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OZET

Bu calisma, Manisa il merkezindeki okullarin 6grencilerinde toplum kokenli (TK) metisiline direncli
Staphylococcus aureus (MRSA) nazal tasiyicilik oranlarini ve olasi risk faktorlerini arastirmak amaciyla plan-
lanmistir. Calismaya, toplu yasama yeni gecen ilkogretim birinci sinif 6grencileri (n= 1003) ile 10 yildir
toplu yasam ortaminda bulunan lise son sinif 6grencileri (n=1012) dahil edilmistir. Toplam 2015 6gren-
cinin hicbirinde nazal MRSA taslyicihgr saptanmamis; metisiline duyarli S.aureus (MSSA) tagsiyicilik orani
ise %14.7 (296/2015) olarak bulunmustur. MSSA nazal tastyicihdr ilkokul birinci sinif 6grencilerinde
(%17.8), lise son sinif 6grencilerine gore (%11.6) ve sosyoekonomik diizeyi iyi olan okullarin 6grencile-
rinde (%16.4), distik olan okullarin 6grencilerine (%13.3) gore daha yliksek saptanmis ve bu farkliliklar
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (sirasiyla; p< 0.001 ve p< 0.05). Calismada sorgulanan risk fak-
torleri (son bir yil icinde hastanede yatma, ameliyat gecirme, son alti ay icinde antibiyotik kullanimi, de-
ri/yumusak doku enfeksiyonu gecirme, evde < 15 yas cocuk varligi, ailede saglik alaninda calisan kisi var-
g1, = 5 kisi ile yasam) ile S.aureus nazal tasiyiciligi arasinda anlamli bir iliski tespit edilememistir. MSSA
izolatlarinda penisilin direnci %93.6, eritromisin direnci ise %14.2 olarak belirlenmis; tiim izolatlar sip-
rofloksasin, trimetoprim-siilfametoksazol, linezolid ve vankomisine duyarli bulunmustur. Eritromisin di-
renci ile evde yasayan kisi sayisi ve son alti ay icinde antibiyotik kullanma 6ykusi arasinda istatistiksel ola-
rak anlamli iliski oldugu izlenmistir (p< 0.05). Sonug olarak toplum kokenli S.aureus enfeksiyonlarinin am-
pirik tedavisinde klasik tedavi yaklagimlari halen etkin ve glivenilir gérilmektedir. Bulgularimiz, TK-MRSA
enfeksiyonlarinin bdlgemiz icin heniiz ciddi bir tehdit olusturmadigini vurgulamakla birlikte, toplumun
farkl kesimlerini kapsayan prevalans calismalarinin yapilmasi gerekmektedir.

* Bu calisma, “8" International Federation of Infection Control” Kongresi'nde (18-21 Ekim 2007, Budapeste,
Macaristan) bildiri olarak sunulmustur.
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lIkdgretim ve Lise Ogrencilerinde Toplum Kokenli Metisiline
Direncli Staphylococcus aureus Burun Taslyiciliginin Arastiriimasi

Anahtar sézciikler: Metisiline direncli Staphylococcus aureus, nazal tasiyicilik, toplum kékenli metisiline
direncli Staphylococcus aureus.

