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G‹R‹fi

Enterokoklar›n etken olarak nozokomiyal infeksi-
yonlarda artan oranlarda görülmesinin yan›s›ra,
gerek do¤al olarak tafl›d›klar› klindamisin, floro-
kinolon, trimetoprim-sülfometoksazol, düflük dü-
zey penisilin ve düflük düzey aminoglikozit di-

renç özellikleri, gerekse genetik madde aktar›m›

veya mutasyonla kazand›klar› tetrasiklin, eritromi-

sin, rifampisin, kloramfenikol, nitrofurantoin, fu-

sidik asit, yüksek düzeyde aminoglikozit

(HLAR),  beta laktam, florokinolon ve vanko-

misin dirençleri nedeniyle günümüzün problemli
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ÖZET

Mart 2004-Nisan 2005 tarihleri aras›nda Haseki E¤itim ve Araflt›rma Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuvar›na gönderilen
farkl› klinik örneklerden izole edilen ve  konvansiyonel biyokimyasal testlerle  Enterococcus cinsi bakteri olarak identifiye edi-
len 50 sufl,  Mini API (Bio Merieux, Fransa) ile tür düzeyinde tan›mlanm›st›r. 

‹zole edilen 50 enterokok suflunun 25’i E. faecalis, 16’s› E. faecium, üçü E. durans, ikisi E. gallinorum, 2’si E. casseliflavus,
biri E. hirae ve biri E. avium olarak belirlenmifltir.

Sufllar›n penisilin, rifampisin, siprofloksasin, imipenem, teikoplanin ve vankomisin ve yüksek düzeyde gentamisin ve strepto-
misin duyarl›l›klar›    disk difüzyon, vankomisin M‹K de¤erleri E test yöntemiyle belirlenmifltir. Tüm sufllar için direnç oran-
lar›, penisiline %34, rifampisine %50, gentamisine %34,  streptomisine %16, siprofloksasine %34, imipeneme %38 olarak
saptanm›flt›r. Vankomisin için M‹K arali›¤› 1-8 mcg/ml olarak bulunmufltur.

Dünyada y›llar içinde artan vankomisine dirençli enterokok(VRE) oranlar› gözönüne al›nd›¤›nda hastanemizde 1994 y›l›n-
dan itibaren glikopeptidler  dahil çeflitli antibiyotiklerin kullan›m›n›n infeksiyon hastal›klar› uzmanlar›n›n kontrolünde olma-
s› ve mikrobiyoloji laboratuvar›m›z›n k›s›tl› antibiyogram bildirme politikas›n›n bu sonuçlar üzerinde etkili oldu¤u düflünül-
müfltür. 

Anahtar kelimeler: Enterokoklar, yüksek düzey aminoglikozit direnci, Vankomisin dirençli Enterococcus (VRE)

SUMMARY

Antibiotic Susceptibilities of  Enterococcus Strains Isolated from Clinical Samples

Fifty Enterococcus strains isolated from different clinical  samples sent to Haseki Training and Research Hospital's Clinical
Microbiology Laboratory between March 2004 and April 2005 were identified by  conventional  methods and identified with
Mini API ( Bio Mereux, France) at species level.

Twentyfive of  50 Enteroccus strains  were identified as E. faecalis, 16 as E. faecium, three as E. durans, two as E. gallino-
rum, two as E. casseliflavus, one as E. hirae and one as E. avium .

The susceptibilities of the strains to penicillin, rifampicin, ciprofloxacin, imipenem, teicoplanin, vancomycin and high level
gentamicin and streptomycin  were studied by disk diffusion method and vancomycin MIC values were determined by E-test
method. The resistance rates of all strains were found as 34% for penicilin, 50% for rifampicin, 34% for gentamicin, 16% for
streptomycin,  34% for ciprofloxacin and 38% for imipenem. The MIC values for vancomycin were between  1-8 mcg/ml. 

Although there is an increasing ratio of vancomycin resistant enterococcus (VRE) all over the world, the results are low in
our hospital, since to the protocols taken in our hospital, such as control of antibiotic prescriptions by infectious diseases spe-
cialists and limited antibiogram results given by our clincal microbiology laboratory.

