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SUMMARY

The efficacy of the ciprofloxacin as the first choice antibiotic for patients who were ad-
mitted with high fever following renal transplantation were studied. 71 patients who were
admitted to Ege University Organ Transplantation and Research Center with high fever from
January 1994 to March 1995 were included in this study. The age range was between 15 to 55
years. All patients who were operated in our center had received 1 gr. Cefazolin Sodium as
perioperative antibiotic prophylaxis. All patients were given ciprofloxacin 1.0gm/day orally
or 400 mg/day intravenously on admission. Among 71 patients 48 (68%) had urinary tract in-
fections, 10 (14%) had upper respiratory tract infections, 5 (7%) had pneumeonia, 3(4%) had
enteritis and 2 (3%) had sepsis. Microorganisms were isolated in the culture growths. 67% of
the isolates were sensitive to ciprofloxacin. Antibiotic regimen were changed in 18 patients
according to the resistant isolates (12 patients) and mycotic-parasitic growths (6 patients). All
patients, but one who died of candida sepsis, were recovered. No microorganisms were iso-
lated in 29 patients. 19 of them were recovered by ciprofloxacin treatment, while 10 patients
required a second antibiotic depending on the clinical progression and severity of the in-
fection. Ciproloxacin was effective in 60% and 75% of all patienis as a single agent or in a
combination respectively.
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Ciprofloxacin was most effective in Urinary Tract Infection (UTI). 69% of patients were
completely cured by ciprofloxacin alone. This rate is improved to 79% when a second anti-
biotic is added. Serious side effects were not observed. As the UTI's are in the etiological fac-
tor in most of the posttransplant infections ciprofloxacin may be used as the first ¢hoice anti-
biotic in transplant patients whom were admitted to the hospital with high fever, but if a
respiratory infection is suspected ciprofloxacin should not be chosen as the first line anti-
biotic.

(Keywords: Infections, Complication, Nosocomial Infection, Urinary Infection)

OZET

Renal transplantasyon sonrasi yiiksek ategle bagvuran hastalarda siprofloksasinin etkinligi
aragtirildi. Ege Universitesi Organ Nakli Aragtirma ve Uygulama Merkezine Ocak 1994 ile
Mart 1995 yillar: arasinda yiiksek atesle bagvuran 71 hasta calismaya alindi. Yas smur: 15 ile
55 arasinda idi. Merkezimizde opere edilmis tiim hastalara perioperatif dénemde intravenéz 1
gram sefazolin sodyum uyglandi. Kiiltiir sonucu beklenmeksizin, hastalara 100 mg/giin sip-
rofloksasin oral olarak veya 400 mg/giin intravenéz olarak baslandi. Olgularn %59'unda
kiiltiirlerde iireme saptanirken, 29 hastada iireme olmadi. 71 hastanmn 48'inde (68) idrar yolu
enfeksiyonu, 10'unda (%14) iist solunum yolu enfeksiyonu, 5'inde (%7) pnémoni, 3'inde (%4)
enterit, 2'sinde (%3) sepsis mevcuttu. Kiiltiirlerde en ¢ok tireyen mikroorganizma Eschericiacoli
(%50) idi. Ureme olan kiiltiirlerin %67'sinde iireyen bakteriler siprofloksasine duyarl idi.
Ureme olan kiiltiirlerin %67'sinde iireyen bakteriler siprofloksasine duyarh idi. 18 hastada anti-
biyotik tedavisi degistirildi. Bu hastalarin 12'sinde direncli bakteri varlgi, 6'smda ise mik-
otik,parazitik tireme degistirme nedeni idi. Kandida sepsisi nedeni ile kaybedilen bir hasta tiim
hastalar tedavi sonucu iyilestiler. Kiiltiirde {ireme saptanmayan 29 olgunun 19'unda sip-
rofloksasin tedavisi esnasimnda klinik yarut alindi. 10 hastada ise hastaligi siddeti veya iler-
lemesi nedeni ile ikinci bir antibiyotige gerek duyuldu. Tek ajan olarak siprofloksasin hastalarmn
%60'1inda, kombine edildiginde ise %75'inde etkili oldu. Siprofloksasin en ¢ok idrar yolu en-
feksiyonlarmnda etkili idi. Idrar yolu enfeksiyonu olan hastalarm %69'u sadece siprofloksasin ile
tedaviye yamit verdiler. Ikinci antibiyotik eklendiginde basari orani %79'a c¢ikt.. Hastalarin
hicbirinde ciddi bir yan etkiye rastlanilmads. Idrar yolu enfeksiyonlari renal transplantasyon
sonras1 yiiksek ategle bagvuran hastalarda etiyolojide ilk siray:r aldigmdan bu tir en-
feksiyonlarda etkili ve giivenilir bir antibiyotik olan siprofloksasinin ampirik tedavide ilk
secenek olarak kullamilmasini Onermekteyiz. Solunum yollarma ait enfeksiyon tamisi kon-
dugunda siprofloksasinin etkinligi diisitk oldugundan ilk asamada tercih edilmelidir.

