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Antimikrobiyal diren¢ (AMD), tiim diinyada insan saghgini tehdit eden en 6nemli problemlerden bi-
ridir. Koronaviriis hastaligi-2019 [Coronavirus disease-2019 (COVID-19)] pandemisinin AMD {izerindeki
etkisi ise halen tartisilmaya devam etmektedir. Bazi aragtirmacilar pandeminin AMD oranlarini arttiracagini
savunurken diger arastirmacilar tersini iddia etmektedir. Bu calismada, Tiirkiye'de birincisi COVID-19 pan-
demisi 6ncesindeki donem, ikinci ve Uglincusi ise pandemi siirecindeki donem olmak tzere (g kesitsel
dénemde Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae ve Staphylococcus aureus izolatlarinin AMD degisimini aras-
tirmak amaglanmistir. COVID-19 pandemi dncesinde (Kasim 2019) ve siirecinde (Kasim 2020 ve Temmuz
2021) hastanelerin yogun bakim iinitesi (YBU) ve diger yatakl kliniklerinde yatan hastalarin idrar, kan ve
alt solunum yolu 6rneklerinden etken olarak izole edilen E.coli, K.pneumoniae ve S.aureus izolatlarinin anti-
mikrobiyal duyarlilik oranlarindaki degisim arastinlmistir. Calismaya, Klinik Mikrobiyoloji Uzmanlik Dernegi
(KLIMUD) Antibiyotik Duyarliliklarinin Saptanmasi ve izlenmesi (ADSI) Calisma Grubu iiyelerinden goniillii
olan toplam 17 hastane katilmistir. Bakterilerin tanimlanmasi otomatik bakteri tanimlama sistemleri (Vitek
2, bioMérieux, Fransa veya Phoenix Sistem, BD, ABD) ile yapiimistir. Antibiyotik duyarlilik testleri ise bir
merkezde Kirby-Bauer disk diflizyon yontemiyle, diger merkezlerde otomatik antibiyotik duyarlilik test
sistemleri (Vitek 2, bioMérieux, Fransa veya Phoenix Sistem, BD, ABD) ile yapilmis ve Avrupa Antibiyotik
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Tlrkiye'de COVID-19 Pandemi Déneminde Antimikrobiyal Direng Degisimi

Duyarlilik Test Komitesi [European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST)] kriterleri-
ne gore degerlendirilmistir. Antimikrobiyal duyarlilik degisimleri Ki-kare veya Fisher’s exact testi kullanilarak
istatistiksel olarak analiz edilmistir. p< 0.05 degeri anlamli kabul edilmistir. Kasim 2019’da 1152, Kasim
2020’de 1139 ve Temmuz 2021'de 1739 olmak lizere toplam 4030 izolatin antimikrobiyal duyarllik test
sonuglari irdelenmistir. E.coli izolatlarinda sefotaksim ve seftazidime duyarlilik oraninin pandemi donemin-
de arttigi (sirasiyla, p= 0.04, p= 0.001); nitrofurantoine duyarllik oraninin (p= 0.02) ve genislemis spekt-
rumlu beta-laktamaz (GSBL) oranlarinin (p< 0.001) azaldigi belirlenmistir. Diger tiim incelenen antimikro-
biyallerin duyarlilik oranlarinin istatistiksel olarak degismedigi goriilmustur. K.pneumoniae izolatlarinda tim
antimikrobiyallerin duyarlilik oranlarinin pandemi déneminde azaldi§i, ancak GSBL oranlarinin 2019-2020
arasi arttigi (p= 0.01), 2020-2021 arasi azaldigi (p= 0.02) gorilmustir. Pandemi oncesi ve sonrasi olarak
degerlendirme yapildiginda ise GSBL oranlarinin arttigi saptanmustir. S.aureus izolatlarinda ise siprofloksa-
sin (p= 0.0001), levofloksasin (p= 0.003) ve gentamisine (p= 0.005) duyarllik oranlarinin pandemi do-
neminde arttigi goriilmistir. Diger antimikrobiyal duyarlilik oranlarinda anlamli degisiklik saptanmamig-
tir. S.aureus izolatlarinin metisilin direncinin 2019-2020 arasinda azalip (p= 0.03) 2021’de tekrar arttigi
(p= 0.04) ve pandemi 6ncesi donemdeki orana dondugl gorilmistiir. Calisma sonuglari; pandemiyle
beraber COVID-19 yayilimini azaltmak icin alinan 6nlemlerin (karantina uygulamalari, artan el hijyeni,
maske kullanimi ve ulusal/uluslararasi seyahat kisitlamasi gibi) GSBL lireten E.coli gibi bakterilerin yayilimini
ve el hijyen indikatorl olarak degerlendirilen metisiline direncli S.aureus oranini azaltabilecegini dusin-
dirmektedir. Pandeminin ilerleyen donemlerindeki artis ise el hijyen kurallarina uyumdaki gevsemeyi akla
getirmektedir. K.pneumoniae izolatlarinin antibiyotiklere karsi duyarlilik oranlarin azalmasi ve GSBL oraninin
artmasi pandemi doneminde antibiyotiklerin uygunsuz ve asiri kullaniimasina bagli olabilir. Ancak, pande-
mi sona ermiscesine tim kural ve dnlemlerin eskiye dondiigi bugtinlerde yapilacak yeni bir calisma ile bu
verilerin desteklenmesi gerektigi distintilmektedir.

Anahtar kelimeler: Antimikrobiyal direng; COVID-19 pandemisi; Escherichia coli; Klebsiella pneumoniae;
Staphylococcus aureus; Tiirkiye.

