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OZET

Amag: Giderek artan direng oranlartyla 6nemli bir mortalite ve morbidite nedeni olan Streptococcus pneumoniae suslarinin gesitli antibiyotiklere
kars1 direng oranlarinin belirlenmesi amaglandi.

Gereg ve Yontem: Cesitli klinik 6rneklerden izole edilen toplam 80 S.pneumoniae susu incelendi. Konvansiyonel yontemlerle S.pneumoniae oldugu
diistiniilen mikroorganizmalarin identifikasyonu ve antibiyotik duyarlilik testlerinde BD Phoenix otomatize mikrobiyoloji sistemi (Becton Dickinson,
USA) ile bu sisteme ait streptokok panellerinden yararlanildi. Antibiyotikler, Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI)’nin 2010 klavuzunda
belirtmis oldugu ila¢ gruplamalari kriter alinarak degerlendirmeye alindi.

Bulgular: S.pneumoniae suslarinda eritromisine %33, tetrasikline %25, trimetoprim-sulfametoksazole %21, klindamisine %14, penisiline %8, mero-
peneme %8, sefepime %6, kloramfenikole %5, amoksisiline %5, telitromisine %5, levofloksasine %4, moksifloksasine %4 ve sefotaksime %3 ora-
ninda direng saptandi. Tim suslarin linezolid ve vankomisine duyarli oldugu belirlendi.

Sonug: S.pneumoniae’nin etken oldugu enfeksiyonlarin tedavisi igin 6nerilen antibiyotiklere direng oranlarimiz disiik olarak bulunmustur.

Anahtar Kelimeler: Antibiyotik, Direng, Streptococcus pneumoniae
ABSTRACT
Antimicrobial Resistance of Streptococcus pneumoniae Strains Isolated from Various Clinical Specimens

Objective: Streptococcus pneumoniae is an important cause of morbidity and mortality because of the increasing antibiotic resistance. In this study
we aimed to determine resistance rates of Streptococcus pneumoniae strains to various antibiotics.

Materials and Methods: A total of 80 S.pneumoniae strains isolated from various clinical specimens were examined. Identification and antibiotic
susceptibility testing of microorganisms thought to be S.pneumoniae with conventional methods was performed by BD Phoenix automated microbio-
logy system (Becton Dickinson, USA) and its panels of streptococci. Antibiotics were evaluated based on manual of Clinical and Laboratory Stan-
dards Institute (CLSI) 2010 drug groupings.

Results: Antibiotic resistance rates of S.pneumoniae strains were 33% to erythromycin, 25% to tetracycline, 21% to trimethoprim-sulfamethoxazole,
14% to clindamycin, 8% to penicillin, 8% to meropenem, 6% to cefepime, 5% to chloramphenicol, 5% to amoxicillin, %5 to telithromycin, 4% to
levofloxacin, 4% to moxifloxacin and 3% to cefotaxime, respectively. All strains were sensitive to linezolid and vancomycin.

Conclusion: Antibiotic resistance rates of the antibiotics recommended for the treatment of infections caused by S. Pneumonie were found low.
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Streptococcus pneumoniae basta solunum yolu enfek-
siyonlar1 olmak iizere toplum kaynakli enfeksiyonlarda
onemli rol oynayan ve antibiyotik direngli izolatlarin
giderek artmasiyla mikrobiyoloji giindeminde &nemli
yer tutan patojenlerden biridir (1). Toplum kaynakl
pnomoni, akut otitis media, akut bakteriyel siniizit ve
kronik bronsit alevlenmelerinin 6nde gelen etkenlerin-
den biri olan S.pneumoniae menenjit ve bakteriyemi
gibi morbiditesi ve mortalitesi yiiksek enfeksiyonlara
da yol agmaktadir (2,3). Saglikli yetiskinlerde %5’in
altinda bildirilen tasiyicilik orani ¢ocuk taramalarinda
%30’un lizerine ¢ikmaktadir (1). Antibiyotiklerle teda-
vi edilebilen fakat yine de yiiksek morbidite ve mortali-

te ile seyreden S.pneumoniae’nin invaziv bir infeksiyon
olusturabilmesi i¢in viicuttaki steril bolgelere direkt ya
da hematojen yolla ulagmasi gerekmektedir (4).

