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OZET

Hastane infeksiyonlarimin en sik rastlanan etkenlerinden olan Pseudomonas aeruginosa antibiyotiklere direngli olmast nedeni ile
onemli sorun olusturmaktadir. Bu calismada, hastane infeksiyonu etkeni olarak izole edilen P. aeruginosa suslarimin antipsodomonal
etkili bir antibiyotik olan seftazidime karsi duyarliliklari, Kirby-Bauer disk diffiizyon ve E-test (Epsilometer-test) yontemleri ile
arastirilmigtir. Calismada incelenen 71 P.aeruginosa susunun 30’u (%42.2) idrar, 27’si (%38) yara-abse, 12’si (%16.3) trakeal
aspirat, biri (%1 4) plevra mayii, biri (%1 4) asit mayiinden izole edilmistir. Suslarin disk diffiizyon yontemine gore %42.3 ‘i, E-test
yontemine gore %50.7’si seftadizidime duyarlt olarak saptanmugtir.

Iki test arasinda istatistiksel olarak anlamli fark goriilmiis (p<0.001) ve seftazidime duyarliligimin saptanmasinda, E-test yontemi
disk diffiizyon yontemine gore daha duyarli bulunmugtur. P. aeruginosa’min neden oldugu hastane infeksiyonlarinin ampirik
tedavisinde seftazidimin ilk secenek antibiyotik olarak kullanilmasimin yerine, duyarlilik test sonucuna gore kullanilmasimin daha
yararl olacag bir kez daha belirlenmistir.

Anahtar kelimeler: Pseudomonas aeruginosa, hastane infeksiyonu, seftazidim duyarliligu, disk diffiizyon yontemi, E-test.
SUMMARY

Investigation of Susceptibility of Nosocomial Pseudomonas aeruginosa Strains against Ceftazidime by E-Test and Disc Diffusion
Method

Pseudomonas aeruginosa, mostly seen in nosocomial infections, causes important problems due to antibiotic resistance. In this study,
susceptibility of nosocomial P.aeruginosa strains against ceftazidime, an antipseudomonal antibiotic, was investigated by Kirby-
Bauer disc diffusion and E-test methods. Of the 71 Paeruginosa strains 30 (42.2 %) strains were isolated from urine, 27 (38 %)
from wound-abscess, 12 (16.3 %) from tracheal aspirates, 1 (1.4 %) from pleural fluids, 1 (1.4 %) from acid fluids. 42.3 % of the
strains were sensitive to ceftazidime by disc diffusion method and 50.7 % by E-test method.

The difference between two methods was statistically significant (p<0.001) and E-test method was found to be more sensitive than
disc diffusion method in the detection of ceftazidime susceptibility. In the empirical treatment of nosocomial P. aeruginosa infections,
the use of ceftazidime should be based on the susceptibility test rather than its use as a first choice antibiotic.
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edilen  P.aeruginosa  suslarimin  seftazidime
duyarliliklar1 E-test ve disk diffiizyon yontemleri ile

aragtirtlmugtir.
MATERYAL VE METOD

Caligmamizda Sigli Etfal Egitim ve Arastirma
Hastanesi’nde Centers for Disease Control (CDC)
kriterlerine  (4) gore tanimlanan hastane
infeksiyonlarindan izole edilen 71 P.aeruginosa susu
incelenmigtir. Hastane infeksiyonuna yol agan sug
ile kolonizasyon ayrimi yapilmis ve calismaya her
hastaya ait tek bir Ornek alinmistir. Suslarin
tanimlanmasi, Gram boyama, oksidaz reaksiyonu,
karbonhidrat  oksidasyonu, Mueller Hinton
besiyerinde pigment olugturma Ozelliklerine
bakilarak  yapilmig, gerektiginde API NE
(Biomerieux Fransa) kullanilmistir. Antibiyotik
duyarliliklari, disk diffiizyon yontemi ile NCCLS
standartlarina uygun olarak yapilmistir. Besiyeri
olarak Miiller-Hinton agar kullanilmig ve antibiyotik
diskleri Difco’dan saglanmigtir. E-test yonteminde
ise, besiyeri olarak PDM Antibiotic Sensitivity Test
Medium (AB Biodisk. Isvec) iizerine 0.5 Mc
Farland’a ayarlanmis bakteri siispansiyonundan
ekim yapildiktan sonra seftazidim stribi (AB Biodisc,
Isve¢) yerlestirilmistir. 35°C de 16-18 saatlik
inkiibasyon  sonucunda Minimum  Inhibitor
Konsantrasyon  (MIK) NCCLS
standartlarina uygun olarak degerlendirilmigtir. Bu

degerleri

yontem ile suslarin %50’sini ve % 90’1n1 inhibe eden
MIK degerleri MiK50 ve MIiK90 olarak kabul
edilmistir.

