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Abstract

Amag: Kronik blefarit, okiiler rozasea ve kuru gozlii hastalardan izole
edilen koagiilaz negatif stafilokoklarin (KNS) tiir tayini ve anti-
biyotik duyarliliklarinin degerlendirilmesi.

Gerec ve Yontemler: Haziran 2003-Mart 2004 tarihleri arasi kronik
blefarit, okiiler rozasea ve kuru goz hastalarinda Auto Sceptor™
ile KNS’lerin tiir tayini ve antibiyotik duyarliliklarini iceren
prospektif calisma yapildi.

Bulgular: KNS pozitif 219 susdan 170’i S. epidermidis, 19’u S.
warneri, 13’4 S. capitis, 7’si S. hominis, 5’i S.xylosis, 2’si
S.simulans, 2’si S.lugdinensis, 1’i S.equorum olarak bulundu.
Kronik blefarit, okiiler rozasea, kuru goz hastaliklarinda kiiltiir
pozitif S.epidermidis orami sirasi ile %77.7, %72.7, %87.5 bu-
lundu. KNS’larin 154 (%70)’i  penisiline, 127 (%58)’si
tetrasikline, 48 (%22)’i gentamisine, 29 (%13)’u trimetoprim-
siilfometaksazole, 20 (%9)’si eritromisine, 14 (%6)’i
siprofloksasine, 13 (%6)’ti levofloksasine ve 8 (%4)’i de
oksasiline direcliydi. 29 sus (%13) 3 veya daha fazla antibiyotige
direngli bulundu. 170 S.epidermis susun, 128 (%75)’i penisiline,
95 (%56)’1 tetrasikline, 37°si (%22) gentamisine, 24 (%14)’l
trimetoprim-siilfometaksazole, 13 (%8)’ii eritromisine, 12 (%7)’si
siprofloksasine, 10 (%6)’u levofloksasine, 8 (%5)’i oksasiline di-
rengliydi. KNS subgruplarinin antibiyotik direng profilleri karsi-
lagtirildiginda anlamh bir fark gézlenmemistir (p> 0.05).

Sonu¢: KNS’lar, ozellikle de S.epidermidis kapak kenar1 ve
konjonktival floranin en yaygin mikrobiyal ajanlandir. S.
Epidermidis’in antibiyotik duyarliliginin 6ngoriilememesi ve
multirezistans suslarin yaygin olmasi nedeniyle, bu mikroorga-
nizmalara bagl gelisen okiiler infeksiyonlarda antibiyotik du-
yarlilik testlerinin yapilmasinin uygun olacag diistincesindeyiz.

Anahtar Kelimeler: Kronik blefarit, okiiler rozasea, kuru goz,
KNS, antibiyotik direnci
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Objective: To identify and determine antibiotic susceptibilitiy of
coagulase negative staphylococci (CoNS) isolated from patients
with chronic blepharitis, ocular rosacea and dry eye.

Material and Methods: A prospective review of all positive CoNS cases
of chronic blepharitis, ocular rosacea and dry eye between June
2003-March 2004 was performed. Species identification and anti-
biotic susceptibility test were performed by using Auto Sceptor ™.

Results: Of the 219 CoNS, 170 S.epidermidis, 19 S.warneri, 13
S.capitis, 7 S.hominis, 5 S.xylosis, 2 S.simulans, 2 S.lugdunensis,
1 S.equorum were observed. The culture positivity rates of
S.epidermidis in chronic blepharitis, ocular rosacea, and dry eye
were found 77.7%, 72.7%, and 87.5% respectively. One hundred
fifty four (70%) CoNS were penicillin, 127 of them (58%) were
tetracyclin, 48 (22%) gentamycin, 29 (13%) trimethoprim-
sulfamethoxazole, 20 (9%) erythromycin, 14 (6%) ciprofloxacin,
13 (6%) levofloxacin, and 8 (4%) oxacillin resistant. In total, 29
strains were resistant to three or more antibiotics. One hundred
twenty eight S.epidermidis strains were resistant to penicillin, 95
(56%) to tetracyclin, 37 (22%) to gentamycin, 24 (14%) to
trimetoprim-sulfomethoxazole, 13 (8%) to erythromycin, 12 (7%)
to ciprofloxacin, 10 (6%) to levofloxacin and 8 (5%) to oxacillin.
No differences was observed among antibiotic resistance in all
strains tested (p> 0.05).

