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DISKI KULTURLERINDEN IZOLE EDILEN SHIGELLA
SEROTIPLERI VE BAZI ANTIBIYOTIKLERE DIRENCLERi

Abbas YOUSEFI RAD!, Ahmet ARSLANTURK!, Mehmet Ali AKDENIZLI",
Sohre GAMBERZADE?, Niliifer BOZDEMIR'

OZET

Shigella infeksiyonlart iilkemizde endemik olarak gériilen infeksiyonlardir, Bu calig-
mada digk kiiltiirlerinden izole cdilen 148 Shigella susunun 77’si S. sonnei (% 52), 34°ii
3. dysenteriae (% 23), 21’1 8. flexneri (% 14), 16’1 S. boydii (% 11) olarak tanimlannusg-
ur. Bu suglarin gesitli antibiyotiklere direnci disk difiizyon yontemi ile incelenmis, trime-
toprim-sulfametoksazole % 57, ampisilin-sulbaktama % 20, siprofloksasine % 1, gentami-
sine % 16, sefuroksime % 18, scltriaksona % 3, kloramfenikole % 23 direng saptanmustir.
Suslarin higbirinde imipenem direnci goriilmemistir.

SUMMARY
Shigella serotypes isolated from stool cultures and their antibiotic resistance.

Shigella infections are endemic in Turkey. In this study 148 Shigella strains were iso-
lated from stool cultures and identified as 77 S. sonnei (52%), 34 S. dysenteriae (23%), 21
S. flexneri (14%) and 16 S. boydii (11%). By disk diffusion method, their resistance rates
were found to be as follows: to trimethoprim-sulfamethoxazole 57%, to ampicillin-sulbac-
tam 20%, to ciprofloxacin 1%, to gentamicin 16%, to cefuroxime 18%, to ceftriaxone 3%
and to chloramphenicol 23%. Imipenem resistance was not observed.

GIRIS

Insanlarda en sik gériilen infeksiyonlarin baginda yer alan gastrointestinal sistem (GIS)
infeksiyonlar 6zellikle ¢ocukluk ¢aginda dnemli bir saglik sorunu olustururlar (23). G-
niimizde tim diinyada yilda 750 milyon olgu ve gastroenterite bagl: 5 milyon 6liim bildi-
rilmektedir (11).

Ulkemizde goriilen gastroenteritlerin insidanst kesin olarak bilinmemekle beraber her
yil 1 ile 1.5 milyon kisinin gastroenterite yakalandig ve biiyiik gogunlugunu ¢ocuklarin
olusturdugu 30,000 kadar ishale bagh 6liim meydana geldigi tahmin edilmektedir (23).

GIS infeksiyonlarinin en énemli etkenlerinden biri Shigella bakterileridir. Etken sik-
likla direkt olarak fekal-oral yolla veya indirckt olarak kontamine olmus su ve yiyecekler-
le bulagir (24). 20. yiizyiin ilk yansinda gelismis iilkelerde sigellozun primer etkeni
S. dysenteriae iken, daha sonraki yillarda S. flexneri ve son zamanlarda ise S. sonnei sik
izole edilmektedir. Her yil sigellozun su ve yiyeccklerle yaptigi salginlara ait bir¢cok olgu
bildirilmektedir (44).

Shigella tirlerinin neden oldugu GIS infeksiyonlarinda antimikrobiyal tedavi gerekli
olup, ates ve ishal siiresini kisaltarak ctkenin digkidan bir iki giin i¢inde temizlenmesini
saflar (42). Akut GIS infeksiyonlarinin etiyolojisinde yer alan acrob ve anaerob bakterile-
rin, parazitlerin ve viriislerin tedavisinde kullanilacak tek bir antimikrobiyal ajan yoktur

13. Antibiyotik ve Kemoterapi (ANKEM) Kongresi'nde sunulmustur (1-5 Haziran 1998, Antalya).
I- Bayindir Tip Merkezi, Mikrobiyoloji Laboratuvari, Ségiitézii, Ankara.

2- Fatih Universitesi Tip Fakiillesi Hastanesi, Merkez Laboratuvar, Emek, Ankara.

