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Ozet

BAKTERIYEMIi VE FUNGEMI TANISINDA NOVEL BUFFY COAT
YONTEMININ KULLANILMASI

AMAC. Calismamiz sinyalizasyon suUresini ortadan kaldirmayir hedefleyen
‘Novel buffy coat yontemi’ ile calisilan kan kultirti yénteminin, BacT/Alert
3D (BioMerieux Inc., Fransa) kan kulttirdi cihaz ile ¢alisilan kan kultara
yontemi ile duyarlik, 6zgulliik, avantaj ve dezavantajlarinin kiyaslanmasini

amaclamaktadir.

YONTEM. Bu calisma 1 Temmuz 2019-31Aralik 2019 tarihleri arasinda
hastanemizin yogun bakim uUnitelerinden gelen kan kultirt oOrnekleri ile
rutin hizmete paralel olarak gerceklestirilmis olunup; hastanin tani ve
tedavisinde aksamaya neden olmayan prospektif bir calismadir.Calisma
sirasinda BacT/Alert 3D (BioMerieux Inc., Fransa) cihazindan elde edilen
sonuclar “Novel Buffy Coat Yontemi” ile elde edilen sonuclarla kiyaslanmak

icin takip edilmistir.

Otomatize sistem ile kan kulttirtinde Uiretilen mikroorganizmalarin etken ya
da kontaminasyon olduguna CDC’nin (Centers for Disease Control and
Prevention) LCBI (Laboratory-Confirmed Bloodstream Infection Criteria)

kriterlerine gore karar verilmistir.

Novel Buffy Coat Mikroskopisi, Novel Buffy Coat Kulttiri ve Otomatize Kan
Kaltartd icin duyarlhilik, 6zgullik, yanlis negatiflik, yanlis pozitiflik,
dogruluk, pozitif prediktif deger ve negatif prediktif deger hesaplanmistir.
Her Uc¢ test icin de J (youden indeksi) hesaplanarak, s6zkonusu testlerin

tanisal glicleri birbirleriyle kiyaslanmistir.

Novel Buffy Coat Mikroskopisi ile saptanabilen etkenlerin otomatize kan
kultary sistemi ile sinyal verme sUrelerinin ortalama ve standart sapmalar:
hesaplanmis, Novel Buffy Coat Mikroskopisi'ni kullanmanin kazandiracagi

zamanin sag kalima etkisi yorumlanmaistir.

Etken olarak degerlendirilen mikroorganizmalarin kendi icinde,
kontaminasyon olarak degerlendirilen mikroorganizmalarin ise kendi icinde

ortalama sinyalizasyon sureleri ve standart sapmalart hesaplanmistir. Her



Ozet

iki grubun ortalama sinyalizasyon suUreleri arasinda anlamli fark olup

olmadigi t test ile hesaplanmistir. P<0.05 alinmistir.

BULGULAR. Orneklerin 60 tanesi BacT/Alert 3D (BioMerieux Inc., Fransa)
cihazinda sinyal vermistir. Sinyal veren oOrneklerin 33’0 etken 27’si
kontaminant olarak degerlendirilmistir. Bu etkenlerin 19’u Novel Buffy Coat
Mikroskopisi ile, 151 Novel Buffy Coat Kultiru ile saptanabilmistir.
Kontaminant olarak degerlendirilen 6rnek sayisi NovelBuffy Coat
Mikroskopisi, Novel Buffy Coat Kultiiri ve Otomatize Kan Kulttirti icin

sirastyla 8, 16 ve 27°dr.

Novel Buffy Coat Mikroskopisi, Novel Buffy Coat Kultirti ve Otomatize Kan
Kulturt icin sirasiylatim O6rnekler icindeki kontaminasyon orani 3.2, 6.4 ve
10.8, pozitif prediktif deger; %70.4, %48.4 ve %55.7, negatif prediktif deger;
%93.7, %91.8 ve %100 (otomatize kan kultiri sistemini referans kabul
etmemiz sebebiyle), duyarlilik; %57.6, %45.5, %100 (otomatize kan kalttra
sistemini referans kabul etmemiz sebebiyle), 6zgulltik; %96.3, %92.6 ve
%87.6, dogruluk; %91.2, %86.4 ve %89.6, youden indeksleri; 0.54, 0.38 ve
0.88dir.

Novel Buffy Coat Mikroskopisi ile calisma siliresi ortalama 1 saattir. Novel
Buffy Coat Mikroskopisi ile saptanabilen etkenlerin otomatize kan kultart
sisteminde sinyal verme suresi ortalama 31.5 + 20.4 saattir. Novel Buffy
Coat mikroskopisinin sag kalim orani 0.6-0.8 arasinda iken; otomatize kan

kulttra sisteminin sag kalim orani 0.0-0.2 araligindadir.

Otomatize sistemle Uretilen etkenlerin ortalama sinyalizasyon suresi 32.8 £
28.5, kontaminantlarin ortalama sinyalizasyon suresi 45.4 = 20.9’dur.
P=0.03 (p<0.05); etken ve kontaminant mikroorganizmalarin sinyalizasyon

sUreleri arasinda anlaml farklilik bulunmustur.

SONUC. Yuksek duyarliligi sebebiyle otomatize kan kulttiri sisteminden
vazgecmek mumkin gérinmemekle birlikte; rutinde kan kaltirintn yani
sira Novel Buffy Coat Mikroskopisi de calisiilmasi durumunda; bizim
calismamiza gore kan akimi enfeksiyonuna sahip hastalarin %57.6’sinda

erken tani mimkin gérunmektedir.

Bunun icin Novel Buffy Coat yontemi bir alternatif yontem degil, kan
kultara ile birlikte calisilmas: gereken bir hizli yéntem olarak gortilmelidir.

Bakteriyemi ve fungemide erken tedavi sag kalim oranlarini arttiracaktir.
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Novel Buffy Coat Mikroskopisi kullanilarak saglamlarin %96.3"ine
“mikroorganizma goérulmedi” denilebilinmekte boylelikle erken tani
saglanmaktadir. Otomatize sistemde “UGreme olmadi” denilebilmesi icin
gecen S gunlik inkibasyon suresinin saglik sistemi Uzerindeki olumsuz

yukinden kurtulmak mimkin gérinmektedir.

Novel Buffy Coat Yontemi ile kan kultir(; otomatize sistemlere ihtiyac
duyulmadan, manuel olarak calisilmaktadir. Yuksek kurulum maliyeti
sebebiyle, ne yazik ki her hastane kan kultirt calisilmas: icin otomatize
sisteme sahip degildir. Bu yeni yontem ile otomatize kan kultiird sistemine

sahip olmayan hastanelerde de kan kulttirti calisilabilinecektir.

Anahtar Kelimeler: Buffy Coat, Bakteriyemi, Fungemi, Kan kulttiri
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Abstract

USING NOVEL BUFFY COAT METHOD IN THE DIAGNOSIS OF
BACTEREMIA AND FUNGEMIA

AIM. Our study aims to compare the sensitivity, specificity, advantages and
disadvantages of the blood culture method studied with the 'Novel buffy
coat method', which aims to eliminate the signaling time, with the BacT /

Alert 3D (BioMerieux Inc., France) blood culture method.

METHOD. This study was carried out between 1 July 2019-31 December
2019 with blood culture samples from the intensive care units of our
hospital in parallel with routine service; is a prospective study that does not
cause disruption in the diagnosis and treatment of the patient. During the
study, the results obtained from the BacT/Alert 3D (BioMerieux Inc.,
France) device were followed to compare with the results obtained with the

“Novel Bufty Coat Method”.

It is decided that microorganisms produced in blood culture with automated
system are active or contaminated according to the LCBI (Laboratory-
Confirmed Bloodstream Infection Criteria)of the CDC (Centers for Disease

Control and Prevention).

Sensitivity, specificity, false negativity, false positivity, accuracy, positive
predictive value and negative predictive value were calculated for Novel
Buffy Coat Microscopy, Novel Buffy Coat Culture and Automated Blood
Culture. For all three tests, J (youden index) was calculated and the

diagnostic powers of these tests were compared.

The mean and standard deviations of signaling times were calculated with
the automated blood culture system of the agents that can be detected by
Novel Buffy Coat Microscopy, and the effect of using the Novel Buffy Coat

Microscopy on survival was interpreted.

The mean signalization times and standard deviations of the
microorganisms considered to be the agents, and the microorganisms
evaluated as contamination were calculated. Whether there is a significant
difference between the average signalization times of both groups was

calculated by t test. P <0.05 was taken.
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RESULT.60 of the samples signaled on BacT / Alert 3D (BioMerieux Inc.,
France). 33 of the signaling samples were evaluated as agents and 27 of
them were contaminants. 19 of these agents were detected by Novel Buffy
Coat Microscopy and 15 of them by Novel Buffy Coat Culture. The number
of specimens evaluated as contaminants are 8, 16 and 27 respectively, for
NovelBuffy Coat Microscopy, Novel Buffy Coat Culture and Automated
Blood Culture.

Contamination rate for Novel Buffy Coat Microscopy, Novel Buffy Coat
Culture and Automated Blood Culture in all samples, respectively; 3.2, 6.4
and 10.8, positive predictive value; 70.4%, 48.4% and 55.8%, negative
predictive value; 93.7%, 91.8% and 100% (due to our acceptance of the
automated blood culture system), sensitivity; 57.6%, 45.5%, 100% (due to
our acceptance of the automated blood culture system), specificity; 96.3%,
92.6% and 87.6%, accuracy; 91.2%, 86.4% and 89.6%, youden indexes;
0.54, 0.38 and 0.88.

Working time is approximately 1 hour with Novel Buffy Coat Microscopy.
The mean duration of signaling of the factors that can be detected by Novel
Bufty Coat Microscopy in the automated blood culture system is 31.5 + 20.4
hours. While the survival rate of Novel Buffy Coat microscopy is between
0.6-0.8; The survival rate of the automated blood culture system is in the

range of 0.0-0.2.

The average signalization time of the factors produced by the automated
system is 32.8 = 28.5, the average signalization time of the contaminants is
45.4 £ 20.9. P = 0.03 (p <0.05); There was a significant difference between

the signaling times of active and contaminated microorganisms.

CONCLUSION. Although it does not seem possible to give up the automated
blood culture system due to its high sensitivity; in addition to blood culture
in the routine, Novel Buffy Coat Microscopy is also used; according to our
study, early diagnosis seems possible in 57.6% of patients with blood flow

infection.

For this, the Novel Buffy Coat method should not be seen as an alternative
method, but a rapid method that should be studied with blood culture.

Early treatment in bacteremia and fungemia will increase survival rates.
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Abstract

By using Novel Buffy Coat Microscopy, 96.3% of the intact can be called "no
microorganism seen" so that early diagnosis is provided. In the automated
system, it seems possible to get rid of the negative burden of the 5-day

incubation period on the health system.

Blood culture with the Novel Buffy Coat Method; it is operated manually
without the need for automated systems. Unfortunately, due to the high
installation cost, not every hospital has an automated system for studying
blood culture. With this new method, blood culture can be studied in

hospitals that do not have an automated blood culture system.

Keywords: Buffy Coat, Bacteremia, Fungemia, Blood culture
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BOLUM 1

GIRIS ve AMAC

Gunumtizde enfeksiyon hastaliklari1 hala en 6énemli mortalite ve morbitide
nedenlerinden biridir. Kanda bakteri olmasi (bakteriyemi) ve sepsis
nedeniyle her yil 1,8 milyon insanin 6lduigia bildirilmektedir. Kan kulturt
bakteriyeminin nedenini tespit etmek ve uygun tedavi konusunda klinisyeni
yonlendirmek acisindan en 6nemli tani1 ydntemidir. Tani1 ne kadar erken
olursa uygun tedavinin secilmesi o kadar hizli olacak ve hastanin saglhiginin

iyilesmesine katki saglayacaktir.

Otomatize kan kultir( sistemleri 6rneklerin bir arada islenebilmesi gibi bir
pratiklige sahip iken, sistemin pozitif sinyal vermesi 1-5 gin arasi bir
strede gerceklesmesi sebebiyle, bakteriyemi ve fungemi gibi sag kalimin

zamanla yaristigr durumlarda yetersiz kalmaktadir.

Novel Buffy Coat yontemi, direk kandan calismaya imkan veren,
sinyalizasyon sUresini ortadan kaldiran; kultir o6ncesi bir dizi
yogunlastirma ve saflastirma islemine dayanan bir yéntemdir. Yontemin
rutinde kullanilabilirligini tartismak icin duyarlik, o6zgullik, avantaj ve

dezavantajlarinin bilinmeye ihtiyaci vardir.

Bakteriyemi ve fungemi tanisinda kullanilan altin standart yontem kan
kultaradar. Strec kan 6rneklerinin, kan kiltir( siselerine inoktle edilip,
kan kultirt cihazina yuklenmesi, 6rnekte Ureme var ise cihazin sinyal
vermesi sonucunda; kan kultirt sisesinden Gram boyama yapilmasi ve
subkultir islemi ile devam etmektedir. Ornegin cihaza ytiklenmesi ile sinyal
vermesi arasinda gecen sure 1-5 glin arasinda seyretmektedir. Calismamiz

O0rnegin alinmasi ile Gram boyama ve subkulttirtin isleme alinmasi arasinda



Giris

gecen bu sinyalizasyon siliresini ortadan kaldirmay: hedefleyen ‘Novel buffy
coat yontemi’ ile, BacT/Alert 3D (BioMerieux Inc., Fransa) otomatize kan
kulttara sistemleri ile calisilan kan kalttirt yonteminin duyarlik, 6zgulluk,

avantaj ve dezavantajlarinin kiyaslanmasini amaclamaktadir.



BOLUM 2

GENEL BILGILER

Kanda gecici, aralikli veya sturekli bir sekilde bakteri bulunmasina
bakteriyemi, mantar bulunmasina ise fungemi denilmektedir. Bakteriyemi
ve fungeminin laboratuvar tanisi, klinik mikrobiyoloji laboratuvarlarinin en

6nemli gorevlerinden biri olmaya devam etmektedir.

Bakteriyemi veya fungemi oldugundan stphe edilen hastalardan kan
alinarak, potansiyel patojenlerin Uretilmesini saglayan isleme kan kulturt
denilmektedir. Kan kultiira ile patojenlerin yani sira 6rnek alma veya isleme
sirasinda bulasan mikroorganizmalar da uretilebilmektedir; bu olaya
kontaminasyon, kontaminasyon sonucunda uretilen mikroorganizmalara
ise kontaminant denilir (1). Kan dolasimi enfeksiyonlarinda etkenin
saptanmasi, enfeksiyon kaynaginin belirlenmesi ve antimikrobiyal tedaviyi
belirleyecek olan antimikrobiyal duyarlilik testlerinin calisilmasi1 amaciyla

kan kultart yapilir (2).

Kan dolasimi enfeksiyonu ya da sepsis bulgular1 olmasi durumunda kan
kulttrtd yapilmas: gereklidir. Kan dolasimi enfeksiyonunu dustndtrmesi
gereken semptomlar sunlardir: 38°C tUzerinde ates veya 36°C altinda
hipotermi, tisime, titreme, sok, lokal enfeksiyon varligi, artmis kalp hizi,
kan basincinda artma veya azalma, solunum hizinda artistir. Semptomlarin
baslangiciyla birlikte mtimkuin olan en kisa stirede, antimikrobiyal kullanan
hastalarda ise tedavi dozu wuygulanmadan oOnce kan kualtir Ornegi

alinmalidir (3).

Kan dolasimi enfeksiyonu etkeni mikroorganizmalarin kan kualtara ile
Uretilebilmesi icin en Onemli parametre hastadan kulttr icin alinan kan

hacmidir. Alinan kan hacmi arttikca etkenin izole edilme olasilig1 artar,



Genel Bilgiler

kontaminasyon sikligi azalir ve kultiriin pozitiflesme stresi kisalir.
Pediatrik hastalarda her bir kan kualtird sisesi icin 3-5ml, yetiskin
hastalarda ise 10ml kan 6rneginin alinarak uygun kan kultira siselerine
inoktule edilmesi gerekmektedir (4,5).Tek bir damar girisimiyle alinan kanin
dagitildign kultGr siselerinin timtne “kan kultird seti” denilmektedir.
Yetiskin hastalar icin bir set, ideal olarak bir aerobik ve bir anaerobik
siseden olusmalidir. Hastanin klinik durumuna, stiphelenilen enfeksiyona
ve tedavinin aciliyetine gbre, alinmas1 gereken ideal kan kulttir(i seti sayisi
degisebilir. Tek kan kalttirt seti yeterli degildir. Kan ktltiriinde trediginde
kesin olarak etken kabul edilen bir patojen izole edilmedikce, tek bir pozitif
kulttir sonucunun yorumlanmasi zordur. Tek kan kulttirt sisesi, koagilaz
negatif stafilokoklar ve Gram pozitif basiller gibi olasi1 kontaminantlarin

gercek bakteriyemi etkenlerinden ayirt edilmesini saglayamaz (6).

Kan kultirtiinde dUretilen bazi mikroorganizmalar (Koagilaz negatif
stafilokoklar, viridans grubu streptokoklar, Bacillus spp., Propionibacterium
spp., Micrococcus spp. vb.) nadiren gercek enfeksiyonu gostermekle birlikte
genellikle cilt kontaminantlaridir. Bu mikroorganizmalar tek kan kulttra
sisesinde tespit edildiklerinde olas1 kontaminant olarak degerlendirilmelidir-
ler. Ancak koagiilaz negatif stafilokoklarin (KNS) kateter ve prostetik cihaz
iligkili enfeksiyonlarda 6nemli bir etken oldugu unutulmamalidir (7). Gercek
kan dolasimi enfeksiyonu etkenlerinin aksine olasi kontaminantlar
genellikle tek kan kultlirt sisesinde Urerler. Zor bir ayrim olan etken—
kontaminant ayrminin yapilmasinda pozitif sinyal veren set sayisinin
6nemi nedeniyle farkli anatomik bélgelerden iki ile tic kan kulttrt seti

alinmas1 gerekmektedir (3).

Otomatize kan kultirt sistemleriyle yapilan calismalar bize kontaminant
KNS’lerin gercek enfeksiyon etkeni olan gram pozitif bakterilere gére daha
gec sinyal verdiklerini gdstermektedir (8-10). Bu durum akla otomatize
sistemlerin zor Ureyen bakterileri Giretmek amaclh olan uzun inkibasyon
surelerinin, az sayida kontaminant mikroorganizmay: da Uretip cogaltarak
sinyal verecek duzeye eristirdigini getirmektedir. Kontamine kan kultaru
sisesi yanlis pozitif sonuca sebep olarak hastanede yatma stiresini ortalama
bir giin uzatmakta, intraven6z antibiyotik maliyetlerinde %39, laboratuvar

maliyetlerinde %20 artisa sebep olmakta, hastalarin ortalama ti¢c gin daha
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fazla antibiyotik kullanmasina neden olmaktadir (7). Kan alma protokolleri-
nin dogru bir sekilde uygulandigi durumlarda bile kontaminasyon oranini
%?2’nin altina disirmek mimkuiin olmamaktadir (11). Kan kulttirti ¢alisilan
hastanelerde kan kulttirti kontaminasyon oraninin toplam setlerin %3tnt

asmamasi hedeflenmelidir (1, 11).

