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Sevgili meslektaslarimiz,

Blltenimizin bu sayisinda 29 Ocak’ta yayinladigimiz son e-billtenden beri dernegimizde neler
oldu paylasmak isteriz.

1.iki biilten arasi etkinlik, webinar
1.1. Calisma gruplari baskan ve sekreterleri ile gevrimici oturum gergeklestirildi.
2. Web sayfasina eklenenler.

2.1. Yeterlik Kurulumuz tarafindan 2019-2023 Stratejik Plani Hedef 2.1. “Sahanin mezuniyet son-
rasi eksikligini hissettigi konularin belirlenmesi icin kisa icerikli, kolay cevaplanabilecek bir anketin
olusturulmasi” geregince Surekli Mesleki Gelisim Komisyonumuz (SMGK) tarafindan sahadaki uz-
manlarimiza yonelik yapilan anket sonuglarina gére sahada eksikligi en ¢ok duyulan konular belir-
lenmistir. Yine Stratejik Planimizin Hedef 2.2. "Ankette belirlenen konular ile ilgili olarak senkron/
asenkron uzaktan egitim modiilleri, kurs ve okul yapilmasi" hedefinin bir faaliyeti olarak SMGK
tarafindan hazirlanan “ihale Siireci ve Temel Kavramlar” bashkli bir egitim sunusu Dernegimiz
web sayfasinda yer alan Egitim Materyalleri sekmesi Uzerinden ( https://www.klimud.org/

content/159/videolar-sadece-uyeler-icin ) Gyelerimize 6zel videolar kismina eklenmistir.

2.2. Uyuz hastaligiile ilgili olarak KLIMUD Tibbi Parazitoloji Calisma Grubu tarafindan hazirlanan
bilgi notuna mailimiz ekinden veweb sayfamizda https://www.klimud.org/content/7790/

tibbiparazitolojicalismagrububilginotlari uzantisindan ulasilabilir.

2.3. Klinik Mikrobiyoloji Uzmanlik Dernegi (KLIMUD) Klinik Viroloji Calisma Grubunun hazirlamis
oldugu "SARS-CoV-2 Hizli Antijen Testlerinin Sahada Kullanimina iliskin Bilgilendirme Metni' web
sayfamizda paylasiimistir.

2.4. KLIMUD Klinik Viroloji Calisma Grubu (KV CG) tarafindan Bursa Uludag Universitesi Tip Fakiil-
tesi ev sahipliginde 'Solunum Yollari Viriislerinde Giincel Yaklagimlar" konulu bolge toplantisi 25
Subat 2022 Cuma giinii Bursa Uludag Universitesi Rektorliik, Jandarma Uzman Onbasi Sinan Yayli
A Salonu'nda gergeklesmistir. Toplanti su anda youtube kanalimizda yayindadir.

2.5. KLIMUD, Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi ve Servikal Patolojiler ve Kolposkopi Dernegi is birligi
ile 4 Mart HPV Farkindalik GUnid’ kapsaminda IV. Ulusal HPV ve Kanser Sempozyumu ¢evrim igi
yayinlanmistir.

2.6. Klinik Mikrobiyoloji Uzmanlk Dernegimizin (KLiIMUD) Klinik Viroloji Calisma Grubu katkilari ile
dizenlenecek olan ‘Pandeminin 3. Yilina Girerken’ konulu Surekli Tip Egitimi / Strekli Mesleki
Gelisim Etkinligi 11 Mart 2022 Cuma giini 20.00-22.00 saatleri arasinda ¢evrim ici olarak gercek-
lesmistir.
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2.7. Laboratuvar Guvenligi Calisma Grubu katkisi ile ‘Kisisel Koruyucu Donanim, Mihendislik ve
Yénetsel Onlemler Farkindalik Toplantisi’ konulu KLIMUD STE/SMG Etkinlikleri kapsamindaki An-
kara Bolge toplantisi 18 Mart 2022 tarihinde ylz ylze gergeklestirilmistir.

3. Diger kurumlar ile etkilesim.

3.1. Anket Oneri sayfasi ve antijen notu yazisinin TTB UDEK ile paylasimi, Saglik bakanhginin ilgili
dairelerine yazi ile ve yiz yiize goriisme ile iletilmesi.