1967 yilinda ilk kez penisiline kars1 orta derecede
direngli S.pneumoniae susunun bildirilmesinden sonra
giderek artan diren¢ oranlar1 dikkat ¢cekmektedir (5).
Son yillara gelindiginde penisilinin yani sira alternatif
antibakteriyel ilaglardan makrolidler, tetrasiklinler, ko-
trimaksazol ve kloramfenikole direngli S.pneumoniae
suslarinin varlig1 tedavide ciddi problemlere neden
olmaya baglamistir (6). Antibiyotik kullanimi, direngli
suslarin yayilimi ve yasam kosullarina bagl olarak
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antimikrobiyal direng 6zellikleri cografi bolgelere ve
iilkelere gore degisiklik gosterdiginden, her bolgenin
stirveyans calismalari ile kendi direng durumunu belir-
lemesi ve izlemesi gerekmektedir (7). Calismada, labo-
ratuvarimizda izole edilen S.pneumoniae suslarmin
¢esitli antibiyotiklere karsi direng oranlariin belirlen-
mesi amaglanmistir.

GEREC VE YONTEM

Calismada, Ekim 2008-Subat 2011 tarihleri arasinda
laboratuvarimizda gesitli yas gruplarina ait hastalardan
alman klinik orneklerden izole edilen toplam 80
S.pneumoniae susu incelendi.

izole edilen pndmokok suslarinin tanimlanmasin-
da klinik 6rneklerin direkt mikroskopik incelenmesinin
yani sira %5 koyun kanli agar besiyerinde kiiltiiri,
bakteri kolonilerinin makroskopik goriiniimii ve alfa-
hemoliz yapma 6zelligi, Gram boyasi ile yapilan mik-
roskobik inceleme, kapsiil boyama, katalaz testi, opto-
kine duyarlilik deneyi kullanildi (8). Alfa hemoliz
yapan, Gram olumlu ve mum alevi seklinde morfoloji
gosteren, katalaz olumsuz, optokine duyarli ve safrada
eriyen Dbakteriler pnomokok olarak tanimlandi.
S.pneumoniae diigiiniilen mikroorganizmalarin identi-
fikasyonu ve antibiyotik duyarlilik testlerinde BD Pho-
enix otomatize mikrobiyoloji sistemi (Becton Dickin-
son, USA) ile bu sisteme ait Streptokok panellerden
yararlanildi. Bu sistem, antibiyotik duyarlilik testini
yaparken CLSI standartlarini esas alarak degerlendirme
yapmaktadir.

Degerlendirilen antibiyotikler CLSI 2010 klavu-
zunda belirtilen ilag gruplamalari (A, B, C) kriter alina-
rak secildi.

BULGULAR

Calismada izole edilen 80 S.pneumoniae susu siklik
sirasina gore trakeostomi (23), kan (18), BOS (9), yara
(8), kulak (6), konjonktiva (5) ve diger (11) klinik
orneklerden izole edildi. S.pneumoniae suslarina uygu-
lanan antibiyotik duyarlilik testi sonucunda en yiiksek
direng orani eritromisin (%32.5), tetracycline (%25) ve
trimethoprim-sulfamethoxazole (TMP-SXT) (%21.3)
kars1 bulunurken, tiim suslarin linezolid ve vankomisi-
ne duyarl oldugu belirlendi. Caligmada, S.pneumoniae
suslarina cesitli antibiyotiklere karsi direng oranlar
Tablo 1°de gosterildi.

Berktas ve Ark.

Tablo 1. Streptococcus pneumoniae suslarinin antibiyotiklere direng
oranlari (%)

ANTIBIYOTIK Test Edilen Sug Direngli Sus D"ireng_
Sayisi Sayisi Yiizdesi
Eritromisin 77 25 32,5
Tetrasiklin 80 20 25,0
TMP-SXT” 80 17 21,3
Klindamisin 77 11 14,3
Penisilin G 72 6 8,3
Meropenem 80 6 7,5
Sefepim 72 4 5,6
Kloramfenikol 77 4 5,2
Telitromisin 80 4 5,0
Amoksisilin 80 4 5,0
Levofloksasin 80 3 3,8
Moksifloksasin 80 3 3,8
Sefotaksim 76 2 2,6
Vankomisin 78 0 0
Linezolid 80 0 0

"BD Phoenix otomatize mikrobiyoloji sistemi, sunulacak antibiyotikleri
Ornek tird, direngli sus varligina gére secmesi nedeni ile bazi
antibiyotikler daha az sus (zerinde denenmistir, ~: TMP-SXT:
Trimetoprim-Sulfametoksazol

TARTISMA

S.pneumoniae penisilinin tedavide kullanilmaya bas-
landigit 1940 yilindan bugiine kadar basta beta-
laktamlar olmak tizere bir¢ok antibiyotige duyarliyken
giiniimiizde antimikrobik maddelere giderek artan bir
direng gelistirmeye baslamistir (9).