ABSTRACT

Antimicrobial resistance (AMR) is one of the most important problems threatening human health
worldwide. The impact of the Coronavirus disease-2019 (COVID-19) pandemic on AMR continues to
be discussed. Some researchers argue that the pandemic will increase AMR rates, while others suggest
the opposite. The aim of this study was to investigate the change in AMR of Escherichia coli, Klebsiella
pneumoniae and Staphylococcus aureus strains in three cross-sectional periods in Tirkiye, the first one
before the COVID-19 pandemic, the second and the third one during the pandemic. The change in
antibiotic susceptibility in Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae and Staphylococcus aureus strains isolated
from urine, blood, and lower respiratory tract samples of patients hospitalized in intensive care units and
wards of hospitals before (November 2019) and during the COVID-19 pandemic (November 2020 and
July 2021) was investigated in this study. A total of 17 voluntary hospitals, members of the Antibiotic Sus-
ceptibility Surveillance Study Group (ADSI) of the Society for Clinical Microbiology Specialists (KLIMUD),
participated in the study. Identification of bacteria was performed with automated bacterial identification
systems (VITEK2, bioMérieux, France or Phoenix, BD, USA). Antibiotic susceptibility tests were performed
in one center with the Kirby-Bauer disc diffusion method and in other centers with automated antibi-
otic susceptibility test systems (VITEK2, bioMérieux, France or Phoenix, BD, USA), and the results were
evaluated according to European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST) criteria.
Antibiotic susceptibility ratios were statistically analyzed using either the chi-square or Fisher’s exact
test. A p-value of < 0.05 was considered statistically significant. Antibiotic susceptibility test results of a
total of 4030 strains; 1152, 1139, and 1739 belonging to November 2019, November 2020, and July
2021, respectively; were examined. While cefotaxime and ceftazidime susceptibility rates in E.coli strains
increased during the pandemic period compared to previous period (p= 0.04, p= 0.001, respectively);
nitrofurantoin sensitivity (p= 0.02) and extended-spectrum beta-lactamase (ESBL) ratios (p< 0.001) were
found to be decreased. It was determined that the susceptibility rates of all other examined antimicro-
bials did not change statistically. It was observed that the susceptibility rates of all antibiotics in K.pneu-
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moniae isolates decreased during the pandemic period, but the ESBL rates increased between 2019-2020
(p= 0.01) and decreased between 2020-2021 (p= 0.02). It was found that ESBL rates increased before
and after the pandemic. It was observed that the susceptibility to ciprofloxacin (p= 0.0001), levoflox-
acin (p= 0.003), and gentamicin (p= 0.005) in S.aureus strains increased during the pandemic period.
No significant changes were observed in other antibiotic susceptibility rates. Methicillin resistance of
S.aureus (MRSA) strains decreased between 2019-2020 (p= 0.03) and increased again in 2021 (p= 0.04)
and returned to the pre-pandemic rate. Our study results suggest that the measures taken to reduce the
spread of COVID-19 with the pandemic (such as quarantine practices, increased hand hygiene, mask use,
and national/international travel restriction) may reduce the spread of bacteria such as ESBL-producing
E.coli and the rate of MRSA, which is considered as a hand hygiene indicator. The increase in the later
stages of the pandemic recalls the relaxation in compliance with hand hygiene rules. The decrease in the
susceptibility rate of K.pneumoniae isolates to antibiotics and the increase in the ESBL rate may be due
to inappropriate and excessive use of antibiotics during the pandemic period. However, we believe that
these data should be supported by studies to be conducted nowadays when all the rules and measures
are back as if the pandemic has ended.

Keywords: Antimicrobial resistance; COVID-19 pandemic; Escherichia coli; Klebsiella pneumoniae;
Staphylococcus aureus; Tiirkiye.

GiRis

Gundmiizde, antimikrobiyal direng (AMD), hem ekonomiye maliyeti hem de halk
sagligina etkisi nedeniyle son yillarda kiiresel gindemin en temel problemlerinin basinda
gelmektedir. AMD'ye bagli olarak yilda yaklasik 700000 kisi hayatini kaybetmektedir. Ge-
rekli onlemlerin alinmamasi ve direng¢ oraninin bu hizla artmaya devam etmesi halinde,

2050 yiinda AMD’ye bagl yilda yaklasik 10 milyon kisinin hayatini kaybedecegi tahmin
edilmektedir’.

Bu veriler dogrultusunda, 2019 yilinda, Diinya Saglik Orgiiti (DSO), AMD'nin “g6-
riinmez bir salgin” oldugunu bildirmistir?. AMD gériinmez bir salgin olarak hayati tehdit
ederken 2019 yili sonunda siddetli akut solunum yolu sendromu koronaviriis-2 [seve-
re acute respiratory syndrome coronavirus-2 (SARS-CoV-2)]'ye bagh COVID-19 salgini
hayatimiza hizla giris yapmis ve 11 Mart 2020’de DSO pandemi ilan etmis, es zamanli
olarak Tiirkiye’de T.C. Saglik Bakanligi COVID-19"a bagl ilk olguyu agiklamistir®.

COVID-19 pandemisi hayatimizin pek cok alaninda degisiklik meydana getirmistir.
Pandemi ile toplumda maske ve eldiven gibi kisisel koruyucu ekipman (KKE) kullaniminin
artmasi, el hijyeni basta olmak tzere kisisel hijyen kurallarina dikkat edilmesi, kisiler arasi
sosyal mesafenin korunmasi, toplumda saglik ihtiyaclarinin ertelenmesine bagli olarak
hastanelerdeki COVID-19 disi hasta sayisinin azalmasi, ulusal ve uluslararasi seyahat ki-
sitlamalarinin yapilmasi gibi faktorlerin AMD oranlarinda azalmaya neden olacagini du-
stindirmektedir. Bununla beraber, COVID-19 pandemisi nedeniyle hastanelerde doluluk
oraninin artmasi, hastalarin yatis stiresinin uzamasi, girisimsel islemlerin artmasi, direncli
mikroorganizmalar ile enfekte hastalarin izole edilememesi, artan dezenfektan kullanimi
ve bunun sonucunda direncli mikroorganizmalarin secilmesi, antibiyotik yonetim prog-
ramlarina uyulamamasi ve en 6nemlisi antibiyotik kullanim oraninin artmasi gibi faktor-
lere bagli olarak AMD oranlarinda artis olacagi éngériilmektedir®?.
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Bu nedenle COVID-19 pandemisinin AMD'yi nasil etkiledigini gosteren verilere gerek-
sinim bulunmaktadir. Bu calismada, Turkiye’de birincisi COVID-19 pandemisi éncesin-
deki donem, ikinci ve Gguncisu ise pandemi surecindeki donem olmak tizere Ug kesitsel
donemde Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae ve Staphylococcus aureus izolatlarinin
antimikrobiyal duyarlilik sonuclarinda meydana gelen degisimlerin saptanmasi amaclan-
mistir.

GEREC ve YONTEM

Bu calisma, Saglik Bilimleri Universitesi izmir Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi
Etik Kurulu tarafindan (Tarih: 15/10/2021 Karar No: 2021/10-08) onaylandi.

