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Amag: Son ylarda nozokomiyal enfeksiyon etkenleri arasinda ilk
siralarda yer alan Enterococcus faecium izolatlarimin artan ¢oklu
antimikrobiyal direng gelisimi, dzellikle virulans faktorleri gibi bir¢ok
ozelliginin daha ayrintili incelenmesi gerektigini ortaya koymugtur.
Calismada, vankomisine direngli E. faecium (VREfm) izolatlarinin
virulans faktorlerinin, direng genlerinin ve genotipik benzerliklerinin
incelenmesi amaglanmistir.

Gere¢ ve Yintem: Giresun Devlet Hastanesi Mikrobiyoloji
Laboratuvari’nda cesitli klinik orneklerden izole edilmis olan ve feno-
tipik olarak vankomisine direngli bulunan 37 adet Enterococcus faeci-
um izolat incelenmistir. Izolatlarin tamimlamast ve in vitro antimikro-
biyal duyarlilik testleri Vitek-2 otomatize sistemi (BioMérieux, ABD)
ile yapilmustir. Vankomisine ve teikoplanine direng durumlart sivi mik-
rodiliisyon yontemi ile incelenmigtir. Vankomisin direng genleri vanA,
vanB ve virulans genleri esp, gelE, hyl, cylA ve asal genleri PCR ile
aragtirdnugtir. Biyofilm iiretimi fenotipik olarak Kongo Red Agar
(CRA) yontemi ile belirlenmistir. Klonal iliskinin belirlenmesi icin
RAPD-PCR yontemi kullanilmigtir.

Bulgular: Izolatlarn tiimii vankomisin ve teikoplaninin yant sira tetra-
siklin, norfloksasin, eritromisin, siprofloksasin, ampisiline direngli,
linezolide duyarli bulunmugtur. Biyofilm iiretimi tiim izolatlarda goz-
lenmigtir. Izolatlarin tiimiiniin vanA geni ve vankomisin-teikoplanin
direnci ile karakterize vanA fenotipine sahip oldugu goriilmiistiir. esp,
gelE ve hyl genleri sirastyla %62.2, %2.7 ve %27 oranlarinda bulun-
mustur, vanB, asal ve cylA genleri ise hicbir izolatta saptanmamugtir.
RAPD-PCR ile genotipleme analizinde izolatlarin 3 ana RAPD grubu
belirlenmigtir. esp geni tastyan 23 izolatin tamami dominant olan
RAPD grubunda yer almaktadir. Genotipik olarak izolatlarin yakinlik
derecesi degerlendirildiginde yakin gruplar arasinda homojenite goz-
lenmigtir.

Sonuc: VREfm’nin spesifik klonlart ve virulans genleri arasinda bir
iliski bulunamanugstir, ancak izolatlarda esp oramimin yiiksek olusu bu
genin bakterinin patojenitesi iizerinde etkili oldugunu diisiindiirmekte-
dir.

Anabhtar kelimeler: Vankomisine direngli E. faecium, virulans genleri,
molekiiler

ABSTRACT

Molecular Characterization of Vancomycin- Resistant Enterococcus
faecium Isolates from Giresun City

Objective: Recently, isolates of Enterococcus faecium have been the
leading cause of nosocomial infections worldwide and have at the
same time increased multimicrobial resistance which necessitated
investigation of many characteristics especially virulence factors in
detail for infection control and prevention. The aim of this study was
to investigate the virulence factors, resistance genes and genotypic
similarities in vancomycin resistant E. faecium (VREfm) isolates.

Material and Methods: The study included 37 Enterococcus faecium
isolates obtained from various clinical specimens in microbiology
laboratory of Giresun State Hospital. The identification and in vitro
antimicrobial susceptibility tests of the isolates were performed using
Vitek 2 automated system (BioMérieux, US). The susceptibility to
vancomycin and teicoplanin were investigated using broth microdilution
method. The presence of vancomycin resistance genes vanA, vanB and
virulence genes esp, gelE, hyl, cylA and asal were determined by PCR.
Biofilm formation was also tested phenotypicaly by Congo Red Agar
method. RAPD-PCR was performed to determine the clonal relationship
among the isolates.

