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ÖZET

Amaç: Dünya’da ve ülkemizde Pseudomonas aeruginosa enfeksiyonları önemli bir problem haline gelmiştir. P. aeruginosa 
çoğunlukla nozokomiyal enfeksiyon etkeni olarak karşımıza çıkmaktadır. Üriner sistemin anatomik defektleri veya üriner 
sisteme girişimsel uygulamalar P. aeruginosa enfeksiyonu gelişme riskini artırmaktadır. Üriner sistemin enfeksiyonları 
aynı zamanda hayatı tehdit eden ürosepsis tablosunun gelişmesine neden olabilmektedir. Bu çalışmada hastanede yatan 
hastalardan idrar yolu enfeksiyonu etkeni olarak izole edilen P. aeruginosa suşlarının yıllara göre değişen antibiyotik direnç 
profilleri incelenmiştir.  

Gereç ve Yöntemler: Çalışmaya 2008-2012 yılları arasında hastanede yatmakta olan hastalardan idrar yolu enfeksiyonu 
etkeni olarak izole edilen 103 P. aeruginosa dahil edilmiştir. Suşların identifikasyon ve antibiyogram çalışmaları 
konvansiyonel yöntemler ve otomatize sistemle (Phoenix, BD, USA) gerçekleştirilmiştir. 

Bulgular: Çalışmalar sonucunda en yüksek direnç oranı seftazidim (%85,4) ve piperesilin/tazobaktama (%86,6) karşı 
tespit edilmiştir. Az sayıda izolatta karbapenem direnci (%20,4) saptanmıştır. Sefepim (%46,7) ve levofloksasin (%41,8) için 
orta düzey direnç saptanmıştır. Ayrıca üç hastada idrar yolu enfeksiyonu etkeni olarak saptanan P. aeruginosa izolatına 
benzer direnç paternine sahip izolatlar hastaların kan kültüründen de izole edilmiştir. Bu izolatlar ürosepsis etkeni olarak 
değerlendirilmiştir. 

Sonuçlar: P. aeruginosa izolatlarının etken olduğu idrar yolu enfeksiyonların tedavisinde kullanılabilecek antibiyotiklerin 
büyük çoğunluğuna karşı direnç gelişiminin hızla arttığı görülmüştür.
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ABSTRACT

Aim: Pseudomonas aeruginosa infections have become a major problem in the world and in our country. P. aeruginosa 
is often encountered as a nosocomial infection. Anatomical defects of the urinary tract or urinary tract interventional 
applications increases the development of P. aeruginosa infection. Urinary tract infection can also lead to the development 
of life-threatening sepsis. In this study, we investigated the change of antibiotic resistance profiles of P.aeruginosa strains 
isolated from hospitalized patients as a urinary tract infection by the years. 

Material and Methods: This study includes 103 P. aeruginosa strains isolated from hospitalized patients with urinary tract 
infection between the years 2008-2012. Identification and antibiotic susceptibility studies of the strains were performed 
by conventional methods and automated systems (Phoenix, BD, USA). 

Results: Maximum resistance was shown to ceftazidime (85.4%), and Piperacillin/Tazobactam (86.6%). Moderate resistance 
was observed against cefepime (46.7%) and levofloxacin (41.8%). However, least number of isolates showed resistance 
against carbapenems (20.4%).  P. aeruginosa isolates from three urinary tract infection patients with similar resistance 
patterns were also isolated from their blood cultures.Therefore the isolates were evaluated as sepsis factors. 

Conclusion: This study showed that most P. aeruginosa strains causing urinary tract infections gain rapidly increasing 
resistance to the majority of antibiotics used in the treatment.
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Giriş
Pseudomonas aeruginosa gram negatif, hareketli, oksidaz 
pozitif ve zorunlu aerob bir basil olup yüksek morbidite ve 
mortalite ile seyreden ciddi hastane enfeksiyonlarına neden 
olabilir [1]. P. aeruginosa, özellikle savunma mekanizmalarının 
zayıfladığı immün yetmezlik durumlarında, malign ve 
metabolik hastalığı bulunanlarda, uzun süreli kemoterapi ve 
radyoterapi alanlarda, yaşlılarda ve ağır yanık durumlarında 
enfeksiyonlara sebep olabilen önemli bir patojendir [2]. P. 
aeruginosa nedenli üriner sistem enfeksiyonları çoğunlukla 
kateter gibi yabancı cisim varlığı ve idrar akımındaki bozukluk 
sonucu oluşmaktadır [3]. “Quorum sensing” Enfeksiyonun 
patogenezinde pek çok virülans faktörünün yanında, biyofilm 
oluşumu ve önemli rol oynar [4]. Enfeksiyonun lokalize ya da 
sistemik tutulumuna bağlı olarak üriner sistem enfeksiyonları 
bakteriüri, sepsis, ağır sepsis ya da septik şoka kadar uzanan 
geniş bir klinik yelpazeye sahiptir [5].

