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ÖZET: Bu çalışma fusidik asitin stafilokoklara in-vitro et-
kisini belirlemek amacıyla yapılmıştır. Araştırmaya alınan 
suşlar Temmuz 2001- Haziran 2002 tarihleri arasında Afyon 
SSK Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuvarı’nda değerlen-
dirmeye alınan çeşitli klinik örneklerden izole edilmiştir. 
Metisilin ve fusidik asit direnci agar disk difüzyon yöntemi 
ile araştırılmıştır.  
İzole edilen 122 stafilokok suşunun 46’sı (%38) 
Staphylococcus aureus, 76’sı (%62) koagülaz negatif 
stafilokok (KNS) olarak tanımlanmıştır. S. aureus suşlarının 
29’u (%63) ve KNS’ların 50’si (%66) metisiline dirençli bu-
lunmuştur. Metisiline dirençli Staphylococcus aureus 
(MRSA) suşlarının 2’si (%7), metisilin duyarlı 
Staphylococcus aureus (MSSA) suşlarının 1’i (%6), 
metisilin dirençli koagülaz negatif stafilokok (MRKNS) 
suşlarının 16’sı (%32) ve metisilin duyarlı koagülaz negatif 
stafilokok (MSKNS) suşlarının 3’ü (%12) fusidik asite di-
rençli bulunmuştur.  
Bu sonuçlar, fusidik asitin stafilokokal enfeksiyonların teda-
visinde tercihte gözardı edilmemesi gereken bir antibiyotik 
olduğunu göstermektedir.  
[Anahtar kelimeler: Stafilokok, antibiyotik direnci, fusidik 
asit.]  

 

ABSTRACT: This study was carried out in order to deter-
mine the in-vitro effect of fusidic acid on stapyhlococci. The 
investigated strains were isolated from various clinical mate-
rials which evaluated in Microbiology Laboratory of Afyon 
Social Insurance Instution Hospital during the period from 
July 2001 to June 2002. Methicillin and fusidic acid resis-
tance were investigated by agar disk diffusion method.  
Of the isolated 122 Stapylococcus strains 46 (38%) were 
identified as Staphylococcus aureus, 76 (62%) were coagu-
lase negative staphylococci (CNS). Twenty nine (63%) of 
Staphylococcus aureus and 50 (66%) of coagulase negative 
Staphylococcus strains were methicillin resistant. Two (7%) 
of methicillin resistant Staphylococcus aureus (MRSA) 
strains, 1 (6%) of methicillin sensitive Staphylococcus 
aureus (MSSA) strains, 16 (32%) of methicillin resistant co-
agulase negative Staphylococcus (MRCNS) strains and 3 
(12%) of methicillin sensitive coagulase negative Staphylo-
coccus (MSCNS) strains were found to be resistant to fusi-
dic acid.  
These results indicated that fusidic has not to be excluded in 
preference of the antibiotic treatment of staphylococcal in-
fections.  
[Key Words: Staphylococci, antibiotic resistance, fusidic 
acid.]   

GİRİŞ 
 

Stafilokoklar çok çeşitli infeksiyonlara neden o-
labilen, özellikle hastane enfeksiyonu etkenleri ara-
sında ilk sıralarda yer alan, kümeleşme özelliği göste-
ren, Gram-pozitif koklardır (1). Penisilinaza dirençli 
penisilin türevlerinin kullanıma sunulmasından kısa 
bir süre sonra metisiline dirençli stafilokok suşları izo-
le edilmeye başlanmıştır. Stafilokok enfeksiyonlarının 
tedavisinde en önemli konu metisilin direncidir. 
Metisiline dirençli stafilokokların diğer beta-
laktamlara dirençli olması bu suşlar ile oluşan enfek-
siyonların tedavisinde glikopeptidlere alternatif olabi-
lecek yeni antimikrobik arayışlarını gündeme getir-

miştir (2). Fusidik asit Fusidium coccineum mantarla-
rından elde edilen fusidan sınıfı bir antibiyotik olup 
bakteriyel protein sentezi için gerekli olan elengasyon 
faktör G (translokaz) yi bloke etmek yoluyla bakteri 
ribozomuna bağlanmadan protein sentezini inhibe e-
derek antibakteriyel etkinlik gösterir (3,4). Etki meka-
nizmasındaki özgüllük fusidik asit ile diğer antibiyo-
tikler arasında çapraz direnç gelişimini önler. Fusidik 
asitin bu özelliği metisiline dirençli stafilokoklara kar-
şı etkin olmasına neden olmaktadır (5).  

