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Nozokomiyal Kokenli Pseudomonas Aeruginosa
Izolatlarinda Antibiyotiklere Direng
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Ozet

Pseudomonas aeruginosa, 6nemli hastane infeksiyonu etkenlerinden biri olup bir¢ok antibiyotige karsi direng
gelistirme o6zelligi ile onemli bir mortalite ve morbidite nedenidir. Bu nedenle caliyjmada, nozokomiyal
P.aeruginosa izolatlarimin antibiyotik direng¢ profilinin belirlenmesi amac¢lanmistir. Ekim 2008-Subat 2009
tarihleri arasinda Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvarina gonderilen 6rneklerden izole edilen 75 P.aeruginosa
izolati incelendi. P.aeruginosa izolatlarinin izolasyonunda klasik yontemler kullanildi, Kesin
identifikasyonlar1 ile antibiyotik duyarlilik testlerinde BD Phoenix otomatize mikrobiyoloji sisteminden
yararlanildi. P.aeruginosa izolatlarimin 52’si trakea, 8’i yara, 5’i kan, 4’ii kulak, 3’ii idrar ve 3’ii diger
orneklerden izole edildi. Calisma sonucunda suslarin antibiyotiklere diren¢ oranlar1 piperasiline % 79,
gentamisine % 75, imipeneme % 60, aztreonama % S5, levofloksasine % 44, seftazidime % 40,
siprofloksasine % 32 ve amikasine % 9 olarak tespit edildi. Bolgemizde izole edilen nozokomiyal kokenli P.
aeruginosa izolatlarinda son on yil i¢erisinde tedavide kullanilan antibiyotiklerden piperasiline kars iki kat
(%42°den %79’a), imipeneme kars1 ise 4 kat (%14’den %60’a) diren¢ artis1 gelistigi goriilmektedir.
P.aeruginosa izolatlarinda antibiyotiklere karsi yiiksek oranda saptanan bu direng, infeksiyon kontrol
programlarimin etkin bicimde uygulanmasimi ve akilel antibiyotik kullanim politikalarinin gelistirilmesini
gerektirmektedir.
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Pseudomonas  aeruginosa  (P.aeruginosa), mikroorganizmanin dis ortamlarda ve ozellikle
dogada yaygin olarak izole edilen non-fermentatif hastane ortaminda yagsamasini
Gram negatif basildir. Ozellikle hastanede yatan kolaylastirmaktadir.
ve immun sistemi ¢esitli nedenlerle zayiflamis P.aeruginosa hastane infeksiyonlar1 etkenleri

olan hastalarda, pnomoni, bakteriyemi, yanik
infeksiyonlari, menenjit, beyin apsesi, endokardit,
septik artrit, osteomyelit, deri ve yumusak doku

infeksiyonlar1 gibi klinik tablolara neden
olmaktadir (1, 2).
P.aeruginosa’nin nemli ortamlar1 sevmesi,

fiziksel ortamlara dayanikli olmasi, iireyebilmesi
icin olduk¢a az Dbesine ihtiyag duymasi,
antiseptiklerden birgoguna ve antibiyotiklere
direngli olmasi, distile suda dahi iireyebilmesi, bu
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icerisinde  ilk siralarda yer almakta ve
olusturdugu infeksiyonlarda yiiksek mortalite ve
morbidite ile seyretmektedir (3, 4).

P.aeruginosa; sabun, godz damlasi, diyaliz
sivilari, solunum cihazlari, ilaglar, uygun
kosullarda bekletilmeyen agzi acgik
dezenfektanlar, temizlik bezleri ve firgalar,

havalandirma cihazlari, lavabolar, dus basliklari
ile hasta odalarindaki c¢igekler araciligiyla
bulasabilmekte ve hastane infeksiyonlarinin %
10-30’undan sorumlu tutulmaktadir (4-7). Onemli
bir nozokomiyal etken olan P.aeruginosa
izolatlarinin bir¢ok antibiyotige yiliksek oranda ve
hizla diren¢ goéstermesi nedeni ile yol acgtigi

infeksiyonlarin tedavisinde glicliiklerle
karsilagilmaktadir (8-10).
P.aeruginosa  antistafilokokal penisilinler,