3.2. Spermiogram konusunda tetkik teshis daire baskanligina iletilen yazi.

3.3. Sponsorluk goriismeleri

3.4. 8 Subat’ta yayinlanan SUT ‘un uygulamada yarattigi sorunlarin Saglik bakanhgi ve SGK ile yazi-
li ve s6zIU paylasimlari.

Ayrica bu sire icinde 8 Mart Diinya Kadinlar giinii, 14 Mart Tip bayrami, 18 Mart Canakkale zaferi
kutlamalari igin gorsellerimiz ile Gyelerimize ulasmayi hedefledik. Bu sayimizin kapagi da 14 Mart
Tip bayraminin anisina dénemin tibbiyelilerini birlikte gosteren bir fotograf.

Biiltenin bu sayisinda pandemi siirecinde hemen tiim laboratuvarlarin ¢alismalarini bir dis kalite
kontrol programi ile dogrulama siireci ile glindeme yerlesen MOTAKK ve dis kalite kontrol ¢alis-
malarina genel bir bakis bulacaksiniz. Bu konu hakkinda Ekim 2020 tarihinde yayinlanmis olan
toplantimizin https://www.klimud.org/content/7852/covid-19-motakk-dkd-programinin-sahaya-

yansimalari linkini burada yeniden paylasmak istiyoruz.

Saglikh gtinler dileriz.

Yayin Kurulu



Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvarinda Dis Kalite Kontrol

Tibbi mikrobiyoloji, mikroorganizmalarin neden oldugu hastaliklarin 6nlenmesi ve hastaliklardan korun-
ma, hastaliklarin tanisi, tedavinin yonlendirilmesi ve izlenmesi, antimikrobiyal ila¢ direncinin izlenmesi
icin yapilacak mikrobiyolojik, immiinolojik ve molekiler testlerin seg¢imi, testlerin yapilmasi, test sonucla-

rinin yorumlanmasi ve tibbi konsiiltasyon ile ilgilenen bilim dalidir.

Tibbi mikrobiyoloji laboratuvarlarinda, yénetim ve teknik yetkinlik alanlarini kapsayan tim sireglerde
kaliteye ulasilmasi, son ¢ikti olan test raporunun dogru, uygun, zamaninda verilebilmesi ve kalite iyilestir-
mede surekliligin saglanmasi icin uluslararasi kuruluslarca cok cesitli standart ve uygulamalar bildirilmek-
te ve uygulanmaktadir. Birgcok tlke bu standartlari ulusal standartlar olarak uyarlamis ve bunlari temel
alarak laboratuvar akreditasyon programlari gelistirmislerdir. Buradaki esas hedef, verilen laboratuvar

hizmetlerinin dogru ve standardize edilerek sunulmasidir.

Kalite yonetimi, rutin teshis ve referans laboratuvarlarinda dogru ve glivenilir laboratuvar sonuclari sagla-
mak icin temel bir unsurdur. Kalite kontrol, analitik stirecin dogrulugunu ve tekrarlanabilirligini izlemek
Uzere yapilan uygulamalardir. Performansi etkileyen parametreler arasinda; 6lgiim aleti, 6lglilen madde,
calisan hatalari, 6rneklem hatalari ve kalibrasyon hatalari sayilabilir. Yapilan islemlerdeki hatalar, yalanci
pozitiflik ve yalanci negatiflik gibi yanlis sonuglara neden olabilmektedir. i¢ ve dis kontroller, kalite deger-
lendirmesinin ayrilmaz birer parcasidir. Ozellikle, dis kalite degerlendirmeleri (DKD), yeni test yéntemleri-
nin tanitilmasinda, kapasite gelistirmede ve temel bir kalite seviyesinin saglanmasinda mihenk tasi-
dir. Dis kalite degerlendirmelerinde amacg, testlerin kalitesini ve performansini belirlemenin yaninda her
laboratuvarin ulusal ve uluslararasi arenada kendi yerini gérmesini saglamaktir. Kalitenin degerlendiril-
mesi; yontemin/testin kalitesi, bireysel laboratuvarlarin kalitesi ve ulusal/uluslararasi 6lcekte laboratu-
varlarin genel kalitesinin degerlendirilmesi yani sira nadiren denetleme amaciyla da kullanilabilmektedir.
Dis kalite degerlendirme, laboratuvarlarin test sonuclarinin givenilirligini saglamak veya yikseltmek
amaciyla laboratuvarin disindaki bir sistem/kurum/kurulus tarafindan diizenlenen igerigi veya konsant-
rasyonu bilinen ya da bilinmeyen 6rneklerle yapilan izleme ve degerlendirme c¢alismasini ifade etmekte-

dir.



