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Ozet

Amag: Pseudomonas aeruginosa infeksiyonlar:r en sik goriilen hastane infeksiyonlaridir. Bu ¢alismada, Dicle
Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi’nde izole edilen P.aeruginosa suslarinin diren¢ oranlarimin belirlenmesi
amaclandi.

Gereg ve Yontem: Calismamiza Haziran 2010 ve Haziran 2011 tarihleri arasinda Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi’nde cesitli materyallerden izole edilen 171 hastaya ait P.aeruginosa Kkiiltiir sonuclar1 alindi.
P.aeruginosa suslarimin diren¢ oranlari klasik yontemlerle veya BD Phoenix (BD Diagnostic Systems, Sparks,
MD) otomatik sistem kullanilarak belirlendi.

Bulgular: Calismamiz 64 (%37.4) kiz ve 107 (%62.6) erkek olgudan olusuyordu. P. aeruginosa suslarinda direng
oranlari; siprofloksosin %50 (104/210), sefepime %43 (66/154), seftazidime %40 (63/158), gentamisin %32
(51/157), imipenem %25 (40/159), meropenem %25 (40/159), piperasillin/tazobaktam %23 (36/157), amikasin
%14 (22/161), kolimisin %S5 (2/37) olarak bulundu.

Sonug: Kiiltiir materyallerinden izole ettigimiz P.aeruginosa suslarinda yiiksek oranda antimikrobiyal diren¢ ve
¢ogul diren¢ bulundu. Bu sonuclar diren¢ gelisimini engelleme amaciyla uygun, dar spektrumlu antibiyoterapi
secimi ve hijyen kurallarina uyumun 6nemini gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: Pseudomonas aeruginosa, Antibiyotik, Direng

Abstract

Objectives: Pseudomonas aeruginosa infections are the most common nosocomial infections. This study, was
aimed to determine resistance rates of P.aeruginosa strains isolated from Dicle University Medical Faculty
Hospital.

Materials and Methods: The study was included P.aeruginosa culture results of 171 patients that were isolated
from a variety of materials at Dicle University Medical Faculty Hospital between June 2010 and June 2011. The
resistance rates of P.aeruginosa strains were measured by conventional methods or Phoenix (BD Diagnostic
Systems, Sparks, MD) automatic system.

Results: Our study consisted of 64 (37.4%) female and 107 (62.6%) male cases. P. aeruginosa resistance rates
were as ciprofloxacin %50 (104/210), cefepime %43 (66/154), ceftazidime %40 (63/158), gentamicin %32
(51/157), imipenem %25 (40/159), meropenem %25 (40/159), piperacillin / tazobactam %23 (36/157), amikacin
%14 (22/161), colistin %S5 (2/37).

Conclusion: P. aeruginosa strains isolated from our
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Sen ve ark.

seudomanas aeruginosa dogada toprak,
P yiyecek, su ve havada yaygin bulunan,

canli ve cansiz yiizeylerde giinlerce
yasayabilen ve hastanelerde kullanilan yiizey
dezenfektanlarina karsi direngli oldugundan dolay1
hastanelerin bakteri florasinda yer alan bir
mikroorganizmadir (1). Normal immiin sisteme
sahip  kisilerde  herhangi  bir  infeksiyon
olusturmamasina ragmen, immiin sistemi
zayiflamis olan 6zellikle yogun bakim hastalarinda,
immiinsiipresan ila¢ kullananlarda, invazif girisim
yapilan hastalarda, yenidogan ve yaslilarda ciddi
hastane infeksiyonlarina neden olabilmektedir (2).

P.aeruginosa, giiniimiizde antibiyotiklere kars1
¢oklu direng¢ gelistirebilmesi nedeni ile 6zellikle
uygunsuz ve genis spektrumlu antibiyotik
kullanilan hastanelerde tedavi edilmesi zor ve ciddi
oranda mortaliteye neden olabilen hastane kaynakli
pndmoni, Uriner infeksiyon, yara infeksiyonu,
menenjit ve sepsis gibi klinik tablolara neden
olabilmektedir (3). Son yillarda uygunsuz ve genis
spektrumlu antibiyotiklerin kullanimi ve uygun
dezenfeksiyon  yontemlerinin  kullanilmamasi
nedeniyle antibiyotiklere kars1 olan diren¢ oranlari
giderek artmaktadir (4). P.aeruginosa susunun
diren¢ oranlar1 hastaneden hastaneye hatta
klinikten klinige zaman igerisinde farklilik
gosterebilmektedir.

