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YARA ORNEKLERINDEN IZOLE EDILEN MRSA
SUSLARHHN'TRHWETOPRHﬂSULFAMETOKSAZOLE VE
BAZI ANTIBIYOTIKLERE IN-VITRO DUYARLILIKLARI*

Dilek ARMAN, Dicle TURAL

OZET

1995 yili icinde yara 6rneklerinden izole edilen Staphylococcus aureus suslarinin
metisiline duyarliliklary; metisiline direnc¢li suslarin trimetoprim-sulfametoksazol,
amikasin, siprofloksasin, eritromisin, klindamisin, rifampisin ve vankomisine
duyarhihi@i retrospektif olarak degerlendirilmistir. Antibiyotik duyarliliklar disk
difiizyon yontemi ile saptanmigtir.

Toplam 372 izolauin 136’sin1 (%37) metisilin-direncli S.aureus suglarinin
olugturdugu; bunlarin %90 i trimetoprim-sulfametoksazole, %70’inin amikasine,
9:207sinin eritromisine, %18’inin klindamisine, %4’{inlin siprofloksasine, %4 iinlin
rifampisine ve hepsinin vankomisine duyarlt oldugu belirlenmistir.

SUMMARY

[n-vitro susceptibility of MRSA wound isolates to trimethoprim-
sulfamethoxazole and some antibiotics.

In vitro susceptibility of Staphylococcus aureus strains, isolated from wound
specimens in 1995, to methicillin and that of methicillin-resistant strains to
trimethoprim-sulfamethoxazole, amikacin, ciprofloxacin, erythromycin, clindamycin,
rifampicin and vancomycin were determined retrospectively.

136 of 372 isolates (37%) were methicillin resistant S.aureus and 90% of these
were susceptible to trimethoprim-sulfamethoxazole, 70% to amikacin, 20% to
erythromyecin, 18% to clindamycin, 4% to ciprotloxacin, 4% rifampicin, and all of them
to vancomycin,

GIRIS

Koagiilaz negatil stalilokok ve enterokoklarda saptanan vankomisin direnci ile
antibiyotigin artan kullaniminin iliskili oldugu goriisti yaygindir. Bu direncin plazmid
aracih oldugu bilinmektedir ve heniiz klinik izolatlar arasinda saptanmadi ise de
laboratuvarda Staphylococcus aureus suslarina aktartlabildigi gosterilmistir. Direngli
suglarin artisini 6nlemek amac ile vankomisinin kontrollii kullanimi 6nerilmektedir
(5).

Bu calismada, pozitif gozlemlerimize dayanarak yara infeksiyonlarindan izole
cdilen metisilin-diren¢li S.aurens (MRSA) suslarinin trimetoprim-sulfametoksazole
(TMP-SMX) ve bunun yaninda amikasin, siprofloksasin, eritromisin, klindamisin,
rifampisin ve vankomisine duyarhiliklarinin dékiimii amaglanmisgtir,

= 1. Antibiyotik ve Kemoterapi (ANKEM) Kongresi'nde sunulmustur (2-6 Haziran 1996, Kusadast).
Ankara Universitesi ibni Sina Hastanesi, Klinik Bakteriyoloji Laboratuvari, Ankara.
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GEREC VE YONTEM

Caligmada 1995 yilinda yara kiiltiirlerinden izole edilen S.aureus suslarmnin
metisiline duyarliligi; MRSA suslarinin amikasin, siprofloksasin, eritromisin,
klindamisin ve TMP-SMX’e duyarliliklart retrospektif olarak degerlendirilmistir.

Metisilin ve diger antibiyotik duyarlilik testleri disk difiizyon (Oxoid) yontemi
ilc NCCLS standartlarina uygun olarak gerceklestirilmis; kontrol susu olarak
S.aureus ATCC 25923 kullantdmistir (8).