Klinik Mikrobiyoloji Uzmanlik Dernegi (KLIMUD) Antibiyotik Duyarliliklarinin Saptan-
masi ve izlenmesi (ADSI) Calisma Grubu tarafindan, COVID-19 pandemisi &ncesinde
ve surecinde olmak Uzere (¢ kesitsel donemde hastanelerin yogun bakim (nitelerinde
(YBU) ve diger yatakli kliniklerinde yatan hastalarin idrar, kan ve alt solunum yolu (ASY;
balgam, trakeal aspirat, bronkoalveolar lavaj gibi) 6rneklerinden etken olarak izole edilen
E.coli, K.pneumoniae ve S.aureus izolatlarinin antimikrobiyal duyarllk oranlarindaki degi-
sim arastinldi. Gonullilik esasina dayanan ve cok merkezli olarak planlanan calismaya
istanbul, Ankara ve izmir'den iicer, Kocaeli, Zonguldak, Samsun, Trabzon, Van, Diyarba-
kir, Antalya ve Aydin‘dan birer olmak tzere, bakteri tanimlama ve duyarlilik testleri icin
ic ve dis kalite kontrol calisilan toplam 17 hastane dahil oldu. Merkezlerin Kasim 2019
(pandemi 6ncesi), Kasim 2020 ve Temmuz 2021 (pandemi siireci) aylarinda izole edilen
bakterilerin antimikrobiyal duyarlilik test sonuclari retrospektif olarak degerlendirildi.

Her bir bakteri tiirii icin arastirmaya katilan hastanelerin YBU'lerinde yatan hastalarin
en az begser, diger yatakli kliniklerinde yatan hastalarin en az onar klinik 6rnegine ait an-
timikrobiyal duyarllik sonuclari degerlendirilmeye alindi. Mikerrer olmamasi icin ilgili ay
icinde hastalarin ilk ve tek 6rnek sonucu incelendi.

Bakterilerin tanimlanmasi, otomatik bakteri tanimlama sistemleri (Vitek 2, bioMérieux,
Fransa veya Phoenix Sistem, BD, ABD) ile yapildi. Antimikrobiyal duyarlilik testleri bir
merkezde Kirby-Bauer disk diflizyon yontemiyle gerceklestirilirken diger merkezlerde
otomatik antibiyotik duyarlilik test sistemleri (Vitek 2, bioMérieux, Fransa veya Phoenix
Sistem, BD, ABD) kullanilarak yapildi. izolatlarin amoksisilin-klavulanik asit (AMC), pipe-
rasilin tazobaktam (TZP), sefotaksim (CTX), seftazidim (CAZ), ertapenem (ETP), mero-
penem (MEM), siprofloksasin (CIP), gentamisin (GEN), amikasin (AK), trimetoprim stl-
fametoksazol (SXT), nitrofurantoin (NIT), penisilin (P), eritromisin (E), klindamisin (DA),
vankomisin (VA), teikoplanin (TEl), levofloksasin (LEV), tetrasiklin (TET), fusidik asit (FA),
daptomisin (DAP), linezolid (LZD) duyarhliklari Avrupa Antibiyotik Duyarhlik Test Komi-
tesi [European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST)] kriterlerine
gore degerlendirildi'®. Ayrica K.pneumoniae ve E.coli izolatlari icin genislemis spektrumlu
beta-laktamaz (GSBL) varligi, S.aureus izolatlari icin ise metisilin direnci ve indiiklenebi-
lir klindamisin direnci sonuclari da analiz edildi. EUCAST kriterlerine gore orta duyarli

510 MiKROBIYOLOJi BULTENI




Yilmaz N, Altinkanat Gelmez G, Soyletir G.

(I, yuksek dozda duyarl) bulunan sonuclar duyarli kategorisine dahil edilerek degerlen-
dirildi.
Antibiyotik kullanim oranlari ile AMD oranlarinin degisimi arasindaki iliskinin incelen-

mesi amaciyla calismaya katilan merkezlerin Kasim 2019 ve Kasim 2020 donemlerinde
kullandiklari toplam antibiyotik miktarlari degerlendirildi.

istatistiksel Analiz

Pandemi oncesi ve strecinde antimikrobiyal duyarliliklarinda izlenen degisimler Ki-
kare veya Fisher’s exact testi kullanilarak analiz edildi. istatistiksel olarak p< 0.05 degeri
anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya katilan merkezlerde Kasim 2019 (n= 1152), Kasim 2020 (n= 1139) ve
Temmuz 2021 (n= 1739) tarihlerinde olmak Uzere Ug farkl kesitsel donemde izole edi-
len ve degerlendirmeye alinan tirlere ait toplam 4030 izolatin antimikrobiyal duyarlilik
test sonuclari incelenmistir. incelenen her bakterinin izole edildikleri klinik rnekler ve
bu klinik 6rneklerin gonderildigi boltiimlerin hastanelere gore dagilimi Tablo I, Il ve lll'te
gosterilmistir.

E.coli izolatlarinin antimikrobiyal duyarliik oranlarindaki degisim incelendiginde;
CTX ve CAZ'a kargl duyarlihik oranlarinin pandemi déneminde pandemi 6ncesi done-
me kiyasla arttigi (CTX icin; %47’den %52.8’e, p= 0.04; CAZ icin %41.7'den %51.3e,
p=0.001); NIT’e karsi duyarlilik oraninin ise azaldigi (%96.2'den %90.2’ye, p= 0.02) go-
rulmustdr. Diger antimikrobiyallere karsi duyarhlik oranlarinda istatistiksel olarak anlamli
bir degisiklik saptanmamistir (Sekil 1, Tablo 1V).

E.coli izolatlarinin izole edildidi klinik 6rneklerin gonderildigi birimlere gore antimik-
robiyal duyarlilik oranlarinin degisimi degerlendirildiginde; YBU’den izole edilen E.coli
izolatlarinin CTX ve CAZ'a karsl duyarllik oranlarinin pandemi siresince arttigr (CTX
icin %37'den %53.7’ye, p= 0.01; CAZ icin %31.7'den %45.3’e, p= 0.02) saptanmustir.
NIT’e karsi duyarlilik oranlarinin 6nceki donemlere kiyasla 2021 yihinda anlamh oranda
azaldigi (%94.2'den %84.2'ye, p= 0.02) gériilmiistir. YBU digindaki diger yatakli klinik-
lerde yatan hastalardan izole edilen E.coli izolatlarinin antimikrobiyal duyarhliklarinda ise
istatistiksel olarak anlamli degisim tespit edilmemistir (Tablo V).

