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ÖZET

 2007-2009 yıllarında yatan hastaların kan kültürlerinden izole edilen Staphylococcus aureus suşlarının antibiyotiklere 
duyarlılık oranları retrospektif olarak incelenmiştir. Bakteri identifikasyonu konvansiyonel yöntemler ve Phoenix 100 BD 
Otomatize Sistemi (Becton Dickinson Diagnostic Systems, Sparks) kullanılarak yapılmıştır. Bakterilerin antibiyotiklere 
duyarlılıkları, Clinical Laboratory Standards Institute (CLSI) önerileri dikkate alınarak Kirby-Bauer disk difüzyon yöntemi 
ile saptanmıştır. 
 287 S.aureus suşunun 165’i (% 57.5) metisiline duyarlı S.aureus (MSSA) ve 122’si (% 42.5) metisiline dirençli 
S.aureus (MRSA) olarak belirlenmiştir. MSSA ve MRSA suşlarında gentamisine duyarlılık sırasıyla % 99 ve % 21, tetrasik-
line % 98 ve % 53, siprofloksasine % 97 ve % 12, trimetoprim/sülfametoksazole % 96 ve % 84, eritromisine % 87 ve % 29 
olarak bulunmuştur. Bu farklar istatistik olarak anlamlı bulunmuştur (p<0.01-0.001). Vankomisin ve linezolide ise suşların 
tümü duyarlı bulunmuştur.
 MRSA’nın etken olduğu bakteremilerde mortalite oranı MSSA’ya göre oldukça yüksektir. Ampirik tedaviye yol göste-
rici olması ve antibiyotik kullanım politikalarının belirlenmesi açısından, bakteremiye yol açan bu tür etkenlerin ve antibiyo-
tiklere duyarlılıklarının belirlenmesi önemlidir.  

Anahtar sözcükler: kan kültürü, metisilin direnci, Staphylococcus aureus

SUMMARY

Antibiotic Susceptibility of Staphylococcus aureus Strains Isolated from Blood Cultures

 The aim of this study was to determine the antimicrobial susceptibilities of Staphylococcus aureus strains isolated from 
blood cultures of hospitalized patients in 2007-2009 years, retrospectively. The isolates were identified by conventional met-
hods and Phoenix 100 BD Automated System (Becton Dickinson Diagnostic Systems, Sparks). Antibiotic susceptibility tests 
were performed by the Kirby-Bauer disk diffusion method according to the standards of Clinical and Laboratory Standards 
Institute (CLSI). 
 Of the 287 S.aureus strains, 165 (57.5 %) were methicillin-susceptible S.aureus (MSSA) and 122 (42.5 %) were 
methicillin-resistant S.aureus (MRSA). The susceptibilities of MSSA and MRSA strains for gentamicin were  found as 99 % 
and 21 %, for tetracycline 98 % and 53 %, for ciprofloxacin 97 % and 12 %, for trimethoprim/sulfamethoxazole 96 % and 84 
%, for erythromycin 87 % and 29 %. These differences were found statistically significant (p<0.01-0.001). All strains were 
found susceptibile to vancomycin and linezolid.
 Mortality rates in bacteremia caused by MRSA are very higher than MSSA. Determination of agents causing bactere-
mia and antibiotic susceptibility is  important for guiding empirical treatment and in the establishment of antibiotic usage 
guidelines.
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GİRİŞ
 
 Son 30 yıl içinde, özellikle yoğun bakım 
tedavisi gerektiren hastalar arasında bakteremi-
nin sıklığı, etiyolojisi ve epidemiyolojisinde bazı 
değişiklikler meydana gelmiştir. 1970’li yıllarda 
en sık izole edilen etken Gram negatif bakteriler 
iken 1980-90’larda Gram pozitif koklar ön plana 
çıkmaya başlamıştır(22).
 Staphylococcus aureus Gram pozitif bakteri-
lere bağlı bakteremilerin en sık etkenlerinden 
olmasının yanında, deri ve yumuşak doku infek-
siyonları, cerrahi alan infeksiyonları, pnömoni, 
ampiyem, osteomiyelit, septik artrit, endokardit 
gibi çok sayıda ciddi infeksiyonlara da neden 
olmaktadır(24).
 Stafilokok suşlarının antimikrobiyal 
ajanlara duyarlılıkları yıllar içerisinde değiş-
mekte ve farklı direnç oranları saptanabilmek-
tedir. S.aureus’a bağlı infeksiyonlar, 1940’lı 
yılların başlarında penisilin G ile başarı ile 
tedavi edilirken, kısa süre içinde özellikle has-
tane kökenli infeksiyonlarda penisiline direnç 
kazanmıştır. 1950’lerde eritromisine ve tetra-
sikline direnç gözlenmiş, bunu takiben 1961’de 
metisiline dirençli S.aureus (MRSA) tanımlan-
mıştır(17).
 Bu çalışmanın amacı, hastanemizde yatan 
hastaların kan kültürlerinden izole edilen 
S.aureus suşlarının metisiline direnci ve çeşitli 
antibiyotiklere duyarlılık oranlarının belirlen-
mesidir.