Bu programa katiimci laboratuvarlarin beklentisi; bu kaliteyi belgelemek, sorunlari belirlemek, katihmci-
nin kendisini diger laboratuvar ile karsilagtirmasini saglamak, ayni érnekleri kullanarak metod, reaktif,
ekipman ve teknik elemanlarin performansini degerlendirmektir. Bunlarin yaninda katilimciya mevcut
ticari testlerdeki sorunlar icin Uretici firmalara karsi kanit da sunabilmektedir. Bu baglamda dis kalite de-
gerlendirmeleri test kalitesini ve sonug karsilastirilabilirligini saglayabilmekte ve iyilestirebilmektedir. Dis
kalite degerlendirmeleri, bir dis kurulus araciligi ile laboratuvar performansinin objektif olarak degerlen-
dirildigi bir sistem olup, sistematik hatalarda erken uyari sistemini devreye sokarak, dizeltici faaliyetler
uygulanmasi ile verilen hizmetin iyilestirilmesi icin firsat saglamaktadir.

Dis kalite degerlendirmeleri, laboratuvar performansinin tarafsiz olarak kontrol edildigi, dogru, tekrarla-
nabilir ve glivenilir test sonuglarinin saglanabildigi kalite yonetim sisteminin 6nemli bir parcasidir. Labora-
tuvar uzmani tarafindan hangi test ve yontem igin kullanilacaksa o test parametrelerine uygun bir dis ka-
lite degerlendirme programi ve igerigi belirlenmelidir. Dis kalite degerlendirme programinda kullanilacak
orneklerin belirlenmesinde dikkat edilmesi gereken bazi hususlar vardir. Bu érnekler; gergek hasta érne-
gine benzemeli, stabil olmali ve tasima kosullarina dayanmali, farkl miktarlari iceren numunelerden olus-
malidirlar. Katilimcilar bu 6érnekleri normal bir hasta 6rnegi gibi ¢alismali, herhangi bir ekstra isleme kesik-
likle tabi tutmamahdir. Sonuclarin analizi ve raporlarin dagitilmasindan sonra katiimcilarin sonuglari yo-
rumlamasi ¢ok 6nemlidir. Dis kalite kontrol programi sonuglari, laboratuvar calisanlari ile de paylasiimal
ve sonuglar birlikte tartisiilmalidir. Béylece tim galisanlarin sorunlarin nedenleri ve ¢éziimleri konusunda
aktif katilimlari desteklenmelidir. Programda alinan basarili sonug; laboratuvarin glivenilir sonug Uretebil-

me kapasitesinin oldugunu belgelemektedir.

Sonug olarak dis kalite degerlendirme c¢alismalariyla, laboratuvar analitik slirecinde hasta test sonuglari-
nin glvenilirligini etkileyebilecek riskler belirlenip, i¢ kalite kontrol test ¢alismasi ile belirlenemeyen siste-
matik hatalar ortaya konmaktir. Dis kalite degerlendirme sonuglarinin uygun periyotlarda yapilmasi ve
degerlendirilmesi ile gerekli diizeltici ve Onleyici faaliyetlerinin yapilmasi veya yaptiriimasi laboratuvar

hizmetinin kalite glivencesi icin gereklidir.

Yeliz CETINKOL

Nazilli 1978 dogumluyum. Ege Universitesi Tip Fakiiltesi 2000 yili me-
zunuyum. Uzmanlik egitimimi Afyon Kocatepe Universitesi Tip Fakiil-
tesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali'nda tamamladim. Halen Ordu
Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali'nda gérev

yapmaktayim.




MOTAKK DIS KALITE KONTROL ANONiM SIiRKETI

MOTAKK projesi, 2014 yilinda, TUBITAK’in SB0102 kodlu “Tibbi Tani Kitleri, Kitlerle ilgili Cihaz, Yaziim ve Referans
Materyallerinin Gelistirilmesi” ¢agrisi altinda yer alan “Tani kitleri icin gerekli olan referans maddelerin ve kontrol
materyallerinin gelistirilmesi ve sertifikalandiriimasi” konusunda “Hepatit B, C ve Delta Virlslerinin Molekler Tani-
larinda Kullanilan Yéntemler i¢in Kalite Kontrol Serumlarinin ve Ulusal Kalite Kontrol Programlarinin Gelistirilmesi”
basligi ile sunulmus ve 2135130 No ile kabul edilmis 1003 projesi olarak baslamistir.