Kadınların yaklaşık %10-35’i yaşamının bir döneminde üriner 
sistem enfeksiyonu geçirmekte ve %50’sinde enfeksiyon 
yenilenmektedir. İleri yaşlarda üriner sistem enfeksiyon 
prevalansı artmakta, kadınların %20-30’unda bakteriüri 
görülmektedir [6-8]. Toplum kaynaklı ürosepsiste en sık etken 
Escherichia coli iken, nozokomiyal ürosepsiste, her hastaneye 
göre değişmekle birlikte, P. aeruginosa, S. epidermidis ve 
kandidalar etken olarak karsımıza çıkmaktadır [9,10]. Altta 
yatan morbit hastalık, ileri yaş, diyabet, üremi, şuur bozukluğu, 
üriner kateter kullanımı, üriner sistem anomalisi, üriner 
sistemde taş, nörojenik mesane, immünsupressif tedavi, 
antibiyotik kullanımı, uzun süre hastanede yatma ürosepsise 
predispozan faktörler olarak karşımıza çıkmaktadır [11,12].

P. aeruginosa enfeksiyonlarında kullanılan antibiyotiklere 
zaman içinde direnç gelişmekte ve bazı durumlarda tedavi 

sırasında bile duyarlılık durumu değişebilmektedir. Direnç 
gelişimi özellikle spesifik antibiyotik kullanımından sonra 
gelişmekte ve hastadan hastaya dirençli suşlar geçebilmektedir 
[13]. Tedavide kullanılan çeşitli antibiyotiklere karşı gelişen 
dirençlerin bir araya gelmesi ve antibiyotikler arasında çapraz 
direnç gelişimi, çoklu antibiyotik direnci (ÇAD) sorununu ortaya 
çıkarmaktadır [13]. P. aeruginosa suşlarının antibiyotiklere 
dirençli olmasının hastanede kalış süresi, tedavi maliyeti 
ve mortalite üzerine olumsuz etkisi görülmektedir [14,15]. 
Uygun olmayan antibakteriyel ajanların kullanımı nedeniyle 
giderek artan direnç, oluşan enfeksiyonların tedavisinde ciddi 
problemler oluşturmaktadır [16]. Bu çalışmada hastaneden 
idrar yolu enfeksiyonu olarak izole edilen P. aeruginosa 
suşlarının yıllara göre değişen antibiyotik direnç profilleri 
incelenmiştir.

Yöntem ve Gereçler
Çalışmamıza 2008-2012 yılları arasında hastanede yatmakta 
olan hastalardan idrar yolu enfeksiyonu etkeni olarak izole 
edilen 103 P. aeruginosa örneği dahil edilmiş bu suşların 
antibiyotik duyarlılıkları retrospektif olarak taranmıştır. Ayrıca 
sepsis kliniği gösteren hastalardan alınan kan kültürleri 
incelenmiş ve aynı direnç paternine sahip P. aeruginosa 
izolatları ürosepsis etkeni olarak değerlendirilmiştir. 

İdrar kültürü için uygun şekilde alınan idrar (gerekli temizlik 
yapıldıktan sonra orta idrar; sondalı hastalar için, sterilizasyon 
kurallarına dikkat edilerek alınan idrar örneği) laboratuvarda 
bekletilmeden kanlı agar, eosin methylene blue (EMB) agara 
0,01 ml hacimli standart öze ile ekilmiştir. Etüvde 35-37ºC'de  
18-24 saat inkübasyona bırakılarak üreyen bakteriler 
değerlendirmeye alınmıştır [17]. Bakterilerin identifikasyonu  
konvansiyonel yöntemler ve otomatize sistemlerle (Phoenix, 
BD,USA) yapılmıştır [18].
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Kan kültürü için hastadan uygun koşullarda deri antisepsisi 
sağlanarak vacutainer yardımı ile BACTEC 9120 (Becton 
Dickinson) şişelerine alınarak, özel otomatik kan kültürü 
cihazına yerleştirilmiştir. Pozitif sinyal veren şişeler vakit 
kaybetmeden kanlı agar, eosin methylene blue agar, 
çikolatamsı agara pasaj yapılarak 18-24 saat 35-37ºC’de 
inkübasyona bırakılmıştır. Üreyen bakteriler konvansiyonel 
yöntemler ve otomatize sistemlerle identifiye edilmiştir [18].

Suşların in-vitro antibiyotik duyarlılıkları, Clinical Laboratory 
Standards Institute önerilerine uygun olarak Mueller-
Hinton besiyerinde BD Phoenix sistemi ve Kirby-Bauer disk 
difüzyon yöntemiyle çeşitli antibiyotik diskleri kullanılarak 
değerlendirilmiştir [19].

Bulgular
Çalışmaya dahil edilen örneklerin 68’i (%66) bayan hastadan, 
35'i (%34) erkek hastadan izole edilmiştir. İzole edilen 103 
P.aeruginosa örneğinden 67’si (%65) dahili birimlerde 
yatan hastalardan, 36'ü (%35) ise cerrahi birimlerde yatan 
hastalardan izole edilmiştir. Seftazidim ve piperasilin/
tazobaktam en dirençli antibiyotikler olarak tespit edilirken, 
az sayıda izolatta karbapenem direnci saptanmıştır (Tablo 2). 
Ayrıca üç hastada idrar yolu enfeksiyonu olarak saptanan P. 
aeruginosa izolatına benzer direnç paternine sahip izolatlar 
hastaların kan kültüründen de izole edilmiştir. Bu izolatlar 
ürosepsis etkeni olarak değerlendirilmiştir.

Tartışma
İdrar yolu enfeksiyonlarında en sık izole edilen 
mikroorganizmalar, Escherichia coli, Proteus mirabilis, 
Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumonia, Enterococcus 
faecalis ve özellikle genç kadınlarda Staphylococcus 
saprophyticus'tur [20]. P. aeruginosa hastane kökenli idrar 
yolu enfeksiyonlarının üçüncü en sık nedenlerindendir 
[16]. Hastane kaynaklı Pseudomonas enfeksiyonlarında bu 
enfeksiyonların tedavisinde sık kullanılan anti-pseudomonal 
antibiyotiklere karşı direnç artışı görülmektedir. Üçüncü 
kuşak sefalosporinlerin hastanelerde yaygın kullanımı ile 
artık pek çok izolat bu antibiyotik grubuna karşı dirençlidir 
[21]. P.aeruginosa’nın etken olduğu enfeksiyonların tedavileri 
her geçen gün zorlaşmaktadır. Dirençli suşların çoğalması, 
çoklu direnç paternlerinin olması ve tedavi sırasında direnç 
geliştirebilme özellikleri bu bakterilere belirli bir tedavi 
uygulanmasını engellemektedir [22].

Hindistan'da yapılan çalışmada %60 oranında üçüncü 
kuşak sefalosporinlere direnç tespit edilmiştir [23]. Benzer 
çalışmalarda tazobaktam/piperasiline %88 oranında direnç 
bulunurken gentamisine %55 oranında direnç saptanmıştır 
[24]. Ülkemizde yapılan çalışmalarda Ağca'nın incelediği 495 
idrar örneğinde %10,9 oranında Pseudomonas aeruginosa 
üremesi tespit etmişlerdir ve en yüksek direnç gentamisin 
ve siprofloksasine karşı bulmuşlardır [25]. Yetkin ve ark.'nın 
yaptıkları çalışmada üriner sistem enfeksiyonu şikayeti 
ile başvuran hastalardan alınan 1312 idrar örneği sonucu 
retrospektif olarak analiz edilmiştir. Taranan hastaların 214 
(%16)’ünde üreme tespit edilmiştir. İdrar kültürlerinden en sık 
izole edilen üçüncü bakteri Pseudomonas aeruginosa 10 (%5) 
olarak tespit edilmiştir. İzole edilen P.aeruginosa'lar en yüksek 
direnç gentamisin (%45), aztreonam (%40) ve seftazidime 
(%34) karşı saptanmıştır [26]. Yılmaz ve ark. yaptığı çalışmada 
ise idrar yolu enfeksiyonu olarak tespit edilen P.aeruginosa 
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0-5 yaş 6-18 yaş 19-40 yaş 40-60 yaş 61 yaş üstü Toplam