Conclusion: CoNS, especially S.epidermidis strains are dominant
members of the lid and conjunctival flora. Since the antibiotic
susceptibility of S.epidermidis is unpredictable and multiresis-
tant strains are common, we recommend that antibiotic suscepti-
bility testing be performed in all cases of ocular infections
caused by these microorganisms.

Key Words: Chronic blepfharitis, ocular rosacea, dry eye,
CoNS, antibiotics resistance
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Kronik blefarit oftalmologlarin yaygin olarak
karsilagtiklar1 okiiler hastaliklardandir. Semptomla-
r1 yabanct cisim hissi, kasinti, kuruluk seklinde
ozetlenebilir." Benzer klinik tablo okiiler rozasea
ve kuru goz hastaliklarinda da izlenmektedir. Okii-
ler rozasea, akne rozaseanin iigiincii ve dordiincii
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evresinde karsimiza c¢ikmaktadir. Konjonktivit ve
blefarokonjonktivit seklinde baslayip, keratit geli-
simi ve vizyon kaybina kadar ilerleyebilir.>® Kuru
g0z ise gozyasi liretiminin yetersizligi ya da buhar-
lagmasinin artisina bagl gozyast film tabakasinin
instabilitesi seklinde dzetlenebilir.*

Yapilan caligmalar bu ii¢ okiiler patolojinin de
ortak noktasinin meibomian gland disfonksiyonu
oldugunu gostermekte olup, mikrobial analizler
ekstraokiiler ve meibomian gland sekresyonlarin
kapsamaktadir.”'' Goz kapag: ve konjonktivada en
sik izole edilen etken patojen KNS grubundan S.
epidermidis olup, KNS’ler konjonktivitler, keratit-
ler, kronik blefaritler ve postoperatif endoftalmitis-
lerde en fazla suglanan bakteriyel ajanlardir.'""

Biz de calismamizda meibomian gland dis-
fonksiyonu temelinde gelisen ve blefarokonjonk-
tivit klinigi ile seyreden bu ii¢ okiiler hastalikta
izole edilen KNS’lerin tiir tayini ve antibiyogram
sensitivitelerinin  belirlenerek karsilastirilmasini
amacladik.

Gerec ve Yontemler

Gaziosmanpasa Tip Fakiiltesi goz poliklinigi-
ne 01.06.2003-01.03.2004 tarihleri arasinda bagvu-
ran 146 hastanin 292 g6ziinii kapsayan prospektif
bir caligmadir. Hastalarin hastalik grubuna gore
dagilimi: 92’si kronik blefarit, 36’s1 kuru goz ve
18’1 okiiler rozasea seklindeydi. Bagvuran hastala-
rin ¢cogu sistemik veya topikal antibiyotik tedavisi
almiyor olup, daha once sistemik ve topikal antibi-
yotik kullanan hastalardan da ilaglarina en az bir ay
ara vermis olanlar caligmaya dahil edildi. Okiiler
rozasea’ll hastalar akne rozasea tanisi almis, evre 3
ve 4’teki hastalardan secildi. Schimer testi
10mm’nin altinda ve gozyas1 kirilma zamani 5
saniyenin altinda olan hastalar kuru gozlii hastalar
grubuna dahil edildi.