Genellikle bakteriyemilerin %50’sinde bakteri sayist mL’de 1 CFU veya daha
az, %20’sinde 0.1 CFU/mL’dir (12). Kandaki bakteri miktarinin az olmasi
sebebiyle kan o6rnekleri direk plak besiyerlerine kultir ekim yapilmayip,
oncesinde kan kultird sisesine inokule edilip otomatize kan kulttra
cihazina ytklenerek inktibe edilmektedir. Yeterli cogalma saglandiginda kan
kulttirt cihazi sinyal vermekte ve ardindan pozitif sinyal veren siseler
cihazdan alinip standart prosediure gore islenmektedir. Kan akimi
enfeksiyon etkenlerinin saptanmasi ve tim pozitif bulgularin olabildigince
hizli bir sekilde klinisyene bildirilmesi, ampirik tedaviden etkene yoOnelik
tedaviye gecis suresini azaltarak morbidite ve mortaliteyi dogrudan
etkilemektedir (6).

Yapilan calismalar bize ilk 24-48 saat icinde antimikrobiyal terapinin
saglanmasi ile enfeksiyon kaynakli mortalitede %20-30 azalma oldugunu,
yan etki olusma riskinde ve antimikrobiyal diren¢ gelismesi riskinde azalma
oldugunu gostermektedir. Kan akimi enfeksiyonunda erken ve dogru tedavi
ile hastalar daha erken iyileserek hastanede yatis sliresi azalmakta ve

maliyetin diismesi saglanmaktadir (13-15).

Otomatize sistemlerle calisilan kan kulturleri icin inktbasyon suresi
standart olarak bes glndur (16). Kabul edilen inkiibasyon suresi cesitli
hastanelerde bes-yedi glin arasinda degisiklik gosterebilmektedir (17).
Septik soka giden hastalarda uygun tedavi alinmayan saat basina mortalite
%7.6 artmaktadir (18). Pozitif kan kulttirti hasta tedavisini belirlemedeki
acil etkisi nedeniyle mimktin oldugunca cabuk bildirilmesi gereken kritik
bir sonuctur. Bildirim hizli bir sekilde gerceklestirildiginde tedavi
sonuclarinda iyilesme saglanmaktadir (19, 20). Gram boyama sonucunun
klinige  bildirilmesi  otomatize  sistem  sinyal verdikten  sonra
yapilabildiginden, 6rnegin cihaza yuklenmesi ile sinyal vermesi arasinda
gecen sure panik bir degeri saptamada zaman kaybina sebep olmaktadir.

Sinyalizasyon suUresi tamamlanana kadar plak besiyerine ekim de
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yapilmadigl icin, etkenin tanimlanmasi ve antimikrobiyal terapinin de

belirlenmesi ayni sekilde gecikmektedir.

Otomatize kan kultiri sistemlerinde kan kultird sisesinin cihaza
yuklenmesi ile pozitif kulttirlerin sinyal vermesi arasinda gecen sUre
arastirmacilart daha hizli sonuc¢ veren alternatif kan kaltiri metotlan
denemeye yonlendirmistir. Otomatize bir sisteme bagli olmaksizin tam kan
ile calisan bazi calismalarda periferik kan smearlarinin sistemik
enfeksiyonlarin hizhi teshisi icin faydali araclar oldugu bildirilmistir (21-23).
Humphrey 1944 yilinda kanin santrifiij edilerek elde edilen buffy coat
tabakasinin mikroskobik inceleme icin kullanildigini aciklamistir (24). Buffy
coat kanin santrifiij edilmesi yoluyla hazirlanan ve 6nemli miktarda l6kosit
ve trombosit iceren kan bilesenidir (25). Buffy coat eldesinin temel prensibi
ilave edilen antikoaguilan ilavesiyle birlikte etkisiyle santriftij edilen kan
elemanlarinin 6zgul agirliklarina goére katmanlasmasina dayanmaktadir. Bu
katmanlardan en Ustte plazma yer almaktadir. Plazmanin altinda ise 16kosit
ve trombositler nispeten daha hafif oldugundan eritrositlerin oldugu enalt
tabakanin Ustind o6rten, ince bir tabaka olan buffy coat tabakasim

olustururlar.

Buffy coat tabakasinin bakteriyemi teshisi koyma amach direk mikroskopik
incelemede degerli olmasinin sebebi, bakterilerin 6zgtl agirligi 16kosit ve
trombositler ile benzer oldugundan buffy coat tabakasinda yer almalaridir
(24). Buffy coat tabakasi kanin %1’ini olusturan bir tabakadir (26). Bu
sebeple bakteriler 100 kat daha ku¢tk bir hacim icinde toplanacagindan,
kanin santrifijuyle elde edilen buffy coat tabakasinin mikroskopik
incelemesinde, tam kanin mikroskopik incelemesine gore 100 kat fazla

mikroorganizma icermesi beklenmektedir.

Otomatize sistemlerde kullanilan yetiskin kan kultird siseleri 40 ml
besiyeri icermekte, 10 ml hasta Orneginin inokule edilmesi ile birlikte
toplam hacim 50 ml olmaktadir (27). Kan Orneginin kankultiirii sisesine
inokule edilmesiyle birlikte hacim 5 kat buyulyeceginden, kandaki bakteri
yogunlugu 5 kat azalacaktir. Basit bir matematiksel hesap ile buffy coat
tabakasi icindeki bakteri yogunlugu, otomatize kan kulttirii cihazina hentiz
yuklenmemis kan kulttirt sisesindeki bakteri yogunluguna goére 500 kat

fazladir. Buffy coat tabakasinin mikroskopik ve kultir incelemesindeki
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temel mantik, kan o6rnegine fiziksel islemler uygulayarak bakteriyi daha
kticik bir hacim icinde toplamak ve bdylece bakteri yogunlugunun

arttirilmasidir.

Gram boyama ile mikroskopik incelemede Buffy coat tabakasinda
mikroorganizmalarin gortintilenmesi platelet, trombosit ve l6kositlerin
preperati kaplayarak mikroorganizmalari 6rtmesi sebebiyle zor bir istir.
Arastirmacilar zeminin mikroorganizmalarin gérilmesini zorlastirmasinin
6nline gecmek icin metilen mavisi ile boyama ya da floresan boyama ile
karanlik bir zemin elde edilmesi gibi careler denemislerdir (28). Bu
yontemler kismen fayda saglasa da kan hiucreleri halen zeminde
bulundugundan mikroorganizmalar1 perdeleyebilmekte ya da tam tersi
yanlis pozitifliklere sebep olabilmektedirler. Bu calismada buffy coat
yontemi modifiye edilerek klasik buffy coat yénteminden farkli olarak
santriftij sonrasinda saflastirma adimi tanimlanmistir. Bu saflastirma
islemi ile mikroorganizmaya zarar vermeden platelet, trombosit ve
lékositlerden kurtulmak, bdylece buffy coat tabakasinin mikroskopik

incelemesinde berrak bir zemin elde etmek hedeflenmistir.

Calismamizda bu amacla tanimlanmis olan saflastirma basamag insan
hiicreleri (0karyot) ile bakteri (prokaryot) ve mantar hiicrelerini birbirinden
ayiran temel fiziksel farklara dayanmaktadir. Bakteri huicreleri icindeki
osmotik basing, bakteri turlerine goére degismek tUzere, 5-20 atmosfer
arasindadir (29). Kanin osmotik basinci 7 atm olarak bilinmektedir (30).
Kan akimi enfeksiyonlarinda bu osmotik basin¢ farkina bakteriler hticre
duvarn ile kars1 koymaktadir. Bakteri ve mantar hiicreleri hiicre ici ve hticre
dis1 arasindaki osmotik farka hticre duvarlar ile karsi koyabilirken; insan
hiicrelerinde hiicre duvar: bulunmamaktadir. Bu bilgiler 1s181nda buffy coat
tabakasit osmotik basincin ¢ok dustk oldugu bir ortama alindiginda,
bakteri hticreleri basing farkina hticre duvarlar1 sayesinde dayanabilirken,
kan hucreleri i¢ basin¢larina dayanamayarak patlayacaklarini éngorebiliriz.
Calismamizda osmotik basincin disik oldugu ortami saglamasi icin steril
distile su secilmigtir. Distile suyun bir diger adi da deiyonize sudur (31).
Iyon icermeyen su anlamina geldigi icin osmotik basincinin hesaplanmasi
s6z konusu degildir. Steril distile suyun icine alinan buffy coat

tabakasindaki kan htuicreleri patlamakta, bakteri ve mantar huicreleri ise
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saglam kalmaktadir; bu sebeple santrifiij edildiginde bakteri hticreleri dip
kisimda toplanirken, patlamis kan huicreleri hacim artis1 kaynakl yogunluk
azalmasi1 nedeniyle daha st kisimlarda toplanacaklardir. Santrifiij sonrasi
sivinin uzaklastirilmas: sonrasinda dipte kalan c¢okelegin bakteri ve mantar
hiicrelerini icermesi, Gram boya ile boyandiginda buffy coat tabakasinin

direk preperatina gore daha berrak bir zemin icermesi beklenmektedir.
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BOLUM 3

GEREC ve YONTEM

Bu calisma 1 Temmuz 2019-31 Aralik 2019 tarihleri arasinda
gerceklestirilmis olup, hastanemiz yogun bakim Unitelerinde yatmakta olan
hastalarin klinik streclerinin takibi icin yapilan rutin kan kultara
islemlerine paralel olarak hastanin tani ve tedavisinde aksamaya neden
olmayacak sekilde tasarlanmis prospektif bir calismadir. Hastanemizin
eriskin yogun bakim unitelerinde yatmakta olan hastalardan rutin kan
kulttrt icin alinan kana ilave olarak ayni girisimle 8 ml daha kan
alinmistir. 18 yasin altinda olan, kan kulttirdi istemi yapilmayan ya da kan
kulttrd icin alinan kana ilave kan alinmasina elverisli olmayan ve kan
alinmasina onay vermeyen hastalar calismaya dahil edilmemistir. Calisma
icin Istanbul Medeniyet Universitesi Goztepe Egitim ve Arastirma Hastanesi

Etik Kurulu'ndan izin alinmistir (Karar No: 2019/0037).

Calisma sirasinda BacT/Alert 3D (BioMerieux Inc., Fransa) sistemiyle
yapilan kultir islemlerinden elde edilen sonucglar, Novel Buffy Coat

Yonteminden elde edilen sonuclarla kiyaslanmak tizere kaydedilmistir.

OTOMATIZE KAN KULTURU SISTEMI

Calismaya dahil edilen kan kulttir siseleri Giretici firmanin énerilerine gore
BacT/Alert 3D (BioMerieux Inc., Fransa) cihazina yuklenmistir. Sinyal
veren Orneklerin 6énce Gram boyamas: yapilmis ve hastanmin hekimine
telefonla bildirilmistir. Orneklerin cihaza ytiklenme zamani ve sinyal verme
zamani ile toplam inklUbasyon sUreleri kaydedilmistir. Ardindan plak
besiyerlerine ekildikten (subkultir) sonra 37°C’de bir gece inkube edilen

plaklar, 24 saat sonra degerlendirilmis yeterli bliyiimeyi goéstermeyenler ek
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inkiibasyon siiresine tabi tutulmustur. Inkiibasyonun tamamlanmasinin
ardindan makroskopik olarak saf tiredigi diistintilen kolonilerin tanimlama
ve antibiyotik duyarlilik testleri yapilmistir. Bakterilerin tanimlamasi icin
MALDI TOF ktutle spektrometrisi (MS) (bioMerieux, Fransa) otomatize
sistemleri kullanilmis, antibiyotik duyarlilik testleri VITEK 2 (bioMerieux,
Fransa) sisteminde calisilmistir. Antibiyotik duyarlilik sonuclar1i EUCAST
(Europian Society of Clinical Microbiology and Infectious Diseases)

kriterlerine gore degerlendirilmistir.

NOVEL BUFFY COAT KAN KULTURU YONTEMI

Kan akimi enfeksiyonu sUpheli hastalardan kan kultird 6rnegi alinirken
ayni girisim ile alinan 8 mllik kan Ornekleri, 10 mllik steril mor kapakl
EDTAh tuplere aktarilmistir. Tiptin 4000 rpm’de 10 dakika santrif(jj
edilmesi ile elde edilen tabakalardan en Uistte olan plazma tabakasi enjektor
ile alinip uzaklastirilmistir. Hemen altindaki Buffy Coat tabakasi ise goz
hizasinda egik tuttugumuz tlipln i¢ ceperine enjektdr yerlestirilerek, alttaki
eritrositlere kadar inmeden, nazikce, tlpu kendi etrafinda cevirerek
alinmistir. Buffy coat tabakasi 6nceden hazirlanmis 8 ml steril distile su
iceren steril kuru tupe aktarilarak 30 dakika boyunca beklemeye
birakilmistir. Bekleme suresi sonunda tupler 4000 rpm’de 10 dakika
santrifjj edildikten sonra Ustte kalan sivi enjektor ile alinip atilmistir. Dipte
kalan cokelek steril ektivyon ile alinip lama aktarilmis, ardindan 1ml
tiyoglukonatli buyyon icinde 37°C’de bir gece inkUbe edilmistir. Lamlarin
Gram boyamasi yapilmis ve 5 dakika boyunca mikroskopta x100
bliytitmede incelenmistir. Ornegin isleme alinmasindan Gram boyamanin
sonuclanma-sina kadar gecen sure kayit edilmistir. Inktbasyonu
tamamlanmis olan saflastirilmis Buffy Coat tabakasindan plak besiyerlerine
ekim yapilmistir. 37°C’de inkutibe edilen plaklar 18-24 saat inkiibe edilmis,

suslar geleneksel mikrobiyolojik yontemler kullanilarak tanimlanmistir.

Her iki y6ntem icin bakteriyemi ve fungemi varligindan haberdar olana
kadar gecen sure (mikroskopik degerlendirme) ve mikroorganizma
tanimlamaya alinana kadar gecen sure (ktltur), Gram boyama ve kultir

duyarlilik ve 6zgulltikleri, islem sureleri gibi parametreler incelenmistir.
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Bu calismada Novel Buffy Coat Yonteminin duyarliligi, BacT/Alert 3D
(BioMerieux Inc., Fransa) cihazinda sinyal veren 6rnekler referans alinarak
hesaplanmistir. Otomatize sistemde sinyal vermemesine ragmen, Novel
Buffy Coat Yontemi'nde mikroorganizma saptanan 6rnekler yanlis pozitif
olarak kabul edilerek; Novel Buffy Coat mikroskopisi ve kulttrd icin ayri

ayr1 yanlis pozitiflik oranlar1 hesaplanmaistir.

SONUCLARIN DEGERLENDIRILMESI

3.3.1 Etken - Kontaminasyon Ayriminin Yapilmasi

Otomatize sistem ile kan kulttirtinde tretilen mikroorganizmalarin etken ya
da kontaminasyon olduguna CDC’nin (Centers for Disease Control and
Prevention) LCBI (Laboratory-Confirmed Bloodstream Infection Criteria)
kriterleri (Tablo 3.1) ve CDC’nin yayinladigi olas1 kontaminantlar listesi ile
(Ek A) karar verilmistir (32). Bir izolati etken olarak degerlendirmek icin

LCBI kriterlerinden birini karsilamas: gerekir.

Tablo 3.1: Laboratuvar Onayli Kan Akimi1 Enfeksiyon Kriterleri (LCBI:

Laboratory-Confirmed Bloodstream Infection Criteria)

Kriterler:

LCBI 1 Herhangi bir yastaki hastanin, NHSN olas1 kontaminantlar listesine
dahil olmayan, taninan bir bakteri veya mantar patojeni vardir:

1. Bir veya daha fazla kan 6rneginin kultirtinden elde edilerek
tanimlanmistir VEYA

2. Cins veya tur seviyesine kultir disit mikrobiyolojik test (NCT)
yontemleri (6rnegin, T2 Manyetik Rezonans [T2MR] veya
Karius Testi) ile tanimlanmistir. Not: Kualttr icin NCT'den 2
gun 6nce veya NCT'den 1 glin sonra kan alindiysa, NCT'nin
sonucunu dikkate almayin ve sadece KULTUR sonucunu
kullanin. Bu sure icinde kultlr icin kan alinmazsa, LCBI
strveyansi tayini icin NCT sonucunu kullanin.

VE
Kanda tanimlanan organizma (lar) baska bir boélgedeki
enfeksiyonla ilgili degildir

Not:

1. Bir hasta hem LCBI 1 hem de LCBI 2 kriterlerini karsilarsa,
LCBI 1'i patojen # 1 olarak girilen taninan patojen ve
patojen # 2 olarak olasi kontaminant ile birlikte rapor edin.

2. LCBI 1 kriterlerini yerine getirmek icin ek bir bulguya
(baska bir deyisle, ates gibi bir belirti veya semptom) gerek

yoktur.
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Tablo 3.1’in devami

LCBI 2

Herhangi bir yastaki hastada asagidaki belirti veya semptomlardan
en az biri vardir: ates (> 38.0 C9), titreme veya hipotansiyon

VE

Kanda tanimlanan organizma (lar) baska bir boélgedeki enfeksiyonla
ilgili degildir
VE

Ayni1 NHSN olasi1 kontaminanti, iki veya daha fazla set kan
orneginden tanimlanmistir

Difteroidler (Corynebacterium spp. C. diphtheria), Bacillus spp. (B.
anthracis degil), Propionibacterium spp., koagllaz negatif
stafilokoklar (S. epidermidis dahil), viridans grubu streptokoklar,
Aerococcus spp. Micrococcus spp. ve Rhodococcus spp.olasi
kontaminant organizmalar arasindadir ancak olasi1 kontaminantlar
bunlarla smirli degildir, NHSN Olas1 Kontaminantlar Listesi'ne
bakiniz.

Not:

1. Kriter elementleri pozitif kan ktltirtintin alindig: tarihten 3
glin Oncesi ve 3 glin sonrasini kapsayan 7 glunlik periyot
icinde meydana gelmistir.

2. Eslesen iki ortak 6rnek, LCBI 2 kriterlerini yerine getirmek
icin kullanilacak tek bir elemani temsil eder ve ilk érnegin
alindig: tarih dikkate alinir.

