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TESEKKtlR 
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olanakslZ1lklara ra~men. bana bugUne kadar gosterdi~i yakln ilgi, 

destek ve yardlmlarl ioin klymetli hocam SaYln Prof.Dr.Candan B. 

Johansson'a en ioten te~ekkUrlerimi sunarlm. 

Mikrobiyolojiye ba~lamama ve sevmeme bUyUk etkisi olan ve 

senelerdir manevi deste~ini eksik etmeyen de~erli hocam SaYln 

Prof.Dr. RUknettin O~Utman'a en derin te~ekkUrlerimi sunmaYl boro 

bilirim. 

Call~malarlm slraslnda yardlmlarl ioin arkada~larlm Biolog 

Cennet Celik ve Biolog Serap Kartal'a te~ekkUr ederim. 

Uzmanllk sUresi boyunca Anabilim dallnda oallean bUtUn 

arkada~larlma te~ekkUr ederim. 
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Glinlimlizde ce~itli hastane materyelinden izole edilen 

Staphylococcus aureus su~larl.nl.n bazl. antibiyotiklere cok 

diren9li oldugu gozlenmektedir. Bu direnc olu~umu in vivo ve in 

vitro call.~malarda farkll.ll.k gostermektedir. Nitekim disk 

diffUzyon yontemi ile yapl.lan duyarll.ll.k testleri sonuclarl. has-

taya uygulandl.~l.nda her zaman beklenen sonuc all.namamaktadl.r. 

Duyarll. gorUnen su~a uygulanan antibiyotik tedavisi sonuc 

vermedi~i gibi, tam tersi, in vitro etkisiz gibi gorUnen bir an-

tibiyotik ile tedavi sa~lanabilmektedir. Bunun yanl. Sl.ra hastane 

enfeksiyonlarlnl.n en onemli etkenlerinden biri olan bu 

mikroorganizmanl.n sUrekli direnc kazanmasl. tedaviyi zorla~tlran 

veya sonucsuz blrakan bir faktordUr. 

in vivo ve in vitro duyarllllk farklarlndan yola Clkarak, bu 

direnc artl~lnda mikroorganizmalarln bulundu~u ortamln rolU 

oldu~u dU~UnUlerek in vivo ko~ullarl.n bir klSml.nl. deney tUpUnde 

sa~lamaYl planladlk. ±nsanda kanl.n ce~itli elementlerinin bu etki 

farkl.nda rol oynadl~l bilinmektedir (1,4,8,23,30). Staphylococcus 

aureus'un direnc olu~turmasl kanl.n yapl.sl.nda bulunan maddelerden, 

orne~in kanda bulunan ce~itli ~ekilli elementlerden, hormonlar-
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dan, vitaminlerden, fermentlerden, v.b. etkilenmektedir. 

Bu deneyi gergekle~tirebilmek i9in stafilokoklar daha do~al 

~artlarda (in vivo'ya yak~n) uretilmeye 9al~e~lm~et~r ve be-

siyerine adrenal in ve plazma ilave edilmi~tir. Amikacin'in 

Staphylococcus aureus'a kar~~ etkisi ve bakterinin bu 

antibiyoti~e bir de~ieiklik olup olmad~~~ 
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GENEL BILGILER 

EPtNEFRtN YEYA ADRENALtN HAKKINDA GENEL BtLGtLER' 

Epinefrin veya adrenalin bobrek UstU bezinin medullas~ndan 

salg~lan~r, kromafin granUllerde depolan~r, buradan kan 

dolae~m~na gecer ve uzak hedef organlarda hormon gorevi yapar. 

Genellikle hipoglisemiye cevap olarak serbest kal~r ve kan 

dolae~m~na gecer. 

Plazma"da normal de~eri s~rt UstU istirahat halinde iken 

8-113 pg/ml, ayakta ise 12-148 pg/ml aras~ndad~r. tdrarla gUnde 

ortalama 50 ~g at~l~r. Bu s~n~rlar cinsiyet ile ba~~ml~ de~ildir. 

Bu miktarlar ceeitli nedenlerle artmaktad~r. Orne~in yUksek 

tansiyonda, nab~z h~zlanmalar~nda, streste, heyecanlanmada, en­

feksiyonlarda, v.s. normal de~erlerinin en az 5 kat~na kadar 

yUkselir, fakat Ust s~n~r~n~n nereye ulaet~~~ henUz 

saptanamam~et~r. 

Yukar~da belirtilen genel durum de~ieimleri hem insanlarda 

hem hayvanlarda fizyolojik durumu etkiler, 'bu etki de genellikle 

ilaQlar~n farmakokineti~ini de~ietirebilir.~enel durumuri 

de~ieimine neden olan faktorlerin Ust s~n~r~ tahmin .edilemiyecek 

kadar de~iekenlik gosterebilir. Bu nedenle olay~ etkileyen 
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adrenalin 

de~ildir. 

miktar~n~ k~s~tlamak 

Bu de~er artmas~ 

ve standardize etmek 

temel de~er olarak 

yo~unluklar~n fistfinde her hangi bir miktar olabilir. 

mfimkfin 

verilen 

Atee olueum mekanizmas~nda. hipotalamik yol hipotalamus'ta. 

beyin korteksinde ve omurilikte bir Qok effektor sistemi et­

kiler. Bunlarla birlikte hormonlar~n salg~lanmas~ 'da etkilenir 

(tiroid hormonlar~. epinefrin ve norepinefrin gibi adenokortikal 

hormonlar) (35). 

Epinefrin ve norepinefrin termostaz~ geQ etkileyen sistem­

leri olueturur ve bunlar atee tablosunda baz~ hficre ve metabo­

lizma degieiklikleri cevab~ olarak al~n~r. Gergin ve s~k~nt~l~ 

durum epinefrin salg~lanmas~ ile ilgilidir (35). 

Epinefrinin etkisi· once terleme. s~cak basmas~ olarak 

gorfilfir fakat as~l etki odaklar~ kalp. vaskliler sistem ve dfiz 

kaslard~r. VazopressorilaQlar~n en etkinidir: kan bas~nc~n~ 

yfikseltir. nab~z bas~nc~ artar ve nab~z s~klae~r (40). 

Vaskliler sistemde ise deri dolae~m~nl yavaelatlr. kapiler­

leri daraltlr. bobrek vaskliler direncini artlrlr ve bobrek kan 

aklmlnl %40 kadar azaltlr. Glomerliler filtrasyon Qok az et-

kilenir. Sodyum. potasyum ve 

miktarl artabilir. azalabilir 

filtrasyon etkilenmez ama 

klor atll~ml azalmlet~r. idrar 

veya degiemiyebilir. Tfibliler 

juxtaglomerular apparatus'taki 

~-reseptorleri etkileyerek renin salg~lanmasl artar. 

Epin~frin Qok kuvvetli kalp stimfilanldlr, kalp 

uyarllmas~ artar. oksijen ihtiyaCl artar. 
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Duz kaslara etkisi ise kasta bulunan adrenerjik resptorlere 

ba~11d1r. Gastrointestinal sistemde epinefrinin etkisi ile dUz 

kaslar genellikle geveer. Barsak hareketleri yavaelar, mide 

kaslar1 geveer, ama pilor ve ileocekil sfinkterler genellikle 

kas111r. 

Mesane duvar1n1 geveetir fakat trigon ile 

kas111r. Bu da hastan1n idrar yapmas1nda karars1z11k 

olarak gorUIUr, mesane doludur fakat boealamaz. 

sfipkterler 

belirtisi 

Solunum yollar1ndaki et~isi solnumun s1klaemas1 ile kendini 

belli eder. 

Metabolik 

seviyelerini 

etkileri 

yUkseltir. 

onemlidir: kanda 

Lipolitik etkisi 

glUkoz ve laktat 

vard1r, serbest ya~ 

asitleri yo~unlu~u artar, bun a ba~11 olarak plazma kolesterol, 

fosfolipit ve LDL miktarlar1 artar. 

Metabolizmaya en onemli etkisi epinefrinin kalorijenik 

etkisidir. ±nsanda oksijen ihtiyac1n1 %20~30 art1r1r. 