Numuneler alt forniksin palpebral konjonkti-
vasindan ve alt kapak kenarindan siiriintii seklinde
tek kullanimlik Stuart transport besiyerine (DIO-
TRANSPORTSWAB) alinarak laboratuvara tasin-
di. Kiiltiir icin insan kanli agar kullanildi. Kiiltiirler
35°C de 24 saat etiivde inkiibe edildi. Saf kiiltiir
halinde {iireyen mikroorganizmalar etken olarak
degerlendirildi. Gram boyasi, katalaz testi, tiipte
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tiipte koagiilaz testi yapildi. Gram (+) kok, katalaz
(+), koagiilaz (-) olanlar KNS olarak degerlendiril-
di. Buyyonda McFarland 0.5’e ayarlanan KNS
bakteri siispansiyonu Sceptor'™ stafilokok paneline
(Becton Dickinson Italia, SPA) iiretici firma pro-
sediiriine gore dagitillip 35°C de 24 saat etiivde
inkiibe edildi. Inkiibasyon sonrasi Sceptor' ™
stafilokok  paneli auto sceptor'™  (Becton
Dickinson) cihazinda okutularak tiir tayini ve anti-
biyotik duyarliliklar1 degerlendirildi.

U¢ hastalik gurubundaki antibiyotik direng
profillerinin istatistiksel karsilastirilmasi iki yiizde
arasindaki farkin 6nemlilik testi ile yapildi. p<0.05
degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Sonuclar

Toplam 146 hastanin 292 g6ziiniin 219’unda
(%75) KNS (+) bulundu. Bunlardan 92 kronik
blefaritli hastanin 184 g6ziinden alinan izolatlardan
122’sinde (%66.3) KNS (+), 36 kuru goz hastasi-
nin 72 go6ziinden alinan izolatlardan 64’iinde
(%88.8) KNS (+) vel8 okiiler rozasea’li hastanin
36 goziinden alinan izolatlardan 33’iinde (%91.6)
KNS (+) bulundu (Tablo 1).

Izole edilen KNS’lardan %77.6’s1 S. epider-
midis olarak tanimlandi. Bunlardan %77.7’si kro-
nik blefarit, %72.7’si okiiler rozasea ve %87.5’1 de
kuru g6z grubunda yer aliyordu.

Toplam KNS’larin 154’ii (%70) penisiline,
127°si (%58) tetrasikline, 48 (22)’i gentamisine,

Tablo 1. Hasta grubuna gore KNS tiirlerinin dag-
Iimi.

Kronik Kuru Okiiler
Blefarit Goz Rozasea
CNS Tiirii (%55.8) (%29.2) (%15.0)
S. epidermidis (170) 90 56 24
S. warneri (19) 13 1 5
S. capitis (13) 9 4 -
S. hominis (7) 6 - 1
S. xylosis (5) 2 2 1
S. simulans (2) 1 - 1
S. equorum (1) 1 - -
S. lugdulensis (2) - 1 1
Toplam (219) 122 64 33
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Tablo 2. KNS subgruplarinin direng profilleri.
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P 68 10 2 4 1 1 1 87 42 1 2 1 46 18 3 21 154
TE 51 9 6 6 1 - - 73 031 1 2 1 35 13 4 11 19 127
GN 20 4 3 0 1 28 12 - 1 1 4 5 1 6 48
SXT 13 1 1 - - 15 38 1 - 9 3 1 1 5 29
E 7 2 1 2 12 4 1 5 2 1 3020
cir 6 1 1 8 4 - 4 2 - 2 14
LE 5 1 1 1 8 3 3 2 2 13
oX 4 - - 4 2 2 2 2 8
VA - - - - - -

VA: Vankomisin, P: Penisilin, TE: Tetrasiklin, GN: Gentamisin, CIP: Siprofloksasin, E: Eritromisin, SXT: Siilfametaksazol/Trimetoprim, LE: Levofloksasin,

OX: Oksasilin.

14’1 (%6) siprofloksasine, 20’si (%9) eritromisine,
29’u (%13) trimetoprim-siilfometaksazol’e, 13’ii
(%6) levofloksasine, 8 (%4)’i oksasiline direncli
bulundu. Vankomisine ise diren¢ yoktu. 29 sus
(%13) ise 3 veya daha fazla antibiyotige direngliy-
di. Suslardan yalmz 8 (%4)’i tiim antibiyotiklere
duyarliyd: (Tablo 2).