Pnomokoklar 1980°1i yillardan once kiiltlirde iire-
tildiklerinde antibiyotik duyarlilik testi yapilmasina
gereksinim duyulmayan ve penisilin ile kolaylikla
eradike edilebilen bakteriler olarak bilinmekteyken son
yillarda S.pneumoniae'nin penisilin direncinde tiim
diinyada artis oldugu bildirilmektedir (11). Reinert ve
ark. (11) Avrupa’da yaptiklari ¢ok merkezli bir calis-
mada S.pneumoniae suslarinin %12.5’inde orta diizey,
%12.1’inde ise yiiksek diizey penisilin direnci tespit
etmislerdir. Ulkemizde yapilan ¢aligmalarda da penisi-
lin direncinde artis oldugu goézlenmistir. Balaban ve
ark. (12) yaptiklar1 ¢caligmada S.pneumoniae suslarimin
%21.8"ini penisiline orta duyarli ve % 7.7'sini ise di-
rengli olarak bulmuslardir. Giir ve ark. (13) 260
S.pneumoniae susu ile yaptiklar1 ¢alismada orta diizey
penisilin direncini %22.7, yiiksek diizey penisilin di-
rencini ise %11.5 olarak tespit etmiglerdir.

Son yillarda tim diinyada makrolidlere direngli
S.pneumoniae kokenlerinde c¢arpict bir artis gozlen-
mektedir (14). S.pneumoniae izolatlar1 arasinda makro-
lid grubu antibiyotiklere kars1 direncin hizla yayilmasi,
bu grup antibiyotiklerin pnémokok enfeksiyonlarinin
tedavisinde uzun vadeli olarak kullanimini tehdit eder
niteliktedir. Yurt dis1 kaynakl bazi ¢aligmalarda mak-
rolid direng oranlarinin % 30’lar1 astig1 bildirilmektedir
(15). Marchese ve ark. (15) 2000-2003 yillar1 arasinda
yaptiklart caligmada S.pneumoniae suslarinda eritromi-
sin direncinin % 9,7’den % 16,4’e yiikseldigini gos-
termislerdir. Onemli cografi farkliliklar gdsteren mak-
rolid diren¢ oranlarinin Bati Avrupa'da daha yiiksek
saptandig1 bu veriler 1518inda direncin ciddi bir sorun
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oldugu bildirilmektedir (15). Son zamanlarda yapilan
caligmalar, diinyanin bircok bolgesinde oldugu gibi
tilkemizde de makrolidlere direng gosteren pnomokok-
larin insidansinin giderek arttigini ortaya koymaktadir.
Makrolid direnci ile ilgili iilkemizde yapilan ¢alisma-
larda Giilay ve ark. (16) izole ettikleri 151 pnoémokok
susunda eritromisin direncini % 26.4, Giir ve ark. (13)
260 S.pneumoniae susu ile yaptiklar1 caligmada makro-
lid direncini %17.3  olarak  bildirmislerdir.
S.pneumoniae sugslari ile yaptigimiz galigmadaki en
yliksek direng orani eritromisine karsi (%32.5) elde
edilmistir.

Penisilin, penisilin tiirevleri ve makrolid disinda
bir¢cok antibiyotik grubu S.pneumoniae infeksiyonlari-
nin tedavisinde kullanilmaktadir. Bu ilaglar arasinda
tetrasiklin, TMP-SXT, klindamisin, kinolonlar, kloram-
fenikol, glikopeptidler ve linezolid siralanabilir. Yurt
dist kaynakli caligmalarda tetrasiklin, TMP-SXT ve
klindamisin i¢in direng¢ oranlarmin yiiksek oldugu
bildirilmistir. Pottumarthy ve ark. (17) ¢ok merkezli
yapilan bir ¢caligmada bu antibiyotikler i¢in direng oran-
larin1 sirastyla; %22, % 39, %10 olarak bildirmistir.
Ulkemizde yapilan ¢alismalarda benzer olarak bu anti-
biyotiklere kars1 direng oranlari yiiksek olarak bildiril-
misgtir. Uncu ve ark. (18) yaptiklar1 ¢alismada
S.pneumoniae suslarinda tetrasiklin, TMP-SXT ve
klindamisin i¢in diren¢ oranlarimi sirasiyla; %31.1,
%42.8 ve %23.3 olarak bildirmistir. Calismamizda elde
ettigimiz direng oranlar1 (Tetrasiklin %25, TMP-SXT
%21, klindamisin %14) bu ¢aligmalarla benzerlik gos-
termektedir.