De~ieik etkilerinden baz1lar1 ise eoyle ozetlenebilir: 

proteinden yoksun s1v1lar1 ekstrasellUler aral1~a vererek plazma 

hacmini azalt1r, boylece eritrosit ve plazma proteinleri 

konsantrasyonlar1 artar. Ayr1ca total lokosit saY1S1 da 

artm1et1r. 

Epinefrin uzun zamandan beri insanlarda ve hayvanlarda 

V.faktorUn aktivitesini artt1rarak kan1n p1ht1laemas1n1 

h1zland1rd1~1 bilinmektedir. 

Goz yae1 yap1m1n1, tUkrUk salg1lanmas1n1 ve tUkrUkt'eki 
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amilaz yo~unlu~unu art1r1r. 

Kanda stabil olmakla birlikte vUcutta cok cabuk inaktive 

olur. Bu inaktivasyon olaY1 genellikle karaci~erde ve b5breklerde 

seyreder ve vanilil mandelik asit ile metoksihidroksifenilglikol 

olarak bobrekten at1l1r. 

Epinefrin s1k1nt1, gerginlik, sersemletici baea~r1lar1, 

titreme, halsizlik, solunum s1k1nt181 ve carp1nt1ya neden 

olur.Hasta tela~11d1r. 

BUtUn bu etkiler vUcutta epinefrin miktar1 normal s1n1rlar1n 

UstUne c1kt1~1 zaman gorU1Ur. 

Bakterilerde, orne~in E.Coli'de, laktozu metabolize eden en­

zimlerin yan1 S1ra, cAMP, galaktoz ve di~er karbonhidratlar1n 

metabolizmas1n1 dUzenler. Epinefrin (~-adrenerjik reseptorler 

arac1l1~1 ile) ve glukagon (glukagon reseptorlerine ba~lanarak) 

karaci~erde adenilat siklaz1 aktive ederler, bu da cAMP birik­

mesini stimUle eder. 

Epinefrin tedavi amaC1 ile de d1ear1dan verilerek 

kullan1labilir, ozellikle ilaclara ve ba~ka allerjenlere 

(penisilin ve di~er ilaclar, yiyecekler, polen ve di~er 

allergenler) ae1r1 duyar11l1k reaksiyonlar1nda cabuk tedavi amaC1 

ile kullan1l1r. Do~al olarak vUcutta artarak veya d1~ar1dan 

verilerek epinefrin baz1 ilaclarla birlikte bulundu~unda 

epinefrinin idrar seviyesini art1r1r. Bu ilaclar eunlard1r: 

aminofilin, kafein, reserpin, eritromisin, tetrasiklin, kinidin, 

v.b. 
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AMtKACtN HAKKINDA GENEL BtLGtLER 

Amikacin 

Amikaein 1972 Yl1lnda aminoglikozitler grubundan 

Kanamiein A'nln yarl sentetik tUrevi olarak elde edilmietir. 

Kanamiein, %98 A ve %2 ~ ve C f~aksiyonlarlndan oluemaktadlr 

buna karel1lk Amikaein tek maddeden oluemaktadlr. 1977 de klinik 

kullanlma girmietir (18,34). 

tki amino eekeri vardlr ve bunlar glikozit ·ba~larl iIe 

merkezde buIunan bir heksoza ba~lldlr. Bu eeker bir 3-amino hek-

sozdur (gIUkozamin) (34).pH 6-8 araSl stabiIdir ve bazik 

yapldadlr. Suda erir, ekstrasellUler slvlda vueuttaki haemin in 

%25'i olarak bulunur (15).Metabolik olarak sabittir, 

bHbrekIerden atlll~ (21). 
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Barsaklardan zor emilir. Polaritesi yuzunden intraselluler 

s1v1ya ve beyin omurilik S1V1S1na gecmez. Oral olarak emilmez 

(34).Cok genie antimikrobiyal aktivitesi vard1r. Gram pozitif 

koklara ve Gram negatif comaklara etkilidir. Aneak tek bae1na 

verildi~inde enterokoklara ve anaeroplara etkisizdir (22). 

Etki mekanizmas1 henuz tam olarak anlae1lamam1et1r. An-

tibiyotik huere yuzeyine ba~lan1r ve buradan huere icine 

tae1narak 30S ribomozal alt Uniteye ba~lan1r. Buradan translasyon 

esnas1nda mRNA yan11e okunur ve anlams1z aminoasitler olueur. 
\ 

Protein sentezi ile bu eekilde interferens yapmas1 huere zar1n1n 

fonksiyonunun bozulmas1na neden olur. Sodyum, potasyum, aminoasit 

ve esas maddelerin huereden S1zmaS1na yol acar ve hue re olur(34). 

Amikaein, hatta genel olarak aminoglikozitlere direnc 

geliemesi de~ieik yollarla olur: 

**Bir amino grubunun asetilasyonu, bir hidroksil grubunun 

adenilasyonu veya fosforilasyonu ile molekul oyle de~ieir ki 

ribozomal alt uniteye ba~lanamaz. Burada rol oynayan enzimler 

asetiltransferaz, adeniltransferaz ve fosfotransferazd1r. 

Amikaein aminoglikozitler icinde inaktivasyona en direncli 

antibiyotiktir. Sadeee Gram negatif organizmalar1n asetil-

transferaz1 ile inaktive olur. Stafilokoklar1n adenil-

transferaz1n1n miktar olarak yetersiz kalmas1 bu direnc yolunu 

pek olas1 k1lmamaktad1r (18,34). 
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**Bir baeka yol ise sitoplazmik zardan enerjiye ba~1m11 

transport sistemi de~iemesi ve antimikrobik ajan1n hedefine 

ulaeamamas1 yani ribozoma ba~lanamamas1 eeklindedir. Baz1 Gram 

pozitif ve Gram negatif mikroorganizmalar bu. yolla direnc 

kazan1rlar (18,34). 

Di~er aminoglikozitler gibi Amikacinrin de nefrotoksik et-

kisi vard1r ancak bu etki Gentamicinrinkinden daha azd1r. 

VestibUlotoksik etkisi di~er aminoglikozitlerle ayn1, kokleotok-

sik etkisi ise daha fazlad1r (34). 

Kullan1m endikasyonuna gelince, co~u merkezlerde rezerv 

antibiyotik olarak saklanmakla birlikte baz1 merkezler bu 

antibiyoti~i en gozde antibiyotik olarak kullanmaktad1rlar, cUnkU 

direnc geliemesi cok dueUk oranda saptanm1et1r. Bu nedenle has-

talarda ve hastane enfeksiyonlar1nda en baear1l~ antibiyotik 

olarak hem Gram negatif comaklar hem Gram pozitif koklara kare1 

kullan1lmaktad1r (10,14,18). 

Staphylococcus aureus endokarditi vakalar1nda penisilinaza 
J.:' 

etkisiz penisilin ile kombine olarak kullan1lmaktad1r. 

Yine vankomisin ve rifampisin ile kombine olarak prostetik 

kapakc1k11 stafilokok endokarditi vakalar1nda kullan1lmaktad1r 

(18). 

9 



STAPHYLOCOCCUS AUREUS HAKKINDA GENEL BtLGtLER 

Stafilokoklar Micrococcaceae ailesinde fakUltatif anaerop 

veya mikroaerofil mikroorganizmalard1r.HUcre duvarlar1 L-lizin 

ihtiva eden peptidoglikandan ve teikoik asitten olueur. 

0.5-1.5 ~m cap1nda yuvarlak hUcrelerdir, tek, oift veya kUmeler 

halinde bulunurlar. Bir cok yonde bolUnebildikleri ioin dUzensiz 

kUmeler oluetururlar. Gram pozitif, hareketsiz, sporsuz ve cogu 

kapsUIsUzdUr. Aerobik eartlarda daha bol ve daha cabuk Urerler. 

NaCI'li ortamda daha kolay Uremektedirler ve optimal 1S1 18 0 C 

ile 400 C aras1ndad1r. icinde pepton bulunan hemen her ceeit be­

siyerinde rahat Urerler. tcinde azot kaynag1 olarak aminoasit ve 

B vitamini bulunan her besiyerinde kolayca Urerler. Lizozime 

direnoli fakat lizostafine has sas bir yap1lar1 vard1r (28). 

Stafilokoklar sporsuz bakteriler aras1nda en direncli 

mikroorganizmalardand1r. Kuruluga ve yUksek 1S1 derecelerine 

direnolidirler, kurumue cerahat ve balgamda gUnlerce, haftalarca 

canl111klar1n1 korurlar. 600 C deki ,nemli 161da 30 dakika kadar 

canl1 kal1rlar. Fenollere, diger bir cok dezenfektana ve yUksek 

tuz konsantrasyonlar1na ( % 7,5-10 NaCI ) direnclidirler (11). 

Normalde deri, deri bezleri ve mukozalarda bulunur. Ancak 

oportUnist patojen bir mikroorganizmad1r. Klinik materyel olarak 

kan, abse, pUrUlan B1v1lar, balgam~ idrar ve saitadan izole 

edilebilirler. %5 koyun kanl1 agara ekim yap1larak 340-370 C de 
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18-24 saat inkUbe edildi~inde Stafilokoklar 1-3 mm oap1nda, 

yuvarlak, yumu~ak, kabar1k, opak veya kat1 ya~ gorunumUnde 

koloniler olu~tururlar (28). 

Katalaz pozitifdirler, sitokromlar1 vard1r, dolaY1s1yla ben-

zidin pozitiftirler. 

Kat1 besiyerinde pigment olu~tururlar; gri-beyaz renkten 

sar1-turuncuya varan bir renklenme gorUlur. Bu renklenme hucre 

zar1nda bulunan karotenoid pigmentlerden kaynaklan1r. Besiyeri 

pigment olusumunu etkiler. Karbon dioksit ve oksijen pigment 

olusumu ioin esast1r. KUltUr eskidikce veya ook fazla pasaj 

pigment olusturma yetene~ini irreversibl olarak 

kaybeder (26). 

Staphylococcus aureus oportUnist patojen olan bir turUdUr. 

0.5-1 ~m oap1nda kUre seklindedir, tek baS1na; oift olarak veya 

kumeler halinde gorulur (28). 

Bir ook hasta11k tablosunda izole edilebilir ve kronik veya 

rekuran enfeksiyonlarda s1k11kla kaream1za c 1kar (16). 

Kolonileri S tipi, kabar1k, parlak, yuvarlak duzgUn kenar11 

ve opakt1r. Koloniler 6-8 mm oap1na ulasabilir ve kultur 

eskidikce koloniler seffaflasmaya baslar. Co~u alt1n sar1S1 pig-

ment olusturur. 
) 

FakUltatif anaerop olmakla birlikte en iyi aerop ortamda 

Urer. Katalaz aerobik ortamda Ureyen mikroorganizmalarda 

Uretilir. Oksidaz negatiftir (17). 

Besiyerinde NaCl bulunursa ( <%10) iyi bir Ureme gozlenir. 
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100 C ile 450 C aras1nda ve pH= 4.2 ile 9.3 aras1nda 

Ureyebilir. Optimum 1S1 300 C ile 370 C araS1 ve optimum 

pH 7.0-7.5 aras1ndad1r. 

Lityum klorit,baryum klorit, kristal viyole, akridin gibi 

baz1 maddeler Staphylococcus aureus'un Uremesini inhibe ederler. 

GIUkoz, laktoz, maltoz ve mannitol gibi baz1 eekerlerden 

aerobik ve anaerobik olarak asit olueturur. Sadece aerobik olarak 

fruktoz, galaktoz, mannoz, riboz, sUkroz, trehaloz, turanoz ve 

gliserolderi asit olueturur (26). 

EskUlin ve nieastaY1 hidrolize etmez. Ureyi ve hemoglobin, 

fibrin, albumin, kazein gibi do~al hayvan proteinlerini hidro­

lize eder.Birkao gUnde jelatini eritir. Metil k1rm1z1s1 ve Voges­

Proskauer deneyleri pozitifdir. Uremek ioin organik azot kayna~1 

ile B grubu vitamine ihtiyao g6sterir. Nitrat1 indirger ve am­

monyak olueur. Ayr1ca asit ve alkali fosfataz uretir. 

KoagUlaz butun suelar taraf1ndan olueturulur. Koagulaz ser­

best ve ba~11 olarak bulunur (9,38). Staphylococcus aureus 

suelar1 1s1ya dayan1kl1 dezoksiribonUkleaz olueturur (3).Bu 

6zellik Staphlococcus aureus'un besinlerden izolasyonunda cok 

yard1mC1 olur. Hemolizin uretir. ~, ~, T ve a olarak 4 grup 

hemolizin bulmak mUmkUndUr. Bir sue tek veya kombine olarak 

birkac hemolizin Uretebilir (41). 

Baz1 suelar epidermolitik toksin (exfoliatin), baz1lar1 ise 

besin zehirlenmelerine neden olan enterotoksin olueturur. Baz1 

suelarda enterotoksin benzeri protein bulunur, TSS (Toksik Sok 

12 



Sendromu ) tablosunu meydana getirirler. Stafilokinaz, lokosidin, 

hiyaluronidaz, lipazlar, proteinazlar ve penisilinazlar 

Staphylococcus aureus suelar~n~n biyolojik aktif diger baz~ hUcre 

d~e~ UrUnleridir (6). 

Staphylococcus aureus genellikle burun ve ag~z mukozas~nda 

(oronazofarenks), deride, perinede, gastrointestinal ve genital 

sistemde dogal olarak bulunur (16). 

insanlarda dogal nazal tae~y~c~l~k oran~ %10-40 aras~ndad~r. 

Staphylococcus aureus potansiyel patojendir ve ook say~da enfek­

siyona neden olur. En s~k olarak selUlit. pUstUl, bUl. karbunkl. 

impetigo ve oeeitli postoperatif yara enfeksiyonlar~ gibi deri 

enfeksiyonlar~na ne den olur (16). 

Toplumdan kaynaklanan bir baeka 

dayan~kl~ enterotoksinler arac~l~g~ 

zehirlenmeleridir (16). 

onemli tablosu ise 

ile meydana gelen besin 

Daha onemli ve al~r seyirli olan septisemi. endokardit. 

menenjit, pnomoni ve osteomiyelit tablolar~n~ da oluetururlar. 

Enfeksiyonun etiyolojisine gore Staphylococcus aureus 

suelar~ besiyerinde ozel katk~ maddelerine ihtiyao gosterebilir; 

ornelin tiamin veya menadion'a ihtiyao gosterenler genellikle os­

teomiyelit veya septisemi yaparlar. C02 ihtiyac~ olan suelar ise 

genellikle septisemi etkenidirler (11). 

Staphylococcus aureus suelar~ bakteriyofaj tiplendirilmesi 

ile de ay~rt edilir. Ozellikle hastane enfek~iyonlar~n~n 

epidemiyolojisinde bu yontem bUyUk onem tae~maktad~r (17). 
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Staphyl~coccus aureus'a kare1 oeeitli antibiyotik duyarl111k 

testleri kullan111r. Ayr1ca baz1 stafilokok tUrlerini aY1rt et~ 

mek i~in duyarl111k testleri kullan1labilir, 6rne~in Novobiocin 

Staphylococcus saprophyticus'un di~er stafilokoklardan aY1r1m1nda 

kullan111r. Cok saY1da antibiyoti~e 6rne~in aminoglikozitlere, 

sefalosporinlere, penisiline ve tUrevlerine, kloramfenikole, TMP­

sUlfametaksazole ve vankomisine kare1 duyarl111k testleri 

yap1labilir (32). 

Bir antibiyotik klinikte kullan1ma girdi~i zaman 

Staphylococcus aureus'un ook k1sa zamanda buna kare1 direno 

gelietirdigi g6zlenmietir (7). 1942'den 6nce izole edilen 

suelar1n ook saY1da antibiyoti~e duyarl1 oldugu bilinmektedir . 