Hastane  florasinda  bulunan  P.aeruginosa
suslarinin diren¢ oranlarinin tespit edilmesi, uygun
antibiyoterapinin seg¢ilmesi, uygun dezenfeksiyon
yontemlerinin kullanilmasi ve el hijyenine dikkat
edilmesi ile bu suslarda artan diren¢ oranlari
onemli oranda engellenebilecektir. Caligsmamizda
Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi’ndeki
P.aeruginosa suglarinin direng oranlarinin
belirlenmesi amaglandi.

Gerec ve Yontem

Calismamizda Haziran 2010 ve Haziran 2011
tarihleri arasinda Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi’nde ¢esitli materyallerden izole edilen
171 hastaya ait P.aeruginosa kiiltiir sonuglari
degerlendirildi. Hastalara ait yas, cinsiyet ve kiiltiir
sonuclar1  kayit edildi. Klinik 6rneklerden
infeksiyon etkeni olarak izole edilen ve klasik
yontemlerle veya BD Phoenix (BD Diagnostic
Systems, Sparks, MD) otomatik sistem kullanilarak

P.aeruginosa olarak tanimlanan 179 izolat
calismaya alindi. Suslarin invitro antibiyotik
duyarliliklar;, Clinical Laboratory Standards

Institute Onerilerine uygun olarak Mueller-Hinton
besiyerinde BD Phoenix sistemi ile ve sistemde bir
problem oldugunda ise disk diflizyon yontemiyle
cesitli antibiyotik diskleri (Oxoid) kullanilarak
degerlendirildi. Ayni hastanin ayni Ornegine ait
birden fazla sus c¢alisma dis1 birakildi. Orta
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derecede duyarli suslar direncli kabul edildi, bir
hastadan bir sus calismaya alindi.

Verilerin  ortalamalari, ortalama  standard
sapmalar1 veya ortanca (minimum-maksimum)
degerleri ve yiizdeleri Windows icin 16.0 (SPSS
Inc, Chicago, IL) program1 kullanilarak belirlendi.

Calisma i¢in Yerel Etik Komite’den onay
alinmistir.

Bulgular

Calismamiz kan, idrar, yara, katater gibi
orneklerden P.aeruginosa suslart izole edilen 64
(%37.4) kiz ve 107 (%62.6) erkek olguya ait olan
toplam 171 kiiltir sonucundan olusuyordu.
Olgularimizin  %35.7’si (n=61) 18 yas ve alti,
%64.3°’i  (n=110) 18 yag st hastalardan
olusuyordu. Olgularin yas ortalamast 33.5+23.5 yil
idi.

Kiiltiirlerden {iretilen P.aeruginosa suslarinin
antibiyotiklere kars1 direng oranlarina baktigimizda
meropenem, imipenem, amikasin ve kolimisin
digindaki tim antibiyotiklere karsi yiiksek oranda
antibiyotik direnci oldugu gortldii (Tablo 1).

Tablo 1. Calismamizda P. aeruginosa suslarinin gesitli
antimikrobiyallere kars1 diren¢ durumlari

Antimikrobiyaller Dire¢ orani (n)
Amikasin %14 (22/161)
Ampisilin/Sulbaktam %97 (29/30)
Aztreonam %65 (100/155)
Sefepim % 43 (66/154)
Sefotaksim %96 (26/27)
Seftazidim %40 (63/158)
Siprofloksasin %350 (104/210)
Kolimisin %5 (2/37)
Gentamisin %32 (51/157)
Imipenem %25 (40/159)
Levofloksasin %32 (42/130)
Meropenem %25 (40/159)
Piperasillin/Tazobaktam %23 (36/157)
Tetrasiklin %95 (19/20)

Trimetoprim/Sulfametoksazol %387 (33/38)

Tartisma

P.aeruginosa infeksiyonlar1 yogun bakimlarda sik

goriillen ve mortaliteye neden olan firsatgi
infeksiyonlarin  basinda  gelmektedir. Yogun
bakimlarda uygun olmayan genis spektrumlu

antibiyotiklerin kullanimi ve hastanelerde hijyen
kurallarina yeterince uyulmamasi nedeni ile
P.aeruginosa suslarinin antibiyotik diren¢ oranlari
giderek artmaktadir. Bu nedenle son zamanlarda
P.aeruginosa infeksiyonlarinin tedavisi zorlagsmakta
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ve ciddi mortalite ve morbiditeye neden
olmaktadir. Her bolgenin ve hastanenin kendine
Ozgii diren¢ oranlarina sahip P.aeruginosa florasi
bulunmaktadir. Bundan dolayi bu infeksiyonlarin
uygun ajanla tedavi edilmesi diren¢ oranlarinin

artmamast agisindan oldukga onemlidir.
P.aeruginosa infeksiyonlarinin tedavisinde
kullanilabilen antibiyotikler, etkenin yiiksek

intrensek direng Ozellikleri nedeniyle kisithdir.
Gentamisin, piperasilin-tazobaktam, seftazidim,
sefepim, siprofloksasin, amikasin, meropenem,
imipenem  ve  kolimisin  gliniimiizde  bu
infeksiyonlarin tedavisinde en sik kullanilan
antimikrobiyal ajanlardir (3).

