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OZET

Pseudomonas aeruginosa, hastane enfeksiyonlarinda sik karsilasilan ve ¢ogul antibiyotik direnci g6s-
termesi nedeniyle tedavisi oldukca giic olan bir hastane enfeksiyonu etkenidir. Ulkemizde yapilan cok
merkezli calismalar, PER-1 tipi genislemis spektrumlu beta-laktamaz (GSBL) Ureten bakterilerin oldukca
yaygin oldugunu gostermektedir. Antipsodomonal penisilinler ve sefalosporinler, aminoglikozidler, floro-
kinolonlar ve karbapenemler gibi sinirli sayidaki antibiyotigin P.aeruginosa'ya etkili olmasi nedeniyle, bu
ilaclara karsi dirence yol acan genlerin yayiliminin izlenmesi ve kontrolii nem tagimaktadir. Bu calisma-
da, hastane enfeksiyonu etkeni olarak izole edilen P.aeruginosa suslarinda PER-1 tipi GSBL varligi ve bu-
nun tedavide sik kullanilan bazi antibiyotiklerle olan direnc iliskisinin arastirilmasi amaclanmistir. Mayis
2002-Haziran 2003 tarihleri arasinda Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesinde hastane en-
feksiyonu tanisi alan hastalarin cesitli klinik 6rneklerinden izole edilen 110 P.aeruginosa susu [40 idrar, 26
ekstida, 20 kan, 24 diger (balgam, trakeal aspirat, doku, beyin omurilik sivisi, plevral sivi, konjunktiva)]
calismaya alinmistir. izolatlarin tir diizeyinde tanimlanmasi ATB sistemi ID 32 GN (bioMerieux, Fransa)
ile yapilmistir. PER-1 tipi GSBL varligi polimeraz zincir reaksiyonu ile PER-1 ve PER-2 primerleri kullanila-
rak arastinlmistir. Suslarin antibiyotik duyarhliklari standart disk difizyon yontemiyle belirlenmistir. PER-1
pozitifligi, 110 Paeruginosa susunun 62 (%56.4)'sinde; seftazidime direncli 65 susun ise 51 (%78.5)'in-
de saptanmistir. Suslarda en yiiksek duyarlilik orani siprofloksasine (%76.4), en distik duyarliik orani ise
tikarsilin-klavulanik aside (%22.7) karsi tespit edilmistir. PER-1 pozitif suslarda beta-laktam antibiyotikle-
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re (piperasilin-tazobaktam haric), amikasine ve gentamisine diren¢ oranlari PER-1 negatif suslara gore is-
tatistiksel olarak anlamli diizeyde yilksek bulunmustur. PER-1 pozitif ve negatif suslarin seftazidim, sefe-
pim, aztreonam, piperasilin ve tikarsilin-klavulanik aside diren¢ oranlari sirasiyla %82.3 ve %29.2 (p<
0.01); %75.8 ve %25 (p< 0.01); %83.9 ve %30.4 (p< 0.01); %73.8 ve %52.2 (p< 0.05); %85.5 ve
%66.7 (p< 0.05) olarak izlenmistir. Buna karsin PER-1 pozitif ve negatif izolatlarda piperasilin-tazobaktam
direnci sirastyla %35.5 ve %31.3, siprofloksasin direnci ise sirasiyla %19.4 ve %29.2 oraninda saptanmis
ve oranlar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark gérilmemistir (p> 0.05). Sonug olarak, hastanemizde
izole edilen nozokomiyal P.aeruginosa suslarinda gerek PER-1 tipi GSBL sikhginin, gerekse beta-laktam ve
aminoglikozid grubu antibiyotiklere karsi direncin oldukca yiiksek oldugu gorilmistir. Bu bulgulara da-
yanilarak direncin énlenmesi icin gereken calismalarin yapilmasi ve direncin izlenmesine devam edilme-
sinin en uygun yaklasim olacagi kanaatine varilmustir.

Anahtar sozciikler: Genislemis spektrumlu beta-laktamaz; Pseudomonas aeruginosa; PER-1.

