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OZET

Caligmamizda antipsddomonal ilaglardan sefepim (160pg/ml), seftazidim (130 pg/ml), tobramisin (8 pg/ml), amikasin
(21ug/ml) ve siprofloksasinin (4,6 pg/ml) tek basina ve amikasin+sefepim, amikasin+seftazidim, amikasin+tobramisin,
siprofloksasin+sefepim, siprofloksasin+seftazidim ve siprofloksasin+tobramisin kombinasyonlarinin terapétik konsantrasyon-
larinin PNL fonksiyonlari (fagositik ve hiicre ici 6ldiirme aktivitesi) {izerine etkisi yas ortalamasi 25 olan saglikli goniillillerde
in vitro kogullarda arastirilmigtir.

PNLler (1x10 7 hiicre /ml) EDTAl1 ven6z kandan ficoll-hypaque gradient yontemi ile ayrilmistir. Fagositoz ve hiicre igi 6ldiirme
aktivitesi tayininde Alexander ve arkadaglarinin yontemi degistirilerek kullanilmustir.

Sefepim ve amikasin fagositik ve hiicre i¢i 6ldiirme aktivitelerini degistirmemistir. Seftazidim, tobramisin, siprofoksasin fagositik
aktiviteyi anlamli olarak artirmustir (p<0,05,p<0,05 ve p<0,001). Hiicre i¢i 6ldiirme aktivitesindeki artig anlamli bulunmamustir.
Antips6domonal ila¢ kombinasyonlar: tek bagina amikasin ve siprofloksasin ile karsilagtirildiginda amikasin + seftazidim kom-
binasyonu hiicre i¢i 6ldiirme aktivitesini, amikasin + tobramisin kombinasyonu fagositik aktiviteyi, anlamli olarak artirmistir
(p<0,05). Amikasin + sefepim kombinasyonu PNL fonksiyonlarini etkilememistir. Siprofloksasin + sefepim, siprofloksasin +
seftazidim, siprofloksasin + tobramisin kombinasyonlar1 fagositik aktiviteyi anlamsiz olarak artirmistir (p>0,05).

Anahtar Kelimeler: Antipsédomonal Antibiyotikler, Polimorf Niiveli Lokosit (PNL), Fagositoz, Hiicre I(;i Oldiirme

SUMMARY

In our study the effects of antipseudomonal drugs cefepime (160ug/ml), ceftazidime (130 pg/ml), tobramycin (8 pg/ml), ami-
kacin (21 pg/ml) and ciprofloxacin (4,6 pug/ml) alone and amikacin+cefepime, amikacin+ceftazidime, amikacin+tobramycin,
ciprofloxacin+cefepime, ciprofloxacin+ceftazidime and ciprofloxacin+tobramycin combinations at therapeutic doses on poly-
morphonuclear leucocyte (PMN) functions (phagocytosis and intracellular killing activity) of healthy volunteers whose avera-
ge age was 25, were investigated in vitro.

PMN’s 1x107cell/ml) were isolated by ficoll-hypaque gradient centrifugation method from venous blood with EDTA. Phagocy-
tosis and intracellular killing activity were assayed by modifying Alexander’s method.

Cefepime and amikacin did not change the PMN’s phagocytic and intracelular killing activities. Ceftazidime, tobramycin, cip-
rofloxacin significantly increased the PMN’s phagocytic activity (p<0,05, p<0,05, p<0,001) The increase in intracelular killing
activity was not statistically significant.

When antipseudomonal drugs combinations were compared with amikacin and ciprofloxacin alone, amikacin+ceftazidime
combination increased PMN’s intracelular killing activity, amikacin+tobramicin combination increased phagocytic ac-
tivity significantly (p<0,05). Amikacin + cefepime did not affect the PMN functions significantly. Ciprofloxacin+cefepime,
ciprofloxacin+ceftazidime, ciprofloxacin+tobramycin increased PMN’s phagocytic activity insignificantly (p>0,05).

