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OZET

Ketolidlere dahil olan ilk antibiyotik telitromisin 14 elemanli makrolid eritromisin A'min semi-sentetik tiirevidir. Makrolidle-
re direng gelistirmis olan solunum yolu patojenlerine spesifik olarak diizenlenmistir. Bu ¢alismada cesitli klinik orneklerden
izole edilen stafilokoklarin telitromisine duyarlilik oranlarmn bildirilmesi amaglanmistir.

Cesitli klinik orneklerden izole edilen, 61'i Staphylococcus aureus ve 78'i koagiilaz negatif stafilokok (KNS) olan 139 izolat
calismaya alinnugtir. S.aureus’larin 19'u ve KNS'larin 29'u metisiline direngli bulunmugtur. Suglarin telitromisine duyarliligi
Kirby-Bauer disk difiizyon yontemi ile belirlenmis, orta duyarl suslar direngli olarak degerlendirilmistir.

S.aureus suglarinin 8 (% 13)'inde, KNS suslarinin 24 (% 31)linde olmak iizere 139 stafilokok susunun 32 (% 23)’sinde telit-
romisin direnci saptanmistir. Metisilin direncine gore degerlendirildiginde, 19 MRSA'un 4 (% 21)"i ve 29 MR KNS'un 12 (%
41)’si telitromisine direngli bulunmugtur.

Telitromisin direnci KNS'larda S.aureus’tan daha fazla bulunmustur (p<0.05). Metisiline direncli suglarda metisiline duyar-
i suslardan daha yiiksek oranda telitromisin direnci saptanmissa da fark anlamly degildir (p>0.05). Telitromisinin etkinligi-
nin klindamisin ile benzer (p>0.05) ve eritromisinden daha iyi oldugu (p=0.000) saptanmistir. Sonug olarak, toplum kékenli
tist solunum yolu infeksiyonlarimin tedavisinde bu antibiyotigin antibiyogram sonuglarina gore kullanilmasinin faydali olaca-
g1 diisiintilmiistiir.

Anahtar kelimeler: Antibiyotiklere duyarlilik, Staphylococcus, telitromisin

SUMMARY

Telithromycin is a new ketolide antimicrobial, specifically developed for the treatment of community-acquired respiratory
tract infections. In this study, we aimed to report the susceptibility rates of staphylococci isolated from various clinical spe-
cimens to telithromycin.

Hundred and thirty-nine Staphylococcus strains [61 S.aureus and 78 coagulase negative staphylococci (CNS)] isolated from
various clinical specimens were included in the study. Nineteen of S. aureus and 29 of CNS were methicillin resistant. Telit-
hromycin resistance was tested by Kirby-Bauer disk diffusion method.

Telithromycin resistance were detected in 32 of 139 (23 %) staphylococci strains, 8 (13) of which were S.aureus and 24 (31
%) were CNS. When considered for meticillin resistance, 4 of 19 MRSA (21 %) and 12 of 29 (41 %) CNS strains were found
to be telithromycin resistant.

Telithromycin resistance was found to be higher in CNS than in S.aureus (p<0.05) and higher in meticillin resistant strains
than in susceptible ones althought the difference was insignificant (p>0.05) Activity of telithromycin was detected to be simi-
lar to that of clindamycin (p>0.05) and better than erithromycin (p=0.000). In conclusion, it would be convenient to use this
antibiotic, produced for the treatment of community-acquired respiratory tract infections, according to the antibiogram re-
sults.
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(*) 20. ANKEM Klinikler ve Tip Bilimleri Kongresi'nde (22-26 Mayis 2005, Antalya) sunulmustur.
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GIRIS

Ketolidlere dahil olan ilk antibiyotik telitromisin
14 elemanli makrolid eritromisin A'nin semi-sen-
tetik derivatidir(1). Eritromisinden farki, eritromi-
sin A halkasinda L-cladinose'mn yerine bir 3-ke-
to grup, bulunmasidir. Ketolidlerin eritromisin
A'ya c¢ok benzer bir etki mekanizmasi vardir.
Bakteriyel 50S ribozomunun peptidil transferaz
bolgesiyle etkilesime girerek protein sentezini in-
hibe ederler. Makrolidlere gore ribozomlara bag-
lanma afiniteleri daha yiiksektir(1.2.3).