sulbaktam-ampisilin, amoksilin-klavulanat, 1. ve
II. kusak sefalosporinlerin tamami ile bazi III.
kusak sefalosporinlere (sefotaksim, seftriakson),
trimetoprim-sulfametaksazol ve nalidiksik aside
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dogal olarak direnglidir. Ayrica izolatlarin
cogunda tetrasiklin, makrolidler, rifampin,
kloramfenikol, sefiksim ve sefpodoksime karsi
yiksek oranda direng gelisimi goézlenir (2,5).
Tedavi sirasinda gelisen ¢ogul direngli suslarda
betalaktamaz salinimi, dis membran
gegirgenliginin azalmasi ve aktif pompalama
sistemleri gibi diren¢ mekanizmalar1 rol oynar
(4,9,11). P.aeruginosa suslarinda beta-laktamaz
iretimi, antibiyotik diren¢ gelisiminde en 6nemli
mekanizmadir. Bunlar AmpC tipi beta-laktamaz

sentezlenmesi, genislemis spektrumlu beta-
laktamazlar ve karbapenemazlar olarak
sayilabilir. ~Aktif pompalama sistemlerinin,

kromozomal beta-laktamazlar ile beraber ya da
ayri ayrt aktif hale geldigi durumlarda ise
karbapenemler de dahil olmak flizere birgok
antibiyotige direng gelisimi gdzlenir (3,5).
Calismada, hastane infeksiyonlarinda oOnemli
bir mortalite ve morbidite nedeni olan
nozokomiyal kokenli P.aeruginosa suslarinin
antibiyotik direnglerinin belirlenmesi
amaclanmistir.

Gere¢ ve Yontem

Ekim 2008-Subat 2009 tarihleri arasinda
Yiiziincii Y1l Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi
Mikrobiyoloji Laboratuvarinda izole edilen ve
CDC kriterlerine gore (12) hastane infeksiyonu

etkeni olarak tanimlanan 75 P.aeruginosa
susunun  amikasin, aztreonam, seftazidim,
siprofloksasin, gentamisin, imipenem,

levofloksasin ve
oranlar1 arastirildi.

Gonderilen klinik 6rnekler %5 koyun kanli agar
ve Eosin Methylene Blue (EMB) agara ekilerek
37°C’de 18-24 saat inkiibe edildi. Kiiltiirde tireme
olan orneklerin koloni morfolojisi, aromatik koku
varligi, oksidaz pozitifligi ile P.aeruginosa
diisiiniilen mikroorganizmalarin identifikasyonu
ve antibiyotik duyarlilik testlerinde BD Phoenix
otomatize  mikrobiyoloji  sistemi  (Becton
Dickinson, USA) ile bu sisteme ait Gram negatif
panellerden yararlanildi.

piperasiline kars1 direng

Bulgular

Calismada izole edilen 75 P.aeruginosa
izolatinin siklik sirasina gore trakea (52), yara
(8), kan (5), kulak (4), idrar (3) 6rnekleri ile birer
parasentez, BOS ve balgam Orneginden izole
edildigi tespit edildi (Tablo 1).

P. aeruginosa suslarina uygulanan antibiyotik
duyarlilik testi sonucunda piperasiline %79,
gentamisine %75, imipeneme %60, aztreonama
%55, levofloksasine %44, seftazidime %40,

siprofloksasine %32 ve amikasine %9 oraninda
direng¢ saptandi (Tablo 2).

Tablo 1. P. aeruginosa izole edilen orneklerin sayi ve
yiizde dagilimi.

Klinik 6rnek N %
Trakea 52 69
Yara 8 11
Kan 5 7
Kulak 4 5
Idrar 3 4
Diger (Parasentez,BOS, 3 4
Balgam)

Toplam 75 100

Tablo 2. P. aeruginosa suglarinin antibiyotiklere direng
oranlari.

Antibiyotik (n) R (%)
Amikasin (75) 9
Siprofloksasin (73) 32
Seftazidim (74) 40
Levofloksasin (68) 44
Aztreonam (75) 55
Imipenem (75) 60
Gentamisin (75) 75
Piperasilin (69) 79

n: Test edilen sus say

Tartisma

Antibiyotiklerin yogun ve bilingsiz sekilde
kullanilmasina bagli olarak 6zellikle yogun
bakim {initelerinde direngli mikroorganizmalara
bagl enfeksiyonlar giderek artmaktadir. Yogun
bakim {initeleri direngli bakterilerin en fazla
bulundugu hastane ortamlarindan biri olup bu
birimde yatan hastalarin orofarenks ve sindirim
sistemleri ise en onemli rezervuarlardir. Direngli
psddomonal kdkenlerin ortaya ¢ikmasinda tek bir
antibiyotigin siirekli ve yogun olarak kullanimi
onemli rol oynamakta, ayrica bu direngli
bakteriler yogun bakim birimlerinde epidemiler
olusturabilmektedir (5, 13).