Key Words: Antipseudomonal Antibiotics, Polymorphonuclear Leucocyte (PMN), Phagocyosis, Intracellular Killing
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GIRIS

Hastane infeksiyonu etkeni olarak Pseudomonas
aeruginosa’nin siklikla gézlenmesi ve antibiyotiklere
karsi direncli suslarin gelismesi bu bakteriler ile olu-
san infeksiyonlarin tedavisini zorlastirmaktadir.

Ozellikle immiin sistemi baskilanmis olan hasta-
larda Paeruginosa infeksiyonlari hizla gelismektedir.
Tedaviden basarili sonuglar alinabilmesi uygun te-
davi sekli ile olmaktadir.

Tedavide aminoglikozid grubu antibiyotikle-
rin onemli biryeri olmasina ragmen pseudomo-
nas tedavisinde antipsédomonal aktiviteye sahip
B-laktam ve kinolon grubu antibiyotiklerin kullani-
mi ile de basarili sonuclar alinmistir.

Tedavide antipsédomonal etkili antibiyotiklerin
kombinasyon halinde kullanilmasi alternatif tedavi
rejimlerinin basinda yer almistir. Bu antibiyotiklerin
kombine kullanimi ile hastada ciddi infeksiyon olus-
turan suslara karsi in vitro antimikrobiyal etkili kom-
binasyonlari bulunmustur (1).

Paeruginosa suslarina karsi antibiyotiklerin in vit-
ro antibakteriyel etkilerinin arastinldigi bir calismada
sefepime karsi %23, sefpiroma karsi % 32 ,seftazidi-
me karst % 41, siprofloksasine karsi % 54 oraninda
direnc gelistirdigi bildirilmistirEn etkili antibiyotigin
amikasin oldugu ve amikasinin tek basina veya kom-
bine antipsédomonal ilaglarla birlikte kullaniminin
tedavideki yerini koruyabilecegi bildirilmistir (1).

Sefalosporin grubu antibiyotikler yan etkilerinin
az oluslarinin nedeni ile bugiin tedavide siklkla kul-
lanilmaktadir. Buna karsin bu grup antibiyotiklerlere
de direng gittikce artmaktadir.

Paeruginosa'ya karsi sefepim, sefpirom ve
seftazidimin amikasin ile in vitro kosullarda te-
rapotik konsantrasyonda olusan sinerjist etki;
sefepim-+amikasin, sefpirom+amikasin kombinas-
yonlarinda %80, seftazidim+amikasin kombinasyo-
nunda % 93.3 olarak bulunmustur (1).

Ayni calismada sefepim, sefpirom ve seftazidi-
min siprofloksasin ile kombinasyonunun in vitro ko-
sullarda, klinikten izole edilen P.aeruginosa suslarina
karsi gosterdigi sinerjist etki sefepim+siprofloksasin,
seftazidim+siprofloksasi kombinasyonlarinda %60,
sefpirom+siprofloksasin kombinasyonlarinda % 40
olarak bulundugu bildirilmistir (1).

Arastinicilarin bulgulan ciddi P. aeruginosa infek-
siyonlarinin tedavisinde antibiyotiklerin tek baslari-

na yetersiz kaldiklarinda, uygun antibiyotik kombi-
nasyonlarinin seciminin tedavide basarili olacagini
gostermektedir. Pseudomonas infeksiyonlarinin
Ozellikle immin sistemi zayiflamis ve baskilanmis
kisilerde ciddi sorunlar yasatacagi distintildigiinde
bu kombine antibiyotik tedavisinin hastalarin im-
min sistem hicre fonksiyonlan Uzerine etkilerinin
bilinmesi de 6nemlidir.

Paeruginosa’'nin fagositoza ve antipsédomonal
ilaglara karsi gosterdigi direng dikkate alindiginda
uzun sire tedavi goren, immun sistemi zayif olan
Paeruginosa ile infekte hastalarin; immiin sistem
hiicreleri olumsuz yonde etkilenmektedir.

