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Trakya Universitesi Egitim Uygulama ve Arastirma
Hastanesinde Burun Tagiyicilarindan Izole Edilen
Staphylococcus aureus Suslarinda Oksasilin Direnci

Volkan Diindar, Filiz Akata, Cengiz Uzun, Metin Otkun, Fuat Karapinar, Murat Tugrul

Qzet: Oksasiline direngli Staphylococcus aurens (ORSA) suglars hastane infeksiyonlarmda gidersk artan siklikta
goriilmektedir. ORSA, riskli hastalardn tedavisi zor, agrr infeksiyonlara neden olur. Bu nedenle ORSA infeksiyonlars, infeksiyon
kountrol galigmalar: agisimdan, izlenmesi ve ¢dziimii zor olan dnemli bir sorundur. Bu galigmada Trakya Universitesi Egitim
Uygitlama ve Araghirma Hastanesi Him servislerinde bulunan hasta ve hastane ¢ahganlarmum burun siiriintilerinden izole edilen
Staphylococcus aureus suglarnda oksasiline direng aragtirthmgtir. Izole edilen ORSA suglarunn antibiyetik direng paternine gire
tiplendirilmesi sonucn aralarmnda iligki kurulmaya ¢caligrlongter, Toplam 456 burun siiviintiisiiniin 151'inden (% 33.1) S.aureus sugu
izole edilmigtir, Izole edilen S.aurens suglarum dirdii (% 2.6) oksasiline direngli bulunmustur (ORSA). 1ki ayrt klinikte birer
lremgire ve birer hastada saptanan bu ORSA suglarmum antibiyotiklere direng paternine gire tiplendirilmesi sonucunda
aralarinda iligki kurulamamagiir. Bu nedenle b suglarin ortak kaynakl: ohnadig ve hastane igi bulagin 56z konusu olmadig
sontctna varthstir. Bu kesitsel tenunlayicr palisiada beklenenden az ORSA sugu saptamnasy; bu suglarn stk gériildiigi,
hemodiyaliz, yogun bakun, onkoloji gibi servislerin hastanemizde bulunmamasina baglanmghr,

Analitar Sézciikler: Oksosiling direngli S.mtreus, ORSA, MRSA, burun tigmyrelig,

- Summary: Qxacillin-resistant Staphylococcus nurens in nasal carriers in Trakya University Hospital, Staplylococcus aureus
strains, which are resistant o oxacillin (ORSA) are increasing progressively in hospital infections, ORSA causes futal and difficultly cured
infections in risky patient. Because of these reasons, the ORSA infections are a big problem, which is difficult to control and solve. In this study,
we searched the resistaice of the S.aureus strains to oxacillin wlich were isolated fram nasal smear of the hospital staff and patients of all the
wards in our hospital. We tried to bype and correlnte the resistant strains with regard to antibiokics resistance pattern. S.aureus was isolated 151
(33.1 %) of 456 nasal specimen cullures, Four of the Sareus strains (2.6 %) were found to be resistant to exacillin (ORSA). These ORSA
strains were observed in one patient wd one nurse in each of two different clinics. There was no correlation between Hiese strains with regard ko
the resistance to antibiokics typing pattern, and we concluded that they were not due to te hospital comtamination. In this study, our resulls of
determination of ORSA strains were below than the expected level. We concluded that these resulls were due to Hie absence of hemodialysis,
intensive care unit and oncology wards in which these strains can be found frequently.

Key Words: Oxacillin resistont S.aureus, ORSA, MRSA, nasal carriage.

Girig

Ugilncil basamak hastanelerinin en dnemli sorunlarndan biri
olan oksasiline (metisilin} direncli S.aurens (ORSA veya MRSA)
suglan (1-3), giin gegtikee toplumdan kazanilmig infeksiyonlarda
da sorun olarak saptanmaktadir (1,4).

ORSA suslanimin hastane iginde yayilmasinda tagiyict hastalar
ve hastane cahganlanmn rolit bilinmektedir (3,5). Ozellikle hasta-
ne galisanlan ORSA suglann: burun ve ellerinde gegici olarak ta-
simakta ve hastalara efleri ile bulagtirabilmektedir (6-8). ORSA
suglanmn neden oldufu hastane infeksiyonlannda infeksiyondan
Bnce kolonizasyonun gelistifi gosterilmistir (5). Tasiyicilarin vii-
cul florasing kolonize olan ORSA suglanimn rezervuarnmin burun
oldugu kabul edilmektedir {5,9,10). Bu bilgiler riskli hastalarda
ve gerektifinde bu hastalann bakimi ile flgilenen saghk galisania-
rinda ORSA kolonizasyonun infeksiyondan nce saptanmasi ge-
regini ortaya koymugtur (5,11).

