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Soru 1:  Staphylococcus aureus'da indük-
lenebilir klindamisin direnci ve D testinin kli-
nik yorumu nasıl olmalıdır? (Dr. Serpil Işık, 
Bursa)

Yanıt 1: Mustafa Hacımustafaoğlu
Staphylococcus aureus'lar hem hastane hem 

toplum kaynaklı ciddi enfeksiyonlara yol açabilir. 
Hastane kaynaklı S. aureus suşları yeni metisilin 
dirençli S. aureus (MRSA) olup, makrolid ve klin-
damisin dahil birçok antibiyotiğe dirençlidir ve 
bu olgulara sıklıkla glikopeptit (vankomisin gibi) 
verilir. Toplum kaynaklı S. aureus suşları; (MRSA 
veya MSSA) bazen makrolid, klindamisin gibi 
antibiyotiklere duyarlı bulunabilir. Bunlarda klin-
damisin bir tedavi seçeneği olabilir. Makrolid, 
ketolid, linkozamid (linkomisin, klindamisin gibi) 
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Şekil 1.  İzole edilen bir MSSA izolatında  indüklenebilir 
klindamisin direncinin fenotipik göstergesi olan D-test 
pozitifliği görülmektedir (5)
(Uludağ Üniversitesi Tıp Fakültesi, Çocuk Enfeksiyon Hastalıkları 
Bilim Dalı arşivinden yazılı izinle alınmıştır)

Şekil 2. a) İndüklenebilir klindamisin direnci (Pozitif D testi); klinik olarak klindamisin dirençli olarak düşünülmeli ve teda-
vide eritromisin ve/veya klindamisin verilmemelidir, b) Eritromisin dirençli ve klindamisin duyarlı (Negatif D testi); klinik 
olarak tedavide eritromisin değil ama klindamisin verilebilir, c) Eritromisin ve klindamisin yapısal dirençli; tedavide her iki 
ajan da verilmemelidir, d) Eritromisin ve klindamisin duyarlı; klinik olarak tedavide eritromisin veya klindamisin verilebilir
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ve streptogramin B gibi antibiyotikler stafilokokal ribozo-
ma bağlanıp protein sentezini inhibisyonuna yol açar. 
Stafilokokların bu antibiyotiklere karşı geliştirdiği direnç; 
ribozomal değişiklik (modifikasyon, ilacın bağlanma nok-
tasında değişiklik; erm geni değişimi ile gelişir), eflüks 
etkisi veya eflüks pompası indüksiyonu (antibiyotiğin 
hücre içinde etki göstermesine imkan bırakamadan hücre 
dışına atılması) ve antibiyotiğin hücre içinde inaktivasyo-
nu gibi 3 farklı biçimde olabilir ve bunlardan ilk ikisi daha 
sık görülür (1, 2).

S. aureus’da ribozom modifikasyonu “erm geni” tara-
fından kodlanır. Erm geni ilişkili direnç, bazı durumlarda 
makrolid (eritromisin gibi) varlığında indüklenebilir. Bu tip 
direnç; eritromisin varlığında indüklenen, indüklendikten 
sonra ise daha önce duyarlı olabildiği yeni ketolidler, linko-
zamid (klindamisin gibi) ve streprogramin B’lere de çapraz 
gelişen bir direnç  tipidir (MLSB direnci) (3). Bu tip dirençte 
bir S. aureus suşu başta klindamisine duyarlı gözükse de 
tedavi sırasında günler içinde dirençli hale gelebilir ve teda-
vi başarısızlığına yol açabilir. Bu nedenle bu olgulara pra-
tikte klindamisin verilmemesi gerekir. İndüklenebilir klinda-
misin direnci olan (başlangıçta; klindamisine duyarlı ancak 
eritromisine dirençli saptanan) S. aureus'ların MLSB diren-
cinin laboratuvar şartlarında tayini için D-test adı verilen çift 
disk difüzyon testi (disk yaklaştırma testi) yapılması yarar-
lıdır (4). D testinde bakterinin inoküle edildiği bir plağa belli 
uzaklıkta eritromisin ve klindamisin diskleri yerleştirilir. 
Eritromisin diskinden klindamisin diskine doğru ilerleyen 

difüzyon; indüklenebilir tipte bir direnç profili varsa, klinda-
misin direncini indükleyerek, klindamisin diskinin etrafında 
düz tarafı eritromisin diskinin olduğu tarafa bakan D şeklin-
deki inhibisyon bölgesi gelişmesine yol açar (Şekil 1, 2A). 
Klindamisin duyarlı ve indüklenebilir direnç yok ise klinda-
misin diskinin etrafında böyle bir inhibisyon bölgesi sap-
tanmaz (Şekil 2B) (1). Şekil 1’de MLSB direncini fenotipik 
olarak gösteren D-test pozitifliği, Şekil 2A-D de ise şematik 
yorumları görülmektedir. 
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