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ÖZET

Diabetes mellitus’lu hastalarda burun MRSA ta�ıyıcılı�ı ve bunu etkileyen faktörlerin belirlenmesini amaçlayan bu

çalı�maya, A�BÜ Düzce Tıp Fakültesi Dahiliye poliklini�inde izlenen, 19 adet tip 1 ve 126 adet tip 2 diyabet hastası olmak

üzere toplam 145 ki�i alınmı�tır.

Hastaların % 66’sının burun sürüntü örneklerinden Staphylococcus aureus izole edilmi�tir. �zole edilen S.aureus

kökenlerinde oksasilin direnci % 32 olarak bulunmu�tur. Ya�, cinsiyet, diyabet tipi, insülin kullanımı, diyabet süresi, ortalama

HbA1C düzeyi, retinopati, di� protezi varlı�ı, son iki hafta içinde antibiyotik kullanımı, son bir yıl içerisinde hastanede yatı�

öyküsü ile S.aureus ta�ıyıcılı�ı arasındaki ili�ki ara�tırılmı�, ancak aralarında anlamlı ili�ki saptanmamı�tır. Çe�itli

parametrelerin nazal S.aureus  kökenlerinin oksasilin duyarlılı�ına etkileri ara�tırılmı�tır. Diyabet süresi, insülin kullanma,

hastanede yatı� hikayesi, antibiyotik kullanımı ile oksasilin direnci arasında anlamlı bir ili�ki saptanmamı�tır. Oksasiline

dirençli kökenlerin gentamisin (% 45), amikasin (% 58), siprofloksasin (% 58) ve klindamisin (% 33) direnci, oksasiline

duyarlı izolatlardaki gentamisin (% 15), amikasin (% 11), siprofloksasin (% 15) ve klindamisin (% 14) direncine göre

anlamlı �ekilde yüksek bulunmu�tur. Oksasiline duyarlı ve dirençli kökenler arasında çoklu antibiyotik direnci (sırasıyla

% 6 ve % 68) açısından  anlamlı farklılık saptanmı�tır.

Sonuç olarak, diyabet hastalarında diyabetin tipi, insülin kullanımı, diyabet süresi, glisemi kontrolü gibi diyabetik

faktörler; di� protezi varlı�ı gibi lokal faktörler; antibiyotik kullanma ve hastanede yatma gibi genel özelliklerin burun

S.aureus ta�ıyıcılı�ı için risk faktörü olmadıkları belirlenmi�tir. �zole edilen kökenlerde çoklu antimikrobiyal direncin

saptanması, bu grup hastaların ampirik tedavisinde direnç olasılı�ının her zaman dikkate alınması gereklili�ini ortaya

koymu�tur. Yüksek ta�ıyıcılık oranlarının toplumda hastaneye sık olarak ba�vurmayan gruplarda da artmakta olması dikkat

çekicidir.

Anahtar sözcükler: burun ta�ıyıcılı�ı, diyabet, risk faktörleri, S.aureus

SUMMARY

Factors Affecting Nasal Methicillin Resistant S. aureus Carriage Among Diabetes Mellitus Patients

In this study, we aimed to investigate the nasal carriage of methicillin resistant Staphylococcus aureus (MRSA) of

patients with  diabetes mellitus and the factors effecting the nasal carriage. The present study was conducted at Abant Izzet

Baysal University, Duzce School of Medicine, and 145 patients (19 insulin dependent, 126 insulin independent diabetes

mellitus) attending the Internal Medicine Department were included. From 66 % of nasal cultures,  S.aureus was isolated.