(Anahtar Sozctikler: Enfeksiyon Komplikasyon, Nézokomiyal Enfeksiyon, Uriner Enfeksiyon)

Renal tranasplantasyon, terminal donem
bébrek hastalarmnda diyaliz ile karsilagtirildi-
gmda iyi bir yasam kalitesi saglayan ucuz bir
tedavi yontemidir. Imunosupresyon altmdaki
bu hastalarda enfeksiyon ve greft rejeksiyonlari
en sik rastlanan komplikasyonlardir (1). En-
feksiyon giiniimiizde hala transplantasyonlu
olgularda en &nemli 6liim nedenidir. Yiiksek
ates bu hastalarda daima anlamh olup,
ozellikle ameliyat sonrasi ilk 6 ay icerisinde or-
taya cikan atesli donemlerin iizerinde 6nemle

durulmast gerekir (2). Bu caligmada renal
transplantasyon sonrast ilk 1 ila 6 ay igerisinde
yliksek ateg ile bagvuran hastalarda sip-
rofloksasinin ik secenek olarak kullanmu
aragtirildi
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renal transplantasyon hastas: ¢alismaya alnda.
Hastalarm yaslari, 15 ile 53 arasinda degis-
mekte ve yalnizca bir olgu 15 yaginda olup yas
ortalamasi 34 idi. Calismaya katilan 33 kadm
ve 38 erkek hastadan 63 olgu kendi mer-
kezimizde, 8 olgu ise yurtdisinda ya da yurt-
i¢inde baska merkezlerde transplantasyon uy-
gulanmus hastalardi. Merkezimizde transplant
yapilan hastalarda peroperatif baglayip ilk 24
saat devam eden sefazolin sodyum profilaksisi
uygulanmust. Hi¢ bir hastaya post operatif
dénemde Trimetoprim/Sulfametoksazol prof-
laksisi uygulanmadi Bu cahsmaya yalnizca

184

hastalara ise 400 mg/ giin damar yoluyla sip-
rofloksasin uygulandi. Kiiltiir antibiogramla-
rinda siprofloksasine duyarh mikroorganizma
tespit edilen veya iireme olmamasma karsm
klinik seyrinde iyilesme saptanan olgularda bu
tedaviye ortalama 10-14 giin devam edildi.
Kiiltiir antibiogramda siprofloksasine orta de-
recede duyarlilik saptanan hastalarda ise te-
daviye ikinci ve duyarh bir antibiyotik eklendi.
Geri kalan olgularda ise antibiogram ve klinik
seyre gore uygun tedavi degisiklikileri yapalda.
Tedavi tamamlandiktan sonra hastalardan tek-
rar kan, idrar ve balgam kiiltiirleri alinarak sip-

ytksek ates ile bagvuran ve glomeruler filt- rofloksasinin etkinligi arastirild.
rasyon oranr>40 ml/dk olan normokalemik
hastalar alinmustir. Merkezimizde renal trans- SONUC VE BULGULAR

plantasyon uygulanan hastalarda mesane pe-
roperatuar %0.1'lik Kloramfenikol solusyonu
ile yikanmug ve her hastada iiretral kateter 5
giin siire ile tutulmustur.

Yiiksek ates tarumu olarak ardistk 2 giin
stiren ve 38°C tizerinde seyreden viicut sist
kabul edildi. Organ Nakli Poliklinigimize bu
yakmma ile gelen hastalardan kan, idrar, bogaz
stirlintiisii balgam, gaita ve varsa kateter ucu
kiiltiirleri alindi. Alinan kiiltiirlerin mikolojik,
parazitolojik ve mikrobiyolojik incelemeleri
yapildi. Hastalarin viral markirlary, CMV an-
tijeni ve serolojik tetkikleri bakildi. Olgularm
akciger grafileri ve gereginde ultrasonografi ve
bilgisayarli tomografi ¢ekildi. Klinik durum-
larna gore hastalar yatinlarak veya ayaktan te-
daviedildileri.