GEREÇ VE YÖNTEM

 Selçuk Üniversitesi Meram Tıp Fakültesi 
Mikrobiyoloji Laboratuvarı’nda 2007-2009 yıl-
larında kan kültürlerinden izole edilen S.aure-
us suşlarının antibiyotiklere duyarlılık oranla-
rı retrospektif olarak incelenmiştir. Kan kül-
türleri BACTEC 9240 (Becton Dickinson, 
Diagnostic Instrument System, Sparks, USA) 
tam otomatik kan kültür cihazında takip edil-
miştir. Otomatize kan kültür cihazında üreme 
saptanan şişelerden eozin metilen mavisi 
(EMB) ve % 5 koyun kanlı agarlara pasajları 
yapılmıştır. Bakteri identifikasyonu için kon-
vansiyonel yöntemler (Gram boyama, katalaz 

ve koagülaz test) ve Phoenix 100 BD Otomatize 
Sistemi (Becton Dickinson Diagnostic Systems, 
Sparks,USA) kullanılmıştır. Bakterilerin anti-
biyotiklere duyarlılıkları, Clinical Laboratory 
Standards Institute (CLSI) önerileri dikkate 
alınarak Kirby-Bauer disk difüzyon yöntemi 
ile saptanmıştır(6). Metisiline direnç sefoksitin  
diski kullanılarak değerlendirilmiştir. Kontrol 
suşu olarak S.aureus ATTC 25923 suşu kulla-
nılmıştır.
 MSSA ve MRSA suşlarının antibiyotik 
duyarlılıkları arasındaki farkı karşılaştırmak 
için ki-kare testi kullanılmıştır. 

BULGULAR

 Çalışmaya alınan S.aureus suşlarının en 
çok iç hastalıkları ve pediatri  kliniğinden izole 
edildiği tespit edilmiştir (Tablo 1). Toplam 287 
S.aureus suşunun 165’i (% 57.5) metisiline duyar-
lı S.aureus (MSSA) ve 122’si (% 42.5) metisiline 
dirençli S.aureus (MRSA) olarak belirlenmiştir. 
MSSA ve MRSA suşlarının kullanılan antibiyo-
tiklere duyarlılık oranları Tablo 2’de verilmiştir. 
MSSA ve MRSA suşlarının antibiyotik duyarlı-
lıkları arasındaki farkın suşların tümünün 
duyarlı olduğu vankomisin ve linezolid dışında 
istatistiksel olarak anlamlı olduğu gözlenmiştir 
(p<0.01-0.001). 
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Tablo 1. S.aureus suşlarının izole edildikleri kliniklere göre dağı-
lımı.

Klinikler

İç Hastalıkları
Pediyatri
İç Hastalıkları Yoğun Bakım
Nöroloji 
Acil Servis
Pediyatri Yoğun Bakım
Reanimasyon Yoğun Bakım
Nöroloji Yoğun Bakım
Acil Yoğun Bakım
Kardiyoloji
Göğüs Hastalıkları Yoğun Bakım
Genel Cerrahi 
Genel Cerrahi Yoğun Bakım
Diğer Klinikler

Toplam

Sayı

67
37
32
24
18
17
16
15
10
  9
  8
  7
  5
22

287

(Yüzde)

(23)
(13)
(11)
  (8)
  (6)
  (6)
  (6)
  (5)
  (3)
  (3)
  (3)
  (2)
  (2)
  (8)



