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OZET

Paeruginosa hastane infeksiyonlarmda en sik saptanan etkenlerden biridir. Bakterinin hem dogal direnci hem de anti-
biyotiklere direng gelistirme kabiliyeti, meydana gelen infeksiyonlarin tedavisinde zorluklar meydana getirmektedir.

Ocak 2016-Ocak 2017 tarihleri arasinda Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvari’na gonderilen alt
solunum yolu drneklerinden izole edilen 278 Paeruginosa susu calismaya alinmustir. Identifikasyon, manuel yontemler ve
otomatize sistem ile yapilmistir.

Calisilan 278 P.aeruginosa susu kolistine % 98, piperasilin-tazobaktama % 76, meropeneme % 75, siprofloksasin ve
amikasine % 71, imipeneme % 70, sefepime % 68, levofloksasin ve seftazidime % 66, gentamisine % 60 ve netilmisine % 53
duyarli bulunmugtur.

Hastanelerde direng profilinin belirlenmesi dogru ampirik tedavi segimine katki saglayabilir ve buna bagli direng geli-
simini onleyebilir.
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SUMMARY
Antibiotic Susceptibility of Pseudomonas aeruginosa Strains Isolated from Low Respiratory Tract Samples

P.aeruginosa is one of the most common etiologic agents in hospital infections. Both the natural resistance and the
ability of bacteria to develop antibiotic resistance cause difficulties in the treatment of infectious diseases.

Between January 2016 and January 2017, 278 P.aeruginosa strains isolated from the lower respiratory tract samples
sent to Cerrahpasa Medical Faculty Medical Microbiology Laboratory were taken in to study. Identification was done by
manual methods and automated system.

Of the 278 P.aeruginosa isolates studied, susceptibility rates were as follows: colistin 98 %, piperacillin-tazobactam
76 %, meropenem 75 %, ciprofloxacin and amikasin 71 %, imipenem 70 %, cefepime 68 %, levofloxacin and ceftazidime
66 %, gentamicin 60 %, and netilmicin 53 %.

Determining the resistance profile in hospitals may contribute to the selection of the correct empirical treatment and
may prevent the development of resistance caused by inappropriate treatment.
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GIRIS hastane infeksiyonlarinda en sik saptanan
etkenlerden biri olarak karsimiza ¢ikmak-

Pseudomonas aeruginosa non-fermenter, tadir®.
aerobik, oksidaz pozitif, Gram negatif P.aeruginosa nozokomiyal solunum
comak seklinde bir bakteridir. Paeruginosa yolu infeksiyonlarma neden olmakla birlikte,
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derinin ektima gangrenosumu, yara infeksi-
yonlari, pulmoner hastaliklar (6zellikle kis-
tik fibrozisli bireylerde), nozokomiyal {iri-
ner sistem infeksiyonlari, endokardit, yanik
ve travmay1 takip eden infeksiyonlar ile
daha nadir olarak menenjite neden olabilir®.
Immiin yetmezligi ve malign hastalig1 olan
kisilerde, yaghlarda, agir yanikli kisilerde
en 6nemli infeksiyon etkenlerinden biri ola-
rak karsimiza ¢ikmaktadir. Bakterinin hem
dogal direnci hem de antibiyotiklere direng
gelistirme kabiliyeti, meydana gelen infek-
siyonlarin tedavisinde cogu kez zorluklar
meydana getirmektedir®.

