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G‹R‹fi

Enterokok türleri düflük virulansa sahip olmas›na
ra¤men birçok ülkede nozokomiyal patojenler içinde
giderek artan s›kl›kta saptanmaktad›r. Hastanede ka-
zan›lm›fl infeksiyonlar›n yaklafl›k %12’sinden so-
rumludurlar (1,2). Birçok antimikrobiyal ajana karfl›
dirençli olmalar› ve baz› türlerinin çoklu direnç gös-
termeleri tedavide güçlü¤e neden olmaktad›r. Yük-

sek düzey aminoglikozid dirençli (YDAD), beta-lak-
tamaz üreten ve vankomisine dirençli enterokoklar-
lar giderek artan oranda belirlenmekedir (3-5). Di-
renç türler aras›nda farkl› s›kl›kta görülmektedir. Bu
nedenle enterokoklar›n tür ayr›m›n›n yap›lmas› daha
da önem kazanmaktad›r. Çal›flmam›zda  hastanede
yatan hastalar›n klinik örneklerinden izole etti¤imiz
enterokoklar›n türlerinin identifikasyonu,
YDAD’nin, vankomisin direncinin ve beta-laktamaz
aktivitesinin belirlenmesi amaçlanm›flt›r.
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ÖZET

Bu çal›flmada, çeflitli klinik örneklerden izole edilen 144 en-
terokok suflunun türlerinin belirlenmesi ve antibiyotiklere
dirençlerinin araflt›r›lmas› amaçlanm›flt›r. Tür ay›r›m›
Streptococcus ID panel-Sceptor Otomasyon Sistemi (Becton
Dickinson) ile yap›lm›flt›r. Toplam 144 enterokok suflunun
93’ü (%64.6) Enterococcus faecalis (E.faecalis), 43’ü
(%29.8) Enterococcus faecium (E faecium), dördü Entero-
coccus durans (E.durans) / Enterococcus hirae (E.hirae),
ikisi Enterococcus raffinosus (E.raffinosus), iki izolat da
Enterococcus casseliflavus (E.casseliflavus) / Enterococcus
gallinarum (E.gallinarum) olarak de¤erlendirilmifltir. Tüm
sufllar›n 38’inde (%26.4) Yüksek Düzey Gentamisin direnci
(YDGD), 32’sinde (%22.2) de Yüksek Düzey Streptomisin
Direnci (YDSD) saptanm›flt›r.  Bu oranlar E faecalis suflla-
r›nda s›ras›yla %17.2 ve %16.1,  E faecium sufllar›nda ise
s›ras›yla %48.8 ve %34.9 bulunmufltur. Ampisilin direncin-
de beta-laktamaz üretiminin rolünün olup olmad›¤›n› belir-
lemek amac›yla nitrosefin testi ile sufllar›n beta-laktamaz
aktivitelerine bak›lm›fl  ve 144 enterokok suflunun hiçbirin-
de beta-laktamaz aktivitesi saptanmam›flt›r. Sufllar son y›l-
larda enterokoklar›n tedavisinde büyük problem olan van-
komisin direnci yönünden agar tarama yöntemiyle (NCCLS)
incelenmifl ve vankomisine  dirençli enterokok suflu belirlen-
memifltir. 
Sonuç olarak, hastanemizdeki  tedavisinde  özellikle yüksek
düzey aminoglikozid direncine bak›lmas›n›n tedavinin bafla-
r›l› olmas›nda temel yaklafl›m olaca¤› düflünülmektedir.

