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DCUNCU KUSAK SEFALOSPORINLERIN
PSEUDOMONAS AERUGINOSA,
ESCHERICHIA COLI VE PROTEUS SUSLARINA
IN VITRO ETKISI
Giilsen OKAN, Tuncay BATUR
OZET

Muayene maddelerinden izole edilen Pseudomonas aeruginosa,
Escherichia coli ve Proteus suglarinin 3. kugak sefalosporinlere duyar-
Lihg disk difizyon yontemi ile aragtinlmigtir. Calhismaya 3. kugak
sefalosporinlerden seftazidim, sefotaksim, sefoperazon, seftizoksim ve
seftriakson dahil edilmistir.

E.coli suglarinda seftazidim ve seftriaksona % 80, Proteus susg-
larinda seftazidime % 76, P.aeruginosa suslarinda seftazidime % 86
oranminda duyarhlik bulunmustur.

SUMMARY

In vitro activity of third generation cephalosporins on Pseudomonas
aeruginosa, Escherichia coli and Proteus strains.

The susceptibility of clinical Pseudomonas aeruginosa, Escherichia
coli and Proteus isolates to third generation cephalosporins were
determined by disk diffusion method. Ceftazidime, cefotaxime,
cefoperazone, ceftizoxime and ceftriaxone were included in the study.

Eighty percent of E.coli strains was found to be susceptible to cefta-
zidime and ceftriaxone. 76 % of Proteus strains and 86 % of P.aerug-
inosg strains were sensitive to ceftazidime. :

GIRIS

ilx kez 1945'te Sardunya'da kanalizasyonlarin agildigr yerdeki
deniz suyunda Cephalosporium acremonium'dan antibakieriyel dzellik
tasiyan ii¢ antibiyotik izole edilmigtir, Bunlar sefalosporin N, sefalo-
sporin P ve sefalosporin C idi. Bugiin elimizdeki yiizlerce sefalosporin

Yenigehir 8.8.K. Hastanesi, Enfeksiyon Hastaliklar: ve Klinik Mikrobiyoloji Klinigi,

Yenigehir, lzmir.
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tirevi sefalosporin C'den tiiretilmigtir (7, 13). Temel yap: penisilin ben-
zeridir. Altalli  dihidrotiazin halkas: ile beta laktam halkas1 iceren 7-
aminosefalosporinik asit gekirdegi sefem adim alir. Bu ¢ekirdegin 3. ve
7. karbon atomlarina bagh yan dallarinin degistirilmesiyle ¢ok sayida
sefalosporin elde edilmistir (11). Bu sefem g¢ekirdeginin 3. karbon
atomuna eklenen yan zincirler daha ¢ok etki spektrumu, etki derecesi,
beta laktamazlara diren¢ gibi antibakteriyel aktivite tizerinde degigiklik
olugturur (4). Iste bu noktada farkli yan zincirlerin eklenmesiyle
yiizlerce sefalosporin elde edilmigtir.

Calismamizda 3. kugak sefalosporinlerden seftriakson, seftizoksim,
sefoperazon, sefotaksim ve seftazidimin degisik drneklerden izole edilen
P.aeruginosa, Proteus ve E.coli suglarnina duyarhihg bildirilecektir.

GEREC VE YONTEM

Degisik muayene maddelerinden izole edilen 50 P.geruginosa, 50
E.coli ve 50 Proteus sugunun 3. kusak sefalosporinlere duyarhihi disk
difiizyon (Kirby-Bauer) yéntemi ile aragtinlmistir. Seftazidim, seftriak-
son, sefotaksim ve seftizoksimin 30 pg, sefoperazonun 75 pug antibiyotik
igeren diskleri kullanilmigtir. Sonuglar tablo 1'e gére degerlendiril-
mistir.

Tablo 1. Antibiyotiklerin kuru disk inhibisyor zon ¢aplarimn degerlendirim
olgtimleri (mm).

