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Özet: Koagülaz negatif stafilakoklar (KNS) klinik mikrobiyoloji 
laboratuvarlarında en sık izole edilen bakterilerdir. Tıpta 
uygulanan invaziv teknikler ve protez kullanımının artması 
nedeniyle insan vücudunun normal florasının bir üyesi olan bu  
bakterilerin önemi  gittikçe artmaktadır. Bu çalışmada, Erciyes 
Üniversitesi Hastanesi Merkez Laboratuvarı bakteriyoloji biriminde 
kan kültürle-rinden soyutlanan S.epidermidis dışında KNS'lerin 
tiplendirilmesi ve antibiyotik duyarlılıklarının araştırılması 
amaçlanmıştır.Erciyes Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi 
kliniklerine başvuran ve bakteriyolojik kültür istenilen 
hastalardan alınan kan örneklerinden soyutlanan S.epidermidis 
dışında 150 KNS izolatı çalışma kapsamına alındı. Tüp 
koagülaz ve trehaloz-mannitol testleri ile doğrulandıktan sonra 
API STAPH (bio Mérieux) tanımlama sistemi ile üretici firma 
kılavuzuna göre tür düzeyinde tanımlandı. Tanımlanan suşların 
antibiyotik duyarlılık profili CLSI önerileri doğrultusunda 
Mueller-Hinton agar kullanılarak Kirby-Bauer Disk Difüzyon 
yöntemiyle belirlendi. S.epidermidis dışı 150 KNS izolatın %
48.7’si S.hominis, %17.3’ü S.haemolyticus, %17.3’ü S.xylosus, %
3.3’ü S.saprophyticus, %3.3’ü S.simulans, %2.6’sı S.lentus, %
2.1’i S.warneri, %2.1’i S.chromogenes, %1.3’ü S.eguorum, %
1.3’ü S.capitis ve %0.7’si S.cohnii olarak saptandı.S.hominis, 
S.haemolyticus, S.xylosus, S.warneri, S.lentus ve S.chromogenes 
türlerinin %46.1-%76.9’u ampisillin-sulbaktam, sefazolin ve 
metisiline; S.warneri, S.saprophyticus ve S.simulans türlerinin %
100’ü gentamisine; S.xylosus ile S.saprophyticus’un %100’ü 
novobiosine, bütün türlerin %33.3-%66.7’si sefazoline, %33.3-%
100’ü eritromisine, %20.0-%72.6’sı trimetoprim-
sülfametoksazola dirençli; S.simulans ampisillin-sulbaktam, 
sefazolin ve metisiline, S.chromogenes gentamisine, S.xylosus 
dışında izole edilen bütün türler teikoplanin ve vankomisine, 
S.xylosus ile S.saprophyticus dışında bütün türler novobiosine 
duyarlı bulundu. Sıkça izole edilen bakteri gruplarından 
KNS’lerin, antibiyotiklere direnç oranların yüksek olması 
nedeniyle KNS enfeksiyonlarında tür düzeyinde tanımlama ve 
uygun antibiyotik seçimi için antibiyogram testi yapılmalıdır.   

Anahtar kelimeler: Antibiyotik duyarlılık, Disk difüzyonu, KNS, 
Kan kültürü

Abstract: Coagulase Negative Staphylococci (CNS) are the 
most frequently isolated bacteria in clinical microbiology 
laboratories. The importance of these bacteria that are the 
component of normal flora of human body have been 
increasing by means of applications of invasive techniques in 
medicine and increasing the usage of prosthetic devices. The 
aim of this study is to identify and investigate the antibiotic 
susceptibility of CNS except S.epidermidis which are isolated 
from blood cultures in bacteriology unit of Central 
Laboratory of Erciyes University Hospital.Besides 
S.epidermidis, 150 CNS isolates are involved in this study. 
They were isolated from the requested blood cultures of 
bacteriologic culture of the patients who had applied to 
Erciyes University Medical Faculty Hospitals. After 
confirming with tube coagulase and trehalose-manitol tests; 
isolates were identified at species level with API STAPH (bio 
Mérieux) identification system by following the 
manufacturers guideline’s. Antibiotic susceptibility profile of 
identified subspecies were determined by Kirby-Bauer Disc 
Diffusion Method using Muler-Hinton agar and following 
CLSI recommendations. Besides S.epidermidis, 150 CNS 
isolates was determined as follows; 48.7% S.hominis, 17.3% 
S.haemolyticus, 17.3% S.xylosus, 3.3% S.saprophyticus, 
3.3% S.simulans, 2.6% S.lentus, 2.1% S.warneri, 2.1% 
S.chromogenes, 1.3% S.eguorum, 1.3% S.capitis and 0.7% 
S.cohnii.46.1%-76.9% of S.hominis, S.haemoiyticus, 
S.xylosus, S.warneri, S.lentus ve S.chromogenes species were 
found resistant to ampicillin-sulbactam, cefazolin and 
meticillin; and also 100% of S.warneri, S.saprophyticus and 
S.simulans to gentamicin; %100 of S.xylosus and 
S.saprophyticus to novobiocin, 33.3%-66.7% of all species to 
cefazolin, 33.3%-100% to erythromycin, 20.0%-72.6% to 
trimethoprim-sulfamethoxazole. S.simulans were found 
susceptible to ampicillin-sulbactam, cefazolin and meticillin, 
and also S.chromogenes to gentamicin, all isolated species 
except S.xylosus to teicoplanin and vancomycin, and all 
species except S.xylosus and  S.saprophyticus to novobiocin. 
Because of the high rates of resistance to antibiotics of CNS, 
frequently isolated bacteria, identification at species level 
and antibiogram test must be performed for the selection of 
convenient antibiotic  in CNS infections.
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Microcococcaceae ailesinin üyesi olan stafilokok-
lar hareketsiz aerobik ortamı tercih eden fakat 
fakültatif anaerob gibi de davranabilen Gram 
pozitif koklardır. Doğada yaygın olarak bulunur ve 
başlıca kaynağı insanlardır. Staphylococcus genusu 
içinde bugüne kadar 60’ın üzerinde tür ve alt tür 
tanımlanmış olup bunlardan 32’si insanlarda sap-
tanmıştır. Stafilokoklar insanda en sık deride ve 
dışarı açılan vücut boşluklarını kaplayan muko-
zalarda kolonize olurlar. Deri bütünlüğünün bozul-
ması durumunda deri ve yumuşak doku enfeksi-
yonları, bakteremi, kardiyovasküler, solunum, kas 
ve iskelet, merkezi sinir ve üriner sistem enfeksi-
yonları gibi birçok hastalığa sebep olurlar (1). 