79



(18). Ayrica uygunsuz antibiyotik kullanimi sonucu, Shigella suslarinin neden oldugu ba- ‘
silli dizanterinin tedavisinde siklikla kullanilan ampisilin, kloramfenikol, tetrasiklin ve tri-
metoprim-sulfametoksazole direng gelistigi bildirilmektedir (12).

Cahgmamizda Shigella tiirlerinde bazi antimikrobiyal ajanlara kars: olusan direng in-
vitro olarak arastirilmugtir,

GEREC VE YONTEM

Calismamizda digki 6rneklerinden izole cdilen 148 Shigella susu incelemeye alinmus, |
bakterilerin izolasyonu ve idantifikasyonu standart yontemlerde onerilen besiyerleri ve |
spesifik serumlar kullamlarak yapilmigtir (17). izole edilen Shigella suglarinin duyarhlik |
deneyleri NCCLS’in 6nerileri dogrultusunda disk difiizyon yontemi kullanilarak Mueller- I
Hinton agar besiyerinde yapilmgtr (31). Calismamizda trimetoprim-sulfametoksazol
(TMP-SMX), ampisilin-sulbaktam (SAM), siprofloksasin (CIP), gentamisin (GN), sefu-
roksim (CXM), seftriakson (CRO), kloramfenikol (C) ve imipenem (IPM) standart antibi- ‘
yotik diskleri ve kontrol sug olarak E. coli ATCC 25922 kullanilmsgtir.

BULGULAR

Digki 6rneklerinden, izole edilen 148 Shigella susunun T7si (% 52) S. sonnei, 3471
(% 23) S. dysenteriae, 21’1 (% 24) S. flexneri, 16’s1 (% 11) S. boydii olarak idantifiye edil-
mistir. Serotiplere gére ve toplam olarak denenen antibiyotiklere diren¢ oranlari tablo 1'de
verilmistir. Suslar tiim olarak ele alindifinda IPM’e direncli sug saptanmamig, suslarin
27sinde CIP’e, 4’linde CRQ’ya, 23’iinde GN’e, 26'sinda CXM’e, 29°unda SAM’a, 34°{lin-
de C’a, 84’ iinde TMP-SMXa direng belirlenmistir.

Tablo 1. Disks kiiltiirlerinden izole edilen Shigella serotipleri ve antibiyotiklere direnc

oranlari.

S.sonnei S.dysenteriae  S.flexneri  S.boydii  Toplam

Antibiyotik* (n:77) (n:34) (n:21) (n:16) (n:148)
%o %o %o % n %

TMP-SMX 69 41 57 31 84 57
SAM 9 26 43 25 29 20
CIP 1 0 5 0 2 1
GN 25 3 14 0 23 16
CXM 14 3 52 19 26 18
CRO 3 0 10 0 4 3
C 17 29 43 12 34 23
IPM 0 0 0 0 0 0

* Kysaltmalar i¢in metne bakinz.

TARTISMA

Shigella’lara bagh infeksiyonlara pek ¢ok iilkede olduBu gibi Tiirkiye’de de sik olarak '
rastlanmaktadir. Basilli dizanteri etiyolojisi, Shigella serotipleri ve bunlarin antibiyotik du- "
yarliliklari ile ilgili olarak degigik yillarda gesitli aragtirmalar ve yayinlar yapilmigtr. Tiir-
kiye'de ilk yayin 1940 yilinda Istanbul’da izole edilen S. sonnei ile ilgilidir (19). Degisik
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aragtiricilar 1965-1990 yillan arasinda en sik sigelloz etkeni olarak S. flexneri’yi bildirmis-
lerdir. Ancak 1991 yili ve sonrasinda S. sonnei en sik izole edilen Shigella serotipi olarak
bildirilmektedir (Tablo 2).

Tablo 2. Tiirkiye'de gesitli yillarda izole edilen Shigella serotiplerinin dagilin.

