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ÖZET

Metisiline dirençli Staphylococcus aureus (MRSA) tarafından oluşturulan enfeksiyonlar, hemodiyaliz
hastalarında sık olarak görülmekte ve morbidite ve mortalitenin artmasına neden olmaktadır. Bu hasta-
lardaki nazal kolonizasyonun, MRSA enfeksiyonlarının gelişiminde önemli rol oynadığı bilinmektedir. Bu
çalışmada, ayaktan hemodiyaliz tedavisi alan kronik böbrek yetmezlikli hastalarda nazal MRSA kolonizas-
yon oranının ve risk faktörlerinin belirlenmesi amaçlanmıştır. Çalışmaya, Eylül 2008-Aralık 2008 tarihleri
arasında Pamukkale/Denizli bölgesinde çeşitli sağlık merkezlerinde hemodiyaliz tedavisi alan 466 erişkin
hasta (199’u kadın, 267’si erkek; yaş aralığı: 18-89 yıl, yaş ortalaması: 55.8 ± 15.1) dahil edilmiştir. Has-
talardan alınan burun sürüntü örneklerinin, koyun kanlı agar ve mannitollü tuzlu agarda kültürleri yapıl-
mış ve izolatlar konvansiyonel bakteriyolojik yöntemlerle tanımlanmıştır. Hastaların 204 (%43.8)’ünden
S.aureus izolasyonu yapılmış ve bunların 34 (%16.7)’ünün metisiline dirençli olduğu belirlenmiştir. Buna
göre MRSA ile kolonize hasta oranı %7.3 (34/466) olarak saptanmıştır. MRSA izolatlarının tümü vanko-
misin, linezolid ve tigesikline duyarlı bulunmuş; azitromisin ve klaritromisine %70.6, eritromisine %64.7,
klindamisin, gentamisin ve trimetoprim-sülfametoksazole %58.8, siprofloksasine %55.9, tetrasiklin ve ri-
fampisine %44.1 ve kloramfenikole %5.9 oranında direnç tespit edilmiştir. MRSA suşlarında indüklenebi-
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lir klindamisin direncinin %23.5 (8/34), çoklu ilaç direncinin ise %76.5 (26/34) olduğu görülmüştür.
Çoklu değişkenli analizde; son bir yıl içinde hastanede yatış öyküsü [odds ratio (OR): 3.426, %95 güven
aralığı (GA): 1.595-7.361, p= 0.002] ve kronik obstrüktif akciğer hastalığının varlığı (OR: 5.181, %95 GA:
1.612-16.648, p= 0.006) MRSA nazal kolonizasyonunu artıran bağımsız risk faktörleri olarak bulunmuş-
tur. Sonuç olarak; hemodiyaliz hastalarında MRSA nazal kolonizasyon prevalansının ve risk faktörlerinin
bilinmesinin, MRSA enfeksiyonlarının tedavi stratejileri ve uygun enfeksiyon kontrol önlemlerinin alınma-
sına katkı sağlayacağı düşünülmüştür. 

Anahtar sözcükler: Metisiline dirençli Staphylococcus aureus; hemodiyaliz; nazal kolonizasyon; risk fak-
törleri.