E.coli izolatlarinin izole edildigi klinik 6rnek tiriine gore antimikrobiyal duyarhlik
degisimleri incelendiginde; idrar ve kandan izole edilen izolatlarda sadece CAZ’a karsi
(p=0.04), ASY orneklerinden izole edilen izolatlarin ise hem CAZ hem de CTX’e karsi du-
yarlilik oranlarindaki artislarinin anlamli oldugu (sirasiyla p= 0.04 ve p= 0.02) bulunmus-
tur. ERT ve MEM’e kargl duyarlilik oranlarinin 2019-2020 aras! arttigi daha sonra 2020-
2021 arasi anlamh oranda azaldigi (sirastyla p= 0.02 ve p= 0.004) goriilse de pandemi
oncesi ve sonrasi olarak degerlendirildiginde duyarlilik oranlarinin azaldigi saptanmustir
(Tablo VI).
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Sekil 1. E.coli duyarlilik oranlari (%).

***: Tek yildizdan iki yildiza dogru degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugunu
gostermektedir (p< 0.05).

AMC:  Amoksisilin  klavulanik asit, TZP: Piperasilin tazobaktam, CTX: Sefotaksim,
CAZ: Seftazidim, ETP: Ertapenem, MEM: Meropenem, CIP: Siprofloksasin, GEN: Gentamisin,
AK: Amikasin, SXT: Trimetoprim-siilfametoksazol, NIT: Nitrofurantoin.

Tablo IV. Escherichia coli izolatlarinin Antimikrobiyal Duyarlihik Oranlari (%)

Tarih AMC TZP CTX CAZ ETP MEM CIP GEN AK SXT NIT

Kasim 2019  46.4 77.3 47* 41.7* 952 97.7 481 747 929 53.6 96.2*
(n= 496)

Kasim 2020 46.2 76.6 53.8** 468 964 973 429 793 913 516 965
(n=484)

Temmuz  44.08 77.7 52.8** 51.3* 926 958 47.6 77.9 903 55.3 90.2*
2021
(n=737)

*/**: Tek yildizdan iki yildiza dogru istatistiksel olarak anlamli degisim oldugunu gdstermektedir (p< 0.05).

AMC: Amoksisilin klavulanik asit, TZP: Piperasilin tazobaktam, CTX: Sefotaksim, CAZ: Seftazidim, ETP: Ertapenem,

MEM: Meropenem, CIP: Siprofloksasin, GEN: Gentamisin, AK: Amikasin, SXT: Trimetoprim-siilfametoksazol,
NIT: Nitrofurantoin.

E.coli izolatlarinin GSBL oranlarindaki degisim incelendiginde; pandemi dénemi bo-
yunca oranlarin azaldigi dikkati ¢cekmistir (2019-2020-2021 dénemleri sirasiyla %53.4,
%50.6, %39.2, p< 0.001). Ayrintili olarak incelendiginde; YBU’den génderilen érnekler-
den izole edilen E.coli izolatlari ile (p< 0.00071), idrar (p= 0.004) ve ASY 6rneklerinden
(p=0.006) izole edilen izolatlarin GSBL oranlarindaki azalmanin istatistiksel olarak anlam-
I oldugu saptanmustir (Sekil 2, Tablo VII).
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Sekil 2. Escherichia coli GSBL oranlari (%).

***: Tek yildizdan iki yildiza dogru degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugunu
gostermektedir (p< 0.05).

YBU: Yogun bakim (initesi, ASY: Alt solunum yolu.

Tablo VII. Escherichia coli ve Klebsiella pneumoniae izolatlarinin Genislemis Spektrumiu Beta-Laktamaz
Oranlari (%)

Tarih Boliim Ornek Tiirii
_ Diger Yatakh

YBU Servis Idrar Kan ASY  Toplam

GSBL  Escherichia Kasim 2019 51.8* 57.4 50.8* 53.8 65* 53.4*
coli Kasim 2020 50* 51.9 493* 50  61.3*  50.6*

Temmuz 2021 34** 51.2 39.3* 481  46.9**  39.2*

Klebsiella Kasim 2019 51* 56.6* 53.6* 50.4* 54* 53*
pneumoniae  aqm 2020 59.3** 66.6** 61.9%* 58.3* 67.2%  63.1*
Temmuz 2021 52.6*** 62.7** 57.8  57.8*% 53.4x*% 57 %%

*[x*, **[xxx: Tek yildizdan iki yildiza, iki yildizdan tg yildiza dogru istatistiksel olarak anlamli degisim oldugunu
gostermektedir (p< 0.05).

GSBL: Genislemis spektrumlu beta-laktamaz; YBU: Yogun bakim dnitesi, ASY: Alt solunum yolu.

K.pneumoniae izolatlarinin antimikrobiyal duyarllik oranlarindaki degisim incelendi-
ginde; pandemi oncesi doneme gore tim izolatlar icin antimikrobiyal duyarlilik oran-
larinin azaldigi saptanmistir. Ayrintili incelemede, TZP, CTX, CAZ, CIP ve SXT'ye karsi
duyarllik oranlarinin 2019-2020 doneminde azalip 2020-2021 déneminde biraz arttigi
gorulse de bu izolatlarin antimikrobiyal duyarlilik oranlari pandemi 6ncesi doneme goére
azalmistir. Bunlardan TZP (%44.7'den %37’ye, p= 0.01), CTX (%31.8'den %26.2'ye,
p=0.04) ve CAZ'a karsi (%34.6'dan %26.9'a, p= 0.01) duyarllik oranlarinin azalmasi an-
lamli bulunmustur. K.pneumoniae izolatlarinin ERT, MEM, GEN, AK ve NIT’e karsi duyar-
lilik oranlarinin ise incelenen tim doénemlerde azaldigi saptanmistir (sirasiyla p< 0.0001,
p=0.01, p=0.007, p=0.01, p= 0.007) (Sekil 3, Tablo VIII).
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Sekil 3. Klebsiella pneumoniae duyarlilik oranlari (%).

* #* 2xx Tek yildizdan iki yildiza, iki yildizdan ¢ yildiza dogru dedisimin istatistiksel olarak
anlamli oldugunu gostermektedir (p< 0.05).

