar olup; anae-
robik infeksiyona zemin hazırlayan çeşitli durum-
larda infeksiyon etkeni olabilirler[2]. İlişkili olduğu 
durumlar, lokalize apseden hayatı tehdit eden 
infeksiyonlara kadar geniş bir aralıkta değişim 
göstermektedir[3]. Bu sebeple çoğu zaman göz 
ardı edilen bu patojenlere; gerekli önem verilmeli 

ve rutin laboratuvar işleyişinde tanımlama ve ileri 
araştırma çalışmaları yapılmalıdır[4].

Anaerop bakterilerin klinik numunelerden 
izole edilmeleri ve tanımlanmalarının oldukça güç 
olduğu iyi bilinmektedir[1]. Kültür için kullanılacak 
özel besi yerleri, anaerobik ortam koşullarının 
sağlanması ve uzun süreli inkübasyon anaerop 
bakteri izolasyonunda elzemdir[5]. Gelişen teknolo-
ji, tanısal mikrobiyoloji laboratuvarlarına yenilikler 
ve kolaylıklar getirmektedir. Ancak geliştirilen her 
yöntemin rutin tanı laboratuvarlarımızda uygulan-
ması, kapasite ve getireceği ek maliyet problem-
lerinden dolayı mümkün olmayabilir[6,7]. 
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Introduction: In this study, it was aimed to identify anaerobic bacteria isolated from clinical specimens admitted to Necmettin Erbakan 
University Meram Faculty of Medicine Hospital, Microbiology Laboratory with suspicion of anaerobic infection via different methods and 
to determine the antibiotic susceptibility against several antibiotics. 

Materials and Methods: The study included 197 clinical specimens sent for anaerobic culture between August 2019 and March 2020. 
The samples were incubated using anaerobic culture techniques and the isolates obtained were identified by conventional methods, 
an-ident discs, API 20 a panel and Vitek 2 semi-automatic system compatible ANC cards. Penicillin G, cefoxitin, clindamycin, metro-
nidazole, imipenem, piperacillin/tazobactam, ceftolozane /tazobactam susceptibilities of isolates were determined by concentration 
gradient method.

Results: A total of 46 anaerobic bacteria were isolated from 37 (18.8%) samples; 69.6% of these isolates were gram-positive anaerobic 
bacteria and 30.4% were gram-negative anaerobes. The most frequently isolated anaerobic bacteria were Clostridium spp. (n= 9) 
and Peptostreptococcus spp. (n= 8) in gram-positives; Prevotella spp. (n= 7) and Bacteroides fragilis group (n= 5) in gram-negatives. 
The compatibility between API20A panels and ANC cards was determined 79.5% (35/44), 43.2% (19/44) of test strains at the 
genus and species levels respectively. The highest rate of resistance was detected against penicillin G (38.6%). Cefoxitin, clindamycin, 
metronidazole, piperacillin/tazobactam and imipenem sensitivity rates were 93.2%, 65.9%, 84.1%, 93.2% and 100% respectively. 
The MIC value of ceftolozane-tazobactam, one of the new antimicrobials, varied in a wide range (0.032-12mg/L) according to the 
bacterial species. While the highest MIC values were found in B. fragilis group strains, the lowest levels were detected in Veillonella spp.  
(MIC= 0.25) and Fusobacterium spp. (MIC= 0.5 mg/L) isolates.

Conclusion: As a result, the data of this study, which is one of the limited number of studies evaluating the performance among 
anaerobic diagnostic tests frequently used in routine; suggested that the diagnosis should be supported by a different diagnostic test 
in case of inconsistency between the identification result and clinical or antibiotic susceptibility profiles. One of our isolates was the 
first strain of metronidazole resistant B. fragilis isolated in our laboratory in which requires monitoring of susceptibility profiles. To our 
knowledge, this is the first study to evaluate the efficacy of ceftolozane/tazobactam on anaerobic clinical isolates from our country.  
Ceftolozane/tazobactam activity was detected in great variability between bacterial species in accordance with the literature data. So, 
it is need optimized studies including more bacterial species and numbers.
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Anaerobik bakteriyoloji laboratuvarlarında gele-
neksel metotlar ile tür düzeyinde tanımlama 
hem zor hem de yoğun çaba gerektirmektedir. 
Rapid ID 32A, API 20A ya da Vitek 2 ANC 
kart (BioMérieux, Marcy-l’Etoile, France) gibi 
ticari sistemler pratik ve hızlı olmakla birlikte; 
veri tabanlarının kısıtlı olmasına rağmen cins 
düzeyinde güvenilir tanımlamaya imkan sağlamak-
tadır[8,9]. Ayrıca periferden merkeze geniş bir 
alanda pratik kullanım imkanı bulması, ulaşılabilir 
ve kolay yorumlanabilir olması nedeniyle bu ilk 
başvuru tanı testlerinin, anaerop bakteri tanı 
akışındaki yerini daha uzun yıllar koruyacağını 
düşünmekteyiz.