Results: All of the isolates were resistant to vancomycin, teicoplanin,
tetracycline, norfloxacin, eritromycin, ciprofloxacin, ampicillin and
susceptible to linezolid. The production of biofilm was observed in all
isolates. All of the isolates had the vanA gene and the vanA phenotype
characterised by resistance to vancomycin and teicoplanin. esp, gelE
and hyl genes were detected in 62.2%, 2.2% and 27% of all the
isolates, respectively. vanB, asal and cylA genes were not detected in
any of the isolates. Genotyping analysis of the isolates by RAPD-PCR
identified three main RAPD groups. All of 23 isolates that carried the
esp gene also belonged to the dominant RAPD group. When genotypical
relationships of all the isolates was evaluated, homogeneity was
observed between nearly similar groups.

Conclusions: No relationship was found between specific clones and
virulence genes of VREfm; yet high positivity of the isolates for esp
gene suggests the impact of this gene on bacterial pathogenicity.

Keywords: Vancomycin-resistant E. faecium, virulence genes,
molecular epidemiology
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GIRIS

Enterokoklar insan ve hayvanlarin agiz florasi,
intestinal flora ve disi genital sisteminin dogal
iyeleri olmakla birlikte, firsatgr patojen
konumundadirlar®. Ug sicakliklarda (5-65°C),
genis pH aralifinda (4.5-10.0) ve yiiksek NaCl
konsantrasyonlarinda iireyebilmeleri yayilmala-
rin1 kolaylastirir®. En sik goriilen enterokok
tiirleri Enterococcus faecalis ve Enterococcus
Jaecium olup, baglica iiriner sistem enfeksiyon-
larmna, intra-abdominal, intra-pelvik apselere ve
kan dolagimi enfeksiyonlarina neden olurlar®.
Uriner sistem enfeksiyonlarinda ikinci, nozoko-
miyal bakteriyemilerde iiclincii sirada etken
olarak karsimiza ¢ikarlar. En sik izole edilen tiir
olan E. faecalis artmis virulansa sahipken son
yillarda prevalansi artmakta olan E. faecium
coklu ilag direnci gosterir®.

Enterokoklar, virulans 6zelliklerini ya da antibi-
yotik diren¢ genlerini kodlayan ekstrakromozo-
mal elementleri kazanip aktararak antimikrobi-
yal direncin hizli yayiliminda ve persistansinda
onemli rol oynarlar>. Cesitli antimikrobiyal
ajanlara ve kullanilan antibiyotiklere kazanilan
direncin tedavi segeneklerini sinirlamasiyla yiik-
sek diizey morbidite ve mortalite goriiltir®.
Vankomisine direngli enterokok (VRE) insidan-
sindaki artigin vankomisinin yaygin kullanimiy-
la iligkili oldugu bilinmektedir. Enterokoklar-da
dokuz vankomisin diren¢ fenotipi (VanA, VanB,
VanC, VanD, VanE, VanG, VanL, VanM, VanN)
bulunmaktadir; VanA en baskin fenotiptir, yiik-
sek diizey vankomisin ile teikoplanin direnci
sergiler ve baslica vankomisine direncli
E. faecium (VREfm) ile iligkilidir®.

Enterokoklarda bazi virulans faktorleri; agregas-
yon faktorii, jelatinaz, sitolizin (sitotoksik), ente-
rokok ylizey proteini (esp) ve hyaluronidazdir
(hyD™. Virulans faktorleri bakterinin konak
dokularina adezyon, kolonizasyon ve invazyo-
nunu saglayarak patojenitesine katkida bulunur®.