3. LCBI 2 kriterlerini karsilamak icin en az bir bulgu (6zellikle
ates, Gisime veya hipotansiyon belirtisi) gereklidir.

LCBI 3

getiriliyorsa,
MBI-LCBI
2'yi

< 1 yas hasta asagidaki belirti veya semptomlardan en az birine
sahiptir:
ates (> 38.0 °C), hipotermi (<36.0 °C), apne veya bradikardi

VE

Kanda tanimlanan organizma (lar) baska bir bélgedeki enfeksiyonla
ilgili degildir
VE

Ayn1 NHSN olas1 kontaminanti, iki veya daha fazla set kan
orneginden tanimlanmistir

Difteroidler (Corynebacterium spp. C. diphtheria), Bacillus spp. (B.
anthracis degil), Propionibacterium spp., koagllaz negatif
stafilokoklar (S. epidermidis dahil), viridans grubu streptokoklar,
Aerococcus spp. Micrococcus spp. ve Rhodococcus spp. olasi
kontaminant organizmalar arasindadir ancak olasi kontaminantlar
bunlarla smirli degildir, NHSN Olas1 Kontaminantlar Listesi'ne
bakiniz.

Not:

1. Kriter elementleri pozitif kan kultiriintin alindig: tarihten 3
gun oOncesi ve 3 glin sonrasini kapsayan 7 gunlik periyot
icinde meydana gelmistir.

2. Eslesen iki ortak 6rnek, LCBI 3 kriterlerini yerine getirmek
icin kullanilacak tek bir eleman: temsil eder ve ilk 6rnegin
alindig: tarih dikkate alinir.

3. LCBI 2 kriterlerini karsilamak icin en az bir bulgu (6zellikle
ates, tsime veya hipotansiyon belirtisi) gereklidir.

12
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3.3.2 Istatistiksel Yontem

Bu calismada istatistiksel hesaplamalar yapilirken otomatize kan kulttra
yontemi referans yontem kabul edilmistir. Otomatize sistemde sinyal veren
orneklerden izole edilen mikroorganizmalar LCBI (Laboratory-Confirmed
Bloodstream Infection Criteria)’ya gore etken ya da kontaminant olarak
siniflandirilmistir. Otomatize sistemde etken olarak degerlendirilen 6rnekler
gercek pozitif (GP), kontaminant olarak degerlendirilen 6rnekler ise yanlis
pozitif (YP) kabul edilmistir. Otomatize sistem referans olarak kabul

edildiginden yanlis negatiflik (YN) oraninin sifir oldugu kabul edilmistir.

Novel Buffy Coat Mikroskopisi yonteminde ise otomatize sistem ile etken
olduguna karar verilen mikroorganizmalar ile uyumlu morfolojide
mikroorganizma saptanan 6rnekler GP kabul edilmistir. Otomatize sistemde
sinyal vermesine ragmen Buffy Coat mikroskopisinde “Mikroorganizma
gortilmedi” olarak kaydedilen 6rnekler yanlis negatif (YN) kabul edilmistir.
Otomatize sistemde sinyal vermemesine ragmen, Novel Buffy Coat
mikroskopisinde mikroorganizma goériilen 6rnekler kontaminasyon ve ayni

zamanda yanlis pozitiflik (YP) olarak degerlendirilmistir.

Novel Buffy Coat kultiriinde ise otomatize sistem ile etken olduguna karar
verilen mikroorganizmalar ile ayni mikroorganizmanin kultiirde uretildigi
ornekler GP kabul edilmistir. Otomatize sistemde Uiremesine ragmen Novel
Buffy Coat kultirinde turetilemeyen oOrnekler yanhs negatif (YN) kabul
edilmistir. Otomatize sistemde Urememesine ragmen, Novel Buffy Coat
kultirinde mikroorganizma TUuretilen Ornekler kontaminasyon ve aymni

zamanda yanlis pozitiflik (YP) olarak degerlendirilmistir (Tablo 3.2).

Tablo 3.2: Prevalans ve Test Dlizeyi Arasindaki iligkiler

Referans Metod

H+ H- TOPLAM
Tan1 H+ A (GP) B (YP) A+B
Testi
H- C (YN) D (GN) C+D
Sonucu
Toplam A+C B+D A+B+C+D
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Gerec & Yontem

J=1- (YN + YP)
DUYARLILIK: Testin, gercek hastalar:1 ayirma yetenegidir.
DUYARLILIK = A / (A+C) = GP / (GP + YN)

OZGULLUK: Testin gercek saglamlar1 ayirma yetenegidir.
OZGULLUK: =D / (D + B) = GN / (GN + YP)

YANLIS NEGATIF ORANI: Gercek hastalar icinden testin hatali olarak
saglam dedigi olgulardir.

YN = (1-DUYARLILIK) = C /(A + C) = YN/ (YN + GP)

YANLIS POZITIF ORANI: Gercek saglamlar icinden testin hatali olarak hasta
dedigi olgulardir.

YP = (1- OZGULLUK) = B /(B+D) = YP / (YP+GN)

DOGRULUK: Gercekte testin hasta ve saglam olarak toplam dogru tani

oranina dogruluk denir.

DOGRULUK = (A+D)/ (A+B+C+D) = (GP+GN) / (GP+YP+YN+GN)

POZITIF PREDIKTIF DEGER (PPD): Tami testi hastalik karan verdiginde,
gercekten hasta olma olasiligidir.

PPD = P(H+/ T+) = A /(A+B) = GP / (GP+YP)

NEGATIF PREDIKTIF DEGERI (NPD): Tani Testi saglam dediginde gercekten
saglam olma olasiligidir.

NPD = P(H-/T+) = D / (D+C) = GN / (GN+YN)

Bu veriler 1s181nda Novel Buffy Coat Mikroskopisi, Novel Buffy Coat Kulttirt
ve Otomatize Kan Kulttirt icin duyarlilik, 6zgullik, yanlis negatif orani,
yanlis pozitif orani, dogruluk, pozitif prediktif deger ve negatif prediktif

deger hesaplanmuistir.

3.3.3 Tanisal Giic

Bu calismada yargilama yetenekleri yani performanslarin denetlenmesi,
sonuclarin gecerliliginden emin olmak amaci ile tani testinin gercek
sonuclarla kiyaslanmas: ile yapilmistir. Sikhikla karsilasilan kiyaslama

yéntemlerinden biri olan YOUDEN INDEKSI (J) kullanilmistir.
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J=1- (YN + YP) dir.

J degeri;

e -1ile +1 arasinda degisir.

e Sifirdan ktictik ise, testin tanisal glicti olmadiginin géstergesidir.

e Iki ayr tani testinin glicleri kiyaslanirken ise, J degeri daha biytik olan

tani testinin kabaca daha etkin oldugu séylenebilir.

Bizim calismamizda Novel Buffy Coat mikroskopisi, Novel Buffy Coat
kultird ve Otomatize kan kultird icin J degeri hesaplanarak,

s6zkonusu testlerin tanisal glicleri birbirleriyle kiyaslanmistir (33).

3.3.4. Buffy Coat Mikroskopisi ve Otomatize Kan Kiiltiirii Siirelerinin

Kiyaslanmasi

Novel Buffy Coat mikroskopisi calisma stiresi sabit oldugundan, sonuclar
bolimitnde hesaplanmistir. Otomatize kan kultirt sinyalizasyon stiresi ise
calisma boyunca takip edilmistir. Ornegin cihaza girdigi saat ve tarih ile
sinyal verdigi saat ve tarih kayit altina alinmistir. Arada gecen sure
hesaplanarak sinyalizasyon suresi elde edilmistir. Novel Buffy Coat
mikroskopisi ile saptanabilen etkenlerin otomatize kan kulttirti sistemi ile
sinyal verme surelerinin ortalama ve standart sapmalar1 Microsoft®

Excel programinda hesaplanmaistir.

3.3.5. Novel Buffy Coat Yontemini kullanmanin Kazandiracag:

Zamanin Sag Kalima Etkisi

Kanda mikroorganizma varligindan haberdar olunan ilk an her iki yéntem
icin de kayit edilerek, kan kultirinde Novel Buffy Coat yoéntemini

kullanmanin kazandiracagi zaman hesaplanmistir.

Novel Buffy Coat Yontemini kullanmanin kazandiracagi zaman, Sekil
4.1’deki Kumar ve arkadaslarinin calismasindan (18) elde edilen antibiyotik
zamani-sag kalim egrisi Uzerinde degerlendirilerek, Novel Buffy Coat
yontemini kullanmanin kazandiracag zamanin sag kalima etkisi

yorumlanmistir.
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Gerec & Yontem

3.3.6 Etken ve Kontaminant Olarak Degerlendirilen Orneklerin

Sinyalizasyon Siiresi

Otomatize sistemde sinyal veren tim mikroorganizmalarin cihaza girdigi
saat ve tarih ile pozitif sinyal verdigi saat ve tarih kayit altina alinmistir.
Aradaki farktan sinyalizasyon suresi hesaplanmistir. Microsoft® Excel
programinda etken olarak degerlendirilen mikroorganizmalarin kendi
icinde, kontaminasyon olarak degerlendirilen mikroorganizmalarin ise kendi
icinde ortalama sinyalizasyon sUreleri ve standart sapmalari
hesaplanmistir. Her iki grubun ortalama sinyalizasyon stlreleri arasinda
anlamli fark olup olmadig: t test ile hesaplanmistir. p<0.05 istatistiksel

olarak anlamli olarak kabul edilmistir. (34).
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BOLUM 4

BULGULAR

Calismamiz icin 6rnek toplama dénemi olan 1 Temmuz 2019-31 Aralik
2019 tarihleri arasinda hastanemizin yogun bakim unitelerinden (Dabhiliye
Yogun Bakim, Anesteziyoloji ve Reanimasyon Yogun Bakim) rutin kan
kulttrt siselerine alinan oOrneklerle beraber calismamiz igin ayrilmis
tiiplerle génderilen 250 hastaya ait kan érnegi toplanmistir. Orneklerin 60
tanesi otomatize kan kultiur sisteminde (BacT/Alert 3D (BioMerieux Inc.,
Fransa)) pozitif sinyal vermistir. Sinyal veren oOrneklerin 33’0 etken 27’si
kontaminant olarak degerlendirilmistir Bu etkenlerin 19’u Novel Buffy Coat
mikroskopisi ile, 151 Novel Buffy Coat kulturu ile saptanabilmistir (Tablo
4.1).

Kontaminant olarak degerlendirilen 6rnek sayisi Novel Buffy Coat kultira
ve otomatize kan kultiru icin sirasiyla 16 ve 27°dir. Bu kontaminantlar ayni
zamanda testlerin yanlis pozitifligidir (Tablo 4.2). Novel Buffy Coat
mikroskopisi, Novel Buffy Coat kuiltiirGi ve otomatize kan kulttirQl icin tim
ornekler icindeki kontaminasyon oranlari sirasiyla %3.2, %6.4 ve %10.8
olarak bulunmustur. Saptanabilen gercek negatiflerin sayis1 Novel Buffy
Coat mikroskopisinde 209, Novel Buffy Coat kultirinde 201 ve otomatize
kan kultdrinde 190; yalancit negatiflerin sayis1 ise Novel Buffy Coat
mikroskopisi ve Novel Buffy Coat kultirtinde sirasiyla 14 ve 18 olarak
bulunmustur. Novel Buffy Coat mikroskopisi, Novel Buffy Coat kulttird ve
otomatize kan kultirintn pozitif prediktif degerleri sirasiyla %70.4, %48.4
ve %55.7 olarak bulunurken negatif prediktif degerleri %93.7, %91.8 ve
%100 olarak bulunmustur. Testlerin duyarhliklar1 %57.6, %45.5, %100,
ozgullukleri %96.3, %92.6 ve %87.6 dogruluklar1 %91.2, %86.4 ve %89.6
olarak bulunmustur (Tablo 4.3) (Sekil 4.1).
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Novel Buffy Coat mikrokopisi ile 33 adet kan akimi enfeksiyonunun 19’u
(GP), kulttirde Gireme olmayanlara ait 217 6rnegin 209’u saptanabilmistir
(GN). Kan akimi enfeksiyonu gecirdigi dlistintlilen hastalardan alinan 14
6rnek Novel Buffy Coat mikrokopisi ile negatif olarak (mikroorganizma
goruilmedi) degerlendirilmistir (YN). Kultlir negatif olan 8 6rnek ise Novel
Buffy Coat mikrokopisi ile pozitif olarak (mikroorganizma goéruldii) olarak

kaydedilmistir (YP).

Novel Buffy Coat kulturd ile 33 adet kan akimi enfeksiyonunun 15 pozitif
olarak (GP), otomatize kan kultiirinde negatif olarak saptanan 217 6érnegin
2011 negatif olarak saptanabilmistir (GN). Kan akimi enfeksiyonu gecirdigi
distntlen 18 hastadan alinan 6érnekte Novel Buffy Coat kulttirti ile Gireme
saptanamamistir (YN). Otomatize kan kulttirtiinde negatif olarak saptanan
orneklerin 16’sinda ise Novel Buffy Coat kulttird ile tireme kaydedilmistir
(YP).

Novel Buffy Coat mikroskopisi, Novel Buffy Coat kulttirti ve otomatize kan
kultird icin sirasiyla youden indeksleri 0.54, 0.38 ve 0.88 olarak
bulunmustur (Sekil 4.2).

Novel Buffy Coat mikroskopisi icin 6rnek hazirlama slrecinde islem
basamaklar1 ve gecen slre Tablo 4.4’de verilmistir. Novel Buffy Coat
mikroskopisi ile 6rnek hazirlama stliresi ortalama 1 saattir. Novel Buffy Coat
mikroskopisi ile saptanan etkenlerin otomatize kan kultird sisteminde

sinyal verme suresi ortalama 31.5 £ 20.4 saattir (Sekil 4.3).

Novel Buffy Coat mikroskopisinin sag kalim orani 0.6-0.8 arasinda iken;
otomatize kan kultiru sisteminin sag kalim orani 0.0-0.2 araligindadir

(Sekil 4.4.).

Otomatize sistemle Uretilen etkenlerin ortalama pozitif sinyalizasyon suresi
32.8 + 28.5, kontaminantlarin ortalama pozitif sinyalizasyon suresi 45.4 *
20.9’dur. Etken ve kontaminant mikroorganizmalarin pozitif sinyalizasyon
sUreleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (p<0.05).
(Tablo 4.5).
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Tablo 4.1: Otomatize Kan Kiiltiiri Sisteminde Ureyen Etken Mikroorganizmalar ve
Novel Buffy Coat Yonteminden Elde Edilen Veriler

011';1:k Novel Buffy Coat Mikroskopi Nove}l{gll::‘ifzﬁCoat OtoEi?lttisfﬁKan
4 Gram (+) kok KNS S. haemolyticus
15 Maya htcresi Ureme olmadi C. glabrata
18 Mikroorganizma gértilmedi Ureme olmad1 P. aeruginosa
21 Joram () basi i | Rhisebiun
23 Gram (+) kok S. aureus S. aureus
35 Gram (-) basil Klebsiella spp. K. pneumoniae
60 Gram (-) basil Ureme olmadi K. pneumoniae
62 Gram (-) basil Ureme olmadi Psﬁggg{ﬁ?ggs
63 Gram (+) kok Ureme olmadi S. hominis
64 Gram (+) kok Ureme olmadi S. epidermidis
78 Gram (-) basil Ureme olmadi Ralstonia piketti
80 Mikroorganizma gértlmedi Enterococcus spp. E. faecalis
98 Mikroorganizma gértilmedi Ureme olmadi inge yffig;if;?
109 Mikroorganizma gértilmedi KNS S. epidermidis
123 Gram (-) basil Ureme olmadi K. pneumoniae
124 Mikroorganizma gértilmedi Ureme olmadi K. pneumoniae
130 Gram (-) basil Ureme olmadi K. pneumoniae
131 Mikroorganizma gértilmedi Ureme olmadi K. pneumoniae
132 Gram (-) basil Ureme olmadi K. oxytoca
144 Mikroorganizma gérilmedi Enterococcus spp. E. faecalis
145 Gram (+) kok Enterococcus spp. E. faecalis
146 Mikroorganizma gérilmedi Enterococcus spp. E. faecalis
156 Mikroorganizma gérilmedi Ureme olmadi Brucella spp.
157 Mikroorganizma gérilmedi Ureme olmadi Brucella spp.
168 Gram (-) basil Pseudomonas spp. P. aeruginosa
174 Mikroorganizma gérilmedi Ureme olmadi E.coli
202 Gram (+) kok KNS S. epidermidis
203 Gram (+) kok KNS S. epidermidis
218 Mikroorganizma gértulmedi Ureme olmadi E.coli
226 Gram (+) kok KNS S. epidermidis
227 Mikroorganizma gérilmedi Ureme olmadi S. hominis
238 Gram (-) basil E.coli E.coli
243 Mikroorganizma gértulmedi Pseudomonas spp. P. aeruginosa

Toplam |19 15 33
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Tablo 4.2: Otomatize Kan Kuilttiri Sistemi ve Novel Buffy Coat Kulttirt ile Uretilen
Kontaminant Mikroorganizmalar

o?:k Novel Buffy Coat Mikroskopi Novell{i?ll::‘ifzﬁCoat Otoﬁl;:tl;:ﬁl{an
6 Mikroorganizma gérilmedi Ureme olmadi S. epidermidis
13 Mikroorganizma gértilmedi KNS S. hominis
14 Gram (+) kok Ureme olmadi S. epidermidis
16 Mikroorganizma gérilmedi KNS tredi Ureme olmadi
22 Mikroorganizma gérulmedi Bacillus spp. Ureme olmadi
25 Mikroorganizma gértlmedi Bacillus spp. Ureme olmadi
26 Mikroorganizma gérilmedi Ureme olmadi S. hominis
33 Mikroorganizma gértilmedi Bacillus spp. Ureme olmadi
44 Mikroorganizma gérilmedi Micrococcus spp. Ureme olmadi
52 Mikroorganizma gérilmedi Kar1§1k. ureme Ureme olmadi

(kontaminasyon)
59 Mikroorganizma gértlmedi Ureme olmadi S. capitis
67 Gram (+) kok Ureme olmadi S. epidermidis
68 Mikroorganizma goértilmedi Ureme olmadi S. haemolyticus
85 Gram (+) kok Ureme olmadi Ureme olmadt
100 |Gram (+) kok Ureme olmadi Ureme olmadt
101 Mikroorganizma gértilmedi Ureme olmadi S. epidermidis
104 Mikroorganizma goértilmedi Bacillus spp. S. hominis
106 Gram (+) kok KNS S. hominis
107 Gram (+) kok S.aureus Ureme olmadt
125 Mikroorganizma gértilmedi Kar1§1k. . Ureme olmadi
(kontaminasyon)

