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Özet
Amaç: Menenjit, pnömoni gibi ciddi hastalıklara neden olan pnömokoklarda 
antibiyotiklere karşı direnç son yıllarda giderek artmaktadır. Bu direnç oran-
ları coğrafi bölgeler arasında farklılık göstermektedir. Bu çalışmada bölge-
mizdeki pnömokok enfeksiyonlarında antibiyotik direnç oranlarının belirlen-
mesi amaçlandı. Gereç ve Yöntem: Çalışmada Aralık 2004-Nisan 2007 tarih-
leri arasında Dicle Üniversitesi Tıp Fakültesi Çocuk Kliniğine ve Diyarbakır Ço-
cuk Sağlığı ve Hastalıkları Hastanesine menenjit, sepsis ve üriner sistem en-
feksiyonu nedeniyle başvuran ve alınan kan, beyin omurilik sıvısı ve idrar kül-
türü örneklerinden pnömokok üreyen hastalardan izole edilen 31 pnömokok 
suşu çalışmaya alındı. Klinik örneklerden üreyen alfa hemoliz yapan, optoki-
ne duyarlı, safrada çözünen, gram pozitif diplokok morfolojisindeki bakteriler 
S. pneumoniae olarak tanımlandı. Pnömokok üreyen kültürlerde suşların anti-
mikrobiklere duyarlılıklarının araştırılmasında E-test yöntemi kullanıldı. Pnö-
mokoklara karşı Penisilin MIC değeri < 0.06 µg/ml değeri duyarlı, 0.12-1µg/
ml orta düzey dirençli, ≥ 2 µg/ml değeri yüksek düzey dirençli kabul edildi. 
Bulgular: E test yöntemi ile penisiline direnç durumu ise orta düzey penisi-
lin direnci % 16, yüksek düzey penisilin direnci ise %3,2 bulundu. Suşlardan 
%80,7’sı ise penisiline duyarlıydı. Seftriakson direnci ise %3,2 olarak bulun-
du. Vankomisine direnç tespit edilmedi. Tartışma: Menenjit ve sepsis gibi cid-
di durumlar dışında penisilin tedavisinin hala pnömokok enfeksiyonlarındaki 
yerini koruduğu, fakat çok merkezli çalışmalarla bunun desteklenmesi gerek-
tiğini düşünmekteyiz.

Anahtar Kelimeler
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Abstract
Aim: Resistance to antibiotics is better. Between should not be in capitals. 
Antibiotics resistant has been increasing in pneumococci that cause seri-
ous diseases such as pneumonia, meningitis in recent years. The resistance 
rates vary between geographic regions. In this study, we aimed to determine 
antibiotic resistance rates in pneumococcal infections in our region. Mate-
rial and Method: This study included 31 pneumococcal strains isolated from 
blood, CSF and urine samples of patients with meningitis, sepsis and uri-
nary tract infections who admitted Dicle University Medicine School Children 
Clinic and Diyarbakir Pediatric Hospital Between December 2004-April 2007. 
Reproducing clinical specimens with alpha-hemolysis, optochin-sensitive, bile 
soluble and gram-positive diplococci morphology was defined as S. pneu-
moniae. The antimicrobial susceptibilities of strains were measured by the 
E-test method. MIC values of penicillin against pneumococci was accepted 
as <0.06 mg / ml value of the sensitive, 0.12-1µg/ml mid-level resistance, ≥ 
2 mg / ml value of the high-level resistance. Results: It was found 16% mid-
level penicillin resistance and 3.2% high-level penicillin resistance by E-test 
method. 80.7% of Strains were percent of the penicillin-sensitive. Seftiriak-
son resistance was found as 3.2%. there was not Vancomycin resistance. 
Discussion: We think penicillin therapy is enough effective for pneumococcal 
infections except serious conditions such as meningitis and sepsis. Also we 
think it should be supported by multicenter studies.
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Toraks Kongresi 2007’de bildiri olarak sunulmuştur.