Anaerop bakterilerde son yıllarda artan anti-
biyotik direnci anaerop bakteri infeksiyonlarında 
ampirik tedavi seçeneklerinin öngörülmesini kısıt-
lamaktadır[10]. Anaerop bakterilere yönelik ulusal 
ölçekte aktif bir sürveyans ağının bulunmaması; 
periyodik aralıklara bölgesel antibiyotik direnç 
oranlarının belirlenmesinin önemini ve gerekliliğini 
ortaya koymaktadır[2,5,11]. Anaerop bakterilere 
etkili antibiyotiklerden penisilin/beta laktamaz 
inhtibitörlerine (ampisilin-sulbaktam/piperasilin-ta-
zobaktam) tüm dünyada azalmış duyarlılıkların 
bildirilmesi anaerop bakteri kaynaklı infeksiyonla-
rın tedavisinde yeni antimikrobiyallerin kullanımını 
düşündürmüştür[12]. Bunlardan seftolozan-tazo-
baktam 2014 yılında komplike intraabdominal 
infeksiyonlarda metronidazolle kombine kullanım 
endikasyonu ile FDA onayı almış, yeni bir oksi-
mino-sefalosporindir[13-15]. Anti-anaerop etkinliği-
nin bakteri türleri arasında değişkenlik gösterdiği 
bildirilmiştir[12,14]. Ancak bildiğimiz kadarıyla bu 
yeni antibiyotik grubunun anaerop bakteriler üze-
rindeki etkinliğini değerlendiren ülkemizden bildi-
rilmiş henüz bir çalışma bulunmamaktadır. 

Bu çalışmada, anaerop etken tespitinde rutin 
tanıda sıkça kullanılan geleneksel yöntemler, API 
20A ve Vitek 2 ANC tanı sistemlerinin perfor-
manslarının karşılaştırması ile sistem uyumlarının 
incelenmesi, çeşitli antibiyotiklere karşı direnç 
düzeyini belirlemesi ve antibiyotik duyarlılıklarının 
saptanması amaçlanmıştır.

MATERYAL ve METOD 

Çalışma için Necmettin Erbakan Üniversitesi 
İlaç ve Tıbbi Cihaz Dışı Araştırmalar Etik Ku-
rulu’ndan 17.02.2017 tarih ve 2017/804 sayılı 

karar ile onay alındı. Çalışmaya 1 Ağustos 2019 
ile 25 Mart 2020 tarihleri arasında hastanemizin 
çeşitli kliniklerinden anaerop infeksiyon şüphesiy-
le merkez laboratuvarına gönderilen 197 klinik 
örnek dahil edildi. Apse ve sıvı materyallerin 
büyük çoğunluğu steril kapaklı enjektörlerde, doku 
örnekleri ise steril kaplarda ya da tarafımızdan 
kliniklere temin edilen hazır ticari tiyoglikolatlı 
sıvı besiyerlerinde (Orbak, Türkiye) laboratuvarımı-
za dakikalar içerisinde ulaştırıldı. Kan örneği ve 
bazı sıvı bazlı numunelerin (periton sıvısı, plevra 
sıvısı) ekimi için hem transport hem de kültür 
ortamını sağlayan otomatize kan kültür cihazımızla 
uyumlu BD BACTEC™ Lytic Anaerobic medium 
(Becton-Dickinson, Sparks, MD, ABD) kan kültür 
şişeleri kullanıldı ve şişe içine 3-10 mL materyal 
hasta başında inoküle edilerek ulaştırıldı.

Örnekler bekletilmeden değerlendirilmeye alın-
dı. Uygun şartlarda alınmayan ve taşınmayan 
örnekler ile pamuklu eküvyonla alınan yüzeyel 
sürüntü örnekleri çalışma dışı bırakıldı. Çalış-
maya alınan numunelerin makroskopik özellikleri 
(materyalin nekrotik doku içermesi, kanlı, pürülan 
olması, sülfür granülleri içermesi ve kötü koku) 
öncelikli olarak değerlendirildi. Gram boyama ile 
direkt mikroskobik incelemesi ve aerop/anaerop 
kültürleri yapıldı. Aerop kültür için %5 insan 
kanlı agar ve eosin methylen blue (EMB) agara 
ekimi yapıldı. Aerop koşullarda 35-37°C’de 
24 saat inkübe edilmek üzere etüvlere yerleş-
tirildi. Anaerop kültür için temel besiyeri ola-
rak %5 defibrine koyun kanı ve vitamin K1  
(1µg/mL) eklenerek Scheadler agar laboratuva-
rımızda hazırlandı. Selektif besiyeri olarak hazır 
olarak temin edilen Bacteroides safra eskülin 
(BSE) agar (Orbak, Ankara, Türkiye) kullanıldı. 
Tiyoglikonatlı sıvı besiyerleri ise; Gram boyamada 
bakteri varlığına rağmen kültürde üremenin sap-
tanmadığı ya da çok az bakteri kolonisi tespit 
ettiğimiz örneklerde yeniden ekim için kullanıldı.