Oxacillin resistance rate in S.aureus isolates was 32 %. No relation was detected between nasal S.aureus carriage and

gender, age, type of diabetes, diabetes duration, insulin usage, mean HbA1C level, retinopathy, dental prosthesis, antibiotic
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G�R��

Staphylococcus aureus insanlarda infeksiyona neden
olan önemli bir patojen olup,   hospitalize hastalarda sıklıkla
etken olmakta ve antibiyotik tedavisine ra�men ciddi sonuçlar
ortaya çıkmaktadır. Burunda S.aureus ta�ıyıcılı�ı
infeksiyonların epidemiyoloji ve patogenezinde anahtar  rol
oynamaktadır (3, 8). Normal populasyonun yakla�ık % 30’u
kalıcı, % 50’si geçici S.aureus ta�ıyıcısı iken % 20’si ise hiç
kolonize olmamaktadır. Ki�iler arasındaki bu farklılıkları
olu�turan kolonizasyon mekanizmaları henüz tam olarak
bilinmemektedir. Artmı� burun ta�ıyıcılık oranları özellikle
derinin i�ne veya damar içi giri�imler ile sıklıkla delindi�i
insülin ba�ımlı diabetes mellitus (DM) hastaları, kronik
hemodiyaliz (HD) hastaları ve intravenöz ilaç ba�ımlıları
gibi hasta gruplarında görülmektedir(8).

Bu çalı�mada, diabetes mellitus hastalarında burun
S.aureus ta�ıyıcılı�ı oranlarının belirlenmesi; izole edilen
kökenlerde antibiyotik duyarlılık durumunun saptanması ve
kolonizasyona etki eden faktörlerin ara�tırılması amaçlanmı�tır.

GEREÇ VE YÖNTEM

Çalı�maya A�BÜ Düzce Tıp Fakültesi Dahiliye
poliklini�inde takip edilen 19 tip 1 ve 126 tip 2 olmak üzere
toplam 145 diyabet hastası alınmı�tır. Hastaların burun
sürüntü örnekleri burun delikleri 1/3 ön kısmından, steril
serum fizyolojik ile ıslatılmı� pamuklu silgiç ile alınmı�tır.
Örnekler % 5 koyun kanlı agara tek koloni ekimi yapılarak
inoküle edilmi� ve 35ºC’de 24 saat inkübe edilmi�tir. Gram
pozitif kok görünümünde olan, katalaz ve koagulaz testi
pozitif olarak bulunan koloniler S.aureus olarak tanımlan-
mı�tır. Bakterilerin antibiyotik duyarlılıkları NCCLS

kriterlerine uygun olarak oksasilin için agar tarama, di�er
antibiyotikler (penisilin, gentamisin, amikasin, siprofloksasin,
klindamisin, mupirosin, vankomisin) için Kirby-Bauer disk
difüzyon yöntemi ile yapılmı�tır(2,10). Orta derecede duyarlı
olan kökenler dirençli olarak kabul edilmi�lerdir. Çoklu
direnç için; aminoglikozid, klindamisin, florokinolon ve
makrolid grubu antibiyotiklerden en az üç veya daha fazlasına
direnç varlı�ı pozitif olarak kabul edilmi�tir(6).

Diyabetli hastaların ya�, cinsiyet, diyabet süreleri,
diyabet tipleri, insülin kullanma, retinopati varlı�ı, HbA1C
de�erleri, son bir yıl içinde hastanede yatma hikayesi, son
iki hafta içinde antibiyotik kullanımı, di� protez varlı�ı gibi
verileri hastaların dosya kayıtları ve yüzyüze görü�me
�eklinde uygulanan anket ile elde edilmi�tir.

Ortalamaların istatistiksel de�erlendirmesi için ki-kare
testi kullanılmı�tır.

BULGULAR

Çalı�ma kapsamına alınan 145 olgunun 88’i kadın,
57’si erkek olup, ya�ları 20-83 (ortalama; 57.1±12.65)
arasında de�i�mekteydi. 145 diyabet hastasının 96 (%
66)’sının burun sürüntü örneklerinden S.aureus izole edilmi�tir.
S.aureus ta�ıyıcılı�ı ile ya�, cinsiyet, diyabet tipi, insülin
kullanımı, diyabet süresi, son iki hafta içinde antibiyotik
kullanımı, HbA1C düzeyi, retinopati, di� protezi varlı�ı ve
hastanede son bir yıl içinde yatı� öyküsü arasında anlamlı
bir ili�ki saptanmamı�tır (p>0.05). Bulgular tablo 1’de
özetlenmi�tir.
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therapy in the last two weeks, and history of hospitalization in the past one year. The relation between oxacillin susceptibility

