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Pnomokok Suslarinda Penisilin Direncinin
Arastirilmasi

Oral Onciill, Saban Cavu§lu1, M. Fevzi Ozsoy!, Hiisnii Altunay!, O. Sadi Yenen?2

Ozet: Hastanemizde cesitli klinik érneklerden izole edilmis 49 ve saghkli bireylerin nazofarinks kiiltiirlerinden izole
edilmis 99 olmak iizere toplam 148 pnomokok susunda penisilin direnci Bauer-Kirby disk difiizyon yontemi ve Mueller-
Hinton buyyonunda mikrodiliisyon yontemi ile arastirilmistir. Disk difiizyon yontemiyle 28 susta (%19) penisilin diren-
ci saptanmig ve bunlarin 18'inde (%12) mikrodiliisyon yontemiyle orta diizey direnc bulunmustur (MIK 0.6-1.2 (Lig/ml).
Hicbir susta yiiksek diizey diren¢ saptanmamigtir. Tasiyici ve hasta grup arasinda penisilin direnci acisindan biiyiik bir
Jfark goriilmemis ve penisilin direnci her iki grupta da % 12 olarak belirlenmigtir. Penisilin direnci ¢cocukluk yas grubun-
da (0-10 yas) % 22 iken, erigkin yas grubunda (> 10 yas) % 9 bulunmugtur (p > 0.05).

Anahtar Sozciikler: Streptococcus pneumoniae, penisilin direnci.

Summary: Screening for penicillin resistance in Streptococcus pneumoniae. The penicillin resistance in 148 pneu-
mococcal strains isolated in our hospital were analyzed. Ninety-nine of the pneumococcal strains were isolated from
nasopharyngeal culture of healthy individuals and 49 of them from various clinical specimens. Bauer-Kirby disk diffusion
and microdilution methods were used for penicillin susceptibility. By disk diffusion method 28 out of 148 strains were peni-
cillin resistant; and 18 of them were found moderately resistant by microdilution method (MIC 0.6-1.2 (lUg/ml). None of
the strains were highly resistant. There was no difference in penicillin resistance between healthy carriers and clinically ill
cases and it was 12 % for both groups. The penicillin resistance was 22 % in pediatric group (ages 0-10) and 9 % in adults
(ages > 10).
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Giris

Streptococcus pneumoniae, toplumda edinilmis pno-
moninin en yaygin etkenidir ve 6liimle sonuglanan pnomonil-
erden sorumlu ajanlar arasinda ilk swrayr almaktadir (1).
Pnomokok infeksiyonlari, penisilinin ampirik tedavide
basartyla kullanildigi uzun yillar boyunca sorun tegkil etme-
mis; ne var ki 1967°de ilk kez penisiline direngli pndmokok-
larin Avustralya’da belirlenmesi ve bu tip bildirimlerin giderek
yayginlagmasinin ardindan penisiline direngli pnomokok
infeksiyonlar1 tiim diinyada sorun olmaya baglamistir (2).
Penisiline direng oranlari her iilkede ve tilkenin degisik cografi
bolgelerinde farklilik gostermekle birlikte Kore, Ispanya,
Macaristan ve Giiney Afrika’da en yiiksek seviyede bulun-
maktadir. Ulkemizde pnomokoklara karst penisilin direnci ilk
olarak 1992 yilinda saptanmis, sonraki yillarda yapilan
calismalarda % 17’lere ulagan yiiksek diren¢ oranlari bildiril-
mistir (3,4).

Pnomokoklarn penisiline diren¢ gelistirmelerinin nedenti,
bakterinin hiicre membraminda bulunan ve hiicre duvar sen-
tezinde rol alan penisilin baglayan protein adli enzimin gesitli
nedenlerle yapisal degisiklige ugramalart ve penisiline olan
ilgilerinin azalmasindan kaynaklanmaktadir (5).

