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E TEST: YENI BiR ANTiMiKRGBTYAL DUYARLILIK
TESTININ DISK DIFUZYON YONTEMI ILE
KARSILASTIRILMASI

Sercan ULUSOY, Bilgin ARDAL, Oner OZER2, Banu CETIN,
Mehmet Ali OZINEL?

OZET

Cesitli klinik Grneklerden soyutlanan 100 Gram negatif bakteri sugunun 11
degisik antimikrobiyale in-vitro duyarhliklan disk ditiizyon yontemi ve i Test ife
ayre ayn belirlenmisgtiv. Disk difiizyon yéntemi referans kabul edilerek dediyik
antimikrobiyaller icin E Test'in duyarlili@inim % 88-100, ozgiilluginiin % 87-100,
uyumlulugunun % 92-100 arasiada degistisi belirlenmistir.,

Yiiz bakleri sugu ve |l antimikrobiyal ile yaptan toplam 1100 test igin E
Test'in disk diflizyon yGntemine gére duyarhhigy, 6zgifligi ve uyumlulugu
ortalamasi sirastyla % 98, % 94 ve % 96 olarak bulunmustur.

SUMMARY

L Test: A novel antimicrobial susceptibility test and its comparison with disk
diffusion method.

In-vitro susccptibilities of 100 Gram negative bacterial strains isolated from
various clinical specimens against 1] different” antimicrobial agents were
investigated by using, disk diffusion method and E Test,

It was determined that the sensitivity, specility and consistency of E Test in
comparison with disk-diffusion method were ranged 88-100 %, 87-100 %, 92-100 9%,
respectively.

For overall 100 bacterial strains, 11 antimicrobial agents and 1100 tests, the
sensilivity, specifity and consistency of E Test in comparison with disk diffusion
method were found (o be 98 %, 94 %, 96 %, respeclively.

GIRIS

Antimikrobiyal duyarlilik testleri degisik yontemler ile yapifabilir. En sik
kullanilan yéntemler ilk olarak Bauer ve ark. taralfindan tanimlanan ve daha sonra
National Commitiee for Clinical Laboratory Standarts {(NCCLS} taralindan
modifiye edilen disk difiizyon yontemi, NCCLS tarafindan tanimlanan buyyonda
mikrodiliisyon ybntemi, Ericsson ve Sherris tarafindan tammianip NCCLS
tarafindan standardize edilen agar diliisyon yéntemi ve son yillarda gelistirticn
otomatize ve mekanize duyarlihk testi yontemleridir {1).

Ege Universitesi Tip Fakiilesi, 1- Klinik Bakteriyoloji ve Enfeksiyon Hastahiklars Anabilim Dal, 2- Mikrobiyoleji ve
Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali. Bornova, lzmir.
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E Test;, minimal inhibisyon konsantrasyonlarim (MIK) saptayabilen ve agar
dil‘iizy(m yinteminin kelaylt§ini da  tasiyan yeni bir in-vitro antimikrobiyal
duyarhhk testidir (1, 5).

Disk diltizyon ve agar diliisyon yontemierinin bir modifikasyonu olan E test; bir
ylziinde bir ucundan difer ucuna dogru giderek azalan miktarlarda antimikrobiyal
iceren su  gecirmez plastik bir gerittic (1, 5, 7). Bu serit denenccek
mikroorganizmanin ekildigi agar plaklarnina yerlegtirilir, Inkiibasyondan sonra olugan
inhibisyon zonunun serit ile kesistiZi noktada yazili olan defer minimal inhibisyon
konsantrasyonunu gésterir (1, 7).

Bu cahsmada; uygulanmast agisindan disk difiizyon yéntemi kadar kolay, MIK
degerlerini gdstermesi agisindan bu yéntemden daha iistiin olarak gériinen E Test'in,
disk ditlizyon y6ntemine gore duyarhilik, ¢zgiilliik ve uyumlulugunun aragtirilmasi
amaglanmigtir.

GEREC VE YONTEM

Bakteri suglari: Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Mikrobiyoloji Anahilim Dal,
Bakteriyeloji Laboratuvarinda klinik 6racklerden soyutlanan 100 Gram necgatil
bakteri (23 Escherichia coll, 32 Klebsiella pnewmoniae, 21 Pseudomonas
aeruginosa, | Pseudomonas paucimobilis, 2 Pseudomonas  cepacia, 15
Acinetobacter baumannii, 3 Acinetobacter spp., | Proteus mirabilis, |
Serlmonella typhi, 1 Salmonefla paratyphi A) susu denenmistir.