Tolere edebilen hastalara 1000 mg/giin oral,
agizdan beslenemeyen genel durumu bozuk

Yapilan incelemelerde 48 olguda idrar yolu
infeksiyonu (IYE), 10 olguda iist solunum yolu
enfeksiyonu (USYE), 5 olguda pnémoni, 3 ol-
guda gastroenterit ve 2 olguda sepsis saptands
(Sekil 1). 3 hasta ise ameliyat sonrast erken

GE Ates

Sepsis

SEKIL 1: Yiksek atesle bagvuran hastalada gérillen en-
feksiyonlar

donemde ytiksek ateg nedeniyle siprofloksasin
tedavisine alndi. Bu hastalarin biri trans-
plantasyondan 5 ay sonra koledokta darhk ne-
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SEKIL 2: Kiiltiirlearde tireyen mikroorganizmelarin dagilimi ve Siprofloksasin'e direngli suslarn oran
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deniyle opere edilmis ve T-Tiip tizerinden ko-
ledok rekonstritkkslyonu uygulanmg, diger
ikisi ise transplant sonrasi erken dénemde idrar
kacag1 nedeni ile double-] stent yerlestirilmis
olgulardl. Bakteri tireyen 36 hastada en sik
karsilagilan mikroorganizma E. Coli (%50) idi
(Sekil 2). Ureyen mikroorganizmalarm %67"si
siprofloksasine duyarh bulundu. Digerleri ad1
altinda toplanan grupta 4 hastada Candida Al-
bicans, birer hastada ise Cryptococcus ne-
oformans ve Giardia Intestinalis saptands
Kiltiir antibiogramlarda 12 hastada mik-
roorganizma siprofloksasine direncli idi (%33).
Bu grup ve mikolojik-parazitolojik {ireme sap-
tanan diger grupta tedavi protokolleri
degistirildi. 29 hastada lireme olmad:. Bu has-
talarm 19'unda tek basma siprofloksasin te-
davisi ile klinik ve laboratuvar bulgularmda
diizelme elde edildi. Klinik gidis, laboratuar
testleri ve diger incelemeler dogrultusunda
diger 10 hastaya ikinci bir antibiyotik eklenedi
(%14). Bu olgularda gozlenen yiiksek ateslids-
nemlerden serolojik olarak kamitlayamamiza
ragmen Influenza A, Respiratuar Sinsisyal
Viriis, Parainfluenza 1 ve 2 gibi viriislerin so-
rumlu olabilecegi diisiiniildii ve olasi bir pi-
yojenik bakteriyel superenfeksiyonun énlene-
bilmesi amaciyla siprofloksasin tedavisi uy-
gulandi. Kandida sepsisi nedeniyle eksitus olan
bir olgu hari¢ tiim hastalar sifa ile iyilestiler.
Siprofloksasinin tek basma kullamuldigi has-
talarda %60, ikinci bir antibiyotikle kom-
binasyonunda ise %75 basar1 elde edildi.
Siprofloksasinin tek basma en ¢ok idrar
yolu enfeksiyonlarmda etkili oldugu saptandi
(%69). Bu sistemde diger antibiyotiklerle kom-
binasyonunda %79 basar: elde edildi. Ust so-
lunum yolu enfeksiyonlarida tek basma kul-
lanimda %50, ikili kombinasyonlarda ise %100
etkin oldugu gozlendi. Bu olgularm kan, idrar
ve balgam kiiltiirlerinde yalnizca bir vakada
tireme saptand: ve Streptokokus pneumonia
izole edildi. Pnémoni tespit edilen bes olguda
basarisiz kalndi. Bu olgularm ticiinde sira-
siyla Pseudomonas aeroginosa, Koagiilaz (+)
Stafulokokus aureus ve Salmonella spesies
tredi. S0z konusu bakterilerin timi sip-
rofloksasine direncli idi. 2 olguda CMV an-
tjeninin  pozitif olmast nedeni ile CMV
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pnémoniti diigtiniildii ve hastalara Gansiklovir
tedavisi uygulandi. Pnémonili hastalarda ta-
davi protokoliinde yapilan degisiklikler son-
rast %60 basari elde edildi. Hig bir olguda ilaca
bagl belirgin yan etkiler ve kan kreatinin
diizeylerinde anlamli degisimler gézlenmedi.

