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OZET

Linezolid oksazolidinonlar simifindan yeni bir antimikrobiyal ajandir ve tiim onemli Gram pozitif bakterilere karsi mii-
kemmel in-vitro aktiviteye sahiptir. Yalmz nadir de olsa giiniimiizde oksazolidonlara direng bildirileri mevcuttur. Bu ¢alig-
mada eer varsa bolgemizdeki direng prevalansinn tespiti amaglanms ve 50 metisiline direngli Staphylococcus aureus
(MRSA) sugu ile 50 Enterococcus spp. susunda disk difiizyon yontemi ile linezolid direnci aragtirilnigtir. Her iki gurupta da
linezolid direnci tespit edilmemistir. Bu bakimdan bolgemizde endikasyonu olan durumlarda etkili bir tedavi igin linezolidin
iyi bir tercih olabilece§ine vurqu yapilmigtir.

Anahtar sozciikler: enterokok, linezolid, MRSA
SUMMARY
In-vitro Activity of Linezolid Against Methicillin-resistant Staphylococcus aureus (MRSA) and Enterococcus spp.
Linezolid is a new antimicrobial agent from oxazolidinone group and shows excellent in-vitro activity against Gram
positive bacteria. Resistant isolates to oxazolidinone was reported but it is not common yet. In our study, we aimed to inves-
tigate the susceptibility to linezolid of 50 methicillin-resistant Staphylococcus aureus (MRSA) and 50 Enterococcus spp. iso-
lates. Susceptibility to linezolid was determined by disk diffusion method. In both groups resistance to linezolid was not

found. In our region we emphasize that linezolid is a good choice in the indicated cases.
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GIRIS yumusak doku ve alt solunum yolu infeksiyonla-
rinda etkenin duyarli bulunmas: halinde kulla-
Staphylococcus aureus, koagiilaz negatif sta- nim ruhsati verilmistir). Oksazolidinonlar ribo-
filokoklar ve enterokoklar hastane infeksiyonla- zomal protein sentez inhibitoriidir. Bu etkilerini
11 etkenleri arasinda 6nemli bir yere sahiptir. Bu ribozom alt tinitelerinin birleserek 70S ribozom
mikroorganizmalar gittikce artan miktarda be- kompleksini olugturmasini engelleyerek yapar-
ta-laktamlara ve glikopeptid antibiyotiklere di- lar. Tamamen sentetik bir antibiyotik olan linezo-
reng gostermektedirler®. Bu durum yeni antibi- lid tiim 6nemli Gram pozitif bakterilere kargi
yotik arayislarini kaginilmaz hale getirmektedir. mitkemmel in-vitro aktiviteye sahiptir. Bir¢ok
Linezolid de bu arayislarin sonucunda gelistiril- Gram pozitif tiirtin % 90’1 4 mg/L'nin altindaki
mis bir ajandir. Linezolid oksazolidinonlar sini- konsantrasyonlarda inhibe olmaktadir®.
findan yeni bir antimikrobiyal ajandir. FDA
(Food and Drug Administration) tarafindan deri, Bu ¢alismada 50 metisiline direncli S.aureus
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(MRSA) susu ile 50 Enterococcus spp. susunun li-
nezolide in-vitro duyarhili§inin tespiti amaclan-
migtir.

GEREC VE YONTEM

Yapilan calismada son bir yil icerisinde
Elazig yoresinde gesitli kliniklerden gonderilen
farkli 6rneklerden etken olarak izole edilip stok-
lanan 50 MRSA ve 50 Enterococcus spp. susu ¢a-
Iismaya alinmustir. Suslarin identifikasyonu
konvansiyonel yontemlerle yapilmistir. Entero-
kok suglarimn tiir aymrimi yapilmamistir. Meti-
silin direnci 30 pg sefoksitin igeren diskler kul-
lanilarak Clinical and Laboratory Standards Ins-
titute (CLSI) kriterlerine gore Kirby-Bauer yon-
temiyle saptanmis ve zon cap1 < 21 olanlar di-
rencli olarak kabul edilmistir. Antibiyotik du-
yarliligi Mueller Hinton agarda disk difiizyon
yontemi ile CLSI kriterlerine gore yapilmustir.
S.aureus suslarinda linezolid diski etrafinda in-
hibisyon zonu = 21 mm olanlar linezolide du-
yarli olarak kabul edilirken Enterococcus spp.
suslarinda linezolid inhibisyon zonu = 23 mm
olanlar duyarli olarak kabul edilmistir. MRSA
suslarinin 36’s1 yara orneklerinden, 10'u kan or-
neklerinden, 2’si eklem sivisindan, 2’si plevra
sivisindan izole edilmistir. Enterokok suslarinin
hepsi idrar orneklerinden izole edilmistir.