KNS türleri insanların normal deri ve mukoza flo-
rasının önemli bir üyesidir. Başta S. epidermidis 
olmak üzere bütün KNS türleri nozokomiyal enfek-
siyonlara neden olduğu bilinmektedir. 
S.haemolyticus insanda doğal kapak endokarditi, 
septisemi, peritonit, üriner sistem enfeksiyonu, 
yara, kemik ve eklem enfeksiyonlarına yol açabi-
len ikinci en sık görülen KNS'dir. KNS’lerin 
adezyonu; damar grefti, çeşitli protez ve peritoneal 
diyaliz kateterlerinde, ortopedik implantlarda, 
prostetik kalp kapakçıklarda, eklem protezlerinde, 
serebrosipinal şant, invaziv vasküler kateterlerde ve 
idrar yollarında ağır seyreden enfeksiyonlara neden 
olmaktadır (2). 

KNS'lerin tür düzeyinde tanımlanması ve antibi-
yotiklere karşı duyarlılık-larının belirlenmesi, 
klinik açıdan oldukça önem taşımaktadır (3). Tür 
düzeyinde tanıya olanak sağlayan biyotiplendirme, 
serotiplendirme, faj tiplendirme, DNA hibridizasyon 
ve biyokimyasal testler uygulanmaktadır (1,4,5). Ay-
rıca, API STAPH Ident System (bio Mérieux) ve Mi-
cro Scan gibi hızlı otomasyon sistemler de gel-
iştirilmiştir (6). Bu sistemler KNS’lerin tür düzey-
inde tanısını olanaklı kılmaktadır. Bu çalışmada, 
Erciyes Üniversitesi hastanesi Merkez Laboratuvarı 
Klinik Mikrobiyoloji biriminde kan kültürle-rinden 
soyutlanan S.epidermidis dışında KNS'lerin ti-
plendirilmesi ve antibiyotik duyarlılıklarının 
araştırılması amaçlanmıştır.

GEREÇ VE YÖNTEM

Koagülaz negatif stafilokokların izolasyonu 

Erciyes Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi kli-
niklerine başvuran ve bakteriyolojik kültür isteni-
len hastalardan alınan kan örneklerinden soyutla-
nan S.epidermidis dışında koagülaz negatif stafi-
lokoklar (KNS) çalışma kapsamına alındı. 

Erciyes Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi Mer-
kez Laboratuvarı Klinik Bakteriyoloji birimine 
gelen kan örnekleri kan kültürü şişelerine ekimle-
ri yapılarak Bactec 9240 otomatize kan kültürü 
cihazına (Becton-Dickinson,USA) konuldu ve 
cihaz pozitif uyarısını verene kadar en fazla 5 
gün inkübe edildi. Pozitif kan kültürleri gram bo-
yama ile değerlendirildikten sonra %5'lik koyun 
kanlı agara ekimleri yapılarak 35°C'de 24 saat 
inkübe edildi. KNS identifikasyonu; koloni morfo-
lojisi, gram boyama özellikleri, pozitif katalaz tes-
ti , negatif tüp koagülaz testi ve pozitif trehaloz-
mannitol testi ile yapıldı. 

İdentifikasyonu yapılan 150 adet KNS suşunun 
%5’lik koyun kanlı agarda üreyen kolonilerden 1
-2 koloni alınarak 1 ml gliserinli brucella broth 
içren ependorf tüplerinde süspanisyonu yapıldı. 
Bu suşların analizleri yapılıncaya kadar derin 
dondurucuda (- 20 °C’de) saklandı. 

Koagulaz negatif stafilokokların doğrulanması 

Koagulaz negatif stafilokok olarak belirlenen stafi-
lokok suşlarını doğrulamak amacıyla tüp koagülaz 
ve trehaloz-mannitol testleri çalışıldı.

Tüp koagülaz testi

Gliserinli brucella broth içeresinde saklanan KNS 
süspansiyonları oda ısısına getirildikten sonra  kanlı 
agarlara pasajları yapıldı ve  kanlı agarda üremiş 
kolonilerden öze ile bir-iki koloni alınarak 1 mL 
tavşan plazması içinde ezildi ve emülsiyon haline 
getirildi. Daha sonra tüpler    37 oC‘de enkübe 
edildi. Tüplerde pıhtı oluşup oluşmadığı 1., 2. ve 4. 
saatlerde kontrol edildi. Bu süre içerisinde pıhtı 
oluşturmayan suşlar 18-24. saatte tekrar kontrol 
edildi ve pıhtı oluşturan suşlar tüp koagülaz testi 
pozitif olarak kabul edildi.
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Trehaloz-mannitol testi 

Kanlı agarda üremiş kolonilerden öze ile bir-iki 
koloni alınarak 1 mL trehaloz-mannitol broth içer-
isinde  süspanse edildi. Daha sonra tüpler etüvde 
37 oC’de 18-24 saat inkübe edildi. Trehaloz ve 
mannitolden asit oluşumu sonucu mor renkten 
sarıya dönen tüplerdeki suşlar trehaloz-mannitol 
testi pozitif olarak kabul edildi.

Koagulaz negatif stafilokokların API STAPH ile 
tiplendirilmesi

KNS suşlarına ait süspansiyonlar derin dondurucu-
dan (-20oC) alınarak oda ısısına getirildi. Her bir 
KNS suşundan birer öze dolusu bakteri süspansiyo-
nu alındı ve kanlı agarlara pasajları yapıldı. Bu saf 
KNS kültürleri 37 oC’de 24 saat inkübe edildi.   

API STAPH kiti (bio Mériuex, France) oda ısısına 
getirilerek kapağı açıldı ve test prosedürüne göre 
çalışıldı. API Suspension Medium ampülü içine 
identifiye edilen KNS suşlarından pasajlarla elde 
edilen taze kültürlerden birkaç (genellikle iki) ben-
zer koloni pamuklu steril silgeçle alındı ve 0.5 
McFarland’a eşdeğer bir süspansiyon hazırlanarak 
homojenize edildi. API STAPH kitinin herbir ku-
yucuğu içine 55 µl süspansiyon inoküle edildi. 
Urea (URE), Arginine Di-Hydrolase (ADH) ve 
Ornithine DeCarboxylase (ODC) olarak isimlendir-
ilen testlerin yapıldığı kuyucuklar sırasıyla 2’şer
damla mineral yağ ile kaplandı. API STAPH kit-
inin üzeri özel kapağı ile kapatılarak 37 oC’de 24 
saat aerobik koşullarda inkübe edildi.

İnkübasyonu takiben API STAPH kitinin 0 sırasın-
daki tüm kuyucuklara birer damla Voges Proskauer 
(VP) testi için VP kuyucuğuna VP1 ve VP2 ayıra-
çlarından birer damla Potassium nitrate (NITrates) 
(NIT) için NIT kuyucuğuna NIT1 ve NIT2 ayıra-
çlarından birer damla, Beta Galactosidase (BGAL)-
Pyrrolidonyl Arylamidase (PyrA) kuyucuğuna FB 
ayıraçlarından birer damla eklendi. Reaktiflerin 
eklenmesinden 5 dk sonra cihaz otomatik olarak 
değerlendirildi ve veriler örnek sırasına göre tür 
düzeyinde tiplendirildi. 

Antibiyotik duyarlılık testi

KNS suşlarına ait süspansiyonlar derin dondurucu-
dan (-20 oC) alınarak oda ısısına getirildi. Her bir 
KNS suşundan birer öze dolusu bakteri süspansiyo-
nu alındı ve kanlı agarlara pasajları yapıldı. Bu saf 
KNS kültürleri 37 oC’de 24 saat inkübe edildi.   

Antibiyotik duyarlılık testleri CLSI önerilerine uyu-
larak Mueller-Hinton agar (Difco) kullanılarak 
Kirby-Bauer Disk Difüzyon yöntemi uygulandı (7). 
Saf KNS kültürlerinden 1-2 koloni alınarak steril bir 
tüp içinde serum fizyolojik ile 0.5 Mc Farland 
eşeline göre süspansiyon hazırlandı. Her bir KNS 
suşuna ait hazırlanan süspansiyonlardan Mueller-
Hinton agarın yüzeyin ekimleri yapıldı. Steril 
pensetle kenardan 1.5 cm, birbirlerinden 1.5 cm 
aralık olacak şekilde antibiyotik diskleri yerleştiril-
di. Plaklar 15 dk oda ısısında bekletildikten sonra, 
37 oC’de 24 saat inkübe edildi. Her bir disk çevre-
sindeki inhibisyon zon sınırları ölçüldü.

Kullanılan antibiyotik diskleri: Ampisillin-
Sulbaktam (SAM) Ampisillin 10 μg - Sulbaktam 
10 μg, Sefazolin (CZ), Klindamisin (CD), Eritro-
misin (E ) 15 μg, Gentamisin (GM), Metisilin 
(MET), Teikoplanin (TEI), trimetoprim-
sülfametoksazol (SXT), Vankomisin (VA), Novo-
biosin (NV) 5 μg. 

BULGULAR

Erciyes Üniversitesi Tıp Fakültesi hastanesi Mer-
kez Laboratuvarı Bakteriyoloji ünitesine Şubat 
2011-Ağustos 2011 tarihleri arasında Erciyes 
Üniversitesi hastanelerinin kliniklerinden gönde-
rilen kan örneklerinden soyutlanan S.epidermidis
dışında toplam 150 adet koagülaz negatif stafilo-
kok suşları API sistemiyle tiplendirildi ve antibi-
yotiklere duyarlılıkları araştırıldı.

S. epidermidis dışında izole edilen KNS’nin %
36.0’sı YBÜ’lerinden %64.0’ü kliniklerden izole 
edildi. Bu bilgiler laboratuvar kayıtlarına ulaşılarak 
alındı.S. epidermidis dışında soyutlanan 150 KNS 
izolatlarının kiliniklere göre dağımları Tablo I’de 
verilmiştir.
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Tablo I. KNS izolatlarının soyutlandığı örneklerin kliniklere göre dağılımları

KNS

Sayı %

Pediatri süt çocuğu 3 2.0

Enfeksiyon hastalıkları ve klinik mikrobiyoloji 15 10.0

İç hastalıklar ve iç hastalıkları YBÜ 16 10.7

Medikal onkoloji 7 4.7

Gastroenteroloji 12 8.0

Nefroloji ve pediatri nefroloji 15 10.0

Göğüs hastalıkları ve göğüs hastalıkları YBÜ 7 4.7

Hematoloji ve kemik iliği ünitesi 14 9.3

Pediatri yeni doğan ve perematür YBÜ 12 8.0

Ortopedi 1 0.7

Pediatri nöroloji 5 3.3

Nöroloji YBÜ 6 4.0

Üroloji 2 1.3

Beyin cerrahi YBÜ 4 2.7

Genel cerrahi YBÜ 7 4.7

Kadın hastalıkları ve doğum 2 1.3

Pediatri hematoloji onkoloji 4 2.6

Pediatri adölesan 4 2.6

Kulak-Burun-Boğaz hastalıkları 1 0.7

Kardiyoloji ve kardiyoloji YBÜ 5 3.3

Dermatoloji 1 0.7

Fizik tedavi ve rehabilitasyon 1 0.7

Pediatri YBÜ 2 1.3

Göğüs Cerrahi YBÜ 1 0.7

Çocuk cerrahi 1 0.7

Pediatri enfeksiyon hastalıkları 2 1.3

Toplam 150 100

Klinikler
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KNS’lerin API sistemiyle tiplendirme bulguları

Soyutlanan 150 adet KNS suşları trehaloz-mannitol 
testi ve tüp koagülaz testi ugulanarak doğrulandı. 
KNS suşlarının tamamı koagülaz testi negatif ve 
trehaloz-mannitol testi pozitif olduğu belirlendi.

S.epidermidis dışında izole edilen KNS 150 
suşunun tür düzeyinde tiplendirilmesi APİ sistemi 

ile yapıldı. Toplam 150 suştan 73’ü S.hominis, 
26’sı S.haemolyticus, 26’sı S.xylosus, 3’ü 
S.warneri, 5’i S.saprophyticus, 5’i S.simulans, 4’ü 
S.lentus, 3’ü S.chromogenes, 2’si S.eguorum, 2’si 
S. capitis ve 1’i   S. cohnii olarak tiplendirildi 
(Tablo II). 

KNS türleri Sayı %

S. hominis 73 48.7

S. haemolyticus 26 17.3

S. xylosus 26 17.3

S. warneri    3    2.1

S. saprophyticus    5    3.3

S. simulans    5    3.3

S. lentus    4    2.6

S. chromogenes    3    2.1

S. eguorum    2    1.3

S. capitis    2    1.3

S. cohnii    1    0.7

Toplam 150 100

Tablo II. Tür düzeyinde tiplendirilen 150 KNS suşunun türlere göre dağılımı

Tanımlanan KNS suşlarının antibiyotiklere 
duyarlılıkları

Çalışma kapsamına alınan ve tanımlanan 
S.epidermidis dışında 150 adet KNS suşlarının 
çeşitli antibiyotiklere (Ampisillin-Sulbaktam, Sefa-
zolin, Klindamisin, Eritromisin, Gentamisin, 
Metisilin, Teikoplanin, Trimetoprim-
Sülfametoksazol, Vankomisin, Novobiosin) karşı 
duyarlılık oranları belirlendi (Tablo III). 
S.eguorum, S. capitis ve S. cohnii türlerinin sayıları 
az olduğundan antibiyotiklere duyarlılıklarının 
yüzde oranları tablolaya eklenmedi. 

Çalışmamızda, S.epidermidis dışında diğer 
KNS’lerden S.hominis’in ampisillin-sulbaktam ve 
metisiline %67.1, sefazoline %64.3, klindamisine 
%61.6, eritromisine %76.7, gentamisine %13.6 ve 
trimetoprim-sülfametoksazola %72.6 oranlarında; 
S.haemolyticus’un ampicillin-sulbactam, sefazolin 
ve metisiline %76.9, klindamisine %46.1, eritro-
misine %92.3, gentamisine %46.1 ve trimetoprim-
sülfametoksazola %38.4 oranlarında; S.xylosus’un 
ampicillin-sulbactam, klindamisin ve metisiline %
61.5, sefazoline %46.1, eritromisine %80.7, gen-
tamisine %42.3, trimetoprim-sülfametoksazola %
42.3 ve novobiosine %100.0 oranlarında; 
S.warneri’nin ampicillin-sulbactam, sefazolin, 
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Tablo III.  KNS türlerinin antibiyotiklere duyarlılıkları

Antibiyotik

S.hominis

n:73

sayı      %

S.haemolyticus

n:26

sayı        %

S.xylosus

n:26

sayı      %

S.warneri

n:3

sayı      %

S,saprophyticus

n: 5

sayı      %

S.simulans

n:5

sayı      %

S.lentus

n:4

sayı     %

S.chromogenes

n:3

sayı      %

SAM         R 49      67.1 20      76.9 16     61.5 2        66.7 1         20.0 0       0.0 3       75.0 2          66.7

S 24      32.9 6         23.1 10       38.5 1        33.3 4        80.0 5       100.0 1       25.0 1       33.3

CZ             R 47      64.3 20        76.9 12      46.1 2        66.7 1       20.0 0        0.0 3       75.0 2       66.7

S 26      35.7 6        23.1 14       53.9 1        33.3 4        80.0 5       100.0 1       25.0 1       33.3

C D           R 45      61.6 12        46.1 16       61.5 2        66.7 1        20.0 3       60.0 2       50.0 1         33.3

S 28      38.4 14        53.9 10       38.5 1        33.3 4       80.0 2      40.0 2       50.0 2        66.7

E                R 56      76.7 24        92.3 21        80.7 3      100.0 3        60.0 4       80.0 4     100.0 1        33.3

S 17      23.3 2         7.7 5          19.3 0          0.0 2        40.0 1      20.0 0         0.0 2        66.7

GM            R 10      13.6 12        46.1 11        42.3 3      100.0 5     100.0 5      100.0 1       25.0 0         0.0

S 59      81.0 12        46.1 14        53.9 0          0.0 0          0.0 0       0.0 3       75.0 3     100.0

I 4          5.4 2         7.8 1           3.8

MET          R 49      67.1 20       76.9 16      61.5 2        66.7 1         20.0 0       0.0 2       50.0 2       66.7

                   S 24      32.9 6       23.1 10      38.5 1        33.3 4        80.0 5    100.0 2       50.0 1        33.3

TEİ            R 0          0.0 0          0.0 1           3.8 0         0.0 0           0.0 0     0.0 0         0.0 0         0.0

                   S 73    100.0 26    100.0 25        96.2 3      100.0 5      100.0 5     100.0 4     100.0 3      100.0

SXT          R 53      72.6 10      38.4 11        42.3 2        66.7 2         40.0 1     20.0 2       50.0 1        33.3

                  S 20      27.5 16    61.6 14        53.9 1        33.3 3         60.0 4      80.0 2       50.0 2      66.7

                   I 1            3.8

VA            R 0          0.0 0            0.0 1           3.8 0          0.0 0          0.0 0      0.0 0         0.0 0         0.0

                  S 73    100.0 26     100.0 25        96.2 3      100.0 5       100.0 5       100.0 4     100.0 3      100.0

NV            R 0          0.0 0            0.0 26      100.0 0          0.0 5     100.0 0          0.0 0         0.0 0         0.0

                 S 73    100.0 26      100.0 0          0.0 3      100.0 0         0.0 5       100.0 4     100.0 3        100.0

SAM: ampisillin-sulbaktam, CZ: sefazolin, CD: klindamisin, E: eritromisin, GM: gentamisin, MET: metisilin, 
TEI: teikoplanin, SXT: trimetoprim-sülfametoksazol, VA: vankomisin, NV: novobiosin, R:dirençli, S: duyarlı, 
I: orta düzeyde duyarlı
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klindamisin, metisilin ve trimetoprim-
sülfametoksazola %66.7, eritromisin ve gentam-
isine %100.0 oranlarında; S.saprophyticus’un am-
picillin-sulbactam, sefazolin, klindamisin ve metis-
iline %20.0, eritromisine %60.0, gentamisin ve 
novobiosine %100.0 ve trimetoprim-
sülfametoksazola %40.0 oranlarında; S.simulans’in 
klindamisine %60.0, eritromisine %80.0, gentam-
isine %100.0 ve trimetoprim-sülfametoksazola %
20.0 oranlarında; S.lentus’un ampicillin-sulbactam 
ve sefazoline %75.0, klindamisin, metisilin ve 
trimetoprim-sülfametoksazola %50.0, eritromisine 
%100.0 ve gentamisine %25.0 oranlarında ve
S.chromogenes’in ampicillin-sulbactam, sefazolin 
ve metisiline %66.7, klindamisin, eritromisin ve 
trimetoprim-sülfametoksazola %33.3 oranlarında 
dirençli bulundu. 