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Giriş
Streptococcus pneumoniae tüm yaş gruplarında olmakla birlik-
te özellikle çocuklarda toplum kökenli menenjit, pnömoni, otitis 
media ve sinüzitin en sık nedenidir. İlk yıllarda penisilin pnömo-
kok tedavisinde ilk seçenek iken 1967 yılında ilk penisilin diren-
cinin, 1977’de de Güney Afrika’dan çoğul dirençli S.pneumoniae 
suşunun bildirilmesi ile birlikte tedavide sorunlar ortaya çıkma-
ya başlamıştır. [1,2]
Pnömokoklarda penisilin direnci ülkeden ülkeye, hatta bölge-
den bölgeye değişiklik göstermekte ve direnç oranları gittikçe 
artmaya devam etmektedir. Ayrıca penisilin dışında diğer bir-
çok antibiyotiğe de direnç gelişmektedir. Pnömokoklar menenjit, 
pnömoni gibi ciddi enfeksiyonlara neden olduklarından bu mik-
roorganizmalara karşı direnç oranlarının bilinmesi antibiyotik 
seçimi açısından oldukça önemlidir. 
Bu çalışmada kan, beyin omurilik sıvısı (BOS) ve idrardan izole 
edilen S.pneumoniae suşlarında penisilin, seftriakson ve vanko-
misine direncin araştırılması ve bölgemizdeki direnç prevalansı-
nın belirlenmesi amaçlanmıştır.

Gereç ve Yöntem
Aralık 2004-Nisan 2007 tarihleri arasında Dicle Üniversitesi Tıp 
Fakültesi Çocuk Kliniği’nde ve Diyarbakır Çocuk Sağlığı ve Has-
talıkları Hastanesi’nde menenjit, sepsis ve üriner sistem enfek-
siyonu tanılarıyla takip edilen ve kültürlerinde 10(%32,3) tanesi 
kandan, 19(%61,3) tanesi BOS’tan ve 2(%6,4) tanesi ise idrar-
dan izole edilen 31 S.pneumoniae olgusu çalışmaya alındı. 
Hastalardan kan ve idrar kültürü için Fan aerob kan kültür şi-
şesine (BactALERT) ekim yapıldı. Bu şişeler BactALERT (Orga-
non Teknika Corp-kolorimetrik sistem) otomatize sisteme yer-
leştirildi. BOS kültürleri ise % 5 CO2 ‘li ortamlarda % 5 Koyun 
kanlı Mueller Hinton Agar’a (KK-MHA) (Oxoid) ekildi. Pozitif sin-
yal veren şişelerin ekimi % 5 koyun kanlı Mueller Hinton Agar ve 
% 5 CO2‘li ortama yapıldı. Etüvde 35oC’de 18-24 saat bekletil-
dikten sonra değerlendirildi. Gram boyası yapıldı. Klinik örnek-
lerden üreyen alfa hemoliz yapan, optokine duyarlı, safrada çö-
zünen, gram pozitif diplokok morfolojisindeki bakteriler S. pne-
umoniae olarak tanımlandı. Besiyerlerindeki kolonilerden 5 ml. 
steril saline içerisine mikroorganizma kolonisi bırakılıp süspan-
siyon haline getirildi. Nefelometre cihazında standard 0,5 Mc 
Farland bakteri bulanıklığı olacak şekilde ölçümü yapıldı. Besiye-
ri yüzeyi kuruması için plaklar etüvde 35oC’de 15-20 dk. bekle-
tildi. Daha sonra % 5 Koyun kanlı agarda 6 mm’lik optokin dis-
ki ile 14 mm veya daha fazla zon çapı oluşturan bakteriler op-
tokine duyarlı olarak değerlendirildi. Duyarlı suşların antimikro-
biklere duyarlılıklarının araştırılmasında E-test yöntemi kulla-
nıldı. E-test stribi (ABBIODISK, SOLNA, SWEDEN) uygulaması 
üretici firmanın kullanım kılavuzuna göre yerleştirildi. Besiyeri 
etüvde 18-20 saat bekletildi Okunma işlemi yaparken inhibis-
yon zonunun E-test şerit kenarını kestiği noktadaki antimikrobi-
yal konsantrasyonu minimal inhibitör konsantrasyon (MIC) ola-
rak değerlendirildi. Sonuçlar NCCLS M7/A5, M100-S11 kriterle-
rine göre yorumlandı [3].

