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ÖZET

 Streptococcus pneumoniae toplumdan kazanılmış pnömoniye en sık neden olan etkenlerden biridir. Pnömokok infeksi-
yonlarının tedavisinde penisilin en sık tercih edilen antimikrobik olmakla birlikte, artan direnç oranları nedeniyle farklı anti-
mikrobikler de tedavide kullanılmaktadır. Bu çalışmada amacımız S.pneumoniae izolatlarının altı yıllık süre içindeki antibiyo-
tik duyarlılıklarını incelemektir. Ocak 2006-Aralık 2011 tarihleri arasında laboratuvara gönderilen çeşitli klinik örneklerden 
üreyen 328 S.pneumoniae suşu değerlendirilmiştir. S.pneumoniae izolatlarının tanımlanması optokin disk testi ve Vitek2 
Compact (Biomeriux, Fransa) otomatize sisteminde yapılmıştır. Antibiyotik duyarlılığı Vitek2 Compact sistemi ve bazı suş-
larda Kirby-Bauer disk difüzyon yöntemiyle çalışılmıştır. S.pneumoniae izolatlarının en sık izole edildiği örnek türünün 
solunum yolu örnekleri olduğu görülmüştür (n=147). Antibiyotik duyarlılıkları ise; penisilin için % 82.5 duyarlı, % 2.5 orta 
duyarlı, % 15 dirençli; eritromisin için % 81.6 duyarlı, % 1.2 orta duyarlı, % 17.2 dirençli; klindamisin için % 85.6 duyarlı, 
% 14.4 dirençli; levofloksasin için % 94.3 duyarlı, % 0.7 orta duyarlı, % 5 dirençli; ofloksasin için % 89 duyarlı, % 2 orta 
duyarlı ve % 9.0 dirençli ve tüm izolatlar vankomisine duyarlı olarak saptanmıştır.

Anahtar sözcükler: direnç, kinolonlar, penisilin, S.pneumoniae

SUMMARY

Antibiotic Resistance of Streptococcus pneumoniae Strains Isolated from Clinical Specimens

 Streptococcus pneumoniae is one the most common agents that causes community-acquired pneumonia. Penicillin is 
still the agent that commonly used in pneumoccal infections but because of the increasing rate of resistance other agents are 
used in treatment, too. In this study we aimed to investigate the antimicrobial susceptibility of S.pneumoniae isolates in six 
years period. S.pneumoniae strains (n=328) that isolated from various clinical samples sent to the laboratory during January 
2006 - December 2011 were evaluated retrospectively. S.pneumonaie isolates were identified by optochin disc method and 
Vitek2 Compact (Biomeriux, France) automatized system and antibiotic susceptibility was done by Kirby-Bauer disc diffusion 
method as recommended CLSI. Respiratory tract samples (n=147) were the most common clinical samples that S.pneumoniae 
were isolated. Susceptibility rates of tested isolates were as follows; for penicillin, 82.5 % susceptible, 2.5 % intermediate, 15 
% resistant; for erythromycin 81.6 % susceptible, 1.2 % intermediate, 17.2 % resistant; for clindamycin 85.6 % susceptible, 
14.4 % resistant; for levofloxacin 94.3 % susceptible, 0.7 % intermediate, 5 % resistant; ofloxacin 89 % susceptible, 2 % 
intermediate and 9.0 % resistant and for vancomycin, all isolates were found susceptible. 
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GİRİŞ

