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KLİNİK ÖRNEKLERDEN İZOLE EDİLEN Pseudomonas aeruginosa 

SUŞLARININ VİRÜLANS FAKTÖRLERİNİN ARAŞTIRILMASI 

 

Shenaz MLUDI 
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Lisansüstü Eğitim Enstitüsü 

Tıbbi Mikrobiyoloji Anabilim Dalı 

 

Tez Danışmanı: 

Doç. Dr. Meryem ÇOLAK 

Haziran 2024, 70 sayfa 

 

Gram-negatif fırsatçı bir bakteri olan Pseudomonas aeruginosa (P. aeruginosa), 

özellikle immün sistemi zayıflamış hastaları etkilemekte ve insan vücudu, banyo 

lavaboları ve kişisel yaşam alanlarına ek olarak kateterler ve solunum ventilatörler gibi 

hastane ekipmanları dahil çok çeşitli ortamlarda bulunmaktadır. Geniş dağılımı, 

özellikle hastane ortamlarında kontaminasyonun kontrol edilmesini ve önlenmesini 

zorlaştırmakta, çoklu ilaç direnci ve içerdiği virülans faktörleriyle konakçıya 

bağlanmayı, konak immün sisteminden kaçmayı ve antibiyotiklere karşı direnci 

kolaylaştırarak infeksiyon seyrini arttırabilmektedir. Bu çalışma T.C. Sağlık Bakanlığı 

Karabük Eğitim ve Araştırma Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuvarına gönderilen 

klinik örneklerde tespit edilen P. aeruginosa suşlarındaki virülans faktörlerinin 

araştırılması amacıyla yapılmıştır. Kasım 2023 ile Mart 2024 tarihleri arasında çeşitli 

klinik örnekler P. aeruginosa pozitifliği yönünden taranarak pozitif saptanan 100 

örnek çalışmamıza dahil edilmiş olup; elastaz, proteaz, hareketlilik, piyoverdin, 
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piyosiyanin, hemoliz, seğirme (twitching) hareketliliği, mukoid fenotip, katalaz ve 

lipaz özellikleri değerlendirilmiştir. Elde ettiğimiz verilere göre, klinik örneklerin 

dağılımını %31 idrar, %30 ETA, %20 apse, %9 balgam, %5 kan, %3 BAL ve %2 kulak 

örneği oluşturmaktadır. Virülans faktörlerinin pozitiflik oranları ise elastaz %76, 

proteaz %56, motilite %92, pyoverdin %86, piyosiyanin %60, hemoliz %87, seğirme 

motilitesi %82, lipaz için %58, mukoid fenotip %79 ve katalaz için %100 tespit 

edilmiştir. P. aeruginosa'nın hastane infeksiyonlarının önemli bir nedeni olduğu göz 

önüne alındığında, izolatların virülans özelliklerinin anlaşılması, kolonizasyonun 

önlenmesi ve yeni tedavi seçeneklerinin araştırılmasında yol göstereceği 

öngörülmektedir. 

 

Anahtar Sözcükler : Pseudomonas aeruginosa, virülans faktörleri, patogenez 

Bilim Kodu : 1039.09
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Pseudomonas aeruginosa (P. aeruginosa), a Gram-negative opportunistic bacterium, 

particularly affects patients with weakened immune systems and is found in a wide 

variety of environments, including the human body, bathroom sinks, and personal 

living spaces, as well as hospital equipment such as catheters and respiratory 

ventilators. Its wide distribution makes it difficult to control and prevent 

contamination, especially in hospital environments, and poses a significant morbidity 

and mortality risk due to the difficulty of treatment. In addition, it exhibits multidrug 

resistance and can increase the course of infection by facilitating attachment to the 

host, evasion of the host immune system, and resistance to antibiotics with its virulence 

factors. Virulence factors, which include a series of secreted toxins, enzymes, and 

structural components specific to bacteria, attract attention in terms of diagnosis, 

treatment, control, and management policies. In this context, our study aimed to 

evaluate virulence factors in patients in whom P. aeruginosa growth was detected in 
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clinical samples sent to the Microbiology Laboratory of the Karabük Education and 

Research Hospital of the Ministry of Health of the Republic of Turkey. Between 

November 2023 and March 2024, 100 samples from patients aged 0-100 years who 

were screened for P. aeruginosa positivity in urine, ear, endotracheal aspirate (ETA), 

blood, sputum, wound abscess and bronchoalveolar lavage (BAL) samples were 

included in our study and elastase, protease, motility, pyoverdin, pyocyanin, 

hemolysis, twitching motility, mucoid phenotype, catalase and lipase properties were 

evaluated. According to the data we obtained, the distribution of clinical samples 

consisted of 31% urine, 30% ETA, 20% abscess, 9% sputum, 5% blood, 3% BAL and 

2% ear samples. The positivity rates of virulence factors were determined as 76% for 

elastase, 56% for protease, 92% for motility, 86% for pyoverdin, 60% for pyocyanin, 

87% for hemolysis, 82% for twitching motility, 58% for lipase, 79% for mucoid 

phenotype and 100% for catalase. Considering that P. aeruginosa is an important cause 

of hospital infections, it is anticipated that understanding the virulence properties of 

isolates will guide the prevention of colonization and the investigation of new 

treatment options. 

 

Key Word : Pseudomonas aeruginosa, virulence factors, pathogenesis 

Science Code : 1039.09 
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BÖLÜM 1 

 

GİRİŞ 

 

Pseudomonas aeruginosa, Pseudomonadaceae familyasına ait aerobik, hareketli, 

fermente etmeyen, oksidaz pozitif, gram negatif bir bakteridir [1]. Bakteri çevrede 

yaygındır ve sıklıkla toprakta, suda, bitkilerde ve normal insan florasında bulunur [2]. 

Sağlıklı bireylerin normal florasında, P. aeruginosa yaygın olarak gastrointestinal 

sistem, boğaz, burun mukozası ve koltuk altı ve perine bölgesi dahil olmak üzere nemli 

cilt yüzeylerinde kolonize olmakla birlikte özellikle konak savunmasının bozulduğu 

durumlarda çeşitli virülans faktörlerinin etkisi altında ciddi infeksiyonlara neden olma 

potansiyelindedir. Çeşitli virülans faktörleri ile endokardit, dermatit, osteokondrit, 

idrar yolu infeksiyonu, akut ve kronik akciğer infeksiyonları gibi klinik tablolarla 

neden olabilmektedir [3]. P. aeruginosa, özellikle bağışıklık sistemi baskılanmış 

hastalarda hastane kaynaklı infeksiyonlara neden olan başlıca patojenlerden biridir ve 

dünya çapındaki hastane infeksiyonlarının %15'inden sorumludur [4]. 

 

Yüksek prevalansı, ilaç direnci ve bakteriyel virülansı ile bilinen, hayatı tehdit eden 

“ESKAPE bakterileri”nin (Enterococcus faecium, Staphylococcus aureus, Klebsiella 

pneumoniae, Acinetobacter baumannii, Pseudomonas aeruginosa ve Enterobacter 

türleri) bir üyesi olarak P. aeruginosa, Dünya Sağlık Örgütü tarafından yeni 

antibiyotik adayı olarak tanımlanmış ve kritik olarak ihtiyaç duyulan, antibiyotiğe 

dirençli “öncelikli patojen” olarak listelenmiştir [5,6]. İnfeksiyonları yüksek morbidite 

ve mortalite oranlarına sahiptir ve bu durum, bakterinin çevresel değişikliklere kolayca 

uyum sağlama yeteneği, antibiyotiklere karşı hızlı direnç gelişimi ve çeşitli virülans 

faktörlerinin üretimiyle ilişkilidir [7]. 

 

P. aeruginosa, hem hücreyle ilişkili (flagella, pili, aljinat, lipopolisakkarit) hem de 

hücre dışı (proteazlar, hemolizinler, sitotoksin, piyosiyanin, sideroforlar, ekzotoksin 

A, ekzoenzim S, ekzoenzim U) virülans faktörlerinden oluşan bir çeşitliliğe sahiptir. 
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Virülans faktörleri, konakçıyı enfekte etme ve konakçının bakteriyel tutunmasına, 

kolonileşmesine ve istilasına, konak doku entegrasyonunun kesintiye uğramasına yol 

açan faktörleri aracılığıyla klinik semptomlara neden olma potansiyelini arttırır ve 

konakçının bağışıklık tepkisinden bir kaçış stratejisi sunar [8].  P. aeruginosa virülans 

faktörlerinin üretimi, Quorum Sensing (QS) olarak adlandırılan bir hücre yoğunluğu 

izleme mekanizması tarafından koordine edilir [9]. 

 

Zaman içerisinde, çok ilaca dirençli P. aeruginosa infeksiyonları, farklı hastane 

birimlerinde endemiden epidemiye yayılmaktadır. Bu nedenle P. aeruginosa'nın 

tanısı, virülans faktörleri ve antibiyotik direnci ile ilgili çalışmalar önem kazanmıştır. 

Bu tez çalışmasında, T.C. Sağlık Bakanlığı Karabük Eğitim ve Araştırma Hastanesi 

Mikrobiyoloji Laboratuvarına gönderilen klinik örneklerde saptanan P. aeruginosa 

suşlarının virülans faktörlerinin değerlendirilmesi ve elde edilen bulgularla 

epidemiyolojik verilere ve yeni tedavi seçeneklerinin araştırılmasına katkı sunulması 

amaçlanmıştır. 
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BÖLÜM 2 

 

GENEL BİLGİLERİ 

 

2.1. Pseudomonas aeruginosa 

 

P. aeruginosa, Pseudomonadaceae familyası ve Pseudomonas cinsinde yer alan gram 

negatif bir bakteridir [10]. P. aeruginosa'yı ilk kez 1882 yılında Carle Gessard, Fransız 

askerlerinin yara infeksiyonlarından keşfetmiş ve ona Bacillus pyocyaneus adını 

vermiştir [11]. Pseudomonas cinsinde yer alan bu bakteriler daha sonra 1894 yılında 

Migula ve ark., tarafından tanımlanmış olup, günümüzde rRNA homoloji sonuçlarına 

göre beş grupta incelenmektedir (Çizelge 2.1). P. aeruginosa homoloji grubu I'de yer 

almaktadır. Pseudomonaslar arasında en önemli insan patojeni P. aeruginosa'dır [12]. 

 

Çizelge 2. 1. Klinik olarak önemli Pseudomonas’ların sınıflandırılması [12]. 

rRNA Homoloji Grubu ve Alt Grubu Cins ve Tür 
 

Fluoresan Grubu 

 

 

 

Non Fluoresan Grubu 

Pseudomonas aeruginosa  

Pseudomonas fluorescens 

Pseudomonas putida 

 

Pseudomonas stutzeri 

Pseudomonas mendocina 

 

II Burkholderia pseudomallei 

Burkholderia mallei 

Burkholderia cepacia 

Ralstonia pickettii 

 

III Comamonas türleri 

Acidovorax türleri 

Delftia türleri 

Hydrogenophoga türleri 

 

IV Brevundimonas türleri 

 

Grup V 

 

Stenotrophomonas maltophilia 

Xanthomonas türleri 
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Pseudomonas’lar, Enterobacteriaceae üyelerine benzeyen gram-negatif çubuklardır 

ancak aerob olmaları bakımından farklılık gösterirler, enerjilerini fermantasyon yerine 

yalnızca şekerlerin oksidasyonundan elde ederler. Glikozu fermente etmedikleri için, 

glikozu fermente eden Enterobacteriaceae üyelerinin aksine, fermente etmeyenler 

olarak adlandırılırlar [13]. Pseudomonas’lar toprakta, suda, bitkilerde ve hayvanlarda, 

çürüyen organik maddelerde, bitki örtüsünde ve suda yaygın olarak bulunur. Hastane 

ortamında yiyecekler, lavabolar, tuvaletler, yer paspasları, solunum terapisi ve diyaliz 

ekipmanları ve hatta dezenfektan solüsyonları gibi nemli rezervuarlarda da bulunurlar. 

Hastanede yatan hastalar ve bağışıklığı baskılanmış konakçılar dışında, normal 

mikrobiyal floranın bir parçası olarak insanlarda taşımanın devam etmesi nadir 

görülen bir durumdur [2,12]. 

 

Diğer Pseudomonaslarla karşılaştırıldığında P. aeruginosa en önemli türdür [2]. 

İnsanlarda, özellikle de bağışıklık sistemi zayıflamış ve kistik fibrozis hastalarında 

çeşitli infeksiyonlara neden olan fırsatçı bir patojen olarak bilinir [12]. Pseudomonas 

infeksiyonları hastanede yatan hastalarda önemli bir morbidite ve mortalite nedenidir 

ve toplumdan edinilen infeksiyonların bir nedeni olarak giderek daha önemli hale 

gelmektedir [14]. 

 

2.2. MORFOLOJİ VE MİKROBİYOLOJİK ÖZELLİKLER 

 

P. aeruginosa, gram negatif, fermentatif olmayan bir basildir [10]. 1,5-3 μm 

uzunluğunda, 0,5-0,8 μm genişliğinde, düz veya hafif kıvrımlıdır ve spor içermez. 

Hücrenin dış yüzeyinde kapsül benzeri bir glikokaliks tabakası bulunur. Bu tabakanın 

poliürenik asitlerden, özellikle D-mannuronik ve L-glukuronik asitlerden oluşan 

aljinik asit yapısına sahip polisakkaritlerden oluştuğu belirlenmiştir [15]. Genellikle 

tek veya çok kutuplu flagella ile hareketlidir. P. aeruginosa, 468 düzenleyici gen dahil 

5567 geni kodlayan en büyük genomlardan birine sahiptir. Bu, bakterinin yüksek 

düzeyde uyum sağlamasına ve geniş bir çevre yelpazesinde ve ayrıca 

antimikrobiyallerin varlığında hayatta kalmasına yardımcı olur [2]. 

 

Zorunlu aerob olup P. aeruginosa'nın optimal üreme sıcaklığı 37°C'dir. Kanlı agarda 

beta hemolize neden olur ve Eosin Metilen Mavisi agar (EMB), McConkey agar gibi 
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laktoz içeren besiyerlerinde laktoz negatif koloniler oluşturur. Agarın genellikle 

kendine özgü bir kokusu vardır. Özel koku P. aeruginosa'ya özgüdür, tatlı aromatik 

meyve, tatlı üzüm veya trimetilamin kokusuna benzer. Bazı suşlar besiyerinde mavi-

yeşil piyosiyanin, yeşil-sarı piyoverdin ve kırmızı-kahverengi piyorubin pigmentleri 

üretir. Klinik infeksiyonlardan izole edilen P. aeruginosa suşlarında piyosiyanin 

pigmentine sıklıkla rastlanmakta olup, bu pigmentten dolayı “aeruginosa” ismi 

verilmiştir [10,16]. 

 

P. aeruginosa karbonhidratları fermente etmez. Glikoz ve ksiloz gibi şekerler üzerinde 

oksidatif etki gösterirken, maltoz, laktoz ve sakkaroz üzerinde etkisizdirler. 

Enterobactericeae'den oksidaz pozitif olmaları nedeniyle farklılık gösterirler. İndol ve 

H2S üretmez. Metil kırmızısı ve Voges-Proskauer test negatiftir. Nitratları nitritlere 

dönüştüren potasyum siyanüre karşı dayanıklıdırlar. Katalaz ve L-arginin dihidrolaz 

oluştururlar ancak lizin dekarboksilaz ve ornitin dekarboksilaz oluşturmazlar [17]. 

 

P. aeruginosa antibiyotiklere direnç geliştirmede oldukça başarılıdır [18]. Bazı 

virülans faktörleri antibiyotik direncine yardımcı olur, örneğin dış membran 

yapılarında bulunan lipopolisakkaritler doğal bir bariyer oluşturarak antibiyotiklerin 

geçişini engeller ve biyofilm oluşumu antibiyotiklerden koruma sağlar. Doğal ortamda 

basil, aktinomiçes ve mantarlarla bir arada bulunması, doğal antibiyotiklere karşı 

direnç geliştirmesini sağlar. Antibiyotik direnç plazmitleri içerir ve bunları 

transdüksiyon ve konjugasyon yoluyla aktarır [19]. Florokinolonlar, bazı 

aminoglikozidler ve imipenem gibi sınırlı sayıda antibiyotiğe duyarlı olmasına 

rağmen, giderek artan bir direnç sorunu vardır ve bu duyarlılık suşlar arasında 

değişmektedir [20]. 

