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ÖZET
Bu çal›flman›n amac› klinik örneklerden izole edilen stafilokok sufllar›n›n yeni bir antibiyotik olan kuinupristin/dalfopristine
(K/D) duyarl›l›klar›n› araflt›rmakt›r. Aral›k 2003 ve Mart 2005 tarihleri aras›nda Abant ‹zzet Baysal Üniversitesi (A‹BÜ)
Düzce T›p Fakültesi Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuvar›'nda izole edilen 100 metisiline duyarl› Staphylococcus aureus
(MSSA) ve 100 metisiline dirençli Staphylococcus aureus  (MRSA) olmak üzere toplam 200 Staphylococcus aureus (S.aure-
us)  kökeninin vankomisin ve K/D' e karfl› duyarl›l›klar› araflt›r›lm›flt›r. 
Antibiyotik duyarl›l›k testleri CLSI kurallar›na uygun olarak disk difüzyon metodu uygulanarak yap›lm›flt›r. MSSA sufllar›nda
K/D direnci gözlenmez iken MRSA sufllar›nda 2003 y›l›nda konjunktival sürüntüden elde edilen bir sufl dirençli bulunmufltur.
Tüm stafilokok sufllar› vankomisine duyarl› bulunmufltur.
Sonuç olarak S.aureus' larda özellikle son y›llarda bildirilmeye bafllanan glikopeptid direncini önlemek amac›yla K/D'nin iyi
bir alternatif oluflturabilece¤i ve ülkemizde henüz klinik kullan›mda olmamas›na ra¤men dirence rastlanmas› antibiyotik kul-
lan›m›nda gerekli önlemlerin al›nmas› ve bunlar›n uygulanmas›n› gündeme getirmektedir.
Anahtar kelimeler: Staphylococcus aureus, kinupristin/dalfopristin  
SUMMARY
The aim of this study was to investigate the susceptibility of Staphylococcus strains isolated from clinical specimens to a new
streptogramin compound quinupristin/dalfopristin. A total of 200 Staphylococcus aureus strains, 100 were methicillin resis-
tant (MRSA) and 100 methicillin susceptible (MRSA), isolated at Düzce Medical School Research Hospital Microbiology La-
boratory were examined.  
Antibiotic susceptibility tests were performed by Kirby-Bauer disc diffusion method according to CLSI recommendations. No
resistant strain observed among methicillin susceptible Staphylococcus aureus strains while one methicillin resistant Staphy-
lococcus aureus strain isolated from conjunctival sample in 2003 had resistance to quinupristin/dalfopristin. All strains were
found to be susceptible to vancomycin. 
In conclusion, quinupristin/dalfopristin can be a reasonable alternative for Staphylococcus infections in order to prevent the
development of glycopeptide resistance that has been increased in recent years. However, although this drug is not on mar-
ket in Turkiye, we observed a resistant strain in this study suggesting there is a need for strict regulations in selecting anti-
biotics.
KKeeyy  wwoorrddss:: Staphylococcus aureus, quinupristin/dalfopristin
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GEREÇ ve YÖNTEM

Çal›flmaya Aral›k 2003 ve Mart 2005 tarihleri
aras›nda çeflitli klinik örneklerden izole edilen
100 MRSA ve 100 MSSA olmak üzere toplam
200 sufl al›nm›flt›r. Sufllar›n izole edildikleri ma-
teryallere göre da¤›l›mlar› Tablo 1’de görülmek-
tedir. 

Tür düzeyinde identifikasyon dry SPOT (Oxoid,
Birleflik Krall›k) ve API Staph (Biomerieux,
Fransa) kitleri kullan›larak yap›lm›flt›r. Metisiline
direncin saptanmas› için oksasilin 1μg (Oxoid,
Birleflik Krall›k), K/D ve vankomisin duyarl›l›¤›-
n›n saptanmas› için ise Q/D ve VA (Oxoid, Bir-
leflik Krall›k) diskleri kullan›lm›flt›r. Tüm sufllar
18-24 saatte koyun kanl› agarda (Biolab, Maca-
ristan) 37°C de üretilmifllerdir. Üreyen bakteriler
serum fizyolojik ile süspanse edilerek 0.5 McFar-
land yo¤unlukta ayarlanarak Müller Hinton agar
(Biolab, Macaristan) içeren besiyerlerine ekilmifl-
tir. MRSA' larda oksasilin için inhibisyon zon ça-
p› <10 mm olan kökenler çal›flmaya al›nm›flt›r.
Zon çaplar› vankomisin için ≥15mm duyarl›, K/D
için ≤15 mm ise dirençli, 16-18 mm ise orta dü-
zey duyarl›, ≥19 mm ise duyarl› olarak de¤erlen-
dirilmifltir. Kontrol bakterisi olarak ATCC 29213
kullan›lan çal›flmada tüm sonuçlar CLSI kriterle-
rine uygun olarak de¤erlendirilmifltir (11).
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G‹R‹fi