K.pneumoniae izolatlarinin izole edildigi klinik 6rneklerin génderildigi birimlere gore
antimikrobiyal duyarlilik oranlarinin degisimi degerlendirildiginde, YBU’den génderilen
orneklerden izole edilen izolatlarin duyarlilik oranlarinda 2019-2020 donemleri arasi
azalma gorilirken 2020-2021 arasi artig gorulmdstur. Bu antibiyotiklerden sadece CTX
(%10.3'ten %21.7'ye, p=0.03) ve CAZ (%16.3'ten %27.5’e, p= 0.006)a kargi duyarlilik
oranlarindaki artis anlamli bulunmustur. YBU disindaki diger yatakl kliniklerinden génde-
rilen numunelerden izole edilen K.pneumoniae izolatlarinin ERT (%73.5'ten %55.6'ya, p=
0.001) ve MEM (%71.1'den %63.2’ye, p= 0.03)’e karsi duyarlilik oranlarindaki azalma
anlamli bulunmustur (Tablo IX).

K.pneumoniae izolatlarinin izole edildigi klinik 6rnek tiirine gore antimikrobiyal du-
yarllik degisimleri incelendiginde; idrardan izole edilen izolatlarin AMC, TZP, CTX ve
CAZ’a kargi duyarlilik oranlarinda 2019-2020 arasi azalma gorulirken, 2020-2021 arasi
artis saptanmustir. idrardan izole edilen izolatlarin diger antibiyotiklere karsi duyarlilik
oranlari ise pandemi slresince azalmistir. Bu antibiyotiklerden ERT (%69.2’den %56.9'a,
p=0.003), MEM (%73.2’den %61.8’e, p= 0.003), AK (%75.6'dan %61.1'e, p< 0.0001)
ve NIT (%57.4'ten %41.8’e, p= 0.0006)’e kargi duyarlilik oranlarindaki azalma anlamli
bulunmustur. Kandan izole edilen izolatlarda ise CAZ, ERT, MEM ve AK’a karsi duyarli-
lik oranlari anlamli olarak azalmistir (sirasiyla %29.7'den %19.8’e, p= 0.04; %58.5'ten
%34’e, p= 0.001; %58.5'ten %46.1’e, p= 0.003; %69.2'den %57.7'ye, p< 0.0001).
ASY orneklerinden izole edilen K.pneumoniae izolatlarinin, istatistiksel olarak anlamli ol-
mamakla beraber, AK disindaki diger antibiyotiklere karsi duyarhlik oranlari 2019-2020
doneminde azalip sonrasinda hafif artmistir. Ancak pandemi 6ncesi ve sonrasi olarak
degerlendirildiginde azaldigi gorilmustir. AK duyarlilik oranlari ise pandemi slrecinde
azalmaya devam etmistir (Tablo X).
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K.pneumoniae izolatlarinin GSBL oranlarindaki degisimi incelendiginde; 2019-2020

arasi oranlarin arttigi (%53'ten %63.1'e, p

%57.2'ye, p

0.01), 2020-2021 arasi azaldigi (%63.1'den

0.02) gorilmustur. Pandemi oncesi ve sonrasi olarak de

lendirme yapil-

ger

diginda ise GSBL oranlarinin arttigi saptanmistir. Gonderilen bolim ve izole edilen klinik
orneklere gore incelendiginde de benzer sonuclar bulunmustur (Sekil 4, Tablo VII).
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Sekil 4. Klebsiella pneumoniae genislemis spektrumlu beta-laktamaz oranlari (%).

* 44 k2% Tek yildizdan iki yildiza, iki yildizdan ¢ yildiza dogru dedisimin istatistiksel olarak
anlamli oldugunu gdstermektedir (p< 0.05).

YBU: Yogun bakim (initesi, ASY: Alt solunum yolu.

Tablo XI. Staphylococcus aureus izolatlarinin Antimikrobiyal Duyarlilik Oranlari (%)

Tarih P E DA VA TEI CIP LEV. TET FA GEN DAP LZD SXT

Kasim 10.5 754 78 100 100 81.4* 84.1* 84.7 90.2 88.3* 100 100 93.7
2019

(n=191)

Kasim 7.8 77.2 845 100 100 94.5** 92.6** 86.6 92.7 92.8 100 100 94.3
2020

(n=195)

Temmuz 10.4 79.1 82.1 100 100 92.9** 93* 834 90.1 95.6** 100 100 90.2
2021

(n=296)

*/**: Tek yildizdan iki yildiza dogru istatistiksel olarak anlamli degisim oldugunu géstermektedir (p< 0.05).

P: Penisilin, E: Eritromisin, DA: Klindamisin, VA: Vankomisin, TEIl: Teikoplanin, CIP: Siprofloksasin, LEV: Levofloksasin,
TET: Tetrasiklin, FA: Fusidik asit, GEN: Gentamisin, DAP: Daptomisin, LZD: Linezolid, SXT: Trimetoprim-
stilfametoksazol.

S.aureus izolatlarinin antimikrobiyal duyarllik oranlarindaki degisim incelendigin-
de; CIP (%81.4'ten %92.9'a, p= 0.0001), LEV (%84.1'den %93’e, p= 0.003) ve GEN
(%88.3'ten %95.6ya, p= 0.005)’e karsi duyarlilik oranlarinin pandemi déneminde artti-
g1 gorulmustir. Diger antibiyotik duyarlilik oranlarinda anlamli degisiklik gorilmemistir.
S.aureus izolatlarinda VA, TEl, DAP ve LZD direnci saptanmamistir (Tablo XI).

S.aureus izolatlarinin izole edildigi klinik 6rneklerin gonderildigi birimlere gore anti-
mikrobiyal duyarlilik oranlarinin degisimi degerlendirildiginde; YBU’den génderilen izo-
latlarin P ve E’ye karsi duyarlilik oranlarinda azalma gortilse de istatistiksel olarak anlamli
fark bulunmamistir. YBU digindaki diger yatakl kliniklerinden génderilen numunelerden
izole edilen izolatlarin CIP (%78'den %94.3’e, p= 0.001), LEV (%79.5'ten %92.7'ye,
p= 0.005) ve GEN (%85'ten %96.6'ya, p= 0.0003)’e karsi duyarlilik oranlarinda anlamli
artig oldugu gorilmdstur (Sekil 5, Tablo XII).
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Sekil 5. Staphylococcus aureus duyarlilik oranlari (%9).

***: Tek yildizdan iki yildiza dogru degisimin istatistiksel olarak anlamli oldugunu
gostermektedir (p< 0.05).

P: Penisilin, E: Eritromisin, DA: Klindamisin, VA: Vankomisin, TEI: Teikoplanin, CIP: Siprofloksasin,
LEV: Levofloksasin, TET: Tetrasiklin, FA: Fusidik asit, GEN: Gentamisin, DAP: Daptomisin, LZD:
Linezolid, SXT: Trimetoprim-siilfametoksazol.