Son yillarda ilag tedavisi sirasinda fagositik hiic-
relerin ve diger immdun efektdrlerin viicut savunma-
sinda yikimi artik¢a, hekimlerin diisiince biciminde
fagositik hiicreleri stimiile etmek, bu hicrelerin
yararli potansiyelini korurken, zararli potansiyelini
azaltmak dogru bir diizenleme olarak kabul edil-
mektedir.

Antimikrobiyal ilaglarin fagosit fonksiyonu Ulze-
rindeki uyarici ve dizenleyici etkilerinin klinik ya-
rarina, dogrudan antibakteriyel etkileri ile karsilas-
tinldiginda gercekten minimal diizeyde 6nem veril-
mektedir.

immiin sistemi giiclendirme ve diizeltme yete-
negini birarada bulunduran tek basina antibiyotik
ve kombine kullanimlarinin dogru secimi, 6zellikle
immdin sistemi bozuk veya baskilanmis hastalarin
tedavisinde daha iyi bir klinik iyilesme saglayacak-
tir. Aksi durumda bu hastalarin tedavisinde immiin
sistemi olumsuz yonde etkileyen antibiyotiklerin
kombine kullanimlar, immin sistemi bozuk veya
baskilanmis hastalarda infeksiyon tedavisini basa-
nsiz kilacak ve hastanin immun sistemini daha da
olumsuz yénde etkileyecektir.

Calismamizda; son glnlerde klinik hastalardan
izole edilen P.aeruginosa suslarina karsi duyarhliklari
tespit edilen antibiyotiklerin (sefepim, tobramisin
ve seftazidim) tek basina ve amikasin veya siproflok-
sasin ile kombine kullanimlarinin saglikh insan PNL
fonksiyonlar (fagositoz ve hiicre ici 6ldirme aktivi-
tesi) Uzerine etkilerinin arastirilmasi amacglanmustir.

GEREC VE YONTEM

Calismamiza yas ortalamasi 25 olan 20 saghkli go-
nUllG katilmistir. Gondllilerden 10 ml periferik kan
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Tablo 1. Antipsddomonal Antibiyotiklerin Saglikli Geng PNL ‘lerinin Fagositik ve Hiicre I¢i Oldiirme Aktivitesi Uzeri-

ne In Vitro Etkisi (n=20)

Antibiyotikler Fagositik Aktivite (%) Hiicre I¢i Oldiirme Aktivitesi (%)

Kontrol 1(antibiyotiksiz) 70,60 + 10,10 4,20 + 1,47
Sefepim (160 pg/ml) 73,18 £ 8,73 5,30 + 1,87
Seftazidim (130 pg/ml) 75,55 + 9,99 * 5,05 + 2,01
Tobramisin (8 ug/ml) 75,48 + 9,96 * 5,00 + 2,20
Amikasin (21 pg/ml) 74,53 + 10,34 435+223
Siprofloksasin (4,6 pg/ml) 79,38 + 7,98 ** 4,75 + 1,86

*p <0,05, ** p<0,001 . Degerler yiizde orani + standart sapma olarak ve saglikli genclerin PNLleri ile yapilan 20 ayri deneyin ortalamasi alinarak
verilmistir. Istatistiksel anlamlilik icin Repeated Measures of Anova Testi kullaniimistir.

alinmistir. Calisma icin gerekli olan Etik Kurul Rapo-
ru‘Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi Arastirma Etik
Kurulu’ tarafindan verilmistir.

Polimorf Niiveli Lokositler (PNL), saglikh gonlli-
lerden alinan 10 ml. ven6z kandan, Ficoll-hypaque
gradient santrifiijleme yontemi ile ayrilarak hiicre
yogunlugu 1x107 hiicre/ml olacak sekilde ayarlan-
mistir (2,3).

PNLlerin fagositoz ve hiicre ici 6ldiirme aktivite-
sini 6lgmek icin standart C.albicans ATCC 10231 ko-
keni kullanilmigtir. Maya hiicrelerinin canliligi metilen
mavisi boyama yodntemiyle saptanmistir. Terapotik
konsantrasyondaki ilaglar PNLler ile ayn tlplerde 37
°C'de 30 dakika calkalayici etiivde inkiibe edilmistir.