Yiriticiligi Ankara Universitesi Hepatoloji Enstitlisii 6gretim iyesi Prof.Dr. A.Mithat BOZDAY!I tarafindan yapil-
mistir. Proje, Paul Ehrlich Enstitlsii danismanhginda yuritilmis ve 2016 yili sonunda basariyla sonuglandiriimistir.
MOTAKK projesi, Molekiler Tanida Kalite Kontrol Ulusal Programinin kisaltmasi olup, tlkemizde énemli bir halk
saghgi sorunu olan enfeksiyonlarin tanisinda kullanilan molekiler yontemler i¢in ulusal dlgekte bir dis kalite kontrol
programinin gelistirilmesini amacglamistir. Bu projede molekdiler virolojik testler icin ulusal dlcekte bir dis kalite
kontrol programi ve bu programlarda kullanilacak biyolojik materyaller basariyla olusturulmus ve ulusal 6lcekte 4
kez uygulanmistir.

Projenin basariyla sonuclandirilmasindan sonra bir yil daha program Ucretsiz olarak strdirtlmustir. Bu programla-
ra yaklasik 70-80 tibbi laboratuvar katilmistir. Ulkemizde bu testler konusunda hizmet veren tiim tibbi laboratuvar-
larin (devlet ve vakif tiniversitesi tibbi laboratuvarlari, devlet hastaneleri tibbi laboratuvarlari, kamu hastane birlik-
lerine hizmet veren tim 0Ozel tibbi laboratuvarlar, 6zel yerli ve yabanci kdkenli tibbi laboratuvarlar) %80-85’i bu
programlara katilmistir.

Her bir programda yaklasik 250 adet panel ve rapor hazirlanmistir.
MOTAKK Cevrim Tasarimi

o Uygun yeterlilik deney numunesinin segimine TURKAK 17043 Standardi kullarina uygun olarak, DKK Koordi-
natori ve Bilimsel Kurul ilgili Gyesi tarafindan giincel suslar gbz 6nlinde bulundurularak karar verilir ve Yeter-
lilik deney programinin planlanmasi yapilir.

. Kararlilik ve homojenligin ve ayrica atanmis degerler ve yeterlilik deney numunesinin 6lgllen biyikliglne
ait toplam belirsizligin belirlenmesi ile ilgili dlclimlerin yapilmasi: DKK Koordinatorii ve Program Sorumlusu,
yeterlilik deney numunesi hazirlama ekibi ve istatistik uzmani tarafindan yapilr.

o Yeterlilik deney numunelerinin hazirlanmasi DKK Program Sorumlusu, yeterlilik deney numunesi hazirlama
ekibi tarafindan yapilir.

o Panel hazirlandiktan sonra, etiketleme, soguk zincirde paketleme ve tasiyici firmaya teslim edilmesi DKK
Program Sorumlusu ve numune hazirlama ekibi kanaliyla yapilir.

o Yeterlilik deneyi katiimcilarinin performanslarinin degerlendirilmesi ise DKK Koordinatéri ve Bilimsel Kurul
tarafindan yapilir. Sonuglar rapor formatinda katimcilarin kullanici sayfalarinda yayimlanir.

. Kullanicilar sonug¢ girme esnasinda, kendi kullanici Ana Sayfalarinda , https://www.youtube.com/watch?

v=ahsOX2-zTP8 linkine tiklayarak, sonug girme hakkinda fikir sahibi olabilirler.


about:blank
about:blank

Program kullanilirken kullanacaginiz ana ekran:

© e T Dy e B B B b e B & e o D B e v T D n Q) e T Dy e 8 | O e G e .. v - o x
* © A St agl | sty e VYar

wpirie [ ioptdty © g @ 7 WOt S g8 IO

© e [T o—

¢ MOTAXK Drs Kalite Kontrol Programs, Sa@hk Bakankd tarafindan
yetkilendirilmiy dzel laboratuvarker icin ayhk SARS-CoV-2 RNA Kalitat
Dyj Kalite | Programi hizmeti 1

