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Hastane Calisanlarinda Staphylococcus aureus Nazal Tastyiciligi ve
Indiiklenebilir Klindamisin Direnci

Cem ARTAN!, Miige OGUZKAYA ARTAN?, Zeynep BAYKAN?

OZET

Hastane enfeksiyonlari arasinda en 6nemli yere sahip olan patojenlerin basinda gelen Staphylococcus aureus’un kisilerde
temel yerlesim yerlerinden biri burundur. Calismamizda hastane personelinde nazal S. aureustasiyicihgini, bu patojenin
antibiyotik duyarlihk durumunu ve tasiyiciliktaki risk faktorlerini belirlemeyi amagladik. Aralik 2012-Ocak 2013
tarihlerinde Kayseri Egitim Arastirma Hastanesi Gogis Kliniginde ¢alisan 98 kisiden nazal stiriintii 6rnekleri alindi. S.
aureus tanimlama ve antibiyogrami Klinik Laboratuvar Standartlari Enstitisti (CLSI) onerileri dogrultusunda yapildi.
indiiklenebilir klindamisin direncinin belirlenmesinde D-test kullanildi. S. aureus tagtyicilik orani %15 olarak belirlendi.
Tastyicithgr etkileyebilecek risk faktorleri ile tasiyicilik arasinda anlamli bir iliski gozlenmedi. Suslarin %13.3’0
indiiklenebilir klindamisin direnci tasiyordu. izole edilen 15 susun hicbiri test edilen, eritromisin ve klindamisin harig,
antibiyotiklere (vankomisin, trimetoprim-sulfametoksazol, gentamisin, rifampisin, teikoplanin) direncli degildi.
Calismamizda metisilin direncine rastlanmadi. Calismamizin sonucunda MRSA gézlenmemesi sevindirici olmakla
beraber, indiiklenebilir klindamisin direncinin tasiyicilardaki orani dikkat ¢ekicidir.

Anahtar Kelimeler: Staphylococcus aureus; indiklenebilir klindamisin direnci; tastyicilik.

Staphylococcus aureus Nasal Carriage among Hospital Staff

and Inducible Clindamycin Resistance
ABSRACT
Staphylococcus aureus the major pathogen in causing nosocomial infections, settled in nasal area primarily. Our study
is conducted to evaluate the carriage rate of S aureusin hospital staff, the antibiotic sensitivity of the pathogen and the
risk factors associated with carriage. Between December 2012 and January 2013, a total of 98 Kayseri Training and
Research Hospital Chest Clinic staff’s nasal swabs were tested. Identification and antibiotic susceptibility tests by disk
diffusion method for S. aureus were conducted in accordance with the guidelines of Clinical and Laboratory Standards
Institute (CLSI). Inducible clindamycin resistance was detected by the D-test. S. aureus carriage rate was determined as
15%. There was no association between risk factors analysed for carriage. Of the isolates, 13.3% showed inducible
clindamycin resistance. None of the 15 isolates had antibiotic resistance (vancomycin, gentamicin, rifampicin,
teicoplanin, and trimethoprim-suifamethoxazole) except erythromycin and clindamycin. There was no methicillin
resistance detected in our study. As a result of this study was gratifying absence of MRSA, despite remarkable rate of
inducible clindamycin resistance carriers.
Keywords: Staphylococcus aureus; inducible clindamycin resistance; carriage.

GIRIS

Staphylococcus aureus ve bu bakterinin direncli formu metisilin direncli S. aureus (MRSA) hastanede kalis suresi
uzadi§inda morbidite ve mortalitede yiikselmeye neden olan, hastanede kalis siiresini ve masraflari arttiran nosokomiyal
patojenler icinde en basta gelenleridir. Kolonize sadlik personeli, hastalara ve ailelerine S aureus bulastirarak
enfeksiyonun gelisiminde Kilit rol oynar. Hastane calisanlarinda S. aureus kolonizasyon sebeplerinin belirlenmesi
enfeksiyon kontrol stratejilerinin belirlenmesinde ve S. aureus epidemiyolojisinin anlasiimasina yarar saglayacaktir
(1,2). Makrolid-Linkozamin-Streptogramin B (MLSB) ailesine dahil bir antibiyotik olan klindamisin S aureus’un neden
oldugu deri ve yumusak doku enfeksiyonlarinin tedavisinde sikga kullaniimaktadir. MLSB grubuna dahil olan
antibiyotiklerin yaygin kullanimlari sonucu direng hizla gelismeye baslamistir: indiiklenebilir (iMLSB)ya da yapisal-
konstitutif (cMLSB) (3,4). iMLSB direncli suslar eritromisin ya da azitromisin gibi guc¢li metilaz indikleyicilerin
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varliginda ortaya c¢ikar. Zayif indikleyiciler olan
spiramisin, klindamisin, kinupristin varliginda iMLSB
direnci taslyan suslar yanlislikla duyarli olarak goérilir. Bu
nedenle disk diflizyon yontemiyle indiksiyon testi
yapilarak gosterilmelidir. cMLSB direncli suslarda ise her
iki grup antibiyotie de direnc gorulmektedir, kolay
saptanirlar.