S.aureus izolatlarinin elde edildigi klinik ornek tiirtine gore antimikrobiyal duyarli-
Ik degisimleri incelendiginde kandan elde edilen izolatlarin, DA (%78'den %88.7'ye,
p= 0.04), CIP (%77'den %95.2'ye, p= 0.0002) ve LEV (%76.7'den %94.2'ye, p=
0.0002)’e karsi duyarlilik oranlarinin pandemi 6ncesine gore anlaml oranda arttigi go-
rilmistir. ASY 6rneklerinden elde edilen izolatlarin antibiyotik duyarlilik oranlarinda an-
lamli degisiklik saptanmamistir (Tablo XIII).

S.aureus izolatlarinin metisiline direnci 2019-2020 arasinda anlamli oranda azalip
(%36.3'ten %26’ya, p= 0.03) 2021 doneminde tekrar artmistir (%26'dan %37.1'e, p=
0.04) (Sekil 6).

indiiklenebilir klindamisin direnci, YBU disindaki diger yatakl kliniklerinden génde-
rilen 6rneklerden elde edilen izolatlarda anlamli oranda azalmis (%16.5'ten %9.2'ye,
p= 0.04), ASY orneklerinden izole edilenlerde ise artmistir (%13.1°den %21’e, p= 0.03)
(Tablo XIV).

Antibiyotik kullanimi ile antibiyotik duyarlilik oranlarindaki degisim arasindaki iliskiyi
incelemek amaciyla kurumlarin antibiyotik tiiketim miktarlari degerlendirilmek istendi-
ginde, Kasim 2019 ve Kasim 2020 donemlerinde toplam alti merkezin antibiyotik tu-
ketim miktarlarina ulasiimistir. Geri kalan 11 merkez verilerine ulasilamamistir. Bu alti
merkezde E.coli izolatlarinin antibiyotik duyarlilik oranlarinda anlamh degisim gorilmez-
ken; K.pneumoniae izolatlarinin TZP, CTX, CAZ, ERT, MEM, GEN ve AK’a karsi duyarlilik
oranlarinda anlamli oranda azalma oldudu saptanmistir. Antibiyotik tiiketim miktarlari
incelendiginde TZP, CTX, CAZ, MEM ve GEN kullaniminin arttigi;; AMC, ERT, CIP, AK ve
SXT kullanim miktarinin azaldigi gorilmustir (Sekil 7).
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Stopylococous ourens
Metisilin Direnci

Metisilin Direnci (%)
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Sekil 6. Staphylococcus aureus izolatlarinin metisiline direng oranlari (%).

* #* 2xx Tek yildizdan iki yildiza, iki yildizdan ¢ yildiza dogru dedisimin istatistiksel olarak
anlamli oldugunu géstermektedir (p< 0.05).

YBU: Yogun bakim (initesi, ASY: Alt solunum yolu.

Tablo XIV. Staphylococcus aureus Izolatlarinin Metisiline Direng ve indiiklenebilir Klindamisin Direng
Oranlari (%)

Direng Boliim Ornek Tiirii
Mekanizmasi Tarih YBU Servis Kan ASY Toplam
Kasim 2019 31.7* 38.5%  38.9* 32.4* 36.3*
Metisilin . " o . o
Direnci Kasim 2020 26.5 25.1 25 26.5 26
Staphylococcus Temmuz 2021  47.7**  26.6**  30**  43.7**  37.1%*
aureus indiiklenebilir ~ Kasim 2019 14.8 16.5* 17.9 13.1* 16
Klindamisin Kasim 2020 17.2 15.8* 11.5 21.4* 16.8
Direnci Temmuz 2021 20 9.2** 12 21** 14.3

*[xx, wx[xxx: Tek yildizdan iki yildiza, iki yildizdan (g yildiza dogru istatistiksel olarak anlamli degisim oldugunu
gostermektedir (p< 0.05).

YBU: Yogun bakim iinitesi, ASY: Alt solunum yolu.

TARTISMA

COVID-19 pandemisinin antimikrobiyal direng oranlarini nasil etkiledigi halen tarti-
silmaktadir. Bazi arastirmacilar pandeminin AMD oranlarini artiracagini savunsa da bazi
arastirmacilar tersini iddia etmektedir®”#11. Bu calismada Tiirkiye’de pandemi 6ncesi ve
pandemi siireci olmak tizere (¢ kesitsel donemde E.coli, K.pneumoniae ve S.aureus izolat-
larinin AMD degisimi incelenmistir.

E.coli izolatlarinin antimikrobiyal duyarlilik oranlarindaki degisimi degerlendirildigin-
de en dikkat ¢ceken bulgu CTX ve CAZ’a karsi duyarllk oranlarindaki artis ile GSBL oran-
larindaki azalma olmustur. Ayrintil incelemede, YBU hastalarindan izole edilen E.coli izo-
latlari icin CTX ve CAZ duyarlilik oranlarinda artma gériiliirken YBU disindaki diger yatakl
kliniklerde yatan hastalardan elde edilen izolatlarin duyarlilik sonuclarinda degisim olma-
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K.pneumaonia

Duyarhlik Orani
Antibivotik Tiketim Degisimi

AMI Fi CTX CAZ ERT MEM F GEN AK ST

[ 12019 EEER?00 — Antibiyotik Taketim Degigimi

Sekil 7. Alti hastanenin Kasim 2019 ve Kasim 2020 dénemlerinde Klebsiella pneumoniae
duyarlilik oranlari ile ayni dénemde alti hastanedeki antibiyotik tiiketim degisimi.

digi gortlmustir. Calismaya dahil edilen E.coli izolatlarinin izole edildigi klinik 6rneklerin
dagilimriincelendiginde %60.6'si idrar, %28.7'si kan ve %710.7'sinin ASY 6rnekleri oldugu
gorulmekle beraber calismaya dahil edilen alt solunum yoluna ait 6rneklerin daha ¢ok
YBU'deki hastalara ait oldugu tespit edilmistir (Tablo I). Alt solunum yolu érneklerinden
izole edilen E.coli izolatlarinin antimikrobiyal duyarlilik sonuglari degerlendirildiginde,
YBU hastalarina ait 6rnekler icin elde edilen sonuglara benzer sekilde CTX ve CAZ’a karsi
duyarlilik oranlarinda artis belirlenmistir.