Kronik blefarit, kuru goéz ve okiiler rozasea
hasta guruplarinda saptadigimiz KNS subgrup-
larinin antibiyotik direng profilleri karsilastirildi-
ginda istatistiksel olarak anlaml bir farklilik sap-
tanmad1 (p>0.05).

170 S.epidermis susun, 128’1 (%75) penisiline,
95’1 (%56) tetrasikline, 37°si (%22) gentamisine,
24’1 (%14) trimetoprim-siilfometaksazole,
13’1(%8) eritromisine, 12’si (%7) siprofloksasine,
10’u (%6) levofloksasine, 8’1 (%35) oksasiline di-
rengliydi. Oksasilin direncli 8 susun hepsi 3 veya
daha fazla ilaca da direngli olup, ayni zamanda
hepsi S.epidermidis idi (Tablo 3).

Tartisma

Kronik blefaritin keratokonjonktivitis sicca
(KCS) da goriilene benzer okiiler yiizey anomalisi
ile iliskili oldugu rapor edilmistir.' Ayrica %45
oraninda KCS ile kronik blefarit birlikteligi goste-
rilmistir.”> Kronik blefarit, Sjogren sendromu ve
okiiler rozasea ile de iliskilendirilmistir."*'>'® KCS
ile birliktelik gosteren kronik blefarit vakalarinda
diisiik gdzyast yapiminin yaninda meibomian bezi
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sekresyon anomalisi de rapor edilmistir.’” Anormal
meibomian gland sekresyonu sonucu artan gozyasi
film tabakasinin buharlagmasinin bu yoniiyle KCS
ile iliskili oldugu bildirilmektedir."” Okiiler ro-
zaseadaki kronik blefaritin meibomian keratokon-
jonktiviti ile ve yine anormal gozyasi film tabakasi
ile iliskili oldugu gosterilmistir."" Kronik blefarit,
kuru goz ve okiiler rozaseada benzer klinikopatolo-
jik tablolar izlenmektedir. Gutgessel ve ark.'
primer meibomianitli hastalarin 2/3’{iniin rozasea
ile iligkili oldugundan ve yine meibomian gland
disfonksiyonuna bagh gelisen kronik blefaritli
hastalarda anormal keratinizasyon saptamuslardir.
G0z kapag ve konjonktivadan en fazla izole edilen
etken patojen KNS grubundan S. epidermidis’ tir."’
Biz de bu bilgilerin 15181 altinda birbiriyle iligkili
bu ii¢ hastalikta kapak kenari1 ve konjonktivadan
elde ettigimiz KNS’leri ve antibiyotik duyarlilikla-
rin1 karsilastirmay1 amagladik.

Meibomian gland sekresyonu ve gozyasi film
tabakas1 lipidlerinden poliansatiire ve mono-
ansatiire (oleik asit gibi) yag asitleri notrofil gocii-
nii stimiille ederek inflamasyonun baslamasina
sebep olmaktadirlar.*

Shine ve ark.”"’nin yaptig1 bir invitro calisma-
da serbest kolesteroliin bakteriyal ¢cogalmay1 (6zel-
likle stafilokoklarin) stimiile ettigini ortaya koy-
mustur. Gozyas: film tabakasinda yer alan protein-
lerden  laktoferrin  bakteriyostatik,  lizozim
bakteriyolitik etkilidir. Preokiiler film tabakasinin
stabilizasyon bozuklugu bu enzimlerin yetersizli-
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Tablo 3. KNS tiirlerinin antibiotik duyarlilik testi.
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CNS Tiirii VA (% 0) P (%70) Te(%S8) GN (%48) Cip(%6) E (%9) SXT (%13) Le(%6) Ox (%4)
S. warneri 0/19 14/19 14/19 5/19 1/19 3/19 2/19 1/19 0/19
S. capitis 0/13 4/13 8/13 4/13 1/13 2/13 2/13 1/13 0/13
S. hominis 0/7 477 711 0/7 0/7 177 0/7 177 0/7