C.albicans opsonize olmasi icin ayri bir tlpte taze in-
san serumu ile (4:1) 37 °C'de 30 dakika inkiibe edil-
mistir. inkiibasyondan sonra ilac ve PNL karisimlari
Uzerine opsonize maya hiicreleri konularak 37 °C'de
30 dakika inkiibe edilmistir. Karisimin son hiicre yo-
gunlugu 5 x10°PNL/ml ve 5 x10° maya/ml olmustur.
Ol maya hiicrelerini boyamak icin ortama 1/1 ora-
ninda Metilen mavisi (%0,01) eklenmistir (2,3).
Fagositik aktivite tayininde; 100 adet PNL icinde
canli (boya almayan) maya hicrelerini fagosite etmis
olan PNLler sayilmig, hiicre ici 6ldirme aktivitesi ta-
yininde ise; 100 adet PNL icinde, PNLler tarafindan
oldurdlen maya hucrelerini (mavi boyanmis) iceren
PNLler sayilarak, % cinsinden ifade edilmistir (2-4).

Fagositik Aktivite
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Sekil 1. Sefepim (CEF), Seftazidim (CTZ), Tobramisin (TOB), Amikasin (AMK) ve Siprofloksasinin (CIP) Saglikli Geng

PNL’lerinin Fagositik Aktivitesi Uzerine Etkisi
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Sekil 2. Sefepim, Seftazidim, Tobramisin, Amikasin ve Siprofloksasinin Saglikli Gen¢ PNL’lerinin Hiicre I¢i Oldiirme

Aktivitesi Uzerine Etkisi

Tablo 2. Amikasin+Sefepim, Amikasin+Seftazidim, Amikasin+Tobramisin kombinasyonlarinin Amikasin’e Gore Sag-
likli Geng PNL ‘lerinin Fagositik ve Hiicre I¢i Oldiirme Aktivitesi Uzerine In Vitro Etkisi (n=20)

Antibiyotikler Fagositik Aktivite (%) Hiicre I¢i Oldiirme Aktivitesi (%)

Amikasin (21 pg/ml) 74,53 + 10,34 4,35+2,23
AMK + CEF (42+320 pg/ml) 77,95 + 7,03 5,05 + 2,74
AMK + CTZ (42+260 pg/ml) 78,00 + 7,75 5,85 + 2,46*
AMK + TOB (42+16 pg/ml) 78,80 + 9,14* 4,10+ 1,48

AMK: Amikasin, CEF: Sefepim, CTZ: Seftazidim, TOB: Tobramisin

* p <0,05. Degerler ylzde orani £ standart sapma olarak ve saglikli genclerin PNLleri ile yapilan 20 ayri deneyin ortalamasi alinarak verilmistir.

istatistiksel anlamlilik icin Repeated Measures of Anova Testi kullaniimistir

BULGULAR

Galismamizda tek basina seftazidim (130 pg/ml),
tobramisin (8 pug/ml), siprofloksasin (4,6 ug/ml) sag-
ikl geng PNLlerinin fagositik aktivitesini kontrole
gore sirasi ile anlamh olarak (p<0,05, p<0,001) artir-
mistir (Tablo 1, Sekil 1).

Calismamizda kullanilan antibiyotikler PNLlerin
hiicre i¢i 6ldirme aktivitesini kontrol PNLlere gore
degistirmemistir (p>0,05) (Tablo 1, Sekil 2).

Amikasin+tobramisin  (42+16 ug/ml) kombi-
nasyonu PNLlerin fagositik aktivitesini (p<0,05),
amikasin+seftazidim (42+260 pg/ml) kombinasyo-
nu tek basina kullanilan amikasine gére PNLlerin
hiicre ici 6ldiirme aktivitesini (p<0,05); anlamli ola-
rak artirmistir (Tablo 2), (Sekil 3,4).

Siprofloksasin + sefepim, siprofloksasin + seftazi-

dim ve siprofloksasin + tobramisin kombinasyonlari
tek basina kullanilan siprofloksasine gore PNLlerin
fagositik ve hiicre ici 6ldiirme aktivitesini etkileme-
mistir (p>0,05), (Tablo 3).

Degerler ylizde orani + standart sapma olarak ve
saglikh genglerin PNLleri ile yapilan 20 ayri deneyin
ortalamasi alinarak verilmistir. istatistiksel anlamhlik
icin Repeated Measures of Anova Testi kullaniimistir.

TARTISMA

Pseudomonas aeruginosa nonfermentatif Gram ne-
gatif comaklar icinde infeksiyonlara en sik neden
olan etkendir. Ozellikle yogun bakim nitesi ve nét-
ropenik hastalarin izlendigi boliimlerde bu bakte-
rinin etken oldugu hastane infeksiyonlari 6n plana
citkmaktadir (5).
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Tablo 3. Antipsddomonal Antibiyotik Kombinasyonlarinin Saglikli Geng PNL’lerinin Fagositik ve Hiicre I¢i Oldiirme
Aktivitesi Uzerine In Vitro Etkisi (n=20)

Antibiyotik Kombinasyonlari Fagositik Aktivite (%) Hiicre i¢i Oldiirme Aktivitesi (%)

Siprofloksasin (4,6 pg/ml) 79,38 + 7,98 4,75+ 1,86
CIP + CEF (9,2+320 pug/ml) 78,23 £ 9,65 4,45+ 1,99
CIP + CTZ (9,2+ 260 pg/ml) 79,83 + 10,00 5,90 £ 2,17
CIP + TOB (9,2+16 pug/ml) 78,30 £+ 8,95 5,00 + 2,38

CIP: Siprofloksasin,CEF: Sefepim, CTZ: Seftazidim, TOB: Tobramisin

Fagositik Aktivite
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Sekil 3. Amikasin+Tobramisin Kombinasyonunun Amikasin’e Gore Fagositik Aktivitesi.

Hiicre igi Oldiirme Aktivitesi
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Sekil 4. Amikasin+Seftazidim Kombinasyonunun Amikasin’e Gore Hiicre I¢i Oldiirme Aktivitesi.
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P. aeruginosa infeksiyonlarinda antibiyotiklerin
bilingsizce uygulandigi tedaviler bir yandan direncli
suslarin ortaya ¢ikmasina ve yayllmasina yol acarken
diger yandan da bu suslarla olusan infeksiyonlarin
tedavisinde glicliikler yaratmaktadir. Ozellikle risk
altinda olan hastalarda P. aeruginosa infeksiyonlari
hizla gelistiginden, basarili sonuglar, ancak uygun
bir tedavi sekli, zamaninda uygulandiginda elde ed-
ilmektedir. P. aeruginosa tedavisinde aminoglikozit
grubu antibiyotiklerin 6nemli bir yeri olmasina
ragmen en onemli ilerlemeler antipsédomonal ak-
tiviteye sahip beta laktam grubu antibiyotiklerin ve
kinolonlarin kesfedilmesiyle elde edilmistir. Ancak
tedavi sirasinda direng gelisiminin sik¢a gozlenmesi,
hekimleri antipsodomonal etkili antibiyotiklerin te-
davide kombine kullanimlarina yoneltmistir (6,7,8).

Ozbek B. (1) tek basina amikasin, sefepim, sefpi-
rom, seftazidim ve siprofloksasinin klinikten izole
ettigi 15 P. aeruginosa susu Uzerine etkilerini in vitro
kosullarda arastirmislardir. Arastiricilar P. aeruginosa
suslarinin %95'nin amikasine, %77'sinin sefepime,
%68'nin sefpiroma, %59'nun seftazidime, %46'sinin
siprofloksasine duyarli oldugunu bildirmislerdir. Aras-
tincilanin bulgulari ciddi P. aeruginosa infeksiyonlari-
nin tedavisinde antibiyotiklerin tek baslarina yetersiz
kaldiklarinda, etkili antibiyotik kombinasyonlarinin
seciminin tedavide basarili olacagini gdstermektedir.