BULGULAR

Metisiline direngli 50 MRSA susunda line-
zolid ve vankomisin direnci saptanmamustir.
Test edilen Enterococcus spp. suslarinin tamami
vankomisin ve linezolide duyarli bulunmustur.
MRSA ve enterokok suslarinin test edildigi anti-
biyotikler ve direng ytizdeleri tablo 1 ve 2'de
gosterilmistir.

Tablo 1: MRSA suglarinda test edildigi antibiyotiklere direng.

Antibiyotik Direng (%)
Penisilin 100
Sefoksitin 100
Siprofloksasin 28
Trimetoprim/sulfametoksazol 42
Vankomisin 0
Linezolid 0
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Tablo 2: Enterokok suglarinda direng.

Antibiyotik Direng (%)
Penisilin 26
Vankomisin 0
Linezolid 0

TARTISMA

Oksazolidinon grubu, antidepresan ilag
(monoamin oksidaz inhibitorleri) arastirmalar:
yapilirken bulunmus ve antimikrobiyal 6zelligi
fark edilince antibiyotik olarak gelistirilmigler-
dir. Bu gruptan linezolid Gram pozitiflere karsi
in-vitro ¢ok etkili olmasina ragmen Gram nega-
tiflere etkisizdir. Ayrica atipik solunum yolu in-
feksiyonu etkenleri olan Legionella pneumophila,
Mycoplasma pneumoniae ve Chlamydia pneumo-
niae’ye kars da etkilidir®.

Enterokoklar, intrensek olarak tasidiklari
klindamisin, florokinolon, trimetoprim/sulfa-
metoksazol, diisiik diizey penisilin ve diisiik
diizey aminoglikozid direng 6zellikleri nedeni
ile glinlimiiziin sorun yaratan bakterileri arasmn-
da yer alirlar®. Gegen yillar boyunca entero-
koklarin antibiyotiklere diren¢ sikhig1 giderek
artmis ve 1988’de enterokoklarda ilk olarak gli-
kopeptid direnci bildirilmistir. Ancak yeni anti-
biyotik arayislarinin sonucunda gelistirilen ok-
sazolidonlara da enterokok suslarinda bugiin
direng bildirimleri vardir®.

S.aureus suslarinda metisilin direnci ise ilk
olarak 1961 yilinda bildirilmistir ve bu bakteri o
tarihten bu yana 0zellikle hastane kaynakli lo-
kal ve sistemik infeksiyonlarin 6nemli bir nede-
ni olarak karsimiza ¢ikmaktadir®. Tlk vankomi-
sin direngli S.aureus susu 1997’de Japonya’dan
bildirilmis, takiben ABD’den de direng bildirim-
leri yayinlanmistir. Bununla birlikte glintimiiz-
de vankomisin direngli S.aureus olgular: sik de-
gildir?).

Sentetik bir ila¢ olan linezolide Gram pozi-
tif bakterilerde intrensek direng geni bulunma-
maktadir®. Yapilan calismalarda S.aureus sus-
larmin in-vitro mutasyonla oksazolidinonlara
spontan direng geligtirme sikliginin <10 oldu-
gu gosterilmis ve bu oran direncli klinik izolat-
larin nadirligiyle uyumlu bulunmustur(®).



Linezolidin oral ve iv formu mevcuttur.
Oral formu % 100 biyoyararlanima sahiptir.
Oral dozdan 12 saat sonra maksimum plazma
konsantrasyonuna ulasilmaktadir. Faz III ¢alig-
malarda ¢ok az toksik veya yan etki gozlenmis-
tir. Linezolidin en dikkat ¢ekici yan etkisi geriye
dénebilen miyelostipresyondur®.

Ulkemizde yapilmis linezolid duyarlilik
calismalar1 mevcuttur. Bu ¢alismalardan birisin-
de Yazg: ve ark.® rektal siirtintii 6rneklerinden
izole ettikleri 13 vankomisin direngli enterokok
susunun tamaminin linezolide duyarh oldugu-
nu bildirmislerdir.

Dizbay ve ark.®’nin yaptig1 bagka bir ¢a-
lismada, cesitli klinik 6rneklerden izole edilen
120 MRSA izolatinin tamaminin linezolide du-
yarli oldugu bildirilmistir.

Bu calisma eger varsa bolgemizdeki line-
zolid direng prevalansimi belirlemek amaci ile
planlanmus bir ¢alismadir. Yapilan ¢alisma so-
nucu hem enterokok suslarinda hem de MRSA
suslarinda linezolid direnci tespit edilmemistir.
Sonug olarak linezolidin endikasyonu olan du-
rumlarda bolgemiz agisindan iyi bir tercih ola-
cag1 kanaatine varilmastir.
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