1945'ten sonra ise, 6nce hastanelerde sonra toplumda ve en son 

hayvanlarda, penisilinaz olueturan suelar1n h1zla artt1g1 

g6zlenmietir (2). Daha sonra Metisiline kare1 olmak Uzere ikinci 

bir penisilin direncinin geliemesi g6zlenmietir. Bu, butun 

penisilinlere ve sefalosporinlere genie oapta bir direno 

geliemesini g6stermektedir (31). 

Staphylococcus aureus'un yayg1n kullan1lan antibiyotiklere 

k1sa zamanda direno gelietirmesi hastane enfeksiyonlar1 a01s1ndan 

ook bUyuk 6nem tae1maktad1r. Bilindigi gibi nozokomiyal enfeksi­

yonlarda rastlanan en 6nemli ajanlardan biri Staphylococcus 

aureus'tur (31). Bu enfeksiyonlar1 meydana getiren suelar ook 

direnoli olanlard1r, dolaY1s1yla tedavileri de 0 denli gUO 

olmaktad1r (7). 
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GEREC VE YONTEM 

GERECLER 

Bu cal~emada M.O.T~p Fakultesi. Mikrobiyoloji Laboratuvar~na 

gelen klinik materyelden izole edilen 12 Staphlococcus aureus 

sueu kullan1Im~et~r. Bunlardan 5 tanesi yara. 3 tanesi idrar, 

1 tanesi bogaz. 1 tanesi kist ponksiyon s~v~s~ kulturleriden 

izole edilmietir. Kontrol olarak Staphylococcus aureus AT CC 6538 

ve Staphylococcus aureus ATCC 29231 suelar~ kullan~lm~et~r. 

Suelar izole edildikten sonra aeag~daki ozellikleri ile 

Staphylococcus aureus olduklar~ kan~tlanm~et~r: 

*Suelar~n. hepsi adi jeloz besiyerinde pigment 

olueturmuelard~r. 

*Koyun kanl~ agar'a ekildiklerinde hepsinin ~ ve ~ olarak 

kar~e~k hemoliz yapt~klar~ gozlenmietir. 

*Lam ustunde ve tupte 1:1 ile 1:10 aras~ suland~r~lm~e 

plazma ile koagulaz pozitif sonuc al~nm~et~r. 

*Dezoksiribonukleaz testi icin DNase test agar (Difco) kul­

lan~lm~e ve butun suelar DNaz pozitif bulunmuetur. 

*Tuzlu besiyeri olarak Mannitol Salt Agar (Gibco) 

kullan~lm~e ve bUtUn suelar bu besiyerinde mannitolU fermente 
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etmi~lerdir. 

*Rutin olarak yap1lan disk diffUzyon yontemi ile butun 

su~lar Amikacin'e duyarl1 bulunmu~tur. 

Butun deney a~amalar1 boyunca besiyeri olarak Nutrient Broth 

(Lab M) kullan1Im1~t1r.Bu besiyerinin iQeri~i : 

Beef extract 

Peptone 

1 g 

5 g 

Yeast extract 2 g 

NaCI 5 g 

Besiyerinin pH S1 7.4 e ayarlanm1~ ve otoklavda 1210C de 

sterilize edilmi~tir. 

Adrenalin 0,5 mg/ml konsantrasyonda steril ampulde 
-

Adrenaline Codex (Galen ilaQ Laboratuvar1) olarak kullan1lm1~t1r 

ve steril dam1t1k su ile suland1r1Im1~t1r. Adrenalin tuplere 

12.5 pg/ml den 12.5 ~g/ml ye de~i~en oranlarda ilave edilmi~tir. 

Bu miktarlar kandaki normal de~erleri ile bu de~erlerin 10 8 mis-

line varan oranlarda haz1rlanm1~t1r. 

Aktivitesi 681 ~g/ml olan Amikacin sulfate Fako ilaQ 

Fabrikalar1ndan sa~lanm1~t1r. Antibiyotik Qozeltileri steril 

Plazma olarak 0 Rh(+) inaktive edilmi~ insan plazmas1 
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KULLANILAN ARAQ YE AYGITLAR 

Sartorius analitik hassas terazi (0.0001 g hassas) 

Sartorius marka kaba terazi (0.01 g hassas) 

Heraeus B 5042 marka etuv 

Heraeus B 50 marka etuv 

Kermanlar dikey otoklav 

Transmedikal prizmatik otoklav 

Elektromag M 5040 pastor f~r~n~ 

Elektromag su banyosu 

NUve NF 815 santrifuj 

Heraeus Digifuge GL (buyuk bael~kl~) santrifuj 

Arcelik 415 marka so~utucu 

Ugur Derby derin dondurucu 

Kotterman distile su ayg~t~ 

Millipore OM 037 ve OM 041 filtrasyon sistemleri 

Millipore Millex HA 0.45 ~m tek kullan~ml~k filtreler 

Nunc U tabanl~ mikrotitrasyon plaklar~ 

Mikropipetler:Oxford Sampler System 40-200 ~l ile 200-1000~1 

Brand Transferpette 20-100 ~l ile 200- 1000 ~l 

Cam pipetler:0.5 ml (Witeg),1-2 ml (Superior), 

5-10 ml (Prescicolor). 

Dispenser Hirschman 1-5 ml 

Petri kutular~ (Anumbra) 

Serolojik tUpler (Teknikcam 12 mm capta) 
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YONTEMLER 

1-Bakteri sUspansiyonunu hazlrlama yontemi: 

Bakteri sUspansiyonunun haZlrlanmaSl ioin katl besiyerinde 

(kanIl agar) Uremi~ kolonilerden Oze iIe ~-5 koloniye de~ecek 

~ekilde materyel allnml~ ve SlVl besiyerine (Nutrient broth) 

ekilmi~tir. 18 saat 37 0 C de inkUbe edildikten sonra bu bakteri 

sUspansiyonlarl Mc Farland 0,5 standartlna gore ayarlanml~tlr 

(bakteri konsantrasyonu takriben 1,5xl0 8 CFU/ml). Bu sUspansiyon 

10 defa sulandlrllarak ve her tUpe veya her mikrotitrasyon 

kuyusuna ilave edildi~inde sonuota ortalama 5xl05 CFU/ml olacak 

~ekilde ayarlanml~tlr (5,24,25,39). 

2-Antibiyotik cOzeItisini haZlrlama YOntemi: 

Amikasin'in konsantrasyonu 1000 ~g/ml olacak ~ekilde an­

tibiyotik stok solUsyonu hazlrlanml~ ve hemen kullanllmayacak 

clan bolUmU fraksiyone edilerek derin dondurucuda -20 0 C de 

muhafaza edilmi~tir. Kullanllacak clan bolUm ise seri dilUsyon 

yaplldl~lnda, her deneyde birinci tUpte veya kuyuda 50 ~g/ml 

olacak ~ekilde konsantrasyonu ayarlanml~tlr (39). 
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3-Adrenalin cBzeltisini sUlandlrma yBntemi: 

Adrenalin konsantrasyonu 500 ~g/ml olarak steril ampulde 

sa~lanmletlr . Dilusyonlar bitince son konsantrasyonlar 

12.5 ~g/ml, 125 ng/ml, 12.5 ng/ml, 125 pg/ml ve 2.5 pg/ml 

olacak eekilde sulandlrl1mletlr. 

4-Plazmanln haZlrlanmaSl: 

o Rh(+) insan kanl santrifuj edilerek plazma ayrl1mle, 

filtrasyon ile steril edilmie ve fraksiyone edilerek 

dondurulmuetur. AyrlCa taze dondurulmue 0 grubu insan plazmasl 

da aynl amaola sa~lanmle kullanl1madan Bnce oozdurUlmUe ve 

filtre edilmietir. Sulandlrmaya geomeden once 56~C de yarlm saat 

inaktive edildikten sonra plazma kullanl1mletlr. BUtun serilerde 

son konsatrasyon 1:1 olarak ayarlanmletlr. 