Anahtar Kelimeler : Enterokok, yüksek düzey aminogliko-
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SUMMARY

Enterococcus Species and Their Antibiotic Susceptibilities
Isolated in Kocaeli University Medical Faculty

In this study, it was aimed to determine and  to evaluate the
antibiotic susceptibilities of the  144 enteroccus strains from
various clinical specimen.  The identification of strains at
species level were done by using streptococcus ID Panel-
Sceptor System (Becton Dickenson) (64,6%) were identifed
as Enterococcus faecalis, 43 ( 29,8%) as Enterococcus fa-
ecium, four as Enterococcus durans/ Enterococcus hirae,
two as  Enterococcus raffinosus and in rest of two strains,
Enterococcus casseliflavus / Enterococcus gallinarum  High
level gentamicin resistance (HLGR) and high level strepto-
micin resistance (HLSR) were found in 38 (26,4%) and 32
(22,2%) of the 144 Enteroccus strains, respectively. In E. fa-
ecalis, HLGR was in 17,2% and HLSR was in 16.1%  ›n E.
faecium, HLGR and HLSR were determined as 48.8% and
34,9% respectively.
Beta lactamase activity has been tested in the strains to de-
termine whether it has role in ampicillin resistance. None of
the strains showed beta lactamase activity. Vancomycin re-
sistance has been studied with agar screening method ac-
cording to the NCCLS and no  resistance was detected.

In conclusion, treatment should be planned considering
high level aminoglycoside resistance (HLAR) for better re-
sult.

Keywords: Enterococcus, high- level aminoglycoside resis-
tance, vancomycin resistance, beta-latamase activity
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GEREÇ ve YÖNTEM

May›s 1998 ile Nisan 1999 tarihleri aras›nda Kocae-
li Üniversitesi T›p Fakültesi Hastahanesi Bakteriyo-
loji Laboratuvar›na gelen klinik örneklerden izole
edilen enterokok sufllar› çal›flmaya dahil edilmifltir.
Toplam 144 enterokok suflunun 97’si idrardan (%
67.4), 32’si yaradan (%22.2), dokuzu kandan (%6.3),
befli kataterden (%3.5) ve biri (%0.7) de beyin omu-
rilik s›v›s›ndan izole edilmifltir. Enterokoklar; koloni
morfolojisi, Gram boyama, katalaz testi, %6.5
NaCl’lü ortamda üreyebilme, esculini hidrolize ede-
bilme ve PYR yap›m› testleri ile identifiye edilmifltir
(6). Tür ay›r›m› Streptococcus ID panel-Sceptor Oto-
masyon Sistemi ile yap›lm›flt›r. Tüm sufllarda beta-
laktamaz üretiminin araflt›r›lmas›nda ‘’beta-lactama-
se (Nitrocefin) Identification Sticks (Oxoid) kullan›l-
m›flt›r.

YDAD ve vankomisin direnci National Comittee for
Clinical Laboratory Standarts (NCCLS M100-S9)’in
önerilerine göre tarama testi uygulanarak araflt›r›l-
m›flt›r (7). Bunun için sufllar gentamisin 500 μg/ml,
streptomisin 2000 μg/ml, vankomisin 6 μg/ml kon-
santrasyonlar›nda antibiyotik içeren Brain Heart In-
fusion agarda test edilmifltir. Her suflun 0.5 Mc Far-
land’a göre haz›rlanan süspansiyonundan 10 μl  al›-
narak antibiyotikli besiyerlerine spot ekim yap›lm›fl-
t›r. Gentamisin ve vankomisin direnci 24 saat sonra,
streptomisin direnci ise 48 saat sonunda üreme olup
olmad›¤›na bak›larak de¤erlendirilmifltir. Bir koloni
üzerindeki üremeler dirençli olarak kabul edilmifltir.
Ampisilin direnci NCCLS’e göre Agar dilusyon yön-
temi ile araflt›r›lm›flt›r (7). Tüm uygulamalarda du-
yarl› kontrol sufl olarak Enterococcus faecalis ATCC
29212 kullan›lm›flt›r.

BULGULAR

‹zole edilen enterokok sufllar›n›n tür analizinde, 93
sufl (%64.6) E.faecalis ve  43 sufl (%29.8) E.faecium

olarak identifiye edilmifltir. Di¤er enterokok türleri
sekiz olguda (%5.6) izole edilmifl olup tür ay›r›mlar›
Tablo 1’de belirtilmifltir.