indiklenebilir MLSB direnci antibiyotik duyarlilik
testlerinde klindamisin ve eritromisin disklerinin yan yana
konmasi ile (D test) gosterilebilir aksi takdirde bu suslar
ertromisine direncli klindamisine duyarli gérilecektir ve
uygulanan klindamisin tedavisinde basarisizlifa neden
olabilecektir (3).

Bu calismanin amaci Kayseri Egitim Arastirma Hastanesi
Go6gus Kliniginde gorev yapan hastane personelinin nazal
S. aureus taslyicilik oranlarinin ve cesitli antibiyotiklere
direng durumlarinin belirlenmesi ve risk faktorlerinin
saptanmasidir.

GEREC VE YONTEMLER

Arastirma Kayseri Egitim Arastirma Hastanesi Goégus
Klinigi calisanlarinda 15.12.2012 ve 15.01.2013 tarihleri
arasinda yuratlmus kesitsel tipte bir calismadir. Calismaya
16 hekim, 69 hemsire, 13 laboratuvar teknisyeni ve 56
diger calisanin (memur, temizlik personeli vb.) toplamda
154 Kkisinin hepsinin alinmasi planlanmistir. Meslek
gruplarina gore ¢alisanlarin arastirmaya katilma durumlari
Tablo 1’de gosterilmistir.

Calisma icin Erciyes Universitesi Etik Kurulundan onay
alindi. Arastirmada Kisilere calismanin amaci anlatildi;
calismaya katilmak isteyenlerden bilgilendirilmis onam
alindi. Arastirmaya katilanlara bir anket formu verilerek
doldurmalari istendi. Anket formu toplam 14 sorudan
olusmaktadir. Sorular ile kisilerin sosyodemografik
ozellikleri (yas, cinsiyet, medeni durum vb) ve tasiyicilik
icin risk faktorleri olabilecek durumlar (son bir ayhk
donemde antibiyotik kullanimi, kronik hastalik varligi,
sigara icme durumu vb) sorgulandi. Risk faktorleri
arastiricilar  tarafindan literatlir taramasi yapilarak
belirlendi.

Kltir icin érnekler her iki burun deliginin 1/3’luk 6n
kismindan serum fizyolojikle islatiimis steril ekiivyonlu
cubuklarla saga sola birkag defa cevirerek alindi. Ornekler
%5 koyun kanli agara (Becton Dickinson ABD) ekilerek
37°C'de 24 saat inkiibe edildi. inkiibasyon sonrasinda
besiyerinde Greyen kolonilerden S. aureus tanisi: koloni
morfolojisi, Gram boyama, katalaz, koagtlaz ve trehaloz-
mannitol fermantasyonu testleri ile kondu.

