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HOMOJEN MRSA SUSLARINDA ANTIBIYOTIK
DIRENCT*
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OZET

S.aureus kokenlerinin neden oldugu infeksiyonlarda, metisiline direngli
kiskenlerin izole edilme siklifit tilkemizde de giin gegtikge artmmaktadir. Bu kékenlerin,
B-laktam antibiyotiklere ek olarak, siklikla diger gruplardan antibiyotiklere de direng
gistermesi tedavide giigliiklere yol agmakiadir,

Bu ¢alismada cesitli klinik 6imeklerden izole edilen 46 homojen MRSA kokeninde
antibiyotik direng paternleri aragtimlmastir. Metisilin direnci, agar tarama ve oksasilin
mikrodiliisyon ydmtemleriyle saptanmig ve kékenlerin MIC degerleri 128 pg/ml veya
tizerinde bulunmugtur. Difer antibiyotik direngleri ise disk difiizyon ybntemiyle
aragtinlmistir. Calismada S.aureus ATCC 25923, S.aureus ATCC 29213 ve
E faecalis ATCC 29212 suglan kontrol olarak kullamlmistr,

Eritromisine %74, klindamisine %72, trimetoprim-sulfametoksazole %7,
rifampisine %98, gentamisine %98, amikasine %83, siprofloksasine %91, ofloksasine
9076, tetrasikline %835, kloramfenikole %9 oraninda direng bulunurken, vankomisine
direngli MRSA susu saptanmamistir.

SUMMARY
Antibiotic resistance patterns of homogenous MRSA strains.

Among infections caused by S.aurens; isolation rate of methicitlin resistant
strains is getting higher everyday. The resistance of these strains to $-lactam
antibiotics as well as other groups of antibiotics creates problems in the therapy of
these infections.

In this study, antibiotic resistance patterns of 46 homogenous MRSA sirains
isolated from clinical specimens were investigated. Methicillin resistance of the
strains were determined by agar screening and oxacillin microdilution methods, The
MIC values of the strains were 128 pg/nil or higher. Disk diffusion method was used
for antimicrobial susceptibility testing. S.guwreus ATCC 25923, S.aureus ATCC
29213 and E faecalis ATCC 29212 were used as control strains.

The antibiotic resistance rates were as follows: erythromycin %74, clindamycin
%72, TMP-SMX %7, rifampicin %98, gentamicin %98, amikacin %83, ciprofloxacin
%91, ofloxacin %706, tetracyline %85, chloramphenicol %9. None of the strains was
resistant to vancomycin.

* 12.Antibiyotik ve Kemolerapi (ANKLEM) Kengresi'nde sunulmustur (2-6 Haziran 1997, Antalya).
I. Kartal Egitim ve Araghma Hastanesi, infeksivon Hastaliklan ve Klinik Mikrobiyoloji K linigi, Tstanbul.
2. Taksim Hastanesi, Infeksiyon Hastatiklan ve Kiinik Mikrobiyoloji Klinigi, Istanbul |
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GIRIS

Metisiline direngli Staphylococcus aurens (MRSA), giiniimiizde hem hastane
kaynakh, hem de hastane cdigindan edinilen ¢esitli infeksiyonlarda etken olarak
karsimiza ¢ikmaktadir. Bu mikroorganizmalar siklikla g¢ogul direng genleri
tagtdiklarindan B-laktamlar digindaki birgok antibiyotife de direng gostermekte ve
tedavide sorunlara yol agmaktadir. Diger merkezlere paralel olarak, hastanemizde de
MRSA kokenlerinin izole edilme siklifn son yillarda 6nemli 6lglide artmistir. Bu
calismada, baglica yara siiriintisii, trakeal aspirat ve kan gibi gesitli klinik
treklerden izole edilmis MRSA kokenlerinin antibiyotik direng oranlannn
aragtirtbmast amaclanmigtir (3,9).

GEREC VE YONTEM

Haziran 1995-Mayis 1996 tarihleri arasinda cesith klinik 6rneklerden izole edilen
46 S.aureus kékeni galisma kapsamina alinmighir. Izolatlar; koloni morfolojisi, Gram
boyama, katalaz, lam ve tiip koagiilaz testleriyle tanimlanmugtir (7). Metisilin direnci
%4 NaCl'lii, 6 pg/mi oksasilinli agar tarama ve oksasilin mikrodilisyon yontemleri ile
belirlenmistir. Diger antibiyotiklere direng ise disk difiizyon ybntemiyle {Oxoid
diskleri kullamlarak) arastinlnustic, Tiim testler NCCLS &nerilerine gore yapilmig ve
S.aureus ATCC 25923, S.qureus ATCC 29213 ve Efaecalis ATCC 29212 suglan
kontrol olarak kubamlmugtir (10,11). s

BULGULAR

Agar tarama besiyerinde standart S.aureus susglaninmin dremedigi, test
kokenlerinin ise tamaminin Gredigi gozlenmistir. Oksasilin mikrodiliisyon yéntemi ile
standart S.awrens suslanmin MIC degerlerinin £ 0.25 pg/ml oldufu; 46 test
kokeninden 8’inin 128 pg/ml, 3’iiniin 256 pg/mi, 35’inin ise 256 pg/ml’den biiyik
oldugu saptanmustir. S.aureus ATCC 25923’iin antibiyotik zonlan NCCLS’te
bildirilen referans araliklaninda bulunmus, Efaecalis ATCC 29213 ile besiyerinin
trimetoprim-sutfametoksazol (TMP-SMX) duyarhihgim degerlendirmede uygun oldugu
belirlenmistir. 12 antibiyotik igin direng oranlan tablo 1’de gdsterilmistir.