ABSTRACT

Infections caused by methicillin-resistant Staphylococcus aureus (MRSA) is frequent among hemodi-
alysis patients and lead to increased morbidity and mortality rates. It is known that nasal colonization
plays an important role for the development of MRSA infections. The aim of this study was to determi-
ne the prevalence and risk factors for MRSA colonization among outpatients undergoing hemodialysis.
A total of 466 adult patients (199 female, 267 male; age range: 18-89 years, mean age: 55.8 ± 15.1 ye-
ars) who were under hemodialysis between September-December 2008 in different health centers at Pa-
mukkale/Denizli region, Turkey, were included in the study. Swab samples obtained from anterior nares
of patients were cultivated on sheep-blood agar and mannitol-salt agar media. The isolates were identi-
fied by conventional bacteriological methods. S.aureus strains were isolated from 204 (43.8%) patients
and 34 (16.7%) were found methicillin-resistant. Thus the rate of MRSA colonization in hemodialysis pa-
tients was detected as 7.3% (34/466). All of the MRSA strains were found susceptible to vancomycin, li-
nezolid and tigecycline, while the resistance rates for the other antimicrobial agents were as follows:
70.6% to azithromycin and claritromycin; 64.7% to erythromycin; %58.8 to clindamycin, gentamicin
and trimethoprim-sulfamethoxazole; 55.9% to ciprofloxacin; 44.1% to tetracycline and rifampin; 5.9%
to chloramphenicol. Inducible clindamycin resistance in MRSA isolates was %23.5 (8/34), and multid-
rug resistance rate was 76.5% (26/34). Multivariate analysis revealed that the history of previous hospi-
talization within a year [odds ratio (OR), 3.426; 95% confidence interval (CI), 1.595-7.361, p= 0.002]
and the presence of chronic obstructive lung disease (OR, 5.181; 95% CI, 1.612-16.648, p= 0.006) we-
re independent risk factors for MRSA colonization in this population. A better understanding of the pre-
valence and risk factors for nasal MRSA colonization among hemodialysis population may hold signifi-
cant implications for both the treatment strategies and prevention of MRSA infections to establish app-
ropriate infection control measures. 

Key words: Methicillin-resistant Staphylococcus aureus; hemodialysis; nasal colonization; risk factors.

GİRİŞ

Metisiline dirençli Staphylococcus aureus (MRSA)’un etken olduğu enfeksiyonlar, he-
modiyaliz hastalarında sık olarak görülmekte ve önemli morbidite ve mortalite nedenle-
ri arasında yer almaktadır1,2. Bağışıklığı yetersiz bu hastalarda, deri ve damar bütünlüğü-
nü bozan girişimlerin yapılması, sağlık çalışanlarıyla yakın temas, hastanede yatma, an-
tibiyotik kullanımı ve normal cilt florasının bozulması enfeksiyon riskini artırmaktadır3,4.
Bu enfeksiyonların gelişiminde nazal kolonizasyon önemli rol oynamakta ve kolonizasyo-
nu takiben yaklaşık 10 kat daha yüksek oranda MRSA enfeksiyonu ortaya çıkmaktadır5,6.
Dolayısıyla, enfeksiyonu olan hemodiyaliz hastalarında MRSA nazal kolonizasyonu için
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risk faktörlerinin bilinmesi, erken ve uygun ampirik tedavi seçiminde yararlı olacaktır. Bu
çalışmada, ayaktan hemodiyaliz tedavisi alan kronik böbrek yetmezlikli hastalarda MRSA
nazal kolonizasyon oranı ve risk faktörlerinin belirlenmesi amaçlanmıştır.

GEREÇ ve YÖNTEM

Çalışmaya, Eylül 2008-Aralık 2008 tarihleri arasında Pamukkale/Denizli bölgesinde çe-
şitli sağlık merkezlerinde hemodiyaliz tedavisi alan 466 erişkin hasta dahil edildi. Etik ku-
rul onayı ile gerçekleştirilen bu araştırma için hastaların tümünden bilgilendirilmiş onam
formu alındı. Hastaların demografik verileriyle nazal MRSA kolonizasyonuyla ilişkili olabi-
lecek risk faktörleri sorgulanarak kaydedildi (Tablo I).

Hastalardan alınan burun sürüntü örnekleri, Stuart transport besiyerinde laboratuva-
ra ulaştırıldıktan sonra %5 koyun kanlı agar ve mannitollü tuzlu agara ekilerek 35°C’de
24 saat inkübe edildi. Suşlar, koloni morfolojisi, Gram ile boyanma özellikleri, katalaz re-
aksiyonu, lam ve tüp koagülaz testleriyle tanımlandı. Mannitollü tuzlu agarda sarı pig-
ment görülmesi de S.aureus olarak değerlendirildi.  

