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MIKRODILUSYON YONTEMI ILE ARASTIRILMASI*
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OZET ‘

Akut ve komplike olmamus iiriner sistem infeksiyonlarinin tedavisinde oral antibiyo-
tikler yaygin olarak kullanilmaktadir. Bu caligmada sefprozil, sefuroksim ve siprofloksasi- ‘
nin idrardan izole edilen 100 Escherichia coli ve 100 Klebsiella pneumontae suguna etkin-
ligi NCCLS (M7-A4) standartlarina uygun olarak yapilan mikrodiliisyon yontemiyle arag- ‘
urilmustir. Sefprozil ve sefuroksimin MICy, degeri E. coli suslari i¢in 8 mg/L, K. pneumo-
niae suglart igin ise siwrasiyla 32 mg/L ve 16 mg/L. olarak bulunmugtur. Siprofloksasinin |
MICy, degeri E. coli suslari i¢in 0.5 mg/L ve K. pneumoniae suslar igin ise 1 mg/L’dir. '
Tiim E. coli ve K. pneumoniae suslar siprofloksasine duyarli bulunmusg olup E. coli sugla-
rinin sefprozile duyarlilik oram % 97, sefuroksime duyarlilik orani ise % 96°dir. K. pne-
umoniae suslarimn % 89’u sefprozile ve % 95°i sefuroksime duyarli bulunmugtur. Calis- ‘
mada elde edilen sonuglar; siprofloksasinin E. coli ve K. pneumoniae suglaria etkinligi-
nin Tiirkiye’de yeni kullanima giren bir antibiyotik olan sefprozil ile sefuroksimden daha ‘
fazla oldugunu gostermektedir.

SUMMARY

Investigation of the efficacy of cefprozil, cefuroxime and ciprofloxacin against Esche-
richia coli and Klebsiella pneumoniae strains isolated from urine specimens using micro-
dilution test.

Oral antibiotics have been widely used in the treatment of acute and uncomplicated ‘
urinary tract infections. In this study, the efficacy of cefprozil, cefuroxime and ciprofloxa- !
cin have been investigated against 100 Escherichia coli and 100 Klebsiella pneumoniae |
strains isolated from urine specimens. Microdilution test performed according to NCCLS
M7-A4 standards, MICq, values detected as 8 mg/L for cefprozil and cefuroxime, 0.5 mg/L
for ciprofloxacin against E. coli strains. MICyq value also detected against K. pneumoniae ‘
strains as 32 mg/L for cefprozil, 16 mg/L for cefuroxime and 1 mg/L for ciprofloxacin. All
E. coli and K. pneumoniae strains were found susceptible to ciprofloxacin. However sus- |
ceptibility rates detected as 97% to cefprozil and 96% to ccfuroxime for E. coli strains;

89% to cefprozil and 95% to cefuroxime for K. pneumoniae strains. The results of this 1
study have shown that ciprofloxacin is more cffective than cefprozil, which is newly intro- |
duced in Turkey and cefuroxime for E. coli and K. pneumoniae strains.

* XXV Tiirk Mikrobiyoloji Kongresi’nde sunulmugtur (4-9 Ekim 1998, Antalya).
GATA Haydarpaga Egitim Hastanesi, Mikrobiyoloji ve Klinik Mikrobiyoloji Servisi, lstanbul.
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GIRIS

Uriner sistem infeksiyonlart (USI) siklikla rastlanilan infeksiyonlar olup, bu infeksi-
yonlarda Escherichia coli ve Klebsiella pneumoniae en sik rastlanan etkenlerdir. Son yil-
larda antimikrobiyal ajanlarin sayisindaki hizli artig, diger Gram negatil bakteri infeksi-
yonlariin tedavisinde de oldugu gibi uygun ajani se¢me zorunlulufunu ortaya ¢ikarmak-
tadir. Antibiyotiklerin sayisindaki bu artisa paralel olarak, bakteriler de ¢esitli yollarla bu
antibiyotiklere direng gelistirmektedir (1).

Sefprozil, minimum inhibitor konsantrasyonlarina yakin degerlerde bakterisidal bir
ajan olup, H. influenzae, N. gonorrhoeae ve Enterobacteriaceae ailesinde bulunan TEM-1
ve SHV-1 gibi plazmide bagh olusan beta-laktamazlara dayaniklilig artirilmus, ikinei ku-
sak bir sefalosporindir (7). Oral yoldan alindiginda % 95’1 degismeden idrarla atilan ve iiri-
ner sistem infeksiyonlarina yol agan bakterilere etkin oldugu yapilan galigmalarla ortaya
konulmus olan sefuroksim aksetil, sefuroksimin gastrointestinal emilimi daha 1yi olan bir
esteridir (3).

Yine ¢alismamizda kullandigimiz ve oral formu meveut diger bir antibiyotik olan sip-
rofloksasin ise, kinolon grubu antibiyotiklerden olup, tiim diinyada oldugu gibi tilkemizde
de idrar yolu infeksiyonlarimin da dahil oldugu bir¢ok infeksiyonun tedavisinde 6nemli bir
yer tutmaya baglamigtir (3,9).

Bu caligmada Tirkiye’de en son kullanima giren oral bir sefalosporin olan sefprozil
ile, yine oral bir sefalosporin olan sefuroksim aksetil ve oral formu da mevcut bir kinolon
grubu antibiyotik olan siprofloksasinin idrardan izole edilen Escherichia coli ve Klebsiel-
la pneumoniae suslarina etkinliginin arastirilmas: ve sonug¢larinin kargilastinllmas: amag-
lanmuigtir.