TARTIŞMA

 Antibiyotik çağının başlangıcından beri 
antibiyotik kullanımının oluşturduğu seçici 
baskı stafilokoklarda çok kısa sürede direnç 
gelişmesine yol açmıştır(21). Gerek dünyada 
gerekse ülkemizde hastane kökenli S.aureus izo-
latlarının % 40-60’ı metisiline dirençlidir. Bu 
oranlar özellikle yoğun bakım ünitelerinde daha 
da yüksektir. Hastane kökenli izolatlar dışında, 
son 6-7 yıldan bu yana, ağır nekrotik infeksiyon-
lar yapan toplum kökenli MRSA suşları da insan 
sağlığını tehdit etmektedir(13).
 Ülkemizden çeşitli laboratuvarların katıl-
dığı ARMed çalışmasına göre kan kültürlerin-
den izole edilen S.aureus suşlarında MRSA oranı 
2003 yılında % 43, 2004 yılında % 40 ve 2005 
yılında % 35 olarak tespit edilmiştir(4).
 Son yıllarda yapılan çeşitli çalışmalarda 
% 32 ile % 61 arasında değişen MRSA oranları 
bildirilmektedir(1,12,14,15). Hastanemizde daha 
önce yapılan bir çalışmada kan kültürlerinden 
soyutlanan S.aureus suşlarının % 48.2’si MRSA 
ve % 51.8’i MSSA olarak tespit edilmiştir(23). Bu 
çalışmada da S.aureus suşlarının % 57.5’i MSSA 
ve % 42.5’i MRSA olarak belirlenmiştir.
 Yurt dışında yapılan çalışmalarda S.aureus 
suşlarında metisilin direnci Tayvan’da % 33.7, 
Fransa’da % 36 olarak saptanmıştır(5,7). SENTRY 
çalışmasında MRSA oranının Avrupa’da % 27.7, 
Amerika’da ise % 32.4 olduğu tespit edilmiştir(3). 
Ülkeler ve hastaneler arasındaki bu farklı sonuç-
lar yerel sürveyans çalışmalarının önemini bir 
kez daha göstermektedir.
 Metisiline dirençli stafilokok infeksiyonla-
rında beta-laktam antibiyotiklerin kullanılama-
ması önemli tedavi sorunlarına yol açmaktadır. 

Bu suşların makrolidler, klindamisin, kloramfe-
nikol, aminoglikozidler ve antiseptik maddelere 
de metisiline duyarlı suşlardan daha dirençli 
oldukları gösterilmiştir(11).
 Stafilokokların neden olduğu infeksiyon-
ların tedavisinde sıklıkla kullanılan antibiyotik 
grupları arasında makrolid ve linkozamidler yer 
almaktadır(18,19). Stafilokoklarda makrolid diren-
ci, hedef bölge modifikasyonu, antibiyotiğin 
aktif efluks pompası ile atılması ve ilacın inakti-
vasyonu ile gerçekleşmektedir(20). Çalışmamızda 
eritromisine duyarlılık oranları MSSA suşların-
da % 87, MRSA suşlarında ise % 29 olarak sap-
tanmıştır. Aradaki farkın istatistiksel olarak 
anlamlı olduğu görülmüştür (p<0.001). Yaman 
ve ark.(27) tarafından yapılan çalışmada MSSA ve 
MRSA için eritromisine sırasıyla % 20 ve % 70 
oranlarında direnç saptanmıştır. Bir başka çalış-
mada da MRSA suşlarının eritromisine % 64, 
MSSA suşlarının % 19 oranlarında dirençli oldu-
ğu bulunmuştur(1). İstanbul’da yapılan bir çalış-
mada değişik klinik örneklerden soyutlanan 
MRSA ve MSSA suşlarında eritromisin direnci 
% 78 ile % 14.9 olarak belirlenmiştir(16). Bu 
sonuçlar çalışmamızla oldukça benzerdir.
 Stafilokok türlerinde kinolonlara ve meti-
siline duyarlılık arasında doğru bir ilişki olduğu 
bildirilmiştir. Metisiline dirençli suşlarda kino-
lon MİK düzeyi 1.5-3 kat artmıştır(26). Yapılan bir 
çalışmada MSSA suşlarında siprofloksasine % 6, 
MRSA suşlarında ise % 88 oranında direnç sap-
tanmıştır(27). Çalışmamızda ise siprofloksasine 
MSSA suşlarında % 97, MRSA suşlarında % 12 
oranında duyarlılık bulunmuştur.
 İstanbul’da yapılan bir çalışmada değişik 
klinik örneklerden soyutlanan MRSA suşlarında 
% 83.9, MSSA suşlarında ise % 3.2 oranında gen-
tamisin direnci saptanmıştır. Soyutlanan MRSA 
suşlarında TMP-SXT’e % 15.6, MSSA suşlarında 
ise % 9.9 oranında direnç gözlenmiştir. Aynı 
çalışmada kloramfenikole MRSA suşlarında 
% 10.2, MSSA suşlarında ise % 3.2 oranında 
direnç saptanmıştır(16). Bir çok çalışmada anti-
mikrobiyallere karşı direnç gelişiminin MRSA 
suşlarında, metisiline duyarlı S.aureus izolatları-
na göre TMP-SXT dışında daha yüksek olduğu 
saptanmıştır(11,15,27). Çalışmamızda MSSA suşları-
nın gentamisin ve TMP-SXT duyarlılık oranları 
sırasıyla % 99 ve % 96, MRSA suşlarının ise % 21 
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Tablo 2. S.aureus suşlarının çeşitli antibiyotiklere duyarlılıkları 
[n (%)].