MOTAXK Drj Kalite Xontrol Programw, Yeterllik Deneyi Saglaywcdanin
uymaida ylk(mi oldugu 150 17043 standardina  TURKAX tarafindan
akredite edilmigtic,

MOTAXK Dry Kalte Kontrol Programs, Saghk Bakanh@ ile bir protokol
imzalayarak, yetklendirilmis Covid-19 PCR Laboratwvar-lan ile 18
cevrimiic ve haftalk SARS-CoV-2 RNA Kalitatif Dv; Kalite Kontrol

MOTAKK, SARS-CoV-2 RNA PCR verifikasyon testleri Kin kurulum kitleri
ve i | cabyma lleri igti

Dry Kalite Xontrol Programs, KUMUD ile 2 yidir bilimsel
ve ¢O2im ortakhl yapmaktadar.
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MOTAKK tarafindan hazirlanan, kullanabileceginiz testler listesi:
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MOTAKK PROGRAMLARI

KAUITE KONTROL PANELLER
[ Pacel humi Gewrim 2 Panel bumi Panelicerifi  Macim (ml)  Oenek TOrd Tapma
BV DA Viral Yik Kalitatif & Kantitatid Hazean2000 HEVK2001  Anlik 2020 HEVK2002  STip 12 Ooemu; Plazma  Kuru Buz
HCV RNA Vical Yk Kalitatif & Kantitatit Harean2000 HOV-K2001 Al 2020 HOVK202  STip 12 Doewnys Plarma  Kury Baz
MOV RNA Viral ik Ka¥itati & Kantitatif Harian2000 HOVAQ001 Al 2020 HOVK2002  4Tip 12 Dorenus Plazma  Kurw Buz
HCV RNA Genotip Mazkan2000  WCVGIp2001  Avalik 2020 MCV-Gep2002  5Tup 12 Ooemu; Plazma  Kurw Buz
MV DNA Viral Yk Kalitatif & Kantiatif Hazwan 2020 CMV-K2001 Analdc 2020 CMV-KQ002 4Top 12 Dorenus Pazma  Kurw Buz
HIV-3 RNA Viral Yok Kalitatif & Kantitatit Mazkan2000 MN-K2001  Avalik 2020 HV-K2002  4Tip 12 Oormus Plazma  Kurw Buz
Parvovirlls B19 Vial ik Kalltatlf & Kantitatll  Markan2020 PARK001  Aabk 2020 PARKNO02  4Tip 12 Ooomus Plazma  Kury Buz
BK Virds Viral Yibk Kalitatif & Kantitatit Hazian 2020 BK-K2001 Anlik 2020 BKK2002 ) 12 OcemuzPlazma  Kury Buz
Epstein-Barr Viral Yik Kalitatif & Kantitatif Mazkan 2020 EBV-K2001 Aralk 2020 EBV-X2002 4Yip 12 Ooemus Plazma  Kurw Buz
Viral YUK Kalitatif & Kantitatif Manean 2000 XC-K2001 Analik 2020 JCK2002 4Top 12 Ooemus Plazma  Kury Buz
SARS-CoV2 RNA Kalitatst
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Her asamasinda kullanacaginiz ekranlarin goruntiileri.

vl Py Anasayfa

B g Orre
! DUYURULAR B DL GILENDIAME DOKUMANLARY
o Rpotw
S 15 ISONEC 17043 Beigest 8 V2 ANA O KALITE KON TROL PROGRAM 3023 YILMA ALT GRVAIMLERIN TARM CleELoE s
B Ywero Cosmen RO TARK Ong roame onet Progeams TUSMAX dn. 15 LN ISOMC 1704) (Uyguetus Soderendemes Yo P
B Vi
[ o seomcam oo | PP —
4 e Gy
1 NOTAE | Vb Tands Kaine Kamtot
W £ Maak g bungs pain Ma@mI| €@ 1 s rconp nBOAW DL W
Q henets
v oy Sonug Girme
Sonug Gllebiiecek Programia
o hxoty
Ll ™ Covrm Program Kooy Iyhomier
I Yo Conimantat ' P v VG
B wom
<) G Oy MOTAKK Somer (e Tamton Videoss (3 Masyat
Yahanda sonug girtyl aglacak panetier
1 DOLITOR SOPRK PR ) DR A2 LY Ly U Wit
VA R e AT AL
J0090 MOTARK | Mowban Tanie Kathe Vamtd
TP — Maml eenld 4G ABO AN BT W



Q Ayt

v P

1 Son Oeme

¥ Ragorty «

oyt ve bew

watiher) Deeencyme

B vt Dovumaney

Yeterix Doneyter Katime: Degeriendirme Anket

Oedert Kasamo.

