ARASTIRMA (Research Report)

STREPTOCOCCUS AGALACTIAE KLINIiK iZOLATLARINDA
ANTIBiYOTIKLERE DUYARLILIK

Antibiotic Susceptibilities of Clinical Streptococcus agalactiae Isolates

Mehmet OLCU', Duygu ESEL?

Ozet : Grup B streptokoklar (GBS), yenidoganlarda,
gebe kadinlarda ve alt hastaligi olan eriskinlerde
onemli infeksiyon etkenlerinden biridir. GBS’ler
penisiline duyarlidir ve tam kondugunda tedavide ilk
segenek penisilin olmalidir. Duyarli oldugu diger
antibiyotikler ampisilin, vankomisin, teikoplanin,
birinci, ikinci ve iigiincii kusak sefalosporinler,
imipenem ve meropenemdir. GBS lerdeki klindamisin
ve eritromisin direnci % 15-20 oraminda olup bu oran
giderek artmaktadr. 30 Temmuz 2005 ile 04 Ekim
2006 tarihleri arasinda Erciyes Universitesi Tip
Fakiiltesi Hastaneleri'ne basvuran hastalara ait klinik
orneklerden izole edilen 131 S. agalactiae susu
calismaya alindi. Tiim GBS izolatlarimin penisilin G,
seftriakson  ve  vankomisine  duyarli  oldugu
saptanmustir. GBS izolatlarinda tetrasiklin,
eritromisin ve klindamisin direnci sirasiyla % 90, %
14,5 ve % 13 oranlarinda belirlenmistir. Bolgemizde
GBS suslarinda penisilin G ve seftriaksona direng
problemi  yoktur ve bu antibiyotikler GBS
infeksiyonlarinda ilk  tercih  olma  ozelliklerini
stirdiirmektedir. Eritromisin direncinin gecmisteki
calismalara oranla 2 kat arttigi tespit edilmis olup, bu
tiir antibiyotikler beta-laktam alerjisi disinda tercih
edilmemelidir.

Anahtar  kelimeler:  Streptococcus
antibiyotik duyarliig, serotiplendirme

agalactiae,

Summary : Group B streptococci (GBS) is one of
the leading couses of infection in newborns, in
pregnant women, and in patients with underlying
diseases. GBS are sensitive to penicilin, that’s
why, penicilin must be the first choice in the
treatment. Other antibiotics which GBS are
sensitive  to are;,  ampicillin,  vancomycin,
teicoplanin, first, second and third generation
cephalosporins,  imipenem and  meropenem.
Clindamycin and erythromycin resistance rates are
15-20 % and they are increasing worldwide. One
hundred thirty one S.agalactiae strains, isolated
from the clinical samples of patients applied
to Erciyes University Medical Faculty Hospitals
between the dates of 30th July 2005 and 4th
October 2006, were included to the study. It was
determined that all GBS isolates were susceptible
to penicillin G, ceftriaxone and vancomycin.
Among strains, tetracycline, erythromycin and
clindamycin resistance rates were determined as
90 %, 14,5 % and 13 % respectively. In our region
there is no resistance problem to penicillin G and
ceftriaxone among GBS and they are still the first
choice in GBS infections. It was determined that
the erythromycin resistance doubled in comparison
with the past studies and these kinds of antibiotics
should not be preferred except for beta-lactam
allergy.
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Grup B Streptokoklar (GBS) ya da Streptococcus
agalactiae yenidoganda menenjit ve sepsiste esas
etyolojik faktordiir. Ayrica eriskinlerde dogum sonu
endometrit, maternal iiriner sistem infeksiyonlari,
dogum Oncesi, dogum ve dogum sonrasi
bakteriyemi, korioamnionit ve lohusa
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infeksiyonlarinin da baglica etkenidir (1, 2).
GBS’ye bagli neonatal menenjit ve sepsis insidansi
bolgesel farkliliklar gostermekle beraber her 1000
canli dogumda 0,5-3 arasindadir (3).