and some host parameters were investigated. There was no significant relation between oxacillin susceptibility and diabetes

duration, insulin usage, antibiotic therapy in the last two weeks, and history of hospitalization in the past one year. Resistance

rates of MRSA to gentamicin (45 %), amikacin (58 %), ciprofloxacin (58 %) and clindamycin (33 %) were statistically

higher than the resistance rates of methicillin sensitive S.aureus (MSSA) to gentamicin (15 %), amikacin (11 %), ciprofloxacin

(15 %) and clindamycin (14 %). There was a significant difference between the multiple resistance rates of MRSA (68 %)

and MSSA (6 %) strains.

In conclusion, nasal carriage of S.aureus in diabetic patients is not related to diabetic factors such as type of diabetes,

diabetes duration, insulin usage and glycemia control; local oral factors such as dental prosthesis, and antibiotic therapy,

history of hospitalization. However multiple resistance to antimicrobials must always be taken into consideration in the

therapy of S. aureus infections of diabetic patients. It is striking that nasal S.aureus carriage rate is also increasing in the

groups who are not frequently attending to the hospitals.

Key words: diabetes mellitus, nasal carriage, risk factors, S.aureus



Tablo 1: Diyabet hastalarında burunda S.aureus ta�ıyıcılı�ının çe�itli

parametrelerle ili�kisi.

E/H: Evet / Hayır; AD: Anlamlı de�il.

Diyabetik hastaların burunlarından izole edilen S.aureus

izolatlarının oksasilin direnci agar tarama metodu ile
ara�tırılmı�tır. Toplam 96 S.aureus izolatının 31 (% 32)’inde,
oksasilin direnci saptanmı�tır. �zole edilen kökenlerin oksasilin
direnci ile insülin kullanma, diyabet süresi, son iki hafta içinde
antibiyotik kullanımı, son bir yıl içinde hastanede yatma
arasında anlamlı bir ili�ki saptanmamı�tır (p>0.05). Bulgular
tablo 2’de özetlenmi�tir.

Tablo 2: Çe�itli parametrelerin nazal S.aureus kökenlerinin oksasilin

duyarlılı�ına etkileri.

E/H: EvetXHayır ; MRSA: Metisiline dirençli S.aureus ; MSSA: Metisiline duyarlı

S.aureus; AD: Anlamlı de�il.

Oksasiline dirençli kökenlerin gentamisin, amikasin,
siprofloksasin, klindamisin direnci, oksasiline duyarlı kökenlere
göre anlamlı �ekilde yüksek bulunmu�tur (p<0.05). Mupirosin
direnci, metisiline dirençli S.aureus (MRSA) kökenlerinde
daha yüksek oranda bulunmasına ra�men, bu fark istatistiksel
olarak anlamlı bulunmamı�tır (p=0.363). Çoklu direnç için,
aminoglikozid, klindamisin, florokinolon ve makrolid grubu
antibiyotiklerden üç veya daha fazlasına direnç varlı�ı pozitif
olarak kabul edilmi�tir. Bu çalı�mada izole edilen MRSA
kökenlerinden dokuzunda denenen antibiyotiklerden vankomisin
dı�ında tümüne kar�ı direnç saptanmı�tır (Tablo 3).

Tablo 3: Oksasiline duyarlı ve dirençli S.aureus kökenlerinin di�er antibiyo-

tiklere duyarlılık durumları.

(SR): Duyarlı/dirençli, (E/H): Evet/hayır, AD: Anlamlı de�il

TARTI�MA

Diyabetik hastalarda birçok infeksiyon hastalı�ına
yatkınlık artmaktadır. S.aureus kolonizasyonunun stafilokok
infeksiyonlarına predispozisyonu arttırdı�ı dü�ünülmektedir
(3,8). Bu çalı�mada tip 1 ve  tip 2 DM’lu hastalarda burunda
S.aureus ta�ıyıcılı�ı ve bu ta�ıyıcılı�ı etkileyebilecek bazı
faktörlerin ara�tırılması amaçlanmı�tır.

