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Araştırma

ÖZET

Amaç: Pseudomonas, yüksek mortaliteyle seyreden enfek-
siyonlara neden olan fırsatçı bir patojendir. Bu çalışmanın 
amacı çeşitli örneklerden izole edilen Pseudomonas suşla-
rının antimikrobiyal direnç profilinin retrospektif olarak 
incelenmesidir. 

Gereç ve Yöntem: Bu çalışmada; Haziran 2011-Aralık 
2013 döneminde çeşitli klinik örneklerden laboratuvarımı-
za gönderilen Pseudomonas izolatlarının antibiyotik direnç 
profilleri retrospektif olarak incelendi.

Bulgular: Çalışmaya; 440 (%39.8)’ı bronşiyal lavaj sıvısı, 
123 (%11.1)’ü kan, 120 (%10.9)’si yara yeri, 110 (%9.9)’u 
idrar, 95 (%8,6)’i balgam, 74 (%6.7)’ü boğaz, 63 (%5.7)’ü 
trakeal aspirat, 61 (%5.6)’i drenaj ve 19 (%1.7)’u diğer 
(periton, plevra, BOS) örneklerden izole edilen toplam 
1105 Pseudomonas türü dâhil edilmiştir. Klinik izolatların 
tanımlanması ve antibiyotik duyarlılıkları Clinical and 
Laboratory Standards Institute (CLSI) kriterleri doğrultu-
sunda konvansiyonel yöntemler ve otomatize sistem (VITEK 
2, BioMérieux, Fransa) ile yapılmıştır. İzolatların 1064 
(%96.3)’ü P. aeruginosa, 10 (%0,9)’u P. luteola, 9 (%0.8)’u 
P. fluorescens, 22 (%2)’si Pseudomonas spp. olarak tanım-
lanmıştır. Pseudomonas suşlarının antibiyotik direnç oran-
ları; amikasine % 28.3, siprofloksasine %34.8, sefepime 
%37.5, gentamisine %39.1, seftazidime %41.5, levofloksa-
sine %41.5, piperasilin-tazobaktama %45.3, imipeneme % 
51, piperasiline % 51.4 ve meropeneme %54.1 olarak sap-
tanmıştır. Kolistine direnç tespit edilmemiştir. 

Sonuç: Çalışmada karbapenemlerin yüksek direnç oranla-
rı dikkat çekicidir. Kolistin ve amikasinin diğer antibiyotik-
lere göre daha etkili olduğu belirlenmiştir. Hastanemizdeki 
veya bölgemizdeki antimikrobiyal direnç oranlarının belir-
lenmesinin, ampirik tedaviye karar verilmesinde ve yeni 
direnç fenotiplerinin gelişiminin engellenmesinde yararlı 
olacağı düşünülmektedir.

Anahtar kelimeler: Pseudomonas, antibiyotikler, direnç 
oranları

SUMMARY

Antibiotic Resistance of Pseudomonas Strains Isolated 
from Various Clinical Specimens

Objective: Pseudomonas species are widely known as 
opportunistic organisms that cause infections with a high 
mortality rate. The aim of this study is to determine the 
antibiotic resistance profiles of the Pseudomonas strains 
isolated from clinical specimens.

Materials and Methods: In this study, antibiotic  resistance 
profiles of Pseudomonas isolates from various clinical 
specimens submitted to our laboratory between June 2011 
and December 2013 were analysed retrospectively. 

Results: The study included a total of 1105 Pseudomonas 
species and the distribution of the samples was as follows: 
440 (39.8%) bronchial lavage, 123 blood (11.1%), 120 
(10.9%) wound, 110 urine (9.9%), 95 sputum (8.6%), 74 
throat (6.7%), 63 tracheal aspirates (5.7%), 61 drainage 
(5.6%) and 19 other (1.7%) (peritoneal fluid, pleural fluid, 
cerebrospinal fluid) samples. Identification and antimicro-
bial susceptibilities of the clinical isolates were determined 
by an automated system (VITEK 2, BioMérieux, France) 
and conventional methods by using Clinical and Laboratory 
Standards Institute (CLSI) criteria. The isolates were iden-
tified as P. aeruginosa (n=1064; 96.3%), P. luteola (n=10; 
0.9%), P. fluorescens (n=9; 0.8%) and Pseudomonas spp. 
(n=22; 2%). The rates of resistance were as follows: ami-
kacin 28.3%, ciprofloxacin 34.8%, cefepime 37.5%, genta-
micin 39.1%, ceftazidime 41.5%, levofloxacin 41.5%, 
piperacillin-tazobactam 45.3%, imipenem 51%, piperacil-
lin 51.4% and meropenem 54.1%. Colistin resistance was 
not determined. 