Deney Uo sari halinde, aynl eartlarda yurUtUlmue ve iki 

de fa makrodilUsyon, bir de fa mikrodilUsyon yBntemi ile 

tekrarlanmletlr. 

MakrodilUsyon yBntemi: 

Bu yontemle deney Uo sari halinde yUrUtUlmUe ve iki defa 

tekrarlanmletlr. 
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Her seri 12 tUpten oluemuetur.Birinci tUp sadece besiyeri ve 

antibiyotik, oriikinci tUp ise sadece besiyeri ve bakteri 

sUspansiyonu iQeren kontrol tUpleri olarak kullan1lm1et1r. ikinci 

tUplerde son antibiyotik konsantrasyonu 50 ~g/ml olacak eekilde 

stok antibiyotik Qozeltisi suland1r1larak ilave edilmietir 

(13,25). 

*Birinci seri: 

1-tUplere 0.5 ml S1V1 besiyeri konmuetur. 

2-antibiyotik Qozeltisinden 0.5 ml ilave edilerek seri 

dilusyon yap1lm1et1r. 

3-Mc Farland standart1na gore 5x10 5 CFU/ml olacak eekilde 

ayarlanan bakteri suspansiyonundan kontrol tupunden baelamak 

uzere her tupe 0.5 ml ilave edilmietir. 

*tkinci seri: 

Bu seri alt1 defa 12 tuplUk dizilerden oluemuetur. Her dizi 

ayr1 adrenalin konsantrasyonunda haz1rlanm1et1r. 

l-tuplere adrenalin, son konsantrasyonlar1 12.5 ~g/ml, 

125 ng/ml, 12.5 ng/ml, 125 pg/ml ve 12.5 pg/ml olacak eekilde 

ve S1V1 besiyeri konmuetur. 

2-antibiyotik Qozeltisi birinci seride oldu~u gibi ilave 

edilerek seri dilusyon yap1lm1et1r. 

3-bakteri sUspansiyonu birinci seride oldu~u gibi ilave 

edilmietir. 

20 



*UcUncU seri: 

Bu seri aIt1 defa 12 tUplUk diziIerden oluemue, her dizi 

ayr1 adrenaIin konsantrasyonunda haz1rIanm1et1r. 

1-tUpIere S1V1 besiyeri, son konsantrasyonIar1 12.5 ~g/ml, 

125 ng/ml, 12.5 ng/ml, 125 pg/ml ve 12.5 pg/ml olacak eekiIde 

adrenaIin ve son konsantrasyonu 1:1 olacak eekiIde pIazma 

konulmuetur. 

2-antibiyotik cozeltisi gene birinci seride oldu~u gibi 

iIave ediIerek seri dilUsyon yap1lm1et1r. 

3-bakteri sUspansiyonu da gene birinci seride oldu~u gibi 

iIave ediImietir. 

MikrodilUsyon y6ntemi: 

Bu yontemde etiIen oksit iIe steril ediImie microplate'ler 

kuIIan1lm1et1r. 

MakrodilUsyon y6nteminde yap1Ian ieIemIer mikrodilUsyon 

pIaklar1nda tekrarIanm1et1r. Bu yontemde her kuyuda son S1V1 

miktar1 100 ~I olacak eekiIde yukar1da beIirtilen solUsyonlar ve 

cozeltiler ilave ediImietir. 

tibiyotik, onikinci kuyu 

Birinci kuyu sadecebesiyeri ve an­

ise sadece besiyeri ve bakteri 

sUspansiyonu iceren kontrol kuyular1 olarak aI1nm1et1r (13). 
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*Birinci seri: 

1-kuyulara 0.05 ml besiyeri konmuetur. 

2-antibiyotik c5zeltisi 0.05 ml ilave edilerek seri dilusyon 

yap~lm~et~r. 

3-onikinci kuyudan baelamak Uzere, Mc Farland standart~na 

g5re 5x10 5 CFU/ml olacak eekilde ayarlanan bakteri sUspansiyonu 

ilave edilmietir. 

*tkinci seri: 

1-adrenalinin son konsantrasyonlar~ alt~ 

12.5 ~g/ml, 125 ng/ml, 12.5 ng/ml, 125 pg/ml ve 

dizi kuyuda 

12.5 pg/ml 

olabak eekilde adrenalin ve s~v~ besiyeri ilave edilmietir. 

2-antibiyotik c5zeltisi birinci seride oldugu gibi ilave 

edilerek seri dilUsyon yap~lm~et~r. 

3-bakteri sUspansiyonu da birinci seride oldugu gibi ilave 

edilmietir. 

*OcUncU seri: 

1-alt~ dizi kuyuya son konsantrasyonlar~ ikinci seride 

belirtildigi gibi adrenalin konmue, s~v~ besiyeri ve plazma son 

konsantrasyonu 1:1 olacak eekilde ilave edilmietir. 

2-antibiyotik c5zeltisi birinci seride oldugu gibi ilave 

edilerek seri dilUsyon yap~lm~et~r. 

3-bakteri sUspansiyonlar~ birinci seride oldugu gibi ilave 

edilmietir. 
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DilUsyonlar tamamland1ktan sonra, buharlaemaY1 onlemek icin 

plaklar1n UstU s1k1ca kapat11m1et1r. 

BUtUn tUpler veya plaklar ayn1 eartlar alt1nda 370C de 

inkUbe edilmie ve her gUn sonuclar okunarak inkUbasyona 5 gUn 

sUre ile devam edilmietir. 

Beeinci gUn MIC de~erleri a11nd1ktan sonra Ureme olmayan 

tUplerden veya kuyulardan cukulata agar11 besiyerine pasaj 

yap11m1et1r~ 24 saat 370C de ve bunu takip eden 4 gUnde 300C bek­

letildikten sonra MBC de~erlerine bak11m1e ve Ureme gorUlmedi~i 

takdirde deney sonland1r11m1et1r. 

MIC de~eri gozle gorUIUr eekilde Uremeyi inhibe eden en az 

antibiyotik miktar1 olarak a11nm1et1r (5,19,25). 

MBC de~eri ise Ureme olmayan tUplerden veya kuyulardan 

materyel kat1 besiyerine ekildi~inde Ureme olmayan en dUeUk an­

tibiyotik konsantrasyonudur (19,29). 
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B'tTLG'tTLAR 

Deneye ba~lamadan once, 12 Staphylococcus aureus su~unun, 

hepsinin disk diffuzyon yontemi ile Amikasine duyarl1 olduklar1 

saptanm1~t1 . 

Makrodilusyon yontemi bulgular1 

Makrodilusyon yontemi ile al1nan sonuclarda ilk gun elde 

edilen MIC de~erlerinin 0.09 ~g/ml ile 0.19 ~g/ml aras1nda oldu~u 

bulunmu~tur 

Normal ekim olarak grupland1r1lan birinci seri cal1~mada 

(yaln1z besiyeri, antibiyotik ve bakteri bulunan seride), be~inci 

gunun sonunda MIC de~erlerinin 15 ile 6 dilusyon artt1~1 

gorulmektedir (Tablo 1), 

ikinci seri cal1~mada, ortama ce~itli oranlarda adrenalin 

ilave edilince MIC de~erleri 5. gunun sonunda ancak ortalama 2 

dilusyon fark etmi~tir (Tablo 2,3,4,5,6). 

Ucuncu seride (plazma ve adrenalin iceren seri) 5. gunun 

sonunda MIC de~erleri 1 ile 2 dilusyon artm1~ ve ureme olan 

tuplerde koagUlasyon gorulmu~tur (Tablo 7,8,9,10,11 ). 
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MikrodilUsyon YOntemi bulgularl 

MikrodilUsyon yontemi ile yUrUtUlen Qall$mada birinci gUn 

elde edilen sonuQlarda MIC de~erlerinin 0.09 ~g/ml ile 0.19 ~g/ml 

araslnda oldu~u gorUlmUetUr . 

Birinci seri deneylerde, b~einci gUnUn sonunda MIC de~erleri 

5 ile 6 dilUsyon artmletlr (Tablo 1). 

ikinci seride ise, adrenalin ilave edince, MIC de~erleri or­

talama2 dilUsyon artmletlr (Tablo 2,3,4,5,6,). 