129 Mikroorganizma goértilmedi Ureme olmadi S. hominis
141 Mikroorganizma gértlmedi Ureme olmadi S. hominis
147 Mikroorganizma gérilmedi Ureme olmadi Difteroid Basil
153 Mikroorganizma gérilmedi Ureme olmadi S. capitis
155 Mikroorganizma gérilmedi Ureme olmadi S. hominis
166 Mikroorganizma gérilmedi Ureme olmadi KNS
176 Mikroorganizma gérulmedi Ureme olmadi S h}olml@lg SPP-

ominis
180 Gram (+) kok KNS S. epidermidis
185 Mikroorganizma goérulmedi 2 tip KNS Ureme olmadi
186 Mikroorganizma gérilmedi Ureme olmadi S. hominis
189 Mikroorganizma gérulmedi Difteroid basil C. .

tuberculostearicum
198 Mikroorganizma gérilmedi KNS KNS
205 Mikroorganizma gérilmedi Ureme olmadi S. epidermidis
222 Gram (+) kok Ureme olmadi S. capitis
232 Mikroorganizma gérulmedi Micrococcus spp. Ureme olmadi
240 Mikroorganizma goérulmedi Ureme olmadi S. hominis
244 Mikroorganizma gértulmedi Ureme olmadi S. epidermidis
247 Mikroorganizma goértilmedi Ureme olmadi StZZZ ZZ lr(l)ecflgl?\:s
250 Mikroorganizma gérilmedi Ureme olmadi S. hominis
Toplam |8 16 27
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Tablo 4.3: Novel Buffy Coat Mikroskopisi, Novel Buffy Coat Kulttirti ve Otomatize
Kan Kulttird Verilerinin Kiyaslanmasi

Novel Buffy Novel Buffy Otomatize Kan
Coat N SN
. - Coat Kiiltiirii Kiiltiirii
Mikroskopisi
Yalanci pozitif (n) 8 16 27
Kontaminasyon orani (%) 3.2 6.4 10.8
Gercek negatif (n) 209 201 190
Yalanci negatif (n) 14 18 0
Pozitif Prediktif Deger 70.4 48.4 55.7
Negatif Prediktif Deger 93.7 91.8 100
Duyarlilik 57.6 45.5 100
Ozgiilliik 96.3 92.6 87.6
Dogruluk 91.2 86.4 89.6
92 7
91 -
90 -
89 - B Buffy Coat Mikroskopisi

Dogruluk
co
co

87

85

84

Tani Yontemi

W Buffy Coat Kiltr

= Otomize Sistem

Sekil 4.1: Novel Buffy Coat Mikroskopisi, Novel Buffy Coat Kultirt ve Otomatize
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Sekil 4.2: Novel Buffy Coat Mikroskopisi, Novel Buffy Coat Kulturti ve Otomatize
Kan Kulttirt Tanisal Guclerinin Kiyaslanmasi (Stitunlarin tepe degerleri youden
indeksini gostermektedir.)

Tablo 4.4: Novel Buffy Coat Mikroskopisi icin Ornek Hazirlama Stiresi

islem Siire (dakika)
1.santrifiij (buffy coat eldesi) 10
Bekleme siiresi 30
2.santrifiij 10
Iscilik 10
Toplam 60
100 -
90
80
70 7 —— Novel Buffy Coat
60 - Siresi (saat)
50 ) )
~l— Otomize Sistem
40 Sinyalizasyon Suresi
30 | (saat)
o h
10 -

0 1000000000000

Sekil 4.3: Novel Buffy Coat Mikroskopisi ve Otomatize Kan Kulturti Stireleri
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Sekil 4.4: Antibiyotik Baslama Zamanina Bagl Degisen sag kalim Fraksiyonu
Grafigi. Septik sokla iligkili hipotansiyonun baslamasinin ardindan ktimulatif etkili
antimikrobiyal baslatma ve iligkili sag kalim. X ekseni, ilk septik sokla iliskili
hipotansiyonun belgelendirilmesinden sonraki zamani (saat) temsil eder. Siyah
cubuklar, belirli bir zaman araliginda baslatilan etkili tedavi icin hastanede kalan
hastalarin sag kalim oranini temsil eder. Gri cubuklar, herhangi bir zaman
noktasinda etkili antimikrobiyal ilaclar almis olan hastalarin ktimutlatif
fraksiyonunu temsil eder.

Tablo 4.5: Otomatize sistem ile tiretilen etken ve kontaminantlarin
sinyalizasyon stUreleri

Etken (saat) Kontaminasyon (saat)
Ortalama 32.8 45.4
Standart Sapma 28.5 20.9
p degeri 0,03 (p< 0.05)
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BOLUM 5

TARTISMA ve SONUC

5.1 TARTISMA

Bakteriyemi ve fungemi yatan hastalar icin mortalitesi ve morbiditesi
yuksek iki klinik durumdur. Bunlarin laboratuvar tanisinda kullanilan en
yaygin yontem kan kaltiradir. Hizli ve dogru tani hastayr erken ve etkili
tedaviye ulastirmaktadir. Tedavinin gecikmesi sag kalimi 6énemli oranda
azaltmaktadir. Ilk saat icinde antimikrobiyal tedavi alinmasi durumunda
sag kalim orani %80 iken, bu oran her saat %7.6 azalmaktadir (18).
GUnumuizde kan kultirt icin otomatize sistemler kullanilmakta olup,
pozitif sinyal vermesi durumunda Gram boya ve kultir yapilmaktadir.
Numunenin cihaza yulklenmesinden sinyal verene kadar kan akimi
enfeksiyonundan haberdar olunamadigi icin gecen bu wuzun sure
bakteriyemi ve fungemi hastalarinin zamanla yarisinda kayiplara yol
acmaktadir. Bakteriyemi ve fungemi tanisinda direk kan oOrneginden
calisilabilmesi pek cok arastirmacinin hedefi olmustur. Arastirmacilarin bir
kismi bu amacla buffy coat yontemini kullanmislardir. Buffy coat yéntemi
manuel bir yéntem olmasi sebebiyle laboratuvara otomatize sistem
kurulmasin1 gerektirmemesi ve otomatize kan kultird sistemlerinin en
onemli dezavantaji olan sinyalizasyon sUresinden kurtarmasi gibi 6énemli
avantajlara sahiptir. Tim bu avantajlara ragmen Buffy Coat yoéntemi
hastanelerde rutin kan kaltird uygulamalarinda kullanilmamaktadir.

Bunun sebebi yoéntemin duyarliginin ¢cok diistik olmasidir.

Bakteriyemi ve fungemi tanisinda hiz hayati 6neme sahip oldugundan, bu
calismada hizli tani1 avantajina sahip olan bir yontem olan Buffy Coat
yonteminin duyarliliginin arttirilarak, rutinde kullanilabilir bir metot haline

getirilebilmesi hedeflenmistir. Klasik Buffy Coat metodu modifiye edilerek
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olusturdugumuz bu yeni metottan bahsederken “Novel Buffy Coat Yontemi”
ismini kullandik.

Novel Buffy Coat yontemi elde edilmeden 6nce ilk olarak Klasik Buffy Coat
yonteminin duyarliginin diistik olmasinin sebepleri arastirilmistir. Klasik
Buffy Coat yonteminin ilk elde edildigi calismadan ginimtuize kadar olan
calismalar taranarak arastirmacilarin sikayetleri incelenmistir.
Arastirmacilar rutin kan kulttirtiine paralel olarak Buffy Coat Yontemi ile
calisarak duyarliliklarini hesaplamislardir. Genel olarak sikayetler Gram
boyada kan hucrelerinin yogunlugu sebebiyle mikroorganizmalarin
gorintilenememesi yonundedir. S6z konusu sikayetler basit fiziksel
gerceklikler cercevesinde giderilmeye calisilarak Klasik Buffy Coat
yonteminden daha duyarli olacagina inandigimiz “Novel Buffy Coat
Yontemi” olusturulmus, diger arastirmacilar gibi rutin kan kultirtne
paralel calisilarak yontemin duyarliligi, avantajlar1 ve dezavantajlar

belirlenmistir.

Klasik buffy coat yontemi ile calisilirken kan santriftij edilerek buffy coat
tabakas:1 elde edilmektedir. Ozgiil agirhiklari aymi oldugu icin platelet,
trombosit, 10kosit ile birlikte bakteri ve mayalar da buffy coat tabakasinda
yer alir. Humphrey 1943 yilinda gelistirdigi buffy coat yontemi ile
bakteriyemiyi klasik kan kultirine goére erken olarak tanimladigi 6 adet

olgu bildirmistir (24).

Sonraki yillarda arastirmacilar buffy coat yoénteminin duyarhg ve
ozgulliglinlin saptanmasina yonelik calismalar yapmislardir. Duyarlik ve
o6zgulligin oldukca dustk bulunmasi arastirmacilart Klasik Buffy Coat
yontemini modifiye etmeye yonlendirmistir. Buffy coat tabakasindaki
mikroorganizmalarin mikroskopik olarak daha iyi gortintilenebilmesi
amaciyla; arastirmacilarin bir kismi1 Gram boya yerine metilen mavisi ile
boyama yaparak daha saydam biz zemin elde etmeye calismislardir (28, 35,
36). Bir grup arastirmac: ise buffy coat tabakasini akridin oranj floresan
boyas: ile boyayarak; kan hucrelerinin karanlik, bakteri huicrelerinin ise
floresan 1sima yaparak goértintilenmesini saglamislardir (37-39). Floresan
boyama yontemleri, floresan mikroskobu ile kullanilan boyaya o6zel filtre
gerektirmesi ve uygulama maliyeti yUksek bir yontem oldugu icin

laboratuvarlarin pek cogunda rutinde kullanilmast muUmkin degildir.
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Bunun yani sira Gram boyama ile bakteriyeminin erken tanisinda, ampirik
tedavinin spektrumu Gram ©pozitif ya da Gram negatif olarak
daraltilabilmekte iken diger boyama yontemleri sadece bakteriyemi varligi

konusunda fikir vermektedir.

Buffy coat mikroskopisi acisindan problem, kan hucrelerinin bakteri ve
mantarlar1 perdelemesidir. Arastirmacilar metilen mavisi ve akridin oranj
boyama yoéntemleri ile kan htcrelerinin gérintiiyti perdelemesinden bir
nebze kurtulmalarina ragmen kan htcreleri halen daha preperatta
bulunmaktadir. Klasik buffy coat yéntemini modifiye ederek elde ettigimiz
Novel Buffy Coat yonteminde ise boyama ve kulttir 6ncesinde kan hticreleri
ortamdan  uzaklastirilmakta, bakteriler ve mayalar saf olarak
goruntulenebilmekte, bu saf bakteri ve mayalardan direk kultir de

calisilabilmektedir.

Novel Buffy Coat yonteminin Klasik Buffy Coat ydonteminden temel fark:
bakteri ve mantar hucrelerinin kan hucrelerinden arinmis olarak elde
edilmesidir. Buffy Coat tabakasina ayirma yoéntemleri uygulanarak kan
hiicrelerinin ayirilip uzaklastirilmasi ile bakterilerin ve mayalarin saf olarak
eldesi saglanmaktadir. Hangi yontem ile calisilacagindan bagimsiz olarak,
saf bir preperat elde edilmektedir. Bizim calismamizda bu saf preperatin
Gram boyama yontemi ile boyanmasi tercih edilmistir ancak farkli boyalarla
boyanarak calisilmasina da imkan saglamaktadir. Bakterinin kan
hicrelerinden arinmis olarak eldesini saglayan bu yeni metot, metilen
mavisi ve akridin oranj boyama ya da molekuler yéntemlerle calismak

isteyen arastirmacilara da fayda saglayacaktir.

Buffy Coat yontemi ile 1944°de 599 kan Ornegi ile yapilan bir calismada, 4
ml kan Ornegi santrifij edilerek buffy coat elde edilmistir. Buffy coat
tabakast Gram boya ile boyanmis ve kulttir ekimi yapilmistir. Kaltirde
hentiz Greme olmadan Gram boyama ile bakteri varliginin saptanmasi
amaclanmistir. Rutinde 599 kan o6rneginin 21’1 pozitif sinyal vermistir.
Buffy coat yontemi ile ise bu 21 6rnegin sadece 3linde bakteri saptanmistir.
Arastirmacilara tarafindan kanin veya buffy coatun direkt mikroskopik
olarak bakteri acisindan taranmasi zaman alici (5 dakika) ve duyarsiz bir
yontem olarak degerlendirilmis, metodun rutinde kullanmaya elverisli

olmadig1 vurgulanmaistir (40).

26



Tartisma & Sonug

Otomatize sistemlerde sadece sinyal veren kan kultird siseleri Gram
boyandigindan, Uremesi olmayan oOrneklerin preperatlarina mikroskopik
inceleme yapilmamaktadir (41). Buffy Coat yénteminde ise Gram boyama ve
kulttir, 6rnegin sinyal vermesi gibi bir durum olmadan yapildigindan tim
islemler sirasinda Ornegin mikroorganizma icerip icermedigi
bilinmemektedir. Bu sebeple preperattaki tim alanlar incelenmeden
“mikroorganizma gortulmedi” denilememektedir. Standardizasyonu
saglamak ac¢isindan bizim calismamizda herbir preperat S dakika boyunca
incelenmistir. Buffy Coat mikroskopisi otomatize sistemlerle yapilan kan
kulttrt ile elde edilen preperatin mikroskopisine gére zaman alici bir
islemdir. Ancak bu yOontem sinyalizasyon stlresini ortadan kaldirmak ile
basli basina bir zaman kazandirici oldugundan ve kan kultirtiintin hayati
etkileri zamana bagl olarak gerceklestiginden, 5 dakikalik mikroskopik

incelemenin basit bir fayda-zarar analizi ile faydali oldugu séylenebilir.

Otomatize sistemlerle yapilan kan kultirtinde, cihaz kani inktibe ederek
mikroorganizma sayisini arttirmakta, yeterli mikroorganizma sayisina
ulasildigt cihazin 10 dakikada bir yaptigt CO:; miktarinin 6l¢ctilmesi
asamasinda anlasilarak yeterli konsantrasyona ulasildiginda sinyal
vermektedir (42). Bu asamadaki Ornekten hazirlanan preperat fazlaca
mikroorganizma icerdiginden, mikroskopide ilk alanda mikroorganizmayi
gormek ve morfolojisini tanimlamak miumkin olabilmektedir. Buffy coat
yonteminde ise kan o6rnegi santiflij edilerek bakteri yogunlugu 100 kat
arttirilmis olsa da preperattaki mikroorganizma miktari, otomatize sistemle
inkiibasyondan sonra hazirlanan preperata gore cok cok az mikroorganizma
icermektedir. Az sayida mikroorganizma icerdiginden her alanda
mikroorganizma goérmek mUmkin olmamaktadir. Calismamizda tim
preperat 5 dakika boyunca incelenerek goériilen bir mikroorganizma bile
anlamhi kabul edilmistir. Bes dakikalik inceleme boyunca hicbir
mikroorganizma ile karsilasilmayan oOrnekler “Mikroorganizma goérilmedi”

olarak kaydedilmistir.

Kan kultara periferik kan ile calisilmasi tavsiye edilen bir yontem
oldugundan otomatize sistemlerle de calisilsa Buffy Coat yontemi ile de
calisilsa o6rnek olarak periferik kanin tercih edilmesi gerekmektedir.

Nkrumah ve arkadaslarinin 1982 yilinda yaptiklar1 calismada, 105

27



Tartisma & Sonug

pediatrik hastadan alinan 3 ml kan 6rnegi rutin mikrobiyolojik yontemlerin
devami icin 25 ml tiyoglukonatli sivi besiyerine aktarimistir. 2.5 ml
periferik kan 6rnegi ve lanset ile alinmis kapiller kan 6rnegi klasik buffy
coat yontemi ile paralel calisilmistir. Periferik kan 6rnegi icin duyarhilik
Gram pozitif bakteriler icin %38, Gram negatif bakteriler icin %53; kapiller
kan o6rnegi icin duyarlihik Gram pozitif bakteriler icin %38, Gram negatif
bakteriler icin %60 bulunmustur. Buffy Coat yénteminin duyarliginin hem
periferik kan o6rneginde hem de kapiller kan 6rneginde dustuk oldugu
gorulmustir (43). Bizim ¢calismamizda hem BacT/Alert 3D (BioMerieux Inc.,
Fransa) otomatize sistemleri ile calisilan kan kultirinde hem de Novel
Buffy Coat yontemi ile calisilan kan kultiriinde rutin prosediire uygun
olarak alinmis periferik kan 6rnekleri kullanilmistir. Kateterden alinan kan
ornekleri de ayni sekilde calismaya dahil edilmistir. Calismamizda Novel

Buffy Coat mikroskopisinin duyarhligi %57.6 olarak bulunmustur.

Kostiala ve ark. buffy coat yontemini mikrosantriftij kullanarak, kontrolli
olarak standart suslarla enfekte ettikleri tavsanlardan aldiklart kan
ornekleri ile cok daha az miktarlarda kanla calismislardir. Kapiller ttipe S0
uL, santrifiij tiptine ise 500 uL kan o6rnegi koyarak elde ettikleri buffy
coatlardan paralel olarak calismislardir. S.aureus 17 preperattan kapiller
tip ile 11’inde, santriftij tipu ile 12’sinde pozitif; S. agalactiae 18
preperattan kapiller ttip ile 4inde, santrifij ttp0 ile S’inde pozitif; Listeria
monocytogenes 12 preperattan kapiller tlip ve santriftij ttipu ile her ikisinde
8’inde pozitif; K. pneumoniae 14 preperattan kapiller ttip ile 6’sinda,
santrifiij tipu ile 8’inde pozitif; P.aeruginosa 18 preperattan kapiller tiip ile
1linde, santrifij tupu ile 10'unda pozitif; H.influenza 12 preperattan
kapiller ttip ve santrifiij tipt ile her ikisinde de 7’sinde pozitif; C.albicans
18 preperattan hem kapiller ttipde hem de santrifij tiptintin 11’inde pozitif
bulunmustur (44). Yazarlar calismalarinda kullanmis olduklari yontemin
duyarlilik ve oOzgulliga ile ilgili yorum yapmamislar, ek olarak yéntemin

kullanilabilirligi acisindan da bir yorumda bulunmamaislardir.