(1) GATA Haydarpasa Egitim Hastanesi, Infeksiyon Hastaliklar1 ve
Klinik Mikrobiyoloji Servisi, Haydarpasa- Istanbul

(2) Istanbul Tip Fakiiltesi, Mikrobiyoloji ve Klinik Mikrobiyoloji
Anabilim Dali, Capa-Istanbul

Yontemler

Bu calismada Haziran 1994 ve Mayis 1997 tarihleri
arasinda GATA Haydarpasa Egitim Hastanesi Infeksiyon
Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji Servisi ile Mikrobiyoloji
ve Klinik Mikrobiyoloji Servisi laboratuvarlarinda cesitli yas
gruplarma ait 49’u (% 33) ¢esitli klinik drneklerden ve 99°u (%
69) saglikl kisilerin nazofarinksinden izole edilen toplam 148
pnomokok susu kullanilmigtir. Pnomokoklarin izole edildigi
hasta ve saglhikli yas grubu, 0-2, 3-10, 11-60 ve 60 yas iizeri
olmak iizere 4 gruba ayrilmigtir. 0-2 yas grubundan 10 izolat,
3-10 yas grubundan 27 izolat, 11-60 yas grubundan 86 izolat
ve 60 yas iizeri gruptan da 25 izolat elde edilmistir.

Klinik izolatlarin 29’u balgam, 4’ii kan, 3’ii BOS, 11’1
kulak akinti 6rnegi ve 2’si de adenoid vejetasyon kiiltiir-
lerinden izole edilmistir.

Izole edilen pnomokok suslarmin tanimlanmasinda % 5-
10 CO,’li ortamda inkiibe edilen koyun kanli agardaki bakteri
kolonilerin makroskopik goriiniimii ve hemoliz yapma &zel-
ligi, Gram boyas! ile yapilan mikroskopik inceleme, kapsiil
boyama, katalaz testi, optokin deneyi ve safrada erime deneyi
kullanildi (6-8). Alfa hemoliz yapan, Gram-olumlu ve mum
alevi seklinde morfoloji gosteren, katalaz-olumsuz, optokin
duyarli ve safrada eriyen bakteriler pnomokok olarak
tanimlandi.

Pnomokok suslarinda penisilin direnci NCCLS onerilerine
uygun olarak Bauer-Kirby disk difiizyon ve Mueller-Hinton
buyyonunda (MHB) mikrodiliisyon yontemleriyle arastirildi.
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/ Tablo 1. Pnomokoklarin Yontemlere Gore Penisiline Duyarhhig:

gruplarina gore dagilmu ise Sekil 2°de gos-

QNCCLS'e gore disk difiizyon yonteminde ODD tanimi yoktur (9)

terilmistir.
Du ODD#* Di .

Yontemler Say1 (%) Say1 (%) Sayt1 (%) Irdeleme
Pnomokok infeksiyonlar1 biitiin
Disk Difiizyon 120 (81) - - 28 (19) dﬁnya%%_k(;igﬁk goc?kl?n gﬁgsﬁzlliiié’e‘ypl
. acan tibbi durumu olanlar ve yaglilar igin
Mikrodildsyon 130 ®% 18 a2 - - b‘2;1§ta gelen hastalik ve Ciliirr}; r§1eden1§eri
Du: Duyarli ODD: Orta diizey direngli Di: Direncli arasinda yer almaktadir (10,12).

Giiniimiizde toplumsal kaynakli pno-

Kirby-Bauer disk difiizyon yonteminde NCCLS onerileri
dogrultusunda penisilin yerine oksasilin diskleri tercih edildi
(9). Mikrodiliisyon yonteminde lize edilmis at ka1 eklenmig
MHB kullanildi. Standard sus olarak S. pneumoniae ATCC
29546 susu kullanild.

