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Kan Kiiltiirlerinden Izole Edilen Koagiilaz-Negatif
Stafilokoklarin Antibiyotiklere Diren¢ Durumlari

Kezban Giirdogan, Dilek Arman, Firdevs Aktas, Murat Dizbay

Ozet: Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi'nde 1995-1996 yillari arasinda kan kiiltiirlerinden izole edilen 65
koagiilaz-negatif stafilokokun, cesitli antimikrobiyal ajanlara karsi in vitro duyarliigy arastirdmistir. Vankomisin,
teikoplanin, ofloksasin, siprofloksasin, kotrimoksazoliin minimal inhibitor konsantrasyonlart NCCLS dénerilerine
uygun olarak agar diliisyon metodu ile saptanmustir. Metisilin duyarliig 1 g oksasilin iceren diskler kullanilarak disk
difiizyon yontemi ile arastirllmis ve % 32 oraminda metisilin direnci bulunmugstur. Incelenen -laktam dist antibiyotik-
lerden ofloksasine % 12, siprofloksasine % 15, amikasine % 20 ve kotrimoksazole % 11 oraninda direng¢ belirlenmigtir.
Teikoplanin ve vankomisine direncli sus saptanmamugtr.

Anahtar Sozciikler: Koagiilaz-negatif stafilokok, kan kiiltiirleri, antimikrobiyal direng.

Summary: Antibiotic resistance patterns of coagulase-negative staphylococci isolated from blood cultures. In this
study, in vitro susceptibility of 65 coagulase-negative staphylococci isolated from blood cultures from 1995 to 1996 in Gazi
University Medical Faculty Hospital to 7 different antimicrobial agents were determined. For this purpose, minimal
inhibitory concentrations of vancomycin, teicoplanin, ofloxacin, ciprofloxacin, and co-trimoxazole were tested by agar
dilution method according to the recommendations of NCCLS. Susceptibility to methicillin was determined by using 1 g
oxacillin disk and methicillin resistance was found to be 32%. Overall resistance to the non-[-lactam antimicrobial agents
were as follows: ofloxacin 12%, ciprofloxacin 15%, amikacin 20%, and co-trimoxazole 11%. None of the strains were

resistant to teicoplanin or vancomycin.

Key Words: Coagulase-negative staphylococci, blood cultures, antimicrobial resistance.

Giris

Koagiilaz-negatif stafilokoklar (KNS’ler), basta
Staphylococcus epidermidis olmak lizere son yillarda biitiin
diinyada 6nemi artan nozokomiyal patojenlerdir. Vaskiiler
kateter ve protez materyali varligi, KNS bakteriyemilerinde en
sik saptanan risk faktorleridir. Ayrica bu bakteriler yenidogan
ve notropenik hastalardaki sepsislerin 6nde gelen nedenleri
arasindadir (1). Stafilokoklarda metisilin direnci giderek art-
makta olan bir problemdir. Metisiline direngli olan suslar (3
laktam antibiyotiklerin yami sira pek cok antibiyotige de
direncli olabilmektedir (2). Bu ¢alismada, nozokomiyal infek-
siyonlarda yerel antibiyotik duyarlilik sonuglarmin 6nemi
nedeni ile, hastanemizde yatan hastalarm kan kiiltiirlerinden
izole edilen KNS’lerde metisilin direnci ve baz1 antibiyotiklere
duyarlilik durumlari aragtirimistir.

Yontemler

Gazi Universitesi Tip Fakiiltesinde, degigik kliniklerde
yatarak izlenen hastalarin kan kiiltiirlerinden 1995-1996 yillart
arasinda izole edilen 65 KNS susu calismaya alinmistir. Bu
suslarin 251 yenidogan ve ¢ocuk, 5'i cerrahi, 351 ise i¢
hastaliklar1 kliniklerinden gonderilen kan kiiltiirlerinden izole
edilmistir.

Uretici  firmalardan saglanan vankomisin (Lilly),
siprofloksasin (Bayer Tiirk), amikasin (Bristol-Myers Squibb),
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kotrimoksazol (Roche), ofloksasin ve teikoplanin (Tiirk
Hoechst)’in minimum inhibitor konsantrasyonlar1 (MIK) agar
diliisyon yontemi ile NCCLS onerilerine uygun olarak
aragtirilmustir (3). Bu amagla Mueller-Hinton besiyeri ve kon-
trol susu olarak Staphylococcus aureus ATCC 25923
kullanimigtur.

Uygun konsantrasyonda antibiyotik icerecek sekilde
hazirlanan seri diliisyonel plaklar, agz1 kapali naylon iginde
buzdolabinda (+4-6°C) saklanarak 5 giin i¢inde kullanilmistir.
Bakterilerin bir gecelik kiiltiirtinden 0.5 McFarland stan-
dardma esit bulanikhkta (1-2 x 108 cfu/ml) siispansiyon
hazirlanmig; bu siispansiyonun 1/10 dilisyonundan 3 mm
capl oze ile (1-2 pl) besiyeri ylizeyine ekim yapilmigtir.
Ekime antibiyotik icermeyen kontrol plagindan ve sonra en
diisiik konsantrasyonda antibiyotik igeren plaktan baglanmus,
son olarak kontaminasyonu degerlendirmek iizere bir kontrol
plagina daha ekim yapilmustir.

Ekim iglemi tamamlanan plaklar, yiizeydeki ekim sivilar
agar tarafindan emildikten sonra 35°C’lik etiivde 18-20 saat
inkiibe edilmistir.

Inkiibasyon sonunda her bakteri ve antibiyotik icin iire-
menin saptanmadigi en diisik konsantrasyon MIK olarak
kaydedilmigtir. Degerlendirme sirasinda tek koloni iiremesi
ihmal edilmigtir.

