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ARASTIRMA

Bir egitim hastanesinde 2003-2004 yillarinda
saptanan metisiline direncli Staphylococcus
aureus infeksiyonlari
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Ozet

Metisiline direncli Staphylococcus aureus
(MRSA), tim diinyada hastane infeksiyon-
larinin en 6nemli nedenlerindendir. Calis-
mamizda, GATA Egitim Hastanesinde 2003
ve 2004 yillarinda saptanan metisiline
direncli Staphylococcus aureus infeksiyon-
larinin epidemiyolojisi sunulmustur. Tum
hastane infeksiyonlar1 arasinda metisiline
direncli Staphylococcus aureus infeksiyon-
larinin goriilme siklig, 2003 yilinda %20.8,
2004 yilinda ise %11.2 idi (p<0.001).
Metisiline direncli Staphylococcus aureus
infeksiyonlarinin  tim Staphylococcus
aureus infeksiyonlar icindeki oran1 2003
yiinda %92.3 iken, 2004 yilinda %90.5
olarak saptanmistir (p=0.672). Metisiline
direncli Staphylococcus aureus infeksiyon-
larinin  kliniklere gore dagilimi deger-
lendirildiginde, 2003 yilinda Genel
Cerrahi (%20.3), 2004 yilinda ise Beyin ve
Sinir Hastaliklan (%17.5) klinikleri ilk sira-
da bulunmustur. infeksiyon yerine gére
incelendiginde ise, her iki yilda da kan
dolasimi infeksiyonlar, metisiline direncli
Staphylococcus aureus infeksiyonlari
icerisinde ilk siradadir.
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Summary

Methicillin resistant Staphylococcus
aureus infections determined at a train-
ing hospital in the years of 2003-2004
Methicillin  resistant Staphylococcus
aureus is one of the leading causes of
nosocomial infections throughout the
world. The epidemiology of nosocomial
methicillin  resistant Staphylococcus
aureus infections detected in GATA
Education Hospital between 2003 and
2004 is presented in this study. The pro-
portion of methicillin resistant Staphylo-
coccus aureus infections among the total
nosocomial infections with respect to
years were 20.8% in 2003, and 11.2% in
2004, respectively (p<0.001). The propor-
tions of methicillin resistant Staphylococ-
cus aureus infections in the total
Staphylococcus aureus infections were
92.3% and 90.5% in 2003 and 2004,
respectively (p=0.672). When the distri-
bution of methicillin resistant Staphyl-
ococcus aureus infections with respect to
the departments was assessed, General
Surgery (20.3%) and Neurosurgery Depart-
ments were the leading clinics in the
years 2003 and 2004, respectively. When
the data were taken into consideration
according to the site of infection, most of
the infections were bloodstream infec-
tions in methicillin resistant Staphylococ-
cus aureus infections in both years.

Key words: Methicillin-resistant Staphylo-
coccus aureus, epidemiology

Giris

Staphylococcus aureus, tiim diinyada
endemik halde
kargilagilan bir mikroorganizmadir. Hafif

bircok hastanede,

cilt infeksiyonundan, yara infeksiyonuna

ve bakteriyemiye kadar degisen bir genis-
likte, klinik tabloya neden olabilen ve
uzun yillardan beri bilinen énemli bir
patojendir. Antibiyotiklerin 50 yili askin
siiredir kullanimi ile birlikte, bu mikroor-
ganizma, Onemli diren¢ mekanizmalar
geligtirmigtir. Geligen diren¢ mekaniz-
malar1 nedeni ile kullanilmaya baglanan
yart sentetik tedavi ajanlarindan biri olan
metisilin, 1959'da klinik kullanima girmis
ve ilk metisiline direngli Staphylococcus
aureus (MRSA) olgusu da, bir yil sonra
bildirilmistir (1).

Daha sonraki on yillik donemde,
Avrupa'da MRSA'ya baglt artan siklikta
salginlar bildirilmistir. Nedeni tam olarak
bilinmemekle birlikte, 1970'lerin baginda
MRSA
ger¢eklegmistir. Bu durumun infeksiyon

Avrupa'da sikiginda  azalma
kontroliinde ve akilc1 antibiyotik kul-
lanimindaki gelismelerin bir sonucu ola-
bilecegi degerlendirilmektedir (1). MRSA
sikhigindaki ikinci dalgalanma, 1970'lerin
sonunda gerg¢eklesmis ve bu durum ilk
olarak Avustralya, Irlanda Cumhuriyeti ve
Amerika Birlegik Devletleri'nde gercek-
lesmigtir. Daha sonraki yillarda Hollanda,
Danimarka, Almanya, Isvicre gibi birkag
tilke disginda MRSA hizlar1 giderek art-
mustir (2-4). Tayvan'daki bir tiniversite
hastahanesinde 1986'da %26.6 olarak
bulunan MRSA sikligi, 2001 yilinda
%77.1'e ylikselmistir (5).

Caligmamizin amaci, hastanemizde 1
Ocak 2003 ile 31 Aralik 2004 tarihleri
arasindaki iki yillik stirede ortaya ¢ikan
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hastane infeksiyonlar1 iginde, MRSA
infeksiyonlarinin oranini ve MRSA infek-
siyonlarina ait bazi 6zellikleri saptayarak,
ulusal ve uluslararas: literatiir 1s181nda
konuyu irdelemektir.

Gereg¢ ve Yontem

Aragtirmanin yapildigr hastanemiz;
egitim veren, ticiincii basamak bir tedavi
kurumudur. Hastanemizde 2003 ve 2004
yillarinda Center for Disease Control
(CDC) kriterlerine gore hastane infeksi-
yonu tanist konulan toplam 1027 has-
tadan, MRSA infeksiyonu tanisi alan 165
hasta ¢alismaya alinmig olup, bu infeksi-
yonlarin ¢esitli epidemiyolojik 6zellikleri
iki yil arasinda kargilagtirilmigtir (6).

Bakteriyolojik incelemeler igin, hasta-
lardan aliman Srnekler uygun besiyerleri-
ne ckilmigtir ve izole edilen bakteriler
klasik yontemlerle tanimlanmigtir (7).
Tanimlanan bakterilerin antibiyotik du-
yarliliklar;, National Committee for
Clinical Laboratory Standarts (NCCLS)
kriterlerine uygun olarak, disk difiizyon
yontemi ile ticari antibiyotik diskleri kul-
lanilarak yapilmigtir (8).

Istatistiksel analiz, SPSS 10.0 istatis-
tiksel paket (SPSS Inc.,
Chicago, Illinois, USA) ile yapilmustir.

programi

Sonuglar, ortalamazstandart sapma,
ortanca ve vyiizde olarak verilmistir.
Gruplar arasindaki farkliliklarin énemlili-
ginin degerlendirilmesinde, siirekli degis-
kenler igin Mann Whitney U testi, kesik-
li degiskenler icin ise, Ki-kare testi kul-
lamlmugtir. Istatistiksel 6nemlilik igin,

p<0.05 kabul edilmistir (9).

Bulgular

Hastanemizde 2003 ve 2004 yillarinda
saptanan hastane infeksiyonu sayisi, sirast
ile 519 ve 508 olmustur. Hastane infek-
siyonlarindan izole edilen etken sayilari
ise, 2003 yilinda 585, 2004 yilinda 511'dir.

Bu dénemde hastane infeksiyonu
etkenleri arasinda MRSA izolatlarinin
orant 2003 ve 2004 yillarinda sirasi ile
%18.5 ve %11.2 olarak bulunmustur
(p=0.001). Ayn1 dénemlerde, MRSA izo-
latlarinin S. aureus'lar arasindaki payr ise
strast ile, %92.3 ve %90.5'tir (p=0.672).

MRSA infeksiyonu saptanan olgular
arasinda, her iki yilda da erkekler, biiyiik
grubu olusturmaktadir. Olgular, yas orta-
lamasi yonitinden kargilagtirildiginda da
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her iki yil arasinda istatistiksel olarak
o6nemli farklilik bulunmamugtir. Hastala-
rin 2003 yilinda %65.7'sinde, 2004 yilinda
ise %56.1'inde yogun bakimda tedavi
gorme Oykiisii vardir ve aradaki farklilik,
istatistiksel olarak 6nemli degildir. MRSA
infeksiyonu saptanan hastalarda, infeksi-
yona bagli 6liim hizlar1 kargilagtirldiginda
ise 2003 yilinda %23.1 olan hiz, 2004
yilinda %10.5'e diigmiistiir ve azalma ista-
tistiksel olarak énemlidir (p=0.048). Yu-
karidaki sonuglara ait ayrintili veriler,
Tablo I'de sunulmustur.

MRSA
kliniklere gore dagilimi incelendiginde
ise; 2003 yilinda Genel Cerrahi (%20.7),
Yanik Merkezi (%16.7) ve Dahiliye

infeksiyonu  olgularinin

Yogun Bakim (%13.0) scklinde olan ilk ti¢
sira, 2004 yilinda Beyin ve Sinir Cerrahisi
(%17.5), Ortopedi ve Travmatoloji
(%12.3) ile Genel Cerrahi, Dahiliye
Yogun Bakim ve Hematoloji klinikleri
(her ticii de %10.5) seklinde saptanmugtir.
MRSA infeksiyonu olgularinin kliniklere
dagilimi Tablo II'de sunulmustur.
Infeksiyon yerine gore incelendiginde
ise, her iki yilda da kan dolagimi infeksi-
yonlari, olgularin yaklagik yarisint olug-
turmustur (sirast ile %48.1 ve %50.9).
Cerrahi yara yeri infeksiyonlar: ise yak-
lagik %25'lik oranlar ile, her iki yilda da
ikinci siradadir. Dagilim, her iki yilda da
birbirine benzerdir (p=0.957) (Tablo III).

Tablo I. MRSA saptanan hastane infeksiyonu olgularina ait gesitli 6zelliklerin kargilagtirilmasi

Ozellik 2003 y1lx 2004 yili  p degeri
Izole edilen ctkenler arasinda MRSA orani (%) 18.5 11.2 0.001*
"MRSA/ S. aureus" oran1 (%) 923 90.5 0.672*
MRSA infeksiyonuna bagli 6liim hizi (%) 23.1 10.5 0.048*
Erkek hastalarin orani (%) 70.4 70.2 0.979%
Yas ortalamasi (yil) 43.5+21.8  432+218 0.977**
ortanca=43  ortanca=40

Yogun bakimda tedavi gérmiis olgularin oran1 (%) 65.7 56.1 0.226%
*: Ki-kare testi ile
**: Mann Whitney U testi ile

Tablo II. MRSA infeksiyonu olgularinin siklik sirasina gére kliniklere dagilimi

2003 y1l1 2004 y1l1
Klinik n (%) Klinik n (%)

Genel Cerrahi 22 (20.3) Beyin ve Sinir Cerrahisi 10 (17.5)
Yanik Merkezi 18 (16.7) Ortopedi ve Travmatoloji 7 (12.3)
Dahiliye Yogun Bakim 14 (13.0) Dahiliye Yogun Bakim 6 (10.5)
Ortopedi ve Travmatoloji 13 (12.0) Genel Cerrahi 6 (10.5)
Beyin ve Sinir Cerrahisi 12 (11.1) Hematoloji 6 (10.5)
Hematoloji 6 (5.5) Néroloji 5(8.8)
Nefroloji 5 (4.6) Yanik Merkezi 4 (7.0)
Noroloji 4(3.7) Tibbi Onkoloji 3(5.3)
Kalp Damar Cerrahisi 3 (2.8) Nefroloji 2 (3.5)
Plastik-Rekonstriiktif Cerrahi 2 (1.9) Kalp Damar Cerrahisi 1(1.8)
T1ibbi Onkoloji 2 (1.9) Kardiyoloji 1(1.8)
Kardiyoloji 2 (1.9) Plastik-Rekonstriiktif Cerrahi 0 (0.0)
Diger 5 (4.6) Diger 6 (10.5)
Toplam 108 (100.0) Toplam 57 (100.0)
Tablo III. MRSA infeksiyonu olgularinin infeksiyon tiplerine gore dagilimi

. 5 Ao 2003 2004

Infeksiyon tipi Ki-kare P

n % n %

Kan dolagimu 52 48.1 29 50.9

Cerrahi yara 29 26.9 14 24.6

Uriner yol 2 1.9 1 1.8 0.650  0.957
Pnémoni 4 3.7 1 1.8

Diger 21 19.4 12 211

Toplam 108 100.0 57 100.0

Kili¢ ve ark.



Tartisma

Diinyanin bir¢ok yerinde, yaygin
olarak kargilagilan MRSA'ya bagli infek-
siyon sikhiginin giderek arttigr giiniimiiz-
de, MRSA sikliklart iilkeden iilkeye, ayni
tilkedeki degisik cografik bolgelerde ve
hatta ayn1 bolgedeki degisik merkezlerde
farklilik gostermektedir (3,4,10-13). Fluit
ve ark. tarafindan Avrupa'da yaklagik iki
yillik dénemde 25 tiniversite hastanesinde
gergeklestirilen bir galigmada, tim has-
tane infeksiyonu etkenlerinin %25'ini
MRSA'nin olugturdugu ve Giiney Avrupa
tilkelerinde, MRSA prevalansinin daha
yitksek oldugu saptanmugtir. En yiiksek
prevalansin, Portekiz (%54) ve Italya'daki
(%43-%58) hastanelerde saptandigi bu
caligmada, Isvicre ve Hollanda’ daki has-
taneclerde prevalans %2 bulunmustur.
MRSA prevalansi, ayni galigma kapsamin-
da yer alan Ankara'daki iki hastanede de
%21 ve %44, Istanbul'daki bir hastanede
ise %0 olarak saptanmigtir (3). Yogun
bakim {initelerinde gergeklestirilen ¢ok
merkezli diger bir ¢aligmada ise, MRSA
prevalansi en yiiksek saptanan hastaneler,
ftalya (%81) ve Fransa'daki (%78) has-
taneler olmustur (14).

Ulkemizde
yapilmig olan ve farkli ¢aligma siirelerini

degisik  merkezlerde

iceren pek ¢ok calismada; MRSA'nin tiim
hastane infeksiyonu etkenleri arasindaki
orani, %10.5 ile %37.6 arasinda degisir-
ken, izole edilen tiim S. aureus izolatlar1
arasindaki orani ise %43 ile %90 arasinda
degismektedir (15-26).

Hastanemizde MRSA etkenli hastane
infeksiyonlarinin tiim hastane infeksiyo-
nu etkenlerine orani, 2003 yilinda %18.5
iken, 2004 yilinda %11.2'ye azalmistir
(p=0.001). Bu durum,; stirveyans, infek-
siyon kontrolii ve izolasyon 6nlemlerinin
uygun bir sekilde yapildigini gosteren
sevindirici bir sonugtur. Buna kargin,
MRSA izolatlarinin tiim S.aureus'lar
arasindaki oran, her iki yil i¢in de %90'in
tizerindedir. Hastanemizin egitim veren,
tiglincii basamak bir tedavi kurumu
olmasi, Tirkiye'nin tiim bolgelerinden
tedavisi zor, biiyiik ameliyatlar ve invaziv
girisimler gerektiren hastalarin kabiil
edilmesi ve bu yilizden zaman zaman
yogun antibiyotik kullanimi zorunlulugu
bulunmasi nedeniyle bu sonug, olasi ve
kabul edilebilir olarak goriilse de, endige
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verici olarak degerlendirilmelidir. Daha
once hastanemizde yapilmig olan ve Ocak
1995 ile Aralik 1998 arasindaki dort yillik
siireyi kapsayan bir galigmada, hastane
infeksiyonlarindan izole edilen tim
stafilokoklarda, metisilin direng oraninin
%72 olarak saptanmis olmasit da, bu
desteklemektedir  (27).
1999-2002 yillar1 kayitlarinin ayrintilarina

gOriigimiizii

ve hasta bilgilerine yeterince saglikli
ulagilamadigindan, caligma kapsamina
alinmamustir. Ancak bu yillarda, hastane
edilen S.
aureus'lara ait metisilin direng oranlariin
sirastyla; %82.4, %75.9, %76.2, %83.8
oldugu goriilmektedir. Sonug olarak; bu

infeksiyonlarindan  izole

oranin agagl ¢ekilmesi igin akiler antibiy-
otik kullanimu, gerekirse genotiplendirme
yapilarak titiz bir surveyans ve sadece
infeksiyonu degil, kolonizasyonu da 6nle-
meye yonelik izolasyon onlemlerinin
uygun olarak ger¢eklestirilmesi gerek-
mektedir.

MRSA infeksiyonlarina bagl 6lim
hizi, 2004 yilinda bir 6nceki yila oranla
anlamli derecede diisitk bulunmustur
(p=0.048) (Tablo I). Bunun olas1 nedeni,
dikkatli stirveyans ve kdltiir sonuglarmin
titizlikle  takibi
tedaviye daha erken baglanmasi olabilir.

sonucunda, uygun
Ancak, ¢aligmamizda, bu konuda yorum
yapilabilmesi i¢in olgu sayist ve ¢aligma
stiresinin yetersiz oldugu disiiniilmekte-
dir. Bu konuda saglikli yorum yapabilmek
igin, Griffiths ve ark.min ¢alismasinda
oldugu gibi (28), daha genig tabanl ve
uzun siireli galigmalara gerek oldugunu
degerlendirmekteyiz.

MRSA infeksiyonlarinin kliniklere
dagilimi incelendiginde (Tablo II); cer-
rahi kliniklerinin ilk siralarda oldugu
gortilmektedir. Hastanemizde yapilmig
olan daha 6nceki calismada (27) ve Gazi
Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesinde
2003 yilin1 kapsayan bir ¢aligmada da ben-
zer sonuclar alinmistir (29). Cerrahi
kliniklerinin ilk siralarda olmasmin olast
nedenleri, bu birimlerde tedavi goren
hastalarda cilt biittinliigiiniin daha siklikla
ve daha ciddi olarak bozulmast ve hemen
hemen tiim cerrahi kliniklerin ortak bir
ameliyathane bolgesini kullaniyor olma-
lart olabilir. Buna kargilik, hastanemizde
Kalp Damar Cerrahisi Klinigi, yogun
invaziv girigimlerin yapildigi ve hasta

sirkiilasyonunun yiiksek oldugu bir klinik
olmasina ragmen, her iki yilda da bu
klinikte saptanan MRSA siklig1, diger cer-
rahi kliniklere ait oranlardan daha diisiik-
tir (p<0.05). Bu klinigin ve ameliyat-
hanesinin ana binadan ayr1 bir binada
bulunmasi, diger cerrahi kliniklerin bu
ameliyathaneyi kullanmamalari, tiim per-
sonelinin (anestezi uzmanlart dahil) ayr
olmasi ve diger klinikler ile arasinda hasta
transferinin ¢ok nadir olmasi; digtik
MRSA sikhiginin olast nedenleridir. Bu
bulgu; MRSA kontroliinde temas izolasy-
onunun ve Farr'm da vurguladigi gibi
(30), Kklinikler arasinda hasta ve personel
transferinin 6nemini bir kez daha dogru-
lar niteliktedir.

Infeksiyon tipine gore dagilima
bakildiginda; her iki yilda da kan dolagimui
infeksiyonlarinin, MRSA infeksiyonlar:
icerisinde ilk sirada oldugu, diger infek-
siyon tiplerinin de her iki yilda ayn1 siklik
sirasinda yer aldigr ve iki yil arasinda bu
dizilimde anlamli bir farklilik olmadig
gortilmektedir (p=0.957) (Tablo III).
Ispanya'da bir iiniversite hastanesinde
yapilmig olan ¢alismada ise, MRSA'ya
bagl infeksiyonlarin ¢ogunlugunu %25
ile cerrahi yara infeksiyonlari olugturmusg
olup, bunu %24 ile alt solunum yolu
infeksiyonlart izlemistir (31). Hastane-
mizde MRSA'ya bagli kan dolagimi infek-
siyonlarinin stk saptanmasinin  olasi
nedeni, damar i¢i kateter kullanim sik-
higinin yiiksekligi olabilecegi gibi, atesi
yiikselen hemen her hastadan kan kaltiira
alinmasina kargilik; cerrahi bolge veya
bronkoalveolar lavaj kiiltiirlerinin alin-
mas1 aligkanhiginin daha diigiik diizeyde
olmast da olabilir.

Sonug¢ olarak; MRSA dig etkenlere
son derece dayanikli ve sahip oldugu
viriilans faktorleri nedeniyle son derece
patojen bir bakteri olmast yaninda,
antibiyotiklere ¢ogul direng gostermesi
nedeniyle; gerekirse ¢ok merkezli galig-
malarla bu bakterinin kararli ve stirekli bir
sekilde siirveyansi yapilmali, epidemiler
zaman gegirmeden saptanip gerekli
6nlemler alinmalidir.
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