Çalışmamızda fusidik asitin metisiline dirençli ve 
duyarlı stafilokok suşlarına in-vitro etkinliğini belir-
lemeyi amaçladık.  

 
GEREÇ VE YÖNTEM 

 
Çalışmada kullanılan stafilokok suşları, SSK Af-

yon Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuvarı’ nda bir yıl 
içinde (Temmuz 2001-Haziran 2002) değerlendirmeye 
alınan, poliklinik ve servis hastalarından elde edilen 
çeşitli klinik örneklerden izole edildi. Stafilokok 
suşları koloni morfolojileri, üreme ve Gram boyanma 
özelikleri ile katalaz ve koagülaz testleri ile tanımlandı 
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(6). Koagülaz testleri dry Spot Staphytect Plus 
(Oxoid) ile gerçekleştirildi. Duyarlılık deneylerinde 
National Committee for Clinical Laboratory Standards 
(NCCLS) kriterlerine uygun olarak Kirby- Bauer disk 
difüzyon yöntemi uygulandı (7). Doğrudan saf kültür-
den 0,5 Mc Farland bulanıklığına uygun süspansiyon 
hazırlanarak metisilin direnci için %4 NaCl içeren 
Mueller Hinton agara eküvyon ile yayılarak üzerine 
1µg oksasilin (Oxoid) diski yerleştirildi. Fusidik asit 
için Mueller Hinton agar kullanıldı ve üzerine 10µg 
fusidik asit (Oxoid) diski yerleştirildi. Besiyerleri 
35°C de 24 saat inkübe edildi. Oluşan inihibisyon zon 
çapları cetvel ile ölçülerek kaydedildi. Duyarlılık test 
sonuçları oksasilin direnci NCCLS’ in (8), fusidik asit 
ise Fransa Mikrobiyoloji Cemiyeti Derneği 
Antibiyogram Komitesi’ nin belirlediği kriterlere göre 
(≥ 22 mm zon çapı duyarlı, 16-21 mm zon çapı orta 
duyarlı, ≤15 mm zon çapı ise dirençli ) değerlendirildi 
(9). Kontrol suşu olarak S. aureus ATCC 25923 kul-
lanıldı.  

 
BULGULAR 

 
İzole edilen 122 stafilokok suşunun 46’sı (%38) 

S. aureus, 76’sı (%62) KNS olarak tanımlandı. S. 
aureus suşlarının 29’u (%63) metisiline dirençli, 17’si 
(%37) metisiline duyarlı bulundu. KNS suşlarının 
50’si (%66) metisiline dirençli 26’sı (%34) metisiline 
duyarlı bulundu. İncelenen bütün suşlar içinde fusidik 
asite karşı en yüksek oranda direnç metisilin dirençli 
koagülaz negatif stafilokok (MRKNS) suşlarında, en 
düşük oranda direnç metisilin duyarlı S. aureus 
(MSSA) suşlarında belirlendi. İzole edilen stafilokok 
suşlarının fusidik asite direnç oranları Tablo 1’de ve-
rilmiştir.  

 
Tablo 1. Stafilokok suşlarının fusidik asit direnci 

Bakteri (n) 
Duyarlı 

n        %
Orta duyarlı 
n        % 

Dirençli 
n        % 

MRSA (29) 26 90 1 4 2 7 
MSSA (17) 15 88 1 6 1 6 

MRKNS (50) 30 60 4 8 16 32 

MSKNS (26) 21 81 2 8 3 12 

 
MRSA: Metisiline dirençli S. aureus  
MRKNS: Metisiline dirençli koagülaz nagatif stafilokok 
MSSA: Metisiline duyarlı S. aureus  
MSKNS: Metisiline duyarlı koagülaz negatif stafilokok 

