Giilhane T1p Dergisi 2005; 47: 204-208

© Giilhane Askeri Tip Akademisi 2005

ARASTIRMA

Beyin omurilik sivilarindan izole edilen
mikroorganizmalar ve antibiyotik duyarhhklar
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Levent Doganci (*)

Ozet

Bir bolgede menenjite neden olan
mikroorganizmalarin tiirleri, sikligi ve
antibiyotik direnc durumlarinin saptan-
mas1, klinisyenlere ampirik tedavi seci-
minde yol gosterici olmaktadir. Bu retros-
pektif calismada, menenjit siphesi ile
bakteriyoloji laboratuvarimiza gonderilen
beyin omurilik sivis1 (BOS) orneklerinden
dort yillik siire icerisinde izole edilen bak-
terilerin belirlenmesi ve tedavi seciminde
yol gosterici olabilecegi dislincesiyle
antibiyotik duyarliliklarinin degerlendiril-
mesi amaclanmistir. incelenmis olan 889
BOS orneginin 74'linde (%8.3) mikroorga-
nizma izole edilmistir. Staphylococcus
aureus (%33.8) ve koagulaz negatif
stafilokok (%14.9) en sik izole edilen
etkenler olmustur. Bunlarn sirasiyla,
Streptococcus  pneumoniae  (%8.1),
Neisseria meningitidis (%6.7) izlemistir.
Oksasilin direnci, S.aureus izolatlar
arasinda %42, koagtilaz negatif stafilokok-
larda ise %70 olarak saptanmistir. S.pneu-
moniae izolatlar arasinda penisilin G
direnci gozlenmez iken, ampisiline %50
oraninda diren¢ goriilmistir. N.meningi-
tidis ise, penisilin grubu antibiyotiklerin
tamamina duyarli bulunmustur. Sonucla-
rimizin, hastanemizde menenjit stpheli
hastalara baslanacak olan ampirik teda-
vide kullanilacak antibiyotiklerin seci-
minde klinisyenlere yardimci olacagi
dusunilmektedir.
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Summary

Microorganisms isolated from cere-
brospinal fluids and their antibiotic
resistance

Detection of the isolation frequency and
antimicrobial resistance of microorgan-
isms causing meningitis would be helpful
to physician in selecting the empiric
treatment. In this study, the aim was to
investigate the antimicrobial susceptibili-
ties of the pathogens isolated from cere-
brospinal fluids of patients with suspected
meningitis in a four-year period. Micro-
organisms were isolated in 74 (8.3%) of
889 cerebrospinal fluid cultures. Staphy-
lococcus aureus (33.8%) and coagulase
negative staphylococci (14.9%) were the
most common pathogens. They were fol-
lowed by Streptococcus pneumoniae
(8.1%), and Neisseria meningitidis (6.7%).
Oxacilline resistance was 42% for S.aureus
and 70% for coagulase negative staphylo-
cocci. Among S.pneumoniae isolates,
there was no resistance to penicillin G,
but 50% was resistant to ampicillin. All
N.meningitidis isolates were susceptible
to antibiotics of penicillin group. These
results would be a helpful guide to physi-
cians in selecting the empiric treatment
for patients with meningitis in our hospi-
tal.

Key words: Antibiotic resistance, cereb-
rospinal fluid, meningitis

Giris

Menenjit; viriis, bakteri, parazit ve
mantar gibi cesitli mikroorganizmalarin
neden olabildigi akut infeksiyon hastaligi-

dir. Bakterilerin neden oldugu menen-
jitler, en sik goriileni ve en tehlikeli
olanidir (1).

Bakteriyel menenjit etkenlerinin go-
riilme siklig, yasa, etkenin alinma sekline,
zamana, cografi farkliliklara, tedavi ya da
operasyona bagli olarak dnemli degisiklik-
ler gosterebilmektedir (2,3). Menenjit
nedeni ile 6liim orant, bebek ve cocuklar-
da dusiik olmakla birlikte (%2), yeni-
dogan ve yetigkinlerde yiiksek oranlarda
(%20-30) olabilmektedir.