Conclusion: In this study, high rates of resistance to car-
bapenems were noteworthy. The results indicated that 
colistin and amikacin were more active than other antibio-
tics among the Pseudomonas strains tested. Monitorization 
of the resistance profiles of certain bacteria in each hospi-
tal setting is necessary for the determination of the approp-
riate empirical antimicrobial therapy and prevention of 
development of new resistance phenotypes.
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GİRİŞ

Psedomonadaceae familyası içerisinde yer alan 
Pseudomonas cinsi bakterilerin birçoğu, doğa-
da, toprakta ve sularda yaygın olarak bulunan 
fırsatçı patojenlerdir(1). Artan antibiyotik 
direnci ile önemli bir sorun hâline gelen 
Pseudomonas’lar, özellikle yoğun bakım ünite-
lerinde olmak üzere, önemli enfeksiyon hastalığı 
etkenleridir(2).

Uygunsuz antibiyotik kullanımının, çeşitli anti-
biyotiklere dirençli izolatların ortaya çıkmasında 
önemli bir faktör olduğu ve bu durumun dünya 
genelinde önemli bir sorun oluşturduğu bilin-
mektedir(3). Antimikrobiyal direnç gelişiminde 
uygunsuz antibiyotik kullanımı önemli olmakla 
birlikte, Pseudomonas suşları ampisilin, amok-
sisilin, amoksisilin-klavunat, 1. ve 2. kuşak 
sefalosporinler, sefotaksim, seftriakson, nalidik-
sik asit ve trimetoprim gibi birçok antibiyotik 
grubuna da intrinsik olarak direnç gösterebil-
mektedir(1,4). Pseudomonas enfeksiyonlarının 
tedavisi, bakterinin birçok antibiyotiğe gösterdi-
ği bu intrinsik direnç nedeniyle oldukça zordur. 
Ayrıca bu durum ampirik tedavi seçeneklerini de 
sınırlamaktadır(5). Pseudomonas suşlarının etken 
olduğu enfeksiyonlarda diğer önemli sorun, 
antibiyotiklere direncin çabuk gelişmesi ve yük-
sek oranda olmasıdır(6,7). Tüm dünyada bakteri-
nin antibiyotiklere karşı geliştirdiği kazanılmış 
direnç oranları giderek artmaktadır. Bu nedenle 
Pseudomonas’lar, tedavisi güç ve mortalite 
oranları yüksek olan ciddi enfeksiyonlara neden 
olmaktadır(8,9).

Dirençli Pseudomonas suşlarında tedavi alterna-
tiflerinden biri kolistindir. Kolistin Bacillus 
polymxa tarafından sentez edilen polimiksin 
grubu antibiyotiktir. En önemli yan etkisi nefro-
toksisite olan kolistin 1950-1980 yılları arasında 
kullanılmış daha sonra 1980’lerde nefrotoksisite 
nedeniyle kullanımı çok azalmıştır. Son yıllarda 
A. baumannii ve P. aeruginosa gibi çoklu direnç 

gösteren gram negatiflerin ortaya çıkması ile 
yeniden kullanılmaya başlanılmıştır(10). Yakın 
zamana kadar Pseudomonas’larda kolistin diren-
cinden söz edilmezken, son yıllarda dirençli 
suşlar bildirilmeye başlanmıştır(11).

Son yıllarda hastane enfeksiyonu etkenleri için-
de önemli bir yere sahip olan Pseudomonas’ların 
direnç profillerinin takibi, tedavi seçeneklerinin 
belirlenmesinde ve antibiyotik kullanım politi-
kalarının gözden geçirilmesinde önemlidir. Bu 
çalışmada, hastanemizde yatan hastalardan izole 
edilen Pseudomonas suşlarında antibiyotik 
direnç profillerinin araştırılması amaçlanmıştır.