Telitromisin, beta-laktam ve makrolidlere direng-
li solunum yolu patojenlerine karsi etkilidir®.5.
Streptococcus pneumoniae ve H.influenzae'ya kar-
s1 bakterisit aktivite gosterir. Moraxella catarrha-
lis ve Streptococcus pyogenes'e karst da etkili-
dir4.6.). Ayrica atipik patojenlere, Chlamydia pne-
umoniae, Legionella pneumophila ve Mycoplasma
pneumoniae'ya karsi da etkilidir®9. Gram-pozitif
ve bazi Gram negatif aeroblara karst iyi aktivi-
te gosterir. Ayrica makrolidlere direncli Strepto-
coccus tiirlerine, S.pneumoniae'nin mefA ve ermB
geni igeren suglari da dahil olmak iizere, etkili-
dir. Ketolidlerin giivenlik profilleri de yeni mak-
rolidlere benzemektedir.

Bu calismada, ¢esitli klinik 6rneklerden izole edi-
len stafilokoklarin telitromisine duyarlilik oranla-
rinin bildirilmesi amaglanmaigtir.

GEREC VE YONTEM

Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuvarina gonderi-
len ¢esitli klinik orneklerden (yara, kulak, burun,
balgam, trakeal aspirat ve bogaz salgilar1) izole
edilen 61'1 S. aureus ve 78'i koagiilaz negatif sta-
filokok (KNS) olan 139 izolat calismaya alinmig-
tir. S. aureus'larin 19'u ve KNS'larin 29'u metis-
line direncli bulunmugtur. Antibiyotik duyarlilik
testleri, National Committee for Clinical Labora-
tory Standards (NCCLS)'in onerileri dogrultusun-
da Mueller-Hinton agar besiyeri yiizeyine McFar-
land 0.5 eseline gore bakteri siispansiyonu siiriil-
diikten sonra antibiyotik diskleri [telitromisin
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(15 pug), eritromisin (15 ug) ve klindamisin
(2 ng), (Oxoid)] kullanilarak disk difiizyon yon-
temi ile yapilmistir(10). Telitromisin zon ¢aplart
< 18 mm direngli, 19-21 mm orta duyarli ve
> 22 mm duyarli olarak degerlendirilmis(11),
bulgularda orta duyarlilar direncli olarak bildiril-
migtir.

BULGULAR
Toplam 139 stafilokok susunun 107'si (% 77) te-

litromisine duyarli saptanmugtir. 61 S.aureus su-
sunun 53'linde (% 87) ve 78 KNS susunun
54'tinde (% 69) telitromisin duyarliligi bulunmus-
tur. Metisiline direnglerine gore stafilokoklardaki
telitromisin, eritromisin ve klindamisin duyarlilik
oranlar1 tabloda verilmistir. Stafilokoklar icin te-
litromisinin etkinliginin (6zellikle S. aureus igin)
eritromisinden daha iyi (p=0.000) ancak klinda-
misin ile benzer (p>0.05) oldugu saptanmustir.

Tablo. Stafilokoklarda telitromisin, eritromisin ve klindamisin
duyarhiliklar1 [n,(%)].

[Eritromisin |[Klindamisin [Telitromisin
Metisiline duyarli (n:49) 16 (33) 35 (71) 37 (76)
[Metisiline direngli (n:29) 2 (7) 14 (48) 17 (59)
[Metisiline duyarli 27 (64) 38 (90) 38 (90)
S.aureus (n:42)
Metisiline direngli 7 (37) 14 (74) 15 (79)
S.aureus (n:19)
[Toplam (139) 52 (37) 101 (73) | 107 (77)
TARTISMA

Makrolid-linkozamid-streptogramin B grubuna ye-
ni bir ekleme olan telitromisin, toplum kokenli
solunum yolu infeksiyonlarinin tedavisi i¢in ge-
listirilmistir(12). Makrolid-linkozamid-streptogramin
(MLS) grubu antimikrobiyallerin diger elemanla-
rma c¢apraz direnci indiiklemez(13). En 6nemli so-
lunum yolu patojenlerinden olan stafilokoklar,
ozellikle de S. aureus suslariyla olan infeksiyon-
larda telitromisin ile klinik tedavi oram1 % 84.9
ve bakteriyel eradikasyon orani ise % 87.7 ola-
rak bildirilmistir(4.