Escherichia coli ATCC 25922 ve Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853
suglart kontrol olarak kollansimigtar. B

Antimikrobiyal duyarhilik testi: 100 Gram negatif bakteri susunun 11 degisik
antimikrebiyale {amoksisilin/klavulanal, sefuroksim, sefotaksim, scltriakson,
seftazidim, aztreonam, imipenem, siprofloksasin, genlamisin, amikasin, piperasilin)
duyarliliklars modifiye Kirby-Bauer disk difiizyon yontemi ile arastirtbmistr (8).

E Test: Aym suslarin ayni antimikrobiyallert igeren E Test seritleri (AB
Biodisk) ile Mueller-Hinton Agar (MIHA) besiyerinde duyarliliklarn arastirnlmig ve
ninimal inhibisyon konsantrasyonlar: belirlenmigtir.

Bu iglem icin 15 cm gapindaki petri kutularina 4.5mm kahnhginda hazirlanan
MHA besiyerierine her bir bakteri kiskeninin 18 saatlik sivi kiiltiiriinden hazirlanan
hakteri siispansiyonlarindan (0.5 McFarland: 108 clu/ml) ekiiviyonla yiizey ckimi
yapilmgtir. Bu plaklarin her birine en fazla 6 adet degisik antimikrobiyal igeren E
Tesl geritieri yerlegtirilmigtir. 24 saat inkiibasyondan sonra her bakteri kdkeni igin
11 antimikrobiyalin MIK degerleri saptanmes ve bu degerlere gire duyarliliklan
belirlenmigtir,

Sonuglanin deferlendiriimesi: Disk diflizyon y6ntemi referans olarak kahul
edilmistir (8). E Test ile saptanan MIK degerlerine gore bakteri suglarinn
duyarlihiklarinin belirlenmesinde NCCLS kriterleri goz &niine alinmigtir (9). E Test
ile duyarhlik beliclemede g6z 6niine alinan NCCLS kriterleri tablo 1'de
gosterilmigtir.

&0



Tablo |. NCCLS'e gére duyarlilik belirlemede gz $niine alinan MIK degerleri (mcg/ml).

Antimikrobiyal S l R
Amoksisitin/klavuianat < 8/4 16/8 > A2/10
Scluroksim < 4 8-16 = 32
Sefotaksim < 16-32 . > (4
Seftriakson < 8 16-32 > 04
Seftazidim < § 16 > 32
Aztreonam <8 16 > 32
Imipenem < 4 8 > 16
Siprofioksasin <1 2 >4
Genlamisin < 4 — > 10
Amikasin < 19 —_ > o4
Piperasilin

Pseudomonas < 04 —_ > 128

< 16 32-04 > 128

Diger Gram negatif hakteriter

S: Duyarh, 1: Orta derecede duyarl, R: Direngli.

E Test'in disk difizyon yéniemine gére duyarhbik, ézgiillitk ve uyumlufugunun

belirlenmesinde kullanilan istatistiksel hesaplar kaynak (4Ye gore yapilmistir.

E Test'in diflizyon yontemine gore duyarlilik, ézgillik ve wyumiuluk oranlan

BULGULAR

her antimikrobiyal i¢in ayn olarak tahlo 2'de gOsterilrmistir.

Tablo 2. E Test'in her antimikrobiyal i¢in disk diftizyon ydntcmine gére belirlenen duyarhlik,

dzgiiliik ve uyumiutuk oranlar (%).

Antimikrobiyal DPuyarhihk Orzgistiiik Uyumialuk
Amoksisilin/klavulanag 04 10G 98
Sefuroksim 100 97 96
Sefotaksim 100 90 S3
Seftriakson 95" 91 96
Seltazidim 160 87 92
Aztreonam 92 97 96
Imipenem 100 100 100
Siprofloksasin 100 95 98
Gentamisin 160 91 96
Amikasin 100 90 92
Piperasilin 88 97 04

Yiiz Gram negatif bakteri susu igin 11 antimikrobiyal ile yapilan toplam 1100
lest g6z Oniine alindifinda E Test'in disk difilzyon ydntemine géire duyarhlik,
Ozgillik ve uyumluluk oranlan ortalamast sirasryla % 98, % 94 ve % 96 olarak

bulunmustur.

87



TARTISMA

E Test, teknik agidan agar dilisyon ve sivi dillisyon yoéntemlerine oranla
uygulanmasi gok daha kolay, dzel ara¢ ve gereg gerektirmeyen bir antimikrobiyal
duyarhilik testidir (5). Bu testin en biyiik avantajlari disk difiizyon yonteminde
oldugu gibi kolay uygulanmasi, ayrica dillisyen ydatemlerinde oldugu gibi minimal
inhibisyon konsantrasyonlarin da belirleyebilmesidir (1, 5, 7).