ABSTRACT

The aim of this study was to evaluate the carriage rate and risk factors of community-acquired met-
hicillin-resistant Staphylococcus aureus (CA-MRSA) among the students in Manisa, Turkey. A total of 2015
students (1012 from the last phase of high schools and 1003 from the first phase of primary schools)
were included in the study. None of the students had nasal MRSA carriage. Methicillin-sensitive S.aure-
us (MSSA) colonization rate was 14.7% (296/2015). Nasal carriage of MSSA was significantly higher in
the primary school students (17.8%) than the high school students (11.6%) (p< 0.001). MSSA carriage
was also higher in students of higher socioeconomical status than the students of lower status (p< 0.05).
A statistically significant relationship was not determined between the nasal carriage and the risk factors
(history of hospitalisation or surgical operation in the previous one year, use of antibiotics or history of
skin/soft tissue infection in the last 6 months, presence of children < 15 years old in the family, presen-
ce of healthcare workers in the same house, living in a crowded house). Penicillin and erythromycin re-
sistance was found in 93.6% and 14.2% of MSSA strains, respectively. No resistance was detected aga-
inst ciprofloxacin, co-trimoxazole, linezolid and vancomycin. There was a statistically significant differen-
ce between erythromycin resistance and antibiotic use within the last six months and the number of fa-
mily members (p< 0.05). In conclusion, current treatment regimens still seem to be affective and safe
for the empirical treatment of community-acquired S.aureus infections. Although CA-MRSA infections se-
em not to be a serious threat in our region yet, it is essential to carry out prevalence studies in the dif-
ferent populations of the community.

Key words: Methicillin-resistant Staphylococcus aureus, nasal carriage, community-acquired methicillin-
resistant Staphylococcus aureus.

GiRis

Hastane kokenli enfeksiyonlarin 6nemli bir etkeni olan metisiline direncli Staphylococ-
cus aureus (MRSA), ginimuzde hastane digi enfeksiyon etkeni olarak da karsimiza ¢cikma-
ya baslamistir. Toplum kokenli MRSA (TK-MRSA) suslari, son yillarda tim diinyada gide-
rek artan siklikta bildiriimektedir'-2. Hastane kokenli MRSA (HK-MRSA) icin cesitli risk fak-
torlerinin tanimlanmasina ragmen, TK-MRSA icin henuiz net bir risk tanimlamasi yapila-
mamistir>, Bununla birlikte, toplu yasanilan ortamlarda bulunanlarda (askerler, mahkum-
lar, cocuklar, yakin temas gerektiren spor daliyla ugrasan sporcular, gemi calisanlari vb.)
daha fazla sayida olgu rapor edilmektedir®>.

S.aureus kolonizasyonunun en sik goriildigi bolge burundur. Burunda TK-MRSA ta-
styicilik oranlari, cesitli calismalara gére degismekle birlikte %0.3-10 arasindadir’#>. Bu
disuk oranlara ragmen, TK-MRSA'nin metisiline duyarl S.aureus (MSSA)’un yerine gecip
toplumda hakim duruma gelebilme olasiligi kaygi yaratmaktadir. Toplum kokenli suslar,
hastane suslarina gore antibiyotiklere karsi daha duyarlidir; ancak ilerleyen yillarda bu
durumun degismesi séz konusu olabilir®. Bu calismanin amaci, sosyoekonomik diizeyi
farkl okullarda okuyan 6grencilerde MRSA nazal tasiyicilik oranlarini ve bununla iliskili
risk faktorlerini belirlemek ve suslarin duyarllik paternlerini ortaya koyarak hem ampirik
tedavi yaklasimini gézden gecirmek hem de ileride yapilacak karsilastirmali calismalara
imkan saglamaktir.
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GEREC ve YONTEM

Bu calisma ile, kalabalik ortamda bulunma ve yakin temas oykusu gibi risk faktorleri-
ni tastyan, ancak altta yatan herhangi bir hastaligi olmayan, toplu yasama yeni gecen
ilkdgretim birinci sinif 6grencileri ile 10 yildir bu risk faktorlerini bulunduran lise son si-
nif 6grencilerinde TK-MRSA arastirilmasi planlandi. Orneklem grubunun secilmesinde,
Milli Egitim Mudurligiinden elde edilen Manisa il merkezindeki okullarin 6grenci sayila-
ri ve sosyoekonomik diizeyleri ile ilgili veriler dikkate alindi. Orneklem grubu olusturulur-
ken, daha onceki calismalarda elde edilen TK-MRSA prevalansi (%0.3-10) ve 6grencile-
rin sosyoekonomik dizey dagiiminin benzer olmasina dikkat edildi. Basit rastgele 6rnek
secimi yontemi kullanilarak, her bir sosyoekonomik diizey tabakasi icin ulagilmasi gere-
ken 6grenci sayisi tamamlanana kadar 6érnege girecek olan okullar belirlendi. Bu dagili-
ma gore sosyoekonomik duzeyi yliksek okullardan 592 birinci sinif, 343 son sinif; sosyo-
ekonomik diizeyi duslik okullardan ise 411 birinci sinif ve 669 son sinif 6grenci alinma-
si planlandi. Sonug olarak ilkokul birinci siniflardan 1003, lise son siniflardan da 1012 ol-
mak Uzere toplam 2015 6grenciye ulasildi.