İzolatların in vitro antibiyotik duyarlılıkları Kirby-Bauer disk difüzyon yöntemiyle “Cli-
nical and Laboratory Standards Institute (CLSI)” kriterlerine göre saptandı.7 Eritromisine
dirençli ve klindamisine duyarlı izolatlarda indüklenebilir klindamisin direnci çift disk di-
füzyon testiyle, metisilin direnci ise oksasilin ve sefoksitin diskleriyle araştırıldı. Kontrol
olarak S.aureus ATCC 25923 suşu kullanıldı. Beta-laktam sınıfı antibiyotikler dışında üç
veya daha fazla antibiyotiğe karşı direnç, çoklu ilaç direnci olarak tanımlandı.8

Verilerin analizinde “SPSS for Windows 17” paket programı kullanıldı. Karşılaştırma-
larda t-test, ki-kare ve Fisher’s exact testleri kullanılarak p< 0.05 değeri istatistiksel olarak
anlamlı kabul edildi. Bağımsız risk faktörlerinin belirlenmesi amacıyla tek değişkenli ana-
lizde p değeri < 0.1 anlamlı bulunan değişkenlerin çoklu değişkenli analizi yapıldı. 

BULGULAR

Çalışmaya alınan 466 hastanın 199 (%42.7)’u kadın, 267 (%57.3)’si erkek olup, yaş-
ları 18-89 yıl (yaş ortalaması 55.8 ± 15.1) arasında değişmektedir. Hastaların 204
(%43.8)’ünün burun sürüntü örneğinden S.aureus izolasyonu yapılmış ve izolatların 34
(%16.7)’ünün metisiline dirençli olduğu belirlenmiştir. Buna göre MRSA ile kolonize has-
ta oranı %7.3 (34/466) olarak saptanmıştır. 

MRSA izolatlarının hepsi vankomisin, linezolid ve tigesikline duyarlı bulunmuş; direnç
oranları ise azitromisin ve klaritromisin için %70.6 (24/34), eritromisin için %64.7
(22/34), klindamisin, trimetoprim-sülfametoksazol (TMP-SMZ) ve gentamisin için
%58.8 (20/34), siprofloksasin için %55.9 (19/34), tetrasiklin ve rifampisin için %44.1
(15/34), klindamisin (indüklenebilir) için %23.5 (8/34) ve kloramfenikol için %5.9
(2/34) olarak saptanmıştır. MRSA izolatlarında çoklu ilaç direncinin %76.5 (26/34) oldu-
ğu görülmüştür.

Nazal MRSA kolonizasyonu için risk faktörleri değerlendirildiğinde; son altı ay içinde an-
tibiyotik kullanımı, kronik obstrüktif akciğer hastalığı (KOAH) varlığı ve son bir yıl içinde has-
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Tablo I. Hemodiyaliz Hastalarında MRSA Kolonizasyonu İçin Risk Faktörlerinin Tek Değişkenli Analiz ile De-
ğerlendirilmesi

MRSA kolonizasyonu

Var Yok
Risk faktörleri n= 34, (%) n= 432, (%) p

Yaş (ortalama) 60.2 55.5 0.800

Erkek cinsiyet 20 (58.8) 247 (57.2) 0.852

İmmünsüpresif ilaç kullanımı 1 (2.9) 8 (1.9) 0.497

Cerrahi öyküsü* 4 (11.8) 18 (4.2) 0.067

Antibiyotik kullanımı* 17 (50) 122 (28.2) 0.008

Santral venöz kateter varlığı 7 (20.6) 43 (10) 0.054

Diyaliz merkezi

Özel merkezler 27 (79.4) 283 (65.5) 0.190

Merkez devlet hastanesi 5 (14.7) 61 (14.1)

İlçe devlet hastaneleri 1 (2.9) 72 (16.7)

Üniversite hastanesi 1 (2.9) 16 (3.7)

Diyalize girme süresi

0-6 ay 4 (11.8) 37 (8.6) 0.214

6-12 ay 6 (17.6) 32 (7.4)

12-24 ay 3 (8.8) 50 (11.6)