Akut bakteriyel menenjit olgularinda,
baglangigta etkene yonelik olarak ampirik
tedaviye baglanmaktadir (2,3). Bir¢ok bol-
gede, antibiyotiklere direngli bakteri tiir-
lerinin artmasi, akut bakteriyel menenjit
tedavisinde giicliiklere neden olmaktadir
(4). Yeni antibiyotiklerin kullanima gir-
mesine ragmen, hala menenjit ve menen-
jite bagli olim oram yiiksektir (2,5).
Ampirik tedavinin sec¢iminde, spesifik
patojenlerin ve antimikrobiyal ajanlara
karst duyarhliklarinin saptanmasi 6nem-
lidir (2).

Caligmanin amaci, hastanemizde dort
yillik zaman iginde menenjit stipheli
hastalardan bakteriyoloji laboratuvarina
gonderilen beyin omurilik sivilarindan
(BOS) izole edilen bakterilerin belirlen-
mesi ve bunlarin antibiyotik direng
durumlariin degerlendirilmesidir.

Gerec ve Yontem
Ocak 2000 ile Aralik 2003 arasinda,
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yoloji ve Klinik Mikrobiyoloji Bakteriyo-
loji Laboratuvarinda, ¢esitli kliniklerde
yatan menenjit siipheli hastalara ait 889
BOS 6rnegi kdltiir sonuglart incelemeye
alinmigtir.

Uygun olarak alinip laboratuvara gon-
derilen BOS 6rnekleri santrifiij edildikten
ve pellet kismi Gram ve metilen mavisi
boyama yontemleri ile boyandiktan sonra,
bakteri morfolojisi agisindan incelen-
migtir. Ayni zamanda, ¢esitli besiyerlerine
ckimleri yapilan 6rneklerin kiilttr iglem-
leri igin kanli agar (Salubris, Tiirkiye),
gikolatamsi agar (Salubris, Tirkiye) ve
Eozin Methylen Blue (EMB) (Salubris,
Tirkiye) agar plaklart  kullanmilmigtir.
Plaklar %5 CO, igeren ortamlarda
37°C'de 72 saat inkiibe edilmis, bakteri-
lerin izolasyon ve identifikasyonlari, stan-
dart mikrobiyolojik yontemlerle yapil-
mustir (6). Izole edilen etkenler API NH,
API ID 32 GN, API ID 32 STR stripleri
(BioMerieux, Fransa) kullanilarak tanim-
lanmugtir.

Antibiyotik duyarliliklarinin belirlen-
mesinde, NCCLS [Performance Stan-

diger bakterilerle aralarinda agik bir fark
oldugu goriilmiistiir (Tablo I ve II). izole
edilen bakterilerin antibiyotiklere direng
oranlar1 Tablo III, IV, V ve VI'da veril-
mistir.

Tablo I. BOS &rneklerinden izole edilen
mikroorganizmalar

Bakteri ad1 Say1 (n) %

Staphylococcus aureus 25 33.8
Koagiilaz negatif stafilokok 11 14.9
Streptococcus pneumoniae 6 8.1
Viridans streptokoklar 4 5.4
Enterococcus faecium 1 1.3
Neisseria meningitidis 5 6.8
Kiebsiella pneumoniae 5 6.8
Escherichia coli 3 4.1
Serratia marcescens 2 2.7
Acinetobacter tiirleri 5 6.8
Pseudomonas tiirleri 3 4.1
Haemophilus influenzae 1 1.3
Moraxella catarrhalis 1 13
Brucella tiirleri 1 13
Candida albicans 1 13
Toplam 74 100

Tartisma

Menenyjitlere neden olan bakteriler ve
menenjit sikhigl, bolgeler arasinda fark-
Iiliklar gosterebilmektedir. Geligmis tilke-
lerde, tiim neonatal menenjit olgularinin
ticte ikisinden fazlasint B grubu strep-
tokoklar ve gram negatif enterik bakteri-
ler olugturmaktadir (1).

Bati iilkelerinde, yetigkinlerde S.pneu-
moniae (2), yenidoganlarda ve kiigitk
cocuklarda ise, S.pneumoniae, H.influenzae
ve N.meningitidis, en stk menenjite neden
olan etkenlerdir (1). H.influenzae tip b'ye
kargt agilamanin artmasiyla H.influenzae
kaynakli menenjit oraninda diigtis goril-
mistiir (1,3).