Adalati ve ark. (9) yaptiklari ¢calismalarinda ami-
kasinin (8ug/ml) tek basina PNL fonksiyonlarini etki-
lemedigini bildirmiglerdir.

Venezio ve ark. (10) terapotik konsantrasyonlarda
kullanilan amikasininin in vitro ve in vivo kosullarda
PNL fonksiyonlarini olumsuz yonde etkilemedigini
goOstermiglerdir. Calismamizda da amikasin saghkh
gondllilerin PNL fonksiyonlarini etkilememistir.

Venezio ve ark. (10) in vivo kosullarda saglikh go-
nullilere intavendz olarak uygulanan terapétik kon-
santrasyonlardaki antibiyotiklerin (amikasin 32 ng/
ml , tobramisin 8 pg/ml,) uyguladiktan 1saat, 3saat
ve 24 saat sonra PNLlerin adherensini, kemotaksi-
sini ve kandidisidal aktivitesini degistirmedigini bil-
dirmislerdir.

Yapilan bir calismada P.aeruginosa suslar Gizerine
amikasinin %95, sefepimin % 77, amikasin + sefepim
kombinasyonunun % 80 oraninda etkili oldugu bil-
dirilmektedir (1). Calismamizda tek basina sefepim,
amikasin ve amikasin + sefepim kombinasyonu PNL
fonksiyonlarini anlamli olarak artirmamistir.

Calismamizda amikasin + tobramisin kombi-
nasyonunun tek basina amikasine gore PNLlerin
fagositik aktivitesini anlamli olarak artirmasina
ragmen (p<0,05) hiicre ici oldirme aktivitesini
etkilememistir(p>0,05).Tobramisin tek basina in vit-
ro kosullarda fagositik aktiviteyi anlamli olarak artir-
mistir (p<0,05).

Amikasin + seftazidim kombinasyonunun tek
basina amikasine gore Paeruginosa suslarina kar-
sl %93 oraninda etkili oldugu bildirilmistir. Bu etki
tek basina seftazidimle %59 bulunurken kombinas-
yonda artmistir (1). Ayni kombinasyon PNLlerin fa-
gositik aktivitesini etkilemezken hiicre ici 6ldiirme
aktivitesini anlamh olarak artirmistir (p<0,05). Cals-
mamizda seftazidim tek basina PNLlerin fagositik
aktivitesini anlamli olarak artirmistir (p<0,05).

Conejo ve ark (11) SUB-MIK'deki sefepimin
Paeruginosa’nin epitel hiicresine yapismasini en-
gelledigini, terapotik konsantrasyondaki sefepimin
PNLlerin hiicre ici 6ldirme aktivitesini etkilemedi-
gini bildirmislerdir. Calismamizda da tek basina te-
rapotik konsantrasyondaki sefepim PNLlerin fonksi-
yonlarini artirmamistir.

Tek basina siprofloksasin in vitro kosullar-
da Paeruginosa suslari Uzerine %46 oranin-
da etkili bulunurken, bu etki sefepimle %60,
seftazidim+siprofloksasin kombinasyonu ile %60
oraninda bulunmustur (1). Calismamizda tek basi-
na siprofloksasin PNL fonksiyonlarinin fagositozunu
anlamli olarak artirmistir(p<0,001). Buna karsin hiic-
re ici 6ldurme aktivitesindeki artis anlamli bulun-
mamistir (p>0,05). Calismamizda siprofloksasinin,
sefepim, tobramisin ve seftazidimle ayri ayri olarak
kombinasyonu PNL fonksiyonlarini artirmistir. An-
cak bu artis istatistiksel olarak anlamli bulunmamis-
tr (p>0,05).