Disk difiizyon yonteminde > 21 mm zon ¢api duyarli, < 20
mm zon capt ise direncli olarak degerlendirildi (9).
Mikrodiliisyon yonteminde kullanilan penisiline direng tanimi
Hansman ve sonra da Jacobs ve arkadaglar tarafindan orijinal
degerlerin tanimlandig1 sekilde belirlendi (10). Boylece
penisilin i¢in, MIK aralig1 2 pg/ml ve iizerinde olan durumlar-
da “yiiksek diizey direng”, 0.12-1 pg/ml aras1 “orta diizey
diren¢” ve 0.12 pg/ml’nin altinda bulunan degerler icin de
“duyarlr” tanimi kullanildi (11).

Calismamizda elde edilen sonuclarin istatistiki analizleri
X2 ve Fisher’in kesin X2 testleri ile yapildi.

Sonuclar

Disk difiizyon yontemiyle 28 pnomokok susunda (%19)
penisilin direncinin varhi@ saptanmstir. Mikrodiliisyon yon-
temiyle yaptigimiz calismada ise 18 pndmokok susunda (%12)
penisiline orta diizey direncin geligtigi ve hicbir susta yiiksek
diizey direncin belirlenemedigi gézlenmistir. Disk difiizyon yon-
temiyle penisiline direnli olarak saptanan 10 pnémokok susunun,
mikrodiliisyon yontemiyle penisiline duyarlt oldugu anlagilmistir
(Tablo 1).

Pnomokok suslarmim izole edildikleri kaynaklara gore
mikrodiliisyon yontemiyle saptanan penisilin duyarlili§i Tablo
2’de gosterilmistir.

Izole edilen pnémokok suslarmmn mikrodiliisyon yontemiyle
belirlenen penisilin direncinin yillara gore dagilim Sekil 1°de, yas

monilerin % 25-40’mndan sorumlu olan
ajanlar pnomokoklardir (13). Pnomokok infeksiyonlarmdan
kaynaklanan bakteriyemilerde 6liim orant % 20, yaslilarda,
ozellikle altta yatan kronik hastaligi bulunanlarda ise % 40
diizeylerinde devam etmektedir ve bu oran yogun bakim hasta-
larinda % 76’ya kadar yiikselmektedir (10,14). Pnomokoksik
pnomoni salgmlarmin sayist azdir, morbidite her 100 000
kiside 1-5 arasinda degismektedir (15). Pnomokok infeksiyon-
lar1 0-2 yas ve 65 yas iizeri gruplarda daha sik goriilmekte ve
fatal seyretmektedir (16). Pnémoni ve otitis media olgularinda
genellikle izolatlar elde edilemediginden, bakteriyemisi ve
menenjiti olanlarda ise duyarlilikla ilgili sonuglar hemen
Ogrenilemediginden, pnomokok infeksiyonlarmn c¢ogunda
tedavi ampirikti. Pnomokok suslarinin penisilin ve diger
antibiyotiklere duyarh oldugu dénemde ampirik tedavi secimi
olduk¢a dogrudan bir yaklasim sayilir ve bu durum herhangi
bir sorun tegkil etmezdi (17). Ancak 1960’1l yillarda baglayan
ve giderek artan penisilin direnci pnomokoklarin tedavilerinde
uygulanan ampirik yaklagimlari sinirlayarak tedavi ilkelerinin
ve duyarhlik paternlerinin dikkatle ele alinmasmi gerekli
kilmustir.

Cogu laboratuvarda penisilin direngli pnomokok
(PDP)’larm kan ve BOS izolatlarinda taranmasi igin 1 pg’hk
oksasilin disklerinin kullanimi o6nerilmektedir (5,11). Bu
metod tiim izolatlardaki orta diizey diren¢ ve yiiksek diizey
direnci birlikte belirler. Diger taraftan disk difiizyon testiyle
direncli olarak saptanan pnomokok suslarmin MIiK degerleri
belirlendiginde gergekte penisiline duyarl oldugu goriilebilir
(2). Calisgmamizda 148 pnomokok izolatinda penisiline direng
disk difiizyon yontemiyle 28 susta (% 19) bulundugu halde,
mikrodiliisyon yontemiyle 18 susta (% 12) belirlenmistir. Bir
bagka deyisle disk difiizyon testinde penisiline direncli olarak
bulunan 10 pnomokok susunun mikrodiliisyon yonteminde
duyarli oldugu saptanmuistir.