 S.pneumoniae nazofarenkste kolonize olan 

ve buradan orta kulağa, sinüslere ve alt solu-
num yollarına yayılarak infeksiyona neden olan 
bir bakteridir. Bunun yanında hematojen yayı-
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lımla santral sinir sistemi, kalp kapakları, kemik 
ve eklem dokularında da infeksiyona neden 
olmaktadır(15). En sık neden olduğu infeksiyon 
toplum kaynaklı pnömonidir(2). S.pneumoniae 
taşıyıcılığı yetişkinlerde % 5-10 arasında değiş-
mektedir(21). S.pneumoniae çok sayıdaki virülans 
faktörleri sayesinde oldukça patojen bir bakteri-
dir(15). 
 Pnömokok infeksiyonlarının tedavisinde 
penisilin yıllarca kullanılmıştır ve günümüzde 
de etkinliğini korumaktadır. Tedavide ilk seçe-
nek olarak tercih edilen penisilin kullanıma gir-
meden önce fatalite oranları pnömoni, bakteri-
yemi ve menenjitte sırasıyla % 20, % 50 ve % 50 
iken penisilinle birlikte bu oranlar sırasıyla % 5, 
% 20 ve % 30’lara gerilemiştir. Ancak ilk olarak 
1967 yılında Papua Yeni Gine’de bir hastadan 
penisilin dirençli S.pneumoniae izole edilmesiyle 
zaman içerisinde penisilin direnci tüm dünyada 
yaygınlaşmıştır(20).
 Pnömokok infeksiyonlarının tedavisinde 
kullanılan seftriakson, makrolid ve tetrasikline 
karşı direnç oranları da artmaktadır. Penisilin ve 
makrolid direnç oranlarının artmasıyla beraber 
yeni kuşak kinolonlar S.pneumoniae’nın neden 
olduğu infeksiyonlarda kullanılmaya başlamış-
tır ve dirençli izolatlar olsa da şimdilik direnç 
oranları düşüktür.
 Penisilinlere direnç gelişmesinde başlıca 
mekanizma penisilin bağlayan proteinlerde 
değişiklik meydana gelmesidir. Makrolid diren-
ci gelişmesinde iki mekanizma bulunmakta, 
bunlardan biri erm genleri tarafından kodlanan 
ribozomal metilaz ve mef genleri tarafından 
kodlanan makrolid efluks pompalarıdır. 
Kinolonlara karşı direnç parC ve gyrA genlerin-
de meydana gelen mutasyonlar sonucu oluş-
maktadır ve her iki gende direnç meydana gel-
mesi yüksek düzey kinolon direncine neden 
olmaktadır(3,12).
 Ülkemizde penisilin direnci pnömokok-
larda sık görülmemektedir ancak kinolonlar 
oral biyoyararlanımlarının iyi olması, geniş 
spektrumlu olmaları ve yan etkilerinin penisi-
linlere göre az olması nedeniyle alt solunum 
yolu infeksiyonlarında daha fazla tercih edil-
mektedir. Özellikle levofloksasin gibi yeni kuşak 
kinolonların S.pneumoniae’ye etkili olması nede-
niyle, pnömokok infeksiyonlarında kullanım 

sıklığı artmıştır(13). Buna bağlı olarak kinolon 
dirençli S.pneumoniae suşları da görülmeye baş-
lamıştır(9).
 Bu çalışmada amacımız altı yıllık bir süreç-
te klinik örneklerden izole edilen S.pneumoniae 
suşlarında antimikrobiyal direnç oranlarının 
saptanması ve pnömokok infeksiyonlarında 
uygun ampirik tedavi seçeneklerinin belirlen-
mesine katkıda bulunmaktır.

GEREÇ VE YÖNTEM

 Çalışmamızda Ocak 2006- Aralık 2011 
tarihleri arasında Ondokuz Mayıs Üniversitesi 
Tıp Fakültesi Tıbbi Mikrobiyoloji Bakteriyoloji 
subdisiplin laboratuvarına çeşitli kliniklerden 
gönderilen farklı hasta örneklerinden izole edi-
len toplam 328 S.pneumoniae izolatlarının bazı 
antimikrobiklere duyarlılığı retrospektif olarak 
incelenmiştir.
 Laboratuvara gelen örneklerden uygun 
olanlar kanlı agar ve EMB agar besiyerlerine 
ekilerek 24 saat inkübe edilmiş, sonrasında S.
pneumoniae şüpheli kolonilerden optokin duyar-
lı bulunanlar Vitek2 Compact (BioMériux, 
France) otomatize sistemi ile tanımlanarak peni-
silin, vankomisin, eritromisin, klindamisin, 
levofloksasin ve ofloksasin duyarlılığı çalışıl-
mıştır. Bazı izolatlar için CLSI önerileri doğrul-
tusunda(5) Kirby-Bauer disk difüzyon yöntemi 
kullanılmıştır. Disk difüzyon yönteminde peni-
silin duyarlılığının belirlenmesi için 1 µg’lık 
oksasilin diski kullanılmış, zon çapı ≥ 20 mm 
olan izolatlar penisilin duyarlı kabul edilmiş, 
zon çapı ≤ 19 mm olan izolatlarda ise penisilin 
minimum inhibitör konsantrasyon (MİK) değer-
leri E-test (AB Biodisk, Sweden) kullanılarak 
belirlenmiştir. Beyin omurilik sıvısı (BOS) ve 
kan izolatlarında ise penisilin ve vankomisin 
MİK değerleri E-test (AB Biodisk, Sweden) kulla-
nılarak belirlenmiştir. Çalışmalarda Streptococcus 
pneumoniae ATCC 49619 suşu kullanılmıştır.