 

2.3. EPİDEMİYOLOJİ 

 

P. aeruginosa çevrede hemen hemen her yerde bulunur. Bu nedenle temas ve bulaş 

yolları daha kolaydır, dış ortam şartlarına karşı dirençlidir. Bakterinin tuvalet, musluk 

başlıkları, temizlik aletleri, endoskopi ve kolonoskopi gibi cansız nesneler üzerinde 

bulunduğu tespit edilmiştir [21]. Solunum cihazları, temizlik solüsyonları, ilaçlar, 

dezenfektanlar ve paspaslar ikamet yerleridir. Yüzme havuzları, jakuziler, saunalar ve 
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kontakt lens solüsyonları  gibi hastane dışındaki suyla ilgili kaynaklardan da 

kontaminasyon meydana gelebilir [22]. 

 

P. aeruginosa insanların normal florasında bulunabilir [23]. Derinin %0.2'sinde, burun 

mukozasının %0-3,3'ünde, boğazın %0-6.6'sında, dışkının %2.6-24'ünde 

görülebilmektedir. Hastane infeksiyonlarında önemi giderek artmakta, hastanede 

yatan yanık hastalarının cildinde, solunum cihazı kullanan hastaların alt solunum 

yollarında, kemoterapi alan hastaların mide-bağırsak sisteminde ve geniş spektrumlu 

antibiyotik kullanan hastalarda %50 oranında etken olarak tanımlanabilmektedir [24]. 

 

P. aeruginosa vücudun hemen hemen her yerinde infeksiyona neden olabilir, ancak 

sağlıklı bir konakçıda tipik olarak infeksiyona neden olmaz. P. aeruginosa 

infeksiyonlarına en duyarlı kişiler, mukoza zarları veya derileri infeksiyona karşı 

fiziksel bir bariyer oluşturamayacak kadar zarar görmüş kişilerdir (örneğin yanık 

hastaları). Nötropenik veya başka bir şekilde bağışıklık yetersizliği olan hastalar, P. 

aeruginosa'nın da aralarında bulunduğu birçok farklı organizma ile infeksiyona yatkın 

hale gelir. Kistik fibrozlu hastalarda oluşan benzersiz akciğer ortamı, organizmanın 

mikro kolonilerini çevreleyen aljinat üretimi nedeniyle organizmanın karakteristik bir 

mukoid fenotip sergilediği P. aeruginosa ile kronik bir infeksiyonu teşvik eder [25]. 

 

P. aeruginosa, hastane kaynaklı infeksiyonlarda izole edilen dördüncü en yaygın 

nozokomiyal patojendir. Hastanede yatan kardiyovasküler hastalığı, kanseri veya 

diyabeti olan hastaların ve özellikle mekanik solunum cihazı kullanan hastaların P. 

aeruginosa'ya bağlı olarak pnömoni veya bakteriyemi kapma olasılıkları yüksektir 

[25]. Hastanede yatan hastalarda P. aeruginosa infeksiyonları, hastanede kalış 

süresinin uzamasına ve maliyetlerin artmasına, ayrıca önemli morbidite ve mortaliteye 

neden olur [26]. 

 

2.4. PATOGENEZ 

 

Doğada yaygın olarak bulunmasına rağmen sağlıklı bireylerde nadiren hastalığa neden 

olan fırsatçı bir patojendir. Deri ve mukoza bütünlüğünün bozulması, intravasküler 

kateter veya endotrakeal tüp varlığı, nötropeni, hipogammaglobulinemi ve kompleman 
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eksikliği gibi durumlar P. aeruginosa infeksiyonlarına zemin hazırlayan faktörler 

olarak görülmektedir. P. aeruginosa hem istilacı hem de toksinojeniktir [10]. 

 

P. aeruginosa infeksiyonunun patogenezi bakteriyel kolonizasyon, invazyon ve 

sistemik yayılım olmak üzere 3 aşamada gerçekleşir [27]. İnfeksiyonun başlayabilmesi 

için öncelikle bakterinin yüzeye tutunması gerekir [28]. Deri ve mukozalarda, travma, 

ciddi yanıklar, cilt bütünlüğünün bozulması, normal floranın değişmesi, şeker 

hastalığı, kistik fibrozis, AIDS gibi bağışıklık sisteminin hasar gördüğü durumlarda 

ilk savunma mekanizmalarının yetersiz kalması nedeniyle bakterilerin tutunması 

kolaylaşır [29]. Fimbrialar ve adezyon molekülleri adezyonda rol oynar [30]. 

 

Epitel yüzeyine yapışarak kolonize olan P. aeruginosa'nın salgıladığı hücre dışı 

enzimler ve toksinler, doğal bariyerlerden geçebilmek için doku istilasında önemli rol 

oynar. Bu sayede fizyolojik bariyerleri bozar, hücre yıkımı yoluyla konakçıya zarar 

verir ve organ fonksiyonlarını bozar. P. aeruginosa farklı hücre dışı ürünleri 

sentezleyip hücre dışına salgılayarak ilk aşamada kolonize olan bakterilerin doku 

hasarına ve yayılmasına katkıda bulunur. Histolojik olarak Pseudomonas 

infeksiyonlarında yaygın doku nekrozu, mikro abse oluşumları, damar yapılarında 

bozulma ve kanamalar görülür [31]. 

 

Epitel bariyerlerinin yapışması, kolonizasyonu ve istilası sonrasında bakteriler ve 

ürettikleri toksinler sistemik dolaşıma geçer ve yaygın sistemik infeksiyon 

semptomları ortaya çıkar. P. aeruginosa fagositoza ve kan dolaşımındaki diğer 

sistemik bakterisidal savunma mekanizmalarına karşı dirençlidir. Mukoid kapsül bu 

dirençte önemli bir rol oynar. Sentezlediği proteazlar kompleman sistemini etkisiz hale 

getirir, immünoglobulin G (IgG) antikorlarını parçalar ve interferon (IFN) ve tümör 

nekroz faktörü (TNF) gibi sitokinleri nötralize eder. Pseudomonas lipopolisakkarit 

yapısındaki Lipid A molekülleri (endotoksin), klasik gram-negatif septisemide görülen 

ateş, hipotansiyon ve intravasküler pıhtılaşma gibi olaylar zincirini tetikler [32]. 

 

P. aeruginosa tarafından üretilen iki hücre dışı toksin, ekzoenzim S ve ekzotoksin A, 

sistemik infeksiyonda rol oynar. Ekzotoksin A'nın neden olduğu hücre ölümü ve doku 

hasarı ile sistemik semptomlar ortaya çıkarken, aynı zamanda bakterilerin gelişip 
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çoğalması için de uygun bir ortam oluşturur. Ekzotoksin A'nın lokal doku hasarında 

ve bakteri istilasında rolü vardır. Ekzotoksin S'nin hücreler üzerinde sitopatik etkisi 

vardır. Bu toksini salgılamayan suşlar, yanıklarda ve kronik akciğer infeksiyonlarında 

daha az öldürücüdür [33]. 

 

2.5. VİRÜLANS FAKTÖRLERİ 

 

Virülans, mikroorganizmaların konak hücreye zarar ve hastalık oluşturabilecek 

patojenite derecesini ifade etmektedir [34]. Patojenlerin virülansı, konakçıyı enfekte 

etme, bakteri tutunmasına ve kolonizasyonuna katkıda bulunan çeşitli faktörler 

yoluyla klinik semptomları tetikleme yeteneklerini içerir. Konakçının istilası ve doku 

bütünlüğünün bozulması, konakçının bağışık yanıtının bastırılması ve bağışık yanıttan 

kaçılması ve konakçının besin maddelerinin tükenmesi gibi olaylardan sorumlu olan 

mikrobiyal faktörlere virülans faktörleri denir [35,36]. Patojenik mikroorganizmalar, 

konakçı savunmasından kaçmaya, konakçı hücrelere girmeye ve konakçı hücreleri 

hareketsizleştirmeye veya yok etmeye yardımcı olan çeşitli farklı virülans faktörlerine 

sahiptir [34]. 

 

P. aeruginosa'nın virülans faktörleri üç ana gruba ayrılmıştır (Çizelge 2.2):  

 

 Membranla İlgili Faktörler 

Tip 4 pili, Flagella, Lipopolisakkarit, Aljinat 

 

 Salgılanan faktörler 

Piyoverdin, Piyochelin, Alkali proteaz, Elastaz A ve B, T3SS efektörleri, Ekzotoksin 

A, Lipaz A, Piyosiyanin 

 

 Bakteriyel hücreden hücreye etkileşim 

Biyofilm, Quorum-sensing 
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Çizelge 2. 2. P. aeruginosa'nın virülans faktörleri [8]. 

 

 

Kategoriler 

 

Virülans faktörleri 

 

İşlevler 

Membranla İlgili 

Faktörler 

Tip 4 pili Konakçı hücrelere bağlanma, seğirme 

hareketliliği ve biyofilm oluşumu. 

Flagella Hareketlilik, biyofilm oluşumu ve bakteriyel 

yapışma, 

Lipopolisakkarit Konakçının inflamatuar yanıtının uyarılması 

ve fagositoz. 

Aljinat Biyofilm oluşumu, İmmün kaçış ve bakteriyel 

yapışma. 

 

Salgılanan faktörler 

 

Piyoverdin 

 

Şelatlayıcı demirler, bakteri büyümesini teşvik 

eder ve bakteriyel virülansa katkıda bulunur. 

Piyochelin Şelatlayıcı demirler, bakteri büyümesini teşvik 

eder ve bakteriyel virülansa katkıda bulunur. 

Alkali proteaz Çekirdek algılamanın düzenlenmesi ve 

bakterilerin konakçı savunmasından 

korunması. 

Elastaz A ve B Konakçı dokulardaki proteinleri parçalayarak 

doku hasarına neden olur. 

T3SS efektörleri Konakçı aktin hücre iskeletinin bozulması ve 

konakçı hücre apoptozunun indüksiyonu. 

Ekzotoksin A Hücre ölümüyle sonuçlanan protein sentezinin 

inhibisyonu. 

Lipaz A Konak dokuya zarar verir. 

Piyosiyanin Epitel hücre fonksiyonunu bozar. 

 

Bakteriyel hücreden 

hücreye etkileşim 

Biyofilm Konakçının bağışıklık tepkilerinden ve 

antibiyotiklerden kaçış 

Quorum-sensing Virülans faktörlerinin üretimi düzenlenmesi 
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2.5.1 Membranla İlgili Faktörler 

 

2.5.1.1. Flagella ve Tip 4 Pili 

 

P. aeruginosa, tek bir polar flagelluma ve çok sayıda daha kısa tip 4 piliye sahiptir. Bu 

proteinli uzantılar hem adezin hem de önemli hareketlilik aracı olarak hizmet eder. 

Flagella ve pili de inflamatuar yanıtı tetikleyebilir [37]. P. aeruginosa'nın flagella'sı, 

bakteri yüzeyinden çıkıntı yapan, esas olarak flagellin olarak bilinen protein alt 

birimlerinden oluşan saç benzeri uzantılardır. P. aeruginosa katı yüzeyler üzerinde 

sürüler halinde dolaşabilirken, flagellum esas olarak sulu veya düşük viskoziteli 

ortamlarda tirbuşon şeklinde dönerek bakteriyi ileri doğru iten bir kuvvet oluşturarak 

yüzme hareketliliğinden sorumludur [38]. 

 

Bakteri hareketini ve kemotaksiyi kolaylaştıran bir hareket aparatı olarak işlev gören 

flagella, flagellin ve flagellar başlık proteini FliD aracılığıyla bakteriyel yapışmada rol 

oynar ve P. aeruginosa'daki biyofilmlerin olgunlaşmasını destekler [39]. Flagella, Toll 

benzeri reseptör 5 (TLR5) aracılığıyla konakçının bağışıklık tepkisini aktive edebilir 

ve oldukça immünojeniktir [40]. 

 

P. aeruginosa ayrıca bakteriyel seğirme ve kaynaşma hareketliliği, çeşitli yüzeylere 

yapışma ile ilgili olan ve biyofilm oluşumunda, virülans faktörlerinin 

düzenlenmesinde ve antibiyotik direnç genlerinin değişiminde önemli bir rol oynayan 

çok sayıda hücre yüzeyi pilisine (tip IV) sahiptir. Seğirme (twitching) hareketliliğinde, 

tip 4 pili, hücreyi katı yüzeyler boyunca itmek için kıskaç kancaları gibi uzar ve geri 

çekilir [41]. Flagella ile birlikte çalışan pili, yarı katı yüzeylerde oldukça koordineli 

bir hareket şekli olan kaynaşma hareketliliğini kolaylaştırır [42]. Üstelik pili, hedef 

dokularda mikrokolonilerin oluşumuna yol açan, bakterileri etkili bir şekilde belirli bir 

yerde yoğunlaştıran ve potansiyel olarak konakçının bağışıklık sistemine ve 

antibiyotiklere karşı koruma sağlayan agregasyonu indükleyebilir [43,44].  
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2.5.1.2. Lipopolisakkarit 

 

Lipopolisakkarit (LPS), Gram-negatif bakterilerin dış zarının önemli bir bileşenidir ve 

tüm P. aeruginosa suşlarında bulunabilir [45]. Tipik olarak lipit A (endotoksin) olarak 

bilinen bir hidrofobik alan, tekrarlanmayan bir oligosakarit ve bir dış polisakarit (O-

antijen) içerir. LPS, konağın doğuştan gelen ve edinsel bağışıklık tepkilerinin 

aktivasyonu üzerinde önemli bir etkiye sahiptir [46]. LPS, nötrofilleri istilacı 

patojenleri yakalamak için nötrofil hücre dışı tuzaklarını (NETs) serbest bırakmaya 

teşvik edebilir, ancak bakterileri fagositozdan koruyabilir [45,47]. LPS ile ökaryotik 

hücreler arasındaki etkileşim, P. aeruginosa'nın konakçıya yapışmasına katkıda 

bulunur [48]. P.aeruginosa çekirdek polisakaritinin fosforilasyonu bakterinin hayatta 

kalması için gereklidir. Spesifik antijeni bakterileri fagositozdan korur ve 

serotiplemeden sorumlu kısımdır. P.aeruginosa'da 20 tip serotip tanımlanmıştır [49]. 

 

2.5.1.3. Aljinat 

 

Aljinat, P. aeruginosa tarafından üretilen, tekrarlanan mannuronik ve glukuronik asit 

polimerlerinden oluşan mukoid bir ekzopolisakkarittir. Aljinat, LPS gibi, P. 

aeruginosa'yı kolonize solunum epiteline bağlayan bir adezin görevi görür. Kistik 

fibroz hastasının akciğerlerindeki ve konakçının inflamatuar yanıtındaki çevre 

koşulları, aljinat sentezini artırarak aşırı aljinat üreten mukoid fenotipe dönüşüme yol 

açar [50]. Aljinat, P. aeruginosa'yı konağın bağışıklık tepkisinden ve antibiyotiklerden 

korur. Aljinatın aşırı salgılanması, P. aeruginosa'yı fagositozdan, dehidrasyondan, 

antibiyotiklerden ve hatta edinilmiş konak tepkisinden korur [51]. Aljinat biyofilm 

yapısına katkıda bulunsa da biyofilm oluşumu için gerekli değildir [52].  

 

2.5.1.4. Salgı Sistemleri 

 

Şimdiye kadar tip I salgılama sisteminden (T1SS) tip 6 salgılama sistemine (T6SS) 

kadar altı farklı salgı sistemi sınıfı tanımlanmıştır (Şekil 2.1). Gram-negatif fırsatçı 

insan patojeni P. aeruginosa, geniş bir salgılama sistemleri paneline sahiptir. Gram-

negatif bakterilerle karakterize edilen altı salgı makinesinden beşi P. aeruginosa'nın 

elindedir [53]. 
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Şekil 2. 1. P. aeruginosa’nin salgı sistemleri [54]. 