Bulgular
Hastalarımızdan 20’si (%65) kız, 11’i (%35) erkekti. Hastaları-
mızın yaşları 3-192 ay arasında değişmekte olup ortalama yaş 
74,39 ay idi. Hastalarımızdan 12’si (%.39) 3 ay-3 yaş, 11’i (%.35) 

4-10 yaş ve 8’i (% 26) 11-16 yaşları arasındaydı. Hastalardan 
19’u (%61,3) menenjit, 9’u (%29) pnömoni ve 2‘si (%6,5) idrar 
yolu enfeksiyonu ve 1’i (%3,2) sepsis nedeniyle yatırılmıştı. Kül-
tür numunelerine baktığımızda ise 19 (%61,3) tanesi BOS’tan, 
10 (%32,3) tanesi kandan ve 2 (%6,4) tanesi ise idrardan üre-
tilmişti. 
Risk faktörlerine baktığımızda ise hastalardan 6’ sı tekrarlayan 
menenjit atağı nedeniyle, 5’i kafa travması sonrası menenjit ge-
çirme, ikisi kronik akciğer enfeksiyonu, biri kronik otitis media 
1’i tip 1 diyabetes mellitus nedeniyle başvurmuştu. Dokuz hasta 
ise daha önce başka bir nedenden dolayı antibiyoterapi almıştı. 
Çalışmaya alınan hastalardan E test yöntemiyle penisilin, seft-
riakson ve vankomisin dirençleri araştırıldı. Pnömokoklara kar-
şı Penisilin MIC değeri < 0.06 µg/ml değeri duyarlı, 0.12-1µg/ml 
orta düzey dirençli, ≥ 2 µg/ml değeri yüksek düzey dirençli ka-
bul edildi.
E test yöntemi ile penisiline direnç durumu ise orta düzey peni-
silin direnci (ODPD) % 16, yüksek düzey penisilin direnci (YDPD) 
ise %3,2 bulundu. Suşlardan %80,7’sı ise penisiline duyarlıydı. 
Seftiriakson direnci ise %3,2 olarak bulundu. Vankomisine di-
renç tespit edilmedi. 
Dirençli suşların örneklere göre dağılımına göre baktığımızda 
ise BOS’taki 4 örnekte ODPD ve 1 örnekte ise YDPD tespit edil-
di. Kanda ise 1 örnekte ODPD tespit edildi. 

Tartışma
Dünyada pnömokoklarda antibiyotik direnci ile ilgili yapılan çok 
sayıda çalışma mevcuttur. Direnç oranları ülkeden ülkeye fark-
lılık göstermekle birlikte İspanya, Macaristan, Fransa, Güney 
Kore, Güney Afrika ve Amerika Birleşik Devletleri’nin bazı bölge-
lerinde yapılan araştırmalarda yüksek bulunmuştur [4]. 
