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OZET

Calismanin amaci, hemodiyaliz hastalarinda metisiline direngli Staphylococcus aureus burun tasiyiciligi oranini ve
bakterinin in_vitro antibiyotik duyarliigini saptamak idi. Dizce Tip Fakiiltesi ve Diizce Devlet Hastanesi Diyall:
Merkezleri'nde kronik diyaliz uygulanan 77 hastadan alinan burun boslugu 1/3 6n kisim sdriinti érnekleri standar
yoéntemlerle degerlendirildi. Elli-iki (%67.5) drnekte S. aureus izole edildi ve NCCLS kriterlerine uygun olarak oksasilir.
icin agar tarama, diger antibiyotikler icin disk difiizyon yéntemi ile duyarhliklar belirlendi. Staphylococcus aureus
kékenlerinde oksasilin duyarliligi %59.6 olarak belirlendi. Oksasilin duyarli ve direngli S. aureus kdékenlerinde
mupirosin direnci sirasi ile %6.5 ve %14.3 olarak bulundu. Vankomisine diren¢ saptanmadi. Sonug olarak, mupirosir
halen burun tasiyiciligini eradike etmede en etkili ilag olsa da, mupirosine kars! artan oranda direng varliginir.
bilincinde olunmalidir.

SUMMARY

The purpose of this study was to determine the nasal carriage rate of Staphylococcus aureus in hemodialysis patients
and in vitro antibiotic susceptibility of the bacterium. Nose cultures taken from 1/3 anterior nares of 77 hemodialysis
patients in the hemodialysis centers of Abant Izzet Baysal University Hospital and Diizce State Hospital were examinea
bacteriologically. Nasal carriage rate of Staphylococcus aureus was 52 (67.5%). The susceptibility of all isolates was
studied with agar screening test against oxacillin and other antibiotics with disc diffusion test according to NCCLS
guidelines, respectively. Oxacillin susceptibility rate was 59.6%. Mupirocin susceptibility rates of oxacillin-susceptible
and -resistant S. aureus isolates were 6.5% and 14.3%, respectively. No resistance to vancomycin was detected. In
conclusion, although mupirocin is the most effective drug available to achieve eradication of nasal carriage, it is a faci
that resistance to mupirocin is increasing.
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GIRIS

Staphylococcus aureus insanlarda infeksiyona neden olan
6nemli bir patojendir. Stafilokok infeksiyonlari hastanede
yatan hastalarda siklikla gértilmekte ve antibiyotik tedavisine
karsin ciddi sonuglar dogurabilmektedir. Burun S. aureus
tasiyiciigi infeksiyonlarin epidemiyoloji ve patogenezinde
anahtar bir rol oynamaktadir (1). Normal popdilasyonun
yaklasik %30'u kalicl, %50’si gegici S. aureus tasiyicisi
iken %20’si ise hi¢ kolonize olmamaktadir. Kisiler arasin-
daki bu farkhliklari olusturan kolonizasyon mekanizma-
lar henliz tam olarak bilinmemektedir. Artmis burun tagsi-
yicilik oranlari ézellikle derinin igne veya damar ici giri-
simler ile siklikla delindigi insulin bagimli Diabetes mellitus
hastalari, kronik hemodiyaliz (HD) hastalar ve intravenéz
ilac bagimlilari gibi hasta gruplarinda gériilmektedir (1).

Bu galismada; kronik HD hastalarinda burunda S. aureus
tastyicih@i oranlarinin belirlenmesi; izole edilen suslarda
metisilin direnci, mupirosin ve diger bazi antimikrobiyal-
lerin duyarlihk durumunun disk difizyon yéntemi ile
saptanmas! ve bu grup hastalarda gelisen infeksiyon-
larin empirik tedavisine 1sik tutmak amaglanmistir.

GEREC VE YONTEM

Calismaya Abant izzet Baysal Universitesi Diizce Tip
Fakiiltesi Hemodiyaliz Unitesi ve Diizce Devlet Hastanesi
Hemodiyaliz Unitesi'nde izlenen 77 kronik HD hastasi
alinmigtir. Hastalarin burun slrinti  6rnekleri, burun
delikleri 1/3 6n kismindan steril serum fizyolojik ile 1sla-
tilmis pamuklu silgeg ile alinmigtir. Ornekler %5 koyun
kanl agara tek koloni ekimi yapilarak 35° C’'de 24 saat
inkiibe edilmistir. Gram-pozitif kok gérinimunde olan,
katalaz ve koagulaz pozitif koloniler S. aureus olarak deger-
lendirilmistir. Bakterilerin antibiyotik duyarhliklari NCCLS
kriterlerine uygun olarak oksasilin i¢in agar tarama, diger
antibiyotikler icin Kirby-Bauer disk difiizyon yéntemi ile

yapilmistir (2, 3). Ortalamalarin istatistiksel degerlendir-
mesi i¢in ki-kare testi kullaniimistir.