Tablo 2. Pnémokoklarin Izole Edildikleri Kaynaklara Gére Mikrodiliisyon Yﬁntemiylﬁ Ppomqkpklarda Pemsqm
A - direncinin arastirlldif1 gesitli
Penisiline Duyarhihg:
caligmalar ve calismamizda
| D oD b o | Sl b
Klinik Ornek Say1 (%) Say1 (%) Sayi (%) Say1 . & .. 'S ..
difiizyon yontemiyle penisi-
Nazofarinks siiriintiisti 87 88 12 12 - - 99 line direncli oldugu saptanan
Balgamﬂ ) 28 97 1 3 - - 29 pnomokok suslarinin yaklasik
Hemokiiltiir 4 100 - - - - 4 licte birinin mikrodiliisyon
Kulak akintist 7 64 4 36 - - 11 yonteminde penisiline duyarlt
BOS o 3 100 - - - - 3 oldugu goriilmektedir. E testi
Adenoid vejetasyon 1 50 1 50 - - 2 ve agar diliisyon yontemleri
Toplam 130 38 18 12 - - 148 ile de benzer sonuclar alindig1
anlasilmaktadir. Bundan

Q)u: Duyarl1 ODD: Orta diizey direncli Di: Direncli

dolay1, disk difiizyon yon-
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Sekil 1. Pnomokoklarda penisilin direncinin yillara gore dagilimi
(mikrodiliisyon yontemiyle).

temiyle penisiline direncli bulunan suslarin yaklagik 1/3’tiniin
gercekten penisiline duyarli oldugu akilda bulundurularak
oksasiline direncli suglarin penisilin duyarliligmm aragtirmak
iizere diliisyon yontemlerine bagvurulmasi daha dogru bir
yaklasim olacaktir.

Standard laboratuvar besiyerleri pnomokoklarin antibiy-
otik duyarliliklarini belirleme konusunda bircok pnomokok
susunun iiremesini sinirlayacagindan ve hatali sonuglar vere-
bileceginden MIK tayininde kullamlmalari 6nerilmez (11,18).
Disk difiizyon testinin bir tarama yontemi olarak hazirlik
safhasinin zorluk gostermemesi ve her yerde kolaylikla uygu-
lanabilmesi biiyiik bir avantaj teskil etmektedir. Ancak, disk
difiizyon yontemiyle oksasiline direngli bulunan pnémokok
suslarinin mutlaka diliisyon teknikleri ile ya da E testi gibi yon-
temler kullanilarak dogrulanmasi ve MIK degerlerinin belir-
lenmesi gereklidir (19).

Tiirkiye’de pnomokoklarin penisilin direncini belirlemek
iizere bu alanda ilk calisma Tungkanat ve arkadaglar (3)
tarafindan 1992  yilinda yaymmlanmistir.  Penisilin
duyarliligimin metisilin diski kullanilarak yapildig: disk difiizy-
on yonteminde 87 susun 35’1 (% 40.3) orta duyarli, 12’si (%
13.8) yiiksek direncgli bulunmustur. Bu suglarin 68’ine agar
diliisyon yontemi uygulanmis ve % 26.4 oraninda orta diizey
penisilin direnci, % 7.3 oraninda da yiiksek diizey penisilin

Sekil 2. Pnomokoklarda penisilin direncinin yas gruplarna gore
dagilimi (mikrodiliisyon yontemiyle).