P.aeruginosa suslarinda antibiyotiklere
gesitli mekanizmalarla direng gelismekte-
dir. Bu diren¢ mekanizmalar1 kromozomal
AmpC sefalosporinaz derepresyonu, plaz-
mid ve integron aracili beta-laktamazlar,
azalmis dis membran gecirgenligi, aktif
efluks sisteminin asir1 ekspresyonu, ami-
noglikozid modifiye edici enzimlerin sente-
zi, 165 rRNA metilaz, topoizomeraz Il ve IV
enzimlerinde yapisal degisiklikler ile bakte-
rinin dis mebranindaki degisikliklerden
olusmaktadir. Asil endise verici olan ise bu
mekanizmalarin siklikla es zamanlh birlikte
goriilmesi ve ¢ogul antibiyotik direncidir®.
Bu durum Paeruginosa infeksiyonlarinin
tedavisini gliclestirmektedir. P.aeruginosa
infeksiyonlarinin tedavisinde kullanilan
antibiyotik secenekleri bu tiiriin intrensek
diren¢ 0©zellikleri nedeniyle kisithdur.
Antipsddomonal penisilinler, bazi sefalo-
sporinler (seftazidim ve sefepim gibi), kar-
bapenemler, kinolonlar, giivenilir etkinlik-
leri nedeniyle sik kullanilmaktadir. Bu grup
antibiyotikler diren¢ gelisimini azaltmak
icin siklikla aminoglikozidlerle kombine
edilerek tedavide kullanilmaktadir®.

Aminoglikozidlere kars1 direng siklik-
la aminoglikozid modifiye edici enzimler
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ve membran gecirgenliginde azalma sonu-
cu ortaya g¢ikar. Amikasin bu enzimlerin
etkisine en direngli aminoglikozid oldugun-
dan, en cok tercih edilen aminogliko-
ziddir®.

P.aeruginosa’nin sorumlu oldugu has-
tane infeksiyonlar1 arasinda yer alan pno-
moniler ve septisemilerde 6liim orani %
30’1ara
direngli suslarinin neden oldugu, mortalite-

ulagsmaktadir. Paeruginosa’nin
si ve tedavi maliyeti yiiksek olan infeksi-
yonlar icin etkili antibiyotigin secimi klinik
Oonem tagimaktadir®.

Bircok antibiyotige hizla direng gelisti-
rebilmesi nedeniyle tedavide giicliikler
yasanmaktadir. Suslarin antibiyotik direng-
lerinin bilinmesi ampirik tedavide uygun
antibiyotigin secilmesi i¢in 6nemlidir. Bu
nedenle merkezimizde alt solunum yolu
orneklerinden izole edilen P.aeruginosa sus-
larinin antibiyotik duyarliligi incelenmistir.

GEREC VE YONTEM

Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Hastanesi
Tibbi Mikrobiyoloji Laboratuvari’na Ocak
2016 - Ocak 2017 tarihleri arasinda farkh
hastalarin alt solunum yolu 6rneklerinden
izole edilen 278 Paeruginosa susu ¢aligsmaya
alinmistir. Suslarin identifikasyonu manuel
olarak koloni morfolojisi, karakteristik
koku, Gram boyama 6zelligi, oksidaz testi,
tic sekerli demirli (TSI) besiyerinde sekerle-
ri fermente etme 6zelligi, pigment olustur-
ma, 42°C’de iireme Ozeligi ve otomatize
Phoenix (Becton Dickinson, Diagnostic
Instrument System, Sparks, USA) sistemi ile
yapimistir. Suslarin seftazidim, sefepim,
piperasilin-tazobaktam, meropenem, imi-
penem, amikasin, gentamisin, netilmisin ve
kolistine kars1 duyarhilik oranlar test edil-
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mistir. Antibiyotik duyarlilik deneyleri
Phoenix (Becton Dickinson, Diagnostic
Instrument System, Sparks, USA) otomatize
sistem ve Kirby Bauer disk difiizyon yon-
temleriyle yapilmis ve The European
Committee on Antimicrobial Susceptibility
Testing (EUCAST) kriterlerine gore deger-
lendirilmistir®.

BULGULAR

Ornekler, en fazla % 31.4 oraniyla
Gogilis Hastaliklar1 Poliklinigi'nden, % 25.6
Cocuk Hastaliklar1 Gogiis Poliklinigi'nden,
% 6.5 GOgiis Hastaliklar1 Servisi'nden, % 5.4
Cocuk Hastaliklar1 Acil Poliklinigi'nden, % 5.4
Cocuk Hastaliklari Infeksiyon Servisi'nden
ve % 26.7 diger servislerden gonderilmistir.
P.aeruginosa susglarinin % 36’s1 ¢ocuk % 64’1
eriskin hastalardan izole edilmistir.