 

Tip 1 sekresyon sistemi (T1SS), P. aeruginosa infeksiyonu sürecinde inflamatuar 

fazda aktif rol oynayan Gram negatif bakterilerdeki en basit sekresyon sistemlerinden 

biridir. P. aeruginosa'da Apr ve HasF olarak iki tip T1SS vardır. Apr, alkalin 

proteazlar (AprA)  ve AprX'in (işlevi bilinmeyen protein) salgılanmasında yer alırken, 

HasF T1SS, HasAp'nin salgılanmasında ve ayrıca demirin kullanılmasında rol oynar 

[53]. 

 

P. aeruginosa'nın Tip 2 salgı sistemi (T2SS), potansiyel solunum yolu infeksiyonuyla 

ilişkili çeşitli aktivitelere sahip olan başlıca hücre dışı toksinleri salgılar [54]. P. 

aeruginosa'da iki T2SS karakterize edilmiştir; Xcp T2SS ve Hxc T2SS. Birincisi, 

Ekzotoksin A (PEA), Proteaz IV, Elastaz A ve B (LasA ve LasB), Lipaz A ve C (LipA 

ve LipC) ve Fosfolipaz C (PLC) dahil olmak üzere bakteriyel infeksiyon sürecine 

katılan çok sayıda ekzoproteini salgılar. İkincisi yalnızca fosfat sınırlayıcı koşullar 

altında hücre dışı alkalin fosfataz aktivitesine katkıda bulunan düşük moleküler 

ağırlıklı lökosit alkalin fosfatazları (LapA ve LapB) salgılar [55]. 
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Tip 3 sekresyon sistemleri (T3SS), toksinleri konakçı hücrelere doğrudan enjekte etme 

mekanizması olarak Yersinia, Salmonella, Shigella ve Pseudomonas türleri arasında 

paylaşılmaktadır. P. aeruginosa'nın tip 3 sekresyon sistemi en önemli virülans 

faktörlerinden biridir. Efektör proteinlerin bakterilerden bakteri membranları boyunca 

ve ökaryotik membranda bir gözenek oluşturan iğne benzeri bir uzantı yoluyla 

ökaryotik sitoplazmaya translokasyonunu sağlayan karmaşık pilus benzeri bir yapıdır 

[41]. T3SS yoluyla enjekte edilen ve farklı suşlarda değişken şekilde eksprese edilen 

dört iyi bilinen efektör vardır: ekzoenzim S (exoS), ekzoenzim T (exoT), ekzoenzim 

Y (exoY) ve ekzoenzim U (exoU). İki yeni efektör önerilmiştir (PemA ve PemB) ve 

flagellar proteinler ve PilA gibi diğer proteinler de bu sistem yoluyla yer değiştirebilir 

[8]. T3SS, P. aeruginosa'nın konakçıyı istila etmesini ve enfekte etmesini sağlar ve 

patojeniteyi arttırır. İnfeksiyonların klinik belirtileri ve ciddiyeti ile doğrudan 

ilişkilidir ve bakteriyel virülansın önemli bir faktörü olarak görev yapar [56]. T3SS'nin 

klinik infeksiyonların ciddiyeti ile yakın ilişkisi, onu P. aeruginosa'nın en kapsamlı 

şekilde incelenen virülans faktörlerinden biri ve antivirülans ilaç keşfi ve geliştirilmesi 

için kesinlikle en umut verici terapötik hedeflerden biri haline getirmektedir [57]. 

 

Tip 5 sekresyon sistemi (T5SS), P. aeruginosa'nın ototransporterler ve iki partnerli 

sekresyon sistemi olarak ikiye ayrılabilen en basit sekresyon sistemidir. T5SS, esterase 

(EstA) ve iki partnerli sekresyon A ve B (TpsA ve TpsB) dahil olmak üzere bakteriyel 

virülans ve yapışma ile ilgili çeşitli proteinleri salgılar [58]. EstA, ramnolipid 

ekspresyonunu artırabilir ve ardından biyofilm oluşumunu teşvik edebilir; TpsA ve 

TpsB, esas olarak büyük virülans proteinleri salgılayan, bağışıklık kaçışına katılan ve 

bakteriyel yapışmayı artıran iki β-varil dış membran ekzoproteinidir [59]. Tip 6 

salgılama sistemi (T6SS), P. aeruginosa'da üç bağımsız T6SS hemolizin çekirdek 

düzenlenmiş protein (Hcp) salgılama adasının (H1-, H2- ve H3-T6SS) karakterize 

edildiği çok yönlü bir salgılama sistemidir [60]. Konak mikrobiyal florasını yok eden 

bakteriyel toksinler ürettiğinden bakteriyel rekabet için önemlidir, ancak aynı zamanda 

konak savunmasına karşı da küçük bir rol oynar [61]. 
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2.5.2. Salgılanan Faktörler 

 

2.5.2.1. Piyosiyanin 

 

Piyosiyanin, kültürdeki P. aeruginosa kolonilerinin  mavi-yeşilimsi renginden 

sorumlu, redoks aktif bir ikincil metabolittir [62]. Piyosiyanin, oksijenin toksik 

formları olan süperoksit ve hidrojen peroksit oluşumunu katalize eder [2]. 

Piyosiyanin'in, Interlökin 8'i (IL-8) arttırmak, konakçı tepkisini baskılamak ve 

nötrofillerde apoptozu indüklemek gibi çok sayıda patojenik etkiye sahip olduğu 

gösterilmiştir. Solunum yolu epitelinin silli yapısını bozarak akciğer dokusunda 

oksidatif hasara neden olur. Escherichia coli, Staphylococcus aureus ve 

Mycobacterium smegmatis, Brucella spp., Shigella spp., Bacillus anthracis, 

Bordotella spp. ve Vibrio spp.'ye karşı bakterisidal etkiye sahiptir [63].  

 

2.5.2.2. Elastaz 

 

P. aeruginosa iki tip elastaz üretir, LasA (Staphylolysin) ve LasB (Pseudolysin). 

Akciğer dokusu ve kan damarlarının önemli bir bileşeni Elastini adı verilen,  

parçalamak için sinerjistik olarak çalışırlar ve akciğer parankiminde hasara ve elastin 

içeren dokularda hemorajik lezyonlara (ektima gangrenozum) neden olurlar. Bu 

elastazlar, konakçı dokuları ve kollajen, immünoglobulin G (IgG), tamamlayıcı 

proteinler ve yüzey aktif madde proteinleri A ve D gibi bağışıklık bileşenlerini 

parçaladıkları için çok önemli virülans faktörleri arasında yer almaktadır. Kronik 

Pseudomonas infeksiyonlarında LasA ve LasB enzimlerine karşı antikorlar oluşur  

[2,64]. Bir çinko metaloproteaz olan LasA, elastolitik aktiviteyi ve yüksek stafilolitik 

aktiviteyi artırarak Staphylococcus aureus'un hızlı parçalanmasına neden olur, ancak 

proteolitik aktiviteye sahip değildir. LasA elastini parçalamaz ancak lasB elastazın 

elastolitik aktivitesini arttırır [65]. Bir metaloproteaz olan LasB, elastin, kompleman 

sisteminin bileşenleri, serum α1-proteinaz inhibitörü, immünoglobulin A (IgA), 

immünoglobulin G (IgG), müsinler, fibrin, kollajen, yüzey aktif madde proteinleri A 

ve D'yi parçalar. Ayrıca solunum yolu epitelindeki sıkı bağlantıları kırarak epitelin 

geçirgenliğini arttırır ve infeksiyon bölgesindeki nötrofil sayısında artışa neden olur 

[64,66].  
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2.5.2.3. Alkalin Proteaz 

 

Alkalin proteaz (AprA), P. aeruginosa'nın çinkoya bağımlı metalo-

endopeptidazlarından biridir ve aynı zamanda aeruginolizin olarak da bilinir. AprA 

bakteriyel virülans ile ilişkilidir ve kompleman aracılı eritrosit lizisine müdahale eder. 

Tip I salgı sistemiyle salgılanır ve yüksek proteolitik aktiviteye sahiptir. Enzim 50 kDa 

moleküler ağırlığa sahip olup en iyi aktiviteyi alkali pH değerlerinde gösterir. AprA, 

kompleman sisteminin C2 bileşenini parçalayarak bakteriyel klirensi inhibe eder, 

böylece kompleman aracılı fagositozu önler. AprA, bazal laminanın biyolojik olarak 

aktif bir parçası olan laminini bozar, dolayısıyla alkalin proteazın P. aeruginosa 

infeksiyonunda istila ve hemorajik doku nekrozunda bir işlevi olabilir. Ek olarak 

AprA, interlökin-6'yı çok verimli bir şekilde parçalayabilir [67,68].  

 

2.5.2.4. Sideroforlar 

 

Sideroforlar, demir birikimine yardımcı olmak için bakteriler tarafından salgılanan 

demir şelatlayıcı bileşiklerdir. P. aeruginosa tarafından iki siderofor üretilir: floresan 

yüksek afiniteli peptidik piyoverdin ve nispeten düşük afiniteli piyochelin [69]. 

Piyoverdin ve Piyochelin, bakteriyel büyümeyi desteklemek için transferrin ve 

laktoferrinden demirleri, özellikle de Fe3+'ı şelatlayabilir ve her ikisi de P. 

aeruginosa'nın tam virülansı için gereklidir [70]. Demirlere karşı düşük afiniteye sahip 

olmasına rağmen, piyochelin, P. aeruginosa'nın demir nişindeki vazgeçilmez rolünü 

gösteren güçlü demir şelatörlerinin varlığında bile, piyoverdin yerine bakteriler 

tarafından üretilebilir [71].  

 

P. aeruginosa tarafından üretilen Piyoverdin, bir peptit zincirinden ve bir kromofordan 

oluşur. Piyoverdinler özellikle P. aeruginosa, P. fluorescens, P. syringae, P. putida 

dahil olmak üzere floresan Pseudomonas türlerinin tipik bir özelliğidir ve düşük demir 

koşulları altında üretilir. Piyoverdin, siderofor olmasının yanı sıra, hücre dışı virülans 

faktörü proteaz ve ekzotoksin A'nın üretimini tetiklediği için bir sinyal molekülüdür. 

Bu nedenle bakteriyel virülans ve ayrıca biyofilm gelişimi için önemlidir [69,72].  
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P. aeruginosa'nın ikinci sideroforu olan Piyochelin, tüm P. aeruginosa türleri 

tarafından sentezlenir. Piyochelinin demire afinitesi, pyoverdine göre çok daha 

düşüktür [73]. P. aeruginosa ilk önce piyochelin üretir ve ortamdaki demir 

konsantrasyonu çok düşük olduğunda piyoverdin üretmeye başlar. Piyochelin-demirin 

özellikle piyosiyanin varlığında oksidatif hasara ve inflamasyona neden olduğu 

belirlenmiştir [69,74]. 

 

2.5.2.5. Toksinler 

 

T3SS tarafından salgılanan dört efektör, yani ekzoenzim S (exoS), ekzoenzim T 

(exoT), ekzoenzim Y (exoY) ve ekzoenzim U (exoU), genel olarak P. aeruginosa'nın 

toksinleri olarak anılır. P. aeruginosa'nın bilinen diğer toksinleri arasında Lipaz, 

Fosfolipaz C (PLC) ve Ektoksin A  bulunur [8]. 

 

ExoS, hücre iskeleti yapısını bozarak bağışıklıktan kaçmaya yardımcı olur. Tip 3 salgı 

sistemi tarafından salgılanan ExoU, konak hücrenin hızlı ölümüne neden olan bir 

sitotoksindir. Bu ölüm, hücre zarı bütünlüğünün kaybı, tipik nekroz ile karakterizedir. 

ExoU, fosfolipaz A2 aktivitesine sahiptir ve ayrıca fagositlerin alımını da bozar. 

ExoU'nun ExoS'tan 100 kat daha sitotoksik olduğu düşünülmektedir. ExoT ile birlikte 

proapoptotik yolları aktive ettiği ve diğer epitel hücre tiplerinde yara iyileşmesini 

geciktirdiği bilinmektedir. ExoT, tüm virülan P. aeruginosa klinik izolatlarında 

kodlanan ve eksprese edilen tek tip 3 salgı sistemi ekzoenzimidir ve bu virülans 

faktörünün P. aeruginosa'nın patogenezinde temel bir rol oynadığı düşünülmektedir. 

ExoT, kollajen ve elastin dahil ökaryotik proteinlere saldırarak hücre yapısal 

proteinlerine zarar verir. ExoT'nin yara iyileşmesini inhibe ettiği, aktin hücre iskeletini 

değiştirdiği, hücre migrasyonunu ve hücrenin sitokinez bölünmesini inhibe ettiği 

belirtildi. Dördüncü efektör protein olan ExoY, tip III sekresyon sistemi yoluyla hedef 

hücrelerde yer değiştirebilen bir adenilat siklaz enzimidir. ExoY'nin ayrıca aktin hücre 

iskeletinin bozulmasına neden olduğu da bildirildi [64,75,76]. 

 

Lipazlar T2SS tarafından salgılanır ve lipitleri parçalar, serbest yağ asitlerini ayarlar 

ve son ürünler olarak gliserol içerir [53]. Lipaz A (LipA), P. aeruginosa tip II salgı 

sistemi tarafından salgılanan başlıca hücre dışı lipazdır [77]. Ana akciğer yüzey aktif 
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maddesi olan lipid dipalmitoilfosfatidilkolin ve konakçı hücre zarlarını parçalayarak 

dokulara zarar verebilir. Ayrıca çalışmalar LipA'nın, P. aeruginosa'nın kendisi 

tarafından üretilen hücre dışı biyofilm matrisindeki aljinat ile elektrostatik etkileşimler 

yoluyla etkileşime girerek bakteriyel ilaç direncine katkıda bulunduğunu göstermiştir 

[78].  

 

Fosfolipaz C, P. aeruginosa'nın dış zarından tip II sekresyon sistemi ile salgılanır. P. 

aeruginosa, hemolitik PLC (PlcH) ve hemolitik olmayan PLC (PlcN) olmak üzere iki 

tip fosfolipaz C (PLC) üretir. Fosfolipaz C'nin sitotoksik olduğu ve çeşitli ökaryotik 

hücrelerde sinyalleşme süreçleri üzerinde değiştirici bir etkiye sahip olduğu rapor 

edilmiştir [79]. Çeşitli çalışmalar hemolitik PLC'nin konakçının damar geçirgenliğini, 

organ hasarını ve hücre ölümünü indükleyebileceğini göstermiştir. Düşük hemolitik 

PLC konsantrasyonları IL-8 ekspresyonunu artırabilir ve pulmoner inflamasyon ve 

doku tahribatına katılan aşırı nötrofil alımına neden olabilir [80].  

 

Ekstoksin A, tip II salgı sistemi tarafından hücre dışına salgılanan bir toksindir. ExoA, 

P. aeruginosa'nın virülansında önemli bir rol oynar. Difteri toksinine benzer şekilde 

uzama faktörü 2'yi (EF-2) inhibe ederek etkisini gösterir ve dolayısıyla ADP-ribosil 

transferaz özelliği ile protein sentezini inhibe ederek hücre ölümüne neden olur. 

ExoA'nın infeksiyon sırasında konakçı tepkisini baskıladığı gösterilmiştir. Ayrıca 

ExoA'nın lokal doku hasarı ve istilası üzerinde önemli bir etkiye sahip olduğu 

belirtilmektedir [46,75].  

 

2.5.3. Bakteriyel Hücreden Hücreye Etkileşim 

 

2.5.3.1. Biyofilm 

 

Doğada çoğu bakteri farklı yüzeylere yapışabilir ve biyofilmler oluşturabilir [81]. 

Biyofilm, hücre dışı polimerik maddelerin (EPS) kendi kendine ürettiği bir matrisle 

kaplanmış karmaşık bir bakteri topluluğudur ve sıcaklık dalgalanması ve besin 

mevcudiyeti gibi yaşam koşullarındaki beklenmedik değişiklikler sırasında türlerin 

hayatta kalması için temel stratejilerden biridir [82]. Bir biyofilm içindeki bakteriler, 

konakçının bağışıklık tepkilerinden kaçabilir ve antimikrobiyal tedavilere, planktonik 
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muadillerine kıyasla 1000 kat daha fazla direnç gösterebilir [83]. P. aeruginosa iyi 

bilinen bir biyofilm oluşturucudur; kistik fibrozis akciğer polimikrobiyal ortamında 

rekabet etmek, hayatta kalmak ve hakim olmak için biyofilmi kritik bir silah olarak 

kullanır ve ayrıca tıbbi malzemeler (idrar kateterleri, implantlar, kontakt lensler) dahil 

olmak üzere çeşitli yüzeylerde etkili bir şekilde kolonize olur [84]. 