VREfm suglar1 cogunlukla esp veya hyl tagir®.
Agregasyon faktorii, plazmid iizerinde taginan
asal geni tarafindan kodlanan bir glikoprotein-
dir. Notrofil, renal tubuler hiicreler ve kalp endo-
kard hiicreleri gibi ¢esitli hiicrelere bakteriyel
aderans artirir”?. Ayrica konjugasyon sirasinda
bakteriyel agregasyona aracilik ederek plazmid
aligverisini kolaylastirir, bakterilerin yiizeylerde
tutunarak kiimelesmesini saglayarak biyofilm
olusumuna yardimei olur®. Jelatinaz, kromozo-
mal gelE tarafindan kodlanir, ekstraseliiler
cinko-endopeptidaz olup, jelatini, kollajeni ve
kii¢iik peptidleri parcalayarak” bakterinin konak
dokularina yayilmasini kolaylagtirir'?, biyofilm
olusumu ile de iligkilidir®. Sitolizin beta-
hemolitik olup, hem prokaryotlar hem de okar-
yotlara etkilidir, diger Gram pozitif bakteriler
tizerine bakterisidal etki gosterir®®. Sitolizin
tiretiminin enterok enfeksiyonunu siddetlendir-
digi, hayvan modellerinde endokardit ve endof-
talmiyi artirdig1 belirlenmistir. Sitolizin genleri
plazmid iizerinde taginabildigi gibi bakteri kro-
mozomuna entegre olarak da bulunabilir®.
Enterokok yiizey proteini kromozomal esp tara-
findan kodlanir; epitel hiicrelerine adezyon, {iri-
ner sistemde artmig virulans, kolonizasyon ve
persistansla iligkili®” olup, ayn1 zamanda biyo-
film olusumuna katkida bulunur®. Biyofilm
olusumu mikroorganizmalarin antibiyotiklere ve
fagositoza yiiksek diizeyde diren¢ gostermeleri-
ni sagladigindan biyofilm iiretiminin incelenme-
si 6nemlidir'V. Hyaluronidaz kromozomal hyl
geni tarafindan kodlanir” ve doku hasarina yol
acar. Bag dokusundaki mukopolisakkariti depo-
limerize ederek bakterinin ve toksinlerinin doku-
larda yayilmasini kolaylasgtirir®.

Enterokok izolatlarinin ayirt edilmesinde epide-
miyolojik calismalarda son yillarda cesitli feno-
tipik ve genotipik yontemler kullaniimistir.
Bunlardan bazilari; farkli antibiyotik diren¢ pro-
fillerine dayali antibiyotiplendirme, genotiple-
mede rastgele cogaltilmig polimorfik DNA
(RAPD), degisken alanli jel elektroforezi
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(PFGE), ribotipleme, amplifiye fragment uzun-
luk polimorfizmi (AFLP) ve multilokus dizi
analizi (MLST)’dir"®. Bu yontemler arasinda
RAPD kolay uygulanabilir, hizli ve diisiik mali-
yetli bir yontemdir'?.

Calismanin amaci cesitli klinik 6rneklerden elde
edilen vankomisine direngli E. faecium izolatla-
rinin virulansinda rol oynayan faktorlerin, direng
profillerinin ve genotipik benzerliklerinin aragti-
rilmasidir.

GEREC ve YONTEM

Bakteri Izolatlari: Calisma kapsaminda,
Giresun Devlet Hastanesi Mikrobiyoloji
Laboratuvari’nda cesitli klinik 6rneklerden izole
edilmis olan ve fenotipik olarak vankomisine
direncli bulunan 37 adet E. faecium izolat1 kul-
lanilmistir. E. faecium izolatlari, perirektal
stiriintii (n=31), idrar (n=4), kan (n=1) ve aspi-
rasyon s1vist (n=1) izolatlart olup Cerrahi Yogun
Bakim Unitesi (n=10), Dahiliye Yogun Bakim
Unitesi (n=6), Noroloji Yogun Bakim Unitesi
(n=6), Gastroenteroloji Servisi (n=2), Anestezi
ve Reanimasyon (n=4), Noroloji Servisi (n=5)
ve Koroner Yogun Bakim (n=4) iinitelerinden
izole edilmistir. izolatlar Vitek-2 (BioMérieux,
ABD) otomatize sistemi ile tiir diizeyinde tanim-
lanarak PCR yoOntemiyle de genotipik olarak
dogrulan-mistir™. Cesitli antibiyotiklere (line-
zolid, gentamisin, levofloksasin, teikoplanin,
tetrasiklin, streptomisin, norfloksasin, nitrofu-
rantoin, eritromisin, siprofloksasin, ampisilin ve
penisilin G) in vitro duyarhlik testleri Vitek-2
otomatize sistemiyle yapilmistir. Ayrica vanko-
misin ve teikoplanin duyarliliginin belirlenmesi
icin s1vi mikrodiliisyon testi uygulanmis, sonug-
lar1 Clinical and Laboratory Standards Institute
(CLSI) standartlarina gore degerlendirilmistir.

