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OZET

Bu galisma, 1 Ocak 2004-31 Aralik 2004 tarihleri arasinda SB Ankara Onkoloji Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuvarina gelen
idrar 6rneklerinden izole edilen Escherichia coli bakterilerinin siprofloksasin direncini retrospektif olarak degerlendirmeyi
amaclamistir. Idrar 6rneklerinden rutin mikrobiyolojik yéntemlerle E. coli izolasyonu yapilmis ve duyarliliklart NCCLS 6nerilerine
uygun olarak disk diflizyon yéntemiyle arastirilmistir. Calisma kapsamina alinan 231 E. coli susunun 51 (%22.7)inde
siprofloksasin direnci saptanmistir. Florokinolonlardan olan siprofloksasin genis spektrumlu antibakteriyel bir ajan olup ézellikle
gram-negatif bakterilerle olusan (liriner sistem infeksiyonlarinin tedavisinde sik kullaniimaktadir. Son yillarda Amerika Birlesik
Devletleri, Avrupa ve Ulkemizdeki yayinlarda klinik izolatlara karsi siprofloksasin aktivitesinin giderek azaldigi belirtiimektedir.
Toplum ve hastane kdékenli infeksiyonlarin sik rastlanilan etkenlerinden biri olan E. coli'de siprofloksasine duyarliligin diizenli
olarak saptanmasi, bu grup antibiyotiklerin dogru ve yerinde kullaniimasi ile terapétik etkilerinin devamliliginin saglanmasi
gerektigi kaginilmaz bir gergektir.

Anahtar Kelimeler: Uriner sistem infeksiyonlari, Escherichia coli, siprofloksasin.

SUMMARY

In this retrospective study we evaluated ciprofloxacin resistance in Escherichia coli isolated from urine cultures (January
2004 through December 2004). In microbiologic identification and susceptibility testing we used standard culture metodes and
NCCLS guideline. From 231 E. coli isolated from urine cultures, 51 isolates (22.7%) were found to be resistant against
ciprofloxacin. Ciprofloxacin is an expanded spectrum quinolone that is used frequently in the treatment of urinary tract infections
caused by gram-negative bacilli such as E. coli. In recent years there is an increasing reports of ciprofloxacin resistance in United
States of America, Europe and in our country. E. coli is one of the most frequent causative agents in community and hospital
acquired infections, because of this ciprofloxacin susceptibility testing should be performed routinely in isolated E. coli in order
to correct and effective antimicrobial use in clinical setting.
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SB Ankara Onkoloji Hastanesinde idrar Orneklerinden Elde Edilen Escherichia coli Suglarinda

Siprofloksasin Direncinin Retrospektif Degerlendiriimesi

GIRIS

Gegctigimiz ylzyilin ortalarindan beri kullanilan
antibiyotiklerin en 6nemli amaci; infeksiyonlarla iligki-
li olan morbidite ve mortalite oranlarini dugtrmektir.
Ancak ne yazik ki antibiyotiklerin yaygin kullanimina
bagl olarak erken ddénemde kazanilan bu basari
dlizeyleri artik dismeye baglamistir. Bu durum kesin-
likle ilerisi icin de blyuk bir sorundur (1,2).

Sik rastlanilan infeksiyonlar arasinda driner sis-
tem infeksiyonlari 2. sirada yer almaktadir. Tum din-
yada tahmin edilen gérilme orani %2-3’tlr. Bu oran,
yillik 100 milyon olgu ve buyUk bir parasal harcama
anlamina gelmektedir (3).

Uriner sistem infeksiyonlarina en gok gram-nega-
tif basiller neden olmaktadir. Bu infeksiyonlarin etken-
leri arasinda da gerek toplumdan kazanilan gerekse
hastane infeksiyonu etkeni olarak karsimiza en gok
Escherichia coli gcikmaktadir (4-8).

Bir infeksiyon hastaliginin uygun tedavisi; yeterli
slirede infeksiyonu eradike edecek, en az toksik, en
ucuz antibiyotigin secilmesidir (6). Uriner sistem
infeksiyonlari icin de bu kural gegerlidir (6).