direnci saptanmustir. 1994 yilinda aym hastaneden Giir ve
arkadaglart (4)’nin yayimladig1r bir bagka caligmada da
pnomokoklarin penisiline direnci agar diliisyon yontemiyle
aragtirllmig ve caligmaya alinan 70 pnomokok susunda orta
diizey diren¢ % 30 oraninda bulunurken, yiiksek diizey direng
% 17 olarak belirlenmistir. Toplam direngli sus oran1 % 47’ dir.
Yiiksek diizey direngli 12 izolatin 10’u ¢ocuk hastalardan izole
edilmis ve bu 10 ¢ocugun da yedisinde kistik fibroz, lenfoma
ve AIDS gibi altta yatan hastaliklarin bulundugu bildirilmistir.
Yurdumuzda pnémokoklarda penisilin direnci ile ilgili yapilan
aragtirmalar ve sonuglar1 Tablo 3’te Ozetlenmistir. Bu
calismalar birlikte degerlendirildiginde Aydin ve arkadaslar
(24)’nin  caligmasi hari¢ tutulursa, toplam 433 pnomokok
susunda 307 (% 70.9) sus penisiline duyarlidir. Suglarin 109°u
(% 25.2) penisiline orta diizey direngli ve 17’si (% 3.9) yliksek
diizey direncli bulunmustur. Her iki kategori soz konusu
oldugunda toplam penisilin direnci % 29’dur.

Calismamizda pnomokoklarin penisilin i¢in orta diizey
diren¢ oranin1 % 12 olarak belirledik. Yiiksek diizey direncli
pnomokok suslariyla ise karsilasmadik. Pnomokoklarin
penisilin duyarliliklart aragtirlirken direngle ilgili, cocuk yag
grubu ve bu yas grubunda gegirilmis sik otitis media ile sik
beta-laktam antibiyotik kullamm Oykiisii, fonksiyonel ya da
anatomik nedenli dalak fonksiyon bozukluklari, orak hiicreli

/ Tablo 3. Tiirkiye'de Pnémokoklarda Penisilin Direncinin Belirlenmesine Yonelik Calismalar

\

Calisma Grubu  izolat ODD YDD Yontem Yil Kaynak
Sayisi (%) (%)

Tunckanat et al. 68 26.3 7.3 Agar diliisyon 1992 3
Giir et al 70 30 17 Agar diliisyon 1994 4
Stimerkan et al. 49 22 - Agar diliisyon 1992-94 20
Miilazimoglu et al. 94 13 1 Mikrodiliisyon 1994 21
Kanra et al. 40 30 - Agar diliisyon 1994-95 22
Ongen et al. 41 34 - Agar diliisyon 1994 23
Aydin et al. 35 14 - Agar diliisyon 1997 24
Ozalp et al. 53 40 2 E testi 1997 25
Kocagoz et al. 86 21 35 E testi 1997 26
Calismamiz 148 12 - Mikrodiliisyon 1997