Elde edilen suslarin metisilin direnci sefoksitin (30 ug)
diski kullanilarak Kirby-Bauer disk difiizyon yontemi ile
arastirildi. Sefoksitin icin direncli ve duyarl zon caplari
sirastyla <19 mm ve =20 mm olarak kabul edildi. Bu
suslarin  MLSB diren¢ fenotipinin belirlenmesinde,
eritromisin (15 pg) ve klindamisin (2 pg) diskleri
kullanildi. Bakteri suslari Muller-Hinton agar (MHA)
besiyerine yayildiktan sonra eritromisin ve klindamisin
diskleri aralarinda 15 mm olacak sekilde yerlestirildi.
Plaklar aerop ortamda 37°C'de 24 saat inklibasyondan sonra
degerlendirildi. Klindamisin diskinin eritromisin diskine
bakan kenarinda dizlesme olmasi (D zonu olarak
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tanimlanan boélgenin olusmasi) indiklenebilir klindamsin
direnci (iMLSB) olarak tanimlandi. Klindamisin ve
eritromisin  disklerinin cevresinde inhibisyon zonu
olusturmayan suslarin MLSB grubu antibiyotiklere yapisal
olarak (konstititif, cMLSB ) direncli oldugu kabul edildi.
Ayrica izole edilen S aureus kokenlerinde bazi
antibiyotiklere (gentamisin, rifampisin, eritromisin,
trimetoprim-sulfametoksazol, klindamisin, teikoplanin,
vankomisin, sefoksitin) duyarhilik durumlari da CLSI
(Clinical Laboratory Standards Institution) onerileri
dogrultusunda disk diflizyon yontemi ile arastirildi. Kontrol
amaciyla S. aureus standart susu (ATCC 25923) kullanildi
(5).

istatistik Analiz

Calismadaki tum verilerin tanimlayici degerleri (ortalama,
standart sapma, ylzde) hesaplandi. Potansiyel risk
faktorlerini belirlemek icin tek degiskenli lojistik regresyon
analizi kullanildi. p<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul
edildi.

BULGULAR

Arastirmaya katilan 95 GoOgls Hastaliklari hastanesi
calisani ve o dénemde hastanede calismakta olan 3 stajyer
6grencinin yas ortalamasi 36.0+ 9.6 yil olarak bulunmustur.
Ortalama aile biyukligu 3.9+1.3 kisidir. Calismaya katilan
kisilerin sosyodemografik 6zelliklerinin dagilimi Tablo
2’de gosterilmistir.

Gogus hastaliklari hastanesinde calisan personelde nazal
S.aureus tasiyicihgr %15.3 (15 kisi) olarak bulundu.
Metisilin direnci tespit edilmedi. En ¢ok diren¢ olan
antibiyotik eritromisindir. Suslarin antibiyotik duyarliliklari
Tablo 3’te gosterildi.

Tablo 1. Meslek gruplarina gore calisanlarin arastirmaya
katilma durumlari

Arnslwmayn katdan

C'ahsan kisi San Y
Hekim 16 g 6.3
Hemsire 4ag 25 36.2
Laboratuvar teknisyeni 13 5 354
Diiger 56 504 100 (katilim orant)
+5.3 (ilave destek)
*arag m yapildi® donemds hastanede ¢aligmakta clan 3 dfrenci de ¢aligmaya alinmmgtar.

Tablo 2. Arastirmaya katilanlarin sosyodemografik
ozelliklerinin dagilimi

Sayi T
Yas gruplan
<5 11 11.3
215-45 7 T1.4
=15 11 11.3
Cinsiyet
Trkek 429
Kadm 56 !
Mouslek
Hckim 9 9.2
Ilemgire 25 25.5
Laboratuvar tekmizyeni 5 51
Difer 39 60.2
Kronik hastabhk varhg
Var | i 17.5
Yok 81 82.7
Hane halkn biiyilikiigill
4 ve altinda 73 4.5
>5 25 25.5
Qrtalama aylk gelir
A0 IL = 3 31
401-1000 TL 12 12.2
1001-3000 TL 40 40.8
3000 TL 43 439
TOPLAM TR 1ML
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Tablo 3. S.aureus suslarinin antibiyotik duyarhliklari

Antibiyotikler

i)irem;li ] Duyarh

Gentamisin
Rifampisin
Eritromisin
Trimetoprim
Klindamisin
Teikaplanin
Vankomisin
Sefoksitin

- 15
15
11
15
2% 11
- 15
- 15
- 15

o=

*Indiiklenehilirklindamisin direnci bulonmaktadr

Tablo 4. Nazal S. aureus kolonizasyonunda risk faktorlerinin tek degiskenli lojistik regresyon analizi sonuclari

Nazal §. aureus tasiyicihgy

o ~ Z
Degiskenler :(E:l“:z{‘;; '(:f;;‘]f OR (%95 CT) p
Yas gruplan

<25 2(6.8) 12 (14 .4) 1.00

25-45 10 (66.7) 60 (72.3) 1.000 (0.194-5.154) 1.000
=45 3 (26.5) 11 (13.3) 1.636(0.229-11.703) 0.624
Cinsiyet