BULGULAR
Yara kiiltiirlerinden izole edilen toplam 372 S.aureus susunun 136°sin1(%37)
MRSA susglarmin olusturdugu saptanmistir. Bunlarin 116°sin1 (%85) hastanede yatan

hastalardan izole edilen suslar olusturmaktadir (Tablo 1).

Tablo 1. Yara 6rneklerinden izole edilen S.aureus suglarinin dagilimi.

Metisiline direngli Metisiline duyarl
Say1 (%) Sayi (%)
Klinik 116 50 118 50
Poliklinik 20 14 118 86
Toplam 136 37 236 63

MRSA suglarinin hepsinin vankomisine, %90'inin TMP-SMX’e duyarli oldugu
saptanmistir (Tablo 2).

Tablo 2. MRSA suslarinin bazt antibiyotiklere duyarhiliklar.

Anti Biyolik Duyarli/denenen %o
TMP-SMX 123/136 90
Amikasin 86/123 70
Eritromisin 27/136 20
Klindamisin 25/136 18
Siprofloksasin 6/136 4
Rifampisin 5/125 <t

TMP-SMX: Trimetoprim-sulfametoksazol

Tablo 2°de gosterilen TMP-SMX’e duyarli suslardan %39°u (48/123) diger 5
antibiyotigin hepsine direncli; %40°1 (51/123) TMP-SMX  ve amikasine duyarli; %81
(10/123) ek olarak eritromisin veya klindamisine duyarli bulunmustur. Suslarin %81
ise TMP-SMX’e ck olarak eritromisin, klindamisin veya siprofloksasinden yalniz
birine duyarl: olarak saptanmuistir.
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TARTISMA

Stafilokok suslarindaki metisilin direnci 6zellikle hastane suslari s6z konusu
oldugunda tiim diinyada yayginlig1 bilinen bir sorundur. Cahigsmamizda da biiyiik
cogunlugunu hastane suglariin olusturdugu S.aureus izolatlarinin %37 sinde
metisilin direnci saptanmistir. Konunun klinik énemi bu organizmalarin tiim beta-
laktam antibiyotiklere direncliliginin yanisira bagka pek cok antibiyotige de direng
gdstermelerinden kaynaklanmaktadir (14)

Antibakteriyel tedavi alanindaki hizli gelismelere ragmen, melisilin-direncli
stafilokoklarin etken oldugu ciddi infeksiyonlarin tedavisinde vankomisin tek
giivenilir ajan konumundadir (14). Bugiin heniiz klinikte vankomisine direngli S.aureus
bildirilmemis olmasina ragmen, diger organizmalarda gelisen direngten artan kullanim
sorumlu tutulmaktadir (3). ;

Etkenin duyarliliginin bilinmesi kosulu ile TMP-SMX, klindamisin, makrolidler;
tck bagina kullanildiklarinda direng geligsimi bilinmesine ragmen kinolon tiirevleri ve
rifampisin vankomisine alternatif olabilecek antibakteriyellerdir (14). Bu nedenle her
hastanenin kendi duyarlilik sonuglarint “belirlemesi onerilir. Calismamizda yara
ornekleri MRSA izolatlarinda rifampisin, siprofloksasin, klindamisin ve eritromisine
yiiksek oranda direng saptanmistir. Kinolonlarin klinik kullanima sunulmalarindan
kisa siire sonra stafilokok suslarinda direng problemi ortaya ¢ikmis, bagta MRSA’larda
olmak iizere kisa siirede artmigtir. Yurdumuzda yapilan caligmalarda da bu artisi
ciirmek miimkiindiir (10,15). Tek bagina kullamimda kisa siirede direng geligebilecegi
bilgisinin yanisira ¢aligmamizda saptanan %4 siprofloksasin duyarliligi da
kinolonlarin ézellikle MRSA infeksiyonlarinda kullanilmamast geregine bir kez daha
isarct ctmektedir.

