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OZET

Amag: Metisiline direngli stafilokok suslarinin hastane
infeksiyonlarinda buyuk pay sahibi olduklari bilinmekte-
dir. Hastanemizdeki stafilokok suslarinin antimikrobiyal
diren¢ durumlarini bilmek dogru ampirik tedavi baslamak
icin son derece 6nemlidir.

Gereg ve yontem: Tersiyer referans hastanesi konumun-
daki hastanemizde patojen olarak izole edilen stafilokok
suglarinin duyarhihgini geriye dénik olarak degerlendir-
meyi amagladik. Kirikkale Universitesi Tip Fakdiltesi En-
feksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dall
laboratuvarinda, Kasim 2009-Kasim 2010 tarihleri arasin-
da, hasta orneklerinden etken olarak izole edilen metisili-
ne direncli 276 stafilokok susu ¢alismaya alindi. Suslarin
tiplendirimi ve antibiyotiklere duyarhhklari Vitek (bioMeri-
eux) sisteminde yapildi.

Bulgular: Suslarin buylUk ¢ogunlugu kan (%49) ve yara
biyopsi materyalinden (%40) izole edildi. Glikopeptidlere
direngli susa rastlanmamisg, suslarin linezolide %97’si,
eritromisine %16’s1 duyarli bulunmustur.

Sonug: Bu etkenlerle olugsan infeksiyonlarin kontrolu ve
etkin sagaltimi igin sonugclarin klinisyenlere bildirilerek
Ozellikle metisilin direngli stafilokok enfeksiyonlarinin te-
davisinde uygun ampirik antibiyotik kullanimmin saglan-
masi gerektigine inanmaktayiz.

Anahtar kelimeler: Metisilin direnci, stafilokoklarda anti-
biyotik duyarhhgi

GiRiS

Staphylococcus ¢ok sayida tir iceren, deri ve mu-
kozalarda kolonize olabilen, degisik tirleri ile farkl
hastaliklar yapan énemli bir cinsdir. Bu cins icinde
Staphylococcus aureus ¢ok sayidaki virulans fakto-

ru ile gesitli doku ve organlarda ciddi infeksiyonlar
olusturabilen en 6nemli tardir. S.aureus disinda

ABSTRACT

Objectives: Methicillin resistant Staphylococcus strains
still remain as an important reason of hospital acquired
infections. The aim of this study to see the antimicrobial
sensitivity patterns of these strains for effective empirical
therapy

Material and methods: Antibiotic susceptibility results
of staphylococcus strains were investigated retrospec-
tively from tertiary reference hospital. 276 methicillin re-
sistant staphylococcus species, which were isolated from
Kirikkale University Faculty of Medicine Department of In-
fectious Disease and Clinical Microbiology laboratory be-
tween November 2009-2010 were enrolled in this study.
Identification and antibiotic susceptibilities of the strains
were evaluated by using Vitek automated systems (bioM-
erieux).

Results: Most of these strains were isolated from blood
(49%) and wound (40 %) samples. There was no glyco-
peptide resistance established from 276 strains. Suscep-
tibility percents of these strains to linezolid and erythro-
mycin were 97% and 16% respectively.

Conclusions: we believe that, informing physicians
about antibiotic susceptibility patterns of methicillin resis-
tant staphylococcus species will be helpful for effective
treatment and control the spread of these infections. J
Clin Exp Invest 2012; 3(1): 71-74
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kalan koagulaz negatif stafilokok (KNS) turleri ise,
gecmiste sadece flora elemani olarak kabul edilir-
ken, giinimizde 6zellikle hastane kaynakh infek-
siyon etkenleri arasinda yer almakta ve 6nemleri
giderek artmaktadir.!

Metisiline direncli stafilokok suslarinin ¢ogu,
beta-laktam yapisindaki antibiyotiklerin yanisira
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aminoglikozitler, kinolonlar ve klindamisin gibi diger
birgok antibiyotige de direnglidirler. Bu durum bu
mikroorganizmayla meydana gelen infeksiyonlarin
tedavisini guclestirmekte ve tek tedavi segenegi gli-
kopeptitler olmaktadir. Glikopeptitlerin yayginlasan
kullanimi ile duyarhligi azalmis suslar veya gliko-
peptit direncini gindeme getirmistir.*?