Non-fermantatif Gram negatif bir bakteri olan

P.aeruginosa’nin  yiiksek  diren¢  kazanma
potansiyeli nedeniyle, bu bakteriye bagh
infeksiyonlarin tedavisinde dogru antibiyotik

secimi ve uygun kombinasyonda yeterli siire
kullanimi 6nemlidir. Bu nedenle nozokomiyal
P.aeruginosa infeksiyonlarinda direng¢ profilinin
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saptanmast amaciyla antibiyotik duyarlilik testi
uygulanmasi gereklidir.

Bu konuda iilkemizde yapilan benzer
calismalardan;  Gayyurhan ve ark. (14),
antibiyotik diren¢ oranlarini imipeneme %20,
amikasine % 21, siprofloksasine %42,
gentamisine %51, seftazidime %52 ve aztreonama
%54 olarak tespit etmislerdir. Bagka bir
calismada ise Ersoz ve ark. (15) siprofloksasine
%9, imipeneme % 24, amikasine %32,
seftazidime %38, aztreonama %38 oraninda,
gentamisine  ise %44  oraninda  direng
saptamiglardir. Hastanemizde 1999 yilinda
yapilan benzer c¢alismada (16) P.aeruginosa
suslarinin antibiyotik diren¢ oranlari imipeneme
% 14, siprofloksasine %19, amikasine % 28,
tikarsiline %42, aztreonama %100 olarak
belirlenmistir.

Yine hastanemizde Kurtoglu ve ark. (17)
tarafindan  2004-2005 yillar1 arasinda 130
P.aeruginosa susu ile yapilan bir ¢alismada ise
siprofloksasine %40, imipeneme %55,
aztreonama %62, gentamisine %70, seftazidime

sonucglara gore on yil igerisinde imipeneme karst
dort kat, piperasiline karsi ise yaklasik iki kat bir
direng artig1 s6zkonusudur. Buna karsin ayni siire
icerisinde aztreonam direncinde yariya yakin
oranda bir azalma gézlenmistir.

Bu durum hastanemizde imipenem ve
piperasilinin basta P.aeruginosa suslart olmak
lizere bir ¢ok patojene karst yogun kullanimi ile
iligkili olabilecegi diisiiniilmiistiir. Aztreonamin
ise psddomonal enfeksiyonlarda tedavi
protokollerinde yer bulamamis olmasi direng
oranlarinin diismesine neden olarak gosterilebilir.

Diger iilkelerde yapilan genis kapsaml
caligmalardan ABD’de amikasine %7,
seftazidime %12 ve imipeneme %15 oraninda
direng tespit edilirken, Ingiltere’de seftazidime %
2, piperasiline %4 ve amikasine %6 oraninda
direng¢ bildirilmistir (1). Bu oranlarin ¢alismada

alinan oranlara gore daha diisik oldugu
goriilmektedir.
Calismamiz, tlkemizdeki diger c¢aligmalarla

karsilastirildiginda genel olarak direng oranlari
uyumlu bulunmustur (Tablo 3).

%77 oraninda direng tespit

edilmistir. Bu

Tablo 3. Ulkemizdeki yapilan ¢alismalarda P.aeruginosa suslarinin antibiyotiklere karsi direng oranlari (%,).

Kaynak Y1l Sehir AK IPM CN CIP CAZ PiP ATM LEV
Durmaz Cetin ve ark.?” 2004 istanbul 35 48 45 36 50 40 40 -
Ersoz ve ark.('” 2004 Mersin 32 24 44 9 38 21 38 -
Cift¢i ve ark.?” 2005 Afyon 14 15 47 29 23 31 - -
Yiicel ve ark.!” 2006 Diizce 26 31 42 30 40 - 35 -
Gayyurhan ve ark.!'¥ 2008  Gaziantep 21 20 51 42 52 - 54 -
Tungoglu ve ark.?" 2009 Tokat 8 16 23 23 18 45 -
Yurtsever ve ark.?? 2009 [zmir 17 35 31 88 81 - -
Yilmaz"'® 1999 Van 28 14 - 19 - 42 100 -
Kurtoglu ve ark.!!” 2005 Van 55 70 40 77 - 62 -
Bu Calisma 2009 Van 60 75 32 40 79 55 44

AK: Amikasin IPM: imipenem CN: Gentamisin CIP: Siprofloksasin CAZ: Seftazidim PIP: Piperasilin.