Hem yetişkinlerde hem de çocuklarda dirençli kökenlerle enfek-
siyon oluşma olasılığı hastanede yatış süresiyle doğru orantı-
lı olduğu tespit edilmiştir [5]. Altta yatan ciddi bir hastalığın olu-
şu da dirençli kökenlerle enfeksiyona zemin hazırlar. Bu duru-
mun daha çok primer hastalık nedeni ile hastanede yatış zorun-
luluğuna ve pnömokoksik enfeksiyon dışındaki nedenlere bağ-
lı antibiyotik kullanımına ikincil olduğu düşünülmektedir [5]. Jak-
son ve arkadaşları penisiline dirençli pnömokok kökenleri ile en-
fekte olan hastaların %56’sının kısa bir süre önce Beta Laktam 
antibiyotik kullandıklarını, oysa duyarlı kökenlerle enfekte olan 
hastaların ise sadece %14’ünde antibiyotik kullanma öyküsü ol-
duğunu saptamışlardır [5]. İspanya da hastanede yatan ve yaş-
ları 8 ay ile 91 yaş arasında değişen hastalardan soyutladıkları 
139 pnömokok kökeninde ODPD’yi %31,7, YDPD’yi %10,8 olarak 
bulmuşlardır [7]. Çalışmamızda incelenen hastaların %38’inde 
kanser gibi altta yatan bir hastalık saptanmış ve tüm olgula-
rın %25’inde enfeksiyonun nozokomiyal olarak kazanıldığı bu-
lunmuştur.
Macaristan’da çeşitli klinik örneklerden soyutlanan 135 pnömo-
kok kökeninde penisilin direnci %23’ü ODPD, %35,5’i YDPD ola-
rak bulunmuştur. Bu örnekler nazofaringeal sürüntü ve diğerleri 
olarak ayrıldığında, kolonizasyonu yansıtan nazofaringeal sürün-
tü izolatlarında %17’si ODPD, %50’si YDPD olmak üzere toplam 
penisilin direncinin %67 olduğu gösterilmiştir [8]. İsviçre’de ya-
pılan bir çalışmada %6’sı ODPO, %1’i YDPO olmak üzere toplam 
penisilin direncini %7 olarak bulunmuştur. Yine bu çalışmada pe-
nisiline dirençli toplam 25 kökenin sekizinde ise seftriakson di-
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renci saptanmıştır. Portekiz’de yapılan invaziv pnömokok köken-
lerinde 12,8% ODPD, 2,7% YDPD saptanmıştır [9]. Ülkemizde 
pnömokokların penisilin direncini belirlemek üzere bu alanda ilk 
çalışma Tunç Kanat ve arkadaşları tarafından 1992 yılında ya-
yınlanan çalışmada % 26,3 oranında orta düzey penisilin direnci, 
% 7,3 oranında da yüksek düzey penisilin direnci belirlenmiştir 
[10]. Gür ve arkadaşlarının yayınladığı bir çalışmada da orta dü-
zey direnç % 30 oranında bulunurken, yüksek düzey direnç % 17 
olarak belirlenmiştir. Yüksek düzey dirençli 12 izolatın 10’u ço-
cuk hastalardan izole edilmiş ve bu 10 çocuğun da yedisinde kis-
tik fibrozis, lenfoma ve AİDS gibi altta yatan hastalıkların bulun-
duğu bildirilmiştir [11]. 
Kanra ve arkadaşları tarafından yine çocuk yaş grubu hastalara 
ait 40 pnömokok izolatıyla yapılan bir çalışmada ise % 30 ora-
nında orta düzey direnç bulunmuş, yüksek düzey dirençli pnömo-
koka rastlanamadığı bildirilmiştir [12]. Öncül ve arkadaşları ta-
rafından 1993-1997 (I.dönem) ve 1997-2000 (II. dönem) tarih-
leri arasında yapılan bir çalışmada penisilin direnci, I.dönemde 
148 pnömokok kökeninde II. dönemde 101 pnömokok suşunu ça-
lışmaya almış, Pnömokokların penisiline direnci ODPD %12’den 
%27’e, YDPD ise %0’dan %4’e yükseldiği saptanmıştır. Diren-
cin özellikle 1999-2000 yılları arasında diğer yıllara oranla daha 
fazla artış gösterdiği belirlenmiştir [13].
Selçuk Üniversitesi Hastanesinde klinik örneklerden izole edilen 
89 pnömokok kökeninde penisiline yüksek düzeyde direnç % 4 
oranında saptanmış, suşların % 15’i orta duyarlı bulunmuştur 
[14]. Fırat üniversitesinde üretilen 30 pnömokok kökeninde orta 
penisilin direnci 7 hastada tespit edilmiş, yüksek direnç tespit 
edilmemiştir [15]. 