Ass) " bt Buata vercedg her
1. (0 pean Cok o) 2 (8 pan von) 3 (%0 puan O)

& (75 e § 900 pusn Con by

Do K R 0N My

sor erg

Vs (verterng

L R
€] Govent iy 2 MOTAKK wed Sayanncs Cevrmmiens kayt WD 500 QI ve 00K M yapeens A bulyonunes?
Vs reeworw
3 MOTRK
Vs reenw
4 WOTARK Y ) o)
Vs oeterr
§ MOTAKX grverm programien fe fan L o '
Vg oremerry
Epmwumm i ¢ 0 ﬂn
@ A
0 Pogwne Yardime! DokOmanlar
W Soru Game
Bilgilendirme Dokumantan
i Ragotw
® Ontiom ' 8 CoVA2-RNA D1 KALITE KONTROL PROGRAM 3032 YILINA AIT G EVRIMUERIN TARIN GLZELCESI
8 oo [ —
B weows '
18 SARSCOV-2 RNA Yotarstin Deney Numuneiert Kutanem Kiavuty
41 Govess Gy

Epmwmnm

10

Kalite Dokumanian

00000

00000

00000

00000

00000




PANELI OLUSTURAN ORNEKLERIN OZELLIKLERI

Orneklerin hazirlanmas: Pozitif drneklerin hazirlanmasinda, hem isil islem ve hem 29 KGry gamma rginlaninin kullanildigi
2 farkh yontem ile inaktive edilmis B.1.617.2-Delta varyantina ait virus hicre kultura
supernatant  (VHKS) kullanilmistir. Panelde kullanilan &rneklerin viral yikleri, 1.WHO
Reference Material for SARS-CoV2 RNA kullanilarak saptandi. Panelde bulunan
CoV-2-K2202.01 ornegi  516.000 kopya/mL, CoV-2-K2202.02  ornegi 141.000
kopya/mL, CoV-2-K2202.03 ornegi 2.250 kopya/mL, CoV-2-K2202.04  ornegi
129.000 kopya/mL ve CoV-2-K2201.05 ornegi negatiftir. Pozitif 6rneklerin sulandinimasinda
ve negatif orneklerin hazirlanmasinda DMEM (Dulbecco’s Modified Eagle's medium)
kullaniimigtir.

Omek kodu: Katiima laboratuvarlara dagitimi yapilan ornekleri kapsayan panel kodu

Ornek dokusu: Panel orneklerinin hazirflanmasinda kullanilan biyolojik matris.

Viral Transport Sivisi: Panel orneklerinin hazirlanmasinda kullanilan inaktive edilmis virGs hacre  kaltara
supernatantinin sulandinimasinda ve taginmasinda kullanilan virus tagima sivisi

Gonderilen miktar: Paneli olusturan orneklerin icerdigi hacim mL

Kalitatif sonug: Paneli olusturan 6rneklerde SARS-CoV-2 RNA sonucunun pozitif ya da negatif tanimiyla kalitatifi
olarak degerlendirilmesi

Ornegin islevi: Dig kalite kontrol programlarinda 6rnek hazirlanirken tim katiimalar tarafindan dogru olarak
raporlanmasi beklenen ornekler, “"ana ornekler” olarak, ve duyarlilik, tekrarlanabilirlik, deney
ici farklliklanin belirlenmesi gibi olgulan olcumlendiren ornekler de "egitsel ornekler® olarak
tanimlanmaktadir.