Kontrol susu olarak P.aeruginosa ATCC 27853
kullanilmistir ve istatistiksel analiz student t testi ile
yapilmustir.

BULGULAR

Incelenen 71 susun %60.5’i yogun bakim
tinitelerinden, %39 .4’ de servis hastalarindan izole
edilmistir. Suglarin ¢ogunlugu idrar (%42.2) ve yara-
apseden (%38) izole edilmis olup %16.9’u trakeal
aspirat, %1.4’t plevral mayii, %14’ asid mayii
orneklerinden izole edilmiglerdir. Seftazidim’in
incelenen P. aeruginosa suslar1 icin MIK50 degeri
8ug/ml ve MIK90 degeri 256 pg/ml, MIK aralig1
0.016-256 pg/ml’dir. P.aeruginosa suslarmimn, disk
diffiizyon yontemi ile %42.3’l, E-test yontemi ile
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%50.7°si seftazidime duyarli bulunmustur. Duyarlilik
acisindan iki yontem arasinda istatistiksel olarak
anlamh fark goriilmiistiir (p<0.001). Disk diffiizyon
ve E-test ile saptanan seftazidime duyarlilik
yiizdeleri Tablo 1°de verilmistir.

Tablo 1. P.aeruginosa suslarmin disk diffiizyon ve E-test
yontemi ile seftazidime duyarhhik sonuclar:

Testler Duyarlilik | Orta Duyarlhilik | Direnglilik

% n % n % n
Disk Diffiizyon | 42.3 | 30 7 5 50.7 36
E-Test 50.7 | 36 - - 493 35
TARTISMA

P.aeruginosa, immun yetmezligi olanlarda, uzun
siire kemoterapi veya radyoterapi alanlarda,
metabolik veya malign hastalig1 olanlarda, yaglilarda,
agir yanikli kisilerde meydana gelen infeksiyonlarin
stk kargilagilan etkenidir, 6zellikle hastane
infeksiyonlarma yol acan patojenlerin basinda yer
almakta ve lokalize yaradan, pndmoni ve menenjite
kadar genis bir hastalik tablosuna neden olmaktadir
(6,7). P.aeruginosa’nin etken oldugu infeksiyonlarin
tedavileri de giin gectik¢ce zorlagmaktadir. Direngli
suglarin ¢ogalmasi, birden fazla direng paternlerinin
olmasi ve tedavi sirasinda diren¢ gelistirebilme
ozellikleri bu bakterilere belirli bir tedavi
uygulanmasini engellemektedir (8).

P.aeruginosa suslarinda beta-laktam antibiyotiklere
direng, siklikla beta-laktamaz enzimlerine baghdir.
Beta-laktam antibiyotiklerle karsilagan bakterinin
beta-laktamaz sentezi indiiksiyona bagli olarak artar,
antibiyotigin inaktive edilmesi ile indiiksiyon durur
(3,9). Seftazidim gibi iiciincii kusak sefalosporinler
kromozamal beta-laktamazlar1 zayif indiiklerler.
Indiiklenebilir beta-laktamaz tastyan bakteriler, bu
antibiyotiklerle karsilastiklarinda, enzim sentezlerini
arttiramayacaklarindan kolayca oldiiriliirler. Ancak
bakteri popiilasyonu icindeki dereprese mutant
olarak tanimlanan ve fazla miktarda beta-laktamaz
sentezleyen bakteriler, antibiyotiklerce yok
edilemezler ve infeksiyon ortaminda direngli mutant
olarak kalirlar (4). Bu suslar hastane mikroflorasina
karigip yayilarak hastane infeksiyonlarinda rol alirlar.