TARTISMA

Transplantasyonlu olgularda yiiksek ateg
cok anlamh bir fizik bulgudur. Ozellikle ame-
liyat sonrasi ilk 6 ay iginde gozlenen ategli pe-
riyodlarn {izerinde 6nemle durulmas: gerekir
(2). Uremi ve kortikosteroid kullarumi en-
feksiyona karst yiiksek ates yarutini baskilasa
da renal transplanth bir olguda gézlenen ates,
ilag hipersensitivitesi veya alogreft en-
feksiyonun habercisidir (3). Genis bir seride
174 transpalanli olguda ortaya ¢ikan 194 atesli
dénemin %74'iinden enfeksiyon ve yalmzca
%13'inde alogreft reddi sorumlu tutulmustur
(4). Bu tip olgularda greft ve hasta yasam
acismdan ampirik tedavi uygulama zo-
runlulugu bu tarz cahismalarda kontrol grubu
olusturulmasmu etik agidan miimkiin kdma-
maktir. Kontrol grubu olarak bazi ¢alismacilar
transplantasyon uygulanmanus ancak siklikla
idrar yolu enfeksiyonu bulunan hastalarmn te-
davi sonuclarim sunmaktadirlar (7). Benzer bir
calismada, transpalant sonrasi erken evrede
yiiksek ates ile basvuran olgularm %90'mda
idar yolu enfeksiyonu ve greft enfeksiyonu tes-
pit edilmistir (2).

Uygulanan cerrahi teknikten bagimsiz ola-
rak gelisen ciddi enfeksiyonlarm insidansi
transplantasyonu takiben 3 hafta sonra bas-
layip, sekizinci haftada zirveye ulasmakta ve
altinci aya kadar progresif olarak azalmaktadir
(5). Bu riskli dénemde antibiyotik proflaksisi
uygulanmayan veya yetersiz uygulanan ol-
gularda %35 ile %79 arasmda deigen oran-
larda idrar yolu enfeksiyonlariyla karsiasil-
maktadir (1,56). Bu olgularda predispozan
faktor olarak ameliyat éncesi uzun dénem he-
modiyaliz tedavisi ve ameliyat sonrasi 6 giin ve
tizeri mesane kateterizasyonu sorumlu bu-
lunmustur (1,5,6). Serimizde yiiksek ates ile
basvuran hastalarda idrar yolu enfeksiyonu
goriilme orant %68'dir.
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Cohen ve ark. transplant olgularmda en sik
karsilagilan mikroorganizmalarin gr (-) enterik
basiller (E.Koli, Klebsiella, Proteus) ile
Pséudomonas Aeruginosa ve Stafilokokus Au-
reus olmast nedeniyle, yiiksek ates ile
bagvuruyu takiben baslangic ampirik rejimi
icin bir kinolon tiirevi (norfloksasin, sip-
rofloksasin) ile bir dgiincii jenerasyon se-
falosporin kombinasyonunu énermektedir (2).
Ayrnica transplant sonrast erken evrede
gozlenen bakteriyel pnémonilerden Stafilokkus
aureus ve gram (-) enterik basillerin sorumlu
tutulmas: da bu kombinasyonun kullanumimn
destekler niteliktedir (2). Bu tip bir kom-
binasyonun penisillinaz {ireten ve tiretmeyen
Stafilokokus aureus ve epidermidis'te etkili
oldugu bilinmektedir. Ayrica siprofloksasin'in
metisiline direngli stafilokoklarda Vankomisine
alternatif olabilecegi gosterilmistir (12). Bizim
serimizde kiiltiir antibyogram sonucuna gore
tireme tespit edilen (18 E.Xoli ve 9 Staf. aureus)
27 olgumuzun 20'sinde suslarm siprofloksa-
sine duyarli oldugu (%75) saptanmustir. 9 Sta-
filokokus aureus olgusunun 6'smda pe-
nisillinaz tretmeyen suslar, 3{linde ise ko-
agulaz (+) ve metisiline direncli suglar izole
edilmistir. Grekos ve ark. renal transplantas-
yon sonrast idrar yolu enfeksiyonu saptanan 26
olgunun idrar kiltiirlerinde %62 oraminda
EXKoli ve %38'ide ise Proteus mirabilis, Kleb-
siella ve Staf. aureus izole etmislerdir. Bu
calismada tim olgulara 500 mg/giin dozda 10
glin siire ile siprofloksasin verilmis ve trans-
plantasyon uygulanmayan idrar yolu en-
feksiyonlu olgularla karsilagtinlmustir. %54
hastada tam iyilesme ve %38'inde ise idrar
kiiltiirlerinde menfilesme saptanmis olup,
kontrol grubunda bu oranlar sirasiyla %68 ve
%28 olarak bulunmustur (7).