Anaerop kültür için hazırlanan plaklar  
2.5 L kapasiteli anaerop jarlara (AnaeroJar, 
Oxoid, İngiltere) ve ticari anaerop plastik poşet-
lere konuldu. Anaerop ortam sağlayıcı olarak 
AnaeroGen (Thermo Scientific, Oxoid, İngiltere) 
paketler kullanıldı. Ortamın denetimi için reza-
surin emdirilmiş kağıt stripler Anaerotest (Oxoid, 
İngiltere) kullanıldı. Yerleştirilerek striplerin bir-iki 
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saat içinde maviden beyaza renk değişimi göz-
lemlendi. Plaklar anaerop atmosfer koşullarında 
36°C’de azami 48 saat inkübasyona bırakıldı 
ve gereği halinde yedi güne uzatıldı. Sonrasında 
sadece anaerop ekimde üreyen kolonilere aeroto-
lerans testi uygulandı ve buna göre zorunlu ana-
erop özellik gösteren izolatlar tanımlamaya alındı.

İzolatların Tanımlanması

Soyutlanan anaerop bakterilerin tanımlanmasın-
da; makroskopik koloni görünümü, mikroskobik 
morfoloji, Gram boyanma özellikleri, antibiyotik 
tanımlama diskleri ve biyokimyasal testlerden fay-
dalanılarak konvansiyonel yöntemlerle tanımlama 
yapıldı. Kolistin (10 µg), kanamisin (1000 µg), 
vankomisin (5 µg), eritromisin (60 µg), penisilin 
(2 units), rifampisin (15 µg) disklerinden oluşan 
“AnIdent” diskler (Oxoid, İngiltere) öncesinde, 
hazırlanan bakteri süspansiyonundan homojen 
ekim yapılmış Scheadler besiyerine yerleştirildi. 
Ardından 48 saatlik anaerop şartlardaki inkübas-
yon sonrası disklere duyarlılık durumlarına göre 
bakteri cinsine karar verildi. Ayrıca API 20A ticari 
hazır paneller kullanılarak bakterilerin biyokimyasal 
özelliklerinin değerlendirilmesi sonucu tanımlama 
yapıldı. Eş zamanlı olarak koloniler Vitek 2 
(BioMérieux, Fransa) yarı otomatize sistem uyumlu 
Vitek ANC kart ile üretici firma önerileri doğrul-
tusunda çalışılarak identifikasyon sağlandı.

Antibiyotik Duyarlılık Testi

Çalışmamızda, ana plaklardan saflaştırma yapı-
larak pasajlanmış bakterilerin antibiyotik duyarlılık-
larını belirlemek amacıyla; benzil-penisilin G (PG), 
klindamisin (CM), metronidazol (MZ), imipenem 
(IP), sefoksitin (FX) içeren E-test (BioMérieux, 
Fransa) stripleri ile piperasilin tazobaktam (TPZ) 
ve seftolozan-tazobaktam (C/T) antibiyotiklerini 
içeren gradiyent şerit testleri (Liofilchem, İtalya) 
kullanıldı. Antibiyotik duyarlılık testi (ADT) üreti-
ci firma önerileri doğrultusunda uygulandı. ADT 
çalışmasında Bacteroides fragilis ATCC 25285 
standart suşu kullanılarak kalite kontrol sağlandı. 
Minimum inhibitör konsantrasyon (MİK) değerleri 
öncelikli olarak EUCAST Version 10.016 klinik 
sınır değerlere göre yorumlandı. Ancak bu dökü-
manda sınır değer belirtilmeyen sefoksitin için 
CLSI kriterlerine göre değerlendirme yapıldı. Her 
iki rehberde de anaerobik bakterilerde sınır değe-

ri belirtilmeyen seftolozan-tazobaktam için MİK50 
değerleri belirlendi.