Yapılan çe�itli çalı�malarda tip 1 DM’lu hastalarda burun
S.aureus ta�ıyıcılı�ının % 24.1-76.4 ve tip 2 DM’ lu hastalarda
% 11.1-35 oldu�u saptanmı�tır(8). Çalı�mamızda tip 1 ve 2
DM’lu hastalarda burunda S.aureus ta�ıyıcılı�ı sırasıyla % 58
ve % 67 olarak belirlenmi� ve bu oranlar tip 1 diyabetli
hastalar için literatür verileri ile benzer, ancak tip 2 DM hasta-
ları için daha yüksek olarak bulunmu�tur. Bu sonuçlar
hastaneye daha az ba�vuran hasta gruplarında da ta�ıyıcılık
oranlarının arttı�ını ve toplum kökenli ta�ıyıcılık kazanımının
çarpıcı boyutlara geldi�ini dü�ündürmektedir. Diyabetik
hastalar, her ne kadar hastanede yatma söz konusu olmasa da
glisemi ve diyabet komplikasyonlarının takibi için sıklıkla
hastane polikliniklerine ba�vuran ve hastane ortamında nisbeten
uzunca zaman geçiren hastalardır. Ta�ıyıcılık oranlarının
hemodiyaliz hastalarına benzer �ekilde yüksek oranlara
ula�masının bu durumla ili�kili olabilece�i dü�ünülmektedir.
Daha önce merkezimizde yapılmı� olan bir çalı�mada
hemodiyaliz hastalarında burun ta�ıyıcılık oranı, bu çalı�madaki
sonuçlarımıza benzer �ekilde, % 67.5 olarak bulunmu�tur(13).
Diyabetik hastalarda S.aureus ta�ıyıcılı�ını etkileyebilecek
faktörleri ara�tıran çalı�malarda; Van Faassen ve ark.(14)

burunda S.aureus ta�ıyıcılı�ı açısından subkutan insülin
tedavisi alan hastalar, oral tedavi alanlar ve kontrol grubu
arasında fark saptamamı�lar, ancak HbA1C düzeyi ile ta�ıyıcılık
arasında ters bir orantı belirlemi�lerdir. Lipsky ve ark.(9)

diyabetik hastalarda burun ta�ıyıcılı�ını (% 30.5) kontrol
grubuna göre yüksek olarak bulmu�lardır. Ancak insülin
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Diabetes mellitus’lu hastalarda burunda metisiline dirençli Staphylococcus aureus ta�ıyıcılı�ını etkileyen faktörler

Parametre  Ta�ıyıcı olan  Ta�ıyıcı olmayan �statistik

  (n=96, %66)   (n=49,%34) (p)

Cinsiyet (E/K)  34/62  23/26 AD

Ya� ( Ort ± SD)   57.5 ± 11.59 56 ± 14.61 AD

Tip 1 / 2 DM 11 /85 8 /41 AD

�nsülin kullanımı (E/H)   37/59  23/26 AD

DM süresi (Ort ± SD) (yıl)  7.5 ± 7.05   8.2 ±6.82 AD

HbA1C(Ort ± SD)   9.0 ± 2.45   9.3 ± 2.94 AD

Retinopati (E/H)   52/44  24/25 AD

Di� protezi ( E/H)   60/36  34/15 AD

Hastanede yatma  (E/H)   44/52  21/28 AD

Antibiyotik kullanımı (E/H)  16/80 9/40 AD

Antibiyotikler MSSA  MRSA �statistik

  (n=65, % 68)   (n=31, % 32) (p)