Constance ve ark. (12) siprofloksasinin (2,5 pg/
ml) kronik graniilomatéz hastaligi bulunan ¢ocuk
PNLlerinin S.aureus’a karsi hiicre ici 6ldtrme aktivi-
tesini artirdigini bildirmiglerdir.

Gurer ve ark. (13) siprofloksasinin (2,5 pg/ml)
yash hastalarin PNLlerinin fagositik aktivitelerini
(p=0,002) ve saglikh geng goniillilerin fagositik ve
hiicre ici 6ldirme aktivitesini anlamli olarak artirdi-
gini (p=0,005, p<0,05) bildirmislerdir.

Ozbek(1) calismasinda tek basina seftazidimin,
Paeruginosa'ya karsi %59 oraninda sinerjist etki gos-
terdigi ve seftazidim+amikasin kombinasyonunun
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%80 oraninda etkili oldugunu saptamistir. Calisma-
mizda ayni kombinasyon PNLlerin hucre igi 6ldur-
me aktivitesini anlamh olarak artirmistir (p<0,05).
Psédomonas infeksiyonlarinda etkene karsi etkili
olan amikasin+seftazidim ve amikasin+tobramisin
kombinasyonunun saglikli insan PNLlerinin fonksi-
yonlari Uzerine immunomodiilator etki gosterdigi
buna karsin diger kombinasyonlarin PNL fonksiyon-
larini anlamsiz olarak artirdigi gorilmastir.

Glnumuzde direng gelisiminin (stesinden ge-
lebilmek icin yeni antipsédomonal ilaclar ve yeni
tedavi protokolleri gelistirilirken bu ilaglarin immdn
sistem hticre fonksiyonlari Gizerine immunomodyila-
tor veya immiinosupresif etkileri olup olmadigi be-
lirlenmelidir.

Calismamizda Pseudomonas aeruginosa infeksi-
yonlarinin tedavisinde in vitro kosullarda en etkili an-
tipsddomonal ilaglarin tek basina ve kombinasyonla-
rinin PNL fonksiyonlari (izerine etkileri saptanmistir.

Galismamizda kullanilan antipsddomonal ilag-
lardan amikasin + tobramisin kombinasyonu
PNLlerin fagositik aktivitesini, tek basina amikasine
gore anlamh olarak artirmasina (p<0,05) ragmen,
PNLlerin hiicre ici 6ldiirme aktivitesini etkilememis-
tir (p>0,05).

Bu antibiyotiklerden siprofloksasin, tobramisin
ve seftazidim PNLlerin fagositik aktivitesini kontro-
le gore sirasi ile anlamli olarak artirmistir (p<0,001,
p<0,05, p<0,05). in vitro kosullarda P.aeruginosa tize-
rine %80 oraninda etkili olan amikasin-+seftazidim
kombinasyonu saglikli insan PNLlerin hiicre ici 6l-
dirme aktivitesini tek basina amikasine gore an-
lamh olarak artirmistir (p<0,05).Bu kombinasyonun
Paeruginosa infeksiyonlarinda kullanimi hastanin
immdn sistemini glclendirirken P.aeruginosa teda-
visinden daha iyi sonuclar alinmasini saglayabilir.

Sonug olarak; literatlrin ve bulgularimizin 151§
altinda o6zellikle immunosupresif hastalarda go-
rilen Pseudomonas infeksiyonlarinin tedavisinde
etkene karsi dogru antibiyotik politikasi secilirken,
hastaya uygulanacak olan bu antibiyotik tedavisinin
hastanin PNL fonksiyonlari Gizerine de immunomo-
dilator etkili olup olmadigina bakilmahdir. Bu sekil-
de etkene karsi etkili, hastanin immin sistem hiic-
releri lGizerine de immunomodiilator etkili tek veya

kombine dogru antibiyotik tedavisinin secilmesi
immin sistemi zayiflamis bu hastalarin tedavisine
immunoterapik bir yaklasim getirebilir ve hastanin
tedavisinden kisa zamanda daha basarili sonuglar
alinmasini saglayabilir.
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