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PSEUDOMONAS AERUGINOSA SUSLARININ ANTIKANDIDAL AKTIVITELERI
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OzZET

Bu calismada, degisik klinik érneklerden soyutlanan 120 Pseudomonas aeruginosa susunun Candida turlerine karsi in vitro
antikandidal aktivitesinin saptanmasi amaglanmistir. Candida suslari olarak Candida albicans ATCC 90028, Candida parapsilosis
ATCC 90018 ve Candida glabrata ATCC 90030 kullanilmis ve P. aeruginosa suslarinin antikandidal aktivitesi kanli agar ve
Sabouraud-dekstroz-agar (SDA) besiyerlerinde Kerr'in yontemi kullanilarak incelenmistir. Candida suslarinda Gremenin olmamasi
tam inhibisyon, kontrole gére daha az olmasi ise kismi inhibisyon olarak degderlendirilmistir. Suslarin kanli agar kullanildiginda
C. albicans, C. parapsilosis ve C. glabrata’ya karsi gosterdikleri tam inhibisyon oranlari sirasiyla %54.1, %51.6 ve %50 seklindedir.
Bu sayilar SDA kullanildiginda ise %52.5, %49.1 ve %48.3 olarak belirlenmistir. Pseudomonas aeruginosa suslarinin gogunda
antikandidal aktivite bulundugu saptanmis ve bu durumun klinik énemi irdelenmistir.

SUMMARY

The purpose of this study was to investigate the anticandidal activity of Pseudomonas aeruginosa strains. The in vitro anticandidal
activity of 120 Pseudomonas aeruginosa strains isolated from various clinical specimens against Candida species was investigated.
Candida albicans ATCC 90028, Candida parapsilosis ATCC 90018 and Candida glabrata ATCC 90030 were used as Candida
strains and anticandidal activity of P. aeruginosa strains was examined by using Kerr's method on blood agar and Sabouraud-
dextrose-agar (SDA). Having no growth of Candida strains was considered as total inhibition and the decrease of growth compared
to the control was accepted as partial inhibition. Total inhibition rates against C. albicans, C. parapsilosis and C. glabrata obtained
by using blood agar were 54.1%, 51.6% and 50%, respectively. When SDA was used, the rates were detected as 52.5%, 49.1%
and 48.3%, respectively. In conclusion, in most strains of P. aeruginosa an anticandidal activity was detected. The clinical implic -
ations of this activity was discussed.

GiRIS Pseudomonas aeruginosa’nin slime Uretimi  6zellikle
kistik fibrozis hastalarinda, fitotoksinler bitkiler tizerinde,
P. cepacia'nin urettigi antifungal bilesikler ise yine farkli

Pseudomonas’lar piyosiyanin, pirolnitrin ve psédomonik
asit gibi antibiyotik molekiilleri Greten genis ve farkh grup
mikro-organizmalardir. Pseudomonas’larin  salgiladigi canhlar Gzerindeki kolonizasyonu saglamaktadir (1-3).

fitotoksin, - slime ve antifungal maddeler gibi bazi  pseydomonas aeruginosa suslari piyosiyanin, fenazin-1-
sekonder metabolitler bu mikro-organizmalara dogal  karboksilik asit, 1-hidroksil fenazin ve fenazin-1-

yagam ortamlarinda bazi avantajlar kazandirmaktadir.  karboksiamit gibi redoks aktif fenazin bilesikleri
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Uretmektedir (1). Pseudomonas aeruginosa’nin antifun-
gal etkili bir madde Urettigi ilk defa 1994 yilinda Kerr (2)
tarafindan klinik bir gézlemde, daha sonra ise in vitro
olarak gosterilmistir.

Bu calismada degisik klinik 6rneklerden soyutlanan P.
aeruginosa suslarinin in vitro antikandidal aktivitesi
arastiriimigtir.

GEREG VE YONTEM

Bakteri suslari. Atatirk Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi’'nde degisik servislerde yatan hastalarin klinik
orneklerinden soyutlanan 120 P. aeruginosa susu
calisma kapsamina alinmistir. Suslarin 40 (%33.3)i
trakeal aspirat, 32 (%26.6)’si idrar, 26 (%21.6)’i yara
surlintist ve 22 (%18.3)'si kan Kkdiltirlerinden izole
edilerek klasik mikrobiyolojik yontemler ile taninmistir.

Candida suslar. Candida suslar olarak C. albicans
ATCC 90028, C. parapsilosis ATCC 90018 ve
C. glabrata ATCC 90030 kullaniimistir.