Orneklerimizden izole ettigimiz
P. aeruginosa suslari igin en yiiksek duyarl-
lik oran1 % 98 ile kolistin igin saptanmis, en
diisiik duyarhilik orani ise % 53 ile netilmi-
sin i¢in saptanmistir. Diger antibiyotik
duyarlilik oranlari Tablo 1'de gosterilmistir.

TARTISMA

P.aeruginosa; ampisilin, amoksisilin,
amoksisilin-klavulanat, sefalosporinler gibi
pek cok antibiyotik grubuna dogal direngli-
dir. Aynm1 zamanda kullanilan kisitli sayida-
ki antibiyotige hizla direng gelistirmekte
hatta tedavi sirasinda duyarliik durumu
degisebilmektedir. Bu nedenle her hastane-
de mevcut Paeruginosa duyarliliginin belir-
lenmesi dogru antimikrobiyal tedavi segimi
ile direng gelisimini azaltacaktir®.

Calismamizda Paeruginosa izolatlari-
nin en duyarh oldugu antibiyotik % 98 ile
kolistin olarak saptanmis, bunu piperasilin-
tazobaktam ile karbapenemler izlemistir.
Bu durum kritik {initelerde izlenen hasta-
larda gelisen infeksiyonlarin ampirik antibi-
yotik tedavisinde kolistinin ilk segenek ola-
rak kullanilmas: gerektigini gostermektedir.
Fakat nefrotoksisite, norotoksisite ve nérob-
lokaj gibi yan etkileri g6z oniinde tutulma-
lidir. Uzun ve ark.® kolistine duyarlilig:
% 100 olarak bulmuslardir.

Calismamizda en yiiksek direng oran-
lar1 ise netilmisin ve gentamisine kars: sap-
tanmigtir. Ulkemizde UAMDSS 2013 rapo-

Tablo 1. P.aeruginosa suslarmin antimikrobiyal duyarlilik oranlari [n (%)].

Antibiyotik Grubu Antibiyotik Duyarl
Aminoglikozidler Amikasin 197 (71)
Netilmisin 147 (53)

Gentamisin 167 (60)

Beta-laktamlar Seftazidim 183 (66)
Sefepim 189 (68)

Piperasilin-Tazobaktam 211 (76)

Imipenem 195 (70)

Meropenem 209 (75)

Kinolonlar Siprofloksasin 197 (71)
Levofloksasin 185 (66)

Polimiksinler Kolistin 272 (98)
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runa gore Paeruginosa suslarinin en duyarl
oldugu antibiyotik amikasin (% 88) olarak
bulunurken, en yiiksek direng piperasiline
(% 41.7) karst saptanmugtir®®.

P.aeruginosa infeksiyonlarinda tedavi-
de ilk basamak antipsédomonal sefalospo-
rinlerden olan seftazidime duyarlilik orani
tilkemizde UAMDSS 2013 raporunda % 60.2
olarak bildirilmigtir™. Calismamizda bu
oran % 66 olarak tespit edilmistir. Hastane-
mizdeki P.aeruginosa suslarin seftazidime
duyarlilig1 daha fazladir.

Ulkemizde piperasilin-tazobaktam
duyarlihignt UAMDSS 2013 raporuna gore
% 79.4 olarak bildirilmistir¥. Kanada’da
% 90.719, Amerika’da % 841, Belcika’da %
82.819 oranlarinda duyarlilik bildirilmistir.
Calismamizda  piperasilin-tazobaktam
duyarliligt % 76 olarak saptanmustir.
Duyarliik oranimiz iilkemiz ile uyumlu;
diinya verilerine gore daha diisiik olmakla
birlikte kolistinden sonra en etkili antibiyo-
tik piperasilin-tazobaktam bulunmustur.

