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FLOROKINOLONLARIN AKUT BAKTERIYEL DIARE,
OSTEOMIYELIT, CILT VE YUMUSAK DOKU INFEKSIYONLARI
VE URINER INFEKSIYONLARIN TEDAVISINDE
KULLANIMI

Volkan KORTEN

Fluoroquinolones in the treaiment of acute bacterial diarrhea, of osteomyelitis, and of the
skin, soft tissue and urinary infections.

Yeni florokinolonlar genis antibakteriyel spektrumlan, egsiz etki mekanizmalari, oral
alimdan sonra gastrointestinal kanaldan iyi absorpsiyonlan, mitkemmel doku dagihmlars, nadir
toksisite ve yan etkileri nedeni ile klinikte yaygin bir kullanim alam bulmuglardir. Komplike
tiriner imfeksiyonlar, osteomiyelit ve gastrointestinal infeksiyonlar tedavide en biiytik degisiklik
olugturduklar: alanlar arasinda gelmektedir.

AKUT BAKTERIYEL DIARELER

Infcksiydz diareler gelismekte olan iilkelerde halen 6nemii bir hastahk ve dliim nedeni
olmaya devam ctmektedir. Geligmekie olan iilkelerde daha belirgin olmak {izere tiim diinyada,
ampisilin ve trimetoprim-sitlfametoksazol (TMP-SMX) gibi sik kuliamlan antibiyotiklere kars
artan bir direng meveuttur. Florokinolonlar, ulagtiklan yiiksek fekal konsantrasyonlar, uzun atthm
yart dmirleri ve toksijenik E.coll, Shigella, Salmonella, Vibrio, Yersinia ve Campylobacter
tiirleri gibi sik rastlanan patojeniere kars yiiksek in-vitro aktiviteleri nedeni ile bu alanda 6nemli
bir kullamum alani bulmuglardsr,

Shigellosis: Antibiyolik 1edavisinin ates, diare ve organizmamn gaitada ¢ikis silresini
kisalind bilinmektedir. Erigskinde shigellosis'in degisik florokinolonlarla tek doz tedavisinin, daha
uzun siirell TMP-SMX veya florokinolon tedavisi kadar etkili oldugunu gosteren ¢aligmalar
bulunmakiadir(1). Yalmz bir galigmada, tek doz 1 g siprofloksasinin S.dysenteriae tip 1
infeksiyonunda 10 giiniitk tedaviden daha az etkili oldugu bulunmugtur(3). Cocuklarda shigellosis
tedavisinde florokinolonlarla yapihmg ¢aligmalar oldukea simirlidir. Birgok klinisyen tek doz
florokineolon tedavisinin shigellosis'te ilk segilecek tedavi yolu olduguna inanmaktadzr,

Seyahat edenlerin diaresi:Calismalar florokinolonlarin bu alanda sik kuliamilan
antimikrobiyal ajanlar kadar veya daha etkili oldugunu géstermektedir. Tek doz tedavi bu alanda
da denenmugtir. Fleroksasinin 400 mg tck doz veya 2 glin kullanami arasinda etkinlik agismdan bir
fark bulunmamigtir(11). Seyahat edenlerin diaresinde korunma amaci ile rutin antibiyotik
kullanum dnerilmemekle birlikte, florokinolonlar bu alanda da etkilidir. Aktif inflamatuar barsak
hastahf: olan, didretik kullanan kalp ve hipertansiyon hastalari, insiilin alan diabetikler,
omeprazole veya H, blokeri kullanan kigiler ve AIDS hastalan gibi bazi yiiksek riskli gruplarda

kullansm diigéiniilebilir. : :

Salmonellozis: Tifo dis1 salmoenella gastroenteritinde antibiyotik kullanimingn klinik
diizelmeyi ctkilemedigt, klinik veya bakieriyolojik baganisizlik ya da relapsa yol agtify, hatta
tagyicilifiin sistemik hastahfa doniigmesine bile neden olabildigi bilinmektedir. Florckinolonlar
da benzer gekilde salmonelia eliminasyonunu geciktirebilmekie veya relaps: énleyememektedirler.
S.typhimuriumda tedavi sonras: siprofloksasin direnci de gdsterilmigtir. Bu nedenlerle salmonella
gastroenleritlerinde florekinoloniann diger antibiyotiklerde oldugu gibi dikkatle kullanilmalan
gereklidir. Tedavinin yenidogan, geng bebekler, dalafi olmayan, bobrek yetmezligi gibi kromik
hastali1 bulunan veya immiin yetