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ÖZET
Kan dolaşımı enfeksiyonlarında güncel ampirik bir tedavi açısından izole edi-
len P. aeruginosa suşları için antimikrobiyal dirençlerin belirlenerek duyarlılık 
profillerinin saptanması gerekmektedir. Bu çalışmanın amacı GATF Eğitim 
Hastanesinde Ocak 2008 ile Aralık 2009 tarihleri arasında kan kültüründen 
izole edilen P. aeruginosa suşlarının antimikrobiyal duyarlılığını saptamaktır. 
Kan kültürleri otomatize BACTEC 9240 System (Beckton Dickinson, USA) ile 
çalışılmıştır. P. aeruginosa suşları konvansiyonel metodlar ve otomatize sis-
temler (BD Phoenix System, Beckton Dickinson, USA) ile identifiye edilmiştir. 
Antimikrobiyal duyarlılık testleri “Clinical and Laboratory Standarts Institute” 
(CLSI)’ın önerileri doğrultusunda Kirby-Bauer disk difüzyon metodu ve oto-
matize sistemler (BD Phoenix System, Beckton Dickinson, USA) ile yapılmış-
tır. Bu süre içerisinde 46 P. aeruginosa suşu saptandı. Suşların %65’i yoğun 
bakım üniteleri bulunan cerrahi kliniklerden izole edilmiştir. Mikroorganizmala-
rın antimikrobiyal direnç oranları; imipenem için %26, meropenem için %23.9, 
amikasin için %10.8, gentamisin için %17.3, siproflaksosin için %39.1, sef-
tazidim için %17.4, aztreonam için %41.3, piperasilin/tazobaktam için %15.2 
ve sefotaksim için de %97.8 olarak bulunmuştur. İzole edilen P. aeruginosa 
suşları için en yüksek duyarlılık oranı amikasin için tespit edilirken, en yüksek 
direnç ise sefotaksim için bulunmuştur.

Anahtar kelimeler: Antimikrobiyal direnç, kan kültürü, Pseudomonas 
aeruginosa

SUMMARY
The antibiotic resistance patterns of Pseudomonas aeruginosa strains 
isolated from blood cultures specimens in the Medical Microbiology 
Laboratory of Gulhane Military Medical Academy
Determination of the susceptibility profiles of Pseudomonas aeruginosa 
strains by detecting their antimicrobial resistance patterns is necessary with 
regard to a current empirical antibiotic treatment in bloodstream infections. 
The aim of this study was to detect the antimicrobial susceptibility pattern of 
P. aeruginosa strains isolated from blood cultures between January 2008 and 
December 2009 at the Training Hospital of Gülhane Military Medical Faculty. 
Blood cultures were processed by automatized BACTEC 9240 System (Beck-
ton Dickinson, USA). P. aeruginosa strains were identified by conventional 
methods and automatized systems (BD Phoenix System, Beckton Dickinson, 
USA). Antimicrobial susceptibility tests were performed by Kirby-Bauer disc 
diffusion method and automatized systems (BD Phoenix System, Beckton 
Dickinson, USA) in accordance with the recommendations of Clinical and 
Laboratory Standarts Institute (CLSI). Forty six P. aeruginosa strains were 
isolated during the study period. Sixty five per cent of the strains were isolated 
from the surgical clinics comprising intensive care units. The antimicrobial 
resistance rates of the microorganisms were found to be 26% for imipenem, 
23.9% for meropenem, 10.8% for amikacin, 17.3% for gentamicin, 39.1% for 
ciprofloxacin, 17.4% for ceftazidime, 41.3% for aztreonam, 15.2% for pipera-
cillin/tazobactam and 97.8% for cefotaxime. For P. aeruginosa strains isolated 
the highest antimicrobial susceptibility rate was for amikacin, whereas the 
highest antimicrobial resistance rate was for cefotaxime.

Key words: Antimicrobial resistance, hemoculture, Pseudomonas 
aeruginosa

Giriş
Doğada yaygın olarak bulunan Pseudomonas aerugi-

nosa son zamanlarda sıkça izole edilen ve çeşitli ilaç-
lara karşı geliştirdiği direnç nedeniyle önemli olan bir 
bakteridir (1). P. aeruginosa’nın neden olduğu kan do-
laşımı enfeksiyonu kliniği diğer gram negatif bakteri-
lerden farksız olmakla beraber, bu tür olgularda mor-
talite ve morbidite oranları daha yüksektir. Özellikle 
son yıllarda artan antimikrobiyal direnç oranları 
nedeniyle mortalitesi %31’den %61’e çıkmıştır (2). 
Aynı zamanda P. aeruginosa’nın kan kültüründe gö-
rülme sıklığı giderek artmaktadır. Hatta Gram negatif 
bakteriler içinde en sık üçüncü sırada izole edilen bir 
bakteri haline gelmiştir (3). Ayrıca hastane kökenli 
pnömoni ve yoğun bakım sepsislerinde ikinci, üriner 
sistem enfeksiyonlarında üçüncü, cerrahi yara enfek-
siyonlarında dördüncü ve konumuz olan kan dolaşı-
mı enfeksiyonlarında en sık izole edilen yedinci mik-
roorganizmadır (4,5).

Günümüzde P. aeruginosa suşları bir çok antibiyoti-
ğe direnç göstermekte, hatta bazı durumlarda tedavi 
sırasında bile duyarlılık durumu değişebilmektedir 
(6,7). Bu yüzden pek çok hastanenin en önemli so-
runlarından birisi de P. aeruginosa suşlarının giderek 
artan direnç oranlarından dolayı tedavisinin zorluğu-
dur (2). Yapılan çalışmalarda antimikrobiyal direnç 
profilleri hastaneden hastaneye, hatta aynı hasta-
nede klinikler arasında değişiklikler göstermektedir. 
Antimikrobiyallere direnç gelişim sıklığı o hastane-
nin yapısı, hastaların özellikleri, hastanedeki invaziv 
girişim sıklığı ve en önemlisi antibiyotik kullanım 
politikasına göre değişmektedir. Bir çalışmada P. 
aeruginosa‘ya bağlı gelişen kan dolaşımı enfeksiyon-
larında uygun antimikrobiyal ilaçlarla başlanan teda-
vi rejimlerine göre, uygun olmayan antimikrobiyal 
ilaçlarla başlanan tedavi rejimlerinde mortalite ciddi 
oranlarda artmaktadır. Bu sebeple her bölgenin direnç 
profilinin periyodik olarak belirlenmesi kültür ve an-
timikrobiyal duyarlılık sonuçlarının beklenemeyeceği 
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durumlarda doğru ampirik tedavinin planlanabilmesi 
için önemlidir (1,8).

Bu çalışmanın amacı Gülhane Askeri Tıp Fakültesi 
Eğitim Hastanesinde kan kültüründe üreyen P. aerugi-
nosa suşlarının antibiyotik direnç profilini belirlemek 
ve ampirik tedavi gereken durumlarda klinisyenlere 
yol göstermektir.

Gereç ve Yöntem
Bu çalışmada Ocak 2008 ile Aralık 2009 tarihleri 

arasında GATA Tıbbi Mikrobiyoloji Laboratuvarına 
gelen hemokültür örneklerinden izole edilen P. aeru-
ginosa suşları incelenmiştir. Kan kültürleri otomatize 
sistem ile (BACTEC 9240, BD Diagnostic Instrument 
Systems, USA) çalışılmıştır. Aerobik kan kültürü şi-
şeleri aksi belirtilmedikçe yedi gün süre ile cihazda 
takip edilmiştir. Aynı hastaya ait birden fazla kan 
kültüründe aynı etken ürediğinde sadece biri değer-
lendirmeye alınmıştır. Üreme sinyali vermiş kültür 
örnekleri %5 koyun kanlı agar ve Eosin Methylene 
Blue (EMB) agara ekilmiş ve 37°C’de 24-48 saat inkü-
be edilmiştir. Kültürde üreme olan örneklerin gram 
boyaması, koloni morfolojisi, aromatik koku varlığı, 
kanlı agarda β hemolizi varlığı, oksidaz pozitifliği ile 
P. aeruginosa düşünülen mikroorganizmaların iden-
tifikasyonu otomatize sistem (BD Phoenix System, 
Beckton Dickinson, USA) ile tür düzeyinde tanımla-
narak doğrulanmıştır (9). Antimikrobiyal duyarlılıkla-
rı CLSI kriterleri (10) doğrultusunda Kirby-Bauer disk 
difüzyon yöntemi ve otomatize sistem (BD Phoenix 
System, Beckton Dickinson, USA) ile belirlenmiştir. 
Kirby-Bauer disk difüzyon yönteminde buyyon içeri-
sine McFarland 0,5 bulanıklığındaki bakteri süspansi-
yonu hazırlanmıştır. Mueller-Hinton Agar plaklarına 
sürüntü ekimi yapılarak, seftazidim, gentamisin, se-
fotaksim, aztreonam, imipenem, meropenem, siprof-
loksasin, amikasin, piperasilin-tazobaktama duyarlı-
lıkları test edilmiştir. Orta derecede duyarlılık göste-
ren suşlar dirençli kabul edilmiştir. Çalışmada P. aeru-
ginosa ATCC 27853 kontrol suşu olarak kullanılmıştır.