Biyofilm Olusumu: Biyofilm iiretiminin belir-
lenmesi icin Kongo Red Agar (CRA) kullanil-
migtir. CRA iizerindeki siyah koloniler biyofilm
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tiretiminde pozitif, pembe ve renksiz koloniler
ise biyofilm iiretimi i¢in negatif olarak deger-
lendirilmigtir,

Vankomisin Diren¢ ve Virulans Genlerinin
Saptanmasi: Daha 6nceden tamimlanmig olan
PCR protokolii kullanilarak vankomisin diren-
cinden sorumlu genler (vanA, vanB) arastiril-
mustir'®. esp, gelE, hyl, cylA ve asal virulans
genlerini belirlemek icin Vankerckhoven ve ark.
™ tarafindan tanimlanan primerler kullanilarak
PCR amplifikasyonu gerceklestirilmistir.

RAPD-PCR Amplifikasyonu: RAPD-PCR
analizi M13 primeri (5-GAG GGT GGC GGT
TCT-3") kullanilarak gerceklestirilmigtir?.
RAPD profilleri arasindaki benzerlik Dice ben-
zerlik katsayisi, CHEF-DR® III, Quantity One®
Software (Bio-Rad Laboratories, Hercules, CA,
ABD) programi ve “Unweighted Pair Group
Method with Arithmetic Averages (UPGMA)”
algoritmasi kullanilarak ¢izilen dendrogram tize-
rinde, Dice %70 benzerlik esik degeri ile olugtu-
rulan gruplarla tanimlanmugtir.

BULGULAR

Calisma kapsaminda incelenen E. faecium izo-
latlarinin tiimiiniin biyofilm olusturma kapasite-
sine sahip oldugu belirlenmistir. E. faecium izo-
latlarinin antibiyotik diren¢ (R)/duyarlilik (S)
oranlar1 Tablo 1’de gosterilmistir. Izolatlarin
tiimii vankomisin ve teikoplaninin yani sira tet-
rasiklin, norfloksasin, eritromisin, siprofloksa-
sin, ampisiline direngli, linezolide duyarli bulun-
mustur. Vankomisin ve teikoplanin antibiyotik-
leri kullanilarak uygulanan sivi mikrodiliisyon
testi sonucunda, tiim izolatlar i¢in vankomisin
ve teikoplanin MIK degerleri >256 yg/ml olarak
belirlenmistir.

E. faecium izolatlaria ait vankomisin direng ve
virulans genlerinin sonuglari Tablo 2°de 6zetlen-
migtir.
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Tablo 1. Enterococcus faecium izolatlarinm antibiyotik direnc/
duyarhlik oranlari.

Tablo 2. Enetrococcus faecium izolatlarinin vankomisin direng
ve virulans genleri.

—0.86

Antibiyotikler Direncli (%) Duyarh (%) Vankomisin Diren¢ Geni/Virulans Geni n (%)
Gentamisin 10 (27.03) 27 (72.97) van A 37 (%100)
Levofloksasin 31 (83.79) 6(16.21) van B 0
Streptomisin 10 (27.03) 27 (72.97) gele 1 (%2.7)
Teikoplanin 37 (100) 0(0) asal 0
Tetrasiklin 37 (100) 0 (0) Hyl 10 (27.03)
Linezolid 0(0) 37(100) Esp 23 (%62.16)
Norfloksasin 37 (100) 0 (0) cylA 0
Nitrofurantoin 23 (62.16) 14(37.84)
Eritromisin 37 (100) 0 (0)
Siprofloksasin 37 (100) 0(0)
Ampisilin 37 (100) 0 (0)
Penisilin G 37 (100) 0(0)
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Sekil 1. Enterococcus faecium izolatlarma ait RAPD profilleri ve UPGMA ile olusturulan dendrogram.