Faden’in 1976 yilinda 11 ay boyunca 84 yenidogandan alinan 97 kan
kultira o6rnegi ile yaptigi calismada, Orneklerin 15% kan kultiriinde
pozitiflik vermistir. Kan kulttirtine paralel olarak 1 ml kan santrifiij edilerek

elde edilen buffy coat Gram ve metilen mavisi ile boyanmistir. Kan kaltart
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pozitif olan hastalardan 7’sinde buffy coat boyali mikroskopisinde pozitiflik
saptanmistir (28). Arastirmacilarin bu calismasinda kandaki
mikroorganizma yogunlugu yetiskin hastalara goére daha fazla oldugu
bilinen pediatrik hasta grubu ile calisilmasi ve daha berrak bir zemin
saglayan metilen mavisi boyasinin kullanilmasi buffy coat yontemi ile
bakteriyemi ve fungemi tayininde kolaylastirici etkenler olarak
distnulebilir. Bizim calismamizda sadece yetiskin hastalardan alinan kan

ornekleri ile calisilmastir.

Klasik buffy coat ydontemi ile calisilan baska bir calismada 230 hastadan
360 kan kultird ornegine rutin olarak klasik kan kulttirt calisilmasinin
yani sira, 4 ml kan santrifiij edilerek buffy coat tabakasi metilen mavisi ile
boyanmustir. iki gézlemciden biri 86 pozitif preperat saptarken (12’si kan
kultart pozitif) digeri sadece 34 pozitif preperat (6’s1 kan kultirt pozitif)
saptamistir. Preperatlarin %85’ yanlis pozitif olarak degerlendirilmistir (35).
Bu yanlis pozitifligin nedeni buffy coat preperatlarinin metilen mavisi
boyanmas: ile daha berrak bir zemin elde edilmis olmasina ragmen,
preperat zemini buffy coat tabakasinda bulunan kan htcreleri ile kaph

oldugundan, 6rnegin degerlendirilme zorlugu olmus olabilir.

Yine boya olarak metilen mavisi ve Gram boyanin tercih edildigi baska bir
calismada, tropik boélgelerdeki respiratuvar distress sendromlu 108 bebekte
sepsisin erken teshisi amaci ile buffy coat yontemi calisilmistir. Hastalarin
32’sinde (%29.6) kan kulturt pozitif olarak bulunmustur. Buffy coat
boyanarak elde edilen sonuclar metilen mavisi i¢cin %94 iken; Gram boyama
icin %50 olarak bulunmustur. Diger calismalara gore duyarliligin oldukca
yuksek bulundugu bu calismada yanlis pozitiflik miktar1 da fazladir.
Radyolojik pnémoni bulgular1 goésteren, kan kulttirt negatif olan 24
hastanin metilen mavisi ve Gram boyama ile toplam %831 pozitif
bulunmustur (36). Klasik buffy coat yonteminde preparatin metilen mavisi
ile boyanmasi Gram boyamaya kiyasla kismen daha avantajli bir ydntemdir.
Metilen mavisi platelet, trombosit ve l6kositleri acik mavi olarak boyayacagi
icin mikroorganizmalar tam anlamiyla perdelenmeyecektir. Buna ragmen
preperat kan hticrelerini yogun olarak icerdiginden; yanlis pozitif sonuclar

elde etmek kacinilmazdir.
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Dhanalakshmi ve arkadaslari 2015 yilinda sepsisli 70 yenidoganda
yaptiklar1 bir calismada, kan kulturd yontemi ile CRP, buffy coat Gram
boyama ve buffy coat akridin oranj boyama yéntemlerini kiyaslamislardir.
Klinik olarak sepsis tanisi alan yenidoganlarin sadece 41’inin kan kulttra
pozitiftir. Bu 41 kan kultird pozitif olan hastanin 37’sinin CRP degeri
yukselmis, 36’sinda buffy coat Gram boyama pozitif bulunmus ve 39’u da
buffy coat akridin oranj boyama pozitif olarak tesbit edilmistir (37).
Bakteriyemi suipheli 252 hastadan alinan kan 6rnekleri ile yapilan baska
bir calismada kan kultirtine paralel olarak buffy coat akridin oranj boyama
yontemi ile calisiilmistir. Kan kultirt pozitif sinyal veren 62 hastanin %76’s1
buffy coat akridin oranj boyama pozitif, %52’si buffy coat Gram boyama
pozitif olarak bulunmustur (38). Buffy coat akridin oranj boyamanin
denendigi bu iki calismada da kan kultiirti sinyal vermeyen 6rneklerin buffy
coat Gram boyama ve buffy coat akridin oranj boyama pozitifliklerinden
bahsedilmemistir. Akridin oranj floresan bir boyama yéntemidir, bu sebeple
duyarlhiligs yuksek ancak yanlis pozitiflikleri ile bilinen bir yéntemdir (45).
Bizim calismamizda pozitif ve negatif tim kan kultirt érnekleri Novel Buffy
Coat yontemi ile degerlendirilmis ve boyama yéntemi olarak Gram boyama

tercih edilmistir.

Higareda-Almaraz ve arkadaslarinin 2014 Subat-Mart aylari arasinda
yenidogan yogun bakim Unitesinde fungal sepsis stphesi ile yatmakta olan
64 hastada yurtttigt bir calismada her hastadan kan kultirt ve buffy
coat boyama icin l’er ml kan alinmistir. Hastalarin 22’sinin verileri
calismaya dahil edilmistir. Calismaya dahil edilen hastalarin %59u kan
kultart pozitiftir. Kan kultird pozitif hastalarin %92’si akridin oranj
floresan boyama yoéntemi ile pozitif olarak bulunmustur. Negatif kan
kulttrlerinin %1171 buffy coat akridin oranj boyama yoéntemi ile pozitif

bulunmustur (39).

Bizim calismamizda Novel Buffy Coat yontemi ile hazirladigimiz preperati
Gram boya ile boyamay: tercih ettik. Gram boya bakterileri Gram pozitif ve
Gram negatif olarak siniflandirmay: saglayan, dolayisiyla bakteriyeminin
klinik bulgularini farkettigi anda ampirik tedavi baslayan klinisyenin tedavi

spektrumunu planlamas: icin gerekli bilgiyi saglayacak bir yéntemdir. Bu
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sebeple bizim amacimiz farkli boyama yoéntemleri kullanarak duyarlhilig

arttirmak degil, Gram boyanin duyarhiligini arttirmak olmustur.

Molektler yontemin kullanildigi bir calismada 2007 Ekim-Aralik ve 2008
Agustos-Aralik araliginda toplam 114 hastanin her birinden alinan kan
orneginden buffy coat tabakasi elde edilerek hem kultir hem de 16s RNA
PCR calisilarak bakteriyemi tanisina hiz kazandirilmasi amaclanmistir.
Kulttir asamasinda hem tam kandan ve hem de buffy coattan olmak tizere
iki kan kultirt sisesine paralel ekim yapmislardir. Tam kandan yapilan
kultirde 114 hastanin 48’inde (%42.1) pozitiflik saptanmistir. Buffy coattan
yapilan kultirde 47 (%41.2) pozitiflik saptanmistir. Buffy coatdan yapilan
PCR ile 114 hastanin 47 (%41.2)’sinde pozitiflik saptanmigtir. PCR ile
calismada Gram pozitif bir bakteri olan Peptostreptococcus magnus
saptanamamistir (46). Bu calisma U¢ asamadan olusmaktadir: buffy coat
tabakasindan molekiiler yontemle calismak, kan kulttir( sisesine tam kan
inoktle ederek standart otomatize kan kultird calismak ve kan kulttirt
sisesine buffy coat tabakasi inoktile ederek otomatize kan kulttirti calismak.
Calismada kulttarde bakteriyemi tanisina hiz kazandirilmasi
hedeflenmemistir. Buffy coat tabakasindan direk kulttir calisiimayip; kan
kultart  siselerine inokule edilmis ve S5 glne kadar inkube edilerek
sinyalizasyon suresi beklenmistir. Calismada bakteriyemi tanisina hiz
kazandirilmas1 buffy coat tabakasindan ve tam kandan direk PCR
calisilmasi (ktiltir yapmadan; direk 6rnekten) ile hedeflenmistir. Buffy coat
tabakasindan direk PCR calisilarak hem kan kultir cihazindaki
sinyalizasyon stlresinden hem de subkultir stresinden kurtulunmustur
(46). Ancak PCR ile etken-kontaminant ayriminin yapilmasi guctur.
Molektuler calisan arastirmacilar genellikle buffy coat tabakasindan direk
kulttr yapmayip, 6ncelikle 6rnegi kan kaltird sisesine inoktle edip sinyal
veren Orneklerden subkultir yaparak sonrasinda saf koloniden
calismislardir (47). Belirli mikroorganizmalarin aranmasina yonelik tarama
mantig ile calisilan molektuler yontemlerde ise kulttire gerek duyulmamus,
direk buffy coat tabakasinin kendisinden calisilarak basarili sonuclar elde

edilmistir (48-51).

Kan akimi enfeksiyonlarinin tanisinda kultir altin standart yodntem

oldugundan, alternatif yontemler yerine kultlrin iyilestirilmesini
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hedefleyen calismamiz molekller yoéntemler ile calismak isteyen
arastirmacilara da fayda saglayacaktir. Kanin santrifiij edilerek buffy coat
elde edilmesi ile birim basina diisen mikroorganizma sayisi arttirilmaktadair.
Bu durum molekiler yontemler ile direk kandan tanimlamada, daha cok
sayida mikroorganizma ile calisilmasina olanak  saglamaktadir.
Arastirmacilar buffy coat tabakasindan molektiler yontemle calisirken, DNA
ekstraksiyonu o6ncesinde kan hitcreleri cesitli kimyasallar kullanilarak
parcalanmakta, sonrasinda fosfat tamponu ile yikanarak saflastirilmaktadir
(52,53). Novel Buffy Coat ydnteminin, molekller yontemler ile calismak
isteyen arastirmacilara bu DNA ekstraksiyonu asamasinda, kan hticrelerini
parcalamak icin kimyasal yontemler kullandiklari adimi kaldirarak hem
kimyasallarin olasi inhibisyon yapma etkisini ortadan kaldiracagini hem de
ekstraksiyon basamaklarini azaltarak kolaylik saglayacagini diisinmekte-
yiz.

Molektiiler yontemler kullanilarak bakteriyemi ve fungemi varligindan
haberdar olunmas: igin ginumuzde 1 saatte coklu hedef taramasi
yapabilen sistemler mevcuttur. Ancak bu sistemlerde bir 6rnegin
calisilabilmesi c¢ok yuksek fiyatlara yapilabilmektedir. Mikroskopi ile
bakteriyemi varligindan haberdar olunmasi ise hizli oldugu kadar da

ekonomik bir ydntemdir (27).

Bizim calismamizda otomatize kan kulttr( sistemi ile sinyal veren 60
Ornegin 330 etken, 27’si kontaminant olarak degerlendirilmistir. Bu
etkenlerin 19’u Novel Buffy Coat mikroskopisi ile 15%i Novel Buffy Coat
kulttara ile saptanabilmistir. Novel Buffy Coat mikroskopisi ve Novel Buffy
Coat kultiart icin duyarlhiliklar sirasiyla %57.6 ve %45.5’dir.

Kontaminant olarak degerlendirilen 6rnek sayis1 Novel Buffy Coat
mikroskopisi, Novel Buffy Coat kultiri ve otomatize kan kualtiri icin
sirasiyla 8, 16 ve 27’dir. Bu kontaminantlar hesaplamalarda testlerin yanhs
pozitifligi olarak degerlendirilmistir. Bu Ui¢c yontem icin yanlhs pozitiflikleri
kiyaslayacak olursak en az yanlis pozitiflik Novel Buffy Coat
mikroskopisinde, en cok yanls pozitiflik ise otomatize kan kulturtinde

gordlmustar.
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Tam 6rnekler icindeki kontaminasyon orani Novel Buffy Coat mikroskopisi,
Novel Buffy Coat kilttiri ve otomatize kan kultird icin sirasiyla; %3.2,
%6.4 ve %10.8dir. S6z konusu kontaminasyon orani calisilan tim Ornekler
icindeki oran olarak hesaplanmistir. Otomatize kan kultdrintn
kontaminasyon orani diger iki yodntemden de yuksektir. Uzun slren
inkGibasyon suresi boyunca diger yontemler ile saptanamayacak kadar az
sayidaki kontaminant mikroorganizmalar cogalarak cihaz pozitif sinyal
vermektedir. Otomatize kan kultiir(l sisteminde sinyal veren 6rnekler icinde
kontaminasyon orani %45’tir. Uzun suren inkUbasyon slresi ve yogun
zengin besiyeri ortami otomatize kan kultird sistemlerinin yiksek
duyarliliga sahip olmasi1 icin bir gereksinimdir. Kullanicilar bunu goz
ontnde bulundurarak o6rnekleri degerlendirirken, kontaminasyonlari

standartlar dogrusunda elimine etmeli, etken olarak raporlamamalidirlar.

Novel Buffy Coat mikroskopisi, Novel Buffy Coat kultiirii ve otomatize kan
kultart ile saptanabilen gercek negatiflerin sayisi 209, 201 ve 190’dir.
Otomatize kan kulttirti sistemi gercek negatifleri saptamada bu ¢ ydontem
icinde en basarisiz olanidir. Gercek negatifleri saptamadaki basarisizligi

yalanci pozitifliginin fazla olmas1 sebebiyledir.

Novel Buffy Coat mikroskopisi, Novel Buffy Coat kultirti ve otomatize kan
kulttara icin pozitif prediktif deger yani Novel Buffy Coat mikroskopisi ile
mikroorganizma goruldiginde, Novel Buffy Coat kultird ile Ureme
saptandiginda, otomatize kan kultird sisteminde sinyal alindiginda
gercekten 6rnekte mikroorganizma olma olasilig sirasiyla %70.4, %48.4 ve
%355.7°dir. Pozitif denilen 6rnegin gercekten pozitif olma olasiligi konusunda
bu Ui¢c yontem icinde en basarili yontem Novel Buffy Coat mikroskopisi olup,
en basarisizi ise otomatize kan kultlird sistemidir. Novel Buffy Coat
mikroskopisi ve Novel Buffy Coat kultir icin negatif prediktif deger
sirastyla %93.7 ve %91.8’dir.

Bir calismanin dogrulugunu belirlemede duyarlilik kadar énemli bir diger
kavram da 6zgulluktir. Bu calismada Novel Buffy Coat mikroskopisi, Novel
Buffy Coat kulttirti ve otomatize kan kulttirdl icin 6zgullik sirasiyla %96.3,
%92.6 ve %87.6°dir. Novel Buffy Coat mikroskopisi bu ti¢c yéntem icinde en
yuksek 6zgtlltige sahip olan yontemdir.
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Gercek pozitiflik ve gercek negatiflik 6lcme potansiyeline dayanan,
dolayisiyla hem duyarlilik hem de 6zgulltigtin birlikte etkiledigi bir kavram
olan dogruluk, tami testlerini kiyaslamada en ©nemli parametrelerden
biridir. Bu calismada Novel Buffy Coat mikroskopisi, Novel Buffy Coat
kulttrt ve otomatize kan kultird icin dogruluk sirasiyla %91.2, %86.4 ve

%89.2°dir. Dogrulugu en yuksek yéntem Novel Buffy Coat mikroskopisidir.

Novel Buffy Coat mikroskopisi, Novel Buffy Coat kultiiri ve otomatize kan
kultiirti icin youden indeksleri sirasiyla 0.53, 0.38 ve 0.88dir. Istatistiksel
olarak her Uc¢ yontemin de youden indekslerinin O’dan buytk olmasi
sebebiyle tanisal degere sahip oldugu so6ylenebilir. Tanisal glcin bir
gostergesi olarak youden indekslerine goére bir siralama yapilacak olursa en

yuksek tanisal glice sahip olan yontem otomatize kan kulttirti sistemidir.

Novel Buffy Coat mikroskopisi ile calisma stiresi ortalama 1 saattir. Novel
Buffy Coat mikroskopisi ile saptanabilen etkenlerin otomatize kan kulttirti
sisteminde sinyal verme stiresi ortalama 31.5 * 20.4 saattir. Iki numarali
Ornegin (maya Ureyen) sinyalizasyon sUresi 90.05 saattir. Mayalar
bakterilere gére ge¢ Urediklerinden otomatize sistemde sinyal vermeleri de
oldukca ge¢c olmaktadir. Buffy Coat mikroskopisi ile kulttire gerek
duyulmadan maya varligindan haberdar olunmasi: sag kalim agisindan
6nemli bir avantajdir. Calisma boyunca sadece bir adet maya Uuredigi icin
mikroskopinin otomatize kan kultird sistemlerinden daha hizli oldugu
konusunda genelleme yapmak zor olmakla birlikte Buffy Coat
mikroskopisinin ve kultirintin mayalar Uzerinde daha genis serilerle

calisilmasi gerektigi kanaatindeyiz.

Otomatize kan kulturti sisteminde kan akimi enfeksiyonundan haberdar
olunan ilk an cihazin sinyal verdigi andir. Bu sinyalin gercekten kan akimi
enfeksiyonunu yansitma orani bizim c¢alismamizda 9%355.7 olarak
bulunmustur. Mikroorganizmanin etken-kontaminasyon ayriminin
yapilabilmesi icin de ayrica bir subkultir gereklidir. Otomatize sistemin
sonuca goturmedeki yavashg sag kalimi olumsuz etkileyebilmektedir.
Kumar ve arkadaslarinin yaptiklari bir calismada etkin antibiyotik
tedavisine baslanma suresinin sag kalim oranina etkisi incelenmistir (18).
Novel Buffy Coat Mikroskopisi ve otomatize kan kultirt sistemi ile kan

akimi enfeksiyonundan ilk haberdar olunan ortalama surelere karsilik gelen
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sag kalim oranlar1 Kumar ve arkadaslarinin calismasinda elde ettikleri Sekil
4.4.te yerine konularak sag kalim oranlar1 okunmustur. Novel Buffy Coat
mikroskopisinin sag kalim orani 0.6-0.8 arasinda iken; otomatize kan

kultara sisteminin sag kalim orani 0.0-0.2 araligindadir.

Otomatize sistemle Uretilen etkenlerin ortalama sinyalizasyon stresi 32.8 +
28.5, kontaminantlarin ortalama sinyalizasyon suresi 45.4 = 20.9’dur.
Etken ve kontaminant mikroorganizmalarin sinyalizasyon stireleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (p<0,05). Sinyalizasyon
sUiresinin bir mikroorganizmanin etken ya da kontaminant olduguna karar
vermede kullanilabilecek bir parametre oldugunu diistiinmekteyiz. Ureme
sturesi KLIMUDun 2017 tarihli Kan Dolasimi Ornekleri Uygulama
Kilavuzunda kontaminasyon/etken ayriminda dikkate alinacak kriterler
arasinda yer almakla beraber zaman ile ilgili sinir deger belirlenebilmesi i¢cin

genis serilerle yapilacak olan yeni calismalara ihtiyac¢ vardir (6).

TEZIN KISITLILIKLARI

Calisma planlanirken 1000 adet 6rnegim degerlendirilmesi amaclanmistir.
Ancak calisma stresinde sadece 250 adet 6rnek ile tamamlanmak zorunda

kalinmistir.