Glincel bir cabismada, renal transplant
alicilarinda  ortaya ¢ikan idrar yolu en-
feksiyonlarim: Onlemede siprofloksasin,  tri-
metroprim-sulfametoksazole egdeger etkinlik-
te bulunmus ve profilakside %75 oramnda
basar1 saglanmustir. Siprofloksasin uygulanan
vakalarm yalmzca %I4'inde pnomosistik
pnémoni gozlenmis ve tedaviye eklenen ayhk
pentamidin aerosollaeri ile bu oran sifira
diigtiriilmiistir (8). Ayrica ilag toksisitesi ve
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direngli enfeksiyon trimetoprim-sulfametok-
sazol grubunda %25 oraninda karsilasilirken
bu oran siprofloksasin grubunda %6 olarak bu-
lunmusgtur. Normal populasyonda oldugu gibi
taransplant olgularmn bir kisminda yiiksek
atesten Pnémokoklar, Influenza A, RSV ve Pra-
rainfluenza gibi toplum kékenli enfeksiydz et-
kenler sorumludur. Transplanth olgularda bu
tip enfeksiyon insidansmmn normal populas-
yondan farkl: olmadig: ve etkenlerin redde yol
acmadigl saptanmustir. Bu vakalarda kesin
taruya ulastimasa bile piyojenik bakteryel su-
perenfeksiyon riskinin yiiksek olmasi ne-
deniyle antibiyotik profilaksisinin uygulanmasi
onerilmektedir (2). Transplant olgularinda
gozlenen, klinik ve radyolojik konsolidasyon
bulgusunun eslik etmedigi trakeobronsit
gelisiminden streptokokus pneumonia ve He-
mophilus Influenza gibi etkenler sorumlu bu-
lunmustur. Belirgin ates ve radyolojik in-
filtrasyonla seyreden alt solunum yolu
enfeksiyonlarinda ise etkenler siklik sirasina
gore Pnomokoklar, Stafilokokus Aureus, Le-
gionella ve gram (-) basillerdir (2,9). Bu ol-
gularda eritromisin, sefuroksim ve bir ami-
noglikozid kombinasyonunun etkin bir tedavi
oldugu saptanmustir (2). Non-spesifik ajanlar
ile ortaya qikan febril pnémonik sendromda,
pnomoni tarst konan hastalarda imunglobulin
ile kombine edilmig Seftazidim'in de tedavide
basarihi sonuglar verdigi bildirilmistir (11). Se-
rimizde yiiksek atesle basvuran olgularda am-
pirik siprofloksasin tedavisi ile total basari
oranmum %60 olmasi, bu rejimin 6zellikle {ist
solunum yolu enfeksiyonlari veya pndmo-
nilerle %50'den az bir basar: saglamast siprof-
loksasinin solunum yollarma ait enfeksi-yon-
larda ampirik tedavide ideal secenek olma-
digmi diistindtirmektedir. Ancak transplan-
tasyon sonrasi ilk 1i¢ ay icerisinde %50 den
fazla olguda triner sistem enfeksiyonunun
goriilmesi, bu enfeksiyonun en onemli bak-
teriyemi nedeni olmasi (10) ve siprofloksasin'in
ana etken olan Enterobakter grubu ve sta-
filokokus aureus tizerindeki yiiksek etkisi; ne-
deni bilinmeyen yiiksek ates ile bagvuran ol-
gularda siprofloksasinin tedavide ilk secenek
olarak emniyetle kullamilabilecek bir an-
tibiyotik olacagi sonucu ortaya koymaktadir.
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