Biyofilm {iiretimi tiim izolatlarda gozlenmistir.
Izolatlarmn tiimiiniin vanA geni ve vankomisin-
teikoplanin direnci ile karakterize vanA fenotipi-
ne sahip oldugu goriilmiistiir. esp, gelE ve hyl
genleri sirastyla %62.2, %2.7 ve %27 oranlarin-
da bulunmus, vanB, asal ve cylA genleri ise
hi¢bir izolatta saptanmamustir.

RAPD-PCR sonucunda izolatlarin 10 farkh
RAPD profiline sahip oldugu goriilmiistiir.
Yiizde 70 benzerlik esas alinarak 3 ana RAPD
profil grubu (A-C) belirlenmigtir (Sekil 1).
Izolatlar 3 ana tipte temsil edilmistir: Tip A
(n=2), tip B (n=4) ve Tip C (n=31). Genotipik
olarak izolatlarin yakinlik derecesi degerlendi-

rildiginde, E. faecium izolatlarinda yakin grup-
lar arasinda homojenite gozlenmistir. esp geni
tastyan 23 izolatin tamami1 RAPD-PCR genotip-
lendirmede tip C’de yer almaktadir.

TARTISMA

Enterokoklar gastrointestinal ve genital sistemin
florasinda dogal olarak bulunduklarindan yol
actiklar1 enfeksiyonlar cogunlukla endojen kay-
naklidir. Bununla birlikte, hastadan hastaya
direkt temas, hastane personeli aracilig1 ve esya-
lardan indirekt temas yoluyla da bulag gercekles-
mektedir"®. Enterokoklarin virulansina katkida
bulunan cesitli genler vardir fakat virulans fak-
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torleri ile patojenite iliskisi henliz tam olarak
bilinmemektedir®'?. E. faecium, horizontal gen
transferiyle ¢oklu ila¢ direncinden dolay1 6nemi
gitgide artan bir patojendir'?. Klasik virulans
faktorlerinden olmasa da ¢oklu ilag direnci, bak-
terinin yagamda kalmasina ve ¢ogalmasina ola-
nak saglar!®. Glikopeptidlere olan artan direng
tedavi bagarisizlig1 ve mortaliteyi artirmaktadir®.
Artan antibiyotik direnci her zaman virulans
faktorlerindeki artigla iligkili degildir. Bu durum
mikroorganizma zindeliginin korunmasina yone-
lik olup, bakterinin antibiyotik direnci kazanir-
ken virulans faktorlerini kaybetmesiyle ya da
tersiyle gerceklesir®. Direng ve virulans faktor-
lerinin kazanilmasi mikroorganizmanin zindeli-
gini baskilayabilir. Ozellikle firsatc1 patojenler-
de coklu diren¢ gosteren suglarin sinirlt virulans
ozelliklerine sahip oldugu belirtilmigtir®.
Vankomisine duyarli suglarda direncgli suslara
gore daha yiiksek oranda virulans faktorlerinin
bulundugu da caligmalarla gosterilmigtir®.

Biyofilm tiretiminin enterokoklarin patojenitesin-
de onemli roli vardir'”. Biyofilm iiretimi ve
antibiyotik direnci arasinda, biyofilm {ireten sus-
larin antibiyotiklere daha direncli oldugu seklinde
bir iliski oldugu belirlenmistir®. Biyofilm olusu-
munun spesifik bir gene bagli olmadig, bu feno-
tipin cesitli genlerin birlikte ¢alismasina bagl
olarak multifaktoriyel oldugu bildirilmistir.
Biyofilm olusumunda etkin olan faktorlerden biri
bakterinin sahip oldugu virulans genleridir. Bu
genlerin birlikte caligmalarinin biyofilm olusu-
munu destekledigi, genlerde ortaya c¢ikan mutas-
yonlarin ise bakterinin biyofilm olusturma yete-
negini azalttig1 sanilmaktadir®.

esp genine sahip olan E. faecium suslarinda bu
gene sahip olmayanlara nazaran konjugasyonun
daha sik gergeklestigi ve ampisilin, siprofloksa-
sin ve imipeneme daha diren¢li olduklari
goriilmiistiir®2?. gelE genine sahip bazi suglarin
jelatinaz liretmedigi, gelE geninin ifadelenme-
sinde bagka genlerin de rolii olabilecegi belirtil-
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migtir. Bu durum enterokok virulansiin acik-
lanmasimi daha da giiclestirmektedir®. esp ve
gelE’nin biyofilm olusumu ile iligkisi tartismali-
dir; bazi1 arastiricilar bu genlerin biyofilm olugu-
muna katkisi olmadigint savunurken bazilari
aksini iddia etmektedirler®?>2%.