BULGULAR

Anaerop infeksiyon şüphesiyle çalışmaya dahil 
edilen 197 klinik numune incelenerek aerop ve 
anaerop kültürleri yapıldı. Bu örneklerin 22’sinde 
(%11.2) sadece anaerop, 78’inde (%39.6) sade-
ce aerop/fakültatif anaerop, 15’inde (%7.6) hem 
aerop hem de anaerop olmak üzere toplamda 
numunelerin 115’inde (%58.4) bakteri üremesi 
tespit edildi. Çalışmada en fazla anaerop bakteri 
izole edilen klinik numune grubunu; apse 17/76 
(%22.4), drenaj 7/52 (%13.5) ve biyopsi 6/26 
(%23.08) örnekleri oluşturdu. Örneklerin türü ve 
izole edilen aerop/anaerop bakteri sayı dağılımları 
Tablo 1‘de verilmiştir.

Anaerop üreme saptanan 37 örnekten toplam 
46 adet anaerop bakteri izole edildi. Örneklerin 
dokuzunda birden fazla anaerop bakteri üremesi 
saptandı. Her bir anaerop üreme başına orta-
lama 1.2 adet anaerop bakteri üremesi oldu. 
Çalışmamızda soyutlanan 46 anaerop etkenin 
44’ünde API 20A veya Vitek ANC kartların en 
az biriyle (Tablo 2); bu suşların 41’inde ise her 
iki sistemle de identifikasyon sağlandı. API 20A 
tarafından tanımlanamayan bir izolat; ANC kart 
tarafından Lactobacillus hilgardii olarak identifiye 
edildi. Vitek ANC kartla tanımlanamayan iki izo-
lat ise, API 20A ile B. fragilis ve Fusobacterium 
nucleatum olarak isimlendirildi. Her iki sistemle 
de belirlenemeyen iki suşun tanımlanmasında 
geleneksel yöntemlerden faydalanıldı. İzolatlar sıra-
sıyla ‘gram-pozitif anaerop kok’ ve ‘gram-pozitif 
anaerop basil’ olarak belirlendi.

Her iki ticari panelle de tanımlanamayan iki 
izolatı göz ardı ettiğimizde API 20A ve Vitek 
ANC kartın anaerop bakteri identifikasyonundaki 
cins düzeyindeki uyumu 35/44 (%79.5) olarak 
saptandı. Cins düzeyinde uyumlu olan 35 izola-
tın 19’unda (%43.2) tür düzeyinde de uyumluluk 
mevcuttu. Cins düzeyinde uyumlu olan ancak tür 
düzeyinde uyumun olmadığı 16 anaerop bakteri 
tespit edildi. Bu durumun bakterilerin altısında 
her iki ticari sistemin de farklı türleri işaret etme-
sinden kaynaklandığını; 10’unda uyumsuzluğun 
sistemlerden en az birinin tür düzeyinde ayrım 
yapamamasından kaynaklandığı belirlendi.
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İzole edilen 46 suşun 44’üne antibiyotik 
duyarlılıklarını belirlemek için gradiyent strip test 
(Etest, BioMérieux, Fransa) yöntemi uygulandı. 
API20A’ya göre bakteri tanımlanması yapılan 
izolatların antibiyotik duyarlılık test sonuçlarına 
ilişkin veriler Tablo 3’te özetlenmiştir. 

TARTIŞMA 

Anaerop bakterilerin izolasyon ve identifikas-
yonunda yaşanan güçlükler, bu bakterilere yöne-
lik çalışmaları sınırlamakta; ancak başarılı anae-
rop kültür uygulamaları olan merkezlerde değişen 
oranlarda anaerop etkenler soyutlanabilmekte-
dir[2,5,17]. Demir ve arkadaşları[1] tarafından yapı-
lan çalışmada örneklerin 28’inde (%10), anaerop 
gram-negatif basil ürediği bildirilmiştir. Çuha-Demir 
ve arkadaşları[18] kan kültüründen soyutladıkları 
anaerop etken pozitiflik yüzdesini yıllara göre sı-
rasıyla %0.1; %0.15; %0.2 olarak bulduklarını 
ve en sık izole edilen türün Bacteroides fragilis 
grubu (%34.2) olup, bunu sırasıyla Cutibacterium 
spp. (%23.7), gram-pozitif anaerop koklar (GPAK) 
(%14.5), Actinomyces spp. (%12) ve Clostridi-
um spp.’nin (%9.4) takip ettiğini bildirmişlerdir. 
Bu çalışmada ise 197 klinik örneğin 37’sinden 
(%18.8) 46 anaerop bakteri izole edildi. Anaerop 
bakteri üremesi olan örneklerin 22’sinde (%11.2) 
sadece anaerop, 15’inde (%7.6) hem aerop hem 
de anaerop bakterilerin birlikte ürediği saptandı. 