Antikandidal aktivitenin arastirilmasi. Pseudomonas
aeruginosa suslarinin antikandidal aktivitesi Kerr'in (2)
Onerdigi yontem kullanilarak incelenmigtir. Calisma
kapsamina alinan bakterilerin 24 saatlik kiiltirlerinden
%0.09'luk NaCl kullanilarak 10® Koloni Olusturan Unite
(KOU) siispansiyonlari hazirlanmis ve bu siispansiyon-
lardan 30 upl alinarak petrilerdeki kanli ve Sabouraud-
dekstroz-agar (SDA) besiyerlerine ¢cap boyunca eni 1 cm
olacak sekilde yayilmistir. Besiyerleri 30° C'de 24 saat
inklibe edildikten sonra makroskobik Ureme lam ile
kazinmis kalan mikroskobik artiklarin yok edilmesi igin
kloroform emdirilmis 5 cm c¢apindaki filtre kagitlan
besiyeri yluzeyine konularak 30 dakika sure ile bekle-
tilmistir. Filtre kagitlarn kaldinldiktan sonra kloroformun
ugmasi igin 1-2 dakika beklenildikien sonra ayni besi-
yerlerine Candida suslarinin 10° KOU slispansiyonlarin-
dan ilk inokulum bdlgesine dik a¢i olusturacak sekilde
ekim yapilmis ve plaklar 30° C'de 24 saat inkiibe
edilmistir.

Sonuglari  degerlendirilmesi. Inkiibasyon siiresinin
bitiminde bakteri ekimi ile kesisen yerde Candida
suglarinin drememesi tam inhibisyon, kontrole goére daha
az Ureme olmasi ise kismi inhibisyon olarak deger-
lendirilirken, Gremenin kontrol ile ayni sekilde olmasi ise
inhibisyon olmamasi olarak degerlendirilmistir.

istatistiksel analiz. Kanli ve SDA besiyerlerindeki
sonuglar arasinda fark olup olmadigi ki-kare testi ile
degerlendirilmigtir (1).

BULGULAR

Calismada kullanilan P. aeruginosa suslarinin kanli agar
kullanildiginda C. albicans, C. parapsilosis ve
C. glabrata’ya karsi gosterdikleri tam inhibisyon oranlari
sirasiyla %54.1, %51.6 ve %50 olarak bulunmus; bu
oranlar SDA kullanildiginda ise sirasiyla %52.5, %49.1
ve %48.3 olarak belirlenmistir. Kismi inhibisyon oranla-
rinin ise, yine sirasiyla, kanh agar besiyerinde %16.6,
%18.3, %18.3 ve SDA’da %17.5, %18.3, %17.5 oldugu
saptanmistir. Kanli agar ve SDA besiyerlerindeki sonug-
lar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark buluna-
mamistir (p>0.05). Sonuglar Tablo 1°de gdsterilmistir.

TARTISMA

Pseudomonas turlerinden P. aeruginosa, P. fluorescens,
P. multivorans, P. aureofaciens ve P. pyrrocinia tibbi
literatirde antibiyotik Ureten bakteriler olarak bilinmek-
tedir. Piyosiyanin, pirolnitrin ve psédomonik asit bu
antibiyotiklerin en iyi bilinenleridir. Pseudomonas
aeruginosa’nin Urettidi piyosiyanin 6zellikle C. albicans
ve Aspergillus fumigatus uzerinde etkili antifungal
aktiviteye sahiptir (1, 2, 4-6). Piyosiyanin insan epitel
hicrelerinde cAMP ve ATP dlizeyinin azalmasina neden
olmaktadir. Bu maddenin C. albicans’lar lizerindeki olasi
etkisinin C. albicans’'in hif olusturmasini cAMP’ye bagl
bir sekilde azaltmasi oldugu diisiiniilmektedir. insanlarda
patojen olan P. aeruginosa suslarinin urettigi Tip 1V pili,
fosfolipaz C ve fenazinler gibi bazi virulans faktorler C.

Tablo1. Pseudomonas aeruginosa suslarinin kanli agar ve Sabouraud-dekstroz-agar (SDA) besiyerlerinde Candida turlerine karsi

gosterdikleri antikandidal aktivite oranlari

Kanl agar SDA
Candida_suslar Tam inhibisyon Kismi inhibisyon Tam inhibisyon Kismi inhibisyon
n (%) n (%) n (%) n (%)
Candida albicans ATCC 90028 65 54.1 20 16.6 63 52.5 21 17.5
Candida parapsilosis ATCC 90018 62 51.6 22 18.3 59 491 22 18.3
Candida glabrata ATCC 90030 60 50 22 18.3 58 48.3 21 17.5
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albicans lzerinde 6ldiricu etkiye sahiptir. Hogan ve ark.
(7) P. aeruginosa tarafindan (retilen 3-okso-C12
homoserin lakton adli maddenin C. albicans’in Gremesini
zorlastirdigini belirlemiglerdir.