 

P. aeruginosa biyofilm matrisinin öncelikle polisakkaritleri, hücre dışı DNA'yı 

(eDNA), proteinleri ve lipitleri kapsadığı gösterilmiştir. Biyofilm biyokütlesinin 

%90'ından fazlasından sorumlu olan matris, biyotik ve abiyotik yüzeylere yapışma için 

bir iskele görevi görür ve zorlu çevre koşullarında (antibiyotikler ve konakçının 

bağışıklık tepkileri) kapalı bakteriler için barınak görevi görür. Aynı zamanda biyofilm 

topluluğu için gerekli besin maddeleri, enzimler ve sitozolik proteinler de dahil olmak 

üzere bir kamu malları repertuvarı sağlar. Matris aynı zamanda hücreler arası iletişimi 

de kolaylaştırır [86,87]. 

 

Aljinat, Psl ve Pel, biyofilm matrisindeki ana bileşenlerden sorumlu üç 

ekzopolisakkarittir. Özellikle bakteri hücresinin antibiyotiklerden ve insan bağışıklık 

sisteminden korunmasıyla ilgili olarak çeşitli biyolojik işlevleri yerine getirirler [85]. 

Psl, mannoz ve galaktoz açısından zengindir ve ilk bağlanma ve olgun biyofilm 

oluşumunda rol oynar [58]. Bu ekzopolisakarit, sesil hücrelerin (bir yüzeye tutunan 

hücreler) yüzeylere yapışması ve hem mukoid olmayan hem de mukoid suşların 

biyofilm başlatılması sırasında hücre-hücre etkileşimleri için gereklidir [86,87]. Ek 

olarak Psl, biyofilm bakterilerini antimikrobiyallerden ve nötrofil fagositozundan 

koruyarak kalıcı infeksiyona ulaşmak için etkili bir savunma haline gelir [88,89]. Pel, 

hava-sıvı arayüzünde bir zar oluşumu için gerekli olan, glikoz açısından zengin, 

selüloz benzeri bir polimerdir [90]. Psl gibi Pel de, mukoid olmayan suşlarda 

biyofilmin temel bir matris bileşenidir ve biyofilm bütünlüğünün korunmasının yanı 

sıra yüzeye tutunmanın başlatılmasında rol oynar [91,92]. Son zamanlarda Pel'in P. 

aeruginosa biyofilmlerinde hücre-hücre etkileşimlerinde rol oynadığı ve biyofilm 

oluşumunun erken aşamalarında toplum için yapısal bir iskele sağladığı gösterilmiştir 

[91]. Ayrıca Pel içeren biyofilmlerin, antibiyotik kolistine dirençli olduğu ve 

nötrofillerin aracılık ettiği öldürmeye daha az duyarlı olduğu gösterilmiştir [93]. 
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2.5.3.2. Quorum Sensing  (QS) 

 

Quorum sensing, Gram-negatif bakteriler tarafından paylaşılan ve bakteri zarları 

boyunca serbestçe yayılan otomatik indükleyiciler olarak da bilinen Asil Homoserin 

Laktonlar (AHL) gibi küçük moleküller aracılığıyla bakterilerden bakterilere hücre 

sinyalleşmesine izin veren bir mekanizmadır [94]. Bakteri gruplarının popülasyon 

yoğunluğunu algılamasına ve değişen hücre yoğunluklarına yanıt olarak davranışları 

koordine etmesine olanak tanır [95]. 

 

P. aeruginosa'nın dört farklı QS sistemi vardır: asil-homoserin lakton QS sistemleri 

(Las ve Rhl), kinolon QS sistemi (Pqs) ve yeni QS sistemi (Iqs). Las sistemi diğer 

üçünü pozitif olarak kontrol ediyor. Benzer şekilde, Iqs sistemi Pqs'yi olumlu yönde 

etkiler, bu da Rhl'yi uyarır, bu da Pqs üzerinde olumsuz etkiye sahiptir [96]. Bu oto 

sistemler önemli seviyelere ulaştığında düzenleyici genlerini aktive ederek virülans 

faktörlerinin transkripsiyonunu artırırlar [97]. Las, rhl, pqs ve iqs'in işlevi sinyal 

üretimini ve virülans ifadesini koordine etmektir. Las sistemi virülans faktörleri LasB 

ve LasA elastaz, alkalin proteaz, ekzotoksin A ve biyofilm oluşumunu kontrol ederken, 

rhl sistemi piyosiyanin pigmenti, rhamnolipidler, LasB elastaz ve hidrojen siyanür 

üretimini kontrol eder [98,99]. 

 

QS, virülans faktörü, sporilizasyon, mortalite, toksin üretimi ve biyofilm oluşumu gibi 

önemli mikrobiyal süreçleri düzenlediği için önemli bir virülans olarak kabul 

edilmektedir. QS mekanizması biyofilm, virülans faktörleri ve antibiyotik direnci gibi 

etkilere neden olduğundan halk sağlığını tehdit etmektedir. Dolayısıyla QS'nin 

engellenmesi mikrobiyal patogenezi kontrol etmede önemli bir stratejidir [100,101]. 

 

2.6. LABORATUVAR TANISI 

 

İncelenecek örnekler infeksiyon bölgesine bağlı olarak balgam, idrar, beyin, omurilik 

sıvısı, trakeal aspirat, irin, yanık sürüntüleri ve kandan alınabilir. Seçici besiyeri olarak 

McConkey agar ve Eosin Metilen Mavisi agar (EMB) gibi besiyerlerinde ve genel 

besiyeri olarak %5 koyun kanlı agar, Mueller Hinton Agar (MHA), triptik soya agar 

gibi besiyerlerinde 37°C'de kolaylıkla büyürler. Kültürde aromatik kokunun varlığı, 
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pigment oluşumu, mukoid ve hemolitik koloni oluşumu tanıyı kolaylıkla 

koyabilmektedir [102]. 

 

P. aeruginosa karbonhidratları fermente etmez. Glikoz ve ksiloz gibi şekerler üzerinde 

oksidatif etkisi vardır. P. aeruginosa oksidaz pozitiftir. Yani sitokrom c oksidazı içeren 

bir elektron taşıma zinciri sistemine sahiptir. Sitokrom c oksidaz içermesi 

Pseudomonas cinsini Enterobacteriaceae familyasından ayıran temel özelliklerden 

biridir. Farklı şekerleri metabolize etmek için 2-keto-deoksiglukonat yolunu kullanır. 

Bu nedenle ATP üretmek için elektron taşıma zincirine ihtiyaçları vardır. Bu özellik 

Pseudomonas cinsini aerobları zorunlu kılar. Bununla birlikte P. aeruginosa anaerobik 

koşullar altında da hayatta kalabilir, bu fark onun nitratı terminal elektron alıcısı olarak 

kullanma yeteneğinden kaynaklanmaktadır. Böylece P. aeruginosa farklı çevre 

koşullarında varlığını sürdürebilmektedir. İndofenol oksidaz, sitrat ve L-arginin 

dihidrolaz için pozitiftirler. L-lisin dekarboksilaz ve L-ornitin dekarboksilaz için 

negatiftirler. Nitrattan gaz üretirler.Ayrıca 41-42°C'de üreme yeteneği önemli ve ayırt 

edici bir özelliktir [102].  

 

Aljinat üretebilen suşlarda mukoid M tipi koloniler oluşurken, çok az aljinat üretebilen 

veya hiç üretmeyen suşlarda R tipi koloniler oluşur. Pigment oluşturma yeteneği 

olmayan türlerin glikoz oksidasyonu ve alglerin dihidrolizi ayırt edicidir [17]. 

Laboratuvarlarda yapılan rutin biyokimyasal testlerin yanı sıra cins ve türlerin 

tanımlanmasında ticari otomatik cihazlar da sıklıkla kullanılmaktadır [103].  

 

2.7. KLİNİK BULGULAR 

 

P. aeruginosa insanlarda çeşitli infeksiyonlara neden olan önemli bir fırsatçı 

patojendir. Hastane ortamına kolay uyum sağlamaları nedeniyle dirençli suşların 

oldukça arttığı görülmektedir [104]. P. aeruginosa infeksiyonlarının oluşabilmesi için 

bakteriyel virülans faktörlerinin yanı sıra insan faktörlerinin de uygun olması gerekir; 

Vücut direncinin baskılanması, yaşlılık, bağışıklık sistemini baskılayan ilaç kullanımı, 

yenidoğanlar ve özellikle prematüre bebekler P. aeruginosa infeksiyonlarına karşı 

hassastır. Sağlıklı kişilerde çeşitli yollarla savunma mekanizmasını bypass ederek 

bakterilerin dokuya girmesini önlemek için tıbbi müdahalelere başvurulur; örneğin 
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kateter, solunum cihazı, kateter uygulaması vb. işlemler gerekmektedir. Ayrıca yanık 

yarası gibi doku hasarı olan bölgelere bakterilerin girişi ve yerleşmesi kolaylaşır [17]. 

 

2.7.1. Solunum Yolu İnfeksiyonları 

 

P. aeruginosa'nın neden olduğu solunum yolu infeksiyonları sıklıkla klinikte 

entübasyon, bronkoskopi ve diğer solunum cihazlarının uygulanması sonrasında 

ortaya çıkar. Konağın lokal solunum ve sistemik savunmasında hasar olduğu 

durumlarda da görülür. P. aeruginosa alt solunum yolu infeksiyonu olarak ortaya 

çıktığında trakeaobronşit gibi hafif klinik durumlarda veya nekrotizan pnömoniye 

neden olan ciddi klinik durumlarda ortaya çıkabilir [17]. 

 

Kistik fibrozis hastalarında, kronik akciğer hastalarında ve nötropenili hastalarda 

solunum yolu görülme sıklığı oldukça yüksektir. Kistik fibrozlu hastalarda 

infeksiyonları yaygındır, çünkü bu hastalarda P. aeruginosa'nın kistik fibroz epitel 

hücrelerine yapışmaya özel bir eğilimi vardır ve konakçıya yerleştikten sonra,kalıcı 

hale gelir ve zamanla mukoid olmayan formdan mukoid forma dönüşerek prognozun 

kötüleşmesine neden olur. Bu hastalardan izole edilen P. aeruginosa suşlarının 

çoğunlukla mukoid olduğu ve çoğu antibiyotiğe dirençli olduğu bilinmektedir [2,102]. 

 

2.7.2. Deri ve Yumuşak Doku İnfeksiyonları 

 

P. aeruginosa'nın apseler, yanık yaraları, ektima gangrenozum, püstüler deri ve 

yumuşak doku infeksiyonlarının ana nedeni olduğu gösterilmiştir. İnfeksiyon lokal 

veya yaygın olabilir. Ciddi yanıklardan kaynaklanan yaralara kolonize olur ve doku 

invazyonuna neden olur [2]. Yanık bölgesi nemlenip nötrofillerin yaraya ulaşması 

zorlaştıkça hastalar bu infeksiyona karşı dirençli hale gelir. P. aeruginosa yara 

bölgesinin iyileşmesini engelleyen ve fibrinin parçalanmasına neden olan plazminojen 

enzimini salgılar [105].  
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2.7.3. İdrar Yolu İnfeksiyonları 

 

P. aeruginosa hastane kaynaklı idrar yolu infeksiyonları arasında üçüncü sırada yer 

almaktadır. Üriner kateterizasyon, cerrahi ve böbrek nakli infeksiyonun gelişimini 

kolaylaştırır [102]. Üriner sistem, Pseudomonas bakteriyemisinin %40'a varan oranda 

birincil odağını oluşturur. Üriner sistem müdahaleleri, böbrek nakli gibi cerrahi 

işlemler, üriner sistem taş hastalıkları ve kronik prostatit P. aeruginosa infeksiyonuna 

zemin hazırlayan önemli risk faktörleridir [27]. 

 

2.7.4. Bakteriyemi ve Endokardit 

 

P. aeruginosa'nın neden olduğu bakteriyemi, diğer gram-negatif bakterilerin neden 

olduğu bakteriyemiden klinik olarak ayırt edilemez. Ancak P. aeruginosa'nın 

genellikle bağışıklık yetersizliği olan hastaları etkilemesi, antibiyotiğe dirençli suşların 

tedavisinin zor olması ve mevcut virülansı nedeniyle etkilenen hastalarda ölüm oranı 

daha yüksektir. Bakteriyemi en sık nötropeni, diyabet, geniş yanıklar ve hematolojik 

maligniteleri olan hastalarda görülür. Bakteriyemilerin çoğu alt solunum yolu, idrar 

yolu, deri ve yumuşak doku infeksiyonlarından (özellikle yanık yarası infeksiyonları) 

kaynaklanır. Az sayıda bakteriyemik hastada görülse de karakteristik deri lezyonları 

(ektima gangrenozum) gelişebilir [2].  

 

P. aeruginosa, intravenöz ilaç kullananların doğal kalp kapaklarında ve protez kalp 

kapağı olan hastaların protez kalp kapaklarında enfektif endokardite neden olmaktadır 

[10]. Sıklıkla triküspit kapakta infeksiyona neden olur [26]. 

 

2.7.5. Merkezi Sinir Sistemi İnfeksiyonları 

 

P. aeruginosa menenjit ve beyin apsesine neden olur. Merkezi sinir sistemi 

infeksiyonu; (1) kulak, mastoid ve paranazal sinüslerde infeksiyon, (2) kafa travması, 

cerrahi veya invaziv tanı prosedürleri sonucu beyine veya subaraknoid boşluğa 

doğrudan aşılama, (3) üriner sistem, akciğer veya endokardiyum gibi bir odaktan 

bakteriyemik yayılım. P. aeruginosa, kanser hastalarında merkezi sinir sistemi 

infeksiyonunun Listeria monocytogenes'ten sonra ikinci en yaygın nedenidir [10,26]. 
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2.7.6. Göz İnfeksiyonları 

 

Göz infeksiyonu, kornea travması (kontakt lens aşınmaları, göz yüzeyinde çizikler) ve 

P. aeruginosa ile kontamine olmuş su ile temas sonrasında meydana gelir [2]. Kornea 

ülseri oluştuktan sonra tedavi edilmezse görme kaybına yol açabilecek ciddi 

infeksiyonlara neden olur [26]. 

 

2.7.7. Kulak İnfeksiyonları 

 

P. aeruginosa sağlıklı bireylerin kulaklarında nadir olarak bulunsa da yaralanma, 

iltihaplanma ve nemlenme durumlarında kulağa yerleşebilmektedir. Dış kulak yolu 

infeksiyonlarının ana bakteriyel patojenlerinden biridir. Yüzücülerde sıklıkla 'yüzücü 

kulağı' adı verilen bir infeksiyona neden olur [26]. Diyabetik ve yaşlı hastalarda malign 

dış kulak yolu infeksiyonu görülür. Dış kulak ve orta kulak infeksiyonu sonrasında 

mastoidi gelişebilmektedir [10]. 