Taiwan'da 2004 yilinda BOS 6rnek-
leriyle yapilan bir ¢aligmada, bebeklerde
Salmonella tiirleri, Streptococcus agalactiae,
E.coli ve H.influenzae en yaygin bakteriyel
menenyjit etkenleri olarak saptanmigtir (8).
Yine 2002 yilinda Taiwan'da yapilan bagka
bir ¢alismada, yetigkinlerde K pneumoniae,

Tablo IL {zole edilen mikroorganizmalarin yillara gore dagilimi

. . e c Yall
dards for Antimicrobial Susceptibility Bakteriler ar
Testing (M100-S12, Cilt 22 Sayr 1 2000 2001 ShE Al e
M100)] kriterleri dogrultusunda Kirby- Staphylococcus aureus 3 9 8 5 25
Bauer disk difiizyon yéntemi ile ticari angmaz negafifistafilokole :1’ 3 - g él
- g . Sy treptococcus pneumoniae = =
antibiyotik diskleri (Oxoid, Ingiltere) kul- Viridans streptokoklar ) 1 ) 3 4
lanilmugtir (7). Enterococcus faecium - 1 - 1
Neisseria meningitidis 1 2 1 5
Bulgular Kiebsiella pneumoniae 2 3 - 5
Bakteriyoloji laboratuvarina génderi- g“he'.i‘hi” it E 1 1 1 g
I o . . erratia marcescens = -
kn 485439 BOS 6rneginden dort Yllhk stire Acinetobacter tiirleri ) ~ 1 4 5
igerisinde toplam 74 (%8.3) mikroorga- P (e ; 1 ; 2 3
nizma izole edilmistir. Sadece birisinden Haemophilus influenzae - 1 - - 1
Candida albicans saptanan Srneklerden Moraxella catarrhalis = 1 = = 1
izole edilen bakterilerin oranlari Tablo g’"fj? mlll;l?n ; E - - 1
I'de gosterilmistir. En sik izole edilen bak- e Fieans _ _ _
teri durumundaki Staphylococcus aureus'un {oplam 1z 23 = 27 74
Tablo III. Gram-negatif basillerin antibiyotiklere direng oranlar (%)
Bakteri Antibiyotikler
AMP* ARK* SAM* ATM* GN* IMP*C* LEV* MEM* NET* TZP* FEB* CTX* CAZ* ZOX* CRO* CIP* TOB* SXT*
E.coli (n=3) 100 67 100 67 67 0 100 33 0 67 0 33 33 100 100 - 33 100 100
K.pneumoniae (n=5) 100 25 - 33 25 0 - 100 0 0 - - 33 33 - 50 0 - 50
S.marcescens (n=2) 100 0 100 50 50 0 100 100 100 0 100 100 100 50 0 0 0 0 100
P.acruginosa (n=3) - 33 100 100 67 67 100 100 67 67 67 100 100 100 100 100 67 67 100
Acinetobacter tiirleri
(n=5) - 33 67 67 67 0 100 33 0 33 100 0 67 67 67 67 33 67 100

*AMP: Ampisilin, AK: Amikasin, SAM: Ampisilin-Sulbaktam, ATM: Aztreonam, GN: Gentamisin, IMP: 1mipenem, C: Kloramfenikol, LEV: Levofloksasin,
MEM: Meropenem, NET: Netilmisin, TZP: Piperasilin-Tazobaktam, FEB: Sefepim, CTX: Sefotaksim, CAZ: Seftazidim, ZOX: Seftizoksim, CRO: Seftriakson,
CIP: Siprofloksasin, TOB: Tobramisin, SXT: Trimetoprim-Sulfametoksazol

-: galigilmadi
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Tablo IV. Stafilokoklarin antibiyotiklere direng oranlari (%)

. Antibiyotikler
Bakteri
AMC* SAM* AZM* E* GN* CLR* DA* LEV* OX* P* TZP* KZ* Cf-Ax* CiP* TEC* TE* SXT* VA*
S.aureus (n=25) 42 33 54 40 56 0 25 42 88 80 35 28 50 0 36 28 0
Koagulaz negatif
stafilokok (n=11) 40 40 50 90 60 50 20 70 80 - - - 30 0 30 40 0

*AMC: Amokisisilin-Klavulanik asid, SAM: Ampisilin-Sulbaktam, AZM: Azitromisin, E: Eritromisin, GN: Gentamisin, CLR: Klaritromisin, DA: Klindamisin,
OX:Oksasilin, P: Penisilin G, TZP: Piperasilin-Tazobaktam, KZ: Sefazolin, Cf~Ax: Sefuroksim-Aksetil, CIP: Siprofloksasin, TEC: Teikoplanin, TE: Tetrasiklin, SXT:

