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ABSTRACT

Objective: The purpose of this study was to quantify the frequency of Vancomycin-Resistant Enterococcus (VRE) strains isolated from
retrospective rectal swab cultures and to assess their antibiotic susceptibility profiles.

Material and Method: Retrospective analysis of 2543 rectal swab samples collected during a five-year period at Nigde Omer
Halisdemir University Training and Research Hospital revealed VRE rates. The VITEK 2 compact (BioMérieux, France) device was
used to measure the isolated strains and detect antibiotic chemicals.

Results: Enterococcus spp. was isolated in 38 (1.5%) of the 2543 samples analyzed retrospectively. VRE rate was 0.9% (n:22) in all
samples analyzed. VRE was mostly detected in Enterococcus faecium species (95%, n:21). All VRE positive strains were isolated from
pediatric age group and inpatients. According to antibiotic susceptibility tests, all isolated enterococci strains were mostly resistant
to teicoplanin (n:33, 19%) and ampicillin (n:32, 18%).

Conclusion: The VRE rates attained in the study were discovered to be lower than those attained in comparable studies carried out
in our nation. It was thought that taking the relevant precautions for VRE infections in hospitals, maintaining regular surveillance
cultures in the relevant centers, implementing limited antibiotic use policies, and ensuring continuity were of great importance.

Keywords: Vancomycin-Resistant Enterococcus, Multidrug Resistance, Enterococcus faecium, Hospital Infection
OZET

Giris: Bu ¢alismada retrospektif olarak rektal siirtintii kiilttirlerinden izole edilen Vankomisin Direngli Enterokok (VRE) suslarmnin
prevalansinin belirlenmesi ve diger antibiyotik ajanlara duyarlilik profillerinin degerlendirilmesi amaclanmustir.

Materyal ve Metot: Nigde Omer Halisdemir Universitesi Egitim ve Aragtirma Hastanesi'nde bes yillik zaman dilimi icinde 2543 rektal
sirtintii orneginde VRE oranlar1 retrospektif olarak arastirilmistir. Izole edilen suslarin tiirlerinin belirlenmesi ve antibiyotik
duyarhliklarmin saptanmas: amactyla VITEK 2 compact (BioMérieux, Fransa) cihazindan yararlanilmstir.

Bulgular: Retrospektif olarak incelenen 2543 6rnekten, 38 (%1,5) rnekte Enterococcus spp. izole edilmistir. Incelemeye alinan tim
orneklerde VRE orani %0.9 (n:22) olarak belirlenmistir. VRE en ¢cok Enterococcus faecium tiirtinde (%95, n:21) saptanmustir. VRE pozitif
suslarin hepsi pediatri yas grubunda ve yatarak tedavi goren hastalardan izole edilmistir. Antibiyotik duyarlilik testlerine gore, tim
izole edilen enterokok suslarinin en ¢ok teikoplanine (n:33, %19) ve ampisiline (n:32, %18) direncli oldugu belirlenmistir.

Sonug: Calismada elde edilen VRE oranlari iilkemizde yapilan diger ¢alismalara gore daha diisiik oranda oldugu tespit edilmistir.
Hastanelerde VRE enfeksiyonlarma yonelik ilgili nlemlerin alimas;, ilgili merkezlerde stirveyans kiiltiirlerinin diizenli yapilmasi,
kisith antibiyotik kullanim politikalarinin uygulanmasi ve stirekliligin saglanmasinin biiyiik 6nem tasidig1 diistintilmiistiir.
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GIRIS

Enterokoklar, hayvanlarin ve insanlarin
gastrointestinal sisteminde (GIS) yaygmn olarak
bulunan Gram-pozitif diplokoklardir. Enterokok
tiirleri en sik triner sistem, intraabdominal veya
pelvik enfeksiyonlar, bakteriyemi, cilt ve doku
enfeksiyonlari, neonatal sepsis gibi enfeksiyonlara
sebep olmaktadir (Yis ve ark., 2011; Hasanpour ve
ark., 2021). Enterokok ttirlerinin insanlarda neden
oldugu enfeksiyonlarin %80-90"indan Enterococcus
faecalis ve %5-10'undan ise E. faecium tiirlerinin
sorumlu oldugu bilinmektedir (Giimiis ve ark., 2011).