Key words: Enterococcus, high level aminoglycoside resistance, Vancomycin resistant Enterococcus (VRE)
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sin (HLSR) direnç  oranlar› Tablo 1'de görül-
mektedir. Sufllar›m›z›n hiçbirinde teikoplanin di-
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bakterileri aras›nda yer almaktad›r (1). Di¤er bir
deyiflle enterokok infeksiyonlar›n›n tedavisinde
kullan›labilecek antibiyotik seçenekleri oldukça
k›s›tl›d›r. 

Özellikle son y›llarda s›kl›¤› giderek artan van-
komisine dirençli enterokoklar, günümüzün en
sorunlu bakterileridir. Bu nedenle özellikle yo-
¤un bak›m ünitelerindeki hastalardan enterokok
cinsi bakteri izole edildi¤inde dikkatli olunmal›
ve suflun, enterokok türleri aras›nda antibiyotik
duyarl›l›¤› farkl›l›klar gösterdi¤inden, tür düze-
yinde tan›mlanmas›n›n ard›ndan vankomisin
M‹K de¤erlerine bak›larak tedavi yönlendirilme-
lidir.

GEREÇ VE YÖNTEM

Çal›flmam›zda Haseki E¤itim ve Araflt›rma Has-
tanesi infeksiyon Hastal›klar› ve Klinik Mikro-
biyoloji Laboratuvar›’na gönderilen çeflitli klinik
örnekten hastal›k etkeni olarak izole edilen 50
enterokok suflu tür düzeyinde Mini AP‹ (Bio
Merieux) ile isimlendirilmifltir. Bakterilerin anti-
biyotiklere duyarl›l›klar› Kirby-Bauer disk difüz-
yon tekni¤i ile NCCLS döküman M2A6 öneri-
leri dikkate al›narak Mueller Hinton I agarda
(Difco) penisilin (Oxoid), rifampisin (Bioanaly-
se), siprofloksasin (Oxoid), imipenem (Oxoid),
vankomisin (Oxoid), teikoplanin (Oxoid) diskle-
riyle ve yüksek düzey aminoglikozid (HLAR)
varl›¤› da 120 mcg'lik gentamisin (Oxoid) ve
300 mcg’l›k streptomisin (Oxoid) diskleri ile,
vankomisin M‹K de¤erleri ise E Test (AB Bio-
disk) ile   araflt›r›lm›flt›r.

BULGULAR

‹zole edilen 50 enterokok suflunun 34'ü yatan
hastalardan, 16's› poliklinik hastalar›ndan izole
edilmifltir. Sufllar›n 25'i E. faecalis (%50), 16's›
E. faecium (%32), üçü E. durans (%6), ikisi E.
gallinorum (%4), biri E. avium (%2) ve biri E.
hirae (%2) olarak tan›mlanm›flt›r. 

Enterokok izole edilen örneklerin ço¤unu idrar
(%48), kan (%24) ve cerrahi yara- abse (%20)
oluflturmufltur. Enterokok sufllar›n›n ço¤u çocuk

(%30), dahiliye (%24) ve yo¤un bak›m (%14)
kliniklerinden  gönderilen idrar, kan ve yara-ab-
se materyallerinden izole edilmifltir.

HLAR varl›¤›n› araflt›rd›¤›m›z sufllar›m›z›n 17
tanesi gentamisine, 8 tanesi de streptomisine di-
rençli bulunmufltur. Sufllar›n tür düzeyindeki
yüksek düzey gentamisin (HLGR) ve streptomi-

Tablo 2. Vankomisine orta derecede duyarl› bulunan sufllar›n çeflitli

özelliklerine göre da¤›l›m›.