S.dysenteriae S.sonnei S.boydii S.flexneri Toplam sug

Arastirict ve yil Yo % Do o (n)
Berkman (6) 2 44 7 47 1632
1982-1989

Ozsoy ve Giiltan (36) 0 0 29 71 24
1985

Kulen ve ark. (25) 7 32 ¥ 54 41
1988

Haznedaroglu ve ark. (21) 9 44 24 23 79
1993

Stimerkan ve Sehmen (40) 4 55 2 39 49
1994

Temizkan (41) 5 21 6 68 88
1996

Dokmetag ve ark. (15) 7 ? 21 72 83
1994-1996

Zarakolu ve ark. (47) 6 53 8 33 51
1995-1997

Aygen ve ark, (2) 1 54 5 40 223
1996

Bitirgen ve ark. (9) 3 47 18 32 T3
1996

Beycan ve ark. (7) 4 24 7 65 83
1995-1997

Bu ¢alisma 23 52 11 14 148

Yurt diginda yapilan ¢alismalarda en sik S. flexneri izole edildigini bildiren yayinlar ol-
duBu gibi S. sonnei’nin ilk sirada oldugunu gosteren yaynlar da vardir (Tablo 3). Ornegin
Avrupa ve ABD gibi geligmis lilkelerde yapilan ¢alismalara gére egemen olan S. sonnei’dir.
ABD’de 1964-1973 yillart arasinda goriilen 105,832 sigelloz olgusunun % 64’iinde S. son-
nei sorumlu ajan olarak bulunmustur. Orta Avrupa ve Kanada'da ise bu oran % 80 civarin-
dadir (10).

Shigella’nin 20-30 yilda bir degisik suslarla epidemiler yaptiginin bilinmesi (14,19),
alt yapinin diizelmesi ve S. sonnei’nin dis ortam kosullarina daha dayanikh olmasi (8,14)
bu artis1 agiklayabilir.

81



Tablo 3. Farkli iilkelerde Shigella serotiplerinin dagilimi.

S.dysenteriae  S.sonnei  S.boydii S.flexneri Toplam sug

Arastirict ve yil Ulke % % % 3 (n)
Eko ve Utsalo (16)  Nijerya 24 6 16 54 108
1986-1988

Lim ve Tay (26) Singapur 3 34 3 60 506
1986-1990

Daoud ve ark. (13)  Kuveyt 0 39 7 54 93
1990

Harnett (20) Kanada 4 49 5 42 598
1992

Lin ve Chang (28) Tayvan 3 47 9 41 128
1992

Ries ve ark. (38) Burundi 72 7 1 20 115
1994

Vila ve ark. (43) Ispanya 9 33 6 52 67
1994

Kaminski ve ark. (22) Israil ? 19 ? 72 37
1994

Lima ve ark. (27) Brezilya 4 16 7 73 55
1995

Wolfs ve ark. (45) Kuzey Antiller 1 34 0 65 93
1996

Mamun ve ark, (29) Banglades 59 2 0 39 63
1997

Shigella infeksiyonlarinin tedavisinde kullanilan antimikrobiyal ilaglara karsy gelisen
diren¢ hem gelismis, hem de gelismekte olan tilkeler igin énemli bir problem olmaya de-
vam etmektedir (40).

Caligmamizda S. flexneri incelemeye alinan antibiyotiklere kargi diger serotiplerden
daha yiiksek direng gostermistir. Bunun yamsira S. flexneri ve S. sonnei serotipleri IPM di-
sinda biitiin antibiyotiklere direng gosterirken, S. dysenteriae ve S. boydii’de CIP, CRO ve
IPM’e direng saptanmarmistir. S. sonnei TMP-SMX’e en yiiksek oranda direnci gosterir-
ken, bunu S. flexneri ve S. dysenteriae izlemigtir. C’e direng TMP-SMX’den sonra ikinci
sirada yer almig, bunu takiben SAM ve ardindan ikinci kusak sefalosporinlerden CXM gel-
mistir. Uctincii kusak sefalosporinlere yine en basta S. flexneri ve ardindan S. sonnei direng
gosterirken diger serotipler ise duyarli bulunmugtur. CXM’e de CRO’ya kars1 oldugundan
6 kat daha fazla direng gelismistir. S. flexneri GN'e diger Shigella serotiplerinden daha faz-
la direng gdsterirken, S. boydii en duyarli serogrub olarak goriilmiigtiir.