Yaptığımız çalışmada pnömokoklarda penisiline orta düzey di-
renç 31 hastadan 5 (%16,1) tanesinde, yüksek direnç ise 1 
(%3,2) tanesinde bulduk. Yüksek direnç tespit ettiğimiz pnömo-
kok Seftiriakson’a da dirençliydi Yüksek penisilin ve seftiriakson 
direncinin olduğu hastanın daha önce menenjit nedeniyle bir-
çok kez antibiyotik kullanmasının dirençte etkili olabileceğini dü-
şündürdü. Pnömokokların penisilin duyarlılıkları araştırılırken di-
rençle ilgili, çocuk yaş grubu ve bu yaş grubunda geçirilmiş sık 
merkezi sinir sistemi enfeksiyonu öncesinde β laktam antibiyotik 
kullanım öyküsü, altta yatan çeşitli kronik hastalıklar, kafa trav-
ması gibi risk faktörlerini de irdeledik. Çalışmamız son dönemde 
ülkemizde yapılan direnç oranlarıyla uyumluydu. Daha önce ül-
kemizde yapılan çalışmalarla ve yurt dışındaki bazı çalışmalarla 
uyuşmamasını hastalarımızda immün yetmezlik, kanser, HİV en-
feksiyonu gibi altta yatan bir hastalığının olmamasına bağladık. 
Yine hastalarımızın bu enfeksiyonları nazokomiyal kazanmış ol-
mamaları da direnç oranının düşük çıkmasında etkili olduğunu 
düşündürdü. Ek olarak S.pneumoniae’da penisilin direncinin yaş-
lılarda, beta-laktam antibiyotik kullanma hikâyesi olanlarda, na-
zofarengeal kültürlerden elde edilen izolatlarda daha yüksek ol-
duğu bilinmektedir [16].
Tüm bu çalışmalar incelendiğinde pnömokoklarda penisilin di-
rencinin çocuk yaş grubunda yüksek olduğu dikkat çekmektedir. 
Yaşamlarının erken dönemlerinde potansiyel olarak ilaca direnç-
li patojenlerle karşılaştıklarından ve çok sayıda antibiyotiğe ma-
ruz kaldıklarından, çocuklarda i1aca dirençli pnömokok enfeksi-
yonlarının erişkinlerdekinden daha yaygın olduğunun saptanma-
sı şaşırtıcı değildir. Ayrıca pnömokokların penisilin direnciyle il-
gili yapılan çalışmalar, taşıyıcı grupta direnç oranın klinik kay-

naklı izolatlara göre daha yüksek olduğunu yansıtmaktadır [17]. 
Sonuç olarak çocukluk çağı enfeksiyonlarında en sık etken 
olan,ciddi morbidite ve mortalite nedeni olan pnömokoklarla il-
gili ile ilgili yeterli direnç çalışmasının olmadığı ve bölgesel ça-
lışmalarda da farklı sonuçlar elde edildiği görülmüştür. Bu ne-
denle ülkemizde direnç durumunu belirleyecek çok merkezli or-
tak bir direnç çalışması yapılması gerekmektedir. Ülkemizde 
pnömokoklarla ilgili direnç oranlarının giderek arttığı göz önün-
de bulundurulursa pnömokok direnciyle ilgili ulusal bir strateji 
belirlenmesi gerekir. Yine menenjit ve sepsis gibi ciddi durumlar 
dışında penisilin tedavisinin hala pnömokok enfeksiyonlarındaki 
yerini koruduğu, fakat çok merkezli çalışmalarla bunun destek-
lenmesi gerektiğini düşünmekteyiz. 

Çıkar Çakışması ve Finansman Beyanı
Bu çalışmada çıkar çakışması ve finansman destek alındığı be-
yan edilmemiştir.
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