Antibiyotik Direngli Orta duyarl Duyarh
Seftriakson 13 14 - 20 21
Seftazidim 14 15 - 17 18
Sefoperazon 15 16 - 20 21
Sefotaksim 14 15 - 22 23
Seftizoksim 14 . 15 -19 20
P.aeruginosa idrar izolat- '
larinda seftizoksim 10 - 11
BULGULAR

Kullanilan suglarin 3. kugak sefalosporinlere duyarlibk sonuglari
tablo 2'de gosterilmigtir. P.aeruginosa suslarina en etkili antibiyotigin
seftazidim oldugu, suglarin 43'iniin (% 86) duyarh veya orta duyarh
sonu¢ verdigi saptanmistir. P.aeruginosa suslarina etkinlikte sefta-
zidimi izleyen antibiyotiklerin, duyarh veya orta duyarhi 24 (% 48) sus ile
sefoperazon, 16 (% 32) sug ile sefotaksim, 15 (% 30) sus ile seftriakson ve 10
(% 20) sug ile seftizoksim oldugu anlagilmigtir.
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E.coli suslarinin seftazidim ve seftriakson 40'ma (% 80), sefotaksim
38%'ine ( % 76), seftizoksim 37'sine (% 74), sefoperazon 31'ine (% 62) etkili
olmugtur.

Proteus suslarinin ise 38'1 (% 76) seftazidime, 344 (% 68) seftriakson
ve sefotaksime, 32'si (% 64) seftizoksime, 24'i (% 48) sefoperazona duyarh
bulunmustur.

Table 2. P.aeruginosa, E.coli ve Proteus suglarimin 3. kusak sefalosporinlere

duyarhhiga.
P.aeruginosa (n= 50) E.coli (n= 50) Proteus (n= 50)
Antibiyotik
Du O Di Du O Di Da O Di
Seftriakson 11 4 35 32 8 10 26 8 16
Sefoperazon 20 4 26 20 11 19 14 10 26
Seftazidim 35 8 7 30 10 10 30 8 12
Sefotaksim 10 6 34 30 g 12 26 8 16
Seftizoksim 6 2 18 29 8 13 20 12 18
Seftizoksim
{P.aeruginosa 2 0 22 - - - - - -

idrar izolatlam)

D= duyarh, O=ortaduyarh, Di= direngli. ,
TARTISMA

Sefalosporinler bilindigi gibi antibakteriyel etkilerini bakterinin
hiicre ¢eperi sentezini onleme yolu ile gosterirler. Bu etki bakteri hiicresi
ceperindeki temel madde peptidoglikanin olusumunda rol oynayan
transpeptidaz ve karboksipeptidaz enzimlerinin iglevlerinin bloke edil-
mesi esasna dayanir (2). Hiicre geperi sentezi yalmz geng ve iiremekte
olan bakterilerde olageldiginden, sefalosporinlerin etkisi de yalmz aktif
iireme dénemi boyunca olur, Bu etki ile hiicre ¢eperinin sentezi durur,
ceper eriyebilir.

Agizdan da kullanilabilme &zelligi olan 1. kugak sefalosporinler
ozellikle Gram pozitif bakterilere ¢ok diiglik konsantrasyonlarda etkili
olmalari, buna kargihk Gram negatif bakterilere ¢ok daha yiksek
konsantrasyonlarda etkili olmalar1 nedeniyle Gram pozitif bakteri
infeksiyonlarinda daha endikedir. 2. kugak sefalosporinler ise Gram
negatif bakterilere daha etkili olmakla beraber 1. kusaga gére Gram
pozitiflere etkisi daha diigiiktiir (18). 3. kugak sefalosporinler ise tiim
Enterobacteriaceae familyasina ve ayrica anaeroblara ve P.aeruginosa
suglarina ¢ok etkilidir (11).
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Sefalosporin grubundan bir antibiyotige direng ti¢ yoldan kazanihr:

1- Enzimatik inaktivasyon: Streptococcus pyogenes ve Streptococcus
preumoniae diginda hemen biitiin bakteriler, beta laktamlam hidrolize
eden enzimler sentez ederler. Bunlara beta laktamazlar denir. Beta
laktamazlar kromozomal veya plasmid kaynakh olabilir. Enterobac-
teriacege familyas: iginde en yaygin olani TEM-1'dir. Hemen tim
patojen barsak bakterilerinde bulunur. Plasmid kaynakli olanlar
konjugasyonla, kromozomal olanlar ise transdiiksiyonla ve trans-
pozonlarla plasmidlere ge¢ip yine konjugasyonla iletilmektedir. Bak-
teriler arasinda antibiyotiklere diren¢ kazamilmasi en ¢ok enzimatik
inaktivasyonla olur.