Novel Buffy Coat yonteminde alinmasi planlanan 6rnek miktar1 8 ml
olmasina ragmen cogu hastadan kan alinirken, kan kiltiirtiine ilave olarak
8 ml daha kan alinmasi mUmkin olmadigindan 3ml ve Ustl 6rnekler de
kabul edilmistir. Ornek hacminin diisiik olmasi duyarligni dogrudan

etkilemektedir.

Mor kapakli ttpler bakteri tiremesini inhibe eden bir madde olan EDTA
icerdiginden calismamiz kanin steril kuru tuplere alinip, laboratuvara
ulastiktan sonra steril EDTAl1 ttibe alinmasi seklinde planlanmistir. Kuru
tiplere alinan kan 6rnekleri rutin isleyisle birlikte kan kulttirti siseleri ile
laboratuvara ulastigindan, bazi o6rnekler laboratuvara ulasincaya kadar
pihtilasmistir. Pihtilasan kanlar santrifij edildiginde buffy coat tabakasi
duzgtin bir sekilde olusamadigindan, kuru tiple gelen kanlar calismaya
dahil edilmemistir. Pihtilagsmanin 6ntine gecmesi icin kan 6rnegi hastadan

direk steril mor kapakli EDTA’l1 ttiplere alinmak zorunda kalinmistir.
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Hastanemizde rutin kan kulttrd ile izole edilen bakteriler ve mantarlar
Vitek ve MS ile tanimlanmaktadir. Calismamizda otomatize kan kulttra
sistemi boélimut, hastanemizin rutin isleyisi oldugundan, izolatlarin
tanimlanmasi Vitek ve MS kullanilarak yapilmistir. Calismamizin buitcesi
otomatize sistemle tanimlama icin gerekli sarf malzemelerini karsilayacak
buyutklukte olmadigindan, izolatlarin tanimlanmasi geleneksel yontemlerle
yapilmistir. Bu sebeple bulgular bélimiinde otomatize kan kultira
sisteminin bakteri isimleri tlir duzeyinde verilirken (6rn; Klebsiella
pneumoniae, Staphylococcus epidermidis...), Novel Buffy Coat kan
kultirinden izole edilen bakterilerin bazilarinin isimleri cins diizeyinde

(6rn; Klebsiella spp., KNS...) verilebilmistir.

Rutin isleyiste kultlirde Giremenin inhibe olmamas: agisindan kan kulttra
Orneginin hastaya antibiyotik uygulanmasinin hemen ardindan alinmamasi,
hasta basinda kan kulttirt sisesine inoktle edilmis 6rneklerin, buzdolabina
konmamas1 ve 2 saat icerisinde laboratuvara ulastirilmis olmasi
gerekmektedir. Bu kriterlere uygun olmadan yapilan islerin laboratuvar
tarafindan tespit edilmesi her durumda muUmkin olamamaktadir.
Uygunsuz sartlarda kabulll yapilmis o6rnekler kulttirde uUremeyerek,
otomatize sistemde sinyal vermemekte dolayisiyla tireme olmadigl yontnde
raporlanmaktadir. Bu sartlardaki 6rneklerin Novel Buffy Coat yéntemi ile
yapilan kultiirde de tiremesi inhibe olmasina ragmen; tireyemeyen ya da 61t
mikroorganizmalar Novel Buffy Coat Yontemi kullanilarak yapilan Gram
boyamada gortntilenebilecektir. Ancak bu calismada otomatize kan
kulttrd altin standart yontem olarak kabul edildiginden, kan kulttra
cihazinda sinyal vermeyen o6rnekler Novel Buffy Coat y6ntemi ile pozitif

saptanirsa bu yanlis pozitiflik olarak degerlendirilmistir.

5.3 SONUC

1. Yuksek duyarlilign sebebiyle otomatize kan kultird sisteminden
vazgecmek mumkin goérinmemekle birlikte rutinde kan kultirintn
yani sira Novel Buffy Coat mikroskopisi de ¢alisilmasi durumunda bizim
calismamizdan elde ettigimiz verilere goére kan akimi enfeksiyonuna

sahip hastalarin %57.6’sinda erken tani koymak muUmkin
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gorinmektedir. Bunun icin Novel Buffy Coat yontemi bir alternatif
yontem degil, kan kulttirt ile birlikte calisilmasi gereken bir hizli yéntem
olarak gortilmelidir. Bakteriyemi ve fungemide erken tedavi sag kalim

oranlarini arttiracaktir.

2. Hastanede yatmakta olan hastalar kan kulttirdi istemi sonu¢lanmadan
taburcu edilememektedir. Kan kUltirintin ge¢ sonuclanmasi hastanede
yatis sUresini uzatarak saglik sistemi tizerinde ytk olusturmakta, diger
yandan hastalarin yatis slresinin uzamasi morbidite artisina neden
olabilmektedir. Novel Buffy Coat mikroskopisi kullanilarak kan kulttira
negatif olan hastalarin %96.3"Une “mikroorganizma g6érilmedi”
denilebilinmekte boylelikle erken tani saglanmaktadir. Otomatize
sistemde “lGreme olmadi” denilebilmesi icin gecen 5 gliinliik inkibasyon
stiresinin Novel Buffy Coat mikroskopisi ile desteklenek saglik sistemi
lizerindeki olumsuz ylukinden daha kisa stirede kurtulmak mumkiin

gorunmektedir.

3. Novel Buffy Coat yontemi ile kan kultlirti otomatize sistemlere ihtiyac
duyulmadan, manuel olarak calisilmaktadir. Yiksek kurulum maliyeti
sebebiyle, ne yazik ki her hastane kan kulttirt calisilmasi icin otomatize
sisteme sahip degildir. Bu yontem ile otomatize kan kultiirii sistemine
sahip olmayan hastanelerde de kan dolasimi enfeksiyonlarinin

laboratuvar tanisina katki saglamasi1 mtimkiin olabilecektir.

4. Etken ve kontaminant mikroorganizmalarin ortalama sinyalizasyon
stireleri arasinda  istatistiksel anlamli fark bulundugundan;
sinyalizasyon sUresinin bir mikroorganizmanin etken ya da kontaminant
olduguna karar vermede kullanilabilecek bir parametre oldugunu
distinmekteyiz. Ancak Ureme sUresinin kontaminasyon/etken
ayriminda kullanilmasi icin stre ile ilgili sinir degerin belirlenmesi
gerekmekte olup, genis serilerle yapilacak olan yeni ¢calismalara ihtiyac

oldugu kanaatindeyiz.
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EK A. NHSN Olast Kontaminantlar Listesi

SNOMED Tercih Edilen

SNOMED

NHSN Kodu |NHSN Ekran adi Terim Kodu
ACTME*1 Actinobacterium meyeri Actinomyces meyeri 3174002
ACTSP Actinomyces Actinomyces 40560008
F{RUEBERN* Actinomyces bernardiae Trueperella bernardiae 704975008
ACTBO Actinomyces bovis Actinomyces bovis 59806008
ACTCARD Actinomyces cardiffensis | Actinomyces cardiffensis 427237005
ACTDENT Actinomyces dentalis Actinomyces dentalis 426330001
ACTEURO Actinomyces europaeus Actinomyces europaeus 113414004
ACTFUNK Actinomyces funkei Actinomyces funkei 419012004
ACTGE Actinomyces georgiae Actinomyces georgiae 113415003
ACTGR Actinomyces gerencseriae | Actinomyces gerencseriae | 113416002
ACTGRAE Actinomyces graevenitzii | Actinomyces graevenitzii 113417006
criion [ feinenuees e
ACTIS Actinomyces israelii Actinomyces israelii 46369004
ACTME Actinomyces meyeri Actinomyces meyeri 3174002
ACTNA Actinomyces naeslundii Actinomyces naeslundii 8940004
ACTNASI Actinomyces nasicola Actinomyces nasicola 425520001
. . , . 877802991
ACTNEUI Actinomyces neuil Actinomyces neuit 000087109
ACTOD Actinomyces odontolyticus | Actinomyces odontolyticus | 12069003
ACTORIC Actinomyces oricola Actinomyces oricola 425488009
ACTORIS Actinomyces oris Actinomyces oris 447175005
ARCPY*1 Actinomyces pyogenes Trueperella pyogenes 258933002
ACTRADI Actinomyces radicidentis | Actinomyces radicidentis 427691003
ACTRADIN Actinomyces radingae Actinomyces radingae 113421004
ACTTURI Actinomyces turicensis Actinomyces turicensis 113422006
ACTUROG Actinomyces urogenitalis | Actinomyces urogenitalis 409827009
ACTVI Actinomyces viscosus Actinomyces viscosus 33529006
AEGU Aerococcus Aerococcus 9008009
AECH Aerococcus christensenii Aerococcus christensenii 409818008
AESGN Aerococcus sanguinicola Aerococcus sanguinicola 427222006
AEUR Aerococcus urinae Aerococcus urinae 243230001
AEURQ Aerococcus urinaeequi Aerococcus urinaeequi 430979003
AEURH Aerococcus urinaehominis | Aerococcus urinaehominis |409819000
AEVI Aerococcus viridans Aerococcus viridans 78803006
Alpha-hemolytic Alpha-hemolytic
ASNSP Streptococcus, not S Streptococcus species not 713921004
pneumoniae Streptococcus pneumoniae
PRPRO*2 Arachnia propionica Propionibacterium 427413007
propionicum
ARCSP Arcanobacterium Arcanobacterium 51714009
TRUEBERN* Arcanobq cterium Trueperella bernardiae 704975008
2 bernardiae
awch | fromebectern— [avenabediaion [ aazasooo
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SNOMED Tercih Edilen

SNOMED

NHSN Kodu |NHSN Ekran adi Terim Kodu

ARCPLUR Arcano.bact.erlum Arcano'bact.erlum 428939003
pluranimalium pluranimalium

ARCPY*3 Arcanobacterium Trueperella pyogenes 258933002
pyogenes

ARTSP Arthrobacter Arthrobacter 56214009

ARTAGIL Arthrobacter agilis Arthrobacter agilis 113432004

ARTALBU Arthrobacter albus Arthrobacter albus 127496003

ARTARIL Arthrobacter arilaitensis Arthrobacter arilaitensis 428949000

ARTASTR Arthrobacter astrocyaneus | Arthrobacter astrocyaneus | 113433009

ARTAURE Arthrobacter aurescens Arthrobacter aurescens 113434003

ARTBERG Arthrobacter bergerei Arthrobacter bergerei 428950000

ARTCHLO Arthrobacter‘ Arthrobacter' 428038008
chlorophenolicus chlorophenolicus

ARTCITR Arthrobacter citreus Arthrobacter citreus 44955005

ARTCREA Arthr'obact'er Arthrobacter creatinolyticus | 417608004
creatinolyticus

ARTCRYS Arthrobacte:r Arthrobactgr 113435002
crystallopoietes crystallopoietes

ARTCUMM Arthrobacter cumminsii Arthrobacter cumminsii 113436001

ARTFLAV Arthrobacter flavus Arthrobacter flavus 429762004

ARTGAND Arthrobacter gandavensis | Arthrobacter gandavensis | 428332000

ARTGANG Arthrobacter gangotriensis | Arthrobacter gangotriensis |429237000

ARTGLOB Arthrobacter globiformis Arthrobacter globiformis 3840003

ARTHIST EhrobaciE Arthrobacter 113437005
histidinolovorans histidinolovorans

ARTILIC Arthrobacter ilicis Arthrobacter ilicis 48276002

ARTKERG Arthrobacter kerguelensis | Arthrobacter kerguelensis |429238005

ARTKORE Arthrobacter koreensis Arthrobacter koreensis 427847001

ARTLUTE Arthrobacter luteolus Arthrobacter luteolus 127497007
Arthrobacter Arthrobacter

ARTMETH methylotrophus methylotrophus 428270003

ARTMYSO Arthrobacter mysorens Arthrobacter mysorens 113438000

ARTNASI Arthrobacter nasiphocae Arthrobacter nasiphocae 428337006

ARTNICO Arthrobacter nicotianae Arthrobacter nicotianae 113439008

ARTNICOT A.rthr.obacter Arthrobacter nicotinovorans | 113440005
nicotinovorans

ARTNITR  |Arthrobacter Arthrobacter 429001000
nitroguajacolicus nitroguajacolicus

ARTORYZ Arthrobacter oryzae Arthrobacter oryzae 446485009

ARTOXYD Arthrobacter oxydans Arthrobacter oxydans 113441009

ARTPASC Arthrobacter pascens Arthrobacter pascens 113442002

ARTPOLY Arthrobacter Arthrobacter 113443007
polychromogenes polychromogenes

ARTPROT Arthrobacter Arthrobacter protophormiae | 62636004
protophormiae

ARTPSYC Arthrobacter . Arthrobacter . 428338001
psychrolactophilus psychrolactophilus
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Arthrobacter Arthrobacter
ARTPSYCH psychrophenolicus psychrophenolicus 428048005
ARTRAMO Arthrobacter ramosus Arthrobacter ramosus 113444001
ARTRHOM Arthrobacter rhombi Arthrobacter rhombi 428277000
ARTROSE Arthrobacter roseus Arthrobacter roseus 429003002
ARTRUSS Arthrobacter russicus Arthrobacter russicus 428049002
ARTSCLE Arthrobacter scleromae Arthrobacter scleromae 704978005
ARTSULF Arthrobacter sulfonivorans | Arthrobacter sulfonivorans |429111005
ARTSULFU Arthrobacter sulfureus Arthrobacter sulfureus 33287009
ARTURAT Arthrobacter uratoxydans | Arthrobacter uratoxydans | 112273008
ARTUREA Arthrobacter ureafaciens | Arthrobacter ureafaciens 113446004
CORVAR*2 Arthrobacter variabilis Corynebacterium variabile | 11575001
ARTVISC Arthrobacter viscosus Arthrobacter viscosus 113447008
ARTWOLU Arthrobacter woluwensis | Arthrobacter woluwensis 113448003
MICRLIQU*1 Aureochterium Microbagterium 114063000
liquefaciens liquefaciens

BAC Bacillus Bacillus 44762009
BAEOL Bacillus aeolius Bacillus aeolius 428272006
BAERI Bacillus aerius Bacillus aerius 446486005
BAGAR Bacillus agaradhaerens Bacillus agaradhaerens 429112003
?REVIAGRI* Bacillus agri Brevibacillus agri 114115001
BALCA Bacillus alcalophilus Bacillus alcalophilus 90547001
BALGI Bacillus algicola Bacillus algicola 428278005
PAEALV*1 Bacillus alvei Paenibacillus alvei 114088008
BAMYL Bacillus amyloliquefaciens | Bacillus amyloliquefaciens | 82289003
BAQUI Bacillus aquimaris Bacillus aquimaris 423188000
BARSE Bacillus arseniciselenatis | Bacillus arseniciselenatis 429004008
BASAH Bacillus asahii Bacillus asahii 429115001
BATRO Bacillus atrophaeus Bacillus atrophaeus 113450006
BAZOT Bacillus azotoformans Bacillus azotoformans 72997009
BBADI Bacillus badius Bacillus badius 33457001
BBARB Bacillus barbaricus Bacillus barbaricus 429638004
BBATA Bacillus bataviensis Bacillus bataviensis 429246006
BBENZ Bacillus benzoevorans Bacillus benzoevorans 39232002
BBORO Bacillus boroniphilus Bacillus boroniphilus 427831003
BREBRE*1 Bacillus brevis Brevibacillus brevis 114117009
BBUTA Bacillus butanolivorans Bacillus butanolivorans 447039005
BCARB Bacillus carboniphilus Bacillus carboniphilus 113451005
]?REVICENT* Bacillus centrosporus Brevibacillus centrosporus | 114118004
BC Bacillus cereus Bacillus cereus 84408007
BCERG Bacillus cereus group Bacillus cereus group 413618005
BCHIT Bacillus chittonlyticus Bacillus chittonlyticus 113452003
BACCIR Bacillus circulans Bacillus circulans 71812004
BACCIRG Bacillus circulans group Bacillus circulans group 413619002
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BCLARK Bacillus clarkii Bacillus clarkii 113453008
BCLAUS Bacillus clausii Bacillus clausii 113454002
BACCOA Bacillus coagulans Bacillus coagulans 81346002
BCOHN Bacillus cohnii Bacillus cohnii 113455001
BDECI Bacillus decisifrondis Bacillus decisifrondis 445081000
BDECO Bacillus decolorationis Bacillus decolorationis 429116000
BDIPS Bacillus dipsosauri Bacillus dipsosauri 113456000
BDREN Bacillus drentensis Bacillus drentensis 428129008
BEDAP*1 Bacillus edaphicus Paenibacillus edaphicus 2?8 éOOO 14
BEHIM Bacillus ehimensis Bacillus ehimensis 113457009
BENDO Bacillus endophyticus Bacillus endophyticus 429137008
BFARR Bacillus farraginis Bacillus farraginis 429348009
BFAST Bacillus fastidiosus Bacillus fastidiosus 35784003
BACFIR Bacillus firmus Bacillus firmus 13430008
BFLEX Bacillus flexus Bacillus flexus 113458004
BFORD Bacillus fordii Bacillus fordii 417062004
BFORT Bacillus fortis Bacillus fortis 427859002
BFUMA Bacillus fumarioli Bacillus fumarioli 429118004
BFUNI Bacillus funiculus Bacillus funiculus 428387004
SREVIAGRI* Bacillus galactophilus Brevibacillus agri 114115001
BGALA Bacillus galactosidilyticus | Bacillus galactosidilyticus | 427864003
BGELA Bacillus gelatini Bacillus gelatini 429034003
BGIBS Bacillus gibsonii Bacillus gibsonii 113460002
BGINS Bacillus ginsengi Bacillus ginsengi 445082007
BGORN Bacillus gornadae Bacillus gornadae 29100001
BHALM Bacillus halmapalus Bacillus halmapalus 113462005
BHALDF Bacillus halodenitrificans | Bacillus halodenitrificans 113464006
BHALDR Bacillus halodurans Bacillus halodurans 113465007
BHORI Bacillus horikoshii Bacillus horikoshii 113467004
BHORT Bacillus horti Bacillus horti 429138003
BHUMI Bacillus humi Bacillus humi 429139006
BHWAJ Bacillus hwajinpoensis Bacillus hwajinpoensis 429035002
BIDRI Bacillus idriensis Bacillus idriensis 447040007
BINDI Bacillus indicus Bacillus indicus 429145003
BINFA Bacillus infantis Bacillus infantis 432698009
BINFE Bacillus infernus Bacillus infernus 113468009
BJEOT Bacillus jeotgali Bacillus jeotgali 429127003
BKAUS Bacillus kaustophilus Bacillus kaustophilus 113469001
BKORL Bacillus korlensis Bacillus korlensis 447041006
BKRUL Bacillus krulwichiae Bacillus krulwichiae 429126007
PAELARV*1 Bacillus larvae Paenibacillus larvae 114098002
BRELAT*1 Bacillus laterosporus Brevibacillus laterosporus | 114121002
PAELENT*1 Bacillus lentimorbus Paenibacillus lentimorbus | 414989004
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BACLEN Bacillus lentus Bacillus lentus 3020006
BACLIC Bacillus licheniformis Bacillus licheniformis 74867004
BLUCI Bacillus luciferensis Bacillus luciferensis 429675009
PAEMAC*2 Bacillus macerans Paenibacillus macerans 114101003
BMACR Bacillus macroides Bacillus macroides 413620008
BMACY Bacillus macyae Bacillus macyae 429206000
BMARN Bacillus marinus Bacillus marinus 87850009
BMARS Bacillus marisflavi Bacillus marisflavi 424425003
BMASS Bacillus massiliensis Bacillus massiliensis 445083002
BACMEG Bacillus megaterium Bacillus megaterium 79109002
BMETH Bacillus methanolicus Bacillus methanolicus 113471001
BMOJA Bacillus mojavensis Bacillus mojavensis 113472008
BMUCI Bacillus mucilaginosus Bacillus mucilaginosus 429210002
BMURA Bacillus muralis Bacillus muralis 428576008
BMYCO Bacillus mycoides Bacillus mycoides 33900003
BNAGA Bacillus naganoensis Bacillus naganoensis 113473003
BNEAL Bacillus nealsonii Bacillus nealsonii 428577004
BNIAC Bacillus niacini Bacillus niacini 429747001
BNOVA Bacillus novalis Bacillus novalis 429212005
BODYS Bacillus odysseyi Bacillus odysseyi 428958007
BOKUH Bacillus okuhidensis Bacillus okuhidensis 429468004
BOLER Bacillus oleronius Bacillus oleronius 113487003
PAEPABU*1 | Bacillus pabuli Paenibacillus pabuli 114103000
BPALL Bacillus pallidus Bacillus pallidus 84897001
VIRPAN*1 Bacillus pantothenticus Virgibacillus pantothenticus | 114109001
?REVIPARA* Bacillus parabrevis Brevibacillus parabrevis 114122009
BPAST Bacillus pasteurii Bacillus pasteurii 43131009
BPATA Bacillus patagoniensis Bacillus patagoniensis 428962001
BPOCH Bacillus pocheonensis Bacillus pocheonensis 442283002
PAEPOL*2 Bacillus polymyxa Paenibacillus polymyxa 114105007
PAEPOPI*1 Bacillus popilliae Paenibacillus popilliae 414990008
BPSDL Bacillus pseudalcaliphilus | Bacillus pseudalcaliphilus | 113474009
BPSDF Bacillus pseudofirmus Bacillus pseudofirmus 113475005
BPSMY Bacillus pseudomycoides | Bacillus pseudomycoides 429077002
BPSYP Bacillus psychrophilus Bacillus psychrophilus 1810009