ORSA suglan vzun sire hastanede yatan politravmaltize, im-
miln sistemi baskilanmg, yogun ve bilingsiz antibiyotik kullam-
mina mecbur edilmis ve benzeri altla yatan hazirlayic: faktirlerin
bulundugiu riskli hastalarda yagarm tehdit eden infeksiyonlara yol
acabilmektedirler (12). Bu infeksiyontar, bakteri in vitro dayarh
bile bulunsa tiim beta-laktam antibiyotiklerle tedaviye direnglidir
(2). Agir ORSA infeksiyonlarinda tek tedavi segenefi olan van-
komisin (2,13) yliksek toksisitesi nedeni ile hastamun varolan risk-
terini daha da artmaktadir, ORSA suglarinin yol agtifi hastane
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infeksiyonu salgmlanmn kontrolii ve hastalarin tedavisi sagha
ayrilan kaynaklardan dnemli kayiplara neden olmaktadir (13).

ORSA suglan ile clugan hastane infeksiyonlan ile miicadelede
tugiyict hasta ve hastane galiganlarimin taramalarla erken diinemde
saptanmasi, izole edilen suslarin tiplendirilmesi yoluyla bulas
kaynaklarmm ve bulagma yollarimn belirlenmesi ve kontroli Sne-
rilen ydntemdir (14,15).

S.aureus suglarinda oksasilin direnci, beta-laklam antiyotiklere
diigiik afiniteli penisilin baglayan protein 2a (PBP 2a) ile olur
(16,17). PBP 2a iiretimi kromozomal "mec" geni tarafindan kodla-
mir (18). "Mec" geni niikleik asit yapist bakimindan homojen olma-
sina rafimen direncin fenotipi cogunlukla heterojendir (19). Deney
37°C'de gergekleglirildifinde popiilasyonu olugturan hiicrelerden <
10-7'si direng géstermekiedir (20). Deney kosullarmda yapilacak
depisiklikler heterojen suslarda direncli subpoplilasyonun arimas:-
na neden olur (20,21). Heterorezistansin ertaya ¢tkmasinda rol oy-
nayan genetik mekanizmalar heniiz agikliga kavugmamistir (22).
Ancak mec geninin diginda, muhtemelen beta-laktamaz plazmidi-
nin de rol aldif defigik dlizenleyici faktirlerin direncin ortaya gik-
masinda etkisi oldugu &ne siiriilmektedir (19-25).

Oksasiline heterorezistan direncin tanumlanmas: mikrobiyoleji
laboratuvarlarimin énemli bir sorundur. Cesitli ydntemler Gneril-
mekle birlikie agar tarama, agar yayma, disk difiizyon, agar ve
buyyon dillisyen yontemleri standardize edilmigtir (19,26,27).

Bu galigmada Trakya Universitesi Bfitim Uygulama ve Arag-
urma Hastanesi Infeksiyon Kontrol Komilesi galigmalaring temel
olugturmak amaciyla hastanedeki tiim hasta ve hastane calisanian
S.aureus burun tasiyicilify yontinden kesitsel olarak tarannmug, izo-
le edilen S.aureus suglanmn oksasiline direnci disk difilzyon yon-
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Tablo 1. S.aureus Burun Tasiyiciidinin Hasta ve
Hastane Caliganlart Arasindaki Daghmu

S.aureus S.aureus Toplam
tagiyantar (%} tagimayaniar (%)

Hasta 41(21.9) 147 (79.2) 188

Deklor 85 (37.8) 107 (62.2) 172

Hemsire 25 (43.8) 32 (56.9} 57

Personel 20(51.2) 19 (48.8} a9

Quplam 161 (33.1) 305 (56.9) 456 /
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Hasta D;klor Hemglre P;r‘s onel
Sekil 1. Oksasiline duyarli (OSSA) ve oksasiline direngli

{ORSA)} 5. aureus suglarinin hasta ve hastane gahsanlan
arasindaki dagilim.

temi ile aragtinlmig (19,26}, antibiyotik direng paternine gire tip-
lendirilerek hastane igindeki yayim dzellikleri incelenmeye cali-
gimistr (14,15). Ayrica ORSA ve OSSA (oksasiline duyarh
S.aurens) suglanmn difer antibiyotiklere direng oran: kargilagtini-
mugtir.

Ydntemler :

Trakya Universitesi Egitim Uygulama ve Araglirma Hastune-
sinde kesitsel bir caligma ile yatmalkta olan tiim hastalar ve hasta-
ne cahsanlarinin burun siirinti kiiltiirlerinden izole edilen S.au-
reus suglan incelemeye alinmigtr.