GEREÇ ve YÖNTEM

Haziran 2011-Aralık 2013 tarihleri arasında 
Meram Tıp Fakültesi Hastanesi’nin değişik kli-
niklerinden laboratuvarımıza gönderilen çeşitli 
klinik örneklerden izole edilen toplam 1105 
Pseudomonas suşu çalışmaya dâhil edilmiştir. 
Gönderilen klinik örnekler kan kültürleri hari-
cinde, %5 koyun kanlı agar ve Eosin Methylene 
Blue agara (EMB) ekilerek 37°C’de 18-24 saat 
inkübe edilmiştir. Kan kültürleri ise sistemle 
uyumlu kültür şişelerine ekim yapılarak otoma-
tize sistemle (BacT/Alert 3D, BioMérieux, 
Fransa) değerlendirilmiştir. Üreme sinyali alın-
dıktan sonra Gram boyama yapılarak yukarıda 
belirtildiği şekilde uygun besiyerlerine inoküle 
edilmiştir ve üreyen mikroorganizmalar morfo-
lojik olarak değerlendirilmiştir. Hem kanlı besi-
yeri hem EMB besiyerinde üreme özelliği göste-
ren, EMB besiyerinde nonfermantatif olduğu 
gözlenen, katalaz ve oksidaz testi pozitif olan, 
hareketli, yapılan Gram boyamada Gram (-) 
basiller olarak görünen, karakteristik koloni 
morfolojisi ve kokusu olan, Mueller-Hinton 
agarda mavi-yeşil pigment yapan suşlar 
Pseudomonas olarak değerlendirilmiştir. Kül-
türde üreyen mikroorganizmalar konvansiyonel 
yöntemlerle birlikte otomatize sistemle (VITEK 
2, BioMérieux, Fransa) tanımlanmıştır. Örnek-
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lerde üreyen Pseudomonas suşlarında; amikasin, 
gentamisin, seftazidim, sefepim, siprofloksasin, 
levofloksasin, imipenem, meropenem, piperasi-
lin, piperasilin-tazobaktam ve kolistin direnci 
araştırılmıştır. Antibiyotik duyarlılıkları, Clinical 
Laboratory Standards Institute (CLSI) kriterleri(12) 
temel alınarak Mueller Hinton agarda Kirby-
Bauer disk difüzyon yöntemi ve otomatize sistem 
(VITEK 2, BioMérieux, Fransa) ile belirlenmiş-
tir. Kontrol suşu olarak P. aeruginosa ATCC 
27853 kullanılmıştır.

BULGULAR

Çalışmaya dâhil edilen 1105 Pseudomonas suşu-
nun 1064 (%96.3)’ü P. aeruginosa, 10 (%0.9)’u 
P. luteola, 9 (%0.8)’u P. fluorescens, 22 (%2)’si 
Pseudomonas spp. olarak tanımlanmıştır. 
Pseudomonas cinsi bakteri en sık olarak bronşi-
yal lavaj sıvısısından izole edilmiş olup, bunu 
kan, yara yeri, idrar, balgam ve diğer klinik 
materyaller izlemiştir. İzole edilen Pseudomonas 
cinsi bakterilerin klinik örneklere göre dağılım-
ları Tablo 1’de gösterilmiştir.

İzole edilen Pseudomonas suşlarının antibiyotik 
direnç oranları incelendiğinde, en düşük direnç 
kolistine karşı gözlenmiş olup, bunu sırasıyla 
amikasin, siprofloksasin, sefepim, gentamisin, 
seftazidim, levofloksasin, piperasilin-tazobak-
tam, imipenem, piperasilin ve meropenem izle-
mektedir. İzole edilen Pseudomonas izolatların-

da antibiyotik direnç oranları Tablo 2’de göste-
rilmiştir.

TARTIŞMA

Günümüzde en sık karşılaştığımız hastane enfek-
siyonu etkenleri arasında olan Pseudomonas 
cinsi bakteriler, yapısal özellikleri gereği, anti-
bakteriyellere karşı çok çabuk direnç geliştire-
bilmektedir. Hastanelerde uygulanan tedavi pro-
tokollerinde yoğun antibiyotik baskısı prensibi-
nin tercih edilmesi bu dirençli suşların seçilme-
sine yol açmaktadır. Son yıllarda çoklu antibiyo-
tik dirençli Pseudomonas suşlarının artması, bu 
bakterilerle oluşan enfeksiyonların tedavilerinde 
sorun yaşanmasına neden olmaktadır(13).