Rifampisin de genis bir antimikrobiyal etki spektrumuna ragmen tek basina
kullanildiinda ¢ok cabuk direng gelistigi bilinen antibiyotiklerdendir. Stafilokoksik
infcksiyonlarda vankomisinle kombine kullanildiginda dahi direng gelisebilmektedir
(3). MRSA suslarmin rifampisin duyarliligi daha énce Istanbul’da %39 ve Izmir'de
%23 olarak bulunmugtur (10,15). Calismamizda saptanan %4 duyarlilik orant
kontrolsiiz kullammla iligkili bir artis olarak yorumlanabilecegi gibi, suslarin izole
edildigi hasta gruplarmimn farkliligi da sonucu etkileyebilir (7,10).

Calismamizda yer alan suglarin klindamisine duyarlhihifi %18 bulunmustur. Bu
Hacettepe Universitesi’nde saptanan %22 ile olduk¢a benzer bir sonug olup, diger
calismalardaki (%38-54) sonuclar da gézoniine alindiginda bolgesel fark s6z konusu
olmaktadir (1,10,15). Ancak ayni benzerlik %20 eritromisin duyarlilig1 i¢in stz konusu
olmayip, benzer arastirmalarda MRSA suslarinin %50-54’1 duyarli bulunmustur.
Amikasin, suslarin %70’ine etkili bulunmustur; ancak aminoglikozitlerin
stalilokoksik infeksiyonlarin tedavisi i¢in tek baslarina kullanimi onerilmemektedir
(14). Bu calismada saptanan TMP-SMX’un %90 susa etkinligi Hacettepe Universitesi
sonuglarr ile paralellik gostermektedir (23). Diger bolgelerde yapilan aragtirmalarda
da TMP-SMX, MRSA suglart arasinda en diisiik diren¢ oranlarinin (%20-38.5)
saptandigr ajan durumundadir (10,15).

Son 15 yilda yurdumuzda yapilan ¢alismalara bakildiginda; Bursa’da 1980-85
yillart arasinda, yara ¢rneklerinden izole edilen stafilokoklarin %45-60’min (4),
1989°da Ankara’da %67°sinin (9), 1994’de Istanbul ve Izmir’de (S.aurecus
izolatlarmin) %71 ve %80’inin (10,13) TMP-SMX’e duyarli oldugu goriilmektedir.
AU Tbni Sina Hatanesinde ise 1993 yili yara izolati S.aureus suglarinda saptanan %89
duyarhhiga gore %1’lik artis saptanmistir (2). Bu sonug farkliliklarinin bolgesel
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farkliliktan etkilendigi aciktir, ancak zaman faktorii gozdniine alindiginda direncgte
azalma olarak degerlendirilebilir. Bu durum azalan TMP-SMX kullanimina bagh
duyarlihgin geri doniisti fikrini vermektedir.

Son 20 yilda yapilan yayinlarda TMP-SMX’un duyarlt S.cureus suslar ile
meydana gelen protez kapak endokarditi, osteomiyelit ve menenjit gibi ciddi
infeksiyonlardaki bagarist bildirilmistir (11). Vankomisin ile karsilastirildigi bir
caligmada ise MRSA infeksiyonlarinda her iki tedavi basar1 ve yan etki siklig1 acisindan
esdeger bulunarak TMP-SMX'’un bu infeksiyonlarda vankomisine alternatif
olabilecegi vurgulanmistir (6). Saglanan klinik basarida TMP-SMX’un her iki
komponentinin intravendz veya oral uygulama sonrast farmakokinetigi ve miikemmel

~ doku penctrasyonu 6nemli rol oynuyor gibi goriinmektedir (12).

Bu bilgiler 1s1ginda, MRSA susglarinda %90 gibi yiiksek duyarlilik oranlarinin
saptandigr merkezlerde TMP-SMX’un yara infeksiyonlarinin ampirik tedavisinde
secilebilecek bir ajan oldugunu soylemek miimkiindiir.
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