*Egitsel 6rnek sonuglanniz, “"Dogru Raporlama Bagari Puam™ 'nin hesaplanmasinda
kullanilmayacaktir..
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Raporun sonunda yer alan tanimlar:
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Laboratuvar gezisi is akis sirasina gore yer almistir: Alinan gilivenlik dnlemleri, sertifikasyon igin gerekli
basamaklar ve fotograflari:
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Serifikalar, TS EN ISO/IEC 17043-2013 sertifikasi.
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Kullanilmayi bekleyen malzemeler
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Kuru buz ile paketleme

asasss

5 e

Kongre sunumlari

Fotograflar: Nese Gol

Az sayida calisani ile cok 6nemli ve zor bir goérevin altindan kalkan ekibe tesekkdrler.
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Oliimciil Bakterilerde Antibiyotik Direncini Etkisiz Hale Getirmenin
Yeni Bir Yolu

Antibiyotik direncinin biyuk bir kiiresel sorun oldugu, direngli bakterilerin yayilmasinin mortalite ve mor-
biditeyi arttirdigi ve toplum igin blylik bir maliyet olusturdugu bilinen bir gercektir.

Bakterilerin direnc gelistirmesinin en yaygin yolu, diger bakterilerden cesitli direng genlerinin aktariimasi
ile olur.

Bu genler,
antibiyotigi deaktive eder,
antibiyotik konsantrasyonunu azaltir veya

antibiyotigin hedefini degistirerek, antibiyotigin artik bu hedefe baglanamamasi sonucunda bakteri-
nin oldurilmesini engeller.

Direng genleri bir kez ortaya ¢iktiktan sonra, farkli patojenik bakteriler arasinda hizla yayilabilirler ve anti-
biyotiklerin etkinligini azaltabilirler. Bu nedenle, direncin yayillmasini izlemek ve ayrica tedaviyi ve yeni
antibiyotiklerin gelistiriimesini kolaylastirmak i¢in yeni direng¢ genlerini mimkiin oldugunca cabuk tespit
etmek ve karakterize etmek 6nemlidir.

Antibiyotige direngli bakteriler, yapilarinda antibiyotikleri etkisiz hale getirmek igin bir dizi farkh proteine
sahiptirler. Bu direng proteinlerinin dogru sekillere katlanmasi etkinlikleri icin 6nemlidir.

Arastirmacilar, DsbA adi verilen bir proteinin, direnc¢ proteinlerinin bu sekillere katlanmasinda yardimci
oldugunu kesfetmislerdir.

DsbA, bir bakteriyel tiyol distlflir oksidorediktazdir. DsbA, Dsb enzim ailesinin 6nemli bir bilesenidir.
DsbA, peptitler hiicrenin periplazmasina girerken zincir igi distlfiir bagi olusumunu katalize eder.

elife dergisinde yayinlanan bir calismada Mavridou ve arkadaslari, dogrudan insanlarda kullanilamayan
kimyasallar kullanarak DsbA proteinini engellemeyi basarmislardir. Ayni ekip simdi ayni sonucu elde ede-
bilmek amaci ile insanlarda glivenle kullanilabilecek inhibitorler gelistirmek tizerinde ¢calismaktadir.

Amaclari glivenli bir DsbA inhibitori gelistirmek ve bunu mevcut antibiyotiklerle birlestirmektir. Bu saye-
de; proteinlerin katlanma veya disiilfit baglari olusturma yetenekleri engellenerek, direng gelisiminde
onemli proteinlerin etkisiz hale getirilmesi saglanacaktir.

Yeni antibiyotiklerin kesfi zorlu bir stire¢ oldugundan, mevcut antimikrobiyallerin Gmriini uzatmanin yol-
larini gelistirmek ¢ok daha fazla 6nem kazanmaktadir.
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Distilfid bagi olusumunu ve protein katlanmasini hedefleyerek, antibiyotik direncini tersine ¢evirmenin
muimkin oldugu disinilmektedir. Bu, gelecekte klinik olarak yararli DsbA inhibitorlerinin gelistirilmesi-
nin direngli tedavi igin yeni bir yol sunabilecegi anlamina da gelmektedir.

DsbA cogunlukla bakterilerde protein stabilitesini ve katlanmasini destekleyen bir proteindir. Bu ¢alisma-
dan once bilim insanlari, DsbA'nin, konak hiicrelere saldiran toksinlerin olusturulmasina yardimci oldugu-
nu veya bu toksinlerin insan hiicrelerine girmesini saglayacak bir dizi islevde yer aldigini zaten biliyorlardi.