Pseudomonas türleri ile yapılan çalışmalarda 
imipenem direnci coğrafik bölgelere göre farklı-
lık göstermekte ve yaklaşık %13 ile %64 arasın-
da değişmektedir(14). Çalışmamızda direnç oranı 
en yüksek antibiyotik grubu meropenem (%54.1) 
olup, karbapenem grubu antibiyotiklere yüksek 
direnç oranları dikkat çekicidir. 2007 yılında 
Kalem ve ark.’nın(15) hastanemizde yaptıkları 
çalışmada çalışmamızla benzer olarak imipene-
me %57 oranında direnç tespit edilirken, 
Özdemir ve ark.’nın(16) 2008 yılında yaptıkları 
çalışmada, imipenem direnci %54 olarak bildi-
rilmiştir. Hastanemizde yapılan bir diğer çalış-
mada Türkdağı ve ark.(17) 2008-2009 yılları ara-
sında; 92 P. aeroginosa suşunda imipenem 

Tablo 1. İzole edilen Pseudomonas cinsi bakterilerin klinik 
örneklere göre dağılımları.

Örnek

Bronşial lavaj sıvısı
Kan
Yara 
İdrar
Balgam
Boğaz 
Trakeal aspirat
Drenaj
Diğer (periton, plevra, BOS)

Toplam

Sayı

440
123
120
110
  95
  74
  63
  61
  19

1105

Yüzde (%)

    39.8
    11.1
    10.9
      9.9
      8.6
      6.7
      5.7
      5.6
      1.7

  100.0

Tablo 2. İzole edilen Pseudomonas izolatlarında antibiyotik 
direnç oranları.

Antibiyotikler

Kolistin
Amikasin
Siprofloksasin
Sefepim
Gentamisin
Seftazidim
Levofloksasin
Piperasilin-tazobaktam
İmipenem
Piperasilin
Meropenem

Direnç oranı (%)

     0.0
   28.3
   34.8
   37.5
   39.1
   41.5
   41.5
   45.3
   51.0
   51.4
   54.1
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direncini %30 olarak bildirmişlerdir. Türkdağı 
ve ark.’nın(17) çalışmasında suşların %87’si 
yoğun bakım hastalarından izole edilirken, 
Kalem ve ark.’nın(15) çalışmasında da çoğunluk-
la yoğun bakım ünitelerinden izole edilen suşlar 
çalışmaya dahil edilmiştir. Özdemir ve ark.(16) ise 
hastane enfeksiyonu tanısı alan hasta örneklerini 
çalışmalarına dâhil etmişlerdir. Çalışmamızda 
toplum kökenli ya da hastane kaynaklı ayrımı 
yapılmadan, yoğun bakımlar dâhil olmak üzere 
tüm kliniklerden gelen hasta örnekleri çalışmaya 
alınmıştır. Yapılan çalışmalara göre suşların 
antibiyotiklere direnç oranları coğrafik bölgele-
re, hastaneden hastaneye hatta bölümlere göre 
bile değişebilmektedir. Hatta aynı hastanede 
yıllar içinde büyük değişiklikler olabilmekte-
dir(18). Hastanemiz dışında yapılan diğer çalış-
malara bakacak olursak, Özünel ve ark.’nın(11) 

çalışmasında, yoğun bakım hastalarından izole 
edilen P. aeruginosa suşlarında imipenem ve 
meropenem direnci %70 olarak bildirilmiştir. 
Bir başka çalışmada Paköz ve ark.(6) imipeneme 
%36 oranında direnç saptamışlardır. Öztürk ve 
ark.(19) ise çalışmalarında, imipenem direncini 
%25 olarak bildirmişlerdir. Her ne kadar karba-
penemler için farklı direnç oranları bildirilse de, 
Pseudomonas enfeksiyonlarında karbapenem 
direncinin gelecek için sorun oluşturabileceği 
endişesi göz ardı edilmemelidir.

Kolistin son zamanlarda tedavi protokolüne tek-
rar alınmış olan polimiksin grubu bakterisit 
etkili bir antibiyotiktir(10). Çalışmamızda kolistin 
direncine rastlanmamıştır. Hastanemizde yapı-
lan benzer çalışmalarda kolistin direnci bildi-
rilmemiştir(16,17). Gram negatiflerde kolistin 
duyarlılığının araştırıldığı bir çalışmada, 43 
Pseudomonas suşundan 2 (%4.7)’si E test yönte-
mi ile kolistine orta duyarlı olarak bildiril-
miştir(20). Özünel ve ark.’nın(11) çalışmasında, 
kolistin direnci %5 olarak bulunmuştur. Diğer 
antibiyotiklerle karşılaştırıldığında kolistinin 
etkili olduğu, fakat direnç gelişiminin önlenmesi 
için akılcı ve olabildiği kadar kombine kullanıl-

ması gerektiği düşünülmektedir(11). Aksi takdir-
de, günümüzde çoklu direnç gösteren Pseudo-
monas suşlarında çok önemli bir tedavi seçeneği 
olan kolistinin, oluşabilecek direnç nedeniyle 
kullanımının kısıtlanması olasıdır. 