Smollan ve Block (39) yaptiklari ¢alismada S. sonnei ve S. flexneri’nin TMP-SMX'e
ve C’e yiiksek direng gosterdigini tesbit ederken, S. boydii ve S. dysenteriae suslarinda bu
antibiyotiklere kars1 diisiik direng bildirmislerdir.

Ashkenazi ve ark. (1) 1984-1992 yillar arasinda 106,000 digks 6rneginden 3511 Shi-



gella susu izole etmisler, bu siire¢ i¢inde direncin TMP-SMX igin % 59°dan % 92'ye ve
ampisilin i¢in % 13’den % 86’ya yiikseldigini, kloramfenikol ve sefalosporinlere ise diislik
oranda direng geligtigini bildirmislerdir. Aym arastiricilar TMP-SMX e §. sonnei’de % 81,
S. flexneri’de % 5 oraninda direng saptarken S. boydii ve S. dysenteriae’de nispelen daha
az direng gelistiini bildirmigler. Bu aragtiricilarin sonuglart verilerimize benzerlik goste-
rirken, TMP-SMX’e diren¢ oranlan bizim sonuglarimizdan daha yiiksektir. Oysa Lin ve
Chang (28) Shigella suglarinda TMP-SMX’e % 10, kloramfenikole % 87 direng bildirmis-
lerdir. Goriildiigii gibi Tiirkiye'de ve diger iilkelerde yapilan ¢aligmalarda Shigella susla-
rinda ampisilin, tetrasiklin ve TMP-SMX'e kars1 gelisen yiiksek oranda direng bu antibi-
yotiklerin etkinliklerini kaybetmis oldugunu ortaya koymaktadir.

Daoud ve ark. (13) 93 Shigella susunda gentamisine direng saptamanusglardir. Caligma-
mizda GN’e karsi en yiiksek direnci S. flexneri gosterirken S. boydii’de direng saptanma-
migtir.

Olukoya (34) 1990 yilinda 100 Shigella susu ile yaptugi caligmada biitiin Shigella sc-
rotiplerinin nalidiksik asit, nitrofurantoin ve siprofloksasine duyarl oldugunu bildirmistir.

Okan ve ark. (33) 149 Shigella susunda siprofloksasine % 3 ve ofloksasine % 6 direng
bildirirken, Yorgancigil ve ark. (46) 95 Shigella susunda ofloksasine % 32, norfloksasine
% 9 direng bulduklarini, siprofloksasine ise direng saptamadiklarini bildirmiglerdir. Benzer
bir galismada Oztiirk ve ark. (37) 100 Shigella susunda ofloksasine % 7, norfloksasine
% 4 direng oldugunu, siprofloksasine direng bulunmadigini saptarmslardir. Urbarli ve ark.
(42) 33, Ozgijne§ ve ark. (35) 38, Baran ve ark. (4) 37, Nazlican ve ark. (32) 56, Bakir ve
ark. (3) 59 Shigella susunda yukarida adi gegen antibiyotiklere direng saptamarmuglardir.
(Calismamizda kinolon grubundan CIP’e % 1 gibi disiik oranda direnc saptanmmstic. Bu da
bu antibiyotige kars: ¢ok diislik diizeyde direncin geligtigini gtstermektedir (42).

Daha 6nce antibiyotiklere duyarli olan Shigella scrotipleri, antibiyotiklerin yaygin ve
bilingsizee kullanimi sonucu antimikrobiyallere gittikge artan oranlarda direng gstermek-
tedirler. Bu durum sigelloz tedavisinde antibiyotik kullanimin kisitlamaktadir, Yukarida da
belirtildigi gibi artan direng nedeni ile tiim diinyada ampirik tedavide kinolonlar kullanil-
maya baslanmistir. Nalidiksik aside direng gelismeye baslamis olmas: ve bu direncin plaz-
mid aracilig ile aktarilmasi (5), buna kars: fluorokinolon grubuna direncin DNA giraz su-
biinit A genindeki mutasyon nedeniyle meydana gelmesi (30), bu grup ilaglarin se¢iminde
klinisyen ile laboratuvarin birlikte hareket etme zorunlulugunu agik¢a ortaya koymaktadir.
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