Staphylococcus aureus hem toplum hem de has-

tane kökenli lokal ve sistemik infeksiyonlardan
s›kl›kla izole edilen ve metisiline direnci nede-
niyle de tedavisi güç olabilen bir mikroorganiz-
mad›r (1).
Metisiline direnç hem koagülaz negatif stafilo-
koklar, hem de S. aureus'ta saptanm›flt›r. MRSA
kökenlerinin ço¤u ayn› zamanda eritromisin, se-
falosporinler, imipenem, tetrasiklin, klindamisin,
aminoglikozidler ve mupirosin gibi topik ajanla-
ra dirençlidirler (2).

Flourokinolonlara da direnç görülmekte ve teda-
vide vankomisin tek seçenek olarak kalmaktad›r
(3,4). Son y›llarda enterokok ve stafilokok gibi
Gram pozitif mikroorganizmalarda vankomisin di-
rencinin geliflmesinden dolay› da tedavide sorun-
lar ortaya ç›kmaya bafllam›flt›r (5).

Stafilokok infeksiyonlar›n›n tedavisinde en önem-
li konu metisilin direncidir. Metisiline dirençli
stafilokoklar›n beta laktamlara dirençli olmas› bu
kökenler ile oluflan infeksiyonlar›n tedavisinde
glikopeptitlere alternatif olabilecek yeni antimik-
robik aray›fllar›n› gündeme getirmifltir (6).

Kuinupristin/Dalfopristin (K/D), % 30 kuinupris-
tin (Streptogramin B), %70 dalfopristin (streptog-
ramin A) içeren, Gram pozitif bakterilere etkili
pristinamycin kaynakl› makrolid-linkozamid-strep-
togramin grubu yeni bir antibiyotiktir (7-8-9-10).
K/D birleflimi stafilokoklar ve di¤er Gram pozi-
tif bakterilere karfl› sinerjistik in-vitro antibakte-
riyel aktivite göstermektedir. Dalfopristin protein
sentezini erken dönemde bloke ederken kinupristin
geç dönemi inhibe etmektedir. Araflt›rmalar bu bir-
leflimin MRSA kökenlerine karfl› kinolon ve metisi-

lin direncine ba¤l› olmadan % 90'›n üzerinde aktif
oldu¤unu göstermektedir. K/D, MRSA kökenleri

üzerine bakterisidal aktivitesi de¤iflkendir (9).
Bu çal›flmada amaç, A‹BÜ Düzce T›p Fakültesi
Hastanesine baflvuran hastalardan izole edilen S.
aureus sufllar›n›n kuinupristin/dalfopristin'e karfl›

in vitro duyarl›klar›n› belirlemektir.

Yara, apse

Kan

‹drar

Burun

Solunum yolu

Genital ak›nt›

Plevra mayi

Periton mayi

konjunktiva

Di¤er

Toplam

n %       n %

MSSA MRSA

32  32

20  20

18  18

6   6

6   6

6   6

3   3

-   -

-   -

9   9

100   100

36  36

25  25

16  16

-   -

7   7

4   4

-   -

3   3

3   3

6   6

100   100

Materyal

Tablo 1. MSSA ve MRSA sufllar›n›n klinik örneklere göre da¤›l›mlar›
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BULGULAR

Çal›flmaya al›nan 2003-2004 y›llar›nda izole edilen
sufllar›n tümü vankomisin ve K/D’e duyarl› iken
2003 y›l›nda konjunktival sürüntüden izole edilen
bir MRSA suflu K/D’e dirençli bulunmufltur. 