Trimetoprim-Sulfametoksazol, VA: Vankomisin
-: galisilmadi

Tablo V. Streptococcus pneumoniae izolatlarinin antibiyotiklere direng oranlar (%)

Bakteri Antibiyotikler
AMP* E* DA* X LEVX OFX* CTX* CRO* iEN VA*
S.pneumoniae (n=6) 50 0 0 0 0 0 0 0 0 0

*AMP: Ampisilin, E: Eritromisin, DA: Klindamisin, C: Kloramfenikol, LEV: Levofloksasin, OFX: Ofloksasin, P: Penisilin G, CTX: Sefotaksim, CRO: Seftriakson,

TE: Tetrasiklin, VA: Vankomisin

Tablo VI. Neisseria meningitidis izolatlarinin antibiyotiklere direng oranlari (%)

. Antibiyotikler
Bakteri
AMP* SAM* AZM* OFX* P* CEC* FEB* CTX* CAZ* ZOX* CRO* Se-Ax* Se-Na* CIP*  TE*  SXT*
N.meningitidis (n=5) 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

*AMP: Ampisilin, SAM: Ampisilin-Sulbaktam, AZM: Azitromisin, OFX: Ofloksasin, P: Penisilin, CEC: Sefaklor, FEB: Sefepim, CTX: Sefotaksim, CAZ: Seftazidim,
ZOX: Seftizoksim, CRO: Seftriakson, Se-Ax: Sefuroksim-Aksetil, Se-Na: Sefuroksim-Sodyum, CIP: Siprofloksasin, TE: Tetrasiklin, SXT: Trimetoprim-

Sulfametoksazol

viridans streptokoklar ve S.pneumoniae
6nde gelen ii¢ menenjit etkeni olarak
belirlenmigtir (2).

Sosyal Sigortalar Kurumu Ankara
Cocuk Hastaliklar1 Hastanesi'nde yapilan
bir ¢aligmada yag ortalamas1 41.8+47.8 ay
olan 125 menenjit olgusunda; S.pneumo-
niac (%32), N.meningitidis (%23.4), H.in-
Sfluenzae (%20.3), Klebsiella spp. (%1.6), B
grubu streptokok (%0.8), C grubu strep-
tokok (%0.8) ve Salmonella typhi (%0.8)
siklikta saptanmigtir. Olgularin %20.3'tin-
de ise, etiyolojik ajan saptanamamustir (9).

Firat Universitesi'nde, 1995-2002 yil-
lar1 arasinda takip edilen 121 menenjitli
hastanin klinik ve laboratuvar bulgular: ile
prognozlari, retrospektif olarak irdelen-
mistir. Olgularin 75'1 bakteriyel menenjit
olarak degerlendirilmis ve bunlarin
41'inde S.pneumoniae (%54.7), 17'sinde
N.meningitidis (%22.7), ikisinde S.aureus
(%2.7), ikisinde Brucella turleri (%2.7)
izole edilmis ve 13'inde (%17.2) ctken
saptanamamugtir (10).

Erzurum Atatiirk Universitesinde
1995 yilinda yapilan bagka bir ¢alismada,
son 10 yil icerisinde 126 menenjit

olgusunda N.meningitidis (%52.4) ve
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S.pneumoniae (%28.5)'nmin en sik izole
edilen etkenler olduklart bildirilmistir
(11).

Hacettepe Universitesinde yapilan
bir ¢aligmada ise, 1459 BOS o6rneginin
84'tinde (%5.8) bakteriyel etken saptan-
mis olup, Acinetobacter tiirleri (%26.2),
koagiilaz negatif stafilokoklar (%20.2),
E.coli (%14.3), S.aureus (%7.1), Enterococcus
tiirleri (%7.1), degisik oranlarda izole
edilmistir (12).