GBS infeksiyonlarina karsi esas koruyucu faktoriin
kapsiil polisakkaridine karst olusan antikorlar
oldugu bilinmektedir. GBS’ler penisiline duyarlidir
ve tan1 kondugunda tedavide ilk secenek penisilin
olmalidir (1). Duyarli oldugu diger antibiyotikler
ampisilin, vankomisin, teikoplanin, birinci, ikinci
ve lglincli kusak sefalosporinler, imipenem ve
meropenemdir (1). GBS’lerdeki klindamisin ve
eritromisin direnci % 15-20 oraninda olup bu oran
giderek artmaktadir (4). Bu nedenle antibiyotik
duyarlilik  testinin  uygulanmast  tedavinin
yonlendirilmesi agisindan 6nemlidir.

Bu calisma ile ¢esitli klinik Orneklerden izole
edilen ve hastalik etkeni oldugu anlasilan
Streptococcus agalactiae suslarinin
antimikrobiyallere duyarlilik durumlarmin
incelenmesi amag¢lanmistir.

GEREC VE YONTEM

30 Temmuz 2005 ile 04 Ekim 2006 tarihleri
arasinda  Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastaneleri’ne bagvuran hastalara ait klinik
orneklerden izole edilen 131 S. agalactiae susu
caligmaya alindi. Suslar CAMP testi, hippiirat
hidrolizi ve lateks agliitinasyon kiti (Omega, UK)
kullanilarak tanimlandi (5).

GBS’lerin penisilin ve seftriaksona duyarlilik
durumlart NCCLS (National Commmittee for
Clinical Laboratory Standards) (6) Onerileri
dogrultusunda agar diliisyon yontemi ile arastirildi.
Penisilin G ve seftriakson stok ¢ozeltilerinden seri
diliisyonlarla 2, 1, 0.5, 0.25, 0.12, 0.06, 0.03 ve
0.01pg/mL  seklinde 8 degisik konsantrasyon
hazirlanarak % 5 koyun kanli Mueller-Hinton

agara katildi ve 10"liik bakteri siispansiyonu bu
besiyerine otomatik pipet ile inokiile edildi.
Inokiile edilen plaklar 35°C’de 16-20 saat inkiibe
edildi. Uremeyi inhibe eden en diisiik antimikrobik
ilag konsantrasyonu MIK (Minimal Inhibitor
Konsantrasyon) olarak kaydedildi. Caligilan
izolatlarin duyarlilik durumlar1 CLSI (Clinical and
Laboratory Standards Institute) (7) tarafindan
Onerilen  smir  degerlere  gore  belirlendi.
Eritromisin, klindamisin, tetrasiklin ve vankomisin
duyarlilik durumlar1 Kirby Bauer disk difiizyon
yontemi ile test edildi (6). Diskler % 5 koyun
kanlit Mueller-Hinton agara yerlestirildikten sonra
35°C’de 16-18 saat inkiibe edildi. Inkiibasyon
sonrasinda zon ¢aplar1 cetvel ile mm cinsinden tam
sayl olarak olgiildii. Olgiilen zon ¢aplart not
edilerek CLSI’deki (7) degerler ile karsilastirildi ve
sonug “duyarli, orta direngli, diren¢li” seklinde not
edildi. Her iki duyarlilik ¢alismasinda da kontrol
susu olarak S. pneumoniae (ATCC 49619)
kullanild.

BULGULAR

Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Hastaneleri’ne
bagvuran hastalardan izole edilen, 131 S
agalactiae susunun izole edildikleri yerlere gore
dagilimi Tablo I’de gosterildi.

Biitlin suslarin (n: 131) eritromisine, klindamisine,
vankomisine ve tetarasikline duyarlilik durumlarn
Tablo II’de gosterilmistir. GBS suglarmin % 14,51
eritromisine, % 13’ klindamisine ve % 90’1 da
tetrasikline  direngli  bulunurken, vankomisine
direng¢ bulunmamustir.

GBS suslarmnin  penisilin G ve seftriakson
duyarlilik durumlari, MiKs, (Biitiin suslarin %
50’sini inhibe eden MIK degeri). MiKy, (Biitiin
suslarin %90’ m1 inhibe eden MIK degeri) degerleri
ve MIK araliklar1 Tablo III’de gésterilmistir. GBS
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Tablo 1. GBS suslarmin izole edildikleri yerlere gore dagilimlar: (n: 131)

izolasyon yeri Say %
Idrar 99 75,6
Yara yeri siiriintiisii 20 15,3
Kan 10 7,6
Vajinal siiriintii 2 1,5
Toplam 131 100

Tablo I1. GBS suslarimin antibiyotik duyarlilik durumu (n: 131)