BULGULAR

 Toplam 328 S.pneumoniae izolatının en sık 
izole edildiği örnek türleri sırasıyla solunum 
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yolu (balgam (n=109), bronkoalveolar lavaj 
(n=1), transtrakeal aspirat (n=37)) (n=147), 
eksuda (n=58), kan kültürü (n=52) örnekleridir 
(Tablo 1). Olguların yaşları ortalama 43.3 ola-
rak bulunmuştur (0-88 yaş). Örneklerin en sık 
gönderildiği klinikler; çocuk sağlığı ve hasta-
lıkları, göğüs hastalıkları klinikleri ve iç hasta-
lıkları olmuştur (Tablo 2). S.pneumoniae izolat-
larının yıllara göre antibiyotik direnç dağılımı 
Tablo 3’de belirtilmiştir. Çalışmamızda penisi-
lin ve aynı zamanda eritromisine dirençli izolat 
sayısı 22, penisilin ve aynı zamanda levofloksa-
sine dirençli izolat sayısı beş olarak saptanmış-
tır (Tablo 4). Penisilin, eritromisin ve levoflok-
sasin antibiyotiklerinin üçüne de dirençli izolat 

sayısı ise üç olarak bulunmuştur. Penisilin 
duyarlı eritromisin dirençli izolat sayısı yirmi-
bir, penisilin duyarlı levofloksasin duyarlı izo-
lat sayısı ise beş olarak saptanmıştır. Penisiline 
duyarlı ve dirençli izolatlarda eritromisin ve 
levofloksasin dirençli izolat sayısı birbirine 
yakın olarak bulunmuştur.

TARTIŞMA

 S.pneumoniae izolatlarında antimikrobiyal 
direnç gelişimi bölgeler arasında farklılık gös-
termektedir. Ülkemizde farklı zamanlarda yapı-
lan çalışmalarda penisiline orta duyarlı izolat 
oranı % 7.8-% 38.7, penisiline dirençli izolat ora-
nının ise % 0-35 arasında değiştiği görülmüş-
tür(7). Çalışmamızda penisiline orta duyarlı izo-
lat oranı % 2.1, penisiline dirençli izolat oranı % 
15.4 olarak saptanmış olup penisiline orta duyar-
lı izolat oranı ülkemizdeki diğer çalışmalara 
göre düşük bulunmuştur. Reinert ve ark.(18) 
Avrupa’da yaptıkları çok merkezli bir çalışmada 
S.pneumoniae suşlarının % 12.5’inde orta düzey, 
%12.1’inde ise yüksek düzey penisilin direnci 
tespit etmişlerdir. Ancak penisilin direnci özel-
likle Kore, Japonya, Tayvan, Tayland gibi Asya 
ülkelerinde % 60-70 arasında değişmektedir(4). 
Asya ülkelerinde görülen bu yüksek direnç 
oranlarının zaman içerisinde diğer kıtalarada 
yayılabilme ihtimali endişe veridir.
 Penisilinlerin yanında özellikle solunum 
yolu infeksiyonlarında yaygın olarak kullanılan 

Tablo 1. S.pneumoniae suşlarının izole edildiği örnek türleri.

Örnek Türü

Solunum yolu örnekleri 
Eksuda
Kan
BOS*
Konjunktiva
Steril vücut sıvısı
İdrar

n

147
  58
  52
  30
  19
  15
    7

%

44.8
17.7
15.8
  9.1
  5.8
  4.6
  2.2

*BOS:Beyin omurilik sıvısı

Tablo 2. S.pneumoniae izolatlarının izole edildiği klinikler.

Klinik

Çocuk sağlığı ve Hastalıkları
Göğüs Hastalıkları
İç Hastalıkları
Acil
Beyin Cerrahisi
İnfeksiyon Hastalıkları
Kardiyoloji
Göz Hastalıkları
KBB#

Diğer*

Toplam

n

  70
  64
  60
  48
  17
  15
  10
    9
    7
  28

328

%

    21.4
    19.5
    18.3
     14.6
       5.2
       4.6
       3.0
       2.7
       2.1
       8.6

100

#KBB:Kulak Burun Boğaz
*Diğer: Dermatoloji, Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon, Göğüs 
Cerrahisi, Genel Cerrahi, Kadın Hastalıkları ve Doğum, Kalp ve 
Damar Cerrahisi, Psikiyatri, Üroloji, Nöroloji klinikleri.

Tablo 3. S.pneumoniae izolatlarının antibiyotik dirençlerinin yıllara göre dağılımı [n (%)].

Antibiyotik

Penisilin
Vankomisin
Eritromisin
Klindamisin
Levofloksasin
Ofloksasin

63
68
64
60
58
  4

  (20.6)
 (0)
 (8)
 (3)
 (0)
 (0)

2006

42
42
41
40
35
24

(19)
  (0)
(10)
(10)
  (0)
(12)

2007

70
70
68
65
42
21

(14)
  (0)
(19)
(10)
(10)
  (4)

2008

70
70
69
66
56
27

(14)
  (0)
(23)
(18)
(14)
(22)

2009

31
34
34
34
32
15

(19)
  (0)
(32)
(23)
  (0)
  (0)

2010

36
44
44
39
39
18

(22)
  (0)
(23)
(13)
  (5)      
  (5)

2011 Toplam 

 312 (17.5)
 328   (0)
 320 (18.4)
 304 (14.4)
 262   (5.7)
 109  (11)

Tablo 4. Birden fazla antibiyotiğe dirençli S. pneumoniae  suşları.