ABSTRACT

Pseudomonas aeruginosa which is a common cause of nosocomial infections, usually leads to treat-
ment difficulties due to multi-drug resistance. PER-1 type extended-spectrum beta-lactamase (ESBL) pro-
ducing bacteria are shown to be common in Turkey. Since limited number of antibiotics such as antipse-
udomonal penicillins, cephalosporins, aminoglycosides, fluoroquinolones and carbapenems are available
for the treatment of Paeruginosa infections, it is essential to monitor and eventually control the spread of
antibiotic resistance genes. The aims of this study were to investigate the presence of PER-1 type ESBLs in
nosocomial P.aeruginosa isolates and to evaluate their resistance to some commonly used antibiotics. A
total of 110 Paeruginosa strains isolated from clinical samples [40 urine, 26 exudate, 20 blood, 24 others
(sputum, tracheal aspirate, tissue biopsy, cerebrospinal fluid, pleural fluid, conjunctiva)] of the inpatients
who were proven to have nosocomial infections in Ondokuz Mayis University Faculty of Medicine Hospi-
tal between May 2002-June 2003 were included in the study. Identification of the isolates was performed
by ATB system ID 32 GN (bio-Merieux, France). Antibiotic susceptibilities were detected by standard disk
diffusion method and PER-1 type ESBL was searched by polymerase chain reaction using PER-1 and PER-
2 primers. PER-1 positivity was detected in 62 of 110 (56.4%) P.aeruginosa isolates and 51 of 65 (78.5%)
ceftazidime-resistant strains. The highest susceptibility rate was detected for ciprofloxacin (76.4%), while
the lowest susceptibility rate was for ticarcillin-clavulanic acid (22.7%). Rates of resistance to beta-lactam
agents (excluding piperacillin/tazobactam), amikacin and gentamicin were statistically significantly hig-
her for PER-1 positive strains than PER-1 negative ones. Resistance rates to ceftazidime, cefepime, aztre-
onam, piperacillin and ticarcillin-clavulanic acid in PER-1 positive isolates versus negative ones were as
82.3% vs. 29.2% (p< 0.01), 75.8% vs. 25% (p< 0.01), 83.9% vs. 30.4% (p< 0.01), 73.8% vs. 52.2% (p<
0.05), 85.5% vs. 66.7% (p< 0.05), respectively. Considering resistance rates to piperacillin-tazobactam
and ciprofloxacin, PER-1 positive isolates versus negatives were 35.5% vs. 31.3%, and 19.4% vs. 29.2%,
respectively, revealing no statistical significance (p> 0.05). As a result, PER-1 type ESBL frequency and be-
ta-lactam and aminoglycoside resistance rates were found remarkably high in nosocomial Paeruginosa
strains isolated in our hospital. It was concluded that antibiotic resistance should be continously monito-
rized and necessary measures to prevent further increase in resistance should be promptly established.

Key words: Extended-spectrum beta-lactamase; Pseudomonas aeruginosa, PER-1.

GiRis
Beta-laktam antibiyotikler, glinimuizde gerek hastane icinde gerekse hastane disinda

en sik kullanilan antimikrobiyal ilaclardandir. Bakteriler tarafindan beta-laktamaz enzim-
lerinin olusturulmasi, beta-laktam antibiyotiklere karsi gelisen direncin en sik sebebidir’.
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Hastane ortaminda yogun olarak bulunan Pseudomonas aeruginosa ise cogul antibiyotik
direnci gostermesi nedeniyle 6nem tagimaktadir. Coklu ilag¢ direncine sahip P.aeruginosa
suslariyla olusan hastane enfeksiyonlarinda mortalitenin Ug¢ kat, sekonder baktereminin
dokuz kat daha yiiksek oldugu, hastanede kalis stresinin 2.1 kat arttigi ve tedavi mali-
yetlerinde de artis gézlendigi belirtilmistir®. Diger 6nemli bir nokta da, ilk iki giin icinde
uygun antipsédomonal tedavi baslanirsa mortalitenin anlamli olarak azalmasidir®. PER-1
tipi genislemis spektrumlu beta-laktamaz (GSBL) Ureten P.aeruginosa ve Acinetobacter
turleri beta-laktam antibiyotiklerin coguna direncli oldugundan, bu tir beta-laktamaz
ortaya ¢iktiginda yayiliminin izlenmesi ve kontrolii dnemlidir®.