VREfm enfeksiyonlarinin yayiliminin 6nlenme-
si ve epidemiyolojisinin anlagilmasinda molekii-
ler takip onemlidir®. PFGE enterokoklarin tip-
lendirilmesinde altin standarttir ve VRE salgin-
larinin molekiiler epidemiyolojik 6zelliklerinin
belirlenmesinde yogun olarak kullanilan bir
yontemdir®. Hizli ve maliyet etkin olmasi
nedeniyle klonal iliskinin gdsterilmesinde RAPD
de oldukc¢a sik kullanilmaktadir. Bu ydntemin
uzak iligkili enterokok izolatlariin ve diger
Gram pozitif bakterilerin epidemiyolojik surve-
yansinda kullanilabilecegi bildirilmistir'?. Van
den Braak ve ark.?”” VRE Kklinik izolatlarinin
genotiplendirilmesinde, RAPD ve PFGE’yi kar-
silagtirdiklart ¢alismalarinda birbiriyle uyumlu
sonuclara ulagmiglar ve her iki yontemin birbir-
lerinin alternatifi olabilecegini vurgulamislardir.
Aktas ve ark."® 13 VREfm izolati ile yaptiklari
calismada, suglarin tiimiiniin vanA fenotipinde
olup, vankomisin, teikoplanin ve yliksek diizey
streptomisin direnci gosterdigini ve yiiksek
diizey gentamisin direncinin ise %53 oraninda
goriildiiglinti, linezolid ve nitrofurantoinin en
etkili antibiyotikler oldugunu bildirmislerdir.
RAPD-PCR yontemi ile 4 profil saptamislardir.
Giilhan ve ark.” da RAPD-PCR ve antibiyotip-
lendirme ile E. faecium izolatlarinin genotipik
ve fenotipik olarak cesitlilige sahip oldugunu
gostermiglerdir. Calismamizda, RAPD analizi
ile 10 farkli profil elde edilmistir. izolatlarin
tamamt1 vanA (+) olup, vanA fenotipi sergilemis,
in vitro en etkili antibiyotigin heniiz yaygin kul-
lanilmayan linezolid oldugu belirlenmistir. Bu
sonuclar degerlendirildiginde, onceki ¢aligmala-
ra®!® benzer sekilde poliklonal bir yayilim
goriilmektedir. Ancak RAPD profillerinin %70
benzerlik esik degeri alinarak yapilan gruplan-
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dirmasinda esp geni tasiyan izolatlarin tamami-
nin dominant tip olan tip C (n=31) i¢inde yer
almas1 dikkat c¢ekicidir. Bu durumda esp geni
tastyan izolatlarin genetik 6zellikler bakimindan
homojenite gosterdigini soylenebilir. Salginlardan
tek bir klonun sorumlu olabilecegi gibi genellik-
le glikopeptid direncli enterokoklarin genetik
cesitlilik gosterdigi bildirilmistir®. Vankerckho-
ven ve ark.” 135’1 vankomisine direngli toplam
271 E. faecium izolatini inceledikleri calismada,
esp gen pozitifligi ile vankomisin direnci arasin-
da anlamli bir iligki oldugunu belirlemislerdir.
Izolatlarimizin tiimiiniin vankomisine direngli
olmast ve esp oraninin da nispeten yiiksek olusu
bu genin bakterinin virulansinda énemli oldugu-
nu diisiindiirmektedir. VREfim suslarinda esp
orani ¢alismamizda %62.2 olarak saptanirken,
Vankerckhoven ve ark.” %77, Comerlato ve
ark.®) %80, Kang ve ark.® da %80 olarak belir-
lemiglerdir. Comerlato ve ark.®> vankomisine
direncli E. faecium ve E. faecalis suslarinin
PFGE ile belirledikleri alt klonlar1 ve virulans
faktorleri arasinda bir iliski belirleyememisgler-
dir. izolatlar birbirinden farkli virulans profilleri
sergilemislerdir. Vankomisin direncinin virulans
faktorlerinde bir artisa yol agmadigini, VREfm
in baz1 klonlarinin yiiksek oranda esp pozitifligi
gosterdigini ve bu genin virulans siirecinde
onemli rolii olabilecegini belirtmiglerdir.