Enterokoklar, cesitli  antimikrobiyallere  (6rn;
penisilin, ampisilin ve ¢ogu sefalosporinler) karsi
intrensek olarak direngli olarak bilinmektedir. Hizla
gelisen c¢oklu ilag direnci kazanma kapasiteleri
nedeniyle  giintimiizde  6nemli  nozokomiyal
patojenler arasinda ©n siralarda yer almaktadir
(Ahmed Baptiste, 2018). Enterokoklarin kazandiklar1
direngler arasinda en énemlisi vankomisin direncidir.
Vankomisine direngli entrerokoklarin (VRE) direng
genlerini, bazi Gram pozitif bakterilere aktarabilme
yetenegi c¢ok biiyiik bir risk olusturmaktadir.
Avrupa’da ilk VRE vakas1 1986 yilinda bildirilmis ve
ardindan VRE biitin diinyada izole edilmeye
baslanmistir (Avcioglu ve ark., 2016). Ulkemizde ise
ilk 1998de VRE Akdeniz Universitesi Tip
Fakiiltesi'nden bildirilmis ve ardindan iilkemizde
cesitli merkezlerde izolasyonu gergeklestirilmistir
(Yisve ark., 2011; Kilbas ve ark., 2022).

Guintimtzde VRE epidemiyolojisi tam olarak agiga
kavusturulamamis olmasina ragmen, hastanede
yatan hastalarin GIS kolonizasyonu en énemli VRE
kaynagi oldugu bilinmektedir. Ozellikle direngli
suglarin neden oldugu enfeksiyonlar hastane iginde
kolaylikla yayilim gostermektedir. Kolonize/enfekte
hastalarin baska hastalarla temasi, hastalarin
kontamine ettigi alet ve esyalara temas, saglik
personelinin kontamine ellerinin yeterli dezenfekte
edilmemesi vb. durumlariyla direkt yolla veya cesitli
indirekt yolla da bulas gerceklesmektedir (Tasbakan,
2010). Bu nedenle VRE tasiyicilarinin tespit edilmesi,
enfeksiyon etkeninin yayilimini engellemek igin
onem arz etmektedir. Rektal stirtintii kiilttirti VRE
kolonizasyonunun tespitinde altin standart olarak
kullanilmaktadir (Hendrix ve ark., 2001). Ulkemiz igin
VRE rektal kolonizasyonu % 4-11,6 olarak
bildirilmektedir (Gamze ve ark., 2021).

Calismamizda Nigde Omer Halisdemir Universitesi
Egitim ve Arastirma Hastanesinde bes yillik zaman
diliminde tedavi goren hastalardan alinan rektal
stirtintii orneklerindeki VRE oranlarinin belirlenmesi
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ve diger antibiyotik ajanlara duyarlilik profillerinin
degerlendirilmesi amaglanmustir.

MATERYAL ve METOT

Calismada, Nigde Omer Halisdemir Universitesi
Egitim ve Arastirma Hastanesi'nde 1 Ocak 2016- 1
Eylil 2021 yillar1 arasinda tedavi goren hastalardan
alian 2543 rektal siirtintti 6rnegi vankomisin direnci
yoniinden retrospektif olarak taranmustir.

Hastanemiz Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvari'na
transport besiyerinde (BTR, Tiirkiye) gonderilen
rektal stirtintii 6rneklerinin kromojenik VRE agar
(AEM medikal, Ttirkiye) besiyerine ekimi yapilarak,
ornekler 37°C'de 24 saat inkiibasyona birakilmistir.
Inkiibasyon sonrasinda iiretici firma talimatlari
dogrultusunda VRE agarda menekse rengi kolonilere
vankomisin direngli E. faecium, yesil renkte olan
koloniler ise vankomisin direngli E. faecalis olarak
tanimlanmistir. Tanimlanan izolatlarin dogrulanmasi
vankomisin ve antimikrobiyal duyarlilik profillerinin
belirlenmesinde ~ VITEK 2  compact cihaz
(BioMérieux, Fransa) kullamilmistir. Antimikrobiyal
duyarlilik testlerinin degerlendirmesi EUCAST (The
European Committee on Antimicrobial Susceptibility
Testing) kilavuzuna gore yapilmstir.