ilkogretim 6grencilerinin aileleri ile lise 6grencilerinin kendileri, ¢alisma hakkinda bil-
gilendirilerek onaylari alindi. Olgulara sosyodemografik verileri ve cesitli risk faktorleri
hakkinda bilgileri iceren bir anket formu doldurtuldu. Son bir yil icinde hastanede yat-
ma, ameliyat gecirme, son alti ay icinde antibiyotik kullanimi, deri veya yumusak doku
enfeksiyonu gecirme, evde 15 yas altinda cocuk varligi, ailede saglik alaninda calisan ki-
si bulunmasi ve birlikte yasadig kisi sayisi (> 5 kisi ile yasam) gibi TK-MRSA kolonizasyo-
nu ile iligkili olabilecek risk faktorlerine ait bilgiler kaydedildi.

Nazal kilttr ornekleri, steril serum fizyolojik ile islatilmis ekiivyonlarla alinarak bekle-
tilmeden %5 koyun kanli agara ekildi. 35°C’de 24 saat inkiibasyondan sonra Ureyen ko-
loniler konvansiyonel yontemlerle (koloni morfolojisi, Gram ile inceleme, katalaz, tiipte
koagiilaz vb.) degerlendirildi?. S.aureus olarak tanimlanan izolatlarin oksasilin ve diger
antibiyotiklere duyarhliklari “Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI)” onerile-
ri dogrultusunda disk difiizyon yéntemiyle arastirildi’. Kalite kontrol susu olarak S.aure-
us ATCC 25923 kullanildi. Antibiyotik disklerinin dizilimi yapilirken eritromisin ve klinda-
misin diskleri yan yana konuldu. Klindamisin zonunun eritromisine bakan ytziinde diiz-
lesme olmasi (D-zonu) indiklenebilir MLS tipi direng agisindan pozitif kabul edildi.

Verilerin analizi SPSS 10.0 istatistik programinda yapildi; analizlerde ki-kare testi, Fis-
her’in kesin ki-kare testi ve Student’s t testi kullanild.

BULGULAR

Calismamizda, ogrencilerin %14.7 (296/2015)'sinde nazal S.aureus kolonizasyonu
saptanmis, bu tasiyicilarin hicbirinde MRSA’ya rastlanmamistir. Nazal tasiyicilik oranlari,
ilkogretim birinci sinif 6grencilerinde %17.8 (179/1003), lise son sinif 6grencilerinde ise
%11.6 (117/1012) olarak bulunmus ve bu farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu go-
rilmustir (p< 0.001). Sosyoekonomik diizeyi yiiksek olan okullarin 6grencilerinde S.au-
reus nazal tasiyicihgr %16.4 (n= 149) iken, distk olan okullarin 6grencilerinde %13.3
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(n=147) olarak tespit edilmis ve bu farkin da istatistiksel olarak anlamli oldugu belirlen-
mistir (p< 0.05). Risk faktorlerinin tasiyicilik ile iligkisi acisindan anket sonuclari degerlen-
dirildiginde; tasiyicilarda sorgulanan risk faktorlerinin hicbirinde istatistiksel olarak an-
lamli bir farkhhk saptanmamistir (tim parametreler icin p> 0.05).