ilk kez Japonya’dan Hiramatsu ve ark.? tarafin-
dan vankomisine orta dizeyde duyarl [Minimal in-
hibisyon konsantrasyonu (MiK) = 8 ug/ml] S.aureus
susunun bildirilmesiyle, literatiire “vancomycin-in-
termediate S.aureus (VISA, Mu50)” kavrami girmis-
tir.# Stafilokoklarda vankomisine azalmis duyarlilig
gOsteren bir diger tanim da heterorezistan-VISA
(hVISA) tanimidir. Stafilokoklarda, vankomisine
orta dizeyde direncin nedeni, peptidoglikan biyo-
sentezindeki degisiklige bagh olarak hicre duva-
rinin kalinlasmasi ve dizensiz hale gelmesidir.®
Buna ek olarak, penisilin baglayan protein 2 (PBP2)
Uretiminin asir artmasi ve PBP4 ekspresyonunun
olmamasinin da, diren¢g mekanizmasinda etkili ola-
bilecegi bildirilmistir.8® Bugiine kadar saptanan ve
farkli duyarhlik paternlerine sahip VISA izolatlarinin,
vankomisine uzun slre maruziyet sonrasi ortaya
ciktigi ileri strilmektedir.®1°

Metisilin direncinin varligi tedavi basarisinda
onemli sorunlara yol agcmakta ve tedavi maliyetle-
rini yukseltmektedir. Bundan dolayi hastanemizdeki
yatan hastalardan bir yillik sirede izole edilen meti-
siline direngli stafilokok suslarinin antibiyotik duyar-
lihklari incelenmesi amaglanmistir.

GEREG VE YONTEM

Kirikkale Universitesi Tip Fakiiltesi Enfeksiyon Has-
taliklar ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilim Dali labora-
tuvarinda, Kasim 2009-Kasim 2010 tarihleri arasin-
da, yatan hasta orneklerinden izole edilen suslar-
dan metisiline direncli 276 stafilokok susu ¢alisma-
ya alinmistir. Vicut sivilarindan érneklem alinmasi
islemi standart yontemlerle yapilirken, yara ornek-
leri biyopsi ile alinan doku kdulturleri olarak isleme
alinmistir. Metisilin direncini belirlemek igin oksasilin
diski kullaniimigtir. Suslarin izole edildigi muayene
maddelerinin kulttrleri %5 koyun kanli agar besiye-
rinde yapilmistir. Bu besiyerinde ureyen betahemo-
lizli koloniler Gram boyama yontemi ile boyanmistir.
Preparatin incelemesinde gram pozitif kok sapta-
nanlara once katalaz testi uygulandi. Pozitif sapta-
nan suslara tlpte koagullaz testi yapildi. Koagulaz
testi pozitif olan gram pozitif koklarin turlerinin be-
lirlenmesi ve antibiyotik duyarliliklari igin Vitek (bio-
Merieux, Fransa) sistemi kullaniimistir. Bu sistemle
hVISA bulunan bir sus icin E-test kullaniimigtir.

BULGULAR

Metisiline direngli 276 stafilokok susunun 136’si
(%49) kandan, 110'u (%40) yara biyopsi materya-
linden, 30’'u diger hasta érneklerinden izole edilmis-
tir. Metisiline direncli 276 stafilokok susunun izole
edildikleri klinik érnekler ve tir dagilimi Tablo 1 de
verilmigtir.

Tablo 1. Metisiline direngli 276 stafilokok sugunun izole edildikleri klinik érnekler ve tar dagihmi.

Ornek

Tar Kan Yara idrar Balgam SSSIZSI BOS Kateter S;Ztir:/ L\/Il\'/?:l Topr:am %
S.epidermidis 60 52 4 1 2 1 3 2 1 126 46
S.hominis 56 12 0 0 1 0 0 0 0 69 25
Tiplendirilemeyen KNS 5 22 2 1 2 0 0 0 0 32 12
S.haemolyticus 10 12 2 3 0 0 0 0 0 27 10
S.aureus 1 8 0 0 0 3 0 0 0 12 4

S.saprophyticus 2 1 2 0 0 0 0 0 0 5 2

S.warneri 0 2 0 0 0 0 0 0 0 2 <1
S.cohnii 1 1 0 0 0 0 0 0 0 2 <1
S.lugdinensis 1 0 0 0 0 0 0 0 0 1 <1
Toplam n 136 110 10 5 5 4 3 2 1 276

% 49 40 4 2 2 1 1 <1 <1
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TUimu vankomisin ve teikoplanine duyarli bu-
lunan suslarin 269°'u (%97) linezolide, 152’si (%55)
moksifloksasine, 136’si (%49) gentamisine, 119'u
(%43) fosfomisine, 110'u (%40) siprofloksasine,
106’s1 (%38) fusidik aside, 100’0 (%36) klindamisi-
ne, 45'i (%16) eritromisine duyarli bulunmustur.

izole edilen 276 stafilokok’un 44’(i PBP pozitif,
232’si PBP (mecA) pozitif bulunmustur. Kandan izo-
le edilen bir S.aureus susu Vitek sistemi ile hVISA
olarak degerlendirilince E-test uygulanarak vanko-
misine duyarli oldugu belirlenmistir.