Soyutlanan izolatların %69.6’sını gram-pozitif ana-
eroplar, %30.4’ünü gram-negatif anaerop etkenler 
oluşturmaktaydı. Gram-pozitif anaeroplardan en 
sık Clostridium spp. (n= 9) ikinci sıklıkta Peptost-
reptococcus spp. (n= 8) izole edilirken; gram-ne-
gatif anaeroplardan en fazla Prevotella spp.  
(n= 7) ve B. fragilis grup (n= 5) soyutlanmıştır.

Günümüzde yeni nesil dizileme teknolojisine 
dayalı 16S RNA sekanslama yöntemi anaerop 
bakterilerin tanımlamasına büyük kolaylıklar 
getirmiştir. Bu metod ile sonuçların pratik, 
hızlı, güvenilir ve yeni bakteri türlerinin keşfi-
ne imkan vermesi ile referans yöntem olarak 
kabul görmüştür. Ancak verilerin analizinde 
biyoinformatik yetkinlik gerekmesi ve rutin mik-
robiyolojik tanıda tek başına kullanımları şu an 
için maliyet-etkin olmaması sebebiyle kullanımı 
sınırlıdır[19]. Son yıllarda kullanımı giderek artan 
MALDI-TOF (Matriks Destekli Lazer Desorpsiyon 
İyonlaştırma Uçuş Zamanı) teknolojisi mikrobi-
yolojik tanımlamanın hızlı, güvenilir ve pratik 
olarak gerçekleşmesine olanak verir. Fakat bu 
yenilikçi sistemin kullanımı ile materyal başı 
maliyet ucuz olarak değerlendirilse de; gerek 
cihaz gerekse teknik-bakım maliyetleri rutin 
laboratuvarların pek çoğu için halen pahalıdır[7].  
Bu sebeple mevcut ulaşılabilir ticari sistemlerin 
veri tabanının geliştirilmesi ve tutarsızlıkların gide-

Tablo 1. Çalışmaya alınan klinik örneklerin türü ve üretilen anaerop bakterilerin örneklere göre dağılımı

Çalışmaya alınan 
örneğin türü

Çalışmaya alınan 
örnek sayısı (%)

Sadece anaerop 
bakteri izole edilen 

örnek sayısı (%)

Sadece fakültatif 
anaerop bakteri 

izole edilen örnek 
sayısı (%)

Miks* üreme 
görülen örnek 

sayısı (%)

Apse 72 (36.5) 6 (8) 30 (42) 11 (15)

Biyopsi 26 (13.2) 5 (19) 12 (47) 1 (4)

Bos 1 (0.5) 0 0 0

Drenaj 52 (26.4) 4 (7.7) 22 (42) 3 (5.8)

Kesi yeri 2 (1) 0 1 (50) 0

Periton sıvısı 7 (3.5) 2 (28.6) 0 0

Plevra sıvısı 5 (2.5) 2 (40) 0 0

Kan 2 (1) 2/2 0 0

Sinoviyal sıvı 9 (4.6) 0 2 0

Yara kültürü 21 (10.7) 1 (4.8) 11 (52.4) 0

Toplam 197 22 78 15

*Miks üreme: Fakültatif anaerop ve anaerop bakterinin birlikte izole edildiği örnekler.
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Tablo 2. Klinik örneklerden soyutlanan anaerop etkenlerin API20A ve VITEK 2 ANC kart ile karşılaştırılmalı 
tanımlanması