Nazal S.aureus suslarinin %93.6’sinda penisilin direnci, %14.2'sinde ise eritromisin di-
renci tespit edilmis ve bu direncin de %97.6'sinin indiiklenebilir MLS tipi diren¢ oldugu
izlenmistir. izolatlarin %99.7’sinin klindamisine, timanin de siprofloksasin, trimetoprim-
stilffametoksazol, linezolid, vankomisin ve oksasiline duyarli oldugu bulunmustur. Risk fak-
torleri ve antibiyotik diren¢ durumu arasindaki iliski incelendiginde; penisilin direnci ile
hicbir risk faktort arasinda anlamli bir iliski saptanmamis, ancak eritromisin direnci ile ev-
de yasayan kisi sayisi ve son 6 ay icinde antibiyotik kullanimi arasinda istatistiksel olarak
anlamli iliski bulunmustur (sirastyla; p= 0.012 ve p= 0.026). ilkdgretim 6grencilerinde
saptanan eritromisin direncinin (%17.3), lise 6grencilerindeki diren¢ oranina (%9.4) go-
re yuksek oldugu gorulmus, ancak aradaki fark sinirda bulunmustur (p= 0.056).

TARTISMA

Son yillardaki calismalarda, TK-MRSA’daki diren¢ paterninin 1940-1950’li yillardaki
penisiline direncli S.aureus suslarindaki diren¢ paterni ile benzerlikler tasidigi ileri strtl-
mekte ve bu durumun ileride toplum icin énemli bir tehdit olacag disiiniilmektedir®.
TK-MRSA'nin hastanelerde gorildigiine dair yaymnlarin mevcut oldugu dustndlirse,
hastane ortaminda ¢oklu direng 6zelligi kazanarak kolonize kisiler araciligi ile suslarin tek-
rar topluma dénmesi, ciddi bir sorun teskil edebilir®. Cesitli arastirmacilar tarafindan TK-
MRSA icin degisik tanimlamalar yapilmistir'. Genellikle epidemiyolojik kékenli ¢alismalar-
da, hastaneye bagvurudan sonraki ilk 48-72 saat icerisinde gelisen MRSA enfeksiyonlari
toplum kokenli olarak tanimlanmaktadir. Ancak MRSA kolonizasyonu yillar boyunca
asemptomatik olarak kalabilecegi icin béyle bir ayinmin yapiimasi tartismalidir'®. Saglik
bakimi ile iliskili risklere maruz kalan bu olgular kolonize olarak uzun stire belirtisiz kalabil-
mektedir. Bu nedenle MRSA'nin gercek kaynagi anlasilamamaktadir. Risk faktorleri dikka-
te alinmadan yapilan dokuz calismanin incelendigi bir meta-analizde MRSA orani %2.1
olarak saptanirken, risk faktérleri dislandiginda bu oranin %0.2’ye diistiigi gérilmstir'.
Bu durumda risk faktorleri nedeniyle toplum kékenli olmayan olgular yanlishkla toplum
kokenli olarak degerlendirilebilmektedir. Bu nedenle bazi arastirmacilar “toplum kokenli
MRSA” yerine “toplumda baslamig MRSA” taniminin daha dogru olacagi goristindedir.
TK-MRSA suglarinin hastanelere yayilarak nozokomiyal enfeksiyonlara da yol actigi goste-
rilmistir''"12, “Centers for Disease Control and Prevention (CDC)”in énerdigi risk faktorle-
rinin diglanmasi durumunda, hastanede saptanan ancak toplum kokenli olan enfeksiyon-
lar atlanacag icin gercek prevalans elde edilemeyecektir. Bu durumda tanimlamalarin tek-
rar gozden gecirilmesi, epidemiyolojik veriler, antibiyotik duyarliliklari ve molekdiler ana-
lizler is1ginda toplum ve hastane kokenli suglarin ayirt edilmesi gerekmektedir. CDC’nin
TK-MRSA tanimina gore ayaktan ya da hastaneye kabuliin ilk 48 saati icinde kltlr pozi-
tifliginin olmasi, enfeksiyondan onceki bir yil icinde hastaneye yatis, bakim evi/huzur evi-
ne kabul, diyaliz, cerrahi gibi risk faktorlerinin bulunmamasi, MRSA enfeksiyonu veya ko-
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lonizasyon 6ykiisi olmamasi, kalici bir internal kateter ya da deriyi gecerek viicuda yerles-
tirilmis tibbi cihaz olmamasi gerekmektedir'3.