Arastirmamizda iki farkli besiyeri kullanarak uyguladigi-
miz in vitro testlerde, degisik klinik 6rneklerden
soyutladigimiz 120 P. aeruginosa susunun kanli agar
besiyerinde C. albicans, C. parapsilosis ve
C. glabrata’'ya karsi goOsterdigi tam inhibisyon oranlari,
sirasiyla, %54.1, %51.6 ve %50 olarak bulunmus, bu
oranlar SDA kullanildiginda ise %52.5, %49.1 ve %48.3
olarak belirlenmistir. Konu ile ilgili yapilan diger c¢alig-
malari inceledigimizde, Kerr iki degisik calismasindan
ilkinde (8), kistik fibrozisli hasta grubundan soyutladigi
10 P. aeruginosa ve dokuz B. cepacia susundan
hepsinin C. albicans, dokuzunun C. krusei ve
C. parapsilosis Uzerinde tam inhibisyon saglarken diger
Candida turleri icin de degisen oranlarda inhibisyon
gosterdigini belirlemistir. Kerr diger calismasinda (2),
balgam kiltirlerinden soyutladigi 10 P. aeruginosa
susunun hepsinin C. albicans, C. kefyr ve C. lusitaniae
suslarini, sekizinin C. krusei'yi tam olarak, yine sekizinin
C. parapsilosis’i tam, ikisinin ise kismen inhibe ettigini
belirlerken ayni P. aeruginosa suglarinin degisen
sayllarda C. guilliermondii, C. tropicalis, C. glabrata,
Saccharomyces cerevisiae ve Aspergillus fumigatus’a
tam ve kismi inhibitor etki gésterdigini saptamistir.

Erturan ve ark. (9) kistik fibrozisli hastalarin balgamla-
rindan soyutladiklari 49 P. aeruginosa sugunun 27’sinde
(%55) tam, vyedisinde (%14) kismi; transplantasyon
yapilan olgularin idrarlarindan  soyutladiklari 48
P. aeruginosa susunun 36'sinda (%75) tam, dérdinde
(%8) kismi olarak C. albicans’a karsi aktivite saptamig-
lardir. Yicesoy ve ark. (3) 50 P. aeruginosa susunun
Candida turleri Uzerinde antifungal aktivitesini aragtir-
diklari calismalarinda; C. albicans, C. parapsilosis ve
C. krusei tirleri Uzerinde kanlh agar ve SDA
besiyerleinde tam inhibisyon oranlari sirasiyla %14-%18;
%4-%8; %6-%2 olarak; kismi inhibisyon oranlari ise yine
sirasiyla  %12-%12;  %28-%22; %20-%4 olarak
saptamislardir. Kaleli ve ark. (1) ¢alismalarinda; toplam
44 P. aeruginosa susunun C. albicans, C. parapsilosis,
C. krusei ve C .tropicalis suslar lzerinde kanl agar ve
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SDA’daki tam inhibisyon oranlarini, sirasiyla, %41-%45;
%34-%39; %34-%48; %25-%25; kismi inhibisyon oran-
larini ise %7-%11; %14-%9; %18-%5; %16-%16 olarak
bildirmiglerdir.

Bizim galismamizda P. aeruginosa suslarinin C. albicans,
C. parapsilosis ve C. glabrata’ya kargi gosterdikleri kismi
inhibisyon oranlari kanli agar besiyerinde sirasiyla
%16.6, %18.3 ve %18.3 olarak bulunmus, bu oranlar
SDA kullanildiginda ise %17.5, %18.3 ve %17.5 olarak
belirlenmistir. Calisma sonuglarimizi  diger ¢alisma
sonuglari ile karsilastirarak degerlendirdigimizde, tam ve
kismi inhibisyon oranlarinin diger ¢alismalarda sunulan
oranlar ile uyum gosterdigi belirlenmistir.

Calismamizda, her iki besiyerinde saptanan tam ve
kismi inhibisyon oranlari arasinda istatistiksel olarak
anlamh  bir fark bulunamamistir.  Pseudomonas
aeruginosa’nin Candida turleri Gzerindeki antikandidal
aktivitesinin in vitro olarak arastiriimasi icin her iki
besiyeride kullanilabilir. Bu bulgu diger ¢alismalarla da
uyumludur (1-3).

Pseudomonas  aeruginosa’nin  Uretti§i  piyosiyanin
C. albicans’a karsi doza bagimh olarak inhibitor etki
gOstermekte, ayni sekilde P. aeruginosa’nin urettigi
piyoverdinin 1/16 diliisyonunun C. albicans’in liremesin-
de inhibitor etki yapmaktadir. Bununla birlikte, C. krusei,
C. kefyr, C. guilliermondii, C. tropicalis, C. glabrata,
C. lusitaniae, C. parapsilosis ve Saccharomyces
cerevisiae kokenlerinin de piyosiyanin ve 1-hidroksifena-
zin ile inhibe edildigi belirlenmigtir (8, 10). Calismamizda
P. aeruginosa suslarinin C. albicans lUizerinde daha etkili

antikandidal aktivite gosterdigi belirlenmistir. Diger
g¢alismalarda da ayni bulguya rastlaniimistir (1-3).
Sonu¢ olarak, calisma kapsaminda inceledigimiz

P. aeruginosa suslarinin gogu inceledigimiz Candida
turleri  Uzerine antikandidal aktivite gdstermistir.
Pseudomonas infeksiyonlarinin tedavisi sonrasinda olasi
antifungal etkinin ortadan kalkmasi ile olusabilecek,
Ozellikle Candida ve diger mantar infeksiyonlarina kargi
dikkatli olunmasi gerektigi, ayrica Pseudomonas’larin
Urettigi maddelerden yeni antifungallerin gelistiriimesinin
mimkun olabilecegi diistincesindeyiz.
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