API 20A panel* VITEK ANC

Actinomyces meyeri/odontolyticus Actinomyces odontolyticus 

Actinomyces meyeri/odontolyticus Actinomyces odontolyticus 

Actinomyces meyeri/odontolyticus Actinomyces odontolyticus

Actinomyces naeslundii Actinomyces odontolyticus

Actinomyces viscosus Actinomyces viscosus

Bacteroides fragilis Clostridium clostriforme

Bacteroides fragilis Prevotella disiens

Bacteroides fragilis Prevotella oralis

Bacteroides fragilis Tanımlanamadı

Bacteroides ovatus/thetaiotaomicron Bacteroides stercoris

Clostridium beijerinckii/butyricum Clostridium clostriforme

Clostridium beijerinckii/butyricum Clostridium bifermentans

Clostridium beijerinckii/butyricum Clostridium bifermentans

Clostridium clostriforme Clostridium group

Clostridium histolyticum Clostridium clostriforme

Clostridium innocuum Clostridium innocuum

Clostridium spp. Clostridium innocuum

Clostridium tertium Clostridium tertium

Clostridium tertium Clostridium tertium

Fusobacterium nucleatum Tanımlanamadı

 Peptoniphilus asaccharolyticus  Peptoniphilus asaccharolyticus

Peptoniphilus asaccharolyticus Peptoniphilus asaccharolyticus

Peptoniphilus asaccharolyticus Peptoniphilus asaccharolyticus

Peptoniphilus asaccharolyticus Peptoniphilus asaccharolyticus

Peptoniphilus asaccharolyticus Anaerococcus prevotii

 Peptoniphilus asaccharolyticus Peptoniphilus asaccharolyticus

Peptostreptoccus spp. Finegoldia magna

Peptostreptoccus spp. Peptostreptococcus anaerobius

Peptostreptoccus spp. Peptostreptococcus anaerobius

Peptostreptoccus spp. Peptostreptococcus anaerobius

Peptostreptoccus spp. Peptostreptococcus anaerobicus

Peptostreptoccus spp. Peptostreptococcus anaerobius

Peptostreptoccus spp. Peptostreptococcus anaerobius

Peptostreptoccus spp. Peptostreptococcus anaerobicus

Prevotella bivia Prevotella bivia 

 Prevotella intermedia/disiens Prevotella disiens 

 Prevotella intermedia/disiens Prevotella disiens

 Prevotella intermedia/disiens Prevotella intermedia

 Prevotella intermedia/disiens Prevotella disiens
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rilebilmesi için özellikle kısıtlı sayıda çalışmanın 
bulunduğu anaerop bakterilere yönelik yöntem 
performanslarının karşılaştırıldığı uygulamalara 
ihtiyaç duyulmaktadır. Bu çalışmada anaeropla-
rın tanımlanmasında geleneksel yöntemler, API 
20A panel ve Vitek 2 ANC kart ile eş zamanlı 
tanımlama çalışmaları yapıldı. Yöntemler arası 
uyum cins ve tür düzeyinde değerlendirildi.

Her iki panelle de identifiye edilemeyen iki 
izolat göz ardı edildiğinde API 20 A ve Vitek 
2 ANC kartın anaerop bakteri tanımlamasındaki 
cins düzeyindeki uyumu 35/44 (%79.5) olarak; 
cins seviyesinde uyumlu olan 35 suşun 19’unda 
(%43.2) tür düzeyinde de uyumluluk söz konu-
suydu.

Park ve arkadaşları[20] tarafından yapılan 
çalışmada anaerop tanımlama yöntemlerinden API 
20A panel ve Vitek 2 ANC otomatize sistem ile 
referans metod 16S rRNA dizi analizi karşılaştı-
rılmıştır. İlgili çalışmada API 20A, Vitek 2 ANC 
ve 16S rRNA ile sırasıyla %15.4; %54.3; %94.3 
tür düzeyinde doğru ve uyumlu tanımlama yapı-
lırken; cins düzeyinde %42.3; %77.1 ve %100 
oranlarında identifikasyon sağlandığı bildirilmiştir.

Wang ve arkadaşları[21] tarafından yapılan 
çalışmada B. fragilis gruba ait 137 anaerop 
bakterinin tanımlanmasında Vitek 2 ANC kart ile 
16S rRNA gen sekans analizi metodu karşılaştı-
rılmıştır. Buna göre veri tabanında yer almayan 
Bacteroides intestinalis’in Vitek 2 ANC tarafından 
B. ovatus olarak tanımlandığı bildirilmiştir. Ayrı-
ca iki adet B. fragilis izolatının ANC tarafından  
B. stercoralis ve bir suşunun ise B. uniformis 
olarak yanlış identifiye edildiği saptanmıştır.

Bu çalışmada ise API 20A ve Vitek 2 ANC 
arasında uyumsuzluk saptanan izolatlarda sonuç-
ların geleneksel yöntemler ile uyumu da değer-
lendirildi. API 20A ve geleneksel yöntemler ile 
tam uyum gösteren ancak ANC kartın uyumsuz 
sonuç verdiği üç suş, API 20A ve ANIDENT 
diskler tarafından B. fragilis olarak tanımlandı. 
Eskülin hidrolizi de tespit edilen bu izolatlar, ANC 
tarafından C. clostriforme, P. disiens ve P. oralis 
olarak identifiye edildi. Wang ve arkadaşlarının 
verilerine benzer olarak çalışmamızda B. fragilis 
izolatlarının tanımlanmasında ANC kartın cins 
düzeyinde kategorik uyumsuzluğunu tespit edildi. 
B. fragilis gibi klinik izolatlarda sıkça karşılaşılan, 
artan antibiyotik direnci ve yüksek virülans özel-
liklerine sahip bir anaerop bakteri türünün Vitek 
2 ANC kart ile yanlış tanımlanmasının dikkate 
değer olduğunu düşünmekteyiz. API 20A tarafın-
dan Streptococcus constellatus olarak tanımlanan 
izolat, ANC ile Peptoniphilus asaccharolyticus 
olarak identifiye edildi. İlgili suşun antibiyotik 
duyarlılık profili değerlendirildiğinde metronidazol 
duyarlı olarak bulundu. Ancak S. constellatus 
gibi pek çok mikroaerofilik streptokok türünün 
ise metronidazole dirençli olduğu bilinmektedir[22]. 
Bu sebeple tanımlanan anaerop bakteri türü ile 
antibiyotik duyarlılık testi birlikte değerlendirilmeli 
ve uyumsuzluk durumunda tanımlama gözden 
geçirilmelidir. Bu amaçla en azından iki sistemle 
fikir birliğine varılamayan ya da tanımlanamayan 
bakteriler için 16S rRNA dizi analizinin yapılması 
faydalı olacaktır.