Bulgular
Bu çalışmada yatan hastaların kan kültürlerinden 

izole edilen 46 P. aeruginosa suşunun antibiyotik du-
yarlılıkları araştırılmıştır. Bu 46 hastanın 7’si Beyin 
ve Sinir Cerrahisi, 7’si Plastik Cerrahi, 6’si Anestezi 
ve Reanimasyon, 5’i Acil Dahiliye Yoğun Bakım, 5’i 
Genel Cerrahi, 3’ü Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları, 3’ü 
Tıbbi Onkoloji, 3’ü Kalp Damar Cerrahisi, 1’i Dahiliye, 
2’si Gastroenteroloji, 1’i Göğüs Hastalıkları, 1’i 
Hematoloji, 1’i Nefroloji ve son hasta da Radyasyon 
Onkolojisi kliniğinden tespit edilmiştir. Bu suşların 
direnç oranlarına bakıldığında amikasine %10.8, 

Tartışma
P. aeruginosa birçok antimikrobiyal ilaca karşı di-

rençlidir. Duyarlı olanlara bile tedavi sırasında an-
tibiyotiği inaktive eden enzimler ile (beta laktamaz) 
direnç gelişebileceği gibi, dış membrandaki por prote-
inlerini kodlayan genlerde mutasyon ile veya dirençli 
mikroorganizmalardan plazmid aracılı direnç aktarı-
mı yolu ile direnç geliştirebilir (3). Dirençli suşların 
artması, birden fazla direnç paternlerinin olması ve 
hastanelerdeki yoğun antibiyotik baskısı son yıllar-
da çoklu antibiyotik dirençli P. aeruginosa suşlarının 
artmasını sağlamakta ve bu bakterilerle oluşan enfek-
siyonların tedavilerinde sorun yaşanmasına neden 
olmaktadır (11).

P. aeruginosa enfeksiyonlarının tedavisinde tek ilaçla 
tedavi yapılabilmesine karşın, günümüzde kombine 
antimikrobik tedavi tavsiye edilmektedir. Zira bu tür 
tedavi hem direnç gelişme riskini azaltır, hem de elde 
edilen sinerji nedeniyle tedavinin başarı sansını artır-
maktadır (12). Dolayısıyla uygun antimikrobik tedavi-
nin erken başlaması mortalite ve morbiditeyi belirgin 
ölçüde azaltacaktır (13). Bu amaçla antipsödomonal 
penisilinler, sefalosporinler, karbapenemler, kinolon-
lar ve aminoglikozidler kullanılmaktadır (14).

P. aeruginosa enfeksiyonlarında ilk tercih edilen ilaç-
lar beta laktam türü antimikrobiyal ilaçlardır. Ancak 
1980’li yıllardan bu yana P. aeruginosa’nın beta lakta-
maz üretimine bağlı gelişen direnç nedeniyle bu anti-
mikrobiyaller ile günümüzde yapılan tedavilerde cid-
di sorunlar yaşanmaktadır (15). Bu çalışmamızda azt-
reonam için %41.3, sefotaksim için %97.8 oranında 
dirençli bulunmuştur. Bulduğumuz bu yüksek direnç 

Tablo I. İzole edilen 46 P. aeruginosa suşunun direnç durumları
Antimikrobiyaller Dirençli izolat sayısı (n) Direnç (%)
Amikasin 5 10.8
Aztreonam 19 41.3
Sefotaksim 45 97.8
Seftazidim 8 17.4
Siprofloksasin 18 39.1
Gentamisin 8 17.3
İmipenem 12 26
Meropenem 11 23.9
Piperasilin/tazobaktam 7 15.2