1.sufl

2.sufl

3.sufl

4.sufl

Tür ad›

E. faecalis

E. faecalis

E. faecalis

E. faecium

Klinik

Dahiliye

Dahiliye

Üroloji

Yo¤un
bak›m

M‹K

8 mcg/ml

6 mcg/ml

6 mcg/ml

6 mcg/m

Materyal

Periton
mayii

Abse

‹drar

Kan

Altta yatan
hastal›k

KBY

Diabetes

mellitus

VUR

renci saptanmazken, dört sufl E test yöntemiyle

vankomisine orta derecede duyarl› bulunmufltur.

Bu sufllar›n çeflitli özelliklerine göre da¤›l›m›

Tablo 2'de görülmektedir.

E. faecalis sufllar›n›n vankomisin için M‹K ara-

l›¤› 1-8, E. faecium sufllar› içinse 1-6 mcg/ml

olarak bulunmufltur. Tüm sufllar›n M‹K 50 ve

90 de¤erleri  s›ras›yla 2 ve 4 mcg/ml olarak

bulunmufltur.

Disk difüzyon yöntemi ile 50 enterokok suflun-

da çeflitli antibiyotiklere karfl› saptanan direnç

oranlar› tabloda gösterilmifltir. Beklendi¤i üzere

E. faecalis (n=25)

E. faecium (n=16)

E. durans (n=3)

E. gallinorum (n=2)

E. casseliflavus (n=2)

E. hirae (n=1)

E. avium (n=1)

TOPLAM (n=50)

Dirençli Sufl
say›s›

4

8

1

2

1

1

0

%

16

50

33,3

100

50

100

0

34

Dirençli Sufl
say›s›

3

2

0

0

1

1

1

%

12

12,5

0

0

50

100

100

16

HLGR HLSR

Tablo 1. Sufllar›n tür düzeyindeki HLGR ve HLSR oranlar›.
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E. faecium sufllar›nda daha yüksek direnç oran-

lar› saptanm›flt›r.

Çal›flmam›zda 50 enterokok suflunun  sadece bi-
rinde vankomisin için disk difüzyon ile inhibis-
yon zon çap› 13 mm (dirençli) bulunmufl, bu
suflun E Test ile M‹K de¤eri 3 mcg/ml olarak
tespit edilmifltir. Vankomisin için E test ile M‹K
de¤erleri orta derecede duyarl› bulunan dört sufl-
tan ikisi disk difüzyon yöntemiyle de vankomi-
sine orta derecede duyarl› iken, di¤er ikisi has-
sas olarak saptanm›flt›r. Di¤er 45 sufl hem disk
difüzyon hem de E test ile vankomisine duyar-
l› bulunmufltur. Sufllar›m›z›n M‹K aral›¤› 1 ile
8 mcg/ml olarak belirlenmifltir.

TARTIfiMA

Nozokomiyal patojen olarak saptanan enterokok-
lar›n ço¤unlu¤unu (%80-90) E. faecalis olufltu-

rur. E. faecium %5-10 ile ikinci s›rada yer al›r-

ken di¤er türlere daha az s›kl›kta rastlan›r (2).

‹nsanlarda barsak floras›n›n bir parças› oldu¤un-
dan enterokoklar toplum ve hastane kökenli in-
feksiyonlar yapabilirler. Geleneksel olarak ente-
rokoklarla meydana gelen infeksiyonlar›n ço¤un-
da etkenin hastan›n kendi floras›ndan kaynaklan-
d›¤› düflünülür. Buna ra¤men nozokomiyal in-
feksiyon yapan enterokoklar bazen hastane per-
sonelinin ellerinden ve s›kl›kla da hastane içi
çevresel kaynaklardan izole edilmifltir (2).

Sufllar›m›z›n tür da¤›l›mlar› literatürle karfl›laflt›-

r›lm›flt›r. Baz› çal›flmalarda E. faecalis'in daha
bask›n oldu¤u saptanm›flt›r (3-5). Çal›flmam›zda
belirlenen bir hastane içi bulafl olmam›flt›r ve
sufllar›n hepsi sporadik olgulardan elde edilmifl-
tir. Farkl› çal›flmalarda E. faecalis oran›n›n bek-
lenenden yüksek olmas› hastane içi bulafllara
ba¤l› olabilir. 