Istatistiksel Analiz
Verilerin analizi icin SPSS 20.0 (Statistical Package for
Social Sciences, SPSS Inc., USA) program

kullanilmistir. Gruplar aras: karsilastirma igin ki-kare
testi yapilmistir. Calismada stirekli degisken olmadig:
i¢in, tamimlayici istatistikler kategorik veriler icin
yiizde dagilim olarak ifade edilmistir.

BULGULAR

Retrospektif olarak yiirtittigtimiiz arastirmada
Nigde Omer Halisdemir Universitesi Egitim ve
Arastirma Hastanesi Tibbi Mikrobiyoloji
Laboratuvarmna gonderilen 2543 rektal siriinti
tarama Ornegi incelenmistir. Calismaya dahil edilen
hastalarin %46 (n:1174)’s1 kadin, %54 (n:1369)u
erkektir. Erkek hastalardan alinan ¢rnek sayis1 daha
fazla olmasina ragmen, istatistiksel agidan cinsiyet ve
VRE arasinda anlamli bir fark bulunmamistir
(p>0,05). Belirlenen stire zarfinda incelenen 2543
rektal surunti ornekten, 38 (%1,5) Ornekte
Enterococcus spp. tiredigi tespit edilmistir. Izole edilen
enterokok suslarinin %84 (n:32)'i E. faecium olarak
tespit edilmistir. Incelemeye alinan tiim orneklerde
VRE oram1 %0.9 (n:22) olarak belirlenmistir. VRE
olarak tespit edilen suslarin hepsi pediatri grubu ve
yatarak tedavi goren hastalardan izole edilmistir
(Tablo 1). izole edilen VRE pozitif suslarin igindeki E.
faecium orani %95 (n:21)’i olarak tespit edilmistir. E.
faecalis ve E. gallinarum turtinde ise vankomisin
direncine rastlanilmamustir.
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Tablo 1. Eriskin ve ¢cocuk hastalarda Enterokok suslarinin tiir dag 111

Bakteri Ad1 Cocuk n (%) Eriskin n(%) Toplam
Enterococcus faecium 28 (%87,5) 4 (% 66,6) 32 (%84,4)
Enterococcus gallinarum 1(%3,1) 1 (% 16,7) 2 (%5,2)
Enterococcus faecalis 2 (%6,3) - 2 (%5,2)
Enterococcus spp. 1(%3,1) 1 (%16,7) 2 (%5,2)
Toplam 32 (%100) 6 (%100) 38 (%100)
Tablo 2. Enterokok tiirlerinin lelara gdre dag 1limi1 ve Zﬂlara &t‘)re incelenen 6rnek sayisi

Enterococcus Enterococcus Enterococcus Enterococcus Yil Bazinda

faecium gallinarum faecalis spp- Toplam Incelenen
Yil VRE  VSE VRE VSE VRE VSE VRE VSE Ornek Sayis1 (%)
2016 - - - - - - - - 294 (%11,6)
2017 - - - - - - - 1 326 (%12,8)
2018 - - - - - - - - 339 (%13,3)
2019 11 5 - 1 - - 1 - 665 (%26,2)
2020 10 - - 1 - 2 - - 543 (%21,4)
2021 - 6 - - - - - - 376 (%14,7)
Toplam 21 11 - 2 - 2 1 1 2543