BULGULAR

Calisma kapsamina alinan 77 olgunun 45’i kadin, 32’si
erkek olup yaslari 20-83 (ortalama; 48.6) arasinda degis-
mekte idi. Hastalarin 52 (%67.5)’sinde S. aureus izole
edildi. Hemodiyaliz hastalarinin burun stafilokok tasiyici-
g1, Metisiline duyarli S. aureus (MSSA) ve Metisiline
direngli S. aureus (MRSA) Uremelerinin cinsiyet, yas
haftalik diyaliz sayisi, son bir hafta icinde antibiyotik
kullanimi, eglik eden Diabetes mellitus ve lokal deri infek:
siyonu varligina gére dagilimi Tablo 1’de gdsterilmistir.

Kronik HD hastalarindan izole edilen nazal S. aureus
kdkenlerinin oksasilin direnci agar tarama ydntemi ile aras-
tinimistir ve toplam 52 S. aureuskdkeninin 21 (%40.4)'Unde
oksasilin direnci saptanmigstir. Oksasiline duyarlilik ve
direnglilik durumlarina gére suslarin diger antibiyotiklere
duyarliliklart Tablo 2’de 6zetlenmigtir.

Tablo 2. S. aureus kdkenlerininoksasiline duyarllik ve direnglilik
durumlarina goére suslarin diger antibiyotiklere direng

oranlari
Antibiyotik Oksasilin duyarli Oksasilin direngli
S. aureus S. aureus
n:31 %59.6 n:21 %40.4
Penisilin 23 74.2 21 100
Kloramfenikol 2 6.5 7 39.7
Eritromisin 3 9.7 18 85.7
Mupirosin 2 6.5 3 14.3
TMP-SMX 4 12.9 15 71.4
Rifampisin 0 0 4 19.0
Gentamisin 0 0 10 47.6
Ofloksasin 1 3.2 17 80.1

TMP-SMX: Trimetoprim-Silfametoksazol

Tablo 1. Hemodiyaliz hastalarinin burun asiyicihgi, MSSA ve MRSA iremelerinin diger parametrelere gére dagihmi

Parametre S. aureus Uremesi olmayanlar MSSA ireyenler MRSA ireyenler o) P>
n: 2 n: 31 n: 21

Cinsiyet (Erkek/Kadin) 14/11 18/13 13/8 0.763  0.781

Son bir haftada antibiyotik 2/23 2/29 5/16 0.484 0.071

kullanimi (Evet/Hayir)

Eslik eden Diabetes mellitus 6/19 6/25 6/15 0.928  0.438

(Evet/Hayir)

Lokal deri infeksiyonu 0/25 0/31 417

(Evet/Hayir)

Yas ortalamasi 48.6 50.8 45.2

Haftalik diyaliz sayisi (ortalama) 2.6 2.4 2.6

MSSA: Metisiline duyarl S. aureus,MSSA: Metisiline direngli S. aureus, p,: S. aureustasiyici olan ve olmayan gruplar arasi fark.

p>: MRSA ve MSSA reyen gruplar arasi fark
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TARTISMA

Hemodiyaliz hastalarinda olusan infeksiyonlar morbidite-
nin en sik, mortalitenin ise ikinci en sik nedenidir. Hemo-
diyaliz hastalarinda meydana gelen infeksiyonlarda en
sik S. aureus izole edilmektedir. Bu hastalarS. aureus’un
artmis kolonizasyonuna ek olarak baskilanmis bagisiklik
ve vaskuler kateter varligi nedeni ile infeksiyonlara daha
yatkindirlar (1, 4). Kronik HD hastalarinin yaklasik yari-
sinda kalici nazal S. aureus tasiyiciigi vardir ve bunlarin
yaklasik yarisinda S. aureus infeksiyonu olusmaktadir.
Bu infeksiyonlarin buyUk bir kismi kateter ile iligkilidir ve
yasami tehdit eden bakteremiye ilerleyebilmektedir (1).

Yapilan cesitli calismalarda hemodiyaliz hastalarinin
nazal S. aureus tasiyiciligi %29.8-76 arasinda bildiriimek-
tedir (4-8). Calismada HD hastalarinda burun tasiyiciligi
prevalansi %67.5 olarak saptanmistir. Bazi ¢alismalarda
Ozellikle insilin bagimli diyabeti olanlarda nazal stafilo-
kok tasiyicilik oranlari kontrol grubuna gére daha yiiksek
olarak saptanmistir (1). Bu ¢alismada, Diabetes mellitus’'u
olanlarda MSSA ve MRSA taslyicilik orani yiksek olma-
sina karsin istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir
(Pq= 0.928, P,=0.438). Degerlendirmeye alinan 77 HD
hastasinda lokal deri infeksiyonu saptanan dért hastanin
timu MRSA tasiyicisi olarak belirlenmistir. Ancak bu
oran énceki calismalara gére (9) dusik bulunmustur.

Son bir haftada antibiyotik kullanan hastalardan (5/16)
Uretilen stafilokoklarda metisilin direnci, kullanmayanlara
gbre (2/29) istatistiksel olarak anlamli olmasa da daha
yUksek oranlarda saptanmistir. Haftalik diyaliz sayisinin
fazla olmasi; hastane ortaminda daha fazla bulunma ile
iliskili olarak MRSA kolonizasyon oraninda artma bekle-
nirken bu ¢alismada anlamli fark gérilmemigtir.