Antibiyotik Duyarh % Orta Direncli % Direncli %

Eritromisin 112 85,5 0 0,0 19 14,5
Klindamisin 114 87,0 0 0,0 17 13,0
Vankomisin 131 100,0 0 0,0 0 0,0
Tetrasiklin 12 9,2 1 0,8 118 90,0

Tablo I11. GBS izolatlarinin penisilin G ve seftriakson antibiyotiklerine kars1 duyarlilik durumlar

Antibiyotik MIiK (ug/ml) izolatlarn yiizdesi (n: 131)

Aralik MiKs, MiKy, Duyarh (%) Orta direncli (%) Direncli (%)
Penisilin G~ <0,01-0,06 <0.01 0.03 100,0 0,0 0,0
Seftriakson ~ <0,01-0,25 0.03 0.03 100,0 0,0 0,0
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suslarinin tamami penisilin G ve seftriaksona
duyarli bulunmustur.

TARTISMA

GBS yenidoganlarda ve alt hastaligt olan
eriskinlerde invaziv infeksiyon olusturabilen
onemli etkenlerden biridir. Bu infeksiyonlar
nadiren fatal olmasina ragmen, tedavi gerektiren
infeksiyonlardir (1, 8). Yenidoganlarda GBS
infeksiyonlarinin ~ tedavisi,  gentamisin  ve
penisilinin kombinasyonu kullanilarak
yapilmaktadir.  Beta-laktamlara alerjisi  olan
hastalarin  tedavisinde ise alternatif olarak
eritromisin ve klindamisin kullanilmaktadir (9).
Caligmalarin  ¢ogunda GBS’nin  penisilin  ve
ampisiline direng¢ bildirilmezken, eritromisine ve
diger makrolid antibiyotiklere direng olustugu
rapor edilmistir (9-15).

Amerika’da yapilan duyarlilik ¢aligmalarinda, GBS
suslarinin tamami penisilin, ampisilin, vankomisin
ve sefalosporinlere duyarl bulunurken,
eritromisine % 3,2-27, klindamisine % 2,5-8 ve
tetrasikline % 75-85 oranlar1 arasinda direng
bulunmustur (11, 12).

Japonya’da yapilan bir ¢alismada, hamile kadinlar
ve yenidoganlardan izole edilen biitin GBS suslar
penisilin G, sefotaksim, seftriakson, vankomisin ve
meropeneme  duyarlit  bulunmustur. Caligmada
eritromisin direnci %3, klindamisin direnci ise %1
olarak  bulunmustur. Ayrica kloramfenikole,
tetrasikline ve gentamisine sirastyla %8, %26 ve %
100 oranlarinda diren¢ kaydedilmistir (16).

Son yillarda yapilan arastirmalarda, yenidogan
invaziv  enfeksiyonlarindan  sorumlu GBS
izolatlarinda, eritromisin direncinin % 7-46,
klindamisin direncinin % 3-43 oranlarinda oldugu
rapor edilmistir (17, 18). Bizim ¢alismamizda GBS
izolatlarmin  timi penisilin, seftriakson ve
vankomisine  duyarli  bulunurken, % 90’1
tetrasikline, % 14.5’1 eritromisine ve % 13’1
klindamisine direngli bulundu. Esel ve ark. (19),
daha once ayni bolgede yaptiklari g¢alismada
eritromisin direncini % 7 oraninda bulmuslardi. Bu
verilere gore bolgemizdeki eritromisin direncinin

gecen siire zarfinda iki kat arttig1 belirlendi. Bunun
nedeni regetesiz  antibiyotik  kullanim1  ve
kontrolsiizce uygun olmayan antibiyotiklerin
kullanim1 olabilir. Antibiyotik kullanimi hakkinda
hastalar1 bilgilendirme ve recetesiz antibiyotik
kullanimini 6nleme, antibiyotiklere karsi olusan bu
direnglerin gelisimini engellemede etkili olabilir.

Sonug olarak, bolgemizde GBS suslarinda penisilin
G, seftriakson ve vankomisine direng problemi
yoktur ve bu antibiyotikler GBS infeksiyonlarinda
ilk tercih olma oOzelliklerini siirdiirmektedir.
Suslarin, eritromisin ve klindamisine direnci
giderek arttig1 rapor edildiginden bu antibiyotikler
beta-laktam alerjisi diginda tercih edilmemelidir.
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