Burun siirilntit drnekleri, burun én deliklerinden steril serum
fizyolojik ile 1slatiimg pamuklu silgic ile alnmustr (9). Tzole edi-
len S.gureus suglan yag alinmg silt iginde -70°C'de saklanmgtir,

Oksasilin ve difer antibiyotik duyarlilik deneylerinde stok kiil-
tiirden % 5 koyun kanlt agara art arda iki kez pasaj yaplarak 24'
er saat 37°C'de tiretilen suglar steril serum fizyolojik iginde 0.5
McFarland bulantklimna ayarlanmigtir. Ekilvyon ile Mueller-Hin-
ton agarma (Difco) yayilmig, disk dispenser (Difca) ile standard
antibiyotik diskleri yerlestirilmigtir. Plaklar 35°C'de 24 saat inkii-
be edilmigtir. Inhibisyon zonlan yansiyan 151k kargisinda milimet-
rik cetvel ile dlgillerek kaydedilmis ve daha sonra standard tablo-
dan duyarlilik ve direncliligi saptanmigtir (26). Kullanilan antibi-
yotik diskleri (Difco) oksasilin 1 pg, rimetoprim/sulfametoksa-
zol (TMP/SMX) 25 pg, eritromisin 15 pg, siprofloksasin 5 pg,
klindamisin 2 pg, rifampisin 5 pg, kloramfenikol 30 pg'dr.

Sonuglar ' _

Toplam 456 burun sifriintit kiiltiiriinden 151%inde (% 33.1)
S.aureus izole edilmigtir. S.aureus nuzal tagryiciifinm hasta ve
sahk galiganlan arasindaki dagilimi Tablo 1'de Ozetlenmistir,
S.aureus tagiyicihfir en yilksek oranda yardime: saglik personeli
(% 51.2) ve hemgirelerde (% 43.8) bulunmugtur, Hastalarda tag-
yicilik oram difier gruplara gore anlamh oranda diigiik bulunmug-

tur (%2=21.33; p<0.0001).

Izole edilen oksasiline duyarh ve direngli S.aureus suglarinin
hasta ve saflhk galiganlar: arasindaki dagilima Sekil 1'de gbsteril-
migtir. Toplam 4 (% 2.6) sugta oksasilin direnci saptanmigtir. Bu
suglann ikisi hastalardan, diger ikisi ise hemgirelerden izole edil-
migtir.

Bu sonuca gire S.aurens burun tagiyicilaninda ORSA siklifa
hastalarda % 5, hemgirelerde %8 bulunmugtur. Norogiriirji Klini-
gindeki-bir hasta ve bir hemsireden izole edilen ORSA suglarinin
antibiyotik direng paterni alti antibiyotikien ikisinde uyumstz so-
nug vermig, Uroloji Kliniginde bir hasta ve bir hemgireden izole
edilen ORSA suglarmin antibiyotik direng paterni ise yine alt an-
tibiyotikten iigiinde uynmsuz sonug vermigtir, Dort ORSA sugu-
nun alt1-antibiyotife direng paterni Tablo 2'de gBsterilmigtir.

izole edilen déirt ORSA sugunun biri, denenen dort antibiyoti-
ge, il beg anlibiyotife direncli bulunmugtur. Dort sugun tamam
hem eritromisine hem de kloramfenikole direngli bulunmustur.
OSSA suglarmin ise 1230 (% B3) test edilen beta-laktam dis1 alts
antibiyotife de duyarh bulunmug, i¢ antibiyotife direngli sadece
bir sug bulunmugtur. ORSA ve OSSA suglanmin ¢ogul antibiyotik
direnci Sekli 2'de gosterilmigtir.

Hastalarm hastanede ortalama # standard sapma yats stireleri
8.94+8.01 (1-58) giin olarak tespit edilmigtir. Yaug siiresine para-
lel olarak S.gureus lagyicilik oramnimn artmakla oldugu tespit
edilmigtir, Ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamig-
tr (x2=1.89; p=01.38).