Thierfelder ve ark.®® hastanelerinde 14 giinliik
bir siirede ortaya ¢cikan VREfm salgininda izole
ettikleri suglarin PFGE sonuglarina gore poliklo-
nal oldugunu ve tek bir merkez kokenli suglarin
epidemiyolojisinin karmagik oldugunu ayrica
VREfm enfeksiyonu olan dort hastadan izole
edilen suglarin esp pozitif oldugunu gérmiisler-
dir. Diger calismalarda da, hastane ortaminda
yaygin olan bazi klonlarin esp ile baglantili
oldugu ve buradan yola cikarak esp’nin bakteri-
nin virulans siirecindeki katkisinin biiyiik oldu-
&u 6ne siirtilmiistiir®*Y. Routsi ve ark.® tarafindan
glikopeptid direncli E. faecium salgm suslarinin
tamaminda esp pozitifli§i saptanmis ve esp’nin

artmig virulansla iligkili oldugu ileri siiriilmiis-
tiir. E. faecium izolatlarmin glikopeptid direnci-
nin ortaya ¢ikisindan dnce de esp genine sahip
oldugunu gosteren ¢alismalar mevcuttur®.

Baylan ve ark.”’ iiriner enterokok izolatlarinda
antibiyotik diren¢ durumlar1 ve virulans faktor-
lerini arastirdiklart ¢alismalarinda, E. faecium
suslarinda hyl pozitifliginin anlamli derecede
yiiksek (%38.7), jelatinaz aktivitesinin diisiik
(%3.2) ve esp pozitifliginin %6.5 oraninda oldu-
gunu saptamislardir. asal gen pozitifligi ve hemo-
lizin tiretimini belirlememislerdir. Calismamizda,
hyl (%27), gelE (%2.7), esp (%62.2) olarak sap-
tanirken; asal ve cylA genleri belirlenmemistir.
gelE, asal ve cylA’nn E. faecium’da ender rast-
lanangenleroldugubildirilmistir® Izolatlarrmizin
hepsinde biyofilm iiretimi gozlendiginden asal,
esp ve gelE’nin biyofilm olusumuna katkis1 belir-
lenememistir.

Vankerckhoven ve ark.” enterokok yiizey prote-
ini ve hyaluronidaz’in E. faecium icin spesifik
oldugunu belirtmiglerdir. Yatan hastalardan izole
ettikleri 153’1 klinik, 118’1 fekal toplam 271
adet E. faecium izolatinda; asal, gelE ve cylA
genleri higbir izolatta belirlenememis, VREfn
arasinda hyl pozitifligi %16, esp geni pozitifligi
ise %77 olarak saptanmigtir. Ayrica vankomisin
direngli klinik suglardaki esp oranimin (%92)
fekal suglardan (%73) daha yiiksek oldugu
belirlenmistir”. Rice ve ark.’nin®” ¢alismalarin-
da da ayni sonug¢ ortaya ¢ikmigstir. Caligmamiz
sonuglaria gore, esp oraninin fekal orneklerde
daha diisiik (%58), diger klinik orneklerde daha
yiiksek (%83) oldugu belirlenmistir. Ayl orani
ise incelenen diger virulans faktorlerine gore
daha yiiksek (%27) bulunmustur. Bu sonuglar
esp’nin E. faecium’un patojenitesinde etkili
oldugunu gostermektedir.

Vankomisine direncli enterokoklar i¢cinde
E. faecium’un 6nemi son yillarda arttigindan,
virulans faktorlerinin ve genotipik 6zelliklerinin

197



cok merkezli ve kapsamli caligmalarla arastiril-
mas1 patojenitesinin aydinlatilmasinda yol g&s-
terici olacaktir.
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