Toplumlarda farkli yas ve gruplarda TK-MRSA'nin arastirildigi calismalarda, prevalan-
sin %0.3-10 arasinda oldugu bildiriimektedir'#'8, TK-MRSA kolonizasyonu tipik risk fak-
torleri bulunmayan genc ve saglikli kisilerde, toplu halde ve yakin temas icinde olan bi-
reylerde daha sik gériilmektedir. Ozellikle okul cagi cocuklarinda yiiksek prevalans séz
konusudur. Kolonizasyon en sik burunda olmakta, buradan deri ve diger bolgelere oto-
inokiilasyon ile yayihm gerceklesmektedir>®'2. Hastaneye basvuru sirasinda TK-
MRSA'nin arastinldigr calismalarda saptanan oranlar saha calismalarina gore daha ytik-
sek olarak bildirilmistir. Yaptigimiz bu saha calismasi ile hastaneye basvuran kisilerde de-
gil de, toplumdaki saglikl bireylerde TK-MRSA arastiriimasi planlanmig, cocuklar 6nemli
bir risk grubunu olusturdugu icin 6rneklem grubu olarak ilkogretim ve lise 6grencileri se-
cilmistir. TK-MRSA tanimlamasi icin CDC kriterleri'? esas alinmigtir. Bizim calismamiza
benzer olarak Kuehnert ve arkadaslarinin'® genis serili calismasinda; olgularin cogunun
6-11 yas grubu arasinda oldugu toplam 9000 kisiye ev ziyareti seklinde ulasiimis, nazal
S.aureus tastyiciligr %32.4 oraninda saptanmis, MRSA prevalansi ise %0.8 olarak belir-
lenmistir. Ayni calismada yoksulluk, egitim dizeyinin dusukligu, hastanede yatma oyku-
s, dermatolojik hastalik ve diger altta yatan hastaliklar gibi risk faktorleri ile TK-MRSA
prevalansi arasinda anlamli bir iliski bulunmamistir. Creech ve arkadaslarinin'® cocuklar-
da TK-MRSA tagiyiciiginin tg¢ yillik degisimini izledikleri calismalarinda, 2001 yilinda
%0.8 olarak saptanan prevalans, ayni kriterler kullanilarak 2004 yilinda %9.2 olarak tes-
pit edilmistir. Risk faktoru olarak yalnizca saglik sektortinde calisan kisi ile ayni ortamda
yasama &ykiisii olanlarda anlamli bir farklilik ortaya konmustur. Hussain ve arkadaslari?®
16 yas altindaki 500 saghkli cocukta S.aureus kolonizasyonunu %24.4, MRSA kolonizas-
yonunu ise %2.5 olarak saptamislar, belirgin bir risk faktori tanimlayamamislardir. Na-
kamura ve arkadaslar®' cocuklarda %0.8 oraninda nazal MRSA kolonizasyonu, %0.4
oraninda ise sinirda metisilin direnci saptamislardir. Risk faktorleri acisindan sadece aile-
de saglik sektoriinde calisan kisinin varligi anlamli risk faktori olarak bulunmustur.