Pandemi boyunca E.coli izolatlarinda antimikrobiyal duyarlilik oranlarindaki degisi-
minin incelendigi calismalarda farklh sonuclar elde edilmistir. Endonezya’da Wardoyo ve
arkadaslarinin pandemi oncesi ve sirasinda E.coli izolatlarinin duyarhhklarini arastirdik-
lar calismalarinda'?, pandemi déneminde E.coli izolatlarinin duyarlilik oranlarinin art-
tig1, GSBL oraninin ise 6nemli 6l¢tide azaldigi vurgulanmugtir. Fransa’da Lemenand ve
arkadaslari'3, pandemi déneminde huzurevleri ve birinci basamak saglik kurumlarindan
gelen cesitli 6rneklerden izole edilen E.coli izolatlarinda GSBL oraninin azaldigini tespit
etmislerdir. Arastirmacilar, bunun nedenini pandemiyi 6nlemek amaciyla alinan tedbir-
ler kapsaminda sosyal mesafe politikasinin uygulanmasina, hastaneye gelen COVID-19
disi hasta sayisinin azalmasina, buna bagl olarak daha az sayida kultlr ve antibiyotik
duyarlilik testleri yapilmasina, daha az sayida recete yazilmasina ve toplumda antibiyotik
kullaniminin azalmasina baglamislardir.

K.pneumoniae izolatlarinin antimikrobiyal duyarlilik oranlarinin degisimi incelendigin-
de en dikkat ceken bulgu pandemi siiresince karbapenem ve aminoglikozid grubu an-
tibiyotiklere karsi duyarliik oranlarindaki azalmadir. Diger antibiyotiklere karsi duyarlilik
oranlari degerlendirildiginde ise Kasim 2020 doneminde azalma gorilirken Temmuz
2021 doneminde dislik oranda artis tespit edilmistir. Ancak pandemi 6ncesi ve sonrasi
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olarak degerlendirme gerceklestirildiginde duyarlilik oranlarinin azaldigi gorilmektedir.
GSBL oranlarinin ise tersine pandemi déneminde 6nce artip daha sonra azaldigi saptan-
mistir. Pandemi doéneminde Turkiye’den ve diinyanin farkh yerlerinden siklikla karbape-
nem direncli K.pneumoniae (KDKP) izolatlar ile enfekte COVID-19 hastalari bildirilmistir.
italya’da yapilan bir calismada GSBL pozitif ve KDKP gibi direncli mikroorganizmalarin
COVID-19 servislerinde daha sik gériildiigi vurgulanmistir'®. Al-Hadidi ve arkadaslarinin
yaptigi derlemede'>, pandemi déneminde hastanede yatan COVID-19 hastalarinda KDKP
prevalansinin arttigi ve dirence en sik KPC, OXA-48 ve NDM tipi enzimlerin neden oldugu
bildirilmistir. Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezinin [Centers for Disease Control and Pre-
vention (CDC)] COVID-19’un AMD uzerindeki etkisini inceledigi raporda, Amerika Birlesik
Devletleri'nde 2019 ile 2020 yillarn arasinda hastane kaynakli karbapenem direncli Ente-
robacterales enfeksiyonlarda %35, GSBL ureten Enterobacterales enfeksiyonlarinda %32
oraninda artma oldugu bildirilmistir®. Tiirkiye’den yayimlanan bir calismada COVID-19
hastalarinin takip edildigi YBU’de KDKP’ye bagl olusan bir salginin bildirilmesi pandemi
déneminde KDKP gibi direncli izolatlar ile enfekte hastalarin arttigini diisiindiirmektedir'®.

Bahce ve arkadaslan'’/, COVID-19 olgularinin yattigi YBU’deki hastalarin ASY érnek-
lerinden izole edilen K.pneumoniae izolatlarinda pek ¢ok antibiyotige karsi direng sapta-
muslardir. Karatas ve arkadaslari, yaptiklar calismada'® pandemi déneminde karbape-
nem direncli Enterobacterales ve MRSA oranlarinda artis bulmuslardir. Diinyanin farkl
Ulkelerinde yapilan pek cok calismada K.pneumoniae izolatlarinin antibiyotiklere direng
oranlarinin arttigi saptanmistir. Irak’ta Tizkam ve arkadaslari, yaptiklari cok merkezli calis-
mada'? E.coli, K.pneumoniae ve Pseudomonas aeruginosa izolatlarinin direng oranlarinda
artig oldugunu goérmuglerdir. Hirabayashi ve arkadaslari, 1300’den fazla hastanenin ka-
tildigi Japonya nozokomiyal enfeksiyon stirveyans programi verilerini sunduklari calisma-
larinda?® MRSA, penisilin direncli Streptococcus pneumoniae, ticiincii kusak sefalosporine
direncli K.pneumoniae izolatlarinin arttigini bildirmislerdir. Yunanistan ulusal siirveyans
sistem verilerinin paylasildigi calismada, YBU’deki kan ve ASY érneklerinden izole edilen
K.pneumoniae izolatlarinin direng oranlarinda artma oldugu ve AMD’nin COVID-19 gibi
global bir tehdit olusturdugu bu nedenle acil nlem alinmasi gerektigi vurgulanmistir?'.

Pandemi doneminde AMD oranlarinda artis saptanan calismalarin timundeki ortak
distince antibiyotiklerin uygunsuz ve agin kullanilmasidir. Solunum yolu viral enfeksi-
yonlarinda konak savunma mekanizmalari zayifladigi icin bakterilerin solunum yoluna
yerlesmesi kolaylasmakta ve buna bagl sekonder bakteriyel enfeksiyon (SBE) gelisme
riski artmaktadir. Nitekim, 1918 influenza pandemisinde 6limlerin cogu SBE’lere bagl
olmustur. COVID-19 pandemisinde de benzer durumun olacagi dustinilmistir. Pan-
deminin ilk aylarinda COVID-19 tedavisinde yasanan belirsizlikler, pnédmoni nedeniyle
hastaneye yatan hastalarda viral ve bakteriyel enfeksiyon ayriminin yapilamamasi, saglik
calisanlarinin stres altinda calisarak hastayr kurtarma cabalar antiviral ve antibakteriyel
ilaclarin beraber kullaniminin artisina sebep olmustur. Sonug olarak pandemi siirecinde
antibiyotik kullanim oranlari artmigtir®*>2!, CDC’nin yayinladig raporda da Mart-Ekim
2020 arasinda COVID-19 nedeniyle hastanede yatan hastalarin %80’inin bu siirecte anti-
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biyotik kullandigi gosterilmistir'®. Pandeminin ilk aylarinda Zhou ve arkadaslari, yaptiklari
calismada?? COVID-19 hastalarinin yaklasik %50’sinin 6liim nedeninin SBE’ye bagli oldu-
gunu bildirmislerdir. Ancak ilerleyen aylarda yapilan calismalarda COVID-19’a bagh SBE
sikhiginin tahmin edildigi kadar yiiksek olmadigr anlasiimistir. Langford ve arkadaslarinin
yaptiklari metaanalizde?*, COVID-19 hastalarinin %3.5’inde bakteriyel ko-enfeksiyon,
%714.3'tnde SBE oldugu ve hastalarin %71.9'unun antibiyotik tedavisi aldigi gorilmus-
tiir. Tiirkiye’de Karatas ve arkadaslarinin yaptiklari calismada'®, benzer olarak SBE orani
%3.59; ko-enfeksiyon orani %2.62 bulunmustur. Hamidi ve arkadaslari?*, pandemi dé-
neminde meropenem, piperasilin tazobaktam, teikoplanin ve florokinolon kullaniminin
arttgini gostermislerdir. CDC’nin raporuna gore COVID-19’a bagli hastanede yatan has-
talarda en sik seftriakson ve azitromisin kullanildigi bildirilmistir®.