Tablo 3. Antibizotik duzarhhk sonuglarinin tiirlere gbre dag ilimlari

Antibiyotikler
\ S E =1 D
s EZ 3 b g £
Z BT E = £ 2 § £ Toplam
E £% S c = 5 %E T =2,
< g8 1S g 3 = g £ S ® 5
e &S ) s g § £5 5 0 250
> £ 3 i3 2 S < >0 = =l
Enterococcus
faecalis 0 1 1 0 0 0 1 1 0 0 4
& Ent?rococcus 21 8 27 18 1 32 23 31 1 0 162
Y faecium
A Enterococcus spp. 1 0 1 1 1 0 0 1 0 1 6
Toplam 22(%13) 9(%5) 29(%17) 19(%11) 2(%1) 32(%18) 24(%14) 33(%19) 1(%1) 1(%1)| 172(%100)
Enterococcus
faecalis 2 1 1 0 2 2 1 1 2 0 12
Enterococcus 1 3 18 2 4 0 2 2 4 0 170
5 faecium
% Enterococcus spp. 1 1 0 1 1 1 0 1 1 3 10
Q Enterococcus
gallinarum 2 0 0 0 0 0 0 0 0 0 2
Toplam 16(%8) 39(%20) 19(%9) 3(%2) 47(%24) 3(%2) 3(%2) 14(%7) 47(%24) 3(%2)| 194(%100)
Enterococcus
faecalis 2 2 2 0 2 2 2 2 2 0 16
g Enterococcus 32 45 45 20 45 32 25 43 45 0 332
= faecium
S Enterococcus spp. 2 1 1 2 2 1 0 2 1 4 16
Enterococcus
gallinarum 2 0 0 0 0 0 0 0 0 0 2
Toplam 38(%10) 48(%013)48(%13) 22(%6) 49(%14) 35(%10) 27(%7) 47(%13) 48(%13) 4(%1)| 366(%100)

* Diger: Kloramfenikol, Eritromisin, Meropenem, Sefoksitin




Yillara gore alinan rektal stiriintii o6rnegi
dagiliminda, en fazla 6rnek 2019 yilinda (n:665,
%26,2), en az ornek ise 2016 yilinda (n:294, %11,6)
oldugu gozlenmistir (Tablo 2). Enterokok tiirleri
en ¢ok 2019 yilinda (n:18, %26,2) izole edilirken,
2016 ve 2018 yillarinda herhangi bir Enterokok
tiriine ait ornek izole edilmemistir. VRE
izolatlarimin 2019 yilinda en yiiksek sayiya
ulastig1 gorulmiistiir.

Rektal stiriintli Orneklerinden izole edilen
Enterokok izolatlarinda yapilan antibiyotik
duyarhilik test sonuglar1 incelenmistir. izole edilen
enterokok tiirlerinde vankomisinden bagimsiz
olarak teikoplanin direnci yiiksek (n:33, %19)
bulunmustur. Bunu ampisilin direnci (n:32, %18)
ve siprofloksasin direnci (n:29, %17) takip etmistir
(Tablo 3). izolatlarda en diisiik direnc ise
tigesiklin (n:1, %1) ve linezoid’e (n:2, %1) karsi
gelistigi gozlenmistir. E. gallinarum tiriine ait
izolatlarda  herhangi  bir  direng¢ tespit
edilmemistir.

TARTISMA

Uzun siire aktivitesini koruyabilen bir bakteri
olmalarindan dolayi, VRE'ler tespit edilmeleri
halinde, Hastane Enfeksiyon Kontrol
Uygulamalar1 Damisma Kurulu'nun direktifleri
yoniinde hasta izolasyonu uygulamasi, yiizey
dezenfektanlar: kullanilarak ortamin dezenfekte
edilmesi, rektal siiriintii 6rneklerinin alinarak
ilgili ~ takip ve  kontrollerin  yapilmasi
gerekmektedir (Binici ve ark., 2022).