GEREC VE YONTEM
GATA Haydarpasa Egitim Hastanesi Mikrobiyoloji ve Klinik Mikrobiyoloji Servisi'nde
1998 yilinda idrar 6rneklerinden izole edilen 100 E. coli ve 100 K. preumoniae olmak iize-
re toplam 200 susa siprofloksasin, sefprozil ve sefuroksimin etkinligi NCCLS (M7-A4)
standartlarina uygun olarak yapilan mikrodiliisyon ydntemi ile aragtinlmistir (10).

BULGULAR

(Calismada clde edilen bulgular tabloda gosterilmistir,

Tablo. E.coli ve K.pneumoniae suslarinin cesitli antibiyotiklere duyarhlik oranlarn ve MIC degerleri.

MIC5y MICq, Duyarl Direncli MIC
Suglar Antibiyotik mg/L. mg/lL  Sayi %o Say1 % araligl
Sefprozil 1 8 97 97 3 3 0.25-64
E. coli (n:100) Sefuroksim 2 8 96 96 4 4 0.12-64
Siprofloksasin 0.12 0.5 100 100 - - 0.03-4
Sefprozil 1 32 89 89 11 11 0.25-128
K. pneumoniae (n:100) Sefuroksim 1 16 95 95 5 5 0.12-64
Siprofloksasin 0.12 1 100 100 - - 0.12-4
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TARTISMA

Sefalosporinlerin gogu parenteral ajanlardir. [lk oral bilesik, sefaleksin olup hala yay-
g olarak kullanilmaktadir. Giintimiizde oral sefalosporinler iki yonde gelistirilmektedir-
ler. Birincisi sefuroksim aksetil ve sefpodoksim proksetil gibi prodrug olarak olusturulma-
lart, ikincisi ise sefprozil ve sefiksim gibi absorbsiyon sonras: degigsmeyen bilesiklerin
olusturulmasidir (2,15).

Sefprozil 1991°de FDA onayi almig olan yeni oral semisentetik bir sefalosporindir. Ya-
pisal olarak diger oral sefalosporinlere benzemektedir. Sahip oldugu 7-fenilglisil yan zin-
ciri nedeni ile beta-laktamazlara dayanikli bir antimikrobiyal ajandir (10,11).

Kuzey Amerika, Avrupa ve Japonya’'da standart yontemler kullanilarak diger beta-lak-
tamlarla sefprozilin aktivitesinin karsilagtirildig1 ¢cok sayida in-vitro caligmalar yapilmistir
(14,15). Bu calismalarin sonucuna gore; Enterobactericeae ailesine kars: sefprozil, sefu-
roksim ve sefaklorun etkinligi benzer bulunmustur. E. coli suslari i¢in sefuroksim ve sefp-
rozilin MICy, degerleri 4 mg/L olarak bulunurken, Klebsiella suslar icin MICy, degerleri
sefprozil icin 32 mg/L, sefuroksim icin ise 16 mg/L olarak belirlenmistir (13).

Caligmamizda da benzer sonuglar ortaya ¢ikmustir. E. coli suslar i¢in sefprozil ve se-
furoksimin MICy, degerleri 8 mg/L. bulunurken, K. pneumoniae susglari icin sefprozilin
MICy, degeri 32 mg/L, sefuroksimin MICgy, degeri ise 16 mg/L olarak bulunmustur.

Kinolon grubu antibiyotiklerin in-vitro aktiviteleri incelendifinde, Enterobacteriaceae
ailesine kars: miitkemmel etkileri oldugu ve patojen E. coli suglarm diisiik konsantrasyon-
larda inhibe ettikleri goriilmektedir (9).

Elci ve ark. (6) idrar 6rneklerinden izole ettikleri E. coli suslarina siprofloksasinin in-
vitro etkinligini tiip diliisyon yéntemi ile aragtirdiklarn caligmalarinda, siprofloksasin du-
yarliligini % 90 olarak belirlemiglerdir.

Coplii ve ark. (4) tiriner sistem infeksiyonu etkeni olarak izole ettikleri 100 E. coli su-
su i¢in mikrodiliisyon yontemi ile yaptiklan calismada siprofloksasin duyarlihgin % 87,
MICy, degerini ise 4 pg/ml olarak bulurlarken, cesitli aragtirmacilar kinolonlarin E. coli
suglari igcin MICs, ve MIC,, degerlerini daha diisiik olarak belirlemisler, MIC aralifini ise
0.06 pg/ml ile 2 pg/ml arasinda tesbit etmiglerdir (5).

Uriner sistem infeksiyonlarindan izole edilen Klebsiella suslarinin kinolonlara duyar-
liliklart, E. coli suglarma oranla daha diisiik olup, ayrica 1985 yilindan baglayarak gittikce
artan bir direncin de ortaya ¢iktifi cesitli galismalarla gosterilmistir (11,12). Rydberg ve
ark. (12) 1991 yilinda 92 Klebsiella susunun siprofloksasine % 4 oraninda direngli oldu-
gunu bildirmislerdir. Kosan ve ark. (8) yaptiklari bir ¢alismada K. preumoniae suslarinda
siprofloksasine direng saptamarmuglardir. Calismamizda da gerek E. coli ve gerekse K. pne-
umoniae suglarinda siprofloksasin direncine rastlanmamigtir.

Bu ¢alismada yeni bir sefalosporin olan sefprozilin E. coli suglarina etkinliginin sefu-
roksime benzer, K. pneumoniae suglarinda sefuroksimden biraz daha az oldugu gozlenmis-
tir. Calismada E. coli ve K. pneumoniae suglarinin tamaminin siprofloksasine duyarli bu-
lunmast, tiriner sistem infeksiyonlarinin ampirik tedavisinde siprofloksasini ilk secilecek
antibiyotikler arasinda on plana ¢ikarmaktadir.
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