 

2.8. P. aeruginosa İNFEKSİYONLARININ TEDAVİSİ 

 

P. aeruginosa infeksiyonlarının tedavisi, bakterilerin birçok antibiyotiğe karşı direnç 

geliştirebilmesi nedeniyle oldukça zordur [10]. Geniş spektrumlu penisilinler 

(azlosilin, mezlosilin, tikarsilin, piperasilin), üçüncü kuşak sefalosporinler 

(sefaperozon, seftazidim), karbapenemler (imipenem, meropenem), monobaktamlar 

(aztreonam), aminoglikozidler (amikasin, gentamisin), florokinolonlar 

(siprofloksasin) ve polimiksinler ( polimiksin B ve kolistin), Pseudomonas türlerine 

karşı oldukça etkili antibiyotiklerdir. Önerilen tedavi aminoglikozitlerin beta-

laktamlar, üçüncü kuşak sefalosporinler, monobaktamlar veya karbapenemlerle 

kombine edilmesidir. Antimikrobiyal ajanın erken ve uygun dozda verilmesi 

durumunda monoterapinin de etkili olabileceği bilinmektedir [63]. Antibiyotik 

tedavisinin yanı sıra enfekte kalp kapakçıklarının ve vejetasyonlarının çıkarılması, 

apsenin drenajı, yaranın debridmanı ve infeksiyonun odağına göre cerrahi işlemler de 

yapılmalıdır [26] 
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Son yıllarda P. aeruginosa'ya karşı direnç oranlarının artması, tedavinin 

antimikrobiyal duyarlılık sonuçlarına göre hastaya özel planlanmasını 

gerektirmektedir. Günümüzde bu tür dirençli mikroorganizmalara karşı etkili 

olabilecek yeni ajanların geliştirilmesine yönelik çalışmalar henüz başarıya 

ulaşamamıştır. Polimiksinler gibi eski ve iyi bilinen ilaçların kullanımı gündeme 

gelmiştir. Gelecekte kullanılması muhtemel tedavi seçenekleri arasında sürekli 

antimikrobiyal ajan infüzyonu ve immünoterapi yer almaktadır [106]. 

 

2.9. ANTİBİYOTİK DİRENCİ 

 

P. aeruginosa'nın yok edilmesi, antibiyotiklere karşı gösterdiği olağanüstü direnç 

kapasitesi nedeniyle giderek zorlaşıyor. Aminoglikozitler, kinolonlar ve β-laktamlar 

dahil olmak üzere çeşitli antibiyotiklere karşı direnç gösterir [107]. Genel olarak P. 

aeruginosa'nın antibiyotik saldırısına karşı kullanılan ana mekanizmaları doğal 

(intrinsink), kazanılmış ve adaptif direnç olarak sınıflandırılabilir. 

 

2.9.1. Doğal (İntrinsink) Direnç 

 

Doğal direnç, bir mikroorganizmanın antimikrobiyal maddelere karşı direnç gösterme 

yeteneğidir. Fırsatçı patojenler P. aeruginosa gibi, çeşitli antimikrobiyal ajanlara karşı 

yüksek içsel dirence sahiptir [108]. P. aeruginosa'daki doğal antimikrobiyal direnç, 

dış membran geçirgenliğinde bir azalma, Çoklu İlaç Direnci akış pompalarının 

ekspresyonu ve antibiyotiği etkisiz hale getiren enzimlerin üretimi dahil olmak üzere 

çeşitli mekanizmaları içerir [109]. Dış zarın geçirgenlik bariyeri, antimikrobiyallerin 

bakteri hücrelerine nüfuz etmesini önler. Bu azalmış membran geçirgenliği esas olarak 

karbapenemlerin hedef aldığı ana proteinler olan OprD (porin D) gibi dış membran 

porin proteinlerinin değişmesi nedeniyle meydana gelir [110]. 

 

Bakteriyel hücreler, antibiyotikleri seçici olarak hedef alan enzimleri sentezler ve 

bunları, spesifik kimyasal parçaların eklenmesi veya antibiyotik molekülünün 

tamamen yok edilmesi gibi kimyasal değişiklikler yoluyla etkisiz hale getirir. 

Antibiyotiği etkisiz hale getiren enzimler, antibiyotikleri hidrolize ederek 

antimikrobiyallere karşı direnç kazandırır. Enzime bağımlı direnç, hem plazmid hem 
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de kromozomal olarak kodlanan enzimleri içerir ve bu enzimlerin üretimi, edinilmiş 

veya içsel direncin gelişmesinden kaynaklanabilir [111]. 

 

Bakteriyel akış pompaları, mikroorganizmaların antimikrobiyal maddelere direnç 

göstermesine ve zararlı maddeleri (örn. antibiyotikler, metabolitler vb.) hücrenin 

içinden dışarı pompalayarak iç hücre ortamını düzenlemesine olanak tanır. Bazı P. 

aeruginosa suşlarında, yapısal olarak eksprese edilen bir akış pompası olan MexAB-

OprM, çoğu β-laktamlara ve diğer birçok antimikrobiyale karşı içsel dirençte rol oynar 

[112]. MexXY-OprM pompası aynı zamanda P. aeruginosa'nın tetrasiklin, eritromisin 

ve gentamisine karşı içsel direncinde de rol oynar. Akış pompaları, eritromisin, 

roksitromisin, linkozamidler, ketolitler, glisilsiklinler ve aminoglikozidler dahil olmak 

üzere çeşitli antimikrobiyallere karşı direnç kazandırmıştır [110]. 

 

2.9.2. Kazanılmış Direnç 

 

P. aeruginosa'da kazanılmış direncin gelişimi, yatay gen transferi ve kromozomal gen 

mutasyonları yoluyla dirençten sorumlu dış genlerin kazanılmasından kaynaklanabilir. 

Mutasyonlardan kaynaklanan kazanılmış direnç, β-laktamlar, florokinolonlar, 

aminoglikozitler ve polikatyonik antimikrobiyaller dahil olmak üzere çeşitli 

antibiyotik sınıflarına karşı direnç sağlar [113]. 

 

Ek direnç mekanizmaları arasında akış pompalarının mutasyonel yukarı regülasyonu, 

antibiyotiklere karşı geçirgenliğin azalması, mutasyonlar yoluyla hedef bölge 

değişiklikleri ve antibiyotiği değiştiren enzim üretimi yer alır. Bu tür mekanizmalar 

antibiyotiğin kimyasal olarak değişmesine veya yok olmasına neden olur. 

Antibiyotiklerin kimyasal değişimine neden olan enzimlerin üretimi, kazanılmış 

direncin önemli bir mekanizmasıdır. Bu tür değişikliklerin en yaygın türleri 

fosforilasyon (kloramfenikol ve aminoglikozitler), asetilasyon (kloramfenikol, 

streptograminler ve aminoglikozitler) ve adenilasyondur (aminoglikozitler ve 

linkozamidler) [113]. Yaygın antibiyotik değiştirici enzimler arasında aminoglikozid 

değiştirici enzimler (örnek, aminoglikozid asetiltransferazlar, aminoglikozid 

nükleotidiltransferazlar, aminoglikozid fosforil transferazlar), edinilmiş β-

laktamazlar, karbapenemazlar, genişlemiş spektrumlu β-laktamazlar (ESBL'ler), 16s 
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rRNA metilazları ve lipopolisakarit (LPS) modifikasyonlarında rol oynayanlar 

[110,114]. 

 

2.9.3. Adaptif Direnç 

 

Adaptif direnç, antimikrobiyal ajanların (örneğin antibiyotikler) veya ortam, pH, 

sıcaklık, oksijen ve diğer büyüme koşullarındaki bir değişiklik gibi diğer çevresel 

streslerin (kimyasal veya fiziksel) varlığına yanıt olarak ortaya çıkan indüklenebilir bir 

dirençtir [14]. Adaptif direncin aksine, doğal ve kazanılmış direnç, geri dönüşü 

olmayan bir fenotiple karakterize edilir ve antibiyotiklerin ve çevresel uyaranların 

varlığından bağımsızdır [115]. Antibiyotiklerin yanı sıra ısı şoku, DNA stresi (SOS 

tepkisi), poliaminler, besin eksiklikleri, biyositler, anaerobiyoz, katyon seviyeleri, 

karbon kaynaklarındaki değişiklikler gibi çeşitli çevresel faktörler ve biyofilm 

oluşumu ve kaynaşan hareketlilik, adaptif direnci tetikleyebilir [14,116]. P. 

aeruginosa, çevreye göre tepkisini değiştirebilen, yüksek düzeyde uyum sağlayabilen 

bir bakteridir. Escherichia coli (4,6 Mbp, 4279 gen), Bacillus subtilis (4,2 Mbp) ve 

Mycobacterium tuberculosis (4,4 Mbp) ile karşılaştırıldığında en büyük bakteri 

genomlarından birine (6,3 Mbp, 5567 gen kodlayan) sahiptir. Diğer bakteri türleriyle 

karşılaştırıldığında P. aeruginosa'nın sergilediği kapsamlı düzenleyici gen potansiyeli, 

genetik kapasitede önemli bir fazlalığa işaret etmektedir. Bu fazlalık, P. 

aeruginosa'nın dikkat çekici adaptasyonuna katkıda bulunarak onun 

antimikrobiyallere ve çeşitli çevresel streslere dayanabilmesini sağlar [117,118]. 
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BÖLÜM 3 

 

MATERYAL VE METOD 

 

Bu çalışma T.C. Sağlık Bakanlığı Karabük Eğitim ve Araştırma Hastanesi 

Mikrobiyoloji Laboratuvarına gönderilen klinik örneklerde tespit edilen P. aeruginosa 

suşlarındaki virülans faktörlerinin araştırılması amacıyla yapılmıştır. 

 

3.1. ARAŞTIRMANIN YAPILDIĞI YER VE TARİHİ 

 

Bu araştırma, Kasım 2023-Mart 2024 tarihleri arasında yapılmış olup, P. aeruginasa 

tür tanımlamaları Karabük Eğitim ve Araştırma Hastanesi Mikrobiyoloji 

Laboratuvarında; virülans testleri Karabük Üniversitesi Tıp Fakültesi Mikrobiyoloji 

Laboratuvarında gerçekleştirilmiştir. 

 

3.2. ARAŞTIRMA EVREN VE ÖRNEKLEMİ 

 

Araştırma evrenini T.C. Sağlık Bakanlığı Karabük Eğitim ve Araştırma Hastanesine 

Kasım 2023-Mart 2024 tarihleri arasında başvuran hastalara ait Mikrobiyoloji 

Laboratuvarına gönderilmiş 100 (58 erkek-42 kadın) hastaya ait klinik örneklerde 

tespit edilen P. aeruginosa suşları oluşturmaktadır. 

 

3.3. ARAŞTIRMA İZİNLERİ 

 

Bu çalışma Karabük Üniversitesi Tıp Fakültesi Girişimsel Olmayan Klinik 

Araştırmalar Etik Kurulu tarafından 27/3/2023 tarihinde 2023/1284 numaralı kararı ile 

onaylanmıştır. Çalışma tek merkezli olarak, “İyi Klinik Uygulamalar‟ yönergesine 

uygun şekilde gerçekleştirilmiştir. Laboratuvarda yapılan tüm analizlerin 

uygulanmasında “Kişisel Koruyucu Ekipmanları’na (KKE) dikkat edilerek 
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çalışılmıştır. T.C. Karabük İl Sağlık Müdürlüğü, Karabük Eğitim ve Araştırma 

Hastanesi Başhekimliğinden bilimsel araştırma izni alınmıştır. 

 

3.4. VERİLERİN TOPLANMASI 

 

Araştırma verilerimiz klinik örneklerin (idrar, kulak, ETA, kan, balgam, yara, apse ve 

BAL) toplanması, klinik örneklerin tür düzeyinde tanımlanması, virülans testlerinin 

yapımı ve sonuçlarının değerlendirilmesi ile elde edilmiştir. Hastalara ait demografik 

ve klinik veriler hastane otomasyon sistemi aracılığıyla toplanmıştır. 

 

3.4.1. Klinik Örnekler 

 

Karabük Eğitim ve Araştırma Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuvarına gönderilen ve 

çalışmaya dahil edilme kriterlerine uyan hastalara ait klinik örnekler P. aeruginosa 

pozitifliği bakımından incelenmiş ve pozitiflik tespit edilen örnekler çalışmaya dahil 

edilerek, ileri testler için işleme alınmıştır. 

 

3.4.2. Laboratuvar Verileri 

 

P. aeruginosa pozitifliği saptanan klinik örneklerden saf kültürler elde edilmiş ve P. 

aeruginosa suşlarında elastaz enzim aktivitesi, alkalin proteaz, katalaz enzimi, 

hemoliz, motilite, lipaz, piyosiyanin, piyoverdin, seğirme hareket ve mukoid oluşumu 

gibi virülans faktörleri çalışılmış, sonuçlar kaydedilmiştir. 

 

3.4.3. Demografik ve Klinik Veriler 

 

Çalışmaya dahil edilen hastalara ait yaş, cinsiyet gibi demografik bilgilerin yanı sıra 

klinik örneğin gönderildiği servis/poliklinik ve klinik bulgulara ilişkin verilere 

Karabük Eğitim ve Araştırma Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuvarı Otomasyon 

Sistemi üzerinden erişilmiş ve çalışma için gerekli bilgiler kaydedilmiştir. 
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3.5. LABORATUVAR ANALİZLERİ 

 

Bu tez çalışmasına, T.C. Sağlık Bakanlığı Karabük Eğitim ve Araştırma Hastanesi 

Mikrobiyoloji Laboratuvarına gönderilen klinik örneklerde P. aeruginosa üremesi 

tespit edilip herhangi bir tedaviye başlanmayan hastalar dahil edildi. Kasım 2023-Mart 

2024 tarihleri arasında çeşitli klinik servis ve yoğun bakım ünitelerinden gönderilen 

idrar, kulak, ETA, kan, balgam, apse ve BAL örneklerde, herhangi bir hastalık grubu 

veya örnek türü hariç tutulmadan Karabük Eğitim ve Araştırma Hastanesi 

Mikrobiyoloji Laboratuvarında BD Phoenix Cihazı kullanılarak P. aeruginosa 

pozitifliği yönünden tarandı. P. aeruginosa pozitif olan suşlar EMB agara inöküle 

edildi ve 24 saat inkübasyona bırakılarak saf kültürler elde edildi. P. aeruginosa 

suşlarının virülans faktörleri Karabük Üniversitesi Tip Fakültesi Mikrobiyoloji 

Laboratuvarında çalışıldı. Suşlar çalışma boyunca EMB agarda saklandı. Çalışmada 

100 adet P. aeruginosa izolatı saptanarak, virülans faktörlerinin analizi 

gerçekleştirildi. 

 

3.5.1. Çalışmada Kullanılan Besiyerlerinin Hazırlanması 

 

3.5.1.1. Miller Luria Bertani Agar (Himedia, Hindistan) 

 

37,5 gram besiyeri 1 litre distile suda çözüldü, ısıtıcılı manyetik karıştırıcıda tamamen 

çözünene kadar ısıtıldı. Otoklavda 121°C'de 15 dakika süreyle sterilize edildi. 

Sterilizasyon süresinin sonunda 47-50 °C'ye soğutuldu ve petri kutularına döküldü. 

 

3.5.1.2. Plate Count Skimmed Milk Agar (Merck, Almanya) 

 

20g, 1 besiyeri litre distile su içerisinde çözdürüldü, ısıtıcılı manyetik karıştırıcıda 

tamamen çözünmesi için kaynama noktasına kadar ısıtıldı. Sterilizasyon 121°C 

sıcaklıkta 15 dakika otoklavlanarak gerçekleştirildi. Sterilizasyon süresinin sonunda 

47-50 °C'ye soğutuldu ve petri kutularına döküldü. 
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3.5.1.3. Brain Heart İnfusion Agar (Biolife, İtalya) 

 

52 gram toz besiyeri 1000 ml distile su içerisinde süspanse edildi. Besiyeri tamamen 

çözünene kadar ısıtıcılı manyetik karıştırıcıda karıştırıldı. Otoklavda 121°C'de 15 

dakika süreyle sterilize edildi. Sterilizasyon süresinin sonunda 47-50 °C'ye 

soğumasına izin verildi ve petri kutularına döküldü. 

 

3.5.1.4. Kanlı Agar (Merck, Almanya) 

 

40 gram toz besiyeri 1 litre damıtılmış suda çözüldü. Tamamen çözünmesi için ısıtıcılı 

manyetik karıştırıcıda ısıtıldı. 121°C'de 15 dakika otoklavda sterilize edildi. 

Sterilizasyon süresinin sonunda 45-50 °C'ye soğumasına izin verildi ve %5 insan kanı 

aseptik olarak eklendi. 

 

3.5.1.5. Miller Luria Bertani Broth (Himedia, Hindistan) 

 

25 gram besiyeri, 1000 ml distile su içerisinde çözüldü ve ısıtıcılı manyetik 

karıştırıcıda karıştırıldı, deney tüplerine bölündü. Otoklavda 121°C'de 15 dakika 

süreyle sterilize edildi.  