PER-1 enzimi ilk defa Paris’te bir Tirk hastanin idrarindan izole edilen P.aeruginosa’da
bildirilmis ve kromozom iizerinde lokalize oldugu ileri siiriilmistiir’. Daha sonra bir ca-
lismada, P.aeruginosa suslari arasinda basarili bir sekilde transfer edilerek 154 kb ciftin-
den daha biiyiik bir plazmid iizerinde kodlandigi gésterilmistir®. Bu enzim ayni zaman-
da Salmonella Typhimurium'da plazmid ve integron boélgesinde bulunmus olup, bu du-
rum Tirkiye’de yaygin tiir dagiimini aciklayabilir’. Her ne kadar Salmonella spp. gibi
toplum kokenli patojenlerin bulundugu enterobakterilerde bildirilmisse de, PER-1'in en
sik P.aeruginosa ve Acinetobacter spp. tarafindan retildigi goriilmektedir®. italya’da PER-
1 Greten P.aeruginosa’ya ait 10 ay sureli buyuk bir nozokomiyal salgin bildirilmis ve bu
salginda PER-1'in katildigi beta-laktam diren¢ fenotipinden farkli olarak epidemik suslar,
klorheksidin, povidon iyot ve toluen-p-siilfokloromid gibi cesitli dezenfektanlara direng-
li bulunmustur®.

Beta-laktamaz genlerinin dagiiminin, antibiyotik direncinin yayiliminda énemli rol
oynayabilecedi ve GSBL Ureten P.aeruginosa’ya bagh ciddi enfeksiyonlarin tedavisinde
gelecekteki antibiyotik secimini sinirlayabilecegi bildiriimektedir®'°. Bu calismada, hasta-
ne enfeksiyonu etkeni olarak izole edilen P.aeruginosa suslarinda kotu klinik prognozun
bagimsiz belirleyicilerinden olan PER-1 tipi GSBL varliginin ve bunun tedavide sik kulla-
nilan bazi antibiyotiklerle olan direng iliskisinin arastirlmasi amaclanmistir.

GEREC ve YONTEM

Calismaya, Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesinde hastane enfeksiyo-
nu etkeni olarak cesitli klinik orneklerden izole edilen 110 P.aeruginosa susu dahil edildi.
Suslar, ardisik olarak Mayis 2002-Haziran 2003 tarihleri arasinda izole edildi. Ayni hasta-
dan tekrar izole edilen suslar calismaya alinmadi.

Rutin bakteriyolojik testlerle Pseudomonas olarak belirlenen izolatlarin Mueller-Hinton
agara (MHA) ekimleri yapilarak 35°C ve 42°C’de inklbe edildi. 42°C’'de lreyen ve
MHA'da pigment yapanlar kaydedildi. Suglar, ATB sistemi ID 32 GN (bioMerieux, Fran-
sa) ile tur diizeyinde P.aeruginosa olarak tanimlandi.

Tam izolatlarin antibiyotik duyarhliklari, “Clinical and Laboratory Standards Institute
(CLSI)” énerilerine gére standart disk difiizyon yéntemiyle belirlendi'!. Seftazidim, sefe-
pim, aztreonam, piperasilin, piperasilin-tazobaktam, tikarsilin-klavulanik asit, siprofloksa-
sin, imipenem, amikasin ve gentamisin diskleri kullanildi. Diskler yerlestirildikten sonra
35°C’de 16-18 saat inkiibe edildi. Sonuglar CLSI 6nerilerine gére degerlendirildi'’.
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izolatlarda PER-1 beta-laktamaz varligi polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) ile arastiril-
di. Bu amacla bakterilerden DNA izolasyonu, “High Pure PCR Template Preparation”
(Roche Diagnostics, Almanya) kiti ile firmanin onerileri dogrultusunda gerceklestirildi.
Hedef bdlgenin ¢ogaltiimasi icin PER-T (5’-TGG GCT TAG GGC AGA AAG-3’) ve PER-2
(5’-GAA TAC CTG GGC TCC GAT AA-3’) primerleri (lontek, Istanbul) kullanildi’®. Once-
likle calisilacak her 6rnek icin PCR karisimi hazirlandi. PCR kanigimi PCR tamponu, 1.5
mM Mg+, 200’er mM dNTP, 0.5 M primer PER-1, 0.5 M primer PER-2 ve 1.25 U Taq
polimeraz (Fermentas)’dan olusmaktaydi. Hazirlanan 45 pl karigim tizerine 5 pl izole edi-
len DNA 6rnegi eklenerek 1s1 dongi cihazina (Sanyo MIR DR 40, Japonya) yerlestirildi ve
PCR programi; 95°C’de bes dakika, bir dongu; 95°C’de bir dakika, 55°C’de bir dakika ve
72°C'de ¢ dakika olmak tzere 35 dongu; 72°C’de yedi dakika bir dongu olarak uygu-
land.