Tüm sufllar›n 38’inde (%26.4) Yüksek Düzey Genta-
misin Direnci (YDGD), 32’sinde (%22.2) de Yüksek
Düzey Streptomisin Direnci (YDSD) saptanm›flt›r.
Enterokok sufllar›nda Yüksek Düzey Aminoglikozid
Direncinin (YDAD) antibiyotiklere göre farkl›l›¤›
incelendi¤inde, tek bafl›na gentamisin direnci olan
sufl say›s› 19 (%13.2), tek bafl›na streptomisin diren-
ci olan sufl say›s› 13 (%9.0), hem gentamisin hem de
streptomisin direnci olan sufl say›s› 19 (%13.2) ola-
rak bulunmufltur 93 E.faecalis suflunun 16’s›nda
(%17.2) YDGD’i,  15’inde (%16.1) YDSD’i olup
E.faecium sufllar›nda ise bu oranlar s›ras›yla %48.8
ve %34.9 olarak bulunmufltur (Tablo 2). 

Enterokok sufllar›n›n 109’u (%75.7) ampisiline du-
yarl›, 35’i (%24.3) ampisiline dirençli  olarak bulun-
mufltur. En s›k saptanan enterokok türlerine göre du-
yarl›l›k paternindeki de¤ifliklikler Tablo 3’te belirtil-
mifltir.

Ampisilin direncinde beta-laktamaz aktivitesinin ro-
lü olup olmad›¤› araflt›r›lm›flt›r. Toplam 144 entero-
kok suflun hiçbirinde beta-laktamaz aktivitesi saptan-
mam›flt›r.

Ayr›ca vankomisine  dirençli enterokok suflu bulun-
mam›flt›r. 

E.faecalis

E.faecium 

E. durans/E.hirae

E. raffinossus

E. casseliflavus / E. gallinarum

Toplam

64.6

29.8

2.8

1.4

1.4

100.00

93

43

4

2

2

144

Tür ad› Say› %

Tablo 1. Çal›flmadaki enterokok sufllar›n›n tür ayr›m› ve oranlar›

Yüksek Düzey Aminoglikozit 
Direnç Tipi

YDGD

YDSD

YDGD + YDSD

TOPLAM

E. faecalis (n=93)

Enterokok türü

Say› %

7

6

9

22

7.5

6.4

9.7

23.6

E. faecium (n=43)

Say› %

11

5

10

26

25.6

11.6

23.2

60.4

Di¤er (n=8)

Say› %

1

2

0

3

12.5

25.0

0.0

37.5

Toplam

Say› %

19

13

19

51

13.2

9.0

13.2

35.4

Tablo 2. Enterokok türlerine göre yüksek düzey aminoglikozid dirençleri
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TARTIfiMA

Enterokoklar üriner sistem infeksiyonu, nozokomi-

yal bakteriyemi ve cerrahi yara infeksiyonu gibi bir-
çok klinik tablodan sorumludurlar. Son y›llarda ise
standart tedavilere dirençli sufllarartmaya  bafllam›fl-
t›r (8-11). Enterokok türleri aras›nda da direnç özel-
likleri nedeniyle farkl›l›klar bulunmaktad›r. Çal›flma-
m›zda izole edilen enterokok türleri E.faecalis
(%64.6), ikinci s›kl›kta ise E.faecium (%29.8) idi.
Çal›flmam›zda oldu¤u gibi en s›k etken olarak izole
edilen E.faecalis genellikle antibiyotiklere daha du-
yarl›, fakat ikinci s›kl›kla izole edilen E.faecium ise
dirençli olmas› ile dikkati çekmektedir. Bu nedenle
tür identifikasyonu özellikle tedavinin planlanmas›n-
da önemlidir (3). YDGD’i birçok yay›nda  %1-48
olarak gösterilmifltir (3,12).Çal›flmam›zda   bu direnç
oran› %26.4 olarak bulunmufltur. Bu oran E.faecium
sufllar›nda %48.9 olup literatür ile uyumlu  göster-
mektedir (12). Tüm sufllarda %22.2 olarak bulunan
YDSD’i E.faecalis türlerinde %16.1, E.faecium tür-
lerinde ise %34.8 olarak saptanm›flt›r. Gentamisin ve
streptomisine karfl› direnç oranlar› farkl› bulunmufl-
tur. Bu durum farkl› direnç mekanizmalar›yla inhibe
edilmelerinden  kaynaklan›yor olabilir. Bilindi¤i gi-
bi  YDAD’i genellikle aminoglikozidleri modifiye
eden enzimlere ba¤l› meydana gelmektedir. Bunun
yan›s›ra YDSD’de ribozomal mutasyon da etkili ol-
maktad›r. YDGD’de ise bazan tek gen taraf›ndan
kodlanan bifonksiyonel bir protein olan AAC(6¢)-
I/APH (2¢¢)-I rol oynamaktad›r (13). 