 

3.5.1.6. Mueller Hinton Agar (Merck, Almanya) 

 

34 gram toz besiyeri 1 litre distile suda çözüldü. Tamamen çözünene kadar ısıtıcılı 

manyetik karıştırıcıda ısıtıldı. Otoklavda 121°C'de 15 dakika süreyle sterilize edildi. 

Sterilizasyon süresinin sonunda 47-50 °C’ye soğutuldu ve petri kutularına döküldü. 

 

3.5.1.7. Tributyrin agar (Himedia, Hindistan) 

 

23,0 gram toz besiyeri 990 ml distile suda çözüldü ve 10 ml gliserol ilave edildi. 

Otoklavda 121°C'de 15 dakika süreyle sterilize edildi. Sterilizasyon süresinin sonunda 

47-50 °C'ye soğutuldu ve cam petri kutularına döküldü (Şekil 3.1). 
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Şekil 3. 1. Cam petri kabında Tributyrin agar. 

 

3.5.1.8. Nutrient agar (Merck, Almanya) 

  

20 gram toz besiyeri 1 litre distile suda çözüldü. Isıtıcılı manyetik karıştırıcıda 

tamamen çözünene kadar ısıtıldı. Otoklavda 121°C'de 15 dakika süreyle sterilize 

edildi. Sterilizasyon süresinin sonunda 47-50 °C'ye soğutuldu ve petri kutularına 

döküldü. 

 

3.5.1.9. Pseudomonas Agar (Himedia, Hindistan) 

 

1000 ml distile suya 46,4 gram toz besiyeri ve 10 ml gliserol ilave edildi. Otoklavda 

121°C'de 15 dakika süreyle sterilize edildi. Sterilizasyon süresinin sonunda 47-50 

°C'ye soğumasına izin verildi ve petri kutularına döküldü (Şekil 3.2). 

 

        
 

Şekil 3. 2. Otoklav sonrası (solda) ve petri kutularında Pseudomonas agar (sağda) 
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3.5.2. Çalışmada Kullanılan Kimyasalların Hazırlanması 

 

3.5.2.1. Trizma Base, Sigma 

 

0.3634 g 30 mM Tris, 100 ml distile su içerisinde çözündürüldü. pH 7.2 olarak 

ayarlandı. 

 

3.5.2.2. Elastin Congo Red Sigma  

 

10 gram elastin kongo kırmızısı, Tris solüsyonunda çözüldü ve hidroklorik asit 

eklenerek pH 7.2'ye ayarlandı.  

 

3.5.2.3. Hydrogen Peroxide 

 

%3’lük çözelti hazırlandı ve cam şişelerde saklandı.  

 

3.5.3. Virülans Faktörlerinin Analizi 

 

P. aeruginosa pozitifliği saptanan klinik örneklerden saf kültürler elde edilmiş ve P. 

aeruginosa suşlarında elastaz enzim aktivitesi, alkalin proteaz, katalaz enzimi, 

hemoliz, motilite, lipaz, piyosiyanin, piyoverdin, seğirme hareket ve mukoid oluşumu 

gibi virülans faktörleri çalışılmıştır. 

 

3.5.3.1. Elastaz Aktivitesinin Araştırması 

 

Elastaz aktivitesini araştırmak için Elastin Kongo Kırmızısı ölçüm yöntemi kullanıldı. 

Klinik suşlar, gece boyunca 37°C'de Luria Bertani sıvı besiyerinde (LBB) inkübe 

edildi. Elastaz üretimini belirlemek için bakteri süspansiyonları, soğutmalı santrifüjde 

+4 C’de 3000rpm/10 dakika süreyle döndürüldü ve elde edilen süpernatanların 500 

µl'si, 1000 µl 30 mM Tris ve 10 mg Elastin Kongo Kırmızısı (pH: 7.2) içeren 

eppendorf tüplere ilave edildi. Tüm suşlar ve yalnızca Elastin Kongo Kırmızısı ve Tris 

içeren bir negatif kontrol, bir çalkalayıcı üzerinde 600 hızda ve 37°C'de 24 saat süreyle 

inkübe edildi. Daha sonra tüpler 11600 rpm'de 10 dakika santrifüj edildi ve her suş 
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için üç kuyucuk eklenerek 96 kuyucuklu bir mikroplakaya 200 µl süpernatan eklendi 

(Şekil 3.3). Sonra spektrofotometre ile 450 nm'de absorbans değerleri ölçüldü. 0.1'in 

üzerinde veya ona eşit olan absorbans değerleri pozitif kabul edildi.  

 

 
 

Şekil 3.3. Spektrofotometrede ölçüm işlemlerinin yapılması 

 

3.5.3.2. Alkalin Proteaz Aktivitesi 

 

Alkalin proteaz aktivitesinin değerlendirilmesi için Beyin Kalp İnfüzyon (BHI) 

Agarında %1,5 agar olarak hazırlanan yağsız süt agarı (SMA) kullanıldı. Klinik suşlar 

gece boyunca Luria Bertani sıvı besiyerinde inkübe edildi, daha sonra hazırlanan 

bakteri süspansiyonları bir santrifüjde 4°C, 3000 rpm'de 10 dakika süreyle döndürüldü, 

20 µl bakteriyel süpernatan, steril bir pipet kullanılarak SMA'da hazırlanan 

kuyucuklara yerleştirildi. Ortam 25°C'de 18-24 saat süreyle inkübe edildi. Bakterilerin 

yerleştirildiği yerin çevresinde temiz berrak bölgenin varlığı, pozitif proteaz aktivitesi 

olarak kabul edildi. 

 

3.5.3.3. Hemoliz 

 

Bakteriler %5 insan kanlı agara ekim yapılarak 37°C'de 24 saatlik inkübasyonun 

ardından beta hemoliz oluşumu belirlendi. Koloni çevresinde berrak bir zonun 

oluşması hemoliz açısından pozitif olarak yorumlandı. 
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3.5.3.4. Hareketlilik Aktivitesi 

 

Hareketlilik testi için suşlar, yarı katı bir Luria Bertani Agarın tabanına bir iğne öze ile 

batırılarak ekildi. Kültürler 37°C'de 24-48 saat inkübe edildi. Aşılanan alandan 

çevreye doğru büyüme ve sisli bir bölgenin varlığı motilite açısından pozitif olarak 

kabul edildi. 

 

3.5.3.5. Mukoid Koloni Oluşumu 

 

Mukoid koloni suşunun oluşumunu tespit etmek için klinik örnekler Mueller Hinton 

Agar'a ekildi ve 37 ˚C'de 24 saat inkübe edildi. İnkübasyon periyodundan sonra steril 

öze kullanılarak mukoid koloniler ve mukus oluşumu araştırıldı. 

 

3.5.3.6. Piyosiyanin 

 

Piyosiyanin pigmentini belirlemek için P. aeruginosa suşları Pseudomonas agar P 

üzerine 37°C'de 24-48 saat inoküle edildi. Mavi-yeşilimsi veya mavi renkli kolonilerin 

görülmesi pozitif kabul edildi. 

 

3.5.3.7. Lipaz Aktivitesi 

 

Lipaz aktivitesini belirlemek için bakteri suşları Tributyrin Agar'a inoküle edildi. 

35°C'de 24 saat inkübasyon yapıldı. Koloni etrafında şeffaf zon oluşumu pozitif olarak 

değerlendirildi. 

 

3.5.3.8. Seğirme (Twitching) Hareketliliği 

 

Seğirme hareketliliğini belirlemek için bakteri suşları %1 LB Agar plakalarına delik 

açılarak inoküle edildi ve 35°C'de 18-24 saat süreyle inkübe edildi. İnkübasyon süresi 

sonunda koloni çapları ölçüldü, 10 mm ve üzeri değerler pozitif sonuç olarak kabul 

edildi. 
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3.5.3.9. Katalaz Testi 

 

Bakteri suşları Nutrient Agara inoküle edildi, 24 saat boyunca 37°C'de inkübe edildi. 

24 saatlik üremenin ardından lam üzerine yerleştirilen bakteri izolatının üzerine 

%3'lük hidrojen peroksit damlatıldı. Hava kabarcıklarının ortaya çıkması katalaz için 

pozitif olarak kabul edildi. 

 

3.5.3.10 Piyoverdin 

 

Piyoverdin üretimini belirlemek için Pseudomonas suşları Pseudomonas agar P (King 

A) üzerine inoküle edildi, ardından 37°C'de 18-24 saat inkübe edildi. İnkübasyon 

süresinin ardından UV ışık altında inceleme yapıldı. Floresan yeşil kolonilerin 

oluşumu pozitif olarak değerlendirildi. 

 

3.6. İSTATİKSEL ANALİZ  

 

Analizlerde IBM SPSS (Statistical Package for Social Science) 27 programı (SPSS 

Inc., Chicago, IL, USA) ve Excel 2021 kullanılmıştır. Tanımlayıcı istatistikler, sayısal 

değişkenler için; ortalama ve standart sapma, kategorik değişkenlerde; frekans olarak 

verilmiştir. Gruplar arasında sıklık bakımından fark bulunup bulunmadığı, Ki-kare ve 

Mann-Whitney U testi kullanılarak karşılaştırıldı. p değerinin 0,05’in altında olduğu 

değerler anlamlı kabul edildi. 
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BÖLÜM 4 

 

BULGULAR 

 

Karabük Eğitim ve Araştırma Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuvarına gönderilen 

klinik örneklerinden izole edilen toplam 100 adet P. aeruginosa suşu çalışmaya dahil 

edilmiştir. P. aeruginosa suşlarının izole edildiği klinik örneklerin dağılımı Çizelge 

4.1’de gösterilmiştir.  

 

Çalışmada P. aeruginosa pozitifliği %31 (31/100) oranında en sık idrar örneklerinde 

tespit edilirken %30 (30/100) ETA, %20 (20/100) apse, %9 (9/100) balgam, %5 

(5/100) kan, %3 (3/100) BAL ve %2 (2/100) kulak örneklerinde izole edilmişlerdir.  

 

Çizelge 4. 1. İzole edilen P. aeruginosa suşlarının klinik örneklere göre dağılımı (%). 

 

 

 

Çalışmamıza dahil edilen hastaların cinsiyet dağılımı %42 (42/100) kadın, %58 

(58/100) erkek olarak saptanmıştır (Çizelge 4.2). P. aeruginosa pozitifliğinin erkek 

hastalarda daha yüzde olarak daha yüksek olduğu görülmüş ancak P. aeruginosa 
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pozitifliği ile cinsiyet arasında istatiksel olarak anlamlı bir ilişki tespit edilememiştir 

(p>0,05).  

 

Çizelge 4. 2. Çalışmaya dahil edilen örneklerin cinsiyetlere göre dağılımı. 

 

 

 

Çalışmaya 0 - 100 yaş grubu dahil edilmiş olup, yaş 0-2; 3-20; 21-40; 41-60; 61-80 ve 

81-100 olarak altı grupta incelenmiş olup en sık görülen yaş grubu 61-80 (47/100) yaş 

arası olarak tespit edilmiştir. Diğer yaş gruplarının dağılımı 41-60 yaş %20, 81-100 

yaş %18, 21-40 yaş %6, 3-20 yaş %6 ve 0-2 yaş %3 şeklinde saptanmıştır. Yaş 

grubunun dağılımı Çizelge 4.3’de gösterilmektedir. Çalışmaya dahil edilen, klinik 

örneklerinde P. aeruginosa üremesi tespit edilmiş hastaların %65’inin (81/100) 60 yaş 

üzeri olduğu görülmüş; yaş ile (>60yaş) P. aeruginosa pozitifliği arasında istatistiksel 

olarak anlamlı ilişki bulunmuştur (p<0,05). 

 

            Çizelge 4. 3. Çalışmaya dahil edilen örneklerin yaş gruplarının dağılımı. 

 

42
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Kadın Erkek
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Çalışmaya dahil edilen klinik örneklerin gönderildiği çeşitli klinik servis ve yoğun bakım 

ünitelerindeki dağılımı incelendiğinde izolatların %39 (39/100) oran ile en yüksek yoğun 

bakım ünitelerinden gönderildiği tespit edilmiştir. Çalışmaya dahil edilen örneklerin 

geldiği klinik birimlerin dağılımı Çizelge 4.4’de gösterilmiştir. 

 

Çizelge 4. 4. Çalışmaya dahil edilen örneklerin geldiği klinik birimlerin dağılımı. 

 

 

 

Çalışmaya dahil edilen 100 P. aeruginosa suşunun 76'sında elastaz testi pozitif olarak 

saptanarak elastaz pozitifliği %76 olarak tespit edilmiştir. İdrar örneklerinin 

%67,7'sinde (21/31), ETA örneğinin %66,7'sinde (20/30), apse örneğinin %85'inde 

(17/20), balgam örneğinin %88,9'unda (8/9), kan (5/5), BAL (3/3) ve kulak örneğinin 

tamamında (2/2) elastaz pozitifliği saptanmıştır. Elastaz aktivitesinin spektrofotometre 

sonuçlarının görüntüsüne Şekil 4.1’de yer verilmektedir. 
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Şekil 4. 1. Elastaz aktivitesinin spektrofotometre sonuçlarını görüntüsü. 

 

 

Çalışmaya dahil edilen 100 P. aeruginosa suşunun 56’tısında proteaz testi pozitif 

saptanmıştır. İdrar örneklerinin %64,5'inde (20/31), ETA örneğinin %60'ında (18/30), 

apse örneğinin %50'sinde (10/20), balgam örneğinin %44,4'ünde (4/9), kan 

örneklerinin %60’ında (3/5) ve BAL örneklerinin %33,3’ünde (1/3) proteaz testi 

pozitif olarak saptanırken kulak örneklerinde pozitiflik tespit edilmemiştir. Pozitif 

değerlendirme görüntüsü Şekil 4.2’de verilmektedir. 
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Şekil 4. 2. Alkalin proteaz aktivitesi pozitif sonucu görüntüsü. 

 

Çalışmaya dahil edilen 100 P. aeruginosa suşunun 87’sinde hemoliz testi pozitif 

saptanmıştır. İdrar örneklerinin %80,6'tısında (25/31), ETA örneğinin %90'ında 

(27/30), apse örneklerinin %95'inde (19/20), balgam örneklerinin %77,8'inde (7/9), 

kan örneklerinin %80’inde (4/5) ve BAL örnekleri (3/3) ve kulak örneklerinin (2/2) 

tamamında pozitiflik tespit edilerek, Şekil 4.3’de pozitiflik görüntüsü verilmektedir. 

 

 

Şekil 4. 3. Beta hemoliz pozitif sonucu 

Çalışmaya dahil edilen 100 P. aeruginosa suşunun 92’sinde hareketlilik testi pozitif 

saptanmıştır. İdrar örneklerinin %96,8'inde (30/31), ETA örneğinin %96,7'sinde 

(29/30), apse örneklerinin %90'ında (18/20), balgam örneklerinin %66,7'sinde (6/9), 

kulak örneklerinin %50’sinde (1/2) kan örneklerinin (5/5) ve BAL örneklerinin (3/3) 

tamamında pozitiflik tespit edilerek, Şekil 4.4’de pozitiflik görüntüsü verilmektedir. 
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Şekil 4. 4. Hareket için pozitif sonuçları 

 

Çalışmaya dahil edilen 100 P. aeruginosa suşunun 79’unda mukoid oluşumu pozitif 

bulunmuştur. İdrar örneklerinin %80,6'tısında (25/31), ETA örneğinin %76,7'sinde 

(23/30), apse örneklerinin %65'inde (13/20), kan örneklerinin %80’inde(4/5), BAL 

örneklerinin (3/3), balgam örneklerinin (9/9) ve kulak örneklerinin (2/2) tamamında 

pozitiflik tespit edilerek, Şekil 4.5’de pozitiflik görüntüsü verilmektedir. 

 

 
 

Şekil 4. 5. Mukoid fenotip pozitiflik sonucu 

 

Çalışmaya dahil edilen 100 P. aeruginosa suşunun 60’sinde piyosiyanin testi pozitif 

saptanmıştır. İdrar örneklerinin %61,3'ünde (19/31), ETA örneğinin %50'sinde 

(15/30), apse örneklerinin %80'inde (16/20), balgam örneklerinin %55,6'tısında (5/9), 

kan örneklerinin %80’inde (4/5) ve BAL örneklerinin %33,3’ünde (1/3) pozitiflik 



42 

tespit edilerek, kulak örnekleri negatif olarak tespit edilmiştir. Şekil 4.6’da pozitiflik 

görüntüsü verilmektedir. 