PCR Urinlerinin saptanmasi amaciyla jel elektroforezi icin %71.5’lik agaroz jel (Sigma,
ABD) hazirlandi. ilk kuyucuga Marker 8 (pUC Mix, Fermentas, Litvanya), diger kuyucuk-
lara 10’ar pl PCR drinleri yiklendikten sonra 100 V'da 30 dakika elektroforez uygulandi.
Elektroforez sonrasi ayrilan bantlar ultraviyole transilliminatorde incelendi. 607 baz cifti
(bp) buyulkliginde bant goriilen 6rnekler pozitif kabul edildi (Resim 1). Negatif kontrol
olarak distile su ve pozitif kontrol olarak PER-1 pozitif Acinetobacter spp. kullanildi.

Elde edilen veriler SPSS (Windows Ver. 10) programina kaydedildi. PER-1 pozitif ve ne-
gatif suslardaki antibiyotik duyarllik oranlarinin karsilastirimasinda istatistiksel degerlen-
dirme ki-kare testiyle yapildi.

BULGULAR

Calismaya alinan 110 P.aeruginosa susunun 40 (%36.4)"1 idrar, 26 (%23.6)'s1 eksiida,
20 (18.2)'si kan, 24 (%21.4)'u diger klinik 6rneklerden (balgam, trakeal aspirat, doku,

1116 bp

883 bp

692 bp 607 bp

501 bp

404 bp
331 bp

242 bp

Resim 1. PER-1 pozitif PCR (irtinlerinin agaroz jel elektroforezi gériintiisii [M: Belirte¢c (Marker 8; pUc Mix),
Hat 1: Pozitif kontrol; Hat 2, 4, 5, 7: Pozitif 6rnekler; Hat 3: Negatif kontrol (distile su); Hat 6: Negatif 6rnek].
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Tablo I. PER-1 Pozitif ve Negatif Suslarin Beta-Laktam Antibiyotiklere Diren¢ Oranlari

PER-1
Pozitif Negatif Toplam

Antibiyotikler n= 62 % n= 48 % n=110 % p

Seftazidim 51 823 14 29.2 65 59.1 <0.01
Sefepim 47 75.8 12 25.0 59 53.6 <0.01
Aztreonam 52 83.9 14 30.4 66 61.1 <0.01
Piperasilin 45 73.8 24 52.2 69 64.5 <0.05
Piperasilin-tazobaktam 22 35.5 15 31.3 37 33.6 > 0.05
Tikarsilin-klavulanik asit 53 85.5 32 66.7 85 77.3 <0.05
Amikasin 36 58.1 15 31.3 51 46.4 <0.01
Gentamisin 51 82.3 25 52.1 76 69.1 <0.01
Siprofloksasin 12 19.4 14 29.2 26 23.6 > 0.05

beyin omurilik sivisi, plevral sivi, konjunktiva, kornea) izole edilmistir. Bu 6rneklerin 44’
cocuk hastaliklar, 39'u cerrahi ve 16’si dahili kliniklerde, 11°i ise erigkin yogun bakim
Unitesinde yatan hastalara aittir.

Calismamizda, P.aeruginosa suslarinin %56.4 (62/110)'tinde PCR ile PER-1 pozitifligi
saptanmis; bu oranin seftazidime direncli suslar icin %78.5 (51/65) oldugu gorulmustar.

P.aeruginosa suslarinin seftazidim, sefepim, aztreonam, piperasilin, piperasilin-tazo-
baktam, tikarsilin-klavulanik asit, imipenem, amikasin, gentamisin ve siprofloksasine du-
yarlilik oranlar sirasiyla %40.9, %46.4, %38.9, %35.5, %66.4, %22.7, %56.4, %53.6,
%30.9 ve %76.4 olarak belirlenmistir. Buna gore duyarlilik orani en yuksek bulunan an-
tibiyotigin siprofloksasin (%76.4), en dusik bulunan antibiyotigin ise tikarsilin-klavulanik
asit (%22.7) oldugu izlenmistir. PER-1 pozitif suslarda beta-laktam antibiyotiklere (pipe-
rasilin-tazobaktam harig), amikasine ve gentamisine direng oranlari PER-1 negatif susla-
ra gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek bulunmus; buna karsin PER-1 pozitif
ve negatif suslarin siprofloksasine diren¢ oranlari arasinda anlaml bir fark saptanmamis-
tir (Tablo 1.