 
TARTIŞMA 

 
Stafilokokal enfeksiyonların tedavisinde penisilin 

kullanılmaya başlanıldıktan kısa bir süre sonra bu an-
tibiyotiğe karşı direnç gelişimi (penisilinaz) gözlen-

meye başlamıştır. Bunun üzerine penisilinaza dirençli 
penisilinlerden olan metisilin kullanıma girmiş maale-
sef kısa bir süre sonra stafilokoklarda metisiline karşı 
da direnç gelişimi gözlemlenmiş ve dirençli suşların 
sayısı günden güne artış göstermiştir. Günümüzde 
stafilokok enfeksiyonlarının tedavisinde en önemli 
konu kuşkusuz metisilin direncidir. Metisiline dirençli 
stafilokoklar penisilinlere, sefalosporinlere ve diğer 
bütün beta-laktamlara dirençli olmakla birlikte beta-
laktam grubu dışında çoğu kez makrolidler, 
kinolonlar, aminoglikozidler, klindamisin, 
kloramfenikol ve rifampisine de dirençli olabilmeleri 
bu suşlar ile oluşan enfeksiyonlarda tedavi seçeneğini 
azaltmış ve tedaviyi güçleştirmiştir (8,10,11). Bunun 
sonucu olarak metisiline dirençli stafilokokların özel-
likle MRSA suşlarının etken olduğu enfeksiyonların 
tedavisinde glikopeptidler (vankomisin, teikoplanin) 
öne çıkmıştır. Glikopeptidlerin olumsuz yönleri ara-
sında; önemli yan etkilerinin olması, sadece hastanede 
yatan hastalarda kullanılabilmesi, tedavi maliyetinin 
pahalı olmasının yanısıra son on yıl içinde önce azal-
mış vankomisin duyarlılığı sonra ise vankomisine kar-
şı heterojen dirençli stafilokok suşlarının (VRSA) bil-
dirilmesi sayılabilir (12,13). Bütün bu gelişmeler 
metisiline dirençli stafilokokların özellikle MRSA 
suşlarının etken olduğu enfeksiyonların tedavisinde 
glikopeptidlere alternatif olabilecek bir antibiyotik a-
rayışını gündeme getirmiştir.  

Fusidik asit S. aureus’a (metisiline dirençli suşlar 
dahil) en çok etkili olmasının yanısıra bilinen önemli 
bir yan etkisinin olmayışı, oral formda kullanılabilme-
si ve tedavi maliyetlerinin düşük olması nedenleri ile 
çoklu dirençli stafilokokal enfeksiyonların, özellikle 
çoklu dirençli S. aureus enfeksiyonlarının tedavisinde 
tek başına veya oral ardışık tedavide iyi bir seçenek 
olarak gözükmektedir (14,15).  

Ülkemizde fusidik asitin parenteral formu bu-
lunmamaktadır, oral formu 1998 yılında kullanılmaya 
başlanmış ve bu tarihten itibaren birçok merkezde bu 
konu ile ilgili çalışmalar  

yapılmıştır. Bu çalışmalardan: Şalcıoğlu ve ark. 
(16) yaptıkları çalışmada fusidik asite karşı MRSA 
suşlarında %3.5, MSSA suşlarında %5, MRKNS 
suşlarında %11.5 ve MSKNS suşlarında %4.2 oranın-
da direnç saptamışlardır. Fusidik asite karşı en yüksek 
direnç oranını MRKNS suşlarında belirlemişlerdir. 
Öztürk ve ark. (17) toplam 1488 stafilokok suşları ile 
yaptıkları çalışmada sırasıyla MRSA, MSSA, 
MRKNS ve MSKNS suşlarında fusidik asit direncini 
%1.6, %1.8, %8 ve %16.7 olarak belirlemişlerdir. 
Çavuşoğlu ve ark. (18) kan kültürlerinden izole ettik-
leri stafilokok suşları ile yaptıkları çalışmada fusidik 
asite karşı MRSA suşlarında %13.6, MSSA’larda 
%7.6, MRKNS suşlarında %20.3 ve MSKNS’larda 
%17.7 oranlarında direnç belirlemişlerdir. Son iki ça-
lışmada metisiline dirençli ve duyarlı KNS suşlarında 
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belirlenen direnç oranlarının S. aureus suşlarına göre 
daha yüksek olması ve her üç çalışmada da en yüksek 
direnç oranlarına MRKNS suşlarında rastlanması dik-
kat çekicidir.  