Seftazidim ve sefepim
infeksiyonlarinda en sik tercih edilen
sefalosporinlerdir. Son yillarda yapilan
calismalarda seftazidime karsi direng oranlart %15
ile %48 arasinda, sefepime karsi diren¢ oranlari ise
%19 ile %58 arasinda bulunmustur (5-7) (Tablo 2).
Calismamizda seftazidime karst direng orani % 40
ve sefepime karst direng orani ise %43 olarak
bulundu (Tablo 1). Bu yiiksek diren¢ oranlari
nedeniyle  P. aeruginosa  infeksiyonlarinda
seftazidim ve sefepim artik ge¢miste oldugu gibi
siklikla kullanilmamaktadir, Bununla birlikte bu
sonuglar, bu iki antibiyotigin ampirik tedavide
kullanimlarmin  da  pek uygun olmadigini
diisiindiirmektedir.

Bakteriyel dirence karsi gelistirilmis en genis
spektrumlu ve etkin beta-laktam antibiyotikler
olarak Dbilinen karbapenemler (meropenem ve
imipenem) P. aeruginosa infeksiyonlarinin
tedavisinde diger beta-laktamlara karsi artan direng

P.aeruginosa

nedeniyle ilk secenek olarak diisiiniilmektedir.
Ancak P. aeruginosa suslari, laktamazlarin
salinmasi, digs membran gecirgenliginin azalmasi ve
aktif disa pompalama sistemleri ile karbapenemlere
karsi da direng olusturabilmektedirler (8). Son
yillarda yapilan calismalarda meropeneme karsi
direng orant %14 ile %51 arasinda ve imipeneme
karst diren¢ orani %8 ile %57 arasinda
bulunmustur (7,9,10) (Tablo 2). Calismamizda ise
diren¢ orani meropenem ve imipenem igin %25
olarak bulunmustur (Tablo 1). Bu sonuglar goz
Online alindiginda karbapenemlere karsi da artik
yiiksek diren¢ oranlarinin saptandigi goriilmektedir.

Son zamanlarda coklu antibiyotik diren¢li P.
aeruginosa suslarinin artmasi nedeniyle bu
infeksiyonlarin tedavisinde antipsddomonal beta-
laktam  ile  aminoglikozid veya  kinolon
kombinasyonu kullanilmaya baglanmistir. P.
aeruginosa kokenlerinden aminoglikozidlere karsi
direng siklikla aminoglikozid modifiye edici
enzimler ve membran gegirgenliginde azalma
sonucu ortaya c¢ikar. Aminoglikozidler arasinda
amikasin, daha az sayida aminoglikozid modifiye
edici enzimden etkilenmesi nedeniyle P. aeruginosa
ve diger gram negatif suglarin infeksiyonlarinda
grubun diger liyelerine kiyasla daha etkindir (11).
Son yillarda yapilan calismalarda amikasine karsi
diren¢ orani %6 ile %33 arasinda ve gentamisine
karst direng orani %16 ile %52 arasinda
bulunmustur (5,9,12) (Tablo 2). Calismamizda ise
direng orani amikasin i¢in %14 ve gentamisin igin
% 32 olarak bulunmustur (Tablo 1). Bu sonuglar,
amikasinin kombinasyon tedavilerinde hala en
etkili antimikrobiyal ajan oldugunu gostermektedir.

Tablo 2. Yapilan calismalarda P.aeruginosa suslarinin ¢esitli antimikrobiyallere direng oranlar1 (%)

Arastirmalar Yil CN PIP+TZ CAZ FEP CIp AK MEM IMP CLM
Dag ve ark.® 2011 35 18 32 41 28 18 - 30 0
Giindiiz ve ark'® 2003 52 - 15 - - 6 - 16 -
Korten ve ark.©® 2000-2003 - - 48 58 44 - 45 51 -
Ciftgi ve ark.” 2003-2004 47 - 23 19 29 14 14 15 _
Kalem ve ark.® 2007 - - - - 47 33 51 57 .
Eksi ve ark."" 2005-2006 28 - 24 24 10 - - 8 B
Kirecci ve Seving!? 2006 16 - 15 - 9 3 - 14 .
Diindar ve Tamer"Y  2005-2007 28 - 34 31 34 20 21 22