Kinolon grubu antibiyotikler son yirmi yildir
pnomokok tedavisinde kullanilmaktadir. Yapilan arag-
tirmalarda elde edilen kinolon direng oranlarinin yiik-
sek diizeyde olmasa da ikinci kusak kinolonlarin peni-
siline direng gelisimi ile ilgili bulunduklari, tedavinin
planlanmasi sirasinda bu durumun dikkate alinmasi
gerektigi bildirilmektedir (7). Rodriguez-Avial ve ark.
(19) 1349 invazif S. pneumoniae susu ile yaptiklari
caligmada levofloksasin direncini % 3.3 olarak vermis-
lerdir. Ulkemizde Coskun ve ark. (20) siprofloksasin,
moksifloksasin, levofloksasin ile yaptiklari ¢aligmada
kinolon direncini %11.3 olarak bildirmislerdir. Bagka
bir calismada Toksoy ve ark. (4) levofloksasin i¢in %3
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oraninda direng bildirmislerdir. Calismamizda levof-
loksasin ve moksifloksasin icin elde ettigimiz direng
oranlart (%3,8) diger ¢aligmalarla uyumlu goriilmekte-
dir.

S.pneumoniae suslarinda artan penisilin ve mak-
rolid direnci beraberinde yeni alternatifleri de getir-
mektedir. Toplum kaynakli solunum yolu enfeksiyon-
larinda onaylanmis bir ketolid olan telitromisin diisiik
diren¢ oranlari ile dikkat ¢ekmektedir (15). Marchese
ve ark. (15) S.pneumoniae suslarinda telitromisin di-
rencini %1’in altinda bildirmislerdir. Ulkemizde yapi-
lan iki farkli ¢alismada S.pneumoniae suslarinda telit-
romisin direncine rastlanmamistir (21, 22). Caligma-
mizda elde ettigimiz telitromisin diren¢ orani (%5)
pnomokok enfeksiyonlarinda alternatif bir tedavi olabi-
lecegi diisliniilmektedir

Penisilin direnci hizla artmaktayken baska bir B-
laktam olan sefotaksime karsi daha diisiik oranlarda
pnomokok direnci bildirilmektedir. Cristian ve ark.
(23) ¢alismalarinda suslarin tamamin1 sefotaksime
duyarli bulmuslardir. Ulkemizde Yenisehirli ve ark
(24) tarafindan 212 pnémokok susu ile yaptiklar c¢a-
lismada sefotaksim direnci %2.3 olarak tespit edilmis-
tir.

Penisiline direngli ve ¢oklu direngli kdkenler da-
hil olmak iizere S.pneumoniae tedavisinde linezolid ve
vankomisin etkin olarak bildirilmektedir. Suslarin
tamaminin linezolid ve vankomisine duyarli oldugu
calisgmamizda sefotaksim (%2,6), levofloksasin (%3,8)
ve moksifloksasin (%3,8) en yiiksek etkinlige sahip
diger antibiyotikler olarak belirlenmistir. Diigiik direng
profiline sahip olan bu antibiyotiklerin ampirik tedavi-
de uygun secenekler olabilecekleri diisiiniilmiistiir.

Sonug olarak; S.pneumoniae’nin etken oldugu en-
feksiyonlarin tedavisi i¢in Onerilen antibiyotiklere
diren¢ oranlarimiz diisiik olarak bulunmustur. Bunun
yaninda her bolgenin kendi antibiyotik diren¢ durumu-
nu bilmesi agisindan buna benzer g¢alismalarin belli
araliklarla yapilmasi ve tedavi segeneklerinin bu bilgi-
ler dogrultusunda yonlendirilmesi, antibiyotiklere di-
rencin 6nlenmesi agisindan 6nemlidir.
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