Tanımlanan fakat sayılarının az olması nedeniyle 
tabloya eklenmeyen 2 S.eguorume’nin 2’si de amp-
isillin-sulbaktam, sefazolin, klindamisin, eritro-
misin ve metisiline; 2 S. capitis’in 1’i ampisillin-
sulbaktam, sefazolin, klindamisin, eritromisin ve 
metisiline ve 1’i S. cohnii ise ampisillin-sulbaktam, 
sefazolin, klindamisin, eritromisin, metisilin ve 
novobiosine dirençli olduğu tespit edildi. 

S.simulans ampisillin-sulbaktam, sefazolin ve 
metisiline, S.chromogenes gentamisine, S.xylosus
dışında izole edilen bütün türler teikoplanin ve 
vankomisine, S.xylosus ile S.saprophyticus dışında 
bütün türler novobiosine duyarlı bulundu. 

TARTIŞMA

Doğada yaygın olarak bulunan ve başlıca kaynağı 
insan olan Staphylococcus genusu içinde 
sınıflandırılan tür üyeleri deri ve mukozalara 
yerleşmekte ve genellikle normal flora bakterileri 
olarak kabul görmektedir. KNS’ler özellikle 
hastane koşullarında her yerde bulunabilmektedir. 
Kan kültürlerinden izole edilen başta S.epidermidis
olmak üzere KNS türlerinin enfeksiyonlarla ilişkisi 
ancak klinik ve bakteriyolojik kriterler dikkate 
alınarak doğrulanmaktadır.  

KNS’ler bazı virülans faktörleri içermektedir. 
Üreaz, S.saprophyticus için bir virulans faktörü 
olarak kabul edilmektedir (8). Bazı KNS’ler yabancı 

cisim üzerine yapıştıktan sonra bir virulans faktörü 
olduğu düşünülen “slime” maddesini üretmeye 
başlamakta ve bir süre sonra bol miktarda üretilen 
“slime” tabakasının içine gömülmektedirler. 
Böylece bu biyolojik tabaka, içine gömülen 
stafilokoklar, bir difüzyon bariyeri olarak 
antibiyotiklerin etkisinden korunmaktadır (9). 
Slime faktör ayrıca KNS’leri fagositoz ve 
degranülasyondan korur, kemotaksiyi önler, 
nötrofil etkisini inhibe eder, lenfosit aktivitesini 
azaltır ve bu etkileri sayesinde bakteriye virulans 
özelliği kazandırır (10). 

KNS’ler; damar içi kateterlerin sıklıkla kullanıldığı 
birimlerde nozokomiyal bakteremiye en sık sebep 
olan bakterilerdir. S.saprophyticus gerçek bir üro-
patojendir. İdrar örneklerinden S.saprophyticus
izole edilmiş kadınların %90’ından fazlasında 
üriner sisteme ait semptomlar görülmüştür. Diğer 
KNS türleri de benzer enfeksiyon etkeni 
olabilmektedirler. Kan dolaşımı enfeksiyonları, 
Yoğun Bakım Ünite’lerde nozokomiyal 
pnömonilerden sonra ikinci sırada karşılaşılan 
enfeksiyonlardır (11,12). ABD’de sürdürülen çok 
merkezli sürveyans çalışması olan SCOPE 
(Sureveillance & Control of Pathogens of 
Epidemiological Importance) verilerine göre; 1995
-2002 yılları arasında, 49 hastanede 24.179 
nozokomiyal kan dolaşımı enfeksiyonları 
saptanmış ve etken olarak %31’inde KNS olduğu 
belirtilmiştir (13).

Retrospektif olarak koagülaz negatif stafilokok 
bakteremili 188 hasta değerlendirilmiş olan bir 
çalışmada, santral venöz katetere bağlı bakteremili 
sadece 2 hastanın kan kültüründen koagülaz negatif 
stafilokok soyutlanadığı belirtilmiştir (14).

Çalışmamızda Şubat-Temmuz 2011 tarihleri 
arasında kan kültürlerinden izole edilen 
S.epidermidis dışında KNS’lerin %36’sı 
YBÜ’lerinden gönderilmiş örneklerden 
soyutlanmıştır. Bunun sebebi YBÜ’de santral 
venöz/arteriyel kateterlerin daha sıklıkla kullanıl-
ması ile ilişkilidir.  