Yapilan calismada AMD degisimi ile hastanelerin antibiyotik kullanim miktarlar ara-
sindaki iligki incelenmek istendiginde sadece alti hastanenin Kasim 2019 ve Kasim 2020
donemlerindeki antibiyotik kullanim miktarlarina ulasilabilmistir. Alti merkezin bu do-
nemlerde TZP, CTX, CAZ, MEM ve GEN kullanim miktarlarinda artis oldugu saptanirken
K.pneumoniae izolatlarinda bu antibiyotiklere karsi duyarlilik oranlarinda anlamli azalma
(p< 0.05) oldugu gorilmustir. Her ne kadar tim merkezlerin verilerine ulasilamasa da
bu veriler pandemi doneminde artan antibiyotik kullanimi ile beraber antibiyotiklere kar-
si K.pneumoniae izolatlarinin duyarllik oranlarinda goériilen azalmay: aciklayabilir.

Yapilan calismada 6zellikle ASY’den izole edilen E.coli izolatlan ile tim K.pneumoniae
izolatlarinda karbapenemlere karsi direnc oranlari artarken t¢tinci kusak sefalosporinlere
karsi direncin azaldigi gorilmstir. Bunun nedeni tlkemizde en sik goriilen OXA-48 tipi
karbapenamaz enzimlerinin varligina bagl olabilir. Pandemi déneminde hastanelerde fi-
ziksel sartlarin uygun olmamasi ve enfeksiyon kontrol 6nlemlerine yeterince uyulamama-
si bu direncli izolatlarin yayilimini kolaylastirmis olabilir. Ancak, yapilacak yeni calismalar
ile bu verilerin desteklenmesi gerekmektedir.

Calismanin dikkat ceken bulgularindan biri E.coli ve K.pneumoniae izolatlarinin NIT’e
karsi duyarlilik oranlarinda goriilen azalmadir. NIT ve fosfomisin komplike olmayan Griner
sistem enfeksiyonlarinda (USE) ampirik tedavide en yaygin kullanilan ilaglardir?>. Pan-
demi doneminde COVID-19 disi hastalarin saghk kuruluslarina basvurularini erteleme-
leri sonucunda bu ilaglarin 6zellikle toplumda en sik goriilen enfeksiyonlardan biri olan
USE’lerde ampirik olarak kullaniminin artmasina bagh direnc oranlari artmis olabilir. An-
cak, bunu kanitlayabilmek icin toplumda tiiketilen antibiyotik miktarlarini bilmek gerekir.

COVID-19 pandemi doneminde, saglik calisanlarinin yogun ve zor sartlar altinda ca-
lismasi, tiikenmislik sendromu yasamalari, deneyimsiz personellerin YBU’lerde calismasi
ve enfeksiyon kontrol dnlemlerine yeterince uyulamamasi gibi faktorler de direng oran-
larinin artmasina neden olmustur®®?. italya’da yayinlanan bir calisma, pandeminin ilk
aylarinda deneyimsiz personellerin YBU’de calismasinin ve enfeksiyon kontrol énlemleri-
ne uymamasinin KDKP gibi direncli etkenlerin hastanede yayilmasinda ne kadar 6nemli
oldugunu géstermistir?6.
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S.aureus izolatlarinin antibiyotik duyarhlik degisimi incelendiginde MRSA oranlarinin
Once azaldigi sonra tekrar arttigi gorilmusttr. Genel olarak, MRSA el hijyen indikatori
olarak kullaniimaktadir?’. MRSA oranindaki azalma COVID-19 pandemi baslangicinda
alinan cok siki enfeksiyon kontrol énlemlerinin sonucu olabilir. Pandeminin baslangicin-
da toplumda oldugu gibi hastanelerde de el hijyeni ve KKE kullanimi konusunda yiiksek
oranda uyum vardi. Ancak MRSA oraninin, Temmuz 2021’de tekrar pandemi oncesi
donemdeki orana dondigu gorilmustir. Bu da pandeminin ilerleyen dénemlerinde el
hijyen kurallarina uyumdaki gevsemeyi distindurebilir.

Bu calismada, diren¢ genlerinin ve enzimlerinin arastirlamamasi ve calismaya ka-
tilan tim merkezlerin tlketilen antibiyotik miktarlarinin olmamasi gibi bazi kisithliklar
bulunmaktadir. Uzun vadede pandeminin AMD Uizerindeki etkisini gorebilmek icin daha
kapsamli ve prospektif calismalara ihtiya¢ bulunmaktadir.

COVID-19 pandemisi, 21. yiizyila damgasini vursa da DSO’niin bildirdigi gibi AMD
goruinmez bir pandemi olarak COVID-19 gdlgesinde tehdit olusturmaya devam etmek-
tedir. Bu amacla; guvenilir mikrobiyolojik slirveyans yapilmali, bulasici hastaliklarin tani-
sinda hizh tani testleri gelistirilmeli, akilcr antibiyotik kullanimi saglanmali, hastanelerde
antimikrobiyal yonetim programlar hizlica tekrar yapilandirilmali ve asilama stratejileri
radikal bir sekilde iyilestirilmelidir. “Tek Saglik” politikasi ile insanlar, hayvanlar ve cev-

re lzerinde AMD oranlarini azaltmaya yonelik ulusal eylem planlari ortak bir cercevede

olusturulup uygulanmalidir®6?,
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