Avrupa Antimikrobiyal Diren¢ Stirveyans
Sistemi'ne (European Antimicrobial Resistance
Surveillance Network (EARS-net)) gore Avrupa
Birligi'ndeki bircok tilkede VRE oranlarinda
endise verici bir artis oldugu bildirmistir. Bu
verilere gore 2015'te VRE ytizdesi %10,5'ten
2019'da %18,3e ytikselmistir (Hertz ve ark., 2022).
Tiirkiye’de ise 2000-2015 yillarinda VRE oraninin
%1 oldugu bildirilmistir (Kilbas ve Ciftci, 2018).
Ulkemizde 2018’de yapilan bir galismada 713
perirektal ~ stirtinti  drneginde  %4,3 VRE
bildirilirken, kesitsel baska bir calismada 2013-
2019 yillar1 arasinda VRE ortalama %6
bulunmustur (Bulut ve ark. 2018; Caliskan
Kirisci, 2020). Calismamiza retrospektif olarak
taradigimiz ttim rektal stirtintti orneklerinin %1’i
VRE olarak tespit edilmistir. Bizim ¢alismamizda
elde edilen VRE oranlarinin, Tiirkiye verilerinden
daha disiik oldugu gortilmektedir. Bu sonug,
hastanemizde VRE ile ilgili ¢nlem kurallarina
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uygun  davranildigimin
diistiniilmiistiir.

gostergesi  olarak

Enterokoklar insanlarda mikrobiyota elemar
olmasina ragmen, siklikla nozokomiyal
enfeksiyon etkeni olarak ortaya c¢ikmaktadir.
Enterokok enfeksiyonlarinda E. faecalis (%80) en
stk izole edilen tiir olmasma ragmen,
nozokomiyal enfeksiyonlarda durum E. faecium
lehine degismektedir (Van Tyne Gilmore, 2014).
Ulkemizdeki vankomisine direngli E. faecalis orani
%1,5dan diisiik olarak EARS-net tarafindan
raporlanmistir (Comoglu ve ark., 2019). Ulusal
Antimikrobiyal ~Direng¢ Stirveyans  Sistemi
(UAMDSS) verileri 2011 ile 2016 yillar1 arasinda
VRE vpozitif E. faecalis orammnin, %0,6 ile %3
arasinda degistigini gostermistir. Vankomisin
direngli E. faecalis oranlar1 Avrupa’da %1, Latin
Amerika’da %3,1 ve Kanada’da %0,1’den daha
diistik oldugu bildirilmistir (R. Cetinkaya ve ark.,
2020). Calismamizda ise vankomisin direncine
sahip E. faecalis susu tespit edilmemistir. Literattir
ile uyumlu olarak ¢alismamizda, yatarak tedavi
goren hastalardan izole edilen VRE suslarmin
%95 (n:21)'i E. faecium olarak belirlenmistir. Bizim
calismamiza paralel olarak Avcioglu ve ark,,
(2016) yaptiklar1 galismada 464 rektal siiriintii
orneginin %6 (n:27)’st VRE belirlenmistir. Bu
izolatlarin %93 (n:25)'1 E. faecium ve %7(2)'si E.
fecalis olarak tiplendirilmistir (Avcioglu ve ark.,,
2016). Bilgin ve ark. (2021) calismalarinda yatarak
tedavi goren hastalardan E. faecium susu %97,5
oraninda izole ettiklerini bildirmislerdir (Bilgin ve
ark., 2021). Kacar ve ark. (2022) VRE oranimi
%0,24 bildirirken, tim VRE izolatlarinin E. faecium
oldugunu tespit etmislerdir (Kacar ve ark., 2022).
Vankomisine direngli E. faecium suslarimin
UAMDSS verilerinde, 2012-2013 yillar1 arasinda
%22’lere kadar ulastigim gostermistir. Ancak
Dogu Avrupa {ilkeleri ve Balkan tilkelerinde ise
2016 yilinda bu oranlarin %25-%50"ye yiikseldigi
bildirilmistir (O'Driscoll Crank, 2015).
Calismamizda  E.  faecium  izolatlarindaki
vankomisin direncinin daha yiiksek olmasi
egilimi, yatan hastalardan alinan 6rnek sayisinin
daha ¢ok olmasina ve yatan hastalarda daha uzun
stireli antibiyotik kullanilmasimin sonucu oldugu
distintlmistiir.