aztreonama %41.3, sefotaksime %97.8, seftazidime 
%17.4, siprofloksasin %39.1, gentamisine %17.3, 
imipeneme %26, meropeneme %23.9, piperasilin/ta-
zobaktama %15.2 olarak belirlenmiştir (Tablo I). Bu 
verilere göre en düşük direnç oranına sahip antimik-
robiyal grubu aminoglikozidler olarak saptanırken, 
en yüksek direnç oranı ise β-laktam grubu antimikro-
biklerde tespit edilmiştir.
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oranları beta laktam antimikrobiyallerin çok fazla ve 
yaygın kullanımına bağlanmıştır. Bir çalışmada ampi-
rik tedavide piperasilin/tazobaktam yerine imipene-
min kullanılmaya başlanması ile piperasilin/tazobak-
tam direncinin anlamlı derecede azaldığı, imipenem 
direncinin ise arttığı bildirilmiştir (11). Yaptığımız 
çalışmada beta laktam+beta laktamaz inhibitörlerine 
karşı direnç durumu da araştırılmış ve piperasilin/ta-
zobaktam için %15.2 oranında bir direnç oranı tespit 
edilmiştir. Bu verilerin laboratuvarımızda iki yıl önce 
Gümral ve ark.larının bulduğu direnç verileri (16) ile 
uyumlu olduğu şeklinde değerlendirilmiştir. Ayrıca 
farklı makalelerden derlenen ülkemizde yapılan di-
renç veri çalışmaları Tablo II’de yurt dışında yapılan 
çalışmaların verileri ise Tablo III’de sunulmuştur.

Tüm dünyada olduğu gibi, Türkiye’de de P. 
aeruginosa’nın beta-laktamlara artan direnci nede-
niyle tedavide karbapenemler ilk seçenek olarak dü-
şünülmeye başlanmıştır. Ancak son zamanlarda P. 
aeruginosa izolatlarında karbapenemaz üretimindeki 
artış, bu antibiyotiklere karşı direnci de beraberinde 
getirmiştir. Yapılan bu çalışmada imipenem için %26 
ve meropenem için de %23.9 olarak bulunmuştur. 
Bulunan bu oranlar iki yıl önceki aynı laboratuvarın 
yaptığı çalışmadaki imipeneme %32, meropeneme 
%34’lük direnç oranları ile kıyaslandığında hafif bir 
düşme bulunmasına rağmen, direnç verilerindeki bu 
yüksek oran ampirik tedavi rejimlerinin yeniden göz-
den geçirilmesi gerektiğini düşündürmektedir.

Aminoglikozidler özellikle son yıllarda imipenem 
gibi bir antimikrobiyal ile kombine olarak kullanıl-
maktadır (22). Aminoglikozitler arasında da en çok 
amikasin kullanılmaktadır. Zira  aminoglikozit mo-
difiye edici enzimlerden daha az etkilendiği için gru-
bun diğer üyelerine kıyasla daha nadir direnç geliş-
mektedir (14). Bu çalışmada izole edilen P. aeruginosa 
suşlarında gentamisin için %17.3 ve amikasin için 
%10.8’lik bir direnç oranı tespit edilmiştir. Bu açıdan 

bakıldığında hastanemizin verileri Tablo II’deki ülke-
miz ve Tablo III’deki dünyadan alınan direnç verileri 
ile uyumludur.

P. aeruginosa dahil olmak üzere Gram negatif bak-
terilere 1980’li yılların başlarından itibaren en etkili 
antimikrobiyallerden biri de kinolonlardır. En çok 
kullanılan kinolonlardan biri siprofloksasindir ve tek 
başlarına veya diğer ilaçlarla kombine olarak kullanı-
labilmektedir (23). Kullanımının kolay olması ve tok-
sisitesinin düşük olması nedeniyle oldukça sık tercih 
edilen florokinolonlara karşı yaptığımız çalışmada 
%39.1’lik direnç oranı bulunmuştur. Direnç verile-
rimizin hem Türkiye’de (Tablo II), hem de dünyada 
(Tablo III) yapılan bu direnç oranı çalışmaları ile ben-
zer olduğu tespit edilmiştir.

Sonuç olarak P. aeruginosa izolatlarına karşı kulla-
nılabilecek antimikrobiyallere karşı günümüzde artan 
direnç oranları, tedavide ciddi sorunlara yol açabil-
mektedir. Bu nedenle her hastane direnç verilerini 
düzenli aralıklarla izlemeli ve ampirik tedavi proto-
kollerini güncellemelidir. Ampirik tedavi protokol-
leri kültür antibiyogram sonucuna göre yönlendiril-
meli ve tedavi sırasında bile direnç gelişebileceği göz 
önünde bulundurularak kültür antibiyogram isteği 
yenilenmelidir.
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