Tim diinyada Pseudomonas suslarimin
beta-laktam antibiyotiklere yiiksek direnc-
leri nedeniyle karbapenemler tedavide ilk
sirada tercih edilmeye baslanmustir fakat,
bakterinin c¢esitli diren¢ mekanizmalar:
gelistirmesi nedeniyle bu gruptaki antibiyo-
tiklere diren¢ orami artis gostermektedir.
Ulkemizde UAMDSS 2013 raporuna gore
66.6 olarak
saptanmistir®. Imipenem duyarliligini
Aligkan ve ark.!) % 5, Gliney ve ark." % 76,
Cosar ve ark.® % 71, Tiirkdag: ve ark.®?
% 70 olarak saptamustir. Bizim ¢alismamizda

imipenem duyarliligi %

ise imipenem duyarlilig1 % 70 olarak sap-
tanmistir. Hastanemizde imipenem duyarl-
l1g1 Tiirkiye ortalamasi ile uyumludur.
Avrupa’da 14 merkezde yapilan bir
calismada nonfermenter bakterilere en etki-
li antimikrobiyal meropenem olarak sap-
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tanmis; Paeruginosa izolatlarinda merope-
nem ve imipenem duyarliligi % 79 ve % 71
olarak belirtilmistir®. Amerika’da P.aerugi-
nosa’da meropenem duyarlilig: % 85 olarak
saptanmistir®. UAMDSS 2013 raporuna
gore tilkemizde meropenem duyarlihg % 73.9
olarak bildirilmistir™. Calismamizda mero-
penem duyarliigi % 75 olarak saptanmus
olup bu oranlarla uyumlu duyarhilik oranla-
r1 vardir.

Calismamizda amikasin duyarliligi
% 71 olarak tespit edilmistir. Amerika‘’da
P.aeruginosa’da amikasine duyarlilik % 96
olarak bildirilmistir™. Ulkemizde amikasi-
ne duyarlilik oranlarini Giiney ve ark.
% 89.2®, Cetin ve ark. % 94.6® olarak bildir-
mislerdir. UAMDSS 2013 raporuna gore
tilkemizde P.aeruginosa’nin amikasine
duyarhilign % 88.2 olarak bildirilmistir.
Calismamizda gentamisin duyarliligi % 60
olarak saptanmistir. UAMDSS 2013 raporu-
na gore gentamisin duyarlilig1 % 80.80 ola-
rak bildirilmistir. Ulkemizde yapilan galis-
malarda gentamisin duyarlihgini Giiney ve
ark. % 82.7®, Cosar ve ark. % 92.7@ olarak
Belcika’da
duyarlilig1 bir ¢alismada % 84.819 olarak

bildirmislerdir. gentamisin
bildirilmistir. Hastanemizde aminoglikozid
duyarlilik oraninin daha diisiik olmasi hasta
profilimizdeki kronik hastaliklarin daha
fazla olmasma bagh olabilir. Bu durumda
hastanemizde kombinasyon tedaviler ile
basar1 oranlar1 daha diistik olabilir.
Calismamizda siprofloksasin ve levo-
floksasine duyarlilik sirasiyla % 71 ve % 66
olarak saptanmistir. UAMDSS 2013 raporu-
na gore iilkemizde siprofloksasin ve levo-
floksasine duyarlilik sirasiyla % 79.70 ve
% 75.70 olarak bildirilmistir™. Hastane-
mizde kinolonlara duyarliik bu verilere
gore daha diisiiktiir. Kinolonlara saptanan
direng Ozellikle triner sistem ve solunum
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sistemi infeksiyonlarinda yaygmn ve kont-
rolsiiz kullanima bagh olabilir.

P.aeruginosa infeksiyonlarinda bakteri-
nin antibiyotik duyarlilig1 hizla degisebilir.
Tedavi siirecinde antibiyotik duyarlilik test-
lerinin tekrarlanmas: dogru antibiyotik segi-
mi ve direng gelisiminin &nlenmesi igin
onemlidir. Ayn1 zamanda belli araliklarla
hastanelerde direng profilinin belirlenmesi
dogru ampirik tedavi secimine katk: sagla-
yabilir ve buna bagl direng gelisimini nle-
yebilir.
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