UQUncU seride ise, adrenalin've plazma ilave edilince, MIC 

de~erleri 1 ile 2 dilUsyon artmle ve Ureme olan kuyularda 

koagUlasyon gorUlmUetUr (Tablo 7,8,9,10,11). 

MBC de~erleri ise bUtUn yontemlerde ve bUtUn serilerde MIC 

de~erleri ile paralel seyretmietir, elde edilen MIC de~erleri ile 

MBC de~erleri aynl konsantrasyonlarda bulunmuetur. 

Bee gUn sonunda MBC de~erlerine baklllrken aynl zamanda son 

Ureme olan tUpten veya kuyudan Nutrient broth'a pasaj 

yapllmletlr. Bu kUltUrler 18 saat 37 0 C de inkfrbe edildikten sonra 

tekrar MIC de~erlerine bakllmletlr. BUtUn deney aeamalarlnda MIC 

de~erleri beeinci gUnUn sonunda allnan de~erlerle aynl Qlkmletlr. 

Bu sonuQlar bize bu Staphylococcus aureus SUelarlnln 5 gUn iQinde 

gerQekten Amikacin'e karel direnQ kazandlklarlnl gostermietir. 

BUtUn bu de~erlere bak lId l~ lnda normal laboratuvar 
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y5ntemleri ile yUrUtUlen MIC Qal~emalar~nda 5 gUnde Staphylococ­

cus aureus suelar~nda Amikasine kare~ 5 dilUsyona varan, birinci 

gUn elde edilen sonucun 32-64 kat~ olarak bir direnQ art~e~ 

oldu~u g5zlenmietir. Ancak ortama adrenalin veya adrenal in ile 

plazma ilave edildi~inde ancak 1-2 dilUsyonluk bir direnQ art~e~ 

olmue, yani ilk konsantrasyonunun 2 ile 4 kat~ olarak artm~et~r. 
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TARTISMA 

Staphylococcus aureus klinik materyellerde Qok slkllkla 

rastlanllan mlkroorganizmalardan biridir. Normal florada 

bulunmasl bu mikroorganizmaYl normal flora bakterileri ile bir­

likte dU~Unmeye y5neltmi~tir. Fakat Staphylococcus aureus potan­

siyel patojen olma 5zelli~inden dolaYl Qe~itli enfeksiyonlara 

neden olmaktadlr. Staphylococcus aureus bUtUn dUnyada hastane 

enfeksiyonlarlnln en 5nemli etkenlerinden biri olmaya devam et­

mektedir (31). Yeni patojenik yetenekler kazanma e~ilimindedir 

(32). 

Antibiyotik kullanlml ile Qok klsa sUrede stafilokoklarln 

direnQ kazandlklarl gozlenmi~tir (7). Antimikrobik ajanlara kar~l 

klsa sUrede direnQ geli~tirmesi bazl antibiyotiklerin bu mikroor­

ganizmaya kar~l kullanlmlarlnl slnlrlaml~tlr (2,7,31). Ozellikle 

penisilin ve tUrevlerine kar~l geli~en direnQ Gram pozitif 

koklarln yol aQtl~l enfeksiyonlarln tedavisini zorla~tlrmak­

tadlr (27). Bu yUzden yeni veya de~i~ik antibiyotik tUrlerini 

kullanmak gerekmektedir. Amikacin hem Gram pozitif koklarln hem 

Gram negatif Qomaklarln meydana getirdi~i, ayrlca di~er 

aminoglikozitlere direnQli bakterilerle olan enfeksiyonlarda en 

gozde antibiyotiklerden biridir., Bu antibiyoti~e kar~l mikro­

organizmalarln ook az direno geli~tirdi~i g5zlenmi~tir (19). 
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Duyarl111k testleri sonucu elde edilen veriler ile tedaviye 

baeland1~~nda,' baz1 vakalarda in vitro direnoli bulunan bir an­

tibiyotik hastaya uyguland1~1 zaman iyi sonuo a11nd1~1 

gozlenmektedir. Bu sonuolardan yola 01karak, bu farkl111~1n 

mikroorganizmalar1n Uretildi~i ortamdan kaynakland1~i 

dUeunulerek, in vivo koeullara yak1n bir ortam1n in vitro 

eartlarda sa~lanmas1 ve plazma gibi, adrenalin gibi baZ1 vucut 

faktorlerinin bakteri-antibiyotik etkileemesinde bir rolu olup 

olmad1~1 araet1r1lm1et1r (8,19). 

Besiyerine kanda bulunmas1 gereken maddelerin kat1lmas1 ile 

in vivo"ya yak1n bir ortam sa~lanm1et1r. Bunun ioin ortama once 

adrenal in daha sonra hem adrenalin hem plazma ilave edilmietir. 

Besiyeri ve Amikacin oozeltisi bulunan ortama Staphylococcus 

aureus ekildi~inde bee gUn ioinde MIC de~erlerinde 5-6 dilusyon 

artma gozlenmektedir. 5 gUn bekledikten sonra MIC de~eri artmakla 

beraber hala duyarl1 konsantrasyon S1n1r1nda kald1~1 gozlenmie­

tir (Tablo 1). 

Staphylococcus aureus"un Amikacine duyarl111k gosteren 

de~eri MIC ~ 8 ~g/ml olarak saptanm1et1r (12). Bakteri 5 gun an­

tibiyotikli besiyerinde bekledikten sonra bizim buIdu~umuz de~er 

ise MIC=6.25 ~g/ml dir. MBC de~erIerimiz de 6.25 ~g/ml 

de~erIerini aemam1et1r. Bir oaI1emada aminoglikozit olarak 

Gentamicin"e kare1 MIC=20 ~g/ml ve MBC=35 ~g/ml olarak 

buIunmuetur (30). Bizim oaI1emam1zda ise Amikacin iIe bu 

de~erIere uIae1lamam1et1r. Bu da bize stafiIokokIar1n Amikacin"e 
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karel duyarll olduklarlnl gostermektedir. 

In vitro deneylerde ortama adrenalin katllmasl adrenalinin 

bobreklerden atllmasl aClslndan onemli bulunmuetur. Ayrlca 

Amikacin de aynl yolla bobreklerden atllmaktadlr. Stres ile veya 

ceeitli faktorlerden dolaYl kandaki adrenal in seviyesinin 

yUkselmesinin ilaclarln farmakodinamigini ne kadar etkiledigi ise 

henUz bilinmemektedir (20,33). Amikacin ile adrenalin1n 

bobreklerden atllmasl, bobrek kan dolaelmlnln degieimine bagll 

olarak klirens farkl gosterebilmektedir (20,33). Adrenalin 

seviyesi kanda yUkseldigi takdirde,bobrek dolaelml yavaelamakta, 

adrenal in ve amikacinin klirensi de azalmaktadlr (33). 

LiteratUrde antibiyotiklerin adrenalin ve plazma bulunan or­

tamdaki aktiviteleri ile ilgili fazla callema yoktur. 

Selli'nin yaptlgl bir callemada besiyerine adrenal in ve 

plazma ilavesinin 

gelietirmelerini 

stafilokoklarln gentamisine karel direnc 

engelledigi; normal koeullarda stafilokoklarln 

besiyerine 40 ~g/ml lik konsantrasyonda ilave edilmie gentamisine 

direnoli olduklarlnl, halbuki 

ilave edildiginde sadece 4 

besiyerine plazma ve adrenalin 

~g/ml gibi oldukca dUeUk bir gen-

tamisin konsantrasyonuna direncli olduklarlnl bildirmietir (30). 

Stresin miktarl tahmin edilemiyecegind~n, plazmada degieik 

yogunlukta bulunan adrenalinin etkisi araetlrllmletlr ve 

gorUlmUetUr ki adrenalin kanda normal fizyolojik seviyilerde 

bulundugu halde ve strese bagll olarak bu seviyenin 108 katl daha 

yogun bulundugu hallerde de aynl etkiyi gosterebilmektedir. 
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Hangi yo~unlukta olursa olsun adrenal in Staphylococcus 

aureus'un Amikacine karel duyarll~lnda bir de~ieiklik yapmamletlr 

(Grafik 1,2,3,4,5,6,7,8,9,10,11,12). 