Antibiyotikler

Penisilin+eritromisin+levofloksasin
Penisilin+eritromisin
Penisilin+levofloksasin

n

  3
22
  5
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makrolid grubu antibiyotiklere karşı direnç 
oranlarının artması bu antimikrobiyallerin pnö-
mokok enfeksiyonları tedavisindeki yerini teh-
dit etmektedir. Eritromisin direnci ülkemizde 
yapılan çalışmalarda % 7.5 ile % 39.4 arasında 
değişmektedir(7). S.pneumoniae suşlarında eritro-
misin direncini araştıran bir çalışmada Marchese 
ve ark.(14) 2000-2003 yılları arasında eritromisin 
direncinin % 9.7’den % 16.4’e arttığını saptamış-
lardır. Bizim çalışmamızda eritromisin direnci % 
18.4 olarak bulunmuştur. 
 Çoklu ilaç dirençli S.pneumoniae suşlarının 
tedavisinde vankomisin etkin olarak bildiril-
mektedir. İzolatlarımız arasında vankomisin 
dirençli izolat bulunmamaktadır. Benzer şekilde 
ülkemizde yapılan diğer çalışmalarda da vanko-
misin dirençli izolat saptanmamıştır(10). Klinda-
misin de pnömokok infeksiyonlarında tercih 
edilebilen bir ajandır. Ülkemizde klindamisin 
direnci Güler ve ark.’nın(10) yaptığı çalışmada 
% 7.5, Eyigör ve ark.’nın(7) yaptığı çalışmada 
% 17 ve Berktaş ve ark.’nın(1) yaptığı çalışmada 
ise % 14 olarak saptanmıştır. Yurt dışından ise 
Pottumarthy ve ark.(16)’nın yaptığı çok merkezli 
bir çalışmada klindamisin direnci % 10 olarak 
bildirmiştir. Çalışmamızda saptanan klindami-
sin direnci (% 14.4) ülkemizden bilidirilen çalış-
malarla uyum göstermektedir.
 Penisilin ve makrolid dirençleri neticesin-
de kinolonların pnömokokların neden olduğu 
solunum yolu infeksiyonlarının tedavisinde kul-
lanımları artmıştır(8). Dirençli izolat sayısı az 
olmakla beraber yıllar içinde direnç gelişen izo-
lat sayısının artması dikkat çekicidir. 
Levofloksasin direnci yurt içi çalışmalarda % 0-4 
arasında değişmektedir(19). Ancak Coşkun ve 
ark.(6) yaptığı ve çoğunluğunu solunum yolu 
örneklerinden izole edilen S.pneumoniae izolatla-
rını içeren çalışmada kinolon (siprofloksasin, 
moksifloksasin, levofloksasin) direncini % 11.3 
olarak bildirmişlerdir. Avrupa ve Amerika kıta-
sındaki ülkelerde % 5 oranında levofloksasin 
direnci bildirilmektedir. En yüksek levofloksa-
sin direnci % 12 ile Hong Kong’da görülmüş-
tür(19). Çalışmamızdaki levofloksasin direnci % 5 
olarak saptanırken, ofloksasin direnci % 11.2 
olarak saptanmıştır. Hastanemizdeki S.pneumo-
niae izolatlarında ofloksasin direnci yüksek 
görünmektedir. 

 Penisiline duyarlı ve dirençli izolatlarda 
eritromisin ve levofloksasin dirençli izolat sayısı 
birbirine yakın olarak bulunmuştur. Bizim elde 
ettiğimiz sonuçlardan farklı olarak yapılan çalış-
malarda penisiline duyarlı izolatlarda eritromi-
sin direnci genelde düşük iken penisilin dirençli 
izolatlarda eritromisin direnci yüksek olarak 
saptanmıştır(11,17). 
 Sonuç olarak; çalışmamızda saptadığımız 
direnç oranları ülkemizden bildirilen çalışma-
larla benzerlik göstermektedir. Ancak direnç 
oranlarının dünyadaki farklı coğrafi bölgelerde 
değişiklik gösterdiği ve yıllar içinde değiştiği 
bilinmektedir. Bu nedenle direnç durumlarının 
takip edilmesi önem arz etmektedir. Etkili sür-
veyans çalışmaları ile direnç oranı henüz çok 
yüksek olmayan ve S.pneumoniae’nın neden 
olduğu solunum yolu infeksiyonlarının tedavi-
sinde tercih edilen kinolonların daha etkili kul-
lanımının sağlanılacağı düşünülmektedir.
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