Kocabeyoğlu ve ark. (19) mikrodilüsyon yöntemi 
ile yaptıkları bir çalışmada MSSA ve MSKNS 
suşlarında fusidik asite karşı direnç saptamazlarken, 
MRSA’larda %2, MRKNS’larda %4 oranında direnç 
saptamışlardır. Öngen ve ark. (20) yaptıkları çalışma-
da fusidik asite karşı direnç oranlarını sırasıyla 
MRSA, MSSA, MRKNS ve MSKNS suşları için %5, 
%3, %35 ve %15 olarak belirlemişlerdir. Erdemoğlu 
ve ark. (21) idrardan izole ettikleri suşlar ile yaptıkları 
çalışmada fusidik asite karşı MRSA ve MSSA 
suşlarında sırasıyla%7.7 ve %3.2; MRKNS, MSKNS 
suşlarında ise sırasıyla %14.9, %10,8 oranında direnç 
varlığını saptamışlardır. Vardar-Ünlü ve ark. (22) ile 
Güdül Havuz ve ark. (23) yaptıkları iki ayrı çalışmada 
fusidik asite karşı çalışmaların sırasına göre MRSA 
suşlarında %3.8 ve %3.9, MSSA suşlarında %6.3 ve 
%2.4, MRKNS suşlarında %15.4 ve %15.6 ve 
MSKNS suşlarında %9.3 ve %11.5 oranlarında direnç 
belirlemişlerdir. Yine son dört çalışmada (20-23) 
fusidik asite karşı metisiline dirençli ve duyarlı 
KNS’lardaki direncin, MRSA ve MSSA’larda görülen 
dirence göre oldukça yüksek ve en yüksek oranda di-
rencin MRKNS suşlarında belirlenmiş olması dikkate 
değerdir. 2003 yılı içinde Ülkemizde bu anlamda ya-
pılmış diğer çalışmalarda yukarıda vurgulanan aynı 
sonuçları görmemiz mümkündür. Bu çalışmalardan 
Yazgı ve ark. (24) fusidik asite karşı metisiline direnç-
li ve duyarlı S. aureus suşlarında sırasıyla %7.6, %6; 
metisiline dirençli ve duyarlı KNS suşlarında sırasıyla 
%15.7, %10.3 oranlarında direnç saptamışlardır. Ku-
zucu ve ark. (25) sadece MRSA ve MRKNS suşları ile 
yaptıkları çalışmada fusidik asite karşı MRSA’larda 
%4; MRKNS’larda %27 oranında direnç belirlemiş-
lerdir.  

Bu çalışmada fusidik asite karşı MRSA 
suşlarında %7, MSSA suşlarında %6; MRKNS 
suşlarında %32 ve MSKNS suşlarında %12 oranların-
da direnç belirledik. Çalışmamızda fusidik asite karşı 
metisiline dirençli ve duyarlı KNS’larda bulduğumuz 
direnç metisiline dirençli ve duyarlı S. aureus 
suşlarından daha yüksek bulunmuştur. En yüksek di-
renç oranı MRKNS’larda (%32) bulunmuştur. Bu iki 
önemli sonuç Ülkemizde yapılmış olan diğer çalışma-
lar (16-25) ile uyumludur.  

Yaptığımız çalışma ve Ülkemizde yapılmış olan 
diğer çalışmalar, fusidik asitin stafilokoklara etkin ol-
makla birlikte; özellikle çoklu dirençli S. aureus 
(MRSA) suşlarına daha etkili olduğunu ve bu suşlar 
ile oluşan enfeksiyonların tedavisinde tercihte gözardı 
edilmemesi gereken bir antibiyotik olduğunu göster-
mektedir. Fusidik asitin MRSA suşları başta olmak 
üzere stafilokokal enfeksiyonlarda uygun 

endikasyonlarda başlangıç tedavisinde veya oral ola-
rak ardışık tedavide kullanımının yaygınlık kazanması 
kuşkusuz glikopeptid tüketiminin azaltılmasını sağla-
yacaktır. Bu ise glikopeptidlere dirençli suşların top-
lumda ve hastanelerde yayılmasının önlenmesine veya 
en azından geciktirilmesine katkıda bulunacaktır.  
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