Enterokok  tedavilerinde diren¢  profilleri
bakilarak bir glikopeptit veya beta-laktam grubu
antibiyotik ve aminoglikozit kombinasyonu
bakterisidal etki i¢in kullanilabilmektedir (Binici



ve ark, 2022). Tirkiye’de yapilan baz1
calismalarda {iglincti kusak sefalosporin ve
metronidazol kullanim: VRE riski agisindan
anlamli bulunmustur (Cetinkaya ve ark., 2002).
Brezilya’da yapilan bir ¢alismada karbapenem
kullanimi riskli bulunurken, Hong Kong'da
yapilan baska bir arastirma a beta-laktam/beta-
laktamaz inhibitor grubu antibiyotikler ile
karbapenem ve florokinolon gruplarinda gelisen
direncin ~ vankomisin  riskini  arttirdiginm
gosterilmistir ~ (Batistdlo ve ark, 2012).
Calismamizda ise Enterokok tiirlerinin diger bir
glikopeptit grubu olan teikoplanin (%19) ve beta-
laktam grubu olan ampisiline (%18) kars: daha
yiiksek direng gelistirdigi gozlemlenmistir. Bu
durumun farkli  hastanelerde  uygulanan
antibiyotik kullanim politikasindan
kaynaklandig1 dustintilmiistiir.

Guntimtizde E. faecium’a karsi hizla ve birden
fazla antibiyotik simifinda direng gelisimi
baslamistir (Sanli ve ark, 2022). Bizim
¢alismamizla uyumlu olarak, Asgin ve Otlu (2019)
tarafindan ytrtitiilen bir calismada izole edilen 47
E. faecium suslarinin tiimiinin vankomisine,
ampisiline, teikoplanine ve yiiksek diizey
gentamisine direngli oldugu gosterilmistir (Asgin
ve Otlu, 2020). Turkiye'nin gesitli bolgelerinden
izole edilen vankomisin direngli E. faecium
suglarinda antibiyotik direng profilini gosteren
sistematik bir derlemede, Ege ve Akdeniz
bolgeleri hari¢ diger bolgelerin hepsinde
vankomisin, ampisilin, teikoplanin ve penisilin
icin %90'1n tizerinde direng bildirilmistir (Kilbas
ve ark., 2022). Bu durum diger antibiyotiklerin
uygun olmayan kullamilmalari  nedeniyle
antibiyotik direnci gelistigi ve vankomisin
direncinden bagimsiz olarak basl basina bir risk
faktorii olusturduklarini gostermektedir.

Sonug olarak, ¢calismamizda hastanemizde 2016-
2021 yillar1 arasinda tedavi goren hastalarin VRE
oranlarmin, tilkemiz verilerine gore daha diistik
oldugu gozlenmistir. Bunun nedeni hastanemiz
enfeksiyon kontrol komitesinin almis oldugu
tedbirlerin uygulanmasi ve saglik personelimizin
el yikama ve temas kurallarina miimkiin
oldugunca uymas1 ile iliskilendirilmistir.
Calismamizda VRE olarak belirlenen suslarin
%951 E. faecium olarak tespit edilmistir.
Vankomisin direngli E. faecium'un yatan
hastalarda goriilme sikligmmmn artmasi  ve
beraberinde getirdigi coklu ilag direnci, tedavide
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kullanilabilecek antibiyotikleri 6nemli olciide
kisitlamaktadir. Bu nedenle antibiyotik direng
profillerinin takip altinda tutulmasi, kilavuzlar
hazirlanarak ilgili servisler ile paylasilmasi ve
stirveyans takiplerinin yapilmasi, onitimitizdeki
yillarda enterokok tedavilerinin daha zor hale
gelmesinin engellenmesinde faydali olacaktir.

Cikar Catismasi

Yazarlar c¢ikar catismasi olmadigini beyan
etmislerdir.

Etik Onay

Nigde Omer Halisdemir Universitesi Egitim ve

Arastirma Hastanesi Etik Kurul'undan ilgili izin

ve etik onay (Tarih:06.12.2021 Karar Numarast:

2021/97) alinmustir.
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