ODD: Orta diizey diren¢ YDD: Yiiksek diizey direng
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anemi gibi altta yatan ¢esitli kronik hastaliklar, kregler, yurtlar,
okullar, hastaneler ve kiglalar gibi toplu yasam merkezleri ile
ilgili 6nemli risk faktorlerini goz ardi etmemek gereklidir
(5,17,27). Calismamizda izole edilen 148 pnomokok susunun
86 (% 58)’s1 11-60 yag grubundan, 25 (%17)’i 60 yas lizeri
gruptan ve 37 (% 25)’si de 0-10 yas grubundan izole edilmistir.
Penisilin direnci hem saglikl bireylerde, hem de hasta grubun-
da izole edilen suslarda % 12 oraninda bulunmustur.
Belirledigimiz direng oranlarinin Tungkanat ve arkadaglar
(3) ile Giir ve arkadaslar (4)’nin bildirdikleri rakamlardan
daha diisiik olmasim ve yiiksek diizey direng ile ilgili belirgin
farkliligin bulunmasini, ¢aligma grubunu olusturan ¢ocuk yas
grubu hastalarimizin sayisimin erigkin gruba gére daha az
olmasindan ve olgularimizin altta yatan herhangi bir hastaliga
sahip olmamalarindan kaynaklandigim diisiinmekteyiz.
Diinyanin her tarafinda oldugu gibi ¢ocuklar erken
yaglarda sik olarak karsilagtiklart antibiyotiklerin direng
gelistirici sonuglarindan etkilenen en biiyiik grubu olustur-
maktadirlar (12). Kres, okul, yurt gibi toplu yagam birimlerini
siklikla paylastyor olmalari, tagtyicilarin yeterince tedavi edile-
memesi ve yeni gelistirilmekte olan protein konjuge asilarin O-
2 yas grubu cocuklarda heniiz kullanimimnin baslatilamamasi,
bu grupta direng oraninin diinyanin her bolgesinde oldugu gibi
Tiirkiye’de de yiiksek degerlere ulasmasina neden olmaktadir.
Ongen ve arkadaslari (23) tarafindan, Istanbul’da ¢ocuklarda
yapilan bir calismada izole edilen pnomokoklarm % 34
oraninda penisiline orta diizey direng gosterdigi, yiiksek diizey
diren¢ belirlenemedigi bildirilmigtir. Kanra ve arkadaglar
tarafindan (22) 1994-1995 yillarinda Ankara’da yine c¢ocuk
yas grubu hastalara ait 40 pnomokok izolatiyla yapilan bir
calismada ise % 30 oraminda orta diizey diren¢ bulunmus, yiik-
sek diizey direncli pndmokoka rastlanamadigi bildirilmistir.
Bunlarin diginda Siimerkan ve arkadaglari (20) tarafindan
Kayseri’den bildirilen bir calismada, 1992-1994 yillar
arasinda 49 pnomokok izolatinda % 22 oraninda orta diizeyde
diren¢ saptanmug, ancak yiiksek diizey direncli sus belirlene-
memisgtir.
Calismamizda MHB mikrodiliisyon testi ile pnomokoklar-
da 0-2 yas aras1 10 olgunun 1’inde (% 10), 3-10 yas aras1 27
olgunun 7’sinde (% 26), 11-60 yas arasinda bulunan 86 olgu-
nun 8’inde (% 9) ve 60 yasin lizerindeki 25 olgunun 2’sinde
(% 8) orta diizey penisilin direnci belirlenmistir. 0-10 yas
grubu birlikte degerlendirildifinde direngli sus sayisi, 37
pnomokok susunda 8 (% 22) iken, 11-60 yas grubundan izole
edilen 86 pnomokok susunda 8 (% 9) ve 60 yas iizeri gruptan
izole edilen 25 pnomokok susunda ise 2 (% 8) olarak belirlen-
di. Her iki grup karsilastirildiginda 0-10 yas grubundan izole
edilen pnomokoklardaki penisilin direncinin 10-60 yas grubu
pnomokoklardaki penisilin direncine oranla daha yiiksek
oldugu ortaya ¢ikarken her iki grup arasindaki sonucun istatis-
tiksel olarak anlamli olmadig: gozlendi (p > 0.05).
Ulkemizdeki tiim calismalar birlikte degerlendirildiginde,
pnomokoklarda penisilin direncinin yurt disinda oldugu gibi 6zel-
likle cocuk yas grubunda yiiksek oldugu dikkat cekmektedir.
Cocuklarda immiin sistemin yeterince giiclii olmamast,
kulak, burun ve bogaz anatomik yapilarmin infeksiyonlar
acisindan uygun zemin olusturmalar1 nedeniyle otitis media
infeksiyonlarma sik olarak rastlanmaktadir (10,28).
Calisgmamizda 11 kulak materyalinden izole edilen pnémokok-

larda penisilin direncini 4 susta (% 36) belirledik. Kulak
materyali alinan olgularin 8’i 0-10 yag ¢cocuk grubuna aitti ve
bunlarin 3’iinde (% 38) diren¢ saptanmisti. Adenoid vejeta-
syondan izole edilen iki susun bir tanesi de penisiline direncli
olarak saptandi, ancak bu suglar erigkin yag grubuna aitti.
Miilazimoglu ve arkadaslari (21), nazofarinks Kkiiltiirlerinden
izole edilen 94 pnomokok susunun % 13’iinde orta diizey
penisilin direnci, % 1’inde ise yiiksek diizey penisilin direnci
bildirmislerdir.