Penisilin (S/R) 3/62  0/31 AD

Gentamisin (S/R) 55/10 17/14  0.001

Amikasin (S/R) 58/7 13/18  0.000

Siprofloksasin (S/R) 55/10 13/18  0.000

Klindamisin (S/R) 56/9 16/15  0.000

Mupirosin (S/R) 60/5  26/5 AD

Vankomisin (S/R) 65/0  31/0 AD

Çoklu direnç (E/H) 4/61  21/10  0.000

Parametre   MSSA MRSA �statistik

 ( n=65)   (n=31)  (p)

�nsülin kullanma (E/H) 24/41  14/17 AD

DM süresi ( Ort ± SD) 6.2 ± 6.10  9.9 ± 8.20 AD

Hastanede yatı� hikayesi (E/H)   31/34  15/16 AD

Antibiyotik kullanımı  (E/H) 8/57   8/23 AD



enjekte edilen ve edilmeyen diyabet hastaları arasında anlamlı
fark gözlememi�lerdir. Diyabetik hastalar arasında S.aureus

kolonizasyonu ile antibiyotik tedavisi, ya�, ırk ve diyabetin
klinik durumu arasında anlamlı korelasyon saptamamı�lardır,
fakat glisemik kontrol ve HbA1C düzeyi ile ters yönde ili�ki
belirlemi�lerdir. Son bir yıl içinde hastanede yatma hikayesi
ile kolonizasyon arasında anlamlı bir ili�ki saptamı�lardır.
Çalı�mamızda burun S.aureus kolonizasyonunu etkileyebilecek
faktörlerden ya�, cinsiyet, diyabet tipi, insülin kullanımı,
diyabet süresi, HbA 1C düzeyi, retinopati, di� protezi, son iki
hafta içinde antibiyotik tedavisi almı� olma,  son bir yıl içinde
hastanede yatma hikayesi varlı�ı arasında ili�ki saptanmamı�tır.
Diyabetik hastalarda yapılan bu çalı�mada hastaneye ba�vurma
sıklı�ı dü�ük olan tip 2 DM’lu hastalarda ta�ıyıcılık oranının
hemodiyaliz hastaları gibi hastanede bulunma süreleri uzun
olan gruplara benzer olarak yüksek bulunması, ta�ıyıcılı�ın
toplumda hızla yayıldı�ını ve bu durumun bazı çalı�malarda
risk faktörü olarak gösterilen parametrelerin etkisini azaltmı�
veya ortadan kaldırmı� olabilece�ini dü�ündürmektedir.
MRSA kökenleri hastanelerde sıkça kullanılan bazı geni�
spektrumlu antibiyotiklere kar�ı genellikle dirençli olarak
saptanmakta ve çoklu antibiyotik kullanımı direnç geli�imi
için risk faktörlerinden biri  olmaktadır. Sistemik antibiyotik
kullanımı sonucu di�er vücut bölgelerinde oldu�u gibi burun
florasında da de�i�im meydana gelmektedir. Antibiyotik
baskısı altında MRSA’un  yayılma hızının artı�ının, dirençli
kökenlerin tüm dünyada hastanelerde yayılmasına katkıda
bulundu�u sanılmaktadır(8). Ülkemizde yapılan çalı�malarda
(1,5,12)  çe�itli örneklerden izole edilen S.aureus kökenlerinde
metisilin direnci, % 31-41.5 olarak bulunmu�tur. Diyabetli
hastalar da sıkça hastanelere ba�vuran ve bazen hospitalize
edilen hastalardır. Bu nedenlerle MRSA ta�ıyıcılı�ı ve
infeksiyonlara katkısı ara�tırılmaya de�erdir. Harbarth ve
ark.(7) diyabet hastası olan ve persistan MRSA ta�ıyıcısı olan
ile olmayan grup arasında anlamlı fark saptamamı�lar ve
MRSA ta�ıyıcılı�ı için diyabetin bir risk faktörü olmadı�ını
bildirmi�lerdir. Çalı�mamızda diyabet hastalarında oksasilin
direnci % 40 olarak saptanmı�tır. Oksasilin direnci açısından
diyabet süresi, insülin kullanımı, hastanede yatı� hikayesi ve
son iki hafta içinde antibiyotik kullanımının etkili faktörler
olmadı�ı belirlenmi�tir.