S. xylosis 0/5 2/5 3/5 2/5 0/5 1/5 0/5 0/5 0/5

S. simulans 0/2 172 0/2 0/2 0/2 0/2 172 0/2 0/2

S. equorum 0/1 171 0/1 0/1 0/1 0/1 0/1 0/1 0/1
S.lugdulensis 0/2 0/2 0/2 0/2 0/2 0/2 0/2 0/2 0/2
S.epidermidis 0/170 128/170 95/170 37/170 12/170 13/170 24/170 10/170 8/170
Toplam 0/219 154/219  127/219 48/219 14/219 20/219 29/219 13/219 8/219

VA: Vankomisin, P: Penisilin, Te: Tetrasiklin, GN: Gentamisin, Cip: Siprofloksasin, E: Eritromisin, SXT: Siilfametaksazol /

Trimetoprim, Le: Levofloksasin, Ox: Oksasilin.

gine sebep oldugundan bakteriyel cogalmayi
stimiile edecegi diisiiniilebilir.”* Goriildiigii gibi
meibomian gland disfonksiyonu igeren bu ii¢ has-
talik grubunda kapak ve konjonktival bakteriyel
kiiltiir pozitifligi riski yiiksektir.

Ooshi ve ark.*da okiiler enfeksiyonlu hasta-
lardan aldiklar1 kiiltiirlerde %44.7 oraninda gram
(+) kok oldugunu, bunun da %52.6’sinin KNS
oldugunu bildirmislerdir. Fahmy ve ark.** okiiler
enfeksiyon olmayan 498 kisinin konjonktiva kiil-
tirlerinin %95.4’iinde KNS, %14.8’inde koagiilaz
(+) stafilokok bulmuslardir. Bizim calismamizda
da bunlarla uyumlu olarak toplam %75 gézde KNS
(+) bulundu.

Dougherty ve ark.,” Groden ve ark.” kronik
blefaritli hastalarda yaptiklar1 calismalarda en sik
S. epidermidis izole etmislerdir. Bu calismalarla
uyumlu olarak calismamizda da en sik S.
epidermidis izole edilmistir.

Pinna ve ark.'” kronik blefaritli, piiriilan
konjonktivitli ve siipiiratif keratitli ti¢ hasta gru-
bundan izole ettikleri KNS’lerda antibiyotik duyar-
lilik testi yapmuglar ve en sik S. epidermidis (55
hastadan 42’sinde) izole etmisler. Bunu siras1 ile S.
warneri (4 hasta), S. capitis (3 hasta), S. hominis (2
hasta) ve birer tane de S. xylosis, S. simulans, S.
equurum, S. lugdunensis izlemistir. Bunlardan
37’si  penisiline, 12’si  gentamisin’e, 28’i
tetrasikline, 18’1 eritromisine, 4’1 siprofloksasine
ve 1 tanesi de teikoplanine direncli bulunmusgken,
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16’s1 3 veya daha fazla antibiyotige birden direncli
olarak bildirilmistir. Bizim caligmamizda yaptigi-
miz antibiotik duyarlilik testinde toplam 219
KNS’nin 154’1 penisiline (%70), 127’si tetracyc-
line (%58), 48’i gentamisine (%22), 14’i
siprofloksasine (%6), 20’si eritromisine (%9), 29’u
trimetoprim-siilfametaksazole (%13), 13’i levo-
floksasine (%6), 8’1 oksasiline (metisilline) (%4)
direncli bulundu (Hepsi S.epidermidis idi). 29 sus
3 veya daha fazla antibiyotige direncliydi.Bu di-
rengli suslardan 27’si S.epidermidis, 1 tanesi S.
warneri ve 1 tanesi de S. capitis idi (Tablo 2).

Her ii¢ hastalik grubunda saptadigimiz KNS
subgruplarinin antibiyotik direng profilleri karsilag-
tirlldiginda istatistiksel bir farklilik yoktu (p>0.05).