Erkek 4 8 2 2 19 35

Kadın 7 4 9 21 27 68

Toplam 11 12 11 23 46 103

Tablo 1. İdrar kültüründe P. aeruginosa üreyen hastaların yaş ve cinsiyet dağılımları

Tablo 2. Antibiyotiklerin direnç oranlarındaki yıllara göre değişim

2008
n:17 (%)

2009
n:21 (%)

2010
n:21 (%)

2011
n:14 (%)

2012
n:30 (%) 

Toplam
n:103 (%)

Seftazidim 14 (82,3) 18 (85,7) 20 (95,2) 11 (78,5) 25 (83,3) 88 (85,4)

Gentamisin 8 (47,0) 9 (42,8) 7 (33,3) 3 (21,4) 7 (23,3) 34 (33,0)

Torbamisin 9 (52,9) 7 (33,3) 4 (19,0) 1 (7,1) 2 (6,6) 23 (22,3)

Amikasin 1 (5,8) 7 (33,3) 3 (14,3) 1 (7,1) 4 (13,3) 16 (15,5)

Sefepim 11 (64,7) 12 (57,1) 9 (42,8) 2 (14,3) 11 (36,6) 45 (46,7)

Siprofloksasin 8 (47,0) 9 (42,8) 3 (14,3) 1 (7,1) 12 (40,0) 33 (32,0)

Levofloksasin 7 (41,1) 9 (42,8) 8 (38,1) 5 (35,7) 14 (46,6) 43 (41,8)

İmipenem 4 (23,5) 5 (23,8) 3 (14,3) 5 (35,7) 4 (13,3) 21 (20,4)

Meropenem 7 (41,1) 4 (19,0) 3 (14,3) 4 (28,5) 6 (20,0) 24 (23,3)

Tazobaktam/piperasilin 15 (88,2) 21 (100,0) 20 (95,2) 11 (78,5) 22 (73,3) 89 (86,6)

Ofloksasin 5 (29,4) 6 (28,5) 5 (23,8) 3 (21,4) 7 (23,3) 26 (25,2)
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izolatlarında en yüksek direnç oranı seftriakson (%98,2), 
kotrimoksazol (%92,9) ve tobramisin (%67,5) antibiyotiklerine 
karşı bulunmuştur [27].  Bu çalışmada ise en yüksek direnç 
seftazidim (%85,4) ve tazobaktam/piperasiline (%86,6)  
karşı bulunmuştur. En az direncin görüldüğü antibiyotikler 
ise imipenem (%20,4), meropenem (%23,3) ve amikasin 
(%15,5)'dir. Çalışmamız ile diğer çalışmalar arasında direnç 
oranları açısından benzerlik saptanmıştır. Ayrıca çalışmamızda 
aminoglikozidlere karşı yıllara göre bir direnç azalması tespit 
edilmiştir. Bu sonucun, hastanemizde kullanılan antibiyotik 
tercihlerinde aminoglikozid grubunun az tercih edilmesi 
olduğu düşünülmektedir. 

Yapılan benzeri çalışmalarda antibiyotik direnç oranların 
farklı olması coğrafik bölgelere, hastane florasına, hastanede 
kullanılan antibiyotiklere ve hastaneye yatan hasta profillerine 
göre değişiklik göstermektedir. Ancak genel olarak bakıldığında 
P.aeruginosa enfeksiyonlarında direnç oranları sürekli 
artmaktadır. Bu nedenle her hastanenin belli aralıklarla kendi 
antibiyotik duyarlılıklarını çıkarıp bu sonuçlara göre tedavi 
protokolleri oluşturması gerekmektedir. Antipsodomonal 
antibiyotik kullanımı ciddi psödomonal enfeksiyonlar ile sınırlı 
olmalıdır. Artan dirençli suşların antibiyotik profilleri ise rutin 
duyarlılık testleri ile değerlendirilmemeli ve bu suşlara yönelik 
fenotipik ve genotipik olarak direnç paternleri araştırılması 
gerektiği düşünülmektedir.

Çıkar çatışması ve Finansman Beyanı

Bu çalışmada çıkar çatışması ve finansman destek alındığı 
beyan edilmemiştir.
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