TARTIfiMA

1940'l› y›llarda hastane kaynakl› stafilokoklar›n
%40'› penisiline dirençli iken oran 1970'lerde
%85'e ç›km›flt›r. Günümüzde ise hemen hemen
tamam› penisiline dirençlidir. Stafilokoklarda pe-
nisilinaz üretiminin saptanmas›ndan sonra bu en-
zime dirençli anti-stafilokokkal penisilinler (meti-
silin, oksasilin) gelifltirilmifl ancak 1970'li y›llar-
dan itibaren metisiline de direnç görülmeye bafl-
lanm›flt›r. Metisiline direnç hem koagülaz negatif
stafilokoklarda hem de S.aureus'ta görülür(12).
Ülkeden ülkeye de¤iflmekle beraber yap›lan sür-
veyans çal›flmalar›nda MRSA prevelans›n›n gittik-
çe artt›¤›n› göstermektedir (13,14,15). Son y›llar-
da ülkemizde farkl› bölgelerde yap›lan çal›flma-
larda hastanelerde izole edilen sufllar›nda metisi-
line dirençi %30-90 aras›nda de¤iflmektedir. Me-
tisiline dirençinin klinikteki önemi, metisilin-di-
rençli kökenlerin ayn› zamanda eritromisin, sefa-
losporinler, karbapenemler, tetrasiklin, klindami-
sin, aminoglikozid, kinolonlar gibi birçok antibi-
yoti¤e de direnç göstermesidir(12). 

Baflta hastane infeksiyonlar› olmak üzere Gram
pozitif mikroorganizmalarla oluflan infeksiyonlar›n
artm›fl olmas› ve beraberinde gelen çogul
antibiyotik direnci vankomisini bu infeksiyonlar
için seçilen ilk tercih haline getirmifltir (5,16,17).

Bu çal›flmada oldu¤u gibi pekçok çal›flmada van-
komisine direnç gözlenmemifltir (18).

Ne yaz›k ki vankomisine orta duyarl› S.aureus ilk
kez 1997'de, vankomisine dirençli ilk S.aureus da
2002 y›l›nda tan›mlanm›flt›r. Henüz sporadik va-
kalar olmas›na karfl›n gelecekte stafilokok
sufllar›nda glikopeptid direncinin de yayg›nlaflma-
s› tedaviyi daha da güçlefltirecektir. Glikopeptid
dirençli stafilokok infeksiyonlar› için yeni kulla-
n›ma giren K/D veya oxazolidinon grubu antibi-
yotikler umut vaat etmektedir(12). 

Sinerjistik etkisinden dolay› ciddi stafilokok infek-
siyonlardan beta laktamlar ve vankomisin aminog-
likozidlerle kombine olarak kullan›lmaktad›r. An-
cak artan yüksek doz aminoglikozid direnci bu
kombinasyonun tedavide baflar› oran›n› engelle-
mektedir (19). K/D çoklu direnç gösteren S.aure-
us izolatlar›na karfl› vankomisine eflde¤er oranda
mükemmel bir aktivite gösteren yeni antimikrobi-
yal ilaçlardan birisidir. Eritromisine dirençli MRSA
infeksiyonlar›n›n tedavisinde K/D, bakterisidal ak-
tivitesi bask›lanmas›na ra¤men hala en önemli se-
çeneklerden birisidir (20). 

Gram pozitif mikroorganizmalarda K/D direnci
ile ilgili olarak dünya çap›nda çok say›da çok sa-
y›da çal›flma yap›lm›fl % 0-%31 aras›nda direnç
oranlar› bildirilmifltir (5,21,22,23,24,25,26). Kim
ve ark.'n›n (25) Kore'de yapt›¤› çal›flmada 243
MSSA ve 439 MRSA olmak üzere toplam 682
S.aureus kökeninde K/D direncine rastlanamam›fl-
lard›r. Luh ve ark.'› (5)  Taiwan'da yapt›¤› ça-
l›flmada MRSA'lar için bu direnci %31 olarak
bildirmifllerdir.

Ülkemizde yap›lan çal›flmalarda Baysallar ve ark.
(26) MRSA için K/D direncini %1, Tünger ve ark.
(27) %2.3 olarak bildirirken, K›l›ç ve ark. (28) di-
renç saptamam›fllard›r. Çal›flmam›zda MSSA için di-
renç gözlenmez iken, MRSA için %1'lik direnç ora-
n› ülkemizde yap›lan çal›flma sonuçlar›yla uyumlu
görülmektedir.

Bu çal›flma sonucunda K/D'in glikopeptitlere iyi
bir alternatif olabilece¤i kan›s›nday›z. Ancak ül-
kemizde henüz kullan›ma girmeyen bu antibiyo-
ti¤e karfl› direnç görülmesi dikkat çekicidir.

K/D

vankomisin

S(%)    R(%)   S(%)    R(%)    

MSSA MRSA

100  0

100  0

99  1

100  0

Antibiyotik

Tablo 2. MRSA ve MSSA sufllar›n›n K/D ve glikopeptitlere
duyarl›l›klar›

K/D: Kuinupristin/Dalfopristin
S: Duyarl›
R: Dirençli
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