Tablo 1. 46 MRSA kokeninin disk difiizyon y&ntemiyle antibiyotik direngleri.

Antibiyotik Duyarl Az duyarh Direngli
Oksasilin 0 0 46 (%100}
Erifromisin 6 (%13} 6 (%13) 34 (%74
Vankomisin ' 46 (%100) 0 0
Klindamisin 13 (%28) 0 33 (%72)
TMP-SMX 43 (%93) 0 3 (%7
Rifampisin T {%2) 0 . 45 (%98)
Gentamisin 0 1 (%12) .45 {%98)
Amikasin & (%IT) 0 38 (%83)
Siprofloksasin 0 4 (%9) 42 (%91)
Oftoksasin 3 (%7 8 (%) 35 (%76)
Tetrasiklin 5 (%I11) 2 (%4 39 (%85)
Kloramfenikol 41 (%389} (%2 4 (%9)
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TARTISMA

Cogul antibiyotik direnci giiniimiiz MRSA’tarmin 6nemli bir &zelligidir.
Calismarmzda, oksasilin MIC degerleri 128 pg/m! veya daha yiiksek olan 46 MRSA
kikeninde B-laktam grubundan olmayan 11 antibiyotige direng oranlart arastirilmig ve
¢ok yiiksek oranlarda direng saptanmistir,

Yapisal ve genctik dzelliklerinden dolay: stafilokoklarda, antibiyotikiere karsi
hizla direng geligmektedir. Bu dzeliifin en iyi drneklerinden biri kinelon grubu
antibiyotikierdir. Klinik kullanima girisinden bu yana kisa bir siire gegmesine ragmen,
giiniimiizde MRSAlarda yiiksek oranlarda dirence rastlanmaktadir. Caligmamizda
cok yiiksek oranda saptanan kinolen direnci, bu antibiyotiklerin hastanemizde yaygin
olarak kullanilmasina ve kinolonlar arasmdaki ¢apraz dirence baglanabilir (9,13).

Sik 'kullanilan bir bagka antibiyotik grubu olan aminoglikozitler icin direng oranlan
cesitli galismalar arasinda farklihklar gostermektedir (1,6,12,13). Caligmamizda
MRSA’tara en etkin olan amikasine bile %83 oraninda diren¢ bulunmugtur. Disk
diftizyon ybntemiyle aminoglikozit diskleri etrafinda kesin bir inhibisyon zonunun
olmamasinin degerlendirmede giighiiklere yol agtigi gozlenmistir. Aminoglikozidlerle
vankomisinin birlikte kullammi in-vitro testlerde aminoglikozitlere direng olsa bile
sinerjik etki saglamaktadir; ancak bu- &zelligin klinitk yararmin olup olmad:g
bilinmemektedir (9).

MRSA kikenlerimizde vankomisinden sonra en etkili goriinen antibiyotik TMP-
SMX’dur. MRSA kdkenlerinde TMP-SMX’a Arman ve ark. (1) %10, Kog¢ ve ark. (6)
%13, Oztirk ve ark. (12) %19, Ulusoy ve ark. (13) ise %38.5 oraminda direng
saptarmglardir. TMP-SMX, MRSA kolonizasyonlarimin tedavisinde baganyla
kullamilmigtir. Giinlimiizde ciddi olmayan infeksiyonlarda, oral tedavi digiiniilen
hastalarda ve kolonizasyonun tedavisinde iyi bir alternatif iken, ciddi infeksiyonlarda
ancak glikopeptil antibiyotiklerin kulamlamadigi durumlarda diigtiniilmesi uygun
olacaktir (2,8).

Kloramfenikol giiniiméizde yaygin kullanilmadigindan MRSA kékenleri duyarh
bulunabilmektedir. Ancak kloramfenikoliin bakteriyostatik bir ajan olmas, agir
infeksiyonlarda tek bagina ya da fenotipik toleransa yol agacafindan hiicre duvarina
etkili bir ajanla birlikte kullanmmim engeller. Ayrica S.epidermidis kaynakli plazmidler
nedentyle hizla direng gelismektedir. Kloramfenikole %89 oramndaki duyariilik klinik
uygulama agisindan pek yararh gozikmemektedir (3).

Caligmamizda yer alan rifampisin, tetrasiklin, eritromisin, klindamisinin direng
oranlan da ¢ok yiiksek bulunmustur. Bu sonuglar, bircok yerli ve yabanci yayinda
bildirilen direng artii oranlarina paralellik gostermektedir (1,6,12,14).

Halen tiim diinyada MRSA’larin vankomisine duyarhligt devam etmektedir.
Bugiine kadar diren¢ gelismemis olmasi, vankemisinin uygun endikasyonlarla
kullaniimig olmasina ve bakteri hiicresinin birden fazla komponentine etki ederek
kombine antibiyotik kullanim etkisi gdstermesine baglanabilir (4,5). Calismamizdaki
46 MRSA kokeninin tamam vankomisine duyarli bulunmus ve dzellikle hastane
kaynaklh kkenlerle olugan infeksiyonlarda vankomisinin ilk secenek olmast gerektigi
dogrulanmustur.
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