24-36 ay 3 (8.8) 50 (11.6)

3-5 yıl 9 (26.5) 76 (17.6)

5-10 yıl 5 (14.7) 110 (25.5)

> 10 yıl 4 (11.8) 77 (17.8)

Diyalize girme sıklığı

3 kez/hafta 34 (100) 427 (98.8) 1.000

2 kez/hafta 0 5 (1.2)

Hastanede yatış öyküsü** 23 (67.6) 147 (34) < 0.001

İkinci basamakta yatış 18 (52.9) 94 (21.8)

Üçüncü basamakta yatış 3 (8.8) 42 (9.7) < 0.001

İkinci ve üçüncü basamakta yatış 2 (5.9) 11 (2.5)

Yatış yok 11 (32.4) 285 (66)

Yoğun bakım ünitesinde yatış* 11 (32.4) 114 (26.4) 0.450

Huzurevinde kalma* 0 10 (2.3) 1.000

Eşlik eden hastalıklar

Diabetes mellitus 12 (35.3) 117 (27.1) 0.303

Kanser 1 (2.9) 15 (3.5) 1.000

Kronik karaciğer hastalığı 0 6 (1.4) 1.000

Hepatit B 1 (2.9) 17 (3.9) 1.000



tanede yatış öyküsü anlamlı bulunmuştur (Tablo I). MRSA kolonizasyonu özellikle ikinci ba-
samak sağlık kuruluşlarında yatmış olan hastalarda daha yüksek saptanmıştır (p< 0.001)
(Tablo I). Risk faktörlerinin çok değişkenli analiz ile değerlendirilmesi sonunda; hastanede ya-
tış öyküsü [odds ratio (OR: 3.426, %95 güven aralığı (GA): 1.595-7.361, p= 0.002)] ve KO-
AH varlığı (OR: 5.181, %95 GA: 1.612-16.648, p= 0.006) MRSA nazal kolonizasyonunu ar-
tıran bağımsız risk faktörleri olarak saptanmıştır. KOAH’lı hastalarda hastanede yatış öyküsü
(p= 0.006) ve antibiyotik kullanımı daha yüksek bulunmuştur (p= 0.019).

TARTIŞMA

Hemodiyaliz hastalarında nazal MRSA kolonizasyonunu takiben yüksek oranda MRSA
enfeksiyonu geliştiği gösterilmiş ve kolonizasyon oranının toplumdaki diğer bireylere gö-
re daha yüksek olduğu rapor edilmiştir9,10. Çalışmamızda hemodiyaliz tedavisi alan has-
taların %7.3’ünde nazal MRSA kolonizasyonu bulunmuştur. Ülkemizde daha önceki ça-
lışmalarda hemodiyaliz hastalarında nazal MRSA kolonizasyonu %9.4-27.211-14, diğer ül-
kelerde de %2.4-21.73,9,10,15 arasında değişen oranlarda bildirilmiştir. Oranlar arasında,
bölgelere ve popülasyonlara göre değişen farklılıklar göze çarpmaktadır.

Çalışmamızda, son bir yıl içinde hastanede yatış öyküsü ve KOAH varlığı, yüksek MRSA
kolonizasyon oranı açısından anlamlı bulunmuştur. Hastanede yatış öyküsü, MRSA nazal
kolonizasyonu için iyi bilinen bir risk faktörüdür9,10. Çalışmamızda hastanede yatış öykü-
sü olanlarda nazal MRSA kolonizasyonunun üç kat arttığı izlenmiştir. Ülkemizde ve bölge-
mizde rapor edilen yüksek hastane kaynaklı MRSA enfeksiyon oranları, hastanede yatış öy-
küsü olanlardaki bu riskle ilişkili gözükmektedir16-18. KOAH’lı hastalarda ise nazal MRSA
kolonizasyonunu gösteren çalışma sayısı kısıtlıdır19,20. Çalışmamızda KOAH’ı olan hasta-
larda kolonizasyonun beş kat arttığı saptanmış ve bu durumun KOAH’lı hastaların hasta-
neye sık yatması ve sık antibiyotik kullanmalarından kaynaklandığı düşünülmüştür. 
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Tablo I. Hemodiyaliz Hastalarında MRSA Kolonizasyonu İçin Risk Faktörlerinin Tek Değişkenli Analiz ile De-
ğerlendirilmesi (Devamı)