Epidemiyolojik incelemeler, sik sik antibiyotik
kullanimmin ya da profilaktik antibiyotik uygulanmasimn,
ozellikle bir ya da birden fazla direngli susun bulundugu kres,
yurt ve hastane gibi kurumlarda, ilaca direncli pndmokok
suglarinin yayilmasina yol agabilecek risk etmenleri oldugunu
gostermistir (29). Kresler, giinliik bakim merkezleri, okullar,
askeri birlikler ve hastaneler, dzellikle solunum yolu patojen-
lerinin kisiden kisiye naklinin kolaylastig1 kurumsal ortam-
lardir (27,30). Caliymamizda 10-60 yas arasinda bulunan 86
hastamizin 62’sini asker popiilasyonu olusturmaktaydi ve bu
yas grubundan izole edilen 8 penisiline direncli pnomokok
susunun 7 (% 11)’si de asker popiilasyonuna aitti. 7 penisiline
direncli pnomokok susunun 6’s1 askeri kisla gibi toplu yasam
merkezlerinde yasayan ve sigara kullamm Oykiisii bulunan
tastyicilardan izole edilmisgtir.

Yapilan calismalarda pnémokoklarda penisiline direncin
yillar icinde siirekli bir artig egiliminde oldugu bildirilmektedir
(31). Calismamizda pnomokoklarda penisilin direncini
aragtirmaya basladigimiz 1994 yilindan beri giderek artan bir
direng seviyesi ile karsilastik. 1994’te % 7.1 olan penisiline
direng, 1995°’te % 13.8’e, 1996’da % 15.7’ye ve 1997’nin ilk
bes ay1 icin % 10.8’e yiikselmistir. Bunun diginda direng oran-
larina paralel olarak yillar i¢inde nazofarinksden izole edilen
pnomokoklarda diren¢ goriilme sikligi da artmaktadir.
Direncin orta diizeylerde olmasma ragmen, tiim diinyada
oldugu gibi giderek artan diren¢ oranlar1 yakin bir gelecekte
tehlikenin daha da artabilecegi gercegini akla getirmektedir.
Yillar icindeki saptadigimiz direng artig oranlari istatistiksel
olarak anlamli bulunmamistir (p > 0.05).

Pnomokoklarda penisilin direnci tiim diinyada sorun
olmaya baglayan 6nemli bir konudur. Direncle miicadele her
toplumda gerekli ekipmanlarin kurularak bazi uygulamalari ve
yaptirimlart gerekli kilan, disiplin ve sabir isteyen bir siireci
gerektirir. Ispanya’da beliren yiiksek diren¢ oranlari ile
miicadele acisindan lilke capinda baglatilan uygulamalar ve
bazi tedbirler son zamanlarda iyi sonuglar vermeye baglamig
ve bu tip miicadelenin tiim diinyada etkin sekilde uygulanmasi
gercegini ortaya cikarmistir (32). Direngle miicadele agisindan
antibiyotik diren¢ paternini ve gerekli siirveyans
aragtirmalarin1 yapabilecek, oneriler ve ¢oziimler getirebilecek
iilke capinda hizmet verebilen bir teskilat kurulmalhdir. Bu
teskilat, merkezi sistemde uygulama ve aragtirma sonuglarmi
belli araliklarla tartisilabilmeli ve yeni hedefler belirleyebilme-
lidir. Bunun disinda periyodik olarak toplu yasam merkez-
lerinde bulunan ¢ocuk ve yetiskin yas gruplarinda ve hastane
personelinde tasiyicilik oranlarinin belirlenmesi, bu tip
tastyicilarin antibiyotik kullanimi gerektiginde dikkatli takibi
ve sik beta-laktam antibiyotik kullanimlarinin kisitlanmasi
gereklidir. Kres, yurt gibi ¢ocuklarin bir arada yagam siirdiik-
leri merkezlere yeni katilan ¢ocuklarin mutlaka nazofarinks
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florasinin tespiti ve zaman i¢inde flora degisiminin izlenmesi
miicadele agisindan 6nemlidir. Riskli popiilasyonun
pnomokok polisakarid ve konjuge protein agilar ile agilan-
malart penisiline direngli pnomokok oranimni azaltmak ve
tastyici oranlarini en aza indirebilmek agisindan uygulanabile-
cek etkin miicadele yontemlerinden birisidir. Direncle
miicadele acisindan Onemli bir faktor de antibiyotik
kullanimmin kiiltiir antibiyogramsiz recete disinda ya da halk
arasinda Oneri temelinde kullanimi aligkanlhifinin ortadan
kaldirilmast  ve  gereksiz  antibiyotik  kullaniminin
sonlandirilmasidir (5,10,14,33).