Her antibiyotik i¢in denenen suglardan 33’iiniin (%50)
inhibe oldugu en diisiik konsantrasyon MiKs,; 59’ unun (%90)
inhibe oldugu en diisiik konsantrasyon MiKg, olarak belirlen-
mistir.
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/ Tablo 1. Koagiilaz-Negatif Stafilokoklarin Antibiyotiklere Duyarlih

\

MIK Arahg MIK, MIK,, Diren¢ Diren¢ Smirr*
Antibiyotik (mg/1t) (mg/1t) (mg/1t) (%) (mg/1t)
Vankomisin 0.5-2 1 2 0 232
Teikoplanin 0.5-8 2 4 0 =232
Ofloksasin <0.12-216 1 8 12 >8
Siprofloksasin <0.12->8 0.5 4 15 >4
Amikasin <0.5->64 4 32 20 >64
Kotrimoksazol 0.12/2.35-4/76 0.5-9.5 4/76 11 >4/76

K *NCCLS onerilerine gore (3).

/

Metisilin duyarliligr 1 pg oksasilin iceren diskler kullanila-
rak, disk difiizyon yontemi ile aragtirilmig, bu amagla 30°C’de,
24 saatlik inkiibasyondan sonra inhibisyon zonu ¢aplart deger-
lendirilmistir (4).

Sonuclar

Incelenen 65 KNS sugunun 21'i metisiline direngli (%32),
44t metisiline duyarli (%68) olarak bulunmustur. Bu suslarmn
arastirtlan antibiyotiklere duyarlilik durumu Tablo 1'de
Ozetlenmigtir. Stafilokoklarm (-laktamlar digindaki antibiy-
otiklere kars1 metisiline direngli ya da duyarli olmalarma gore
diren¢ durumlar Tablo 2'de sunulmustur.

Irdeleme

KNS'ler basta sepsis ve bakteriyemilerde olmak iizere, son
yillarda hastane infeksiyonlarinimn en 6nemli etkenleri arasina
girmigti. ABD'de 1980-1989 yillar1 arasinda nozokomiyal
bakteriyemilerde KNS sikhiginin %9'dan %27'ye artma goster-
digi bildirilmektedir. Bu siire icinde metisiline direncli KNS
siklig1 da %20’den %60'a yiikselmistir. Metisilin direnci, ¢oklu
antibiyotik direnci seklinde ortaya c¢ikmaktadir. (-laktam
ilaclar diginda da pek cok antibiyotife diren¢ soz konusudur.
Ayrica direng gelisimi ile nozokomiyal infeksiyon siklifindaki
artiy arasinda da bir paralellik saptanmistir (2). KNS’lerde
metisilin direncinin artigt imipenem, 1., 2., ve 3. kusak
sefalosporinlerin yaygin kullanim ile iligkili bulunmugtur (5).
Ulkemizde de nozokomiyal infeksiyon etkeni olarak KNS'lerin
onem kazandig1 bildirilmektedir. Hacettepe Universitesi has-
tane infeksiyonlar siirveyans verilerine gore nozokomiyal
infeksiyonlarda KNS siklif1 1990 ve 1995 yillar1 arasinda
%6’dan %13’ yiikselmigtir (6). Ulkemizde yapilan
calismalarda KNS'lerde metisilin direnci %21.3 - %43 arasinda
bulunmustur (7-9). Calismamizda ise KNS'lerde metisilin
direnci %32 oraminda saptanmistir. Difer arastirmalarda
degisik klinik 6rneklerden izole edilen bakteriler degerlendiril-
migken, sonuglarimiz sadece kan izolatlarim icermektedir.

Metisiline direngli stafilokoklarda B-laktamlar digindaki
antibiyotiklere yiiksek oranda diren¢ bildirilmekte, ancak
direng oranlarmin yerel farkliliklari olabilecegi vurgulanmak-
tadir (2,7,9). Calismamizda metisiline direncli KNS'lerde kot-
rimoksazol ve amikasine kars1 direncin, metisiline duyarlt
KNS’lere kars1 dirence oranla daha yiiksek oldugu
goriilmiistiir. Kinolonlara karst ise metisiline duyarli ve
direncli grupta direng farklili§1 saptanmamustir (Tablo 2).

/l“ablo 2. Metisiline Duyarh ve Metisiline Direngh

Bulunan Stafilokoklarin (-laktam Grubu Disindaki
Antibiyotiklere Diren¢c Durumu
Direng Yiizdesi

Metisiline Metisiline
Antibiyotik Duyarh Direncli
Vankomisin 0 0
Teikoplanin 0 0
Ofloksasin 18 10
Siprofloksasin 16 14
Amikasin 11 29

KKotrimoksazol 2 19 /

Incelenen suglarin higbirinde vankomisine ve ondan sonra
klinik kullanima sunulan teikoplanine kargi diren¢ saptan-
mamustir.  Staphylococcus epidermidis ve S. haemolyticus
suslarinda, ozellikle Avrupa'da teikoplanine direngli suglar
izole edilmistir (2,10). Bu nedenle KNS infeksiyonlarinin
empirik tedavisinde teikoplanin ancak duyarlilik sonuglarina
gore bagvurulabilecek bir secenektir. Oysa bu durum
vankomisinde ¢ok nadirdir (2).

Calismamizin sonuclarma gore KNS bakteriyemilerinde
vankomisin ve teikoplanin en uygun segeneklerdir. Kinolonlar,
aminoglikozidler ve kotrimoksazole kars1 duyarlilik degisken
oldugundan duyarlilik sonuglarma gére davranilmalidir.
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