TARTISMA

P.aeruginosa nozokomiyal enfeksiyonlarda rol oynayan énemli bir firsat¢i patojendir.
Cogdul antibiyotik alan immiin sistemi yetersiz hastalarda kolayca kolonize olabilmekte-
dir. Antipsddomonal penisilinler ve sefalosporinler, aminoglikozidler, florokinolonlar ve
karbapenemler gibi sinirli sayidaki antibiyotigin P.aeruginosa’ya etkili olmasi nedeniyle
bu ilaclara karsi dirence yol acan genlerin yayilhiminin izlenmesi ve kontrolii 6nem tagi-
maktadir®.

Klavulanik asitle inhibe olan GSBL'ler, Ambler siniflama semasinin A sinifina aittir ve
genis spektrumlu sefalosporinlere karsi direncten sorumludur. Bunlar 1980°li yillarin bas-
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larindan itibaren Enterobacteriaceae liyelerinde yaygin olarak bildiriimesine ragmen P.ae-
ruginosa’da son zamanlarda tanimlanmistir®. Klavulanik asit sinerji testleri P.aerugino-
sa’daki GSBL'lerin tespiti icin guvenilir degildir; ancak standart PCR’ye dayali yontemler-
le beta-laktamaz genleri tanimlanabilir. izoelektrik odaklama gibi diger yontemler ise, bir
GSBL'yi tanimlamaktan ¢ok sadece kazanilmis beta-laktamaz varligini gésterebilir. Orne-
gin; PER-1 ve dar spektrumlu TEM-1 enzimleri ayni pl 5.4 degerlerini paylasir®. GSBL'le-
rin tespitindeki laboratuvar gugliikleri, bunlarin daha az saptanmasi ve bildirilmesine,
dolayisiyla GSBL lreten P.aeruginosa suglarinin 6zellikle gelismekte olan (lkelerden diger
iilkelere daha fazla yayilmalarina yol acabilmektedir®. PER-1 tip GSBL li¢ nedenden do-
layr 6zel bir yere sahiptir:

a. Aztreonam ve antipsddomonal sefalosporinler (seftazidim ve sefepim) gibi beta-lak-
tamlarin coguna karsi dirence katilir'2.

b. Bir Paeruginosa susundan diger bir susa in vitro transfer olabilen bir plazmid (ize-
rinde taginir®.

c. Paeruginosa’'nin diger A sinifi enzimlerinden farkli olarak cinsler arasinda da gecis
gosterir?,

Calismamizda 110 P.aeruginosa susunda PCR ile PER-1 pozitiflik orani %56.4, seftazi-
dime direncli suslarda ise %78.5 olarak bulunmustur. Bu calisma hastanemizde PER-1 ti-
pi beta-laktamaz prevalansinin yiiksek ve hala yaygin bir sorun oldugunu gostermekte-
dir. Vahaboglu ve arkadaslarn tarafindan 1997 yilinda yapilan, hastanemizin de yer aldi-
g1 cok merkezli calismada, Paeruginosa’da PER-1 pozitifligi %11 (40/367), seftazidime
direncli suslarda ise %38 oraninda tespit edilmistir. 1998 yilinda li¢ hastanenin katildig
diger bir calismada ayni arastirmacilar P.aeruginosa izolatlarinda PER-1 pozitifligini
%23.7 (18/76), 2005 yilinda ise %55.4 (51/92) olarak bildirmislerdir'%'3, Gériildigi gi-
bi PER-1 Ureten P.aeruginosa orani %11’den %55.4’e yiikselmistir.

italya ve Belgika’da yapilan calismalarda PER-1 Ureten P.aeruginosa’ya bagl nozokomi-
yal salginlar bildirilmis ve bu hastalar arasinda Tirk olan ya da Turkiye'ye seyahat eden-
lerin bulunmadigi ifade edilmistir®'°. iran’da da yanik {initesinden elde edilen GSBL po-
zitif P.aeruginosa izolatlarinda PER-1 orani %49.3 olarak saptanmistir'®. Bu bulgular PER-
1'in tlkemiz diginda da bulunabilecegini ve beta-laktam antibiyotiklere direncli P.aerugi-
nosa izolatlarinin PER-1 geni tasiyicihgr yoniyle stiphe edilmesi gerektigini ortaya koy-
maktadir'# 13,