Yine in vivoya yakln bir ortam sa~lamak amaCl ile ortama 

plazma ile adrenal in birlikte ilave edildi~inde, Staphylococcus 

aureus'un Amikacine duyarll kaldl~l tablo 7,8,9,10,11 de 

gorUlmektedir. Plazmanln ortama ilave edilmesi, insan serumunun 

antistafilokoksik ajanlarln meydana getirdi~i otolitik aktiviteyi 

bastlrmak amaClnl taelmaktadlr (37). 

Storch ve Krogstad, insan serumunun antimikrobik maddelerle 

oluean bakteri erimesi ve olUmUnU desteklemedigini saptamlelar, 

enterokok endokarditinin tedavisinde tek baelna penisilinin et­

kisindeki azalmada, insan serumunun otolitik aktiviteyi 

baskllamaslnln onemli bir faktor oldugunu ileri sUrmUeler­

dir (36). 

Stratton ve arkadaelarl, metisiline duyarll ve direnQli 

Staphylococcus aureus SUelarlnln antibiyotik etkisi ile erime ve 

oldUrUlmeleri ile Qo~almalarl Uzerinde insan serumunun MUller­

Hinton buyyonundan daha az destekleyici oldu~unu saptamlelar; 

Ureme hlzlnln serumda norm'al besiyerine nazaran daha az 

olmaslnln, hUcre duvarlnla etkili antibiyotiklerin aktivitesini 

azalttlglnl bildirmielerdir (37). 

Callemamlzda Amikacinin aktivitesinin plazma mevcudiyetinde 

azalmadl~l gozlenmietir (Tablo 7,8,9,10,11). 

Bizim callemamlzdaki deney serisinde de, Adrenalin kon-
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santrasyonundan ba~1ms1z olarak Staphylococcus aureus'un 

Amikacine kare1 duyar11 kald1~1 g6zlenmietir:1ablo 1-11 ve grafik 

1-12 de sonuclar g6rUlmektedir. 

Selli, Wymola ve Hepding'in yapt1klar1 ca11emalar ile 

k1yaslan1nca buldu~umuz MIC de~erleri ile MBe de~erleri 

onlar1nkindendUeUk bulunmuetur (30). Buldu~umuz MIC de~erleri 

ile MBC de~erlerine gore Amikacin'in hala Staphylococcus aureus 

suelar1na kare1 etkili oldu~u g6sterilmietir . 
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OZET 

Hastane enfeksiyonlar1n1n onemli etkenlerinden Staphylococ­

cus aureus, Qeeitli antibiyotiklere direnQ gostermektedir. 

Ca11emalar1m1zda Staphylococcus 

duyar11l1~1 araet1r1lm1et1r. 

aureus'un Amikacin'e kare1 

Bu araet1rma Ue aeamada yap1lm1et1r. ilk aeamada normal ekim 

ad1 verilen MIC ea11emas1 yap1lm1et1r.lkinci aeamada 1~5 ~g/ml, 

125 ng/ml, 12.5 ng/ml, 125 pg/ml ve 12.5 pg/ml 

konsantrasyonlar1nda adrenalin ilave edilmie ortamda MIC 

de~erlerine bakilm1et1r. UoUncU aeamada ortama yukar1da belir­

tilen konsantrasyondaadI"enalin .. ilave.edilmif;), __ .. ayr1ca ._ ... 1.: L 

oran1nda plazma ilave edilerek MIC de~erlerine bak1lm1f;)t1r. 

Bakteriler bu belirtilen ortamlarda bekletilerek 5 gUn Ust 

Uste MIC de~erleri kaydedilmietir. Sonuo olarak normal ekim 

aeamas1nda, 5 gUnUn sonunda, MIC de~erlerinde 5-6 dilUsyon artma 

gozlenmif;)tir. Adrenalin ve plazma ilave edilmif;)ortamlarda MIC 

de~eri art1f;)1 sadece 1-2 dilUsyon olmuf;)tur. 

Staphylococcus aureus'un Amikacin'e karf;) 1 duyar11l1~1 

adrenalinli ve plazma11 ortamda ayn1 kalm1f;)t1r, normal ortamda 

ise 5-6 dilUsyonluk fark gorUlmUetUr. 
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SUMMARY 

Staphylococcus aureus is one of the most common etiological 

agents of nosocomial infections. This microorganism 1S mostly 

resistant to many antibiotics. 

The susceptibility of Staphylococcus aureus against Amikacin 

was investigated in three different conditions. 

First the MIC value were examined in a standard MIC dilution 

test. Next epinephrine was added to the medium at the following 

concentrations : 1~5 ~g/ml, 125 ng/ml, 12.5 ng/ml, 125 pg/ml and 

12.5 pg/ml; and the MIC values were examined. Finally, the con­

centrations of epinephrine indicated above were added with plasma 

(in a 1:1 final ratio for plasma) to the medium and the MIC 

values were examined. 

The cultures were maintained five days consecutively in an 

incubator and the MIC values were recorded every day. 

It was observed that the MIC values in the normal medium 

(standard test) increased 32-64 fold.In the media containing 

epinephrine and plasma the increase of MIC values were only two 

to four fold. 

The susceptibility of Staphylococcus aureus against Amikacin 

under standard conditions increased 32 to 64 fold, but in media 

containing epinephrine and plasma it increased only two to four 

fold. 
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NORMAL EKiM MIC DE~ERLERi (~g/ml) 

GUNLER 

Sue No .. 1 2 3 4 5 

----------------------------------------------------------------

1 0.09 0.39 1. 56 3.12 6.25 

2 0.19 0.78 3.12 3.12 6.25 

3 0.19 0.39 1. 56 1. 56 3.12 

4 0.09 0.19 0.39 0.78 1. 56 

5 0.09 0.19 0.78 1. 56 3.12 

6 0.19 0.39 0.78 3.12 6.25 

7 0.'19 0.78 1. 56 3.12 6.25 

8 0.19 0.39 1. 56 3.12 6.25 

9 0.09 0.19 0.39 0.78 1. 56 

10 0.19 0.39 1. 56 3.12 6.25 

11 0.09 0.19 0.39 0.78 3.12 

12 0.09 0.19 0.78 1. 56 3.12 

----------------------------------------------------------------

TABLe) 1 



~, ~. 

12,5~g/ml ADRENALtNLt EKtM MIC DE(';ERLERl (~g/ml) 

GtlNLER 

Sue No. 1 2 3 4 5 

----------------------------------------------------------------

1 0.09 0.09 0.39 0.39 0.39 

2 0.09 0.09 0.19 0.39 0.39 

3 0.09 0.09 0.39 0.39 0.39 

4 0.09 0.19 0.39 0.39 0.39 

5· 0.09 0.19 0.39 0.39 0.39 

6 0.09 0.19 0.19 0.19 0.19 

7 0.09 0.19 0.19 0.19 0.19 

8 0.09 0.19 0.39 0.39 0.39 

9 0.09 0.09 0.09 0.09 0.09 
f; 

10 0.09 0.09 0.19 0.39 0.39 

11 0.09 0.19 0.19 0.39 0.39 

12 0.09 0.19 0.19 0.19 0.39 

----------------------------------------------------------------

TABLe> 2 



125 ng/ml ADRENALiNLi EKiM MIC DE~ERLERi (~g/ml) 

GtlNLER 

Sue No. 1 2 3 4 5 

----------------------------------------------------------------

1 /0.09 0.09 0.39 0.39 0.39 

2 0.09 0.09 0.19 0.19 0.19 

3 0.09 0.09 0.39 0.39 0.39 

4 0.09 0.19 0.19 0.19 0.39 

5 0.09 0.19 0.39 0.39 0.39 

6· 0.09 0.09 0.19 0.19 0.19 

7 0.09 0.19 0.19 0.39 0.39 

8 0.09 0.19 0.19 0.39 0.39 

9 0.09 0.09 0.09 0.09 0.09 

10 0.09 0.09 0.19 0.39 0.39 

11 0.09 0.19 0.19 0.19 0.19 

12 0.09 0.19 0.19 0.19 0.19 

----------------------------------------------------------------

TABLe> 3 



.• '.0:_ 

12.5 ng/ml ADRENALtNLt EKtM MIC DE~ERLERt (~g/ml) 