Aragtirmamizda, dort yillik siire ice-
risinde 889 BOS 6rneginden toplam 74
(%8.3) mikroorganizma izole edildigi
belirlenmistir. Olgularin ¢gogunun yas bil-
gisine ulagilamamustir. S.aureus (%33.8) ve
KNS (%14.9), en sik saptadigimiz iki
etken olmustur. Bunlari sirasiyla, S.pneu-
moniae (%8.1), N.meningitidis (%6.7), viri-
dans streptokoklar (%5.4) izlemistir.
S.pneumoniae'nin Szellikle 2003 yilinda
daha ¢ok izole edildigi goriilmektedir.
Ayrica, nonfermantatiflerin (Acinetobacter
spp, Pseudomonas spp) 2003 yilindaki
artiglarn da, gelecekte gittikce bir sorun
haline gelebileceklerini diistindiirmekte-
dir. Zira, Hacettepe Universitesi'nde
nozokomiyal etkenlere yonelik yapilan bir

¢aligmada, Acinetobacter tiirleri en sik
rastlanan etkenler arasinda birinci siray1
almigtir (12). Enterik bakteriler toplam 10
ornekte (%13.5) (E. coli, K.pneumoniae, S.
marcescens) izole edilmistir (Tablo I).
N.meningitidis ve H.influenzae izolasyon
oranlarimizin, diger merkezlere gore
diisiik oldugu gozlenmigtir. Orneklerin
aliminda veya laboratuvara ulastirilmasin-
da meydana gelen gecikmeler, yanlig
negatif sonuglarin ortaya ¢ikmasina neden
olabilmektedir.
Neisseria ve Haemophilus cinsi bakteri-

Ayrica, c¢aligmamizda
lerin az saptanmig olmasi, hassas bakteri
olmalarindan  kaynaklaniyor olabilir.
Nitekim, yapilan molekiler ¢alisma
kargilagtirmalarinda birgok kiiltiir-negatif;
PCR-porzitif olgu olmasi, bu savimizi
desteklemektedir (13,14). Ornegin, 2002
yilinda Hindistan'da yapilan bir ¢alisma-
da, BOS orneklerinde H.influenzae'nin
tamimlanmasinda  PCR  ydntemiyle,
kaltir karsilagtinlmigtir. Kaltiirde 14
H.influenzae izole edilirken, olgularin
37'sinde PCR pozitifligi bulunmustur
(13). anlagiliyor ki,
molekiiler teknikler kullanildigr taktirde

H.influenzae oranlar1 da artabilecektir.

Bu verilerden

Uskiidar ve ark.



H.influenzae'nin aragtirmamizda distik
¢ikmasinin bir bagka nedeni de, hastane-
miz hasta populasyonundaki ¢ocuklarin
H.influenzae tip b agist ile agilanma
oraninin yiiksek olmasina bagh olabilir.
Yine, hastanemiz hasta populas-
yonunun biilyiik ¢ogunlugunu olugturan
er-erbaglarin N.meningitidis serogrup A-
Clye kargt rutin agilanmig olmalart da,
N.meningitidis oraninin diigitk ¢tkmasinda
rol oynamug olabilir. H.influenzae'da ol-
dugu gibi, N.meningitidis icin de mole-
kiiler tekniklerin pozitiflik oraninmn art-
masi1 olasidir. Nitekim, Abdel-Salam 27
BOS 6rnegi tizerinde yapmis oldugu bir
¢aligmada, kiltir ve Gram boyama ile
meningokoksik menenyjitin sirastyla %26
ve %30 oranlarinda tanimlanabildigini
saptamugtir. Ancak, PCR yontemi kul-
lanildiginda, bu oranin %67.7'ye yiik-
seldigini bildirmigtir (15). Yine, Munoz-
Almagro ve ark. %55.8 olarak saptadiklari
kilttirdeki duyarliligin, PCR ile %93'lere
PCR
tekniginin getirdigi diger bir avantaj da,
hastalarda  dahi
etkenin saptanabilmesidir (16). Ayrica,

yiikseldigini  gostermiglerdir.

tedaviye  baglanmug
spesifik primerlerin  kullanilmas1 duru-
munda, direkt olarak genogruplandir-
manin da yapilabilmesi diger bir avantaj-
dir (17). Bu arada, N.meningitidis serogrup
W135'e bagli menenjit olgularinin da
goriilmeye baglamasi, gelecek agisindan
dikkate deger bir durumdur (18).