VRE ile geliflen nozokomiyal infeksiyonlar›n
s›kl›¤›n›n 1989 ile 1993 aras›nda yaklafl›k ola-
rak 20 kat artt›¤› gösterilmifltir (% 0.3’ten %
7.9’a). 1995'te Avrupa'da yürütülen genifl ölçek-
li bir çal›flmada 9 Avrupa ülkesinde VRE insi-
dans› % 2.3 olarak saptanm›flt›r. 1995-1996’da
ABD’de VRE oran› %14.4 olarak tahmin edil-
mifltir. Avrupa’da da E. faecium’da direnç oran›
E. faecalis’ten 10 kat fazla bulunmufltur (1).
Hastanelerin özellikle yo¤un bak›m ünitelerinde
tüm türlerde VRE oran› %20’lere dek artmakta-
d›r. VRE kolonizasyon veya infeksiyonuna pre-
dispozan faktörler; hastane ortam›nda antimikro-
biyal tedavi alma süresi, ‹V vankomisin kulla-
n›m›, altta yatan ciddi hastal›k varl›¤›, immün-
süpresyon ve abdominal cerrahi geçirmifl olmak
gibi faktörlerdir.

Öngen ve ark (6) taraf›ndan bildirilen  vanko-
misine dirençli E. faecium izole edilen hasta,
crush sendromu nedeniyle YBÜ’de yatan ve s›-
ras›yla sefazol + metronidazol, siprofloksasin +
amikasin, seftazidim + vankomisin kullanan bir
hasta idi. Çal›flmam›zda da vankomisine orta de-
recede duyarl› bulunan dört suflun izole edildi¤i
hastalar›n ikisi penisilin, metronidazol ve siprof-
loksasin kullanmaktayd›. Antibiyotik ve özellik-
le vankomisin kullan›m›, kolonizasyona ve in-
feksiyona zemin haz›rlad›¤› için  önem tafl›r.

Yüksek düzey aminoglikozit direnci, streptomi-
sine 50 suflun 8’inde (%16), gentamisine ise
17’sinde (%34)   gözlendi. Yirmi befl E. faeca-
lis suflunun 2’sinde (%8) HLGR, 1’inde (%7,14)
HLSR saptad›¤›m›z çal›flmam›zda, 11 E. faecium
suflunun 5’inde (%45,5) HLGR, 3’ünde (%12)
HLSR saptand›. Çal›flmam›za benzer olarak E.
faecium sufllar›nda HLAR oranlar› benzer çal›fl-

Tüm enterokoklar
(n=50)

E. faecalis (n=25)

E. faecium (n=16)

E. durans (n=3)

E. gallinorum (n=2)

E. casseliflavus

(n=2)

E. hirae (n=1)

P

34

4

62.5

33.3

100

0

100

0

RF

54

40

62.5

33.3

100

100

100

0

GN

34

16

50

33.3

100

50

100

0

V

2

4

0

0

0

0

0

0

CIP

34

8

62.5

33.3

50

50

100

0

IMP

38

0

87.5

0

0

50

100

100

TP

0

0

0

0

0

0

0

0

SM

16

12

13

0

0

50

100

100

Tablo 3. Enterokok sufllar›nda disk difüzyon yöntemiyle saptanan

antibiyotik direnç yüzdeleri.

P: Penisilin, RF: Rifampisin, GN: Gentamisin, V: Vankomisin, 

CIP: Siprofloksasin, IMP: ‹mipenem, TP: Teikoplanin, SM:

Streptomisin
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malarda da daha yüksek olarak bulunmufltur (7-
9).

Çal›flmam›zda 50 enterokokun sadece birinde
vankomisin için disk difüzyon ile inhibisyon zon
çap› 13 mm (dirençli) bulunmufl, bu  suflun E
Test ile M‹K de¤eri 3 mcg/ml olarak tespit edil-
mifltir. Vankomisin için E test ile M‹K de¤er-
leri orta derecede duyarl› bulunan dört sufltan
ikisi disk difüzyon yöntemiyle de vankomisine
orta derecede duyarl› iken, di¤er ikisi hassas
olarak saptand›. Di¤er 45 sufl hem disk difüz-
yon hem de E test ile vankomisine duyarl› bu-
lunmufltur. Sufllar›m›z›n M‹K aral›¤› 1 ile 4
mcg/ml olarak belirlenmifltir.