2- Penisilin baglayan proteinler (PBP)'deki degigiklige bagh direng
pek yaygin degildir. Bazan P.aeruginosa suslarinda bu yolla direng
olugabilir.

3- Antibiyotigin hiicre igine girememesi ve hedefe ulasamamas
yoluyla ortaya ¢ikan diren¢ daha ¢ok P.aeruginosa suslarinda goriilir
ve pek yaygin degildir.

Cahgsmada gorildagi gibi genelde seftazidime kars: bakteriler % 80.7
oraninda duyarhhk giéstermigtir ve bu digerlerine gére oldukca yiiksek
bir orandir. Bu, seftazidimin hiicre duvarindan penetrasyon kabiliyeti-
nin yiliksekligi, beta laktamaz enzimlerine karsi ¢ok direngli olmas,
PBP ile daha yiiksek derecede baglanabilme ézelligi nedeniyledir.

Daha once yapilan caligmalarla karsilastirilinea seftazidimin
ozellikle P.aeruginosa suslarina en etkili antibiyotik oldugu
soylenebilir. Seftazidime duyarh, orta duyarh ve direncli P.aeruginosa
suglarmin oram1 Cetin ve arkadaslarinin 1987 yilinda yaptiklar: bir
¢ahgmada (3) sirasiyla % 51, % 20, % 29; 1989 yilinda yaptiklar1 bir
caligmada (4) ise % 59, % 18 ve % 23 olarak bulunmugtur. Bizim
caligmamizda ise bu oranlar % 70, % 16, % 14 olarak bulunmustur.
Swenson ve arkadaglan (10) yaptiklar1 ¢alismada hastane infeksiyonu
etkeni olarak izole edilen Gram negatif ¢omaklarda seftazidime
duyarlihg % 74 olarak bulmusglardir. Bizde ise bu oran % 80.7'dir.
Aradaki fark hastane infeksiyonlarinin daha direngli suslarca olug-
turulmas: ile agiklanabilir. _

E.coli suslarinda ise daha énceki ¢ahsmalarda % 12 ve % 11 olarak
bulunan seftazidime direng bizde % 10 olarak bulunmustur (3, 4).

Proteus suglarinda seftazidime diren¢ orana daha énce % 16 ve % 29
olarak bulunmusg (3, 4), bizde ise % 12 olarak tespit edilmistir. Bunlarda
sefoperazon duyarhh@ 6nceki galigmalarla nyumlu olarak diigitk tespit
edilmistir (% 48).

E.coli suglarinda daha énce yapilan ¢aligmalarda sefotaksim ile
seftazidim (9) ve seftriakson ile seftazidim (6) duyarlihklarn hemen
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yakin oranlarda tespit edilmistir. E.coli'de ayrica caligmamizla
uyumlu olarzk sefoperazona kars: yiiksek oranda direng izlenmigtir (%
38y (12).

P.geruginosa suglarinda yiiksek oranda seftizoksim direnci saptan-

mistir (5). Bu da bizim caligmamizia uyumludur (% 80). Seftizoksime
oldugu gibi sefoperazona da direngli sug oram caligmamizda oldukea
yiikksek bulunmugtur (% 52).

Yapilan caligmalar ve literatir bilgilerinin igiginda Gram negatif

comaklara ve ozellikle P.aeruginosa suglarna en etkili 3. kusak sefa-
losporinin seftazidim oldugu séylenebilir.

10-

11-

12-

13-
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