 

 

Şekil 4. 6. Piyosiyanin pozitif sonucu 

 

Çalışmaya dahil edilen 100 P. aeruginosa suşunun 86’tısında pyoverdin testi pozitif 

saptanmıştır. İdrar örneklerinin %80,6'tısında (25/31), ETA örneğinin %90'ında 

(27/30), apse örneklerinin %90'ında (18/20), balgam örneklerinin %77,8'inde (7/9), 

BAL örneklerinin %66,7’sinde (2/3), kan örneklerinin (5/5) ve kulak örneklerinin 

(2/2) tamamında pozitiflik tespit edilerek, Şekil 4.7’de pozitiflik görüntüsü 

verilmektedir. 

 

 
 

Şekil 4. 7. UV ışıkları altında piyoverdine pozitif sonuçlar 

 

Çalışmaya dahil edilen 100 P. aeruginosa suşunun 58’inde lipaz testi pozitif 

saptanmıştır. İdrar örneklerinin %54,8'inde (17/31), ETA örneğinin %53,3’ünde 

(16/30), apse örneklerinin %75'inde (15/20), balgam örneklerinin %77,8'inde (7/9), 



43 

BAL örneklerinin %33,3’ünde (1/3), kan örneklerinin %20’sinde (1/5) ve kulak 

örneklerinin %50’sinde (1/2) pozitiflik tespit edilerek, Şekil 4.8’de pozitiflik 

görüntüsü verilmektedir. 

 

 
 

Şekil 4. 8. Lipaz pozitif sonucu 

 

Çalışmaya dahil edilen 100 P. aeruginosa suşunun 82’sinde seğirme testi pozitif 

saptanmıştır. İdrar örneklerinin %80,6'sında (25/31), ETA örneğinin %88,3’ünde 

(25/30), apse örneklerinin %95'inde (19/20), balgam örneklerinin %77,8'inde (7/9), 

BAL örneklerinin %66,7’sinde (2/3), kan örneklerinin %80’inde (4/5) pozitiflik 

saptanarak, kulak örneklerinde pozitiflik tespit edilmemiştir. Şekil 4.9’da pozitiflik 

görüntüsü verilmektedir. 
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Şekil 4. 9. Seğirme hareket pozitif sonucu 

 

100 suşun tamamı katalaz testi açısından pozitif olarak tespit edilmiştir.  Şekil 4.10’da 

pozitiflik görüntüsü verilmektedir. 

 

 
 

Şekil 4.10. Katalaz pozitif sonucu 

 

Çalışmaya dahil edilen 100 P. aeruginosa suşunun 76'sı (%76) elastaz, 56'sı (%56) 

proteaz, 87'si (%87) hemoliz, 92'si (%92) motilite, 79'u (%79) mukoid, 60'ı (%60) 

piyosiyanin, 86'sı (%86) piyoverdin, 58'i (%58) lipaz, 82'si (%82) seğirme ve 100'ü 

(%100) katalaz pozitiftir. Kulaktan izole edilen tüm suşlarda proteaz, piyosiyanin ve 

seğirme testleri negatif çıkarken, diğer virülans faktörleri tüm örneklerde tespit edildi. 

İzolatların tamamında katalazın yüksek oranda bulunduğu, izolatların hepsinde en az 
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bulunan virülans faktörünün alkalin proteaz ve lipaz olduğu belirlendi. Çalışmamızda 

virülans testlerinin sonuçları Çizelge 4.5’te belirtilmiştir. 

 

Çizelge 4. 5. P. aeruginosa suşlarının izole edildikleri bölgelere göre sahip oldukları 

virulans faktörlerinin dağılımı 

 
VİRÜLANS 

FAKTÖRLERİ 

 

İDRAR 

(n=31) 

ETA 

(n=30) 

APSE 

(n=20) 

BALGAM 

(n=9) 

KAN 

(n=5) 

BAL 

(n=3) 

KULAK 

(n=2) 

TOPLAM 

(n=100) 

Elastaz 21 

%67,7 

20 

%66,6 

17 

%85 

8 

%88.8 

5 

%100 

3 

%100 

2 

%100 

76 

%76 

Proteaz 

 

20 

%64,5 

18 

%60 

10 

%50 

4 

%44,4 

3 

%60 

1 

%33,3 

0 

0 

56 

%56 

Hemoliz 

 

25 

%80,6 

27 

%90 

19 

%95 

7 

%77,7 

4 

%80 

3 

%100 

2 

%100 

87 

%87 

Hareket 

 

30 

%96,7 

29 

%96,6 

18 

%90 

6 

%66,6 

5 

%100 

3 

%100 

1 

%50 

92 

%92 

Mukoid 

 

25 

%80,6 

23 

%76,6 

13 

%65 

9 

%100 

4 

%80 

3 

%100 

2 

%100 

79 

%79 

Piyosiyanin 

 

19 

%61,2 

15 

%50 

16 

%80 

5 

%55,5 

4 

%80 

1 

%33,3 

0 

0 

60 

%60 

Piyoverdin 

 

25 

%80,6 

27 

%90 

18 

%90 

7 

%77,7 

5 

%100 

2 

%66,6 

2 

%100 

86 

%86 

Lipaz 

 

17 

%54,8 

16 

%53,3 

15 

%75 

7 

%77,7 

1 

%20 

1 

%33,3 

1 

%50 

58 

%58 

Twitching 

 

25 

%80,6 

25 

%83,3 

19 

%95 

7 

%77,7 

4 

%80 

2 

%66 

0 

0 

82 

%82 

Katalaz 

 

31 

%100 

30 

100% 

20 

%100 

9 

%100 

5 

%100 

3 

%100 

2 

%100 

100 

%100 
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BÖLÜM 5 

 

TARTIŞMA 

 

P. aeruginosa, özellikle hastanede yatan ve bağışıklık sistemi baskılanmış bireylerde 

zorlu infeksiyonlara neden olduğu bilinen ve sıklıkla yüksek ölüm oranlarına yol açan 

bir patojendir. P. aeruginosa insan vücudu, hayvanlar ve doğal çevre dahil olmak 

üzere çeşitli ortamlarda bulunur. Geniş yaşam alanı, hastane ortamlarında 

yayılmasının kontrol edilmesinde ve kontaminasyonun önlenmesinde zorluklara yol 

açmaktadır. P. aeruginosa'nın dayanıklılığı, antibiyotiklere karşı doğal direnci ve 

zaman içinde birden fazla direnç mekanizması geliştirme kapasitesi ile daha da 

güçlenmektedir. P. aeruginosa'nın klinik önemini arttıran faktörlerden biri de 

bakterinin konakçıya tutunmasında, istilasında, konakçı immün tepkisinden 

kaçmasında ve antibiyotiklerin etkisinde rol oynayan virülans faktörlerini 

salgılayabilmesidir. Bu virülans faktörleri flagella, pili, lipopolisakkarit ve aljinat gibi 

bakteriyel yüzeyle ilgili bir dizi elementin yanı sıra pigment üretimi, hemoliz, proteaz, 

elastaz, lipaz, ramnolipid, ekzotoksin A, ekzoenzim S, biyofilm üretimi ve hareket 

yeteneğidir. Bu faktörler tek başına veya kombinasyon halinde hücre ölümüne, ciddi 

doku hasarına ve konakçıda nekroza katkıda bulunur [8]. Araştırmalar, P. 

aeruginosa'daki virülans faktörlerinin, bakterinin izole edildiği kaynağa bağlı olarak 

değişebileceğini göstermektedir. Örneğin, idrar yolu infeksiyonlarından elde edilen 

suşların, akciğer ve yara infeksiyonlarından izole edilen suşlarla karşılaştırıldığında 

daha yüksek seviyelerde ekzoenzim S aktivitesi ve fosfolipaz C sergilediği, buna 

karşın daha düşük elastaz aktivitesi gösterdiği bulunmuştur [119]. 

 

Çalışmamızda P. aeruginosa için önemli virülans faktörleri olan elastaz enzim 

aktivitesi, alkalin proteaz, katalaz enzimi, hemoliz, motilite, lipaz, piyosiyanin, 

piyoverdin, seğirme hareket ve mukoid oluşumu değerlendirildi.  
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Çalışmaya toplam 100 P. aeruginosa izolatı dahil edildi. Örneklerin 41'i kadın 

hastalardan, 59'u ise erkek hastalardan oluşmaktadır. Yapılan çalışmalar, farklı 

bölgelerdeki erkekler ve kadınlar arasında P. aeruginosa infeksiyonlarının 

dağılımında farklılıklar olabileceğini göstermiştir. Bibi ve ark., tarafından Pakistan'da 

yapılan bir araştırma, kadınların (%54) infeksiyon riskinin erkeklere (%45) göre daha 

yüksek olduğunu bildirmiştir [120]. Benzer şekilde Birleşik Krallık'ta Read ve ark., 

tarafından yapılan bir çalışma kadınların (%52) erkeklerden (%48) daha fazla oranda 

P. aeruginosa infeksiyonlarından etkilendiğini göstermiştir [121]. Özkan ve ark., 

erkeklerin (%59) kadınlara (%40) göre daha yüksek enfeksiyon oranına sahip 

olduğunu belirtmiştir [122]. Ali ve ark., tarafından Pakistan'da yapılan başka bir 

araştırmada ise erkeklerde infeksiyonun (%60) kadınlara (%40) göre daha yüksek 

olduğu belirtilmiştir [123]. Shahri ve ark., tarafından Kuzey İran'da yapılan bir 

çalışmada, erkeklerin (%51.5) kadınlara  (%48.5) kıyasla P. aeruginosa ile daha fazla 

enfekte olduğu gözlemlenmiştir [124]. Çalışmamızda da infeksiyon oranı erkeklerde 

(%58) kadınlara (%42) göre daha yüksek bulunmuş ancak cinsiyetler arasında 

istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık tespit edilmemiş olup her iki cinsiyette mantar 

saptanması açısından potansiyel risk altındadır. 

 

P. aeruginosa infeksiyonları tüm yaş gruplarını etkilemekle birlikte sıklıkla geriatrik 

popülasyonda daha yüksek oranda görülmektedir. Maçin ve ark., 2017 yılında 

yaptıkları bir çalışmada. P. aeruginosa ile enfekte olan en genç hastanın bir yaşında, 

en yaşlısının ise 92 yaşında olduğunu belirtmişlerdir [125]. Klinik P. aeruginosa 

izolatlarının virülans faktörlerini ve antibiyotik direnç paternlerini belirlemek için 

yapılanı başka bir çalışmada ise P. aeruginosa pozitifliğinin en sık görüldüğü yaş 

grubunun 46-60 (%38) arasında olduğu bildirilmiştir [126]. Venezuela'daki bir 

üniversite hastanesinde nozokomiyal P. aeruginosa suşlarının virülans faktörlerini 

araştırmak için yapılan bir çalışmada, izole edilen 176 P. aeruginosa suşunun 93'ünün 

10-60 yaş arası hastalardan, 34'ünün ise 60 yaş üstü hastalardan tespit edildiği 

gözlemlenmiştir [127]. İran'da P. aeruginosa klinik izolatlarının virülans faktörlerini 

araştırmak amacıyla yapılan bir çalışmada, farklı hastanelerden 97 P. aeruginosa 

izolatı toplanmış ve en sık görülen yaş grubunun 55 yaş üstü olduğu bildirilmiştir 

[124]. Çalışmamızda literatürü destekler şekilde en genç hasta bir yaşın altında, en 

yaşlı hastanın ise 98 yaşında olduğu ve klinik örneklerinde P. aeruginosa üremesi 
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tespit edilmiş hastaların %65’inin (81/100) 60 yaş üzeri olduğu görülmüş; yaş ile 

(>60yaş) P. aeruginosa pozitifliği arasında istatistiksel olarak anlamlı ilişki 

bulunmuştur (p<0,05). P. aeruginosa başta geriatrik hastalar olmak üzere her yaştan 

insanı etkilemektedir ve yaş artışına paralel olarak P. aeruginosa infeksiyonlarının da 

arttığı düşünülmektedir. Özellikle geriatrik olgularda P. aeruginosa infeksiyonlarının 

göz önüne alınması önerilmektedir. 

 

Tüm dünyada P. aeruginosa infeksiyonları üzerine çok sayıda çalışma yapılmıştır. 

Jones ve ark., bir yıllık bir süre boyunca 307 P. aeruginosa izolatını toplamış ve en 

fazla sayıda izolatın (106) yoğun bakım ünitesinden elde edildiğini ortaya koymuştur 

[128]. Özer ve ark.,’nın bir çalışmasında P. aeruginosa izolatlarının %68,8'inin yoğun 

bakım ünitelerinden kaynaklandığı tespit edilmiştir [129]. Başka bir çalışmada  

Özdemir ve ark., yoğun bakım ünitelerinden izole edilen bakterilerin %79'unun P. 

aeruginosa olduğunu bildirmişlerdir [130]. Samad ve ark., 17 Avrupa ülkesindeki 

1417 yoğun bakım ünitesinden alınan P. aeruginosa izolatlarını içeren Avrupa Yoğun 

Bakımda Enfeksiyon Prevalansı (EPIC) çalışmasında P. aeruginosa’yı en sık izole 

edilen bakteri olarak tanımlanmıştır [131]. Benzer şekilde Harris ve ark., yoğun bakım 

ünitelerindeki 1840 hastanın 213'ünde P. aeruginosa'nın kolonize olduğunu 

bulmuşlardır [132].  

 

Çalışmamızda da literatürle uyumlu şekilde P. aeruginosa pozitifliğinin en sık 

saptandığı klinik birimin yoğun bakım (%39) olduğu görülmüştür. Bu durumun, 

patojenin yoğun bakım üniteleri gibi bağışıklık sistemi baskılanmış hastaların 

bulunduğu ortamlara kolayca yerleşmesini sağlayan fırsatçı doğası olduğu 

düşünülmüştür.  

 

P. aeruginosa suşlarında virülans faktörlerinin araştırılması amacıyla Erciyes 

Üniversitesi'nde yapılan bir çalışmada izolatların 34'ünün (%25) kan örneklerinden, 

29'unun (%21) ETA örneklerinden ve 25'inin (%18) yara örneklerinden izole edildiği 

bildirilmiştir [133]. Anadolu Üniversitesi'nde yapılan bir araştırmada izolatların 

çoğunun balgam örneklerinden (%29), ardından idrar örneklerinden (%28) ve üçüncü 

sırada ise trakeal aspirat örneklerinden (%20) oluştuğu gözlenmiş ve en az izolat 

örneği ise kan örnekleri (%5) olmuştur [134]. Selçuk Üniversitesi'nde yapılan bir 
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başka araştırmada ise en sık görülen örneklerin idrar (%30) olduğu, bunu yara 

örneklerinin (%16) ve BAL'ın (%15) takip ettiği bildirilmiştir [135]. Mısır'daki Al-

Azhar Üniversitesi'ndeki P. aeruginosa klinik izolatlarında fenotipik virülans 

özellikleri ile antibiyotik direnci arasındaki ilişkiyi gözlemlemek amacıyla yapılan 

çalışmada izolatların çoğunun idrar (%39) ve balgam örnekleri (%35) olduğu 

bildirilmiştir [136]. Çalışmamızda en sık idrar örneği (%31) alınmış, bunu ETA (%30) 

ve üçüncü sırada da apse örneği (%20) izlemiştir. En az izole edilen klinik örneğin ise 

kulak örnekleri olduğu (%2) tespit edilmiştir. 