Irdeleme

ORSA suglari hastane infeksiyonlaninda giderek artan siklikia
goriltmektedir (1-3). ORSA suglar hastalara hasta ve personelin
elleri ile temast sonucunda bulagmakta (6-8), bulasiifn hastanin

Tablo 2. ORSA Suglarinin Direng Paterni

Servis Meslek  Tmp/Smx. E Sip  Kin Hif Klora
Norogirii  Hasta Duy Dir Dir Dir Dir Dir
Norogirdi  Hemsire  Dir Dir  Buy Dir Dir DOir
Urolaji: Hasta Dir Dir Bir Dir Duy Dir
Uroloji Hemgire  Dir Dir Duy Duy Dir Di

Tmp/Smx: Trimetoprim/Siilfametoksazol, E: Eritromisin, Sip: Siprofloksasin,
Wn: Klindamisin, Rif: Ritampisin, Klora: Kloramfenikol. Dir: Brengli, Duy: Duyay

0 t 2 3 4 5 8
Direngli oldugu antibiyotik sayist
Sekil 2. ORSA ve OSSA'nin antibiyotiklere cogul direnci.
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deri ve daha sonra burun florasina yerlegmektedir (3). Bu koleni-
zasyondan sonra politravmatize, immiln sistemi baskilanmig, yo-
gun ve bilingsiz antibiyotik kullammina maruz birakalmig ve ben-
zeri altta yatan hazirlayie: fakisrierin bulundugu riskli hastalarda
yagarm tehdit eden infeksiyonlara yol acabilmekiedir (12). ORSA
suglani ile olugan agwr infeksiyonlarda tek ledavi segenegi halen
vankomisin gibi ok pahal ve gok toksik bir antibiyotiktir (2,13).
Bu nedenlerle infeksiyon kontrol galigmalan iginde ORSA siirve-
yansi cok 8nemli bir yer tutmaktadir (5,11).

Bu kesitsel-tanimlayic: aragtirma Infeksiyon Kontrol Komitesi
gahismalanna yon vermek iizere Trakya Universitesi Egitim Uy-
gulama ve Aragtirma Hastanesinde hasia ve hastane gahganlarinm
burun siiriintiilerinde (9}, ORSA siklii1 ve kaynaklanmmn saptan-
mas1 amactyla yapimsur.

S.aureus burun tagiyicilifn % 33.1 {151 sug), burun tasryicila-
rindan izole edilen S.aurens'larda ORSA siklif ise % 2.6 (4 susg)
bulunmugtur, Birgok tglincl basamak hastanede hasla materye-
linden izole S.aureus'larda ORSA sikhifs 9% 25-50 arasinds bulun-
mug (28-30), burun {asiyiahgimn da % 31 sikhikta bulundugu
bildirilmistir {31). Bu galigmada ORSA sikhfinm gok dligiik bu-
lunmasinin nedenteri arasinda bu suglarin siklikla rastlandig he-
modiyaliz, yoFun bakim, onkoloji gibi servislerin galismanin ya-
pidifr hastanede bulunmamast sayifabilir. ORSA sikhmn dii-
slik bulunmasinin ikinci nedeni olarak kullalan yonlemin duyar-
11 olmamas: 8ne siirillebilir. Ancak bu caligmada kullanilan disk
difiizyon yéntemi standardize edilmigtir ve difer ybntemler kadar
duyarh oldugu bildirilmektedir (26). Bunun yaninda hastane ko-
kenli ORSA suglarinin beta-laktam disi antibiyotiklere gogul di-
reng gisterdigi bilinmektedir (32,33). Bu c¢alismada da ORSA
suglarindan biri beta-laktamn dig: alts antibiyotikten dordiine, difer
ficii ise begine direngli bulunmugtur. OSSA suglanindan % 83'
ise beta-lakiam dig alt: antibiyotikien higbirine direngli degildir
ve sadece bir sug ti¢ antibiyotife direngli bulunmugtur. Bu direng
paterni toplum kdkenli OSSA suglanmn tipik bir Szelligidir (34).
Bu nedenle kullanifan ydntemin ORSA suglarimn saptanmasinda
yeterli duyarlikia uygulandify kwusina varilmisgtir,

Norosiriirjii Klinifindeki bir hemgire ve bir hastadan izole edi-
len ORSA suglariun alit beta-laktam dist antibiyotikten ikisinde,
Uroloji Klinigindeki bir hemsire ve bir hastadan izole edilen OR-
SA suglannin ise {ignde uyumsuz sonug vermesi bu suglann or-
tak kaynakl: olmadrifiim ve hastane igi bulagin séz konusu olmadi-
it dilgtindirmektedir. Bu sonuglardan Trakya Universilesi Egii-
tim Uygulama ve Aragirma Hastanesinde epidemik bir ORSA su-
sunun halen yerlesmedigi, ORSA endemisinin bulunmadifi ve
hastalardan izole edilen sporadik ORSA suglannin da bagka kay-
naklardan hastaneye geldigi kamsina vanlmistr. Ancak ileride
olusabilecek bir ORSA epidemisini 8nlemek amactyla klinik mik-
robiyoloji laboratuvarinda hastalardan izole edilen tiim stafilokok
kitkenterinde oksasilin direncinin titizlikle araghrilmas: zorunlu-
lugu devam etmekiedir.
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