Bu ¢alismalarda, heniiz rutin kullamima girmeyen E Test'in glintimiizde rutin
antimikrobiyal duyarhilik testlerinin basinda gelea disk ditlizyon yontemine giire
duyartihik, ozgiillitk ve uyumlulugunun belirlenmesi amaclanmigtir.

Tablo 2'de gorilldigl gibi E Tesl'in disk difiizyon ydatemine gére duyarlilif
degisik antimikrobiyaller i¢in % 88 ile % 100 arasinda bulunmustur. [
antimikrobiyalin 7'si igin bu oran % 100'diir. Ozgiilliik ise, % 87 ile % 100 arasinda
degismekiedir. Bu iki testin uyumlulufu incelendifinde defisik antimikrobiyaller
icin % 92 ile % 100 arasinda deg@istigi gorithnektedir,

incelenen 100 bakteri susu ve I antimikrobiyal gdz oniine alindifinda toplam
(100 (est yapilmagtir. 100 testin duyarlilik, Szgiiilik ve uyumluluk oranlar
ortalamas: sirasiyla % 98, % 94 ve % 96 olarak belirlenmistir.

Gortldiigli gibi E Test'in disk difiizyon yontemine gire gerek duyarliik gerekse
Gzgiillik ve uyumlulugu son derece yiiksekdir.

E Test'in standart duyarlhilik testleri ile karsilagtinlmase amact ile g¢esitli
calismalar yapihmgtir.

Stafilokoklar, Gram negatif aerop ¢omaklar, anaeroplar, hatta Helicobacter
pylori icin degisik antimikrobiyaller ile son derece dogru ve uyumlu MIK degerleri
saptandiint bildiren yayinlar vardir (1, 2, 3).

Jorgensen ve ark. (6) Streptococcus pnewmoniae ve Haemophilus influenzae
gibi zor Greyen mikroorganizmatarda ampisilin ve trimetoprim-sulfametoksazol gibi
bazi antimikrobiyallere duyarhilifin E Test ile aragtinlmasinda bazi sorunlarin
ortaya ¢iktifim bildirmiglerdir. Ancak, daha sonralan yapifan galismalarda bdyle bir
sorunun elmadigi, dzellikle pnémokoklarda penisilin dahil bir ¢ok antimikrobiyale
kargt ¢ok uyumlu MIK sonugian saptandiif bildirilmistir (5).

Huang ve ark (5) E Test ile saptanan MIK degerlerini, agar diliisyon yéntemi
ile elde edilen sonuglaria kargilagtirdiklarinda stafilokoklarda % 97.3, Gram negatil
comaklarda % 94.6, enterokoklarda ise % 100 oraninda uyum belirlemislerdir.

Baker ve ark (1) E Test'i disk diftizyon, agar dillisyon ve sivi mikrodiliisyon
yontemlert ile kargilagtirmiglar, E Test'in disk difiizyon ve sivi mikrodiliisyon
yontemleri ile % 95.1, agar diliisyon yontemi ile % 95.2 oraninda uyumlu oldufunu
belirlemislerdir. Bu ¢aligmada 195 Gram pozitif ve Gram negalif bakteri susu ile 14
degisik antimikrobiyal incelenmis ve E Test ile elde edilen sonuglana tiim standart
anlimikrobiyal duyarhihik testleri ile saptanan sonuglara gére son derece dofiru ve
giivenilir oldu@u ileri slirlilmiigtiir.

Calismamizda E Test ile disk diffizyon ydntemi arasinda belirlenen yiiksek
duyarhlik, ézpgillik ve uyumluluk oraniarn nedeni ile bu yeni duyarlilik testinin
oldukga giivenilir bir test oldugu sonucuna variimigtic. Ozellikle MIK'un
belirlenebilmesi bu testin kolayhgt yaninda en bitylk avantajidir. Buna kargihik
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fiyatinin ok yiiksek olusu en Snemli dezavantajdir (1 serit: 2.25 Amerikan Dolan),
Bu nedenle dzellikle gelismekte olan ilkelerde rutin kullanima girmesi zordur.
Ancak, MIK saptanmasi gereken durumlarda ve o&zellikle giic ireyen
mikroorganizmalanin duyarhilik testlerinde karsilagifan sorunlarm goziimiinde yararks
olabitecek bir ydntemdir.
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