De Paulis ve ark. (15), 2003 yılında rutin kul-
lanılıma uygun beş basit kimyasal temele dayanan 
test seçerek, KNS’lerin rutin laboratuvarlarda tip 
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ayrımı yapılabileceğini göstermiştir. Ticari olarak 
geliştirilmiş tip ayrımı yapabilen yöntemler içinde 
en sık kullanılan API-Staph (bio mérieux) olup 
türleri doğru olarak tanımlama duyarlılığı %80-85 
olarak bildirilmiştir (6). Çalışmamızda, tür belir-
lenmesinde aynı yöntem uygulanmıştır. 

İlk kez Christensen ve ark.(16), patojen 
S.epidermidis suşlarının kültür tüpünün iç yüzeyini 
kaplayarak bir ağ (slime) oluşturduklarını göster-
mişlerdir. Jones (17), slime maddesi oluşturan 
suşlar arasında en fazla S.epidermidis’e rast-
landığını bildirilmiştir. Başka bir çalışmada klinik 
önemi olan kan izolatlarında %60, kontaminant-
larda ise %73 oranında slime pozitifliği saptamıştır 
(18). Bu çalışmada S.warneri suşları hariç,
S.epidermidis, S.haemolyticus ve S.hominis 
suşlarında da slime pozitifliği tespit edilmiştir. 
Ponce ve ark. (19), slime pozitfliğini S.epidermidis 
suşlarında %73, S.hominis suşlarında %57 ve 
S.haemolyticus suşlarında %67 olarak bulunurken 
S.warneri suşlarında bulamamışlardır. Akova ve 
ark. (20), izole ettikleri KNS suşlarında belirledik-
leri slime faktör sıklığı arasında bir korelasyon 
olduğunu bildirmişlerdir. KNS suşları üzerinde 
yapılan başka bir çalışmada, 192 suşun 158’inde 
(%82.29) S.epidermidis, çoğunlukla idrar örnekler-
inden olmak üzere 30’unda (%15.62) S. sapro-
phyticus izole edilmiş, S. epidermidis suşlarının 
77’si (48.7%) ve S. saprophyticus suşlarının 8’i 
(26.6%) slime faktör ürettiği belirlenmiştir (21).  
Kaymakçı ve Özbal (22) tarafından yapılan çalış-
mada KNS’lerin %49.7’si S.epidermidis, %24.7’si 
S.haemolyticus, %10.9’u S.hominis, %7.5’i 
S.warneri, %6.7’si S.saprophyticus, %2.5’i 
S.lugdunensis, %2.1’i S.auricularis, %1.7’si
S.cohnii ve %0.4’ü S.schleiferi olarak belirlen-
miştir.  

Çalışmamızda S.epidermidis dışı KNS izolatların 
içinde en sık olarak % 48.7 oranında  S.hominis
belirlendi. S.haemolyticus ve S.xylosus ise ikinci 
sıklıkta, %17.3 oranlarında izole edilen türlerdi. 
Önemli bir üropatojen olan S.saprophyticus ve 
S.simulans %3.3, S.lentus %2.6,S.warneri ile
S.chromogenes %2.1’inde izole edildi. S.eguorum, 
S.capitis, S.cohnii daha az sıklıkta izole edilen tür-
lerdir. S.eguorum ile S.capitis %1.3,S.cohnii ise %

0.7’sinde belirlendi. Anaerop bir tür olan 
S.saccharolyticus, aerop ortamda çok geç ve zayıf 
ürediği için, bu çalışmada kullanılan 24 saatlik 
aerop kültürlerden elde edilmesi beklenmedi ve 
tanımlaması planlanmadı. Bu bulgular, tür düzey-
inde yapılan çalışmaları desteklemektedir.  

KNS’ler yüksek oranda metisiline karşı direnç gel-
iştirmiş ve antimikrobiyallere karşı diğer bakter-
ilere oranla hızla direnç kazanarak antibiyotikler-
den etkilenmeyen bakteriler haline dönüşmüşlerdir 
(23,24). ABD’de, ulusal nozokomiyal enfeksiyon 
sürveyans çalışma (NNIS-National Nosocomial 
Infections Surveillance Report System) verilerine 
göre; 2004 yılı boyunca elde edilen KNS izolat-
larının disk difüzyon yöntemiyle ile metisilin 
dirençliliği YBÜ’lerde %76.6, YBÜ dışı klinik-
lerde ise % 65.7 oranlarında bulunmuş ve toplum 
kökenli KNS izolatlarında ise metisilin direncinin 
%50.2 olduğu bildirilmiştir (25). Sık kullanılan 15 
antibiyotik uygulanarak 192 KNS klinik izolat ile 
yapılan antibiyotik duyarlılık testinde, 192 KNS 
suşun 174’ünde (%90.6) penisiline, 40’ında (%
20.8) metisiline, 89’unda (%46.3) gentamisine, 
56’sında (%29.2) eritromisine dirençli ve 192 
suşun tamamı vankomisine duyarlı bulunmuştur 
(21). Khadri ve Alzohairy (26) tarafından yapılan 
çalışmada izole edilen 71 KNS suşun 28’i metis-
iline dirençli bulunmuş, metisiline dirençli bulunan 
28 suşun 26’sı (%93.0) penisiline, 21’i (%76.0) 
eritromisine, 19’u (%69.0) gentamisine dirençli ve 
metisiline dirençli olan 28 KNS suşunun tamamı 
vankomisine duyarlı olduğu belirlenmiştir. Por-
tekiz’de 2010 yılında yapılan başka bir araştırmada 
izole edilen 35 KNS suşun 16’sı Co-trimoksazole, 
25’i siprofloksasine, 19’u klindamisine dirençli 
bulunmuştur (27). 