Gilnumizde metisilin direnci 6zellikle hastane kdkenleri
s6z konusu oldugunda tiim diinyada yaygin olarak goril-
mektedir. Amerika Birlesik Devletlerinde MRSA oranlari
1980’li yillarin baglarinda %5’in altinda iken 1991’de %29
duzeylerine yikselmistir (10). Isvigre'de ise hastane
kokenlerinin %40-60"1 metisiline direnglidir. Ayrica bu mikro-
organizmalarin biylk ¢ogunlugu diger bir ¢ok antibiyo-
tige de direngc gdstermektedirler (11). Tlrkiye'de yapilan
calismalarda (12-15) S. aureudta metisilin direnci %31-41.5
olarak bulunmustur. Bu ¢alismada oksasilin direnci %40.4
olarak saptanmisgtir.

Metisiline direncli suslarin ¢oklu antimikrobik madde
direnci gosterdikleri bildiriimektedir (1). Turkiye’de yapilan
¢alismalarda Oztirk ve ark. (16) oksasiline duyarl ve
direngliS. aureus suslarinda direng oranlarini séyle bulmus-
lardir: Penisilin %82.5, %100; eritromisin %7, %79.4;
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klindamisin %1.8, %79.4; rifampisin %1.8, %92.1; genta-
misin %1.8, %79.4; tetrasiklin %24.6, %90.5; TMP-SXT
%3.5, %6.3; siprofloksasin %1.8, %95.2; vankomisin %0,
%0. Diler ve ark. (17) duyarh ve direngli suslarda anti-
biyotik direncini sbyle belirlemiglerdir: Vankomisin %0,
%0; eritromisin %14, %56; tetrasiklin %47, %65; klinda-
misin %13, %32; rifampisin %17, %41; siprofloksasin
%11, %32; TMP-SXT %12, %25; gentamisin %39, %27.
Yorgancigil ve ark. (18) metisiline direncli S. aureus oran-
larini séyle saptamiglaridr: Eritromisin %63.3, tetrasiklir
%69.8, klindamisin %57.1, gentamisin %71.4, siproflok-
sasin %44.4, TMP-SXT %38.1, vankomisin %0.

Galismada S. aureussuslarinda vankomisin direnci saptan-
mamigstir. Buna karsilik, metisiline duyarli olanlarda peni-
silin %74.2, kloramfenikol %6.5, eritromisin %9.7, TMP-
SXT %12.9, gentamisin %0, rifampisin %0, ofloksasin
%3.2 oranlarinda diren¢ saptanmigtir. Buna karsilik;
metisiline direngli S. aureus suslarinda penisilin %100,
kloramfenikol %39.7, eritromisin %85.7, TMP-SMX %71.4,
gentamisin %47.6, rifampisin %19, ofloksasin %80.1
oranlarinda diren¢ saptanmigtir. Bu sonuglar metisilin
direngli S. aureus suslarinin neden oldugu infeksiyonlarir
tedavisinin ne denli zor oldugunu ve vankomisinin halen
en guvenilir segenek oldugunu géstermektedir.

Burun S. aureus kolonizasyonunun uygulanan cesitli
tedavilere gdsterdigi direng klinikte sik karsilasilan sorun:
lardandir. Topikal mupirosin uygulamasi ile eradikasyo-
nun saglandigini gésteren ¢ok sayida galisma yapilmis-
tir. Ancak ilk kez 1987°de mupirosin direnci ve bunu
aktarabilen bir plazmit ile iligkili oldugu bildirilmistir (19).
1990 yilinda Cookson ve ark. (20) mupirosine direngli
S. aureus oranini %0.3 olarak bildirmiglerdir. Schmitz ve
ark. (21) Avrupa ¢ok merkezli calisma grubu olarak 1997
yilinda 19 hastanede yaptiklar calismada, S. aureuskdken-
lerinde %3.9 oraninda diren¢ bulmuslardir. Tlrkiye'de
yapilan calismalarda Diler ve ark. (22) mupirosin diren-
cini %3.1, Kaya ve ark. (12) %14 olarak bulmuglardir.
Calismada mupirosin duyarlihgr disk diflizyon y6ntemi
ile incelenmis, oksasiline duyarli ve direncli S. aureus
kékenlerinde mupirosin direnci sirasiyla %6.5 ve %14.3
olarak saptanmistir. Oksasiline direngli S. aureus sus-
larinda mupirosin direnci, duyarh suglara oranla daha
yUksek oranda saptanmis ancak fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmamistir (p=0.396).

Hemodiyaliz hastalarinda gelisebilecek infeksiyonlarda
empirik tedavi seciminde nazal MRSA tasiyiciligi ve ¢oklu
antibiyotik direnci dikkate alinmali ve ayrica direngli
bakterilerle kolonizasyonun ortadan kaldiriimasina ¢ali-
siimalidir.
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