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• Gelişmiş ülkelerde sepsis, pnömoni ve intra-abdominal
infeksiyonlardan sonra yaşamı tehdit eden 4. en sık 
infeksiyon

• Sağ kalım oranları 
Gelişmiş ülkeler Türkiye 

Hastane içi %80 %72
1 yıllık %70
5 yıllık %60



• İnsidans
- 3-10 / 100 000
- ABD’de yılda 20 000 yeni vaka 

• Zamanla daha virulan organizmalar hakim

• Mortalitede değişiklik yok
- Hastane mortalitesi %15-20 
- 1yıllık mortalite 30% 

Lancet 379;965, 2012







• 2003-2013
• 105 çalışma 
• 36 ülke
• 33 214 olgu











• Etkeni üretmek, tür düzeyinde tanımlamak
• Bakterisidal
• Parenteral
• MİK değeri (antibiyotik seçimi, doz vb)
• Tolerans (yavaş üreyen ya da durağan fazdaki 

bakteriler) 



• Minimal bakterisidal konsantrasyon (MBK), minimal inhibitör 
konsantrasyondan (MİK) çok yüksektir.

• MBK/MİK ≥ 32

• Streptokoklar arasında %11

• Antibiyotik dozu değişir (MİK yüksekmiş gibi)

• Tedavi süresi daha uzun

• Kombinasyon tedavisi



Penisilin toleransı %42
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ß Hemolitik Streptekoklar

Antibiyotikler MIC Değerleri 
µg/ml

S R

Penisilin ≤0.12 -

Ampisilin ≤0.25 -

Vankomisin ≤1 -

Daptomisin ≤1 -
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Viridan Streptokoklar

Antibiyotikler MIC Değerleri 
µg/ml

S R

Penisilin ≤0.12 ≥4

Ampisilin ≤0.25 ≥8

Vankomisin ≤1 -

Daptomisin ≤1 -

S. mitis, S. mutans, 
S. oralis, S. sanguinis, S. sobrinus
S. milleri grubu (S. anginosus, S. constellatus ve S. intermedius)



S ≤0.12 µg/ml

Rölatif R >0.12-≤0.5 
µg/ml

R >0.5 µg/ml

MİK>2 µg/ml ise enterokoka bağlı İE gibi tedavi 



325 İE olgusu
253 etken

63 streptokokàpenisilin duyarlı



Malignitesi olan hastalardan alınan
kan kültürlerinden izole edilen 

50 tane viridans grubu streptokok suşunun %50’si penisilin direncli



• %57.3 penisiline azalmış 
duyarlılık

• MİK> 4 µg/ml olan suş yok



• Şubat-Haziran 2015
• İE riski olan 49 hasta; protez kapak, kapak hastalığı, romatizmal

kapak hastalığı
• Ağız mukozasından sürüntü örnekleri
• E test

Vankomisin direnci 
yok





Hayvanlarda penisilin direnci yok



• Streptekoklarda henüz korkulacak düzeyde penisilin direnci 
söz konusu değil

• İE riski nedeni ile penisilin profilaksisi alanlar!

• Malignitesi olanlar!
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Stafilokoklar

Antibiyotikler Mikroorganizma
alt türü

MIC Değerleri 
µg/ml

S R

Penisilin Tüm staf. ≤0.12 ≥0.25

Oksasilin S. aureus
S. epidermidis
Diğer

≤2
-
≤0.25

≥4
≥0.5
≥0.5

Vankomisin S. aureus
Diğer

≤2
≤4

≥16
≥32

Daptomisin Tüm staf. ≤1 -











Vankomisin Duyarlılığı

• Disk difüzyon ya da otomatize sistemler azalmış duyarlılığı 
belirlemede yetersiz

• VRSA (MİK≥16 µg/ml) saptanabilir, VISA (4-8 µg/ml)  ya da 
hVISA saptanamaz

• MİK belirlenmeli (BMD)
• E test (tedavi başarısızlığını göstermede daha iyi)



• VRSA; oldukça az

• 2002’de ilk VRSA

• VISA; ABD ve Avrupa’da <%0.3 (azalmış daptomisin duyarlılığı)

• hVISA; MİK değeri duyarlı bulunan ancak orta duyarlı alt 
popülasyon içeren suşlar (azalmış daptomisin duyarlılığı)



• 62 klinik olgu

• 10 tane endokardit

• Stafilokoklarda 
daptomisin direnci 
%0.04

• Tedavi altında azalmış 
duyarlıklık %5

• hVISA %15, VISA %38-
85





• Duvardaki teikoik asit içeriğinde artış ile duvar kalınlaşması

• Membran fosfolipid kompozisyonun değiştirilmesi ile 
membran akışkanlığının değişmesi

• Hücre yüzey elektrik yükünün değişmesi (pozitif yüklenme) 
sonucu elektrostatik geri püskürtme



• MprF ve vraS genleri

• Yeni mutasyonlar

• Daptomisin direncindeki anahtar genlerin ekspresyonunun 
antibiyotik tarafından azaltıldığı



• Mutlaka vankomisin MİK değerleri belirlenmeli

• hVISA sorun oluşturabilir
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Enterokoklar

Antibiyotikler Mikroroganizma
alt türü

MIC Değerleri 
µg/ml

S R

Penisilin Tüm ent. ≤8 ≥16

Ampisilin Tüm ent. ≤8 ≥16

Vankomisin Tüm ent. ≤4 ≥32

Daptomisin E. faecium
Diğer

≤4
≤2

≥8
≥8







ÇİD
İnsan à %32
Hindià %43





• İE etkeni olan enterokok suşlarında yüksek düzey aminoglikozid
direncinde (HLAR) artış

• ABD %22

• Diğer ülkeler %38

• Hem gentamisin hem streptomisin duyarlılığı çalışılmalı

Clin Microbial Infect 2014; 20(12)



1997-2011
30 olgu (7 HLAR)à Amp (8g / gün) + Genta (3 mg/kg/gün)

39 olgu (18 HLAR)à Ampisilin + Seftriakson



325 İE
253 etken

22 enterokok penisilin, vankomisin duyarlı ve HLAR yok





• 2000-2006
• 28 ülke
• 64 merkez
• 4794 İE hastası

12 suş VREà 8’i (%10) Kuzey ABD
E. faecium > E. feacalis

Ampisilin direnci de aynı



• Mortalite %16-29

• VRE İE mortalite ↑

• Mortalite-Bakteriyemi süresi; E. faecium > E. Feacalis

• VRE İE yüksek risk faktörleri; Organ nakli
HD
SVK



• Hücre yüzey yükünü değiştirerek antibiyotiğin geri 
püskürtülmesi 

• Kardiyolipin moleküllerinin dağılımını değiştirerek 
antibiyotiğin hedefinden saptırılması (E. feacalis)

• Daptomisin direnci % 0.6