Uriner sistem infeksiyonlarda daha uzun siire yeter-
li idrar konsantrasyonu saglayan antimikrobiyaller daha
iyi tedavi etkinligine sahiptir. Buna ek olarak intestinal ve
vajinal floradaki anaeroplari etkilemeyip gram-negatif
basilleri eradike eden ajanlar reinfeksiyonlari dnleyerek
daha uzun sireli bir kir saglamis olmaktadir (6). Bu
ilaclara 6rnek olarak da trimetoprim-stlfametoksazol
(TMP-SMZ) ve florokinolonlar verilebilir.

Son yillardaki TMP-SMZ'ye karsi geligen direng
nedeniyle ampirik tedavide en sik kullanilan ajan
kinolon grubunun bir Uyesi olan siprofloksasindir (9).

1980’li yillardan beri kullanimda olmalari, klinis-
yenlerin etkin ve ucuz tedavi uygulamak maksadiyla
cesitli infeksiyonlarda bu grup antibiyotikleri sik kul-
lanmasi, dizensiz ve inefektif kullanim nedeniyle
bakterilerin kinolonlara olan duyarliigi zaman iginde
ve bolgeye gore dusls egilimindedir (5,6,10,11).

Bu calismada Uriner sistem infeksiyonlarinda sik
rastlanan bir etken olan E. coli 'de, bu infeksiyonlarin
ampirik tedavide en sik kullanilan ajan olan siproflok-
sasinin hastanemizdeki diren¢ durumunun saptamasi
amagclanmigtir.

GEREC ve YONTEM

Bu calismada, 1 Ocak 2004-31 Aralik 2004 tarih-
leri arasindaki 1 yillik ddnemde SB Ankara Onkoloji
Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuvarina génderilen

idrar Orneklerinde Ureyen, “Centers for Diseases
Control and Prevention (CDC)” kriterleri baz alinarak
tanimlanan 231 E. coli susu degerlendirilmistir.

Ornekler kanli ve EMB (Eosin-Methylene-Blue)
agar besiyerlerine ekilmistir. Besiyerleri aerop kosul-
larda 37°C’de 24-48 saat inklbe edilmigtir. Bakteri
identifikasyonu konvansiyonel yéntemlerle yapiimistir.

izole edilen 231 E. coli susunun siprofloksasine
duyarhliklarinin tespiti NCCLS 8nerilerine gére Kirby-
Bauer disk diftizyon y&ntemi ile siprofloksasin (Oxoid)
diskleri kullanilarak yapilmistir.

BULGULAR

incelenen 231 E. coli susunun 49 (%21.2)'u
erkek, 182 (%78.7)’si kadin hastaya aittir. iki yliz otuz
bir E. coli susunda siprofloksasin direnci %22.07 ola-
rak bulunmustur.

TARTISMA

Florokinolonlar, renal ve prostatik doku penetras-
yonlarinin mikemmel olmasi, ylksek Uriner konsant-
rasyonlara ulasabilmeleri nedeniyle komplike olan
veya olmayan Uriner sistem infeksiyonlarinda yaygin
kullanim alani bulmustur (8).

Siprofloksasin antibakteriyel spekirumunun genis
ve bakterisidal aktivitesinin iyi olmasi nedeniyle 6zellik-
le E. coli gibi gram-negatif bakterilerle olusan infeksi-
yonlarin ampirik tedavisinde sik kullaniimaktadir (4,11).

Uriner sistem infeksiyonlarinda genellikle ampirik
tedavi yeglenmektedir (5,8). Kinolonlara direng, kulla-
nima girdikleri 1980’li yillardan beri belirgin sekilde art-
maktadir. Direng, kinolonlarin farkli hasta gruplarinda
yaygin olarak kullaniimasina baglidir ve her biri mini-
mum inhibitér konsantrasyonu (MiK) diizeylerini yiik-
selten birkag kromozomal mutasyonun birikmesi sonu-
cu gelismektedir (13). Antimikrobiyal direncin olusumu
ve yayilmasi uygun farmakokinetik ve farmakodinamik
profillere sahip ajanlarin kullaniimasiyla azaltilabilir (4).