GtlNLER 

Sue No. 1 2 3 4 5 

---------------------------------------------------------------

1 0.09 0.19 0.39 0.39 0.39 

2 0.09 0.19 0.39 0.39 0.39 

3 0.09 0.19 0.39 0.39 0.39 

4 0.09 0.09 0.19 0.19 0.19 

5 0.09 0.09 0.19 0.19 0.19 

6 0.09 0.09 0.19 0.19 0.19 

7 0.09 0.09 0.19 0.19 0.19 

8 0.09 0.09 0.19 0.19 0.,19 

9 0.09 0.09 0.09 0.09 0.09 

10 0.09 0.19 0.39 0.39 0.39 

11 0.09 0.09 0.19 0.19 0.19 

12 0.09 0.09 0.19 0.39 0.39 

------------------------------------------------------------------

TABLe) 4 



125 pg/ml ADRENAL±NL± EK±M MIC DE~ERLER± (~g/ml) 

GtiNLER 

Sue No. 1 2 3 4 5 

--------------------------------------------------------------

1 0.09 0.19 0.39 0.39 0.39 

2 0.09 0.19 0.39 0.39 0.39 

3 0.09 0.09 0.19 0.19 0.19 

4 0.09 0.09 0.19 0.19 0.19 

5 0.09 0.19 0.39 0.39 0.39 

6 0.09 0.09 0.19 0.19 0.19 

7 0.09 0.09 0.19 0.19 0.19 

8 0.09 0.09 0.19 0.19 0.19 

9 0.09 0.09 0.09 0.09 0.09 

10 0.09 0.19 0.39 0.39 0.39 

11 0.09 0.09 0.19 0.19 0.19 

12 0.09 0.09 0.19 0.39 0.39 

-----------------------------------------------------------------

TABLe) 5 



12.5 pg/ml ADRENALiNLi EKiM MIC DE~ERLERi (~g/ml) 

GUNLER 

Sue No. 1 2 3 4 5 

-------------------~--------------------------------------------

1 0.09 0.09 0.19 0.39 0.39 

2 0.09 0.09 0.19 0.19 0.39 

3 0.09 0.09 0.19· 0.39 0.39 

4 0.09 0.09 0.19 0.19 0.39 

5 0.09 0.09 0.19 0.39 0.39 

6 0.09 0.09 0.19 0.19 0.19 

7 0.09 0.09 0.19 0.19 0.19 

8 0.09 0.09 0.19 0.19 0.39 

9 0.09 0.09 0.09 0.09 0.09 

10 0.09 0.09 0.09 0.19 0.39 

11 0.09 0.09 0.19 0.39 0.39 

12 0.09 0.09 0.19 0.39 0.39 

-----------------------------------------------------------------

TABLe> 6 



1~5 ~g/ml ADRENALtNLt VE PLAZMALI EKtM MIC DE~ERLERt (~g/ml) 

GtlNLER 

Sue No. 1 2 3 4 5 

----------------------------------------------------------------

1 0.09 0.19 0.19 0.19 0.19 

2 0.09 0.09 0.19 0.19 0.19 

3 0.09 0.19 0.39 0.39 0.39 

4 0.09 0.19 0.39 0.39 0.39 

5 0.09 0.19 0.39 0.39 0.39 

6 0.09 0.09 0.19 0.19 0.19 

7 0.09 0.39 0.78 0.78 0.78 

8 0.09 0.19 0.39 0.39 0.39 

9 0.09 0.09 0.09 0.09 0.09 

10 0.09 0.19 0.39 0.39 0.39 

11 0.09 0.09 0.09 0.09 0.19 

12 0.09 0.09 0.09 0.19 0.19 

-----------------------------------------------------------------

TABLe> 7 



,j.,;-.. ~ .. ,,"'. 

125 ng/ml ADRENALtNLt VE PLAZMALI EKiM MIC DE~ERLERi (~g/ml) 

GUNLER 

SUB No. 1 2 3 4 5 

-----------------------------------------------------------------

1 0.09 0.09 0.19 0.19 0.19 

2 0.09 0.09 0.19 0.19 0.19 

3 0.09 0.19 0.39 0.39 0.39 

4 0.09 0.09 0.09 0.19 0.19 

5 0.09 0.09 0.19 0.19 0.19 

6 0.09 0.09 0.19 0.19 0.19 

7 0.09 0.19 0.78 0.78 0.78 

8 0.09 0.19 0.39 0.39 0.39 

9 0.09 0.09 0.09 0.09 0.09 

10 0.09 0.19 0.19 0.39 0.39 

11 0.09 0.09 0.09 0.09 0.19 

12 0.09 0.09 0.19 0.19 0.19 

-----------------------------------------------------------------

TABLO B 



12.5 pg/ml ADRENALiNLi VE PLAZMALI EKiM MIC DE~ERLER± (~g/ml) 

GU'NLER 

Sue No. 1 2 3 4 5 

----------------------------------------------------------------

1 0.09 0.09 0.19 0.19 0.19 

2 0.09 0.19 0.39 0.39 0.39 

3 0.09 0.19 0.39 0.39 0.78 

4 0.09 0.19 0.39 0.39 0.39 

5 0.09 0.09 0.19 0.39 0.39 

6 0.09 0.19 0.39 0.39 0.39. 

7 0.09 0.19 0.39 0.39 0.39 

8 0.09 0.09 0.19 0.19 0.39 

9 0.09 0.09 0.09 0.09 0.09 

10 0.09 0.19 0.19 0.39 0.39 

11 0.09 0.09 0.19 0.39 0.39 

12 0.09 0.09 0.19 0.19 0.19 

----------------------------------------------------------------

TABLe> 9 



125 pg/ml ADRENALtNLt VE PLAZMALI EKtM MIC DE~ERLERt (~g/ml) 

I 

GUNLER 

Sue No. 1 2 3 4 5 

-------------------------------~--------------------------------

1 0.09 

2 0.09 

3 0.09 

4 0.09 

5 0.09 

6 0.09 

7 0.09 

8 0.09 

9 0.09 

10 0.09 

11 0.09 

12 0.09 

0.09 0.19 0.19 0.19 

0.19 0.39 0.39 0.39 

0.19 0.39 0.39 0.39 

0.19 0.39 0.39 0.39 

0.09 0.19 0.19 0.19 

0.09 0.19 0.19 0.19 

0.19 0.39 0.39 0.39 

0.19 0.39 0.39 0.39 

0.09 0.09 0.09 0.09 

0.09 0.19 0.39 0.39 

0.09 0.09 0.19 0.19 

0.09 0.09 0.19 0.19 

TABLe) 10 

T.e. 
Marmara Oniversites; 

KOtDphane Ve DOkOmantasyon 
Daire Ba~kanl)gl 



12.5 pg/ml ADRENALtNLt VE PLAZMALI EKtM MIC DE~ERLERt (~g/ml) 

GONLER 

Sue No. 1 2 3 4 5 

----------------------------------------------------------------

1 0.09 0.09 0.19 0.19 0.19 

2 0.09 0.09 0.09 0.19 0.19 

3 0.09 0.09 0.09 0.19 0.19 

4 0.09 0.09 0.19 0.19 0.39 

5 0.09 0.09 0.10 0.39 0.39 

6 0.09 0.09 0.19 0.19 0.39 

7 0.09 0.19 0.39 0.78 0.78 

8 0.09 0.19 0.19 0.39 0.39 

9 0.09 0.09 0.09 0.19 0.19 

10 0.09 0.09 0;19 0.19 0.39 

11 0.09 0.09 0.09 0.09 0.19 

12 0.09 0.09 0.19 0.19 0.19 

-----------------------------------------------------------------

TABLe) 11 
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