; Baci
BPSYS ﬁsgjgilggsaccharoly ticus psOLg;lIlzL:zsaccharoly ticus 113476006
BPULV Bacillus pulvifaciens Bacillus pulvifaciens 112274002
BACPUM Bacillus pumilus Bacillus pumilus 16580009
lfUMMPYCN* Bacillus pycnus Rummeliibacillus pycnus 450459009
BSALE Bacillus salexigens Bacillus salexigens 113478007
BSALI Bacillus saliphilus Bacillus saliphilus 428588005
BSELE Bacillus selenitireducens | Bacillus selenitireducens 428966003
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BSHAC Bacillus shackletonii Bacillus shackletonii 429221006
BSILV*1 Bacillus silvestris Solibacillus silvestris 429471007
BSIMP Bacillus simplex Bacillus simplex 113479004
BSIRA Bacillus siralis Bacillus siralis 428972003
BACSM Bacillus smithii Bacillus smithii 84789000
BSOLI Bacillus soli Bacillus soli 428973008
BSONO Bacillus sonorensis Bacillus sonorensis 429472000
Bacill Bacill
BSPOR sgocro;fermodurans s:ocro?hsermodurans 113480001
BSUBT Bacillus subterraneus Bacillus subterraneus 429486001
BSU Bacillus subtilis Bacillus subtilis 83512007
BACSUG Bacillus subtilis group Bacillus subtilis group 413621007
BSIN Bacillus subtilis Bacillus subtilis subspecies 447068006
inaquosorum inaquosorum
BSSP Bacillus subtilis spizizenii | Bacillus subtilis spizizenii | 427760003
BSS Bacillus subtilis subtilis Bacillus subtilis subtilis 427764007
BTEQU Bacillus tequilensis Bacillus tequilensis 447069003
BTHMN Bacillus thermantarcticus | Bacillus thermantarcticus 429760007
BTHMM glcécrlrlibc;\:lmylovorans icécrlrlrl;flmylovorans 113481002
BTHMC pacillug Bacillus thermocatenulatus | 113482009
thermocatenulatus
BTHMCL Bacillus thermocloacae Bacillus thermocloacae 113483004
Bacillus Bacillus
BTHMG thermoglucosidasius thermoglucosidasius 36302007
PAETHIA*1 | Bacillus thiaminolyticus | Loemibacillus 114106008
thiaminolyticus
BACTHU Bacillus thuringiensis Bacillus thuringiensis 64840009
BTUSC Bacillus tusciae Bacillus tusciae 34498004
PAEVALI*2 Bacillus validus Paenibacillus validus 114107004
BVALL Bacillus vallismortis Bacillus vallismortis 113484005
BVEDD Bacillus vedderi Bacillus vedderi 113485006
BVELE Bacillus velezensis Bacillus velezensis 429488000
BVIET Bacillus vietnamensis Bacillus vietnamensis 429229008
BVIRE Bacillus vireti Bacillus vireti 429230003
BWEIH fjcel?flllglsstephanensis L'i)cel?flllsjlsstephanensis 413622000
BACNANT Bacillus, not B. anthracis BaCL:llus species 'not 413352001
Bacillus anthracis
CORMA*1 Bacterionema matruchotii Cory nebacferium 89922004
matruchotii
BREVISP Brevibacillus Brevibacillus 114114002
BREVIAGRI | Brevibacillus agri Brevibacillus agri 114115001
BREBRE Brevibacillus brevis Brevibacillus brevis 114117009
BREVICENT | Brevibacillus centrosporus | Brevibacillus centrosporus |114118004
BRELAT Brevibacillus laterosporus | Brevibacillus laterosporus | 114121002
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BREVIPARA | Brevibacillus parabrevis Brevibacillus parabrevis 114122009
BRVSP Brevibacterium Brevibacterium 3603008
CORAMM®* 1 Brevlbagtenum Corynel?acterlum 113607008
ammoniagenes ammoniagenes
BRVCAS Brevibacterium casei Brevibacterium casei 6405003
BRVEPI Brevibacterium Brevibacterium epidermidis | 57301000
epidermidis
MICRIMPE*2 | Brevibacterium imperiale | Microbacterium imperiale 114203008
BRVLINE Brevibacterium linens Brevibacterium linens 112278004
BRVLUTE Brevibacterium luteolum Brevibacterium luteolum 409826000
BRVMCBR Brevibacterium mcbrellneri | Brevibacterium mcbrellneri | 431099002
*
IJ/HCROXYD Brevibacterium oxydans Microbacterium oxydans 414713001
BRVBRAVE Brevibacterium Brevibacterium 446348002
ravenspurgense ravenspurgense
BRVSANG Brevibacterium sanguinis | Brevibacterium sanguinis |431681006
CORVIT*1 Brevibacterium vitarumen C.O Y nebc'lc?erlum 116390001
vitaeruminis
CELLSP Cellulomonas Cellulomonas 114188006
" - ;
CELLUCELL Cellulomonas cellulans Cellulosimicrobium 409862004
1 cellulans
CELLHOMI Cellulomonas hominis Cellulomonas hominis 114196001
CELLHUMI Cellulomonas humilata Cellulomonas humilata 431580002
CELLUSP Cellulosimicrobium Cellulosimicrobium 409860007
CELLUCELL Cellulosimicrobium Cellulosimicrobium 409862004
cellulans cellulans
CORGN Corynebacterium Corynebacterium 77086004
CORACC Corynebacterium accolens | Corynebacterium accolens |243254006
CORA Corynebacterium Corynebacterium 113608003
afermentans afermentans
Corunebacterium Corynebacterium
CORAA Y afermentans ss 113609006
afermentans afermentans
afermentans
CORAL Corynebacterzym ‘ Corynebacterlum' ' 113610001
afermentans lipophilum afermentans ss lipophilum
CORAMM Corynel?actenum Corynebacterlum 113607008
ammoniagenes ammoniagenes
CORAMY Corynebacterium Corynebacterium 113611002
amycolatum amycolatum
CORAPP Corynel?qcterzum Corynebapterzum 4923659000
appendicis appendicis
CORAQL Corynebacterium aquilae Corynebacterium aquilae 424012003
CORARG Corynebacterium Corynebacterium 417499006
argentoratense argentoratense
CORATY Corynebacterium atypicum | Corynebacterium atypicum |424209005
CORAR Corynebacterlum Corynebacterlum 385503009
aurimucosum aurimucosum
CORARS Corynebacterium auris Corynebacterium auris 413925000
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CORARSC Corynechterzum Corynechterlum 424389005
auriscanis auriscanis

CORBET Corynebacterium beticola | Corynebacterium beticola |432270000

CORBO Corynebacterium bovis Corynebacterium bovis 44885001

CORCAL Corynebacterium callunae | Corynebacterium callunae |88866008

CORCAM Corynebacterzym Corynebacterlym 424560007
camporealensis camporealensis

CORCAP Corynebacterium capitovis | Corynebacterium capitovis |424721008

CORCAS Corynebacterium casei Corynebacterium casei 424906005

CORCSP Corynebacterium caspium | Corynebacterium caspium |422791000

CORCIC Corynebacterium ciconiae | Corynebacterium ciconiae |424459004

CORCON Corynebacterium Corynebacterium confusum | 417134008
confusum

CORCOY Corynebacterium coyleae | Corynebacterium coyleae 116461008

CORCY Corynebacterium cystitidis | Corynebacterium cystitidis | 50169005

CORDUR Corynebacterium durum Corynebacterium durum 413926004

COREFF Corynebacterium efficiens | Corynebacterium efficiens |423379003

RHOEQ*2 Corynebacterium equi Rhodococcus equi 80771008

CORFAL Corynebacterium falsenii | Corynebacterium falsenii 116389005

RHOFASC*2 | Corynebacterium fascians | Rhodococcus fascians 28901005

CORFEL Corynebacterium felinum | Corynebacterium felinum 423568009

CORFVS Corynebacterium Corynebacterium 47802009
flavescens flavescens

CORST*1 Corynebacterium flavidum | Corynebacterium striatum | 63815007

CORFRE Corynebacterium freneyi | Corynebacterium freneyi 416914001

CORGEN Coryngbacterzum Coryngbacterzum 943260006
genitalium genitalium

CORGLA Corynebacterium glaucum | Corynebacterium glaucum |432808003

CORGLU Corynebacte.rzum Corynebacte'rzum 413927008
glucuronolyticum glucuronolyticum

CORGL Coryne?)acterzum Coryngbacterzum 89651003
glutamicum glutamicum

CORHAL Corynebacterium Corynebacterium 4924529007
halotolerans halotolerans

ARCHA*1 Coryneb'acterzum Arcanoba.cterlum 44723000
hemolyticum haemolyticum

CORHOA Corynebacterium hoagii Corynebacterium hoagii 54276004
Corynebacterium Corynebacterium

*

CORPD*1 hofmannii pseudodiphtheriticum 12050008

CORIMI Corynebacterium imitans | Corynebacterium imitans 413928003

CORJK Corynebacterium jeikeium | Corynebacterium jeikeium |63410006

CORKRO Corynebacter.l.um Corynebacter.lym 363777001
kroppenstedtii kroppenstedtii

CORKU Corynebacterium kutscheri| Corynebacterium kutscheri | 88575000

CORGL*1 Corynebacterium lilium Cory ngbactenum 89651003

glutamicum
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CORLIP (?oryngbacterzum (?oryngbacterlum 416863001
lipophiloflavum lipophiloflavum
CORMAC Coryr%ebac.terzum Coryr%ebac.terzum 363772007
macginleyi macginleyi
CORMAN Corynebacterium manihot | Corynebacterium manihot |243261005
CORMSL Coryn'e_bacterzum Cory@gbacterlum 446285007
massiliense massiliense
CORMST Coryr‘wibgcterzum Corynebacterium mastitidis | 424709009
mastitidis
CORMA Corynebac.it‘erzum Corynebacferzum 89922004
matruchotii matruchotii
CORMED Cory.nebacterzum Cory.nebacterzum 043262003
mediolanum mediolanum
CORMI quyngchterzum quyn?chterlum 83594007
minutissimum minutissimum
CORVAR*1 Corynebacterium Corynebacterium variabile | 11575001
mooreparkense
CORMUC Corynebacterzum Cory'neb'acterlum 413929006
mucifaciens mucifaciens
CORMRS Corynechterzum Corynechterlum 302583000
murisepticum murisepticum
CORKU*1 Corynebacterium murium | Corynebacterium kutscheri | 88575000
CORMY Corynebacterzum Corynebacterlum 58879005
mycetoides mycetoides
CORNEP Corynebacterium nephridii | Corynebacterium nephridii | 243263008
CORAR*1 Corynebacterium nigricans Cory nebacterium 385503009
aurimucosum
CORPS*1 Corynebacterium ovis Corynebacterium , 55084001
pseudotuberculosis
TSUKPAUR*2 Corynebacterium Tsukamurella 113510005
paurometabolum paurometabola
CORPHO Corynebacterium phocae | Corynebacterium phocae 116462001
CORPI Corynebacterium pilosum | Corynebacterium pilosum | 81368007
CORPRO Cory?lebactenum Corypebacterlum 113612009
propinquum propinquum
CORPD Corynebacterium Corynebacterium 12050008
pseudodiphtheriticum pseudodiphtheriticum
CORPST Corynebact'em'tm Corynebact_em_tm 043264002
pseudogenitalium pseudogenitalium
CORPS Corynebacterium . Corynebacterium ' 55084001
pseudotuberculosis pseudotuberculosis
CORPSM Corynebacterium . Corynebacterium . 416570006
pseudotuberculostearicum | pseudotuberculostearicum
ARCPY*2 Corynebacterium Trueperella pyogenes 258933002
pyogenes
CORPYRU Coryn_ebacterlum Coryn?l?acterlum 450383002
pyruviciproducens pyruviciproducens
CORRE Corynebacterium renale Corynebacterium renale 62000003
CORRES Corynebacterium resistens | Corynebacterium resistens | 442804004
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CORRIE Corynebacterium riegelii Corynebacterium riegelii 131241009
CORRUB Corynebacterium rubrum | Corynebacterium rubrum 243265001
CORGLU*1 | Corynebacterium seminale | COTYNebacterium 413927008
glucuronolyticum
CORSIM Corynebacterium simulans | Corynebacterium simulans |416655000
CORSIN Corynebacterium Corynebacterium singulare | 422898002
singulare
CORSPI Corynebacterium Corynebacterium sphenisci | 422705004
sphenisci
CORSPM Coryngbacterzum Coryngbacterlum 432362008
spheniscorum spheniscorum
CORST Corynebacterium striatum | Corynebacterium striatum | 63815007
CORSUI Corynebacterium suicordis | Corynebacterium suicordis |423784007
CORSUN Corynebacterium Corynebacterium 425307003
sundsvallense sundsvallense
CORTEN Corynebacterium tenuis Corynebacterium tenuis 72243003
CORTER Corynebact.erzum Corynebact'erlum 492496009
terpenotabidum terpenotabidum
CORTES Coryngbagterzum Coryn?baqterzum 4924212008
testudinoris testudinoris
CORTHO Coryneba?tenum Coryneba?terlum 416311000
thomssenii thomssenii
CORTUB Corynebacteru'tm Corynebacteru,'tm 416356007
tuberculostearicum tuberculostearicum
CORTUSC Coryne'bacterzum Coryngbacterzum 450409000
tuscaniense tuscaniense
CORUL Corynebacterium ulcerans | Corynebacterium ulcerans | 103428000
CORUR Corynel?acterzum Corynebacterlum 113613004
urealyticum urealyticum
Corynebacterium Corynebacterium
CORURE ; ; : ; 429443001
ureicelerivorans ureicelerivorans
CORVAR Corynebacterium variabile | Corynebacterium variabile | 11575001
CORVAR*3 Corynebacterium variabilis | Corynebacterium variabile | 11575001
CORVIS Corynebacterium viscosum | Corynebacterium viscosum | 243266000
CORVIT C'orynech?erzum C_orynebc_lc?erlum 116390001
vitaeruminis vitaeruminis
CORVIT*2 Cprynebacterzum C_orynebc_lc?erlum 116390001
vitarumen vitaeruminis
CORVIT*3 C.O rynelga{:tenum C.O Y nech?enum 116390001
vitaruminis vitaeruminis
CORXE Corynebacterium xerosis Corynebacterium xerosis 27101006
. Corynebacterium species,
CORNCD Corynebacterium, not C. | | 400 mebacterium 413931002
diphtheriae . .
diphtheriae
. Corynebacterium species
CORNCJ Corynebacterium, not C. not Corynebacterium 413930001

jeikeium

jeikeium
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CORTOX Corynebacterzum, Toxigenic Corynebacterium | 397426001
toxigenic
CORGPB Z((’El’llff orm gram posttive | coryneform bacteria 116442009
CUTISP Cutibacterium Cutibacterium 763051006
PRPAC Cutibacterium acnes Cutibacterium acnes 39473003
DERMASP Dermabacter Dermabacter 413976002
DERMAHOM | Dermabacter hominis Dermabacter hominis 413977006
DERMSP Dermacoccus Dermacoccus 115142006
DENISH | aensis nishinomigaensis 113776005
DIPTH Diphtheroids Diphtheroids 54642001
DIPTHAE Diphtheroids, aerobic Aerobic diphtheroids 44661006
DIPTHAN Diphtheroids, anaerobic Anaerobic diphtheroids 26481006
EXIGSP Exiguobacterium Exiguobacterium 114178005
EXIGACET fﬁégt;‘l‘z bactely’ ffg;‘l‘z prcter il 114179002
" ; : :
o P S 4
MICRMARI*1 ﬂg‘r’l(:lbo ‘;;;i?:‘r’: %ﬁfﬁggﬁiﬁ”m 414710003
MICRMARI* | Flavobacterium pcrobuggggum 414710003
maritypicum maritypicum