Penisiline direncli pndmokoklarin neden oldugu infeksiy-
onlarim tedavisinde kullanilabilecek antibiyotikler giiniimiizde
smmirhidir. Bu nedenle gelisebilecek penisiline direngli
pnomokok infeksiyonlarinda kullanim amaciyla yeterli doku
konsantrasyonlarina erisebilen ve direng gelisimine yol
acmayan yeni antibiyotiklerin gelistirilmesi gerekmektedir.

Diren¢ konusunda beliren tehlikenin boyutlar1 ve iilke
bazinda olusan ekonomik kayiplar gdzoniine serilerek, medya
ve cesitli bilimsel kuruluglarin desteginde, konuyla ilgili
toplantilar, programlar ve konferanslar diizenlenerek halk bil-
inclendirilmeli, gereksiz antibiyotik kullanimmin 6nlenmesi
acisindan uyarilmali ve direngle miicadelede etkin katilimin
saglanmasina ugras verilmelidir. Direng prevalansi ve antibiy-
otik duyarliliklarini test etmeye yonelik merkezleri denetleye-
cek ve standard olusturacak referans kalite kontrol laboratu-
varlar1 kurulmali ve yayginlastiriimalidar.

Yaptigimiz ¢aligma, pnomokoklarda penisilin direncinin
toplumda giderek artan bir tehlike unsuru tegkil ettigini ortaya
cikarmigtir. Calisgmamizda kullanilan izolat sayisi bugiine
kadar yurt igcinde yapilan c¢alismalarda kullanilan sug
sayllarinin en fazlasim icermekle birlikte hasta grubundan
yeteri kadar ornegin olmamasi ve bu grupta risk unsuru
olugturan ozelliklerin bulunmamasi, diren¢ oranlarinin
normalde bulunabilecek degerlerin daha altinda saptanmasin
saglamus olabilir. Ulkemizde halk arasinda bilingsiz antibiyotik
kullanimmin yaygin olmasi, hekimlerimizin zaman zaman
gereksiz yere antibiyotik Onermeleri, recetesiz ve Kkiiltiir
antibiyogramsiz antibiyotik satiglarmimn yapilmasi, toplu yagsam
merkezlerinde hijyenik sartlarin yeterince saglanamamasi, bu
tip yerlerde yasam siiren tastyict popiilasyonun belirlene-
memesi ve takip edilememesi, saglk politikalarini yon-
lendirenlerin konuya gerekli hassasiyeti gostermemesi gibi
nedenlere bagli olarak diren¢ oranlarinin giderek artacagi
kagcmilmaz bir gercektir. Konuyla ilgili ciddi tedbirlerin
alinmasina ve daha genis boyutlarda cok merkezli yeni
calismalarin yapilmasina gereksinim vardir.
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