Çavuşoğlu ve ark.(28)’nın 1998 yılında yaptıkları 
bir çalışmada; kan kültürlerinden elde edilmiş 293 
stafilokok izolatın 96’sı (%32) KNS olarak belir-
lenmiş ve bunlardan %82.3’ünün metisiline diren-
çli bulunmuştur. Yüce ve ark. (29)’nın 3,5 yıllık 
kan kültürü sonuçlarının değerlendirildiği çalışma-
larında elde edilen KNS izolatlarının metisilin 
direnci %56 olarak saptanmıştır. Doğruman ve ark.
(30)’nın 2005 yılında yaptığı bir çalışmada; kan 
kültürlerinde elde edilen 234 stafilokok suşun 
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214’ü (%93) KNS olarak belirlenmiş ve bu 214 
KNS izolatların %61.5’inde metisiline dirençli 
olduğu görülmüştür. 

Doğan ve ark.(31)’nın aynı yıl yaptığı diğer bir 
çalışmada; kan kültürünün yanına diğer klinik 
örneklerden de üretilen stafilokokların eklenmesi-
yle toplam 403 stafilokok izolatın 336’sı (%83.3) 
KNS olarak belirlenmiş, bu 336 KNS izolatın 
182’sinde (%54.2) metisilin direnci saptanmıştır.

Kan dolaşımı enfeksiyonlarından sorumlu 
KNS’ler, diğer klinik örneklerden soyutlanan 
KNS’lere oranla metisilin direnci daha yüksek bu-
lunmuştur. Türkiye genelinde KNS’lerde 2003-2004 
yıllarında belirlenen metisiline direnç oranı %50’dir 
(32).

Qu ve ark. (33) tarafından yapılan bir araştırmada, 
koagülaz-negatif stafilokokkal klinik izolatların 
çoğu penisiline (%100), gentamisine (%83.3) ve 
oksasiline (%91.7) dirençli; vankomisine (%100), 
siprofloksasine (%100) ve rifampisine (%79.2) 
duyarlı olduğu ve biofilm oluşması durumunda da 
benzer sonuçlar alındığı gösterilmiştir.

Çalışmamızda, S.epidermidis dışında diğer 
KNS’lerden S.hominis, S.haemolyticus, S.xylosus, 
S.warneri, S.lentus ve S.chromogenes türlerinin %
46.1-%76.9’u ampisillin-sulbaktam, sefazolin ve 
metisiline; S.warneri, S.saprophyticus ve
S.simulans türlerinin %100’ü gentamisine; 
S.xylosus ile S.saprophyticus’un %100’ü novobios-
ine, bütün türlerin %33.3-%66.7’si sefazoline, %
33.3-%100’ü eritromisine, %20.0-%72.6’sı 
trimetoprim-sülfametoksazola  dirençli; S.simulans
ampisillin-sulbaktam, sefazolin ve metisiline,
S.chromogenes gentamisine, S.xylosus dışında 
izole edilen bütün türler teikoplanin ve vanko-
misine, S.xylosus ile S.saprophyticus dışında bütün 
türler novobiosine duyarlı bulundu.

Tiplendirilen fakat sayılarının az olması nedeniyle 
tabloya eklenmeyen 2 S.eguorume’nin 2’si de am-
picillin-sulbactam, sefazolin, klindamisin, eritro-
misin ve metisiline; 2 S. capitis’in 1’i ampisillin-
sulbaktam, sefazolin, klindamisin, eritromisin ve 
metisiline ve 1’i S. cohnii ise ampisillin-sulbaktam, 
sefazolin, klindamisin, eritromisin, metisilin ve 

novobiosine dirençli idi. 

S.epidermidis dışında KNS’lerin bazı antibiyotik-
lere direnci yüksek oranda bulunmuştur. Bulgu-
larımız genelde yerli ve yabancı kaynaklarla özel-
likle Mohan ve ark. (21)’ının bulgularıyla uyumlu 
olduğu görülmektedir. Bir adet S.xylosus‘un 
vankomisine dirençli bulunması dışında benzer 
sonuçlar elde edilmiştir.  

Gerçek koagülaz negatif stafilokokkal enfeksi-
yonların kontaminasyonlardan ayırt edilmesi te-
daviyi yönlendirmede önemlidir (34). KNS’ler, 
bakteriyoloji laboratuvarlarında en sık izole edilen 
bakteri gruplarındandır. Antibiyotiklere direnç 
oranların yüksek olması nedeniyle KNS enfeksi-
yonlarında tür düzeyinde tanımlama ve uygun anti-
biyotik seçimi için antibiyogram testi yapılmalıdır.   
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