PER-1 enzimi, dar spektrumlu penisilinler ve dar ve genis spektrumlu sefalosporinlere
karsi yiiksek, karbapenemlere karsi ise distk afinite gostermekte; klavulanik asit ve imi-
penemle inhibe olmaktadir®. GSBL iireten P.aeruginosa enfeksiyonlarinin tedavisinde uy-
gun antibiyotik rejimiyle ilgili az sayida klinik calisma vardir. Luzzaro ve arkadaslar’ ital-
ya’da PER-1 Ureten Paeruginosa’ya bagh salgini karbapenem tedavisi ile 6nlemisler; izo-
le ettikleri epidemik susun florokinolonlar ve aminoglikozidlere direncli oldugunu vurgu-
lamislardir. PER-1 Ureten Paeruginosa ile yapilan deneysel bir pnomoni calismasinda,
amikasin ve imipenem kombinasyonun duyarli susa karsi sinerjistik oldugu bulunmus; in
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vitro duyarlilik test sonuclariyla belirlendigi Gzere sefepim ve piperasilin-tazobaktamin, in
vivo olarak belirgin inokiilum etkisi gosterdigi saptanmistir'®. Zarakolu ve arkadaslari-
nin'’ calismasinda da PER-1 pozitif izolatlarda seftazidim direnci %80 olarak tespit edil-
mistir. Bizim calismamizda, PER-1 pozitif suslarda beta-laktam antibiyotiklere (piperasi-
lin-tazobaktam haric) direng¢ orani negatiflere gore istatistiksel olarak anlamli derecede
yuksek bulunmustur (Tablo I). Bu sonuglar PER-1 enziminin penisilinler (piperasilin-tazo-
baktam haric) ile dar ve genis spektrumlu sefalosporinleri hidrolize ettigini gostermekte-
dir, ancak piperasilin-tazobaktamin PER-1 Ureten P.aeruginosa enfeksiyonlarinin tedavi-
sinde guvenli olarak kullanilabilmesi icin ileri klinik calismalara gereksinim vardir.

P.aeruginosa disinda PER-1 iretimi, ilkemizde Vahaboglu ve arkadaslar*’ tarafindan
S. Typhimurium ve Acinetobacter tiirlerinde; Italya’da ise Luzzaro ve arkadaslari’® tarafin-
dan Alcaligenes faecalis'te gosterilmistir. Bu enzimin diger A sinifi enzimlerinden farkli
olarak turler arasinda gecis gosterebilmesi, calismamizda yiiksek oranda tespit edilen
PER-1 pozitif P.aeruginosa suslarinin, hastanemizdeki Acinetobacter spp. ve diger tirler
icin potansiyel bir risk olusturabilecegini dusiindiirmektedir.

GSBL Ureten bakteriler cogu zaman degisik mekanizmalarla beta-laktam digindaki an-
tibiyotik gruplarina (aminoglikozidler, kinolonlar) karsi da direng gelistirebilir. Amerika
Birlesik Devletleri'nde 1990-1993 yillari arasinda yogun bakim Unitesindeki hastalara ait
6675 Paeruginosa izolatinda seftazidime direng orani %14.2 olarak bulunmus; seftazidi-
me direncli suslarda gentamisin ve amikasine diren¢ oranlarinin duyarli suslara gére da-
ha yiiksek oldugu belirtilmistir'®. Bizim calismamizda da, PER-1 pozitif izolatlarda amika-
sin ve gentamisine direnc¢ orani negatif olanlara gore istatistiksel olarak daha yiksektir
(Tablo 1). Ancak siprofloksasine diren¢ oranlari acisindan PER-1 pozitif ve negatif suslar
arasinda anlamh fark gorilmemistir (Tablo I).

Sonug olarak hastanemizde, nozokomiyal enfeksiyon etkeni olan P.aeruginosa suslarin-
da bircok antibiyotige karsi direncten sorumlu PER-1 tipi GSBL sikhginin yiiksek (%56.4)
oldugu saptanmis; bu suslarin beta-laktam (karbapenemler dahil) ve aminoglikozid gru-
bu antibiyotiklere kargi da 6nemli oranda direncli (%35.5-83.9) oldugu gosterilmistir. Bu
nedenle direncin izlenmesi, direng gelisiminin dnlenmesi icin gerekli calismalarin yapilma-
sl ve en uygun tedavi stratejilerinin gelistiriimesi en dogru yaklasim olacaktir.
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