Ulkemizde HK-MRSA ile ilgili bircok arastirma yapilmis olmasina ragmen, TK-MRSA ile
ilgili sinirli sayida calisma vardir ve veriler heniiz yetersizdir. Erdenizmenli ve arkadaglari-
nin?2 500 saglikh kisi ve 102 kontrol saglik calisani grubu ile yaptiklar calismada, S.au-
reus tastyiciigr %11 saptanirken, MRSA saptanmamistir. Kontrol grubunda ise S.aureus
tastyiciigl %9.8 bulunmus, bir kiside MRSA tanimlanmustir. Cesur ve arkadaslari?® yap-
tiklari calismada MRSA kolonizasyonunu toplumdaki saglkh kisilerde %2.6, saghk cali-
sanlarinda ise %6 olarak bulmuglardir. Toplu yasama yeni gegen ilkdgretim birinci sinif
ogrencileri ile 10 yildir bu risk faktorlerini bulunduran lise son sinif 6grencilerinde yapti-
gimiz bu arastirmada, TK-MRSA kolonizasyonu saptanmamis, MSSA tasiyicihgr %14.7
oraninda bulunmustur. Bu oranin cesitli yayinlarda bildirilen %20-40 arasi tastyicilik
oranlarina gore nispeten dislik oldugu gorilmektedir. Calismaya alinanlarin ¢cocuk ve
genc erigkin yas grubunda olmalarinin ve risk faktorlerinin azliginin bu sonucta etkin ol-
dugu dustnilmusgtar.
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Calismamizda S.aureus tastyiciligi, ilkogretim 6grencilerinde lise 6grencilerinden daha
yuiksek bulunmustur (p< 0.001). Bu durumun, el yikama basta olmak Ulzere kisisel temiz-
lik kurallarina daha az dikkat edilmesine ve oynadiklari oyunlar nedeniyle daha yakin fi-
ziksel temasta bulunulmasina bagl olabilecegi dustinilmistir. Sosyoekonomik diizeye
gore tastyicihk oranlari incelendiginde ise, beklenenin aksine sosyoekonomik diizeyi ytk-
sek okullarin 6grencilerinde daha yiiksek oldugu gorilmdustir (p< 0.05). Calismanin
planlanmasinda sosyoekonomik duizeyin kisisel olarak degil de, okul olarak sorgulanmis
olmasi bu sonucu etkilemis olabilir. Calismamizda, TK-MRSA icin sorgulanan risk faktor-
lerinin hicbirisi ile nazal tasiyicilik arasinda anlamli bir iligkinin bulunamamis olmasi, bu
konuda daha ileri calismalara gereksinim oldugunu vurgulamaktadir.

Calismada izole edilen MSSA suslarinin antibiyotik duyarliliklari incelendiginde, bildi-
rilen oranlara yakin sekilde %93.6 oraninda penisilin direncine sahip olduklar gorilmds-
tur. izolatlarin %14.2'sinde eritromisin direnci saptanmis, bunlarin %97.6’sinin indukle-
nebilir MLS tipi diren¢ oldugu belirlenmistir. Tim suslar, calisilan diger antibiyotiklere
(trimetoprim-sulfametoksazol, siprofloksasin, vankomisin) duyarli bulunmustur. Bu so-
nuclar, toplum kokenli S.aureus kuskulu enfeksiyonlarin ampirik tedavisinde, beta-lakta-
maza direncli antistafilokokal beta-laktamlar, beta-laktamaz inhibitorli kombinasyonlar,
trimetoprim-siilfametoksazol ve kinolonlar gibi antibiyotiklerin halen etkin ve gtvenilir
oldugunu gostermektedir.

Sonug olarak calismamizda, tlkemizden distk oranlarda ya da hic rastlanmadigi bil-
dirilen diger calismalara benzer olarak TK-MRSA tespit edilmemis ve bazi Ulkelerde
onemli bir sorun haline gelmeye baslayan TK-MRSA enfeksiyonlarinin hentiz bélgemiz
icin ciddi bir tehdit olmadigi kanisina varilmistir. Ancak prevalans ve risk faktorlerine yo-
nelik calismalarin belirli araliklarla yapilmasi, erken ve gerekli 6nlemlerin alinmasi acisin-
dan onemlidir.
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