ATM: Aztreonam LEV: Levofloksasin

Ancak calismada piperasilin, gentamisin ve
ozellikle imipeneme karst saptadigimiz direng
oranlari, gerek hastanemizde daha d6nce yapilan,
gerekse diger bolgelerde yapilan ¢aligmalara
kiyasla oldukga yiiksek bulunmustur.

Bu calismadaki oranlar dikkate alindiginda,
hastanemizde izole edilen  P.aeruginosa
izolatlarinda piperasilin ve imipeneme karsi hizli
bir direng artig1 gelistigi goriilmektedir. Buna
karsin seftazidim, siprofloksasin ve aztreonama
kars1 ise giderek azalan diren¢ oranlar
saptanmaktadir. P.aeruginosa enfeksiyonlarinda
imipenem ve piperasilinin yogun kullanim1 artan

direng oranlari ile iliskili olabilecegi
distinilmistir. Seftazidim ve siprofloksasin
direncindeki azalmada; ayni gruptaki yeni

kemoterapétiklerin daha sik kullanilmasi 6nemli
rol oynamaktadir. Aztreonamin son zamanlarda

P.aeruginosa enfeksiyonlarinda kullanilmamasi
diren¢ oranlarinda azalmaya neden olarak
gorlilmiistiir.

Yatan hastalarda antimikrobik ila¢ direncinde
ortaya cikan siirekli degisimler ampirik tedavi
seceneklerini zorlagtirmaktadir. Bu nedenle, etkin
tedavi protokollerinin belirlenmesi amaciyla her
hastanenin kendi ortaminda bulunan
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mikroorganizmalarin ve diren¢ durumlarinin
diizenli olarak saptanmas1 gerekmektedir (18).

Sonu¢ olarak nozokomiyal P.aeruginosa
izolatlar1 ile yapilan bu c¢alismada saptanan
antibiyotik  diren¢  oranlar1  genel olarak

tilkemizdeki ¢aligmalarla uyumlu bulunmustur.
Bolgemizde izole edilen nozokomiyal kokenli
P.aeruginosa izolatlarinda antibiyotiklere karsi
yiksek oranda direng saptanmasi, infeksiyon
kontrol programlarinin etkin bigimde
uygulanmasini, suslarin antibiyotik
duyarliliklarinin belirlenerek tedavilerinin
saglanmasin1 ve akile1 antibiyotik kullanim
politikalarinin gelistirilmesini gerektirmektedir.

Antibiotic Resistance In Nosocomial
Pseudomonas Aeruginosa Strains

Abstract

Pseudomonas aeruginosa is an important hospital
infection agent causing morbidity and mortality with
the ability to gain resistance to many antibiotics. For
this reason the purpose of this study was to detect the
resistance profiles of nosocomial P.aeruginosa
isolates. 75 P.aeruginosa strains which were isolated
from specimens sent to the microbiology laboratory
between October 2008 and February 2009 were
investigated. P.aeruginosa isolates were identified
using conventional methods and BD Phoenix
automated microbiology system was used for definite
identification and antibiotic susceptibility tests.
P.aeruginosa strains were isolated from trachea (52),
wound (8), blood (5), ear (4), urine (3) and various
(3) specimens. The resistance rates of the strains
were detected to be 79% for piperacillin, 75% for
gentamicin, 60% for imipenem, 55% for aztreonam,
44% for levofloxacin, 40% for ceftazidime, 32% for
ciprofloxacin and 9% for amikacin. In the last
decade, a 2 fold (42% to 79%) resistance increase to
piperasillin and a 4 fold (14% to 60%) resistance
increase to imipenem were seen in nosocomial
P.aeruginosa strains isolated in our region. The high
rates of antibiotic resistance in P.aeruginosa strains
indicate effective administrations of infection control
programs and wise antibiotic utilization policies.

Key words: Antibiotic resistance, pseudomonas
aeruginosa, nosocomial infection.
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