Çalışmamızda kolistinden sonra direnç oranı en 
düşük olan antibiyotik amikasindir. SENTRY anti-
mikrobial sürveyans programında P. aeruginosa 
suşlarının en duyarlı olduğu antibiyotiğin ami-
kasin olduğu bildirilmiştir(21). Başka bir yayında 
amikasinin Pseudomonas ve diğer Gram negatif 
bakteri enfeksiyonlarında aminoglikozid grubu-
nun diğer üyelerine kıyasla daha etkin olduğu 
bildirilmiştir(22). Çalışmamızda, yapılan benzer 
çalışmalara ve hastanemizde yapılan diğer çalış-
malara paralel olarak amikasin direnç oranı 
(%28.3), bir diğer aminoglikozid grubu olan 
gentamisin direncinden (%39.1) düşüktür(15-17). 
Kombinasyon tedavilerinde gentamisine göre 
daha sıklıkla amikasinin tercih edilmesi, daha 
düşük direnç oranlarının oluşmasına katkı sağla-
mış olabilir(23). Paköz ve ark.’nın(6) çalışmasında 
amikasin direnci %13, gentamisin direnci %23 
olarak bildirilmiştir. Öztürk ve ark.(20) amikasine 
%10, gentamisine %32 direnç tespit etmişlerdir. 
Özünel ve ark.’nın(11) çalışmasında, %55’lik 
amikasin direncinden söz edilirken, gentamisin 
direnci %45 olarak belirtilmiştir.

P.aeruginosa ile oluşan enfeksiyonların tedavi-
sinde, tedavi sırasında direnç gelişimini önlemek 
ve geniş etki spektrumu sağlamak amacı ile 
kombinasyon tedavisi önerilmekte, çoğunlukla 
da bir antipsödomonal beta-laktam ile aminogli-
kozid veya kinolon kombinasyonu kullanılmak-
tadır(13). Antipsödomonal beta laktam olarak en 
sık kullanılan seftazidimdir(6,24). Seftazidim 
direnci çalışmamızda % 41.4 olarak bulunmuş 
olup, 2008 yılında hastanemizde yapılan bir 
başka çalışmada(17) tespit edilen % 32’lik seftazi-
dim direnci ve hastane enfeksiyonu etkeni suşla-
rın alındığı Özdemir ve ark.’nın(16) çalışmasında-
ki % 36’lık seftazidim direnç oranı, yıllar içinde 
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direnç oranının artma eğiliminde olduğunu 
düşündürmektedir. Bir diğer tedavi seçeneği 
olan sefepim, seftazidime kıyasla daha stabil 
olması nedeniyle özellikle hastane kökenli geli-
şen P.aeruginosa enfeksiyonlarına karşı yüksek 
aktiviteye sahiptir(24). Çalışmamızda %37.5’lik 
sefepim direnci tespit edilmiş olup, hastanemiz-
de yapılan diğer çalışmalardaki direnç oranların-
dan daha düşüktür(16,17). 

Pseudomonas enfeksiyonlarında diğer önemli 
tedavi seçenekleri kinolonlar ve piperasilin tazo-
baktamdır. Piperasilin tazobaktam için çalışma-
mızda, hastanemizde yapılan diğer çalışmalara 
göre çok yüksek direnç oranı bulunmuştur(15-17). 
Buna göre hastanemizde yıllar içinde piperasilin 
tazobaktam direncinde önemli bir artış olduğu 
söylenebilir. Diğer yandan kinolon direnci çalış-
mamızda yüksek oranlarda olmakla birlikte, 
Kalem ve ark.(15) ile Özdemir ve ark.’nın(16) çalış-
malarına göre direnç oranları daha düşük düzey-
lerdedir.

Hastanelerde düzenli olarak antibiyotik direnç 
profillerinin ortaya konarak tedavi protokolleri-
nin düzenlenmesinin özellikle ampirik tedavinin 
planlanmasında önemli olduğu bilinmektedir. 
Tedavi protokolleri hazırlanırken artan karbape-
nem direncinin göz önünde bulundurulması 
gerektiği, kolistinin çoğul dirençli suşlar için 
saklanması gerektiği düşünülmektedir. 
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