Kadm 6 (40.0) 50 (60.2) 1.00

Erkek 9 (60.0) 33 (39.8) 2.273 (0.740-6.984) 0.159
Meslek

Diger 7(46.7) 52 (62.6) 1.00

Hekim 3(20.0) 6(7.2) 3.714(0.754-18.308) 0.170
Hemygire 3 (20.0) 22 (26.5) 1.013(0.240-4.282) 0.986
Laboratuvar teknisyeni 2(13.3) 3(3.7 4.952(0.701-35.000)  0.109
Kronik hastalik varhg:

Yok 10 (66.7) 71 (85.5) 1.00

Var 5{33.3) 12 (14.5) 2.958(0.860-10.179)  0.085
Hane halla biiyiikliigii

4 ve altinda 12 (80.0) 61 (73.5) 1.00

=5 3 (20.0) 22 (26.5) 0.693 (0.179-2.689) 0.596
Son 1 ayhk dinemde

antibiyotik tedavisi alma

Hayir 15 (100.0) 58 (68.2)

Evet 0 25(31.8) 0.958
Son 6 ayhk dinemde

hastanede yatis

Hayir 14 (93.3) 80 (96.4) 1.00

Evet 1(6.7) 3(3.6) 1.905(0.185-19.642) 0.588
Son 1 wilhk dinemde

amelivat gecirme

Haywr 13 (86.7) 78 (94.0) 1.00

Evet 2 (13.3) 5(6.0) 2.400(0.421-13.698) 0.325
Evde hastanede cahsan

baska kisinin varhg

Yok 13 (86.7) 60 (72.3) 1.00

Var 2(13.3) 23(27.7) 0.401 (0.084-1.918)  0.253
Sigara icimi

Haywr 13 (86.7) 51(61.4) 1.00

Evet 2(13.3) 32 (38.6) 0.245(0.052-1.159) 0.076
Evde sigara icen kisi

varhg

Yok 10 (66.7) 46 (55.4) 1.00

Var 5(333) 37 (44.6) 0.622 (0.195-1.978) 0421

OF.: Odds Ratio; CI: Gitven Arahi

S. aureus suslarinin 2’sinde (%13.3) iIMLSB, 2’sinde de
(%13.3) cMLSB tipi direnc fenotipi tespit edildi.

Nazal S. aureus kolonizasyonunda risk faktorlerinin tek
degiskenli analiz sonuclari Tablo 4’te gdsterilmistir.

TARTISMA VE SONUC

S. aureus tastyicisi olmanin stafilokok infeksiyonlarinin
epidemiyolojisinde  olduk¢ca &nemli yeri oldugu
bilinmektedir. S. aureus tasiyiciligi genellikle nazal
tastyicilik seklindedir. Buruna yerlesen stafilokoklar
kisilerin elleri araciligi ile kisilerde kolonize olmakta ve
infeksiyona predispozisyon varsa yasami tehdit eden
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infeksiyonlara yol acgabilmektedir. Burunda S. aureus
kolonizasyonu, salginlara yol acabilmesi, ¢oklu direnc
gosterebilmesi ve sagaltim maliyetinin ylksek olmasi
nedeniyle sorun olusturmaktadir.