Ulkemizde yapilan calismalara bakildiginda ri-
ner sistem infeksiyonlarinda siklikla kullanilan etkin
bir grup olan kinolonlarin etkinliklerinin zamanla azal-

Tablo 1. Izole edilen E. coli suslarinin cinsiyete gére
dagilimi.

izole edilen

E. coli susu %
Kadin 182 78.70
Erkek 49 21.20
Toplam 231 100.00
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makta oldugu gosterilmistir (14). Bir calismada Uro-
patojen E. coli suslarinda siprofloksasin duyarlihgi
1987 yilinda %99.3, 1994 yilinda %99, 2000’de ise
%84 olarak bildirilmistir (5). Bir Gniversite hastanesin-
de 3 yillik arayla yapilan diger bir ¢calismada ise Uro-
patojen E. coli suslarinda siprofloksasin duyarliligi
%82'den %69.3’e dusmustlr (6). Bagka bir ¢calisma-
daysa 1 yillik bir slire sonunda siprofloksasin direnci-
nin %18’den %35’e yukseldigi gdsterilmistir (11).

Florokinolon direncine neden olabilecek predispo-
zan faktorlerin arastinildigi bir calismada; erkek cinsi-
yet, énceden kinolon kullanimi ve mikroorganizmanin
genislemis spekirumlu beta-laktamaz (GSBL) Ureten
E. coli veya Klebsiella spp. olmasi bagimsiz risk fak-
torleri olarak belirlenmistir. Ayrica, florokinolonlara
direngli suslarin diger antibiyotiklere de belirgin olarak
daha fazla diren¢ gosterdikleri (karbapenemler haric)
gorulmustdr. Ayni calismada GSBL Ureten E. coli ve
Klebsiellalarda florokinolon direnci anlamli olarak
yUksek bulunmustur (%41’e %8) (15). Diger taraftan
dnceden siprofloksasin kullanmis olan hastalarda
GSBL pozitif E. coli suslarina siprofloksasin kullan-
mamis olanlardan 2 kat daha fazla rastlanmistir (16).

2004 yilinda italya’daki 4 laboratuvarda yapilan bir
calismada kadin hastalarda komplike olmayan akut
sistit olgulari degerlendirilmis, elde edilen patojenlerin
%85.3'Untin  E. coli oldugu, bu suslarin ampisilin
duyarlihiginin %62.5, amoksisilin-klavulanik asit duyar-
lihgmin %87.7, sefuroksim duyarlihginin %89,2, sip-
rofloksasin duyarliliginin ise %83 oldugu saptanmistir.
Bu galismada bulunan nitrofurantoin duyarliligi %96.7,
fosfomisin duyarliligi ise %98.6 olarak bulunmustur
(17). Ulkemizde yapilan bir calismada ise E. coli sus-
larinda seftriakson ve nitrofurantoin direng oranlari
sirasiyla %4 ile %17.3 olarak bulunmustur (6).

Sonug olarak gerek daha énceki galismalar gerek-
se calismamiz gdstermistir ki kinolonlara ve Uriner sis-
tem infeksiyonlarinda sik kullanilan kinolonlardan biri
olan siprofloksasine karsi bu infeksiyonlarin en sik
rastlanilan etkeni konumundaki E. coli suslarinda artan
bir direng s6z -konusudur. Bu durum, gram-negatif
etkenlerin ve 6zellikle E. coli suslarinin neden oldugu
Uriner sistem infeksiyonlarinda kinolonlarin ve sik kul-
lanilan bir kinolon olan siprofloksasinin alternatif tedavi
ajani olma gliclni gun gectikce azaltmaktadir.

Toplum ve hastane kokenli Uriner sistem infeksi-
yonlarinda 6zellikle yukarida sayilan risk faktérlerinin
varhiginda kultir ve antimikrobiyal duyarlilik testlerinin
yapilmasi ve sonuca gore tedavi verilmesi genel bir
infeksiyon kurali olmanin &tesinde bir Sneme sahiptir.
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