TARTISMA

Metisiline direncli S.aureus suslarinin ve koagtlaz
negatif stafilokoklarin hastane infeksiyonlarinda
blylk pay sahibi olduklari bilinmektedir. Metisilin
direncinin varligi bu suslarin tedavisinde 6nemli so-
runlara yol agmakta ve tedavi maliyetlerini ylkselt-
mektedir. Metisilin direncinde bolgesel farklilklar
gorulebildigi gibi ayni hastanenin farkl birimlerinde
bile farkli direng oranlari saptanabilir." Bundan do-
layl hastanedeki stafilokok suslarinin antimikrobiyal
direng durumlarini bilmek son derece 6nemli olmak-
tadir.

Kan duzey takibi yapilabilmesi ve daha ucuz
olmasi nedeniyle vankomisin, teikoplaninden daha
sik kullanilimasina ragmen teikoplanin MiK deger-
lerinin artmasi, vankomisin MIiK degerlerinin ayni
kalmasi dikkat c¢ekicidir. Daha dnce yayimlanan bir
calismada da benzer sekilde uzun vankomisin teda-
visi alan hastalarda vankomisin duyarlihgi korunur-
ken, teikoplanin duyarlihiginin azaldidi bildirilmigtir.'?
Derbentli13’'nin derlemesinde de vankomisine du-
yarl, ancak teikoplanine duyarliigi azalmis susla-
ra giderek artan siklikta rastlandigi belirtiimektedir.
Calismamizda metisilin direncli stafilokok suglarinin
timd vankomisin ve teikoplanine duyarli bulunmus,
Vitek sistemi ile orta duyarli bir susa rastlanmis, fa-
kat E-test ile duyarli bulunmustur.

Vankomisin orta dizeyde duyarli oldugu
S.aureus (VISA) vankomisin MiK diizeyi 4-8 pg/ml
ve vankomisin direngli S.aureus (VRSA) MiK diizeyi
>16 pg/ml olarak tanimlanir. VISA suslari linezolid,
kloramfenikol, gentamisin, rifampisin, trimetoprim-
sulfometakzasol(TMP-SMX) ve tetrasikline degisen
derecelerde duyarlilik gdsterebilir. VISA ve VRSA
suslari genellikle linezolid, kinupristin/dalfopristin ve
daptomisine de duyarldir. Bu tirlerin tedavisinde
kombine tedavi protokollerinin uygulanmasi gerekir.
Calismamizda Metisilin Direngli S.aureus (MRSA)
ve Metisilin Direngli Koagulaz Negatif Stafilokok
(MRKNS) suglarinda linezolide direng saptanma-
digi gibi yurt icinde yapilan ¢alismalarda da meti-

siline direncli stafilokok suslarinda linezolide direng
bildiren ¢alismaya rastlanmamistir. Kanan ve ark."
Gram pozitif koklara kargi linezolidin in-vitro akti-
vitesini degerlendirdikleri ¢alismada tim suslarin
linezolide duyarli oldugunu ve linezolid igin MiK90
degerlerinin MRSA suslarinda 2 pg/ml, MRKNS
suslarinda ise 1 pg/ml oldugunu bildirmislerdir.

Kinolonlar genis antibakteriyel spektrumlari,
gastrointestinal sistemden iyi emilimi ve iyi doku
dagilimi nedeniyle genis bir kullanim alanina sahip-
tir. Son yillarda MRSA suslarinda kinolonlara karsi
direncin arttigi gdzlenmistir. Diler ve ark.' 1998'de
MRSA ve Metisilin Duyarh S.aureus (MSSA) susla-
rinda siprofloksasine direnci sirasiyla %32 ve %11
oraninda bildirirken, Altun ve ark.'® (2003) %63 ve
%3, Aridogan ve ark." %76 ve %8, Ergin ve ark.'®
2005’'de %95.4 ve %8.5 olarak bildirmiglerdir. Bu
¢alismada moksifloksasine %55, siprofloksasine
%60 direng¢ bulunmustur.

Bu arastirma sonucunda test edilen suslarda
vankomisin ve teikoplanine diren¢ olmamasi olduk-
¢a sevindiricidir. Klinisyenlere bu tdr geri bildirimle-
rin yapilmasi metisilin direncli stafilokok enfeksiyon-
larinin tedavisinde uygun antibiyotik kullanimi ve
tedavide dogru antibiyotik secimi icin yol gdsterici
olacaktir distincesindeyiz.
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