MRSA kolonizasyonu

Var Yok
Risk faktörleri n= 34, (%) n= 432, (%) p

Hepatit C 2 (5.9) 66 (15.3) 0.204

KOAH 5 (14.7) 11 (2.5) < 0.001

Kalp yetmezliği 1 (2.9) 44 (10.2) 0.233

Hipertansiyon 24 (70.6) 231 (53.5) 0.054

Kollajen doku hastalığı 3 (8.8) 9 (2.1) 0.050

Transplantasyon 1 (2.9)  15 (3.5) 1.000

Sigara kullanımı 4 (11.8) 81 (18.8) 0.366

Alkol kullanımı 0 4 (0.9) 1.000

* Son altı ay içinde; 

** Son bir yıl içinde. 

KOAH: Kronik obstrüktif akciğer hastalığı, MRSA: Metisiline dirençli Staphylococcus aureus.



Hemodiyaliz ve peritoneal diyaliz hastalarında gelişen enfeksiyonlar, çoğunlukla
toplum kökenli değil, sağlık bakımıyla ilişkili enfeksiyonlar olarak kabul edilmektedir21.
Toplum kökenli ve sağlık bakımıyla ilişkili MRSA izolatlarının ayırımında moleküler tip-
lendirme yöntemleri ve antimikrobiyal duyarlılık paternleri kullanılmaktadır22. Son yıl-
larda diyaliz hastalarındaki enfeksiyonlardan, sağlık bakımıyla ilişkili MRSA suşlarının
yanı sıra toplum kökenli MRSA suşları da izole edilmekte ve sağlık bakımı sunulan yer-
lerde, toplum kökenli olarak tanımlanmış MRSA suşlarının neden olduğu enfeksiyon
oranlarında artış olduğu ve bu toplum kökenli suşların hastane patojeni haline geldiği
vurgulanmaktadır15. Çalışmamızın en önemli sınırlaması, moleküler tiplendirmenin ya-
pılamamış olmasıdır. Beta-laktam grubu dışındaki antibiyotiklere karşı in vitro duyarlı-
lık paternlerinin saptanması ve özellikle siprofloksasin duyarlılığı, toplum kökenli suş-
ların sağlık bakımıyla ilişkili suşlardan ayırımında yardımcı olmaktadır10. Çalışmamızda
MRSA suşlarında çoklu ilaç direnci ve siprofloksasin direnci sırasıyla %76.5 ve %55.9
olarak belirlenmiştir. Bu sonuçlar, MRSA izolatlarının çoğunun sağlık bakımıyla ilişkili
olduğunu desteklemekle birlikte, bir kısmının da toplum kökenli olduğunu düşündür-
mektedir. Benzer olarak Lu ve arkadaşları10, sağlık bakımıyla ilişkili MRSA kolonizasyo-
nu saptananlarda, izolatların moleküler tiplendirme sonuçlarına göre bir kısmının top-
lum kökenli, bir kısmının da hastane kaynaklı olduğunu göstermişlerdir. 

Sonuç olarak çalışmamızda, hemodiyaliz hastalarında nazal MRSA kolonizasyon oranı
%7.3 olarak saptanmış; son bir yıl içinde hastanede yatış öyküsü ve KOAH varlığı MRSA
nazal kolonizasyonu için bağımsız risk faktörleri olarak bulunmuştur. Bu hasta grubunda
MRSA nazal kolonizasyon oranının ve risk faktörlerinin belirlenmesinin, MRSA enfeksi-
yonlarının tedavisi ve uygun enfeksiyon kontrol önlemlerinin alınması açısından önemli
olduğu sonucuna varılmıştır.
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