Uzun yillar DsbA Gzerinde ¢alisan Mavridou, bakterilerin antibiyotiklere direnmesine yardimci olan prote-
inlerin katlanmasinda da 6nemli bir rol oynayabilecegini ve direng proteinlerinin katlanmasi icin DsbA ge-
rekliyse, calismasini engellemenin islevlerini dolayli olarak engelleyecegini ileri sirmektedir.

Ekstrasitoplazmik Protein Katlanmasini Bozarak Antimikrobiyal Direnci Kirmak:

Antimikrobiyal direnc, kiresel sagliga yonelik en bliylk tehditlerden biridir. Yeni antibakteriyel stratejile-
re acilen ihtiya¢ duyulmaktadir ve direng proteinlerini nétralize eden veya hiicre zarinin bitinlGgina teh-
likeye atan antibiyotik adjuvanlarinin gelistiriimesine strekli artan bir ilgi vardir. Mevcut adjuvanlarin go-
gu yalnizca spesifik direng proteinlerine karsi etkilidir.

Penisilin gibi antibiyotikler modern tibbin temelidir, ancak bakteriler ilaglarin etkilerine direnmek igin ev-
rimlesmektedir.

En zararl patojenlerden bazilari, ilag bariyeri gérevi géren hiicre zarfi adi verilen bir dis katmana sahip
olan 'Gram-negatif bakteriler' dir.

Bu zarf, antibiyotikleri etkisiz hale getirebilen veya uzaklastirabilen veya hatta girdikten sonra onlari hiic-
reden disari pompalayabilen antibiyotik direng proteinleri igerir. Antibiyotik direnciyle miicadele etmenin
bir yolu, bu proteinlerin ¢alismasini durdurmak olabilir.

Proteinler, belirli sekillere katlanan amino asitler adi verilen uzun yapi taslari zincirleridir. Bir proteinin
gorevini dogru bir sekilde yerine getirebilmesi icin dogru sekilde katlanmasi gerekir. Bakterilerde, DsbA
adi verilen bir protein, diger proteinlerin onlari yerinde tutarak ve disilfid baglari adi verilen baglantilar
ekleyerek dogru sekilde katlanmasina yardimci olur. DsbA'nin antibiyotik direng proteinlerinin katlanma-
sinda bir rol oynayip oynamadigi belli degildir, ancak eger 6yleyse, antibiyotige direngli enfeksiyonlari te-
davi etmek igin yeni yollar agabilir.

Bunu kanitlamak icin Furniss, Kaderabkova ve arkadaslari birka¢ antibiyotik direng proteinini kodlayan
genleri Escherichia coli’ ye yerlestirdiler ve daha sonra modifiye E. coli'nin DsbA yapmasini durdurdular.
Bu da antibiyotik direng proteinlerinin kararsiz hale gelmesine ve dogru sekilde katlanamadiklari icin par-
calanmasina neden oldu.

Yaptiklari diger deneyler, DsbA'nin patojenik Gram-negatif bakteri tirlerinde kimyasal bir inhibitor ile
bloke edilmesinin, bu bakterileri antibiyotiklere daha duyarl hale getirdigini gosterdi.

Bu yaklasimi kullanmanin direncli bakterilerin neden oldugu enfeksiyonlari durdurmada ise yarayabilece-
gini gostermek icin Furniss ve arkadaslari Galleria mellonella larvalarindan yararlandi.

Larvalar daha sonra antibiyotikle tedavi edildi, bu da hayatta kalma oranlarini arttirdi, bu da DsbA'nin blo-
ke edilmesinin antibiyotige direncli bakterilerle micadele icin iyi bir yaklasim olabilecegini gosterdi.
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Diinya Saglik Orgiitii'ne gére, Gram negatif bakterilere karsi yeni tedaviler gelistirmek kritik &neme sahip,
ancak yeni ilaglarin kesfi durma noktasina geldi. Bunu asmanin bir yolu, mevcut ilaglarin daha iyi ¢calisma-
sini saglayacak yollar gelistirmektir.

DsbA'yi bloke eden ilaglar yapmak, gelecekte mevcut antibiyotikleri kullanarak direncli enfeksiyonlari te-

davi etmenin bir yolunu sunabilir.

Sonug olarak bu calismalar, protein stabilitesini hedeflemenin veya membran/periplazmik boslukta uy-
gun protein katlanmasini engellemenin, Gram-negatif bakterilerde antimikrobiyal direnci (AMR) ortadan
kaldirabilecegi fikrine dayanmaktadir.
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