GORDSP Gordonia Gordonia 115143001
GORDBRON | Gordonia bronchialis Gordonia bronchialis 113646005
GORDOTIT Gordonia otitidis Gordonia otitidis 443659007
GORDPOLY Ifglﬁzg}l;fl’enivorans ggl;di;)g}loc;enivorans 420096009
GORDRUBR | Gordonia rubripertincta Gordonia rubripertincta 113647001
?ORDRUBR* Gordonia rubropertinctus | Gordonia rubripertincta 113647001
GORDSPUT | Gordonia sputi Gordonia sputi 113648006
GORDTERR | Gordonia terrae Gordonia terrae 113649003
JANISP Janibacter Janibacter 409828004
JANIHOYL Janibacter hoylei Janibacter hoylei 698246003
KOCSP Kocuria Kocuria 414328004
KOCROS*2 Kocuria erythromyxa Kocuria rosea 113773002
KOCKRI Kocuria kristinae Kocuria kristinae 113772007
KOCROS Kocuria rosea Kocuria rosea 113773002
KOCVAR Kocuria varians Kocuria varians 113774008
KYTSP Kytococcus Kytococcus 115141004
KYSED Kytococcus sedentarius Kytococcus sedentarius 113775009
LEIFSP Leifsonia Leifsonia 414590004
LEIFAQUA Leifsonia aquatica Leifsonia aquatica 414591000
LEIFXYLI Leifsonia xyli Leifsonia xyli 414596005
MICRSP Microbacterium Microbacterium 114199008
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MICRARBO Microbacterium Microbacterium 414699006
arborescens arborescens
Micr rium Micr rium
MICRHYDR hyillz)bc?z%)eon%xydans hyiiroobccc;izeonléxydans 414707005
MICRIMPE Microbacterium imperiale | Microbacterium imperiale 114203008
MICRLACT Microbacterium lacticum Microbacterium lacticum 114204002
MICRLIQU ;\J icrobagterium M icrobagterium 114063000
iquefaciens liquefaciens

MICRMARI %ggis;fgzzum Jn‘ff:;;’;lcctsrr:l“m 414710003
MICROXYD Microbacterium oxydans Microbacterium oxydans 414713001
ickpara | Miebecirum e
MICRRESI Microbacterium resistens | Microbacterium resistens 414716009
MICG Micrococcus Micrococcus 52864008
MICANT Micrococcus antarcticus Micrococcus antarcticus 416555005
MICLUT*3 Micrococcus flavus Micrococcus luteus 48299003
KOCKRI*1 Micrococcus kristinae Kocuria kristinae 113772007
MICLUT Micrococcus luteus Micrococcus luteus 48299003
MICLYL Micrococcus lylae Micrococcus lylae 61376003
MICLUT*1 Micrococcus lysodeikticus | Micrococcus luteus 48299003
MICNIS %fg?rfg;”fiZZensis Jrgffrl?rfg;”fiZZensis 67084000
KOCROS*1 Micrococcus roseus Kocuria rosea 113773002
KYSED*1 Micrococcus sedentarius Kytococcus sedentarius 113775009
OERSP Oerskovia Oerskovia 81194007
PAESP Paenibacillus Paenibacillus 114086007
pasacar | Feenbucilee s
PAEALV Paenibacillus alvei Paenibacillus alvei 114088008
BEDAP Paenibacillus edaphicus Paenibacillus edaphicus 2?8 éOOO 14
PAEVALI*1 Paenibacillus gordonae Paenibacillus validus 114107004
PAELARV Paenibacillus larvae Paenibacillus larvae 114098002
PAELENT Paenibacillus lentimorbus | Paenibacillus lentimorbus |414989004
PAEMAC Paenibacillus macerans Paenibacillus macerans 114101003
PAEPABU Paenibacillus pabuli Paenibacillus pabuli 114103000
PAEPOL Paenibacillus polymyxa Paenibacillus polymyxa 114105007
PAEPOPI Paenibacillus popilliae Paenibacillus popilliae 414990008
PAEPROV Paenibacillus provencensis | Paenibacillus provencensis |438962008
pami | Beenibaci e
PAEURIN Paenibacillus urinalis Paenibacillus urinalis 445240003
PAEVALI Paenibacillus validus Paenibacillus validus 114107004
AEURQ*1 Pediococcus urinaeequi Aerococcus urinaeequi 430979003
smas | Ferteeocen | Sl
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PRPG Propionibacterium Propionibacterium 34844008
PRPA Propionibacterium Propionibacterium 2379005
acidipropionici acidipropionici
PRPAC*6 Propionibacterium acnes Cutibacterium acnes 39473003
PRPAU Proplon.lbactenum Propzon}bactenum 433037008
australiense australiense
PROAV Propionibacterium avidum | Propionibacterium avidum |47473006
PRPCY Proptombagterzum Propzombagterzum 113916009
cyclohexanicum cyclohexanicum
PRPF Proplonlchtgﬁum Propzonzchtgfium 23871008
freudenreichii freudenreichii
PROGR Propionibacterium Propionibacterium 87755005
granulosum granulosum
PFI*1 Prop ionibacterium Propioniferax innocus 114056000
innocuum
PRPJE Propionibacterium jensenii | Propionibacterium jensenii | 86720000
PRPLY Proplonlchtenum Propzomchtenum 26102005
lymphophilum lymphophilum
PRPMI Prgplonzbactgnum Prgpzombactgnum 431383004
microaerophilum microaerophilum
PRPPR Prgp lgmbacterlum Propionibacterium prionicus | 113919002
prionicus
PRPRO Propl'onz'bacterzum Propl.om'bacterzum 497413007
propionicum propionicum
PRPTH*1 Propionibacterium rubrum | Propionibacterium thoenii | 30087004
PRPTH Propionibacterium thoenii | Propionibacterium thoenii | 30087004
PROPISP Propioniferax Propioniferax 114055001
PFI Propioniferax innocus Propioniferax innocus 114056000
RHOSP Rhodococcus Rhodococcus 34534002
TSUKPAUR*1 | Rhodococcus aurantiacus Tsukamurelia 113510005
paurometabola
*
?ORDBRON Rhodococcus bronchialis Gordonia bronchialis 113646005
*
SORDSPUT Rhodococcus chubuensis | Gordonia sputi 113648006
RHOEQ Rhodococcus equi Rhodococcus equi 80771008
RHOERYT Rhodococcus erythropolis | Rhodococcus erythropolis 22478004
RHOFASC Rhodococcus fascians Rhodococcus fascians 28901005
RHOGLOB Rhodococcus globerulus Rhodococcus globerulus 44348004
RHOGORD Rhodococcus gordoniae Rhodococcus gordoniae 430885009
RHOFASC*1 | Rhodococcus luteus Rhodococcus fascians 28901005
*
?ORDSPUT Rhodococcus obuensis Gordonia sputi 113648006
RHORHOD Rhodococcus rhodochrous | Rhodococcus rhodochrous | 54379008
RHORHOD*1 | Rhodococcus roseus Rhodococcus rhodochrous | 54379008
*
GORDRUBR RhOdOCOC.cuS Gordonia rubripertincta 113647001
2 rubropertinctus
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?ORDTERR* Rhodococcus terrae Gordonia terrae 113649003
ROSE Roseomonas Roseomonas 115159001
ROSECERV | Roseomonas cervicalis Roseomonas cervicalis 113711006
ROSEGILA Roseomonas gilardii Roseomonas gilardii 113710007
ROSEMUCO | Roseomonas mucosa Roseomonas mucosa 415351006
ROTSP Rothia Rothia 90163001
ROTAERI Rothia aeria Rothia aeria 417029007
ROTDE Rothia dentocariosa Rothia dentocariosa 35379007
ROTHMU Rothia mucilaginosa Rothia mucilaginosa 416544005
RUMMSP Rummeliibacillus Rummeliibacillus 450458001
RUMMPYCN | Rummeliibacillus pycnus | Rummeliibacillus pycnus 450459009
MICLUT*2 Sarcina luteus Micrococcus luteus 48299003
Small-colony-forming beta- | Small-colony-forming beta-
STRBA hemolytic group A hemolytic group A 415534000
streptococci streptococci
Small-colony-forming beta- | Small-colony-forming beta-
STRBC hemolytic group C hemolytic group C 415535004
streptococci streptococci
Small-colony-forming beta- | Small-colony-forming beta-
STRBG hemolytic group G hemolytic group G 415536003
streptococci streptococci
SOLISP Solibacillus Solibacillus 699375003
BSILV Solibacillus silvestris Solibacillus silvestris 429471007
STAARL Staphylococcus arlettae Staphylococcus arlettae 72465001
STAAR Staphylococcus auricularis | Staphylococcus auricularis | 45654003
STACS Staphylococcus capitis Staphylococcus capitis 40347003
STACC f;;z;t?glococcus capitis fctl;}l?tfilsg/lococcus capitis ss 113962001
STACAP Staphylococcus caprae Staphylococcus caprae 76969000
STACAR Staphylococcus carnosus | Staphylococcus carnosus 9784002
STACRC Staphylococcus carnosus | Staphylococcus carnosus 438905007
carnosus carnosus
STACUT Stqphylococcus carnosus Stqphylococcus carnosus 438733001
utilis utilis
smacie | Serfuloocei St
STACO Staphylococcus cohnii Staphylococcus cohnii 66872005
STASCO Stapf.z.ylococcus cohnii Stapf.l.ylococcus cohnii ss 113963006
cohnii cohnii
STACON Staphylococcus condimenti | Staphylococcus condimenti | 439185000
SE Stc.lp hy lchccus Staphylococcus epidermidis | 60875001
epidermidis
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STAEQ Staphylococcus equorum | Staphylococcus equorum 28217008

STAEE Staphylococcus equorum | Staphylococcus equorum 438005005
equorum equorum
Staphylococcus equorum | Staphylococcus equorum

STAEL . . 438164005
linens linens

STAFE Staphylococcus felis Staphylococcus felis 113965004

STAFL Staphylococcus fleurettii Staphylococcus fleurettii 438257002

STAGA Staphylococcus gallinarum | Staphylococcus gallinarum | 8056006

STAHA Staphylococcus Staphylococcus 83452006
haemolyticus haemolyticus

STAHO Staphylococcus hominis Staphylococcus hominis 44827007

STAHOM Staphylococcus hominis Staphylococcus hominis 432505008
hominis hominis

STANOV Staphylococcus hominis Staphylococcus hominis 438202004
novobiosepticus novobiosepticus

STACHR*1 Staphylococcus hyicus Staphylococcus 56629004
chromogenes chromogenes

STAKLO Staphylococcus kloosii Staphylococcus kloosii 53227003

STALE Staphylococcus lentus Staphylococcus lentus 40253001

STALU Staphylococcus Staphyloco'ccus 103494005
lugdunensis lugdunensis

STAMUS Staphylococcus muscae Staphylococcus muscae 113969005

STANEP Staphylococcus nepalensis | Staphylococcus nepalensis | 438681002

STAPAS Staphylococcus pasteuri Staphylococcus pasteuri 103495006

STAPETT Staphylococcus Staphylococcus 428731005
pettenkoferi pettenkoferi

STAPIS Staphylococcus Staphylococcus 113970006
piscifermentans piscifermentans

STAVIT*1 Staphylococcus pulvereri | Staphylococcus vitulinus 440569005

STASL Staphylococcus Staphylococcus 41103009
saccharolyticus saccharolyticus

STASA Staphylococcus Staphylococcus 19743000
saprophyticus saprophyticus

STASB Staphylococcus . Staphylococcus . 113972003
saprophyticus bovis saprophyticus ss bovis
Staphylococcus Staphylococcus

STASAP saprophyticus saprophyticus ss 113973008
saprophyticus saprophyticus

STASCH Staphylococcus schleiferi Staphylococcus schleiferi 103496007
schleiferi ss. schleiferi

STASC Staphylococcus sciuri Staphylococcus sciuri 70806002

STASCN Staphylococcus sciurt Staphylococcus sciurt 113975001
carnaticus carnaticus

STALE*1 Staphylococcus sciurt Staphylococcus lentus 40253001
lentus

STASRO Staphylococcus sciuri Staphylococcus sciuri 113976000

rodentium

rodentium
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STASCU f;cfr ;l.ly lococcus scuiri Staphylococcus scuiri scuiri | 113977009

STASI Staphylococcus simulans | Staphylococcus simulans 52122005

STASU Staphylococcus succinus | Staphylococcus succinus 438729008

STASUC Staphylococcus succinus Staphylococcus succinus 440815004
casei caset

STASUS Staphylococcus succinus Staphylococcus succinus 441130000
succinus SS. succinus

STAVIT Staphylococcus vitulinus Staphylococcus vitulinus 440569005

STAWA Staphylococcus warneri Staphylococcus warneri 63550006

STAXY Staphylococcus xylosus Staphylococcus xylosus 32737005

CNS Staphylococcus, coagulase Staphylococcus, coagulase 116197008
negative negative

ROTHMU*1 Stomatoc occus Rothia mucilaginosa 416544005
mucilaginosus

STRALAC Streptococcus alactolyticus | Streptococcus alactolyticus | 34228005

STRANG*1 Streptococcus anginosis Streptococcus anginosus 415597009
milleri group group

STRVN Streptococcus anginosus Streptococcus anginosus 44304009

STRANG Streptococcus anginosus Streptococcus anginosus 415597009
group group

STRAC Streptococcus anginosus- | Streptococcus anginosus- 70160008
constellatus constellatus

STRAUS Streptococcus australis Streptococcus australis 415598004

STRBOVI Streptococcus bovis group | Streptococcus bovis group |415599007

STRGALL*1 Streptococcus caprinus Streptococcus gallolyticus 113985000

STRVC Streptococcus constellatus | Streptococcus constellatus | 76199005

STRCC Streptococcus constellatus Streptococcus constellatus 415601009
constellatus subspecies constellatus

STRCP Streptococcus constellatus Streptococcus constellatus 415602002
pharyngis subspecies pharyngis

STRCRC Streptococcus criceti Streptococcus criceti 34838009

STRCR Streptococcus cristatus Streptococcus cristatus 113980005

STRDENT Streptococcus dentisani Streptococcus dentisani 708952006

STRD Streptococcus downei Streptococcus dolonei 12704003

STRDE Streptococcus equinus Streptococcus equinus 72646003

STRF Streptococcus ferus Streptococcus ferus 10049004

STRGALL Streptococcus gallolyticus | Streptococcus gallolyticus 113985000

STRGALGAL Streptococcus gallolyticus Streptococcus gallolyttcus 421544007
gallolyticus subspecies gallolyticus

STRGALMAC Streptococcus gallolyticus Streptococcus gallolyttcus 421004005
macedonicus subspecies macedonicus

STRGALPAS Streptococcus gallolyticus Streptococcus gallolytzcus 421253004
pasteurianus subspecies pasteurianus

STRVG Streptococcus gordonii Streptococcus gordonii 113986004

STRHYOV Strep tococcus Streptococcus hyovaginalis | 113988003
hyovaginalis
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STRINFA Streptococcus infantarius | Streptococcus infantarius 415603007

STRLUTE*1 f(fzep tococeus infantarius | oy ontococcus lutetiensis | 415605000

STRINFINF Streptocgccus infantarius Streptocqccyts mfant.anus 432506009
infantarius subspecies infantarius

STRINF Streptococcus infantis Streptococcus infantis 415604001

SVI Streptococcus intermedius | Streptococcus intermedius | 62170002

STRALAC*1 | Streptococcus intestinalis | Streptococcus alactolyticus | 34228005

STRLUTE Streptococcus lutetiensis Streptococcus lutetiensis 415605000

STRMACA Streptococcus macacae Streptococcus macacae 59717000

STRANG*2 | Streptococcus milleri group 5::3; fococeus anginosus | 415597009

STRVM Streptococcus mitis Streptococcus mitis 57997003

STRMIT Streptococcus mitis group | Streptococcus mitis group 127539005

STRVT Streptococcus mutans Streptococcus mutans 214001

STRMUG Streptococcus mutans Streptococcus mutans 127536003
group group

STROLIG St'reptococcus St'reptococcus 440296007
oligofermentans oligofermentans

STROR Streptococcus oralis Streptococcus oralis 19870004

STRPA Streptococc'u\? Streptococcy§ 113990002
parasanguinis parasanguinis

3 :

STRGALPAS Streptocpccus Streptocqccus gallolytzcus 421253004

1 pasteurianus subspecies pasteurianus

STRPER Streptococcus peroris Streptococcus peroris 416347004

STRPSEU Streptococcus . Streptococcus . 420470004
pseudopneumoniae pseudopneumoniae

STRRT Streptococcus ratti Streptococcus ratti 10667007

STRVS Streptococcus salivarius Streptococcus salivarius 39888004

STRSAG Streptococcus salivarius Streptococcus salivarius 127537007
group group

STRSLV Strgptogoccus salivarius Streptococ?us §alzvanus 84684000
salivarius subsp. salivarius

STRSAL Streptococpus salivarius Streptococcus sal'zvarlus 23310006
thermophilus subsp. thermophilus

SVS Streptococcus sanguinis Streptococcus sanguinis 113993000

STRSG Streptococcus sanguinis Streptococcus sanguinis 115658008
group group

STRSINE Streptococcus sinensis Streptococcus sinensis 438909001

STRSO Streptococcus sobrinus Streptococcus sobrinus 43777007

STRSAL*1 Streptococpus Streptococcus sal.zvarlus 23310006
thermophilus subsp. thermophilus

STRTIGU Streptococcus tigurinus Streptococcus tigurinus 699479005

STRVE Streptococcus vestibularis | Streptococcus vestibularis | 113998009

GFS Streptococcus, group F Streptococcus, group F 83503005

TRUESP Trueperella Trueperella 704974007

TRUEBERN | Trueperella bernardiae Trueperella bernardiae 704975008
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ARCPY Trueperella pyogenes Trueperella pyogenes 258933002
TSUKSP Tsukamurella Tsukamurella 115135006
TSUKINCH Tsukamurella inchonensis | Tsukamurella inchonensis | 113509000
TSUKPAUR Tsukamurella Tsukamurella 113510005
paurometabola paurometabola
TSUKPULM Tsukamurella pulmonis Tsukamurella pulmonis 113511009
TSUKSTRA Tsukamurella strandjordii | Tsukamurella strandjordii |417316004
TSUKTYRO Tsuk(_lmurella Tsukqmurella 113512002
tyrosinosolvens tyrosinosolvens
TURISP Turicella Turicella 415762009
TURIOTIT Turicella otitidis Turicella otitidis 415763004
VIRSP Virgibacillus Virgibacillus 114108009
VIRPAN Virgibacillus Virgibacillus pantothenticus | 114109001
pantothenticus
SVU Viridans group Streptococcus, viridans 31703004
Streptococct group
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