Akut bakteriyel menenjitler, giinii-
miizde uygun antimikrobiyal tedaviye
ragmen morbidite ve mortalitesi halen
yiiksek olan infeksiyonlardir (19). Me-
nenjit tedavisindeki bagar1, anamnez, fizik
muayene, dikkatli bir BOS incelemesi ve
en olasi etkeni ortaya koyacak klinik yak-
lasima bagl olarak degismektedir (20).
Ampirik tedavi, etken olabilecek olan
mikroorganizmaya goére planlanmalidir
(1-3). Togo'da yapilan bir caligmada,
N.meningitidis penisilin i¢in %83.3, klo-
ramfenikol igin %91.7, sefotaksim igin
%100 oraninda duyarl bulunmustur (21).
Caligmamizda ise, N.meningitidis, Tablo
VI'da goriilen tiim antibiyotiklere duyarl
bulunmustur. Ancak, bu duyarliliklarin,
daha fazla sayida bakteri tizerinde teyid
edilmesi gerektigini diigiinmekteyiz. Zira,
bu antibiyotikler igerisinde, bu etkene
kargt ampirik olarak kullanilanlarin siki
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takibi gerekmektedir.
Enterik  bakterilerin
menenjit olgularinda uygulanan tedavi,

olusgturdugu

sefotaksim ve seftriaksondur. Alternatif
tedavi ise, sefepim ve meropenemdir
(1,22). Caligmamizda, enterik bakterilere
direng, sefotaksim igin %33-100, seftriak-
son i¢in %0-50 arasinda degismektedir.
Meropeneme direng, E.coli ve K. pneumo-
niae'da goriilmezken, S.marcescens izolat-
larimin  tamaminin  direngli  olduklar
gézlenmistir. Sefepime, E.coli %33 ora-
ninda direngli iken, S.marcescens'in yine
tamamu direngli bulunmustur (Tablo III).
Pseudomonas  tiirlerinin  olusturduklar:
menenjit olgularinda O6nerilen antibi-
yotikler seftazidim+aminoglikozit'tir (1,
22). Calismamizda, seftazidime %100
diren¢ bulunurken, aminoglikozitlerden,
amikasine %33, gentamisin, netilmisin ve
tobramisine %67 oraninda direng saptan-
mugtir. Pseudomonas tiirleri igin alternatif
tedavi ise, sefepim veya meropenemdir
(1,22). Calismamizda Pseudomonas sug-
lar1 sefepime %100, meropeneme %67
oraninda direng¢ gosterirken, Acinetobacter
suglart i¢in seftazidime %67, amino-
glikozitlere (amikasin, netilmisin) %33
oraninda direng belirlenmis, sefepim ve
meropenem direncine rastlanmamuistir.

ikibin yilinda yapilan bir cahgmada,
S.pneumoniae'da duyarlilik orani penisilin
G'ye %76.6, sefotaksime %88, kloram-
fenikole %67.6 olarak saptanmustir (21).
Istanbul Universitesi'nin yapmis oldugu
retrospektif bir ¢alismada, on yillik
donemde yatarak tedavi goren 46 pno-
mokok menenjitli ¢ocuk hasta, klinik,
laboratuvar bulgular1 ve prognoz agisin-
dan degerlendirilmis ve tim pnémokok
suglar1, penisilin G'ye duyarli olarak belir-
lenmigtir (23). Caligmamizda da, pno-
mokok izolatlar1 arasinda penisilin G
direnci saptanmamig olup, hala secilecek
antibiyotik olarak yerini korudugu goriil-
mektedir.

Mortalite ve morbiditesi yiiksek
seyretmekle birlikte, menenjitin tedavi-
sinde uygun antibiyotik ile yiitksek bagari
oranina ulagilabilmektedir. Hastanede
menenjit olgularinda izole edilen bakter-
iler ve antibiyotiklere duyarlikliklarinin
belirlenmesi, ampirik tedavi yaklagiminda
¢ok o6nemlidir. Bir bolgede menenjite
neden olan mikroorganizmalarin tiirleri,

siklig1 ve antibiyotik diren¢ durumlarimin
saptanmasi, klinisyenlere ampirik tedavi
segiminde yol gosterici olmaktadir. Ozel-
likle bazi etkenler igin daha biyik
sayilarin antibiyogram sonuglarina gerek-
sinim duyulmakla birlikte, sonuglarimi-
zin, ampirik tedavide kullanilacak antibi-
yotiklerin se¢iminde ve belirlenecek
tedavi protokollerine uyma konusunda
klinisyenlere yardimer olabilecegi diigii-
niilmektedir.
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