Enterokoklardaki penisilin direnci; beta-laktamaz ve
beta-laktamaz d›fl› penisilin direnci olarak iki flekilde
gerçekleflir. beta-laktamazlara ba¤l› penisilin direnci
minimal inhibisyon konsantrasyonu veya disk difüz-
yon yöntemi gibi rutin duyarl›l›k testleri ile genellik-
le saptanamaz. Bunun saptanmas›nda bir kromojenik
sefalosporin olan nitrosefin  gibi spesifik bir beta-
laktamaz testi kullan›larak penisilinaz yap›m›n›n test
edilmesi önerilmektedir (14). Çal›flmam›zda ampisi-

lin direnci E.fecalis sufllar›nda %5.4, E.faecium sufl-
lar›nda ise %67.4 gibi yüksek  oranlarda  bulundu.
Bunun nedeni  E.faecium’un beta laktam antibiyotik-
lere E.fecalis’ten daha az duyarl›l›k göstermesidir.
Çünkü E.faecium’un penisilin ba¤layan proteinleri
antibiyotikler için belirgin flekilde düflük affinite ta-
fl›rlar (15). Bu çal›flmada ampisilin direncinin araflt›-
r›lmas› amac›yla tüm klinik izolatlar nitrosefin testi
ile beta-laktamaz aktivitesi yönünden araflt›r›lm›flt›r.
Beta-laktamaz aktivitesine sahip enterokok türü sap-
tanmam›flt›r. Yurdumuzda yap›lan çal›flmalar›n aksi-
ne dünyada baz› ülkelerde enterokoklarda beta-lakta-
maz üretimine ba¤l› penisilin direnci olgular› yay›n-
lanm›flt›r (4,16). Çal›flmam›zda hiçbir suflun beta-
laktamaz aktivitesi tafl›mamas› nedeniyle sufllardaki
ampisilin direncinin düflük affiniteli penisilin ba¤la-
yan proteinlere ba¤l› intrinsik direnç yada kazan›l-
m›fl bir direnç olabilece¤ini düflünülmektedir
(15,17). 

Son y›llarda dünyada ve ülkemizde glikopeptid di-
rençli enterokoklara rastlanmaktad›r (18,19). Çal›fl-
mam›zda enterokoklarda vankomisin direnci  bulun-
mam›flt›r. Bu da flimdilik hastanemizde tedavisinde
büyük güçlükler yaflanan vankomisin dirençli ente-
rokok probleminin olmad›¤›n› göstermektedir.

Sonuç olarak, direnç paterninin türlere göre farkl›l›k
göstermesi nedeniyle enterokok infeksiyonlar›n›n te-
davisinin planlanmas›nda mutlaka tür ay›r›m›n›n ya-
p›lmas› yan›nda olas› direnç mekanizmalar›n›n arafl-
t›r›lmas›n›n da temel yaklafl›m olaca¤› kan›s›nday›z. 
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Tablo 3. Enterokok türlerine göre ampisilin direnci
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