Bu calismada, S. aureus suslarinda telitromisinin
eritromisinden daha etkili ancak ozellikle klinda-
misin ile benzer etki gdsterdifi saptanmigstir. Bir
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caligmada telitromisinin, makrolidleri enzimatik
olarak yikan veya digar1 atan eritromisine direng-
li suglara, eritromisin duyarli suglar kadar etkili
oldugu gosterilmistir (15. Bu konuda yapilan c¢a-
ligmalarda, eritromisine duyarli MSSA suslarinda
telitromisin duyarlilifi % 97 bulunurken(1®), erit-
romisine ancak % 16 oraninda duyarli olan S.
aureus suslarinda da % 97 duyarlibik bulunmus-
turd?, Ancak ermA veya ermC eksprese eden
M;4.16LSB direngli S. aureus suglarina etkili ol-
madig1 bildirilmigtir(1%. Bir caligmada MSSA'da
% 97.7 olan duyarlilik orant MRSA'da % 2.1
olarak bulunmustur(®). Betriu ve ark.(19 da,
MRSA'larda telitromisinin etkisiz oldugunu bildir-
miglerdir. Florokinolon direngli 36 MRSA susu
ile yapilan bir c¢aligmada da, suglarin sadece
2'sinde telitromisin duyarliligi tespit edilmigtir(20).
Calismamizda telitromisin duyarhiligt MSSA igin
% 90 ve MRSA icin % 79 olarak saptanmigtir.

MRSA susglarinda telitromisin duyarliligimin bol-
gelere gore c¢ok degisken oldugunu gosteren
PROTEKT (Prospective Resistant Organism Trac-
king and Epidemiology for the Ketolide Telit-
hromycin) caligmasinda, bolgelere goére telitromi-
sin duyarhiligt MSSA i¢in Asya'da % 79.53, Av-
rupa'da % 97.85, Avustralyada % 100, Latin
Amerika'da % 97.67, Kuzey Amerika'da
% 97.35; MRSA i¢in Asya'da % 3.92, Avrupa
% 3292, Avustralya'da % 71.43, Latin Ameri-
ka'da % 2.15 ve Kuzey Amerika'da % 25.33;
toplamda ise MSSA'da % 95.32 ve MRSA'da %
17.85 olarak bildirilmigtir2D.

Bir calismada klindamisine duyarli 522 KNS izo-
latinin % 98.1'1 telitromisine duyarli ve klinda-
misine direngli 136 susun % 90.4'i telitromisine
direngli oldugu bildirilmig; KNS suglarinda erit-
romisine % 34.6 oraninda dirence karsilik telit-
romisine % 20.2 direng ile telitromisinin aktivi-
tesinin daha iyi oldugu bildirilmistir?2. Bu bul-
gu bagka bir ¢aligmada da desteklenmigtir(19). Ha-
milton ve ark.(17), eritromisinin % 56 oraninda et-
kili oldugu KNS suglarinda telitromisinin etkinli-
gini % 88 olarak bulmuglardir. Calismamizda da,

78 KNS susunun % 69'una etkili olan telitromi-
sinin, klindamisin (% 63) ve ozellikle eritromi-
sinden (% 23) daha etkili oldugu saptanmustir.

Telitromisin direnci KNS'larda S. aureus'tan daha
fazla bulunmug ve metisiline direncli suslarda da
metisiline duyarlhi suslardan (fark anlamli olmasa
da) daha fazla bulunmustur. Telitromisinin KNS
ve S. aureus suslarina etkinliginin eritromisinden
cok daha iyi oldugu saptanmistir. Sonug olarak,
toplum kokenli iist solonum yolu infeksiyonlari-
nin tedavisinde telitromisinin antibiyogram sonug-
larina gore kullanilmasinin faydali olacag: diisii-
niilmiigtiir.
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