Hastane ortaminda uzun sire kalan hastalar, doktor,
hemsire ve diger saglik calisanlari genel populasyona gore
daha ylksek oranda S. aureus tasiyicisidirlar (1,2,6). Bu
durum o&zellikle hastane ortaminda yatan ve invaziv
girisimlere maruz kalan her hasta icin ciddi bir hastane
infeksiyonu kaynagi olabilmekte, bazen de ciddi epidemik
ataklara yol acabilmektedir (1,3). Hastane personelinde S.
aureus tasityicithgr  cahismalarda farkli  oranlarda
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sunulmustur. Kars ili hastane personelinde yapilan
calismada S. aureus tastyicilik orani %15.1, MRSA ise
9%0.5, Kayseri Asker Hastanesinde 136 hastane
personelinde yapilan calismada S. aureus ve MRSA
tastyicilik orani sirasiyla: %13.2, %5.6 olarak bildirilmistir
(6,7). Kurtoglu ve ark.’larinin Konya’da yaptiklari
calismada 310 saglik calisani incelenmis ve %8.7’sinde S.
aureustastyiciligi suslarin 3’tinde de MRSA belirlenmistir
(8). Yazgi ve ark.’lari 262 saglik personeli ve 75 saglikli
gonilli de yaptiklari calismada %27.5 saglik personelinde
ve %24.0 gonillide S. aureus tasiyicihgi belirlemisler ve
gruplar arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamsiz
oldugunu bildirmislerdir (9). Calismamizdaki %15’lik oran
diger cahismalarla benzerdir. Ozellikle bolgemizde farkli
bir hastanede yapilan calisma ile S. aureus tasiyicilik
oranlarimiz benzer olmakla birlikte o calismada saglik
personelinde MRSA belirlenmistir. Dinyadan hastane
personeli tastyicilik calismalarinda: Norveg’den Olsen ve
ark. 12984 kiside yaptiklari calismada S. aureus tastyicilik
oraninin %26.2 oldugunu ve cinsiyete gore anlamli fark
oldugunu belirlemislerdir. Kadin saglik calisani olmanin S,
aureustastyicilik riskini %54 arttirdigini bildirmislerdir (1).
Bizim calismamizda cinsiyetler arasinda tasiyicilik
acisindan anlaml fark bulunmadi. Shresta ve ark.’larinin
yaptiklari calismada 129 saglik calisanin %27.13’Uniin S,
aureusile kolonize oldugu ve %2.32’sinin MRSA tasidigini
belirtmislerdir. Arastirmacilar antibiyotik baskisindan
dolayt MRSA’nin  metisiline duyarh S aureus
suslarinin’dan daha kolay yayildigini, nazal MRSA
kolonizasyonunun metisiline duyarh S. aureus’dan dort kat
daha fazla enfeksiyon riski tasidigini bildirmislerdir (10).
Calismamizda MRSA susu izole edilmedi. Omuse ve ark.
Kenya’da yaptiklari calismada 246 sadlik calisanini taramis
ve %18.3 S. aureustastyicithgr bulmuslardir. Arastirmacilar
MRSA'ya rastlamamislardir (11). Bizim de ¢alismamizda
MRSA’ya  rastlamamis  olmamiz  sevindiricidir.
Calismamizda S. aureus taslyicilifinda cinsiyet, yas,
meslek, kronik hastalik varligi, sigara icimi risk faktor
olarak belirlenmedi (Tablo 4). Bazi ¢alismalarda cinsiyet,
klinikte calisma risk faktorl olarak belirlenmistir (1,2,6).
Yasar ve ark. 21 metisisiline duyarli Saureus susunun
%19’unda, 14 MRSA susunun da %20 sinde iMLSB
belirlemisler ve tedavide yasanabilecek sorunlarin 6niine
gegcilebilmesi icin klindamisine karsi indiklenebilir
direncin arastirilmasinin gerektigini bildirmislerdir (12).
Saribas ve ark. yaptiklari calismada klinik érneklerden
izole edilen 381 S.aureussusunun eritromisine direncli olan
25’inin %20.5’inde iMLSB belirlemislerdir (13).
Calismalarda arastirilan suslar klinik érneklerden elde
edilen suslardir. Bizim ¢alismamizdaki tastyicilarda ve
ozellikle metisiline duyarli suslarda gérilen iMLSB orani
onemlidir. Benzer calisma Renushi ve ark.’lar1 tarafindan
hemsirelik ve eczacilik 6grencileri tzerinde yapilmis ve
klinikte calisan 6grencilerde %16.7 S aureustasiyiciligi ve
izole edilen suslarin da %5.9’unda iMLSB belirlemislerdir.
Arastirmacilar klinikte calisan égrencilerle hic¢ klinige
cikmamis égrenciler arasinda tasiyicilik yéninden anlamli
bir fark bulamamuislardir (3). Calismada elde edilen sonug
bizimkine benzer olmakla birlikte iIMLSB orani
calismamizda daha ylksek bulunmustur.
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Arastirmacilar tlkeler, hatta ayni tlkede farkli bolgelerde
farkli oranlar bulunabilecegi icin merkezlerin kendi direng
oranlarini belirlemelerinin onemli oldugunu
bildirmektedirler (14). Klindamisinin tedavide basari ile
kullanilabilmesi  dogru antibiyogram sonucu ile
mimkindar.  D-test ile indUklenebilir  klindamisin
direncinin arastiriimasi bu yiizden son derece 6nemlidir.
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