Ülkemizde VRE’lerin seyrek görülmesi de  ça-
l›flmam›z› destekler tarzdad›r. Yine de son y›l-
larda ülkemizde glikopeptid dirençli enterokok-
lar 1998 y›l›ndan itibaren bildirilmeye bafllan-
m›flt›r. 1998’de Akdeniz Üniversitesi T›p Fakül-
tesi Hastanesi’nde ilk VRE suflu E. faecium ola-

rak bildirilmifltir (10). Bunu 1999’da ‹stanbul
T›p Fakültesi, Cerrahpafla T›p Fakültesi ve An-
kara GATA’dan bildirilen sufllar izlemifltir (4, 6,
11).

VRE kolonizasyonu ve infeksiyonu gelifliminde
en önemli risk faktörü vankomisin kullan›m›d›r.
Nitekim ABD’de VRE sufllar›n›n h›zla yay›lma-
s›n›n en önemli nedeni afl›r› vankomisin kulla-
n›m› olmufltur. Bu nedenle vankomisin kullan›m
endikasyon alan› daralt›lm›flt›r. Antibiyoti¤e ba¤-
l› ishal olgular›nda primer ajan olarak kullan›l-
mamas› ve metronidazole cevap al›namayan cid-
di vakalarda tercih edilmesi önerilmektedir.

Hastanemizde glikopeptidlerin kullan›m› 1994
y›l›ndan itibaren infeksiyon hastal›klar› uzmanla-
r›nca kontrol edilmekte, hastane içinde de özel-
likle riskli bölgeler direnç aç›s›ndan takip edil-
mektedir. Laboratuvar›m›zda 2001 y›l› içinde
çeflitli klinik örnekten izole edilen 30 enterokok
suflu ile yap›lan çal›flmadaki sonuçlarla  karfl›-
laflt›rd›¤›m›zda, 2005 y›l›na gelindi¤inde vanko-
misin  direnci görülmese bile M‹K de¤erlerinin

yükseldi¤i saptanm›flt›r. 2001 y›l›ndaki M‹K50,

M‹K90 de¤erleri ve M‹K aral›¤› s›ras›yla 1.5, 3

ve 0.125-4 mcg/ml iken; 2005 y›l›nda s›ras›yla
2, 4 ve 1-8 mcg/ml olmufltur (12). Görüldü¤ü
gibi hastanemizde vankomisine dirençli entero-
kok suflu saptanmasa da vankomisin M‹K de-
¤erleri yükselmifltir.

Glikopeptid antibiyotiklere dirençli enterokokla-
r›n tedavisinde yeni ve etkili antibiyotik bulma
çal›flmalar› devam etse de, sonuçta görünen, kli-
nik kullan›ma uygun bilinen tüm antibiyotiklere
dirençli enterokoklarla karfl› karfl›ya kal›nabildi-
¤idir. Buna yol açan en önemli faktörlerden bi-
ri de glikopeptid antibiyotiklerin uygunsuz kul-
lan›m›d›r. Bu yüzden, her hastanede izole edi-
len enterokoklar›n tür düzeyinde isimlendirilme-
si yap›lmal›, antibiyotik duyarl›l›¤› ve vankomi-
sin için M‹K de¤erleri belirlenmelidir. Duyarl›
olduklar›nda birinci basamak antibiyotiklerle te-
davi edilerek en önemli silah›m›z olan glikopep-
tidlerin gereksiz kullan›lmalar› önlenmelidir.
Hastanelerin her önemli nozokomiyal patojen
için oldu¤u gibi enterokoklar için de duyarl›l›k
paterni dikkatle incelenmeli ve izlenmelidir. 
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