Son dekadlarda artan antibiyotik direnç oran-
ları nedeniyle anti-anaerop etkili antibiyotiklerin 

Tablo 2. Klinik örneklerden soyutlanan anaerop etkenlerin API20A ve VITEK 2 ANC kart ile karşılaştırılmalı 
tanımlanması (devamı)

API 20A panel* VITEK ANC

Prevotella melaninogenica/oralis Prevotella melaninogenica

Prevotella melaninogenica/oralis Prevotella oralis

Streptococcus constellatus Peptoniphilus asaccharolyticus

Tanımlanamadı Lactobacillus hilgardii

Tanımlanamadı Tanımlanamadı

Tanımlanamadı Tanımlanamadı

Veionella spp. Veionella spp.

*Bakteri isimleri alfabetik sıraya göre dizilerek tablo oluşturulmuştur.
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ampirik olarak kullanımı özellikle B. fragilis gibi 
virülansı yüksek izolatların duyarlılıkları için öngö-
rülemez hale gelmiştir[15]. Anaerop bakterilerin 
duyarlılık paternleri coğrafi bölgelere, hatta aynı 
merkezde kliniklere göre farklılık göstermekle 
beraber çalışmalar, en aktif antibiyotiklerden met-
ronidazol, piperasilin-tazobaktam ve karbapenem-
lere dahi direnç geliştiğini göstermiştir[2,23]. Bu 
sebeple, her merkezin güncel antibiyotik direnç 
oranlarını belirlemesi ve ampirik tedavi şemalarını 
gözden geçirmesi gerekmektedir[2].

Anaerop bakteriler arasında çeşitli antibiyotik-
lere karşı duyarlılığın azaldığını bildiren çalışmalar 
mevcuttur. Demir ve arkadaşlarının çalışmasında 
izole edilen anaerop etkenlerde en yüksek direnç 
oranları penisiline (%78.5) ve sefoksitine (%21.4) 
karşı bildirilmiştir. Klindamisine direnç en fazla 
B. fragilis izolatlarında (%28.5) tespit edilmiş ve 
bu suşların hiçbirinde metronidazol direnci sap-
tanmamıştır[1]. Ülger ve arkadaşlarının[25] 100 
B. fragilis izolatı ile gerçektirdikleri çalışmada, 
suşların tamamı imipenem, amoksisilin klavulonat 
ve metronidazol duyarlı bulunmuştur. Ancak 2013 
yılında Ülger ve arkadaşları[26] tarafından aynı 
merkezin ilk metronidazol dirençli Bacteroides 
thetaiotaomicron suşunun izole edildiği bildirilmiş-
tir[26].

Sunulan çalışmada, 14’ü gram-negatif olmak 
üzere 44 anaerop bakteriye antibiyotik duyarlılık 
testi çalışıldı ve sonuçları değerlendirildi. Buna 
göre; çalışmamızda penisiline duyarlılık %61.4 
olarak bulundu. Ancak çalışılan izolatlardan B. 
fragilis kökenleri (n= 4) için penisilin direnci 
%100, Clostridium spp. (n= 9) için %55.5, Pre-
votella spp. (n= 7) için %28.6 ve gram-pozitif 
koklardan Peptoniphilus spp. (n= 6) için %34.4 
oranında saptandı. Peptostreptococcus spp.  
(n= 8) ve Fusobacterium spp. (n= 1) izolatlarında 
penisilin direnci saptanmadı. Bakteri türüne ve 
bölgesel olarak değişkenlik göstermekle beraber 
genel olarak penisilin en yüksek direncin görül-
düğü antibiyotik grubunu oluşturmaktadır. 