Yiicel ve ark.!? 2003-2005 42 - 40 34 30 26 - 31 ,
Fidan ve ark.™® 2005 - - 23 - 15 18 20 15 )
Pullukcu ve ark.!® 2003-2004 - - 35 29 23 19 22 23 -
Bizim calismamiz - 32 23 40 43 50 14 25 25 5

CN: Gentamisin, PIP+TZ: Piperas@lin-#tazobaktam, CAZ: Seftazidim, FEP: Sefepim, CIP: Siprofloksasin, AK:
Amikasin, MEM: Meropenem, IMP: Imipenem CLM: Kolimisin
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Onceki yillarda antipsddomonal beta-laktamlar
ile kombine olarak kullanilan siprofloksasine kars1
artan diren¢ oranlari1 bildirilmistir (13-15). Bu
nedenle tedavide bu grup antibiyotikler pek tercih
edilmemektedirler. Bizim ¢alismamizda da 6nceki
calismalara benzer sekilde siprofloksasine karsi
direng yiiksek (%50) olarak bulundu (Tablo 1).

Son yillarda yapilan g¢alismalarda P. aeruginosa
suslarinda sik kullanilan gentamisin, piperasilin-
tazobaktam, seftazidim, sefepim, siprofloksasin,
amikasin, meropenem ve imipenem  gibi
antimikrobiyal ajanlara karst yiiksek direng
saptanmistir (16). Bu nedenle de daha etkin
antibiyotiklere ihtiya¢ olugmustur. 1959 yilinda
parenteral (IM) olarak kullanilmaya baslanan
kolimisin, zamanla yiiksek oranda nefrotoksisite ve
norotoksisite gosterdigi diistiniildigiinden
kullanimdan kaldirilmis yerine daha az nefrotoksik
etkisi  oldugu  disiliniilen  aminoglikozidler
kullanilmaya baslanmigtir. Yakin tarihte P.
aeruginosa infeksiyonlarinin kolimisin disindaki
tim antibiyotiklere kars1 yiliksek oranda direng
gelistirmeye baglamasi nedeniyle, bu ajan tekrar
giindeme gelmis ve tedavide kullanilmaya
baslanmigtir (17). Dagi1 ve ark (4) yaptiklar
calismada tiim P. aeruginosa suslarinin kolimisine
duyarlt oldugunu bildirmislerdir. Bizim
calismamizda da kolimisine karsi direng orani %5
olarak bulundu (Tablo 1). Bu sonuglar yeni
jenerasyon bir antimikrobiyal ajan bulununcaya

kadar kolimisinin en etkili ajan oldugunu
gostermektedir.

Diren¢  oranlarinin  saptanmasina  yonelik
epidemiyolojik calismalar ampirik tedavide uygun
ajanin belirlenmesi agisindan yararlidir.

Antibiyotik duyarlilig1 bolgeler, hastaneler ve hatta
kliniklerde yildan yila degisebileceginden direng
gelisimi  siirekli izlenmelidir. Kiiltir sonucu
cikincaya kadar ampirik tedavi segilirken klinigin
P. aeruginosa suslarinin diren¢ oranlar1 goz 6niinde

bulundurulmalidir. P. aeruginosa ile olusan
infeksiyonlarda tedavi sirasinda direng
gelisebilecegi diistiniilerek kiltir ve

antibiyogramlar tedavi sirasinda tekrarlanmali ve
bu dogrultuda antibiyotik kullanilmalidir.

Sonu¢ olarak, hastanemizde kiiltiirlerden izole
edilen P. aeruginosa suslarinda {iilke genelinde
oldugu gibi yiiksek oranda antimikrobiyal direng ve
¢ogul direng oranlari bulunmustur. Artan direng
oranlarinin 6niine gegebilmek ve direncli bakteri
yayilimint engellemek icin rasyonel antibiyotik
kullanim politikalarinin yayginlastirilmasi
gerekmektedir. Antibiyotiklere karsi direncin en
disik diizeye indirilebilmesi ig¢in, uygunsuz
antibiyotik  kullaniminin  dnlenmesi, genis
spektrumlu antibiyotiklerin yaygin kullaniminin
kisitlanmas1  ve Tlreme saptandiginda en dar
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spektrumlu  antibiyotiklerin  seg¢ilmesi  uygun
olacaktir. Kolimisin disindaki antibiyotiklere kars1

yiksek direng oranlart goriilmesi kolimisinin
onemini  gostermekte ve yeni  jenerasyon
antibiyotiklerin bulunmas:t gerekliligini ortaya
¢ikarmaktadir.
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