Metisiline dirençli kökenlerin çoklu antimikrobik madde
direnci gösterdikleri bildirilmektedir(8). Çoklu direnç; izolatın
farklı gruplardan üç ya da daha fazla antibiyoti�e dirençli
olması olarak tanımlanmaktadır(6). Yapılan çalı�malarda
(4,7) MRSA kökenlerinin yakla�ık % 50’si aynı zamanda
makrolidlere, linkozamidlere, florokinolonlara ve amino-
glikozidlere dirençli olarak bulunmu�tur. Trimetoprim-
sulfametoksazol (TMP-SXT)’e direnç oranı sıklıkla % 30’u
a�maktadır(7). Bu yüksek düzey direnç sadece infeksiyonların
ba�arılı tedavisini engellemekle kalmamakta, aynı zamanda

rezervuarlarının artı�ına da neden olmaktadır. Vankomisin
etkili olan bir antimikrobiyal ajandır ve yaygın kullanımı
vankomisine dirençli enterokok kolonizasyonu ve infek-
siyonunun artı�ına katkıda bulunabilmektedir(3,8). Ülkemizde
yapılan çalı�malarda Öztürk ve ark.(11) oksasiline duyarlı ve
dirençli S.aureus kökenlerinde direnç oranlarını sırasıyla
penisiline % 82.5 ve %100; eritromisine % 7 ve % 79.4;
klindamisine % 1.8 ve % 79.4; rifampisine % 1.8 ve % 92.1;
gentamisine % 1.8 ve % 79.4; tetrasikline % 24.6 ve % 90.5;
TMP-SXT’e % 3.5 ve % 6.3; siprofloksasine % 1.8 ve %
95.2; vankomisine % 0 ve % 0 olarak bulmu�lardır.
Çalı�mamızda S.aureus kökenlerinde vankomisin direnci
saptanmamı�tır. Buna kar�ılık oksasiline dirençli S.aureus

kökenlerinin gentamisin, amikasin, siprofloksasin, ofloksasin,
klindamisin direnci oksasiline duyarlı kökenlere göre anlamlı
�ekilde yüksek bulunmu�tur. Ayrıca MRSA kökenlerinin
dokuzunda (9/31) vankomisin hariç tüm antibiyotiklere direnç
gözlenmi�tir. Bu sonuçlar diyabet hastalarında da, MRSA
kökenlerinin neden oldu�u infeksiyonların tedavisinin zor
oldu�unu ve çe�itli olumsuz yönlerine ra�men vankomisinin
halen en güvenilir seçenek oldu�unu göstermektedir.
Burunda S.aureus kolonizasyonunun engellenmesi için yapılan
çe�itli uygulamalarda direnç, klinikte sık kar�ıla�ılan
sorunlardandır. Bu çalı�mada mupirosin duyarlılı�ı disk
difüzyon yöntemi ile ara�tırılmı�tır. Oksasiline duyarlı ve
dirençli S.aureus kökenlerinde mupirosin direnci sırasıyla % 8 ve
% 16 olarak saptanmı�tır. MRSAkökenlerinde belirlenen mupirosin
direnci, duyarlı kökenlere oranla daha yüksek olmasına ra�men,
fark istatistiksel olarak anlamlı bulunmamı�tır (Tablo 3).

Sonuç olarak, diyabet hastalarında diyabetin tipi, insülin
kullanımı, diyabet süresi, glisemi kontrolü gibi diyabetik;
di� protezi varlı�ı gibi lokal, antibiyotik kullanma ve
hastanede yatma gibi genel özelliklerin burun S.aureus

ta�ıyıcılı�ı için risk faktörü olmadıkları, ancak izole edilen
kökenlerde saptanan çoklu antimikrobiyal direncinin bu grup
hastaların ampirik tedavisinde dikkate alınması gerekti�i
anla�ılmaktadır. Yüksek ta�ıyıcılık oranlarının toplumda
hastaneye sık olarak ba�vurmayan gruplarda da artmakta
oldu�u dikkat çekicidir.
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