Çalışmamızda sefoksitin, metronidazol, pipe-
rasilin-tazobaktam ve klindamisin için saptanan 
direnç oranları sırasıyla %7; %15.9; %7 ve 
%34.1’dir. Fakat tüm izolatlar birlikte değerlen-
dirildiğinde sefoksitin için saptanan düşük direnç 
oranları B. fragilis (n= 4) izolatları için %50 ola-
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rak tespit edildi. İmipeneme hiçbir izolatta direnç 
gözlenmedi. Metronidazol direnci saptanan yedi 
klinik izolatın altısının intrensek direnci bulunan 
Actinomyces ve Lactobacillus türü bakterilerin 
oluşturduğu belirlendi. Soyutlanan bir B. fragilis 
kökeninde ise; metronidazol direncinin saptanma-
sı duyarlılık profillerinin yakından takip edilmesi 
gerekliliğini ortaya koymaktadır. Çalışmamızda en 
yüksek direnç penisilin ve klindamisine karşı göz-
lendi. İzolatlarımız üzerinde etkinliği en iyi olan 
piperasilin-tazobaktam ve imipenemdi.

Seftolozan-tazobaktam çoklu-ilaç direnci olan 
gram-negatiflerin sebep olduğu infeksiyonlarda 
kullanılan ve anaerop etkenler üzerindeki etkinli-
ğini değerlendiren literatürde sınırlı sayıda çalışma 
bulunmaktadır[12,14,15]. Armstrong ve arkadaşları-
nın[14] seftolozan-tazobaktamın anaerop bakteriler 
üzerindeki etkinliğini araştırdıkları çalışmada MİK 
değerlerinin B. fragilis grup için değişkenlik gös-
terdiğini, B. thetaiotaomicron ve B. vulgatus için 
saptanan MİK90= 64 mg/L olarak; B. fragilis 
ve B. stercoris için ise MİK90= 2 mg/L ola-
rak tespit edildiğini bildirmişlerdir. Armstrong ve 
arkadaşlarının çalışmasına benzer sonuçlar elde 
ettiğimiz bu çalışmada, tespit edilen MİK düzeyleri 
0.032-12 mg/L arasında değişkenlik göstermek-
teydi. Seftolozan-tazobaktam için en yüksek MİK 
değerleri B. fragilis grup izolatlarında rastlanır-
ken; en düşük MİK seviyeleri Veillonella spp.  
(MİK= 0.25 mg/L) ve Fusobacterium spp.  
(MİK= 0.5 mg/L) izolatlarında saptandı. Tüm 
izolatları birlikte değerlendirdiğimizde seftolozan-ta-
zobaktamın MİK50= 2 mg/L olarak belirlendi. 
Ancak B. fragilis (n= 4) suşları için MİK (0.064-12 
mg/L) arasında yer alırken; bu tür için MİK50= 
2 mg/L olarak tespit edildi. Clostridium spp. izo-
latlarında saptadığımız seftolozan-tazobaktam MİK 
değerleri (0.032-6 mg/L) Snydman ve arkadaşları-
nın[15] çalışmasında olduğu gibi Clostridium türleri  
(0.5->256 mg/L) arasında değişkenlik gösterdiği 
saptandı.

Tanısal mikrobiyolojideki son teknolojik geliş-
melere rağmen anaerop bakteriyoloji laboratuvar-
larında geleneksel yöntemler, ticari yarı otomatize 
sistem ve panellerin en merkezden perifere tüm 
laboratuvarlarda uygulanabilir ve ulaşılabilir olması 
nedeniyle yerini koruyacağını düşünüyoruz. Çalış-
mamız rutinde sıkça kullanılan ticari anaerop 

identifikasyon testleri arasındaki performans kar-
şılaştırmasının yapıldığı sınırlı sayıdaki çalışmadan 
biridir. Soyutlanan izolat sayısının az olması 
çalışmamızın kısıtlılıklarındandır. Ancak sonuçları-
mızın yöntemler arası gerekli standardizasyonun 
sağlanması adına ileride daha fazla bakteriyi dahil 
ederek yapılan optimize çalışmalara kaynak oluş-
turacağını düşünmekteyiz. İzolatlarımızdan birinin 
hastanemizde tespit edilen metronidazol dirençli 
ilk B. fragilis izolatı olmasının dikkate değer ve 
periyodik duyarlılık çalışmaları ile takibinin gerekli 
olduğu kanısındayız. Ayrıca çalışmamız bildiği-
miz kadarıyla seftolozan-tazobaktamın anaerop 
bakteriler üzerindeki etkinliğinin değerlendirildiği 
ülkemizden ilk çalışmadır. İlgili antibiyotik için 
MİK değerinin bakteri türleri arasında oldukça 
değişkenlik gösterdiği ve anaeroplara karşı etkisini 
kavrayabilmemiz için daha çok bakteri türü ve 
sayısını içeren geniş çaplı çalışmalara gereksinim 
olduğunu düşünmekteyiz.
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