Ta ve ark.”’” 6n segment cerrahisi 6ncesi 139
hastanin 156 goziinden aldiklart konjonktiva kiiltii-
riinde %78 oraninda KNS tespit etmislerdir. Yap-
tiklar1 antibiyotik duyarlilik testinde %90’1nin
levofloksasin, vankomisin ve aminoglikozitlere
(neomisin hari¢), %70’den daha az olarak da peni-
silin analoglari, seftazidim,
tetrasikline duyarli olduklar1 gosterilmistir. Yine
Ta ve ark.”’nin akne rosacea ve seboreik blefaritli
hastalarin g6z kapaklarindan elde ettikleri bakteri-
lerin en yaygim ile KNS, S.
proproniobacterium acnes seklinde siralanmakta
olup antibiyotik duyarlilik testinde KNS’lerde
yiiksek oranda (on tanesinin dordiinde) direng sap-
tamiglardir.

eritromisin  ve

sirasi aureus,

Turkiye Klinikleri J Ophthalmol 2004, 13
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Calismamizda penisilin ve tetrasikline yiiksek
oranda direng goriiliirken, eritromisine daha diisiik
seviyede ve levofloksasin, siprofloksasine ise en
diisiik seviyede direng¢ gozlendi.

Tsuyoshi ve ark.” preoperatif 628 hastanin
978 goziinde konjonktiva kiiltiir sonuglarini ince-
lemisler ve 580 gibi yiiksek oranda antibiyotik
direnci saptamuslardir. Fkuda ve ark.” okiiler yii-
zey enfeksiyonlarinda metisilin rezistans S. aureus
(MRSA) ve metisilin rezistans KNS (MR-KNS)
prevalansini arastirmislar ve MRSA oranimi %57,
MR-KNS oranim1 %25 olarak rapor etmislerdir.
Bloom ve ark.’ da blefaritli ve blefarokonjonk-
tiviti 464 hastanin 230’una  siprofloksasin,
234’{ine tobramisin tedavisi uygulamis, siproflok-
sasine %93.7, tobramisine %88.9 duyarlilik sapta-
muglardir.  Yine Midillioglu ve ark.” kronik
blefaritli 123 gozden elde ettikleri izolatlarda
tetrasiklin direncini %44.5, tobramisin direncini
%11.0 ve siprofloksasin direncini ise %3.7 oranin-
da rapor etmislerdir.

Jensen ve ark.” yaptiklar1 ok merkezli ve ge-
nis serili invitro okiiler izolatlarin antibiyotik sensi-
tiviteleri arastirmalarinda sirasi ile florokinolonlar,
gentamisin, kloromfenikol, tobramisin, tetrasiklin
ve eritromisin seklinde duyarlilik siralamasi yap-
muslardir. Calismamizda Jensen ve ark. yaptigi
calismayla uyumlu olarak florokinolonlara olan
direnci ¢ok diisiilk bulduk ancak onlardan farkli
olarak eritromisine duyarliligi nisbeten yiiksek
bulduk.

Postoperatif intraokiiler enfeksiyonlarin biiyiik
cogunlugunun, operasyon esnasinda kapak kenari
ve konjonktiva florasinin kontaminasyonu ile ol-
dugunu varsayarsak postoperatif endoftalmi riski
yiiksek hastalarin operasyon 6ncesi belirlenmesi ve
profilaksi stratejilerinin planlanmasinin ne kadar
onemli oldugu ortadadir.***>***" Yine son zaman-
larda yapilan calismalarda bu mikroorganizmalarin
kontakt lens yiizeyine yapisip, film tabaka olustu-
rarak iiredigini gostermistir.”

Kronik blefarit, okiiler rosacea ve kuru goz gi-
bi hastaliklarda meibomian disfonksiyona bagl
okiiler yiizey hasar1 oldukga sik goriilmekte, yapi-
lan mikrobiyolojik tetkiklerde koagulaz negatif
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stafilokoklar, 6zellikle S.epidermidis yiiksek oran-
da  saptanmaktadir. Bu hasta gruplarinda
S.epidermidis’e saptadigimiz yiiksek oranda ¢oklu
ila¢ direnci, tedavi protokolleri olustururken kiiltiir
antibiyogramin gerekliligini vurgulamaktadir.
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