Son yillarda P.aeruginosa’larda c¢esitli genisletilmis
spektrumlu beta-laktamazlar (GSBL) (Grup 2be)
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saptanmugtir (5). Bu grupta yer alan PER-1,TEM 42,
SHV 2a’nin seftazidime diren¢ olusturdugu
gosterilmistir. Grup 2d’de yer alan oksaanilazlardan
OXA 11, OXA 14, OXA 15, OXA 16’n1n seftazidim
direncine yol agtig1 saptanmistir (6,7). Ugiincii kugak
sefalosporinler, infeksiyonlarin ampirik tedavisinde
yaygm olarak kullanilmaktadir. Bu durum, gerek
dereprese mutantlarin seleksiyonuna, gerekse GSBL
sentezleyen bakterilerin ortaya ¢ikmasma neden
olarak tedavide basarisizlik ve mortalite oranlarinda
artisa yol agmaktadir.

Beta-laktam antibiyotiklere karsi P.aeruginosa’da,
incelenen Orneklere ve antibiyotik kullanma
politikalarina goére degisebilen duyarlilik oranlari
gozlenmektedir. P.aeruginosa suslarinda seftazidim
duyarliligint aragtiran caligmalarda Karray ve ark.
(10) %77 duyarlilik saptarken, Cheng ve ark. (11) bu
orant %29 olarak bildirmigtir. Tiirkiyede yapilan
calismalarda seftazidim duyarliligint Colak ve ark.
(12) %75, Birengel ve ark. (13) %53 .4, Yiicesoy ve
ark. (14) %49, Aydogan ve ark. (15) %47, Cesur ve
ark. (16) %45.1 olarak bildirmiglerdir. Bizim
calismamizda P.aeruginosa suslarinda seftazidime
duyarlilik disk diffiizyon yontemi ile %42.3, E-test
yontemi ile %50.7 bulunmugtur.

Antibiyotiklere duyarliliginin saptanmasinda referans
yontem olarak kullanilan agar diliisyon ve
mikrodiliisyon yontemleri kantitatif degerler
verirken, rutin kullanimda uygulamasi zor ve zaman
alic1 yontemlerdir. En yaygin olarak kullanilan disk
diffiizyon yonteminde ise, duyarli, orta duyarli ve
direncli olmak {iizere kantitatif olmayan sonuglar
verilmektedir. Disk diffiizyon yontemindekine eg
zaman ve emek harcanarak yapilan diger bir yontem
olan E-test ise bir uctan diger uca giderek artan
antibiyotik ~ konsantrasyonu  iceren  stripler
kullanilarak kantitatif sonuclar elde edilebilen bir
testtir (17,18). E-test ile yapilan duyarlilik test
sonuglarinin  agar diliisyon ve disk difiizyon test
sonuglari ile uyumlu oldugu bildirilirken, incelenen
antibiyotiklere gore bu uyumun degiskenlik
gosterebildigi belirtilmektedir (19,20). Calisma-
mizda seftazidime duyarliligi saptamada, disk
diffiizyon yontemi ile E-test arasinda istatiksel olarak
anlaml bir fark belirlenmigtir. Gencer ve ark. (21)

benzer bir ¢alismada, disk diffiizyon metodu ile E-
test arasindaki uyumun bazi antibiyotikler icin
mitkemmel olmasimma ragmen seftazidimin de
arasinda bulundugu diger antibiyotikler i¢in zayif
korelasyon gosterdigini saptamiglardir. Calisma-
mizdaki seftazidime duyarlilik bazi ¢aligmalara gore
daha diigiik olarak bulunmasi ise, hastanemizde
genis spektrumlu antibiyotiklerin yaygin ve uzun
stireli kullanimina bagli oldugu diisiiniilmektedir.

P.aeruginosa suglarinin duyarlilik paternlerinin
calismanin yapildig: yila, bolgeye, hastaneye ve hatta
klinige gore degiskenlik gosterdigi bilinmektedir.
Olasi hastane infeksiyonlarina yol agan P.aeruginosa
suslarinda ampirik antibiyotik tedavisine baglarken,
her hastanenin kendi sonuclarinin g6z oniine alinmast
ve ona gore antibiyotik secilmesi gerektigi
bilinmektedir. P.aeruginosa’nin etken oldugu
hastane infeksiyonlarinin ampirik tedavisinde
seftazidim ilk secilecek antibiyotik olarak
goziikmediginden duyarlilik deneylerinin sonuclarma
gore kullanilmasinin uygun olacagi bir kez daha
vurgulanmaktadir. P.aeruginosa suslarinda seftazi-
dime duyarliliginin dogru olarak belirlenmesi
hedeflendiginde ise, E-testin kolay ve giivenilir bir
test olarak tercih edilebilecek bir yontem olacagi
sOylenebilir.
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