 

Çeşitli çalışmalar virülans faktörleri ile P. aeruginosa'nın izole edildiği vücut kısımları 

arasındaki ilişkiyi incelemiş ve P. aeruginosa enfeksiyonlarının patogenezini 

aydınlatmaya çalışmıştır. Çıragil ve ark., yaptığı çalışmada vücudun çeşitli 

kısımlarından izole edilen P. aeruginosa suşlarının elastaz, proteaz ve aljinat 

özellikleri incelenmiştir. Alt solunum yolu izolatlarının %61'inde alkalin proteaz 

varlığını, %73'ünde ise elastaz pozitifliğini bulmuşlardır [137]. Maçin ve ark. yapılan 

bir çalışmada alt solunum yolu örneklerinden izole edilen suşlarda elastaz üretimi 

%77,7 olarak belirlenmiş ve izolatların toplamında en fazla (%73,6) elastaz pozitif 

bulunmuştur [125]. Karatuna ve ark., P. aeruginosa'nın neden olduğu akciğer 

patogenezinde elastaz üretiminde artış olduğunu, solunum yolu örneklerinden alınan 

P. aeruginosa izolatlarında %76 oranında elastaz üretim oranı olduğunu bildirmiştir 

[138]. Ayrıca Schaber ve ark., çeşitli enfeksiyonlardan elde edilen 200 P. aeruginosa 

izolatında elastaz oluşumunu araştırmış ve yalnızca 5 izolatın elastaz üretmediğini 

tespit etmiştir [139]. Çalışmamızda proteazın (%56) en düşük virülans faktörü 

olduğunu ve alt solunum yollarının %54,6'sında pozitif olduğu tespit edilmiştir.  

 

Katalaz, P. aeruginosa'nın en önemli virulans faktörlerinden biri olarak kabul 

edilmektedir çünkü katalaz virulans faktörlerinin ekspresyonu ve biyofilmlerin 

hidrojen peroksite karşı korunması için gereklidir [140]. Domínguez-Bello  ve ark., 

2000 yılında gastrit izolatları ile yaptığı çalışmada tüm izolatlarda katalaz 

pozitifliğinin (%100) görüldüğünü bildirmiştir [141]. Çalışmamızda da literatürle 

uyumlu şekilde tüm izolatlar katalaz pozitif tespit edilmiştir. 
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P. aeruginosa üç tip hareket gösterir. Flagella yardımıyla yüzme hareketi, tip IV pilus 

yardımıyla seğirme hareketi ve ramnolipid yardımıyla kaynaşma hareketi gösterir. Bu 

hareketlilik özelliği bakteriyel yapışma ve kolonizasyon için gereklidir [142]. Düzgün 

ve ark.,’nın P. aeruginosa'nın izole edildiği kaynağa göre hareketliliğinin incelendiği 

bir çalışmada, idrardan izole edilen suşların diğer örnek izolatlarına göre anlamlı 

derecede daha yüksek yüzme hareketliliği gösterdiği; trakeal aspirat izolatlarının da 

kan izolatlarına göre önemli ölçüde daha yüksek yüzme hareketliliği gösterdiği; yara 

izolatlarında görülen seğirme hareketinin idrar, kan ve kateter izolatlarına göre daha 

az olduğu belirlenmiştir [143]. Atcıyurt ve ark.,’nın yaptığı başka bir çalışmada ise 

tüm suşlarda hareketliliğin pozitif olduğu; P. aeruginosa suşlarının %93'ünün yüzme 

hareketi ve %82'sinin seğirme hareketi gösterdiği belirlenmiştir [133]. Rodulfo ve 

ark.,’nın çoklu ilaca dirençli 176 P. aeruginosa izolatıyla ilişkili virülans faktörlerini 

değerlendirdiği bir çalışmada izolatların %72,7'sinin motilite, %40,3'ünün ise seğirme 

hareketi açısından pozitif olduğu gözlemlenmiştir [127]. Bizim çalışmamızda %92 

oranında P. aeruginosa suşları hareket açısından pozitif sonuç verdi ve %82'si seğirme 

hareketi açısından pozitif olarak tespit edildi. İdrar ve ETA örneklerinden tespit edilen 

P. aeruginosa suşlarında hareketlilik sırasıyla %96,7 ve %96,6; kan örneklerinde ise 

%100 olarak tespit edilmiştir. Kan örneklerinin hareketliliği ETA örneği izolatlarından 

daha yüksekti. Apseden elde edilen seğirme hareketi izolatları %95 daha yüksek 

sonuçlar gösterdi, bunu %83 ETA numuneleri izledi, ardından idrar ve kan %80 ile 

aynı sonuçları verdi. 

 

S ve ark., irin, idrar ve balgam klinik izolatlarında virülans faktörlerinin dağılımını 

inceleyen bir çalışmada P. aeruginosa suşlarının %80,3'ünün beta-hemoliz açısından 

pozitif olduğunu ve en yüksek oranın %88 ile idrar izolatlarında pozitif olduğunu 

gözlemlemişlerdir [144]. Prasad ve ark., P. aeruginosa'nın virülans özelliklerinin 

prevalansı ve karakterizasyonu üzerine klinik örneklerden ve hastane ortamından 

yaptıkları çalışmada, izolatların %86'sının hemoliz özelliği gösterdiğini, idrar 

izolatlarının %100'ünün hemoliz pozitif olduğunu bildirmişlerdir [145]. Maçın ve ark., 

tüm klinik izolatlarda %79,5 ve idrar izolatlarında ise %86,4 hemoliz pozitifliği 

olduğunu bildirmişlerdir [125]. Çalışmamızda hemolizin tüm örneklerde yüksek 

pozitif sonuçlar gösterdiğini gözlemledik. Sonuçlar incelenen tüm klinik izolatlar 

arasında %87, idrar izolatlarında ise %80,6 idi. P. aeruginosa suşlarındaki beta-
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hemolizin, enfeksiyonun yayılmasında ve yaraların genişlemesinde önemli bir rol 

oynamaktadır, çünkü bu enzimler Pseudomonas'ın ökaryotik hücrelere istilasını 

kolaylaştırarak bakterileri konağın savunma mekanizmalarından ve antimikrobiyal 

tedaviden korumaktadırlar [141]. 

 

Mukoid fenotip, bazı patojenlerin solunum yolu enfeksiyonu sırasında geçirdiği 

adaptasyonlardan biridir. P. aeruginosa'daki mukoid koloni morfolojisi çoğunlukla 

aljinatın aşırı üretiminden kaynaklanır. Aljinatın aşırı üretiminin kistik fibrozis 

akciğerinde hücre yapışmasında rol oynadığına inanılmaktadır ve aynı zamanda 

fagositoza duyarlılığı azaltarak konakçı savunmalarına karşı dirençte de rol oynadığı 

düşünülmektedir [142]. Ghadaksaz ve ark., 104 P. aeruginosa klinik izolatında aljinat 

üretimini araştırmışlar, izolatların %89,4'ünün aljinat üretimi açısından pozitif 

olduğunu gözlemlerken, en yüksek pozitif sonuçların idrar (%100) ve balgam (%100) 

izolatlarında gözlendiğini bildirmişlerdir [146]. Maçin ve ark., çeşitli klinik 

örneklerden izole edilen 258 P. aeruginosa suşunun virülansını araştırmak amacıyla 

yaptıkları çalışmada, sadece 53 (%20,5) suşun mukus üretimi açısından pozitif 

olduğunu gözlemlemişlerdir [125]. Aynı çalışmada tüm klinik örneklerde mukus 

varlığı düşük oranlarda bulunurken, en yüksek mukoid fenotipi kan (%30,4) ve balgam 

(%25,8) örneklerinde tespit edilmiştir [125]. Çalışmamızda en yüksek mukoid fenotipi 

balgam, BAL ve kulak örneklerinde (%100) tespit edilmiştir. Tüm klinik 

numunelerden elde edilen genel sonuçlar ise %79 olarak saptanmıştır. Çalışmamızdan 

elde edilen sonuçlar, aljinatın kistik fibrozis akciğerlerinde adezyonda rol oynaması 

ile ilgili olduğu düşünülmüştür. 

 

Piyosiyanin, hücre dışı DNA'ya bağlanarak P. aeruginosa'nın fiziksel ve kimyasal 

etkileşimlerini ve yüzey özelliklerini etkileyerek hücreden hücreye etkileşimi 

artırabilmektedir. Piyosiyaninin hücre dışı DNA'yı teşvik ederek biyofilm oluşumuna 

yardımcı olabileceği de öne sürülmüştür  [147]. Piyosiyanin, P. aeruginosa için en 

önemli virülans faktörlerinden biri olarak kabul edilir ve suşlarının %90'ından fazlası 

tarafından üretildiği düşünülmektedir [143]. Al Dawodeyah ve ark., solunum izolatları 

ile yapılan bir çalışmada izolatların %87'sinde piyosiyanin üretimi tespit edilmiştir 

[144]. Al Marjin ve ark., Irak'ta yanık enfeksiyonlarından izole edilen P. aeruginosa'da 

piyosiyanin ve biyofilm oluşumunun araştırıldığı bir çalışmada, 63 örnekten 40'ının 
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(%63,5) piyosiyanin üretimi açısından pozitif olduğunu bildirmiştir [148]. Erciyes 

Üniversitesi'nde yoğun bakım ünitesi ve poliklinikten alınan P. aeruginosa izolatları 

ile yapılan başka bir çalışmada ise 137 izolattan 85'inin (%62) piyosiyanin açısından 

pozitif olduğu ve en yüksek pozitif sonuçları balgam izolatlarının (%86) verdiği tespit 

edilmiştir [133]. Çalışmamızda literatürle uyumlu şekilde klinik izolatların %60'ında 

piyosiyanin tespit edilmiş olup en yüksek oran (%80) apse ve kan örneklerinde 

görülmüştür. 

 

Piyoverdin, P. aeruginosa tarafından üretilen bir siderofordur. Piyoverdinler özellikle 

P. aeruginosa dahil floresanslı Pseudomonas türlerinin tipik bir özelliğidir ve düşük 

demir koşulları altında üretilirler [34]. Piyoverdin, hastalığın patojenitesi ve bunun 

akciğerlerde birikmesi ve kistik fibrozis hastalarında artan mortalite ile ilişkili 

olduğunu gösterilen önemli bir virülans faktörüdür [145]. Hamza ve ark., 10 adet çoklu 

ilaca dirençli P. aeruginosa izolatı üzerinde yaptıkları bir çalışmada, izolatların 

%100'ünde piyoverdin üretimi gözlemlemiştir [149]. Özkan ve ark., servis ve yoğun 

bakım ünitelerinde saptanan P. aeruginosa izolatları ile yaptığı bir çalışmada 

piyoverdin pozitifliği sırasıyla %86,7 ve %86,2 olarak bulunmuştur [122]. Alonso ve 

ark., ventilatörle ilişkili pnömoniye neden olan P. aeruginosa suşlarının piyoverdin 

üretimini araştırmış ve toplam 90 adet P. aeruginosa suşunun %74,4'ünün piyoverdin 

ürettiğini bildirmişlerdir [150]. Atcıyurt ve ark., P. aeruginosa'nın piyoverdin 

üretimini 137 farklı klinik izolatta araştırmış ve izolatların %83'ünün piyoverdin 

üretimi açısından pozitif olduğu gözlemlenmiştir. Çalışmada idrar izolatlarında 

(%100) ve yara izolatlarında (%96) daha yüksek piyoverdin üretimi sonuçları 

görülürken, en düşük üretimin balgam izolatlarında (%57) gözlendiği bildirilmiştir 

[133]. Bizim çalışmamızda tüm klinik izolatlarda toplam %86 oranında piyoverdin 

tespit edilmiştir. Kan (%100) ve kulak (%100) izolatlarında en yüksek piyoverdin 

üretimi görülmiş; ETA (%90) ve apse (%90) izolatlarında da yüksek piyoverdin 

üretimi görülürken, en düşük üretim BAL (%66,6) izolatlarında gözlenmiştir. Bu 

sonuçlar, piyoverdinin P. aeruginosa'nın klinik izolatlarında yaygın bir virülans 

faktörü olduğunu ve patojenitesinde önemli bir rol oynayabileceğini göstermektedir. 

 

Lipaz, P. aeruginosa'nın tip II salgı sistemi aracılığıyla salgılanan bir enzim olup, 

akciğer dokularında ve ayrıca konak hücre zarlarında ciddi hasara neden olabilir [8]. 
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Khalil ve ark., yaptığı çalışmada, P. aeruginosa izolatlarının %84'ünde lipaz pozitif 

olduğu, en yüksek tespit oranının kanda (%100) ve kateter ucu izolatlarında (%100) 

ve en düşük oranın kulak izolatlarında (%75) olduğu belirtilmiştir [151]. Al-Hasnawy 

ve ark., tarafından yapılan bir çalışmada yanık yarası örneklerinin %100'ünün lipaz 

açısından pozitif olduğu bulunmuştur [152]. Eid ve ark., çeşitli klinik kaynaklardan 

izole ettiği 98 P. aeruginosa suşu ile yaptığı çalışmada sadece 5 izolatın negatif lipaz 

üreticisi olduğu görülmüş; yara izolatlarının %76,9'unun ve endotrakeal izolatların 

%57,7'sinin, idrar (%16,7) ve kulak izolatlarının (%16,7) ise daha düşük lipaz 

aktivitesi gösterdiği belirtilmiştir [153]. Çalışmamızda izolatların %58'inde lipaz tespit 

edilmiş olup, en yüksek aktivite balgam izolatlarında (%77,7) ve en düşük aktivite ise 

kan izolatlarında (%20) görülmüştür. Lipaz aktivitesinin, incelediğimiz diğer virülans 

faktörleriyle karşılaştırıldığında en düşük virülans faktörlerinden biri olduğu 

görülmüştür. 
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BÖLÜM 6 

 

SONUÇ 

 

Çalışmamızda P. aeruginosa pozitif 100 örnek elastaz, proteaz, hareketlilik, 

piyoverdin, piyosiyanin, hemoliz, seğirme (twitching) hareketliliği, mukoid fenotip, 

katalaz ve lipaz gibi çeşitli virülans faktörleri açısından değerlendirilmiştir.  

 

Çalışmamızda P. aeruginosa pozitifliğinin erkek hastalarda daha yüzde olarak daha 

yüksek olduğu görülmüş ancak P. aeruginosa pozitifliği ile cinsiyet arasında istatiksel 

olarak anlamlı bir ilişki tespit edilememiştir (p>0,05).  

 

Çalışmaya dahil edilen, klinik örneklerinde P. aeruginosa üremesi tespit edilmiş 

hastaların %65’inin (81/100) 60 yaş üzeri olduğu görülmüş; yaş ile (>60yaş) P. 

aeruginosa pozitifliği arasında istatistiksel olarak anlamlı ilişki bulunmuştur (p<0,05). 

P. aeruginosa'nın bebeklerden yaşlılara kadar her yaştan insanı etkilediği, ancak 

çoğunlukla >60 yaş bireylerden izole edildiği tespit edilmiştir.  

 

Elde ettiğimiz verilere göre, klinik örneklerin dağılımını %31 idrar, %30 ETA, %20 

apse, %9 balgam, %5 kan, %3 BAL ve %2 kulak örneği oluşturmaktadır. 

 

İzolatların çoğunun yoğun bakım ünitesi (%39) ve palyatif bakım (%9) ünitesinden 

gönderilen klinik örneklerden izole edildiği görülmüş, P. aeruginosa enfeksiyonunun 

bağışıklık sistemi zayıflamış hastaları daha çok etkilediği belirlenmiştir.  

 

Virülans faktörlerinin pozitiflik oranları ise elastaz %76, proteaz %56, motilite %92, 

pyoverdin %86, piyosiyanin %60, hemoliz %87, seğirme motilitesi %82, lipaz için 

%58, mukoid fenotip %79 ve katalaz için %100 tespit edilmiştir. 
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Klinik izolatlardan elde edilen P. aeruginosa suşlarındaki virülans faktörlerinin 

araştırılması, bu fırsatçı patojenin patojenik mekanizmaları ve potansiyel terapötik 

hedefleri hakkında kritik bilgiler sağlamaktadır. Araştırmalar, virülans faktörlerini 

tanımlayıp karakterize ederek P. aeruginosa'nın nasıl infeksiyon oluşturduğunu, 

bağışıklık tepkisinden kaçtığını ve tedaviye nasıl direnç gösterdiğinin daha iyi 

anlaşılmasını sağlamaktadır. Bu bilgi, bu çok yönlü ve çoğunlukla çoklu ilaca dirençli 

bakterinin neden olduğu infeksiyonlarla mücadele etmek amacıyla yeni antimikrobiyal 

ajanlar ve aşılar dahil olmak üzere hedefe yönelik müdahalelerin geliştirilmesi 

açısından kritik öneme sahiptir. 
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