Antibiyotikler

Vankomisin
Linezolid
Gentamisin
Tetrasiklin
Siprofloksasin
Trimetoprim/
 sülfametoksazol
Eritromisin

MSSA n:165

165 (100)
165 (100)
163   (99)
162   (98)
160   (97)
158   (96)

143   (87)

MRSA n:122

122 (100)
122 (100)
  26   (21)
  65   (53)
  15   (12)
103   (84)

  35   (29)

p

-
-

  p<0.001
  p<0.001
  p<0.001

p<0.01
 

 p<0.001



ve % 84 olarak bulunmuştur. Çalışmamızda 
MSSA ve MRSA suşlarının antibiyotik duyarlı-
lıkları arasındaki fark istatistiksel olarak anlamlı-
dır (p<0.01). Son yıllarda S.aureus’un neden oldu-
ğu infeksiyonların tedavisinde bu antimikrobik-
lerin daha az kullanılmaları sonucu direncin 
düşük gözlenmesine yol açtığı düşünülebilir.
 Son yirmi yılda nozokomiyal ve toplum 
kökenli infeksiyonlarda MRSA sıklığı dünya 
çapında artmıştır ve glikopeptid antibiyotikler 
MRSA infeksiyonlarının tedavisinde en etkili 
ilaçlardır(8). Vankomisin, yıllar boyunca 
MRSA’nın neden olduğu infeksiyonların tedavi-
sinde etkin bir şekilde kullanılmıştır. Ancak, 
1997 yılında Japonya’dan vankomisine orta 
düzey dirençli ilk S.aureus suşu bildirilmiştir. Bu 
ilk bildirimin ardından, farklı merkezlerden de 
VISA olguları rapor edilmiştir. Vankomisine 
dirençli ilk S.aureus izolatı 2002 yılında bildiril-
miş ve sonrasında farklı merkezlerden VRSA 
izolatları rapor edilmeye başlanmıştır(25). 
Çalışmamızda hastane genelinde MRSA ve 
MSSA nedenli ciddi infeksiyonların sağaltımın-
da halen yaygın olarak kullanılan vankomisine 
direnç saptanmamıştır. Ülkemizde yapılan başka 
çalışmalarda da vankomisin direnci ile karşıla-
şılmamıştır(10,15,16).
 Linezolid, oksazolidinon grubunun klinik 
kullanıma giren ilk üyesidir. Ribozomun 50S alt 
biriminde protein sentezinin erken basamağını 
inhibe ederek etkisini gösterir. Benzer şekilde 
etki eden diğer antimikrobiyallerle çapraz diren-
ci yoktur(2). Linezolid esas olarak MRSA dahil 
çoklu direnç gösteren stafilokoklara, vankomisi-
ne dirençli enterokoklara, penisiline dirençli 
Streptococcus pneumoniae dahil Gram pozitif bak-
terilere etkilidir. Bu bakterilere karşı etkisi bak-
teriyostatiktir(9). Çalışmamızda S.aureus izolatla-
rı arasında linezolide direnç saptanmamıştır. 
Ülkemizde yeni klinik kullanıma giren linezoli-
din MRSA ile oluşan infeksiyonların tedavisinde 
uygun bir seçenek olduğu, direnç durumunun 
ise takip edilmesi gerektiği düşünülmüştür.
 Sonuç olarak; stafilokoklarda metisiline 
direnç ile birlikte çoklu antibiyotiklere direncin 
de görülmesi ve bu infeksiyonlarda mortalite ve 
morbiditenin yüksek olması nedeniyle, tüm 
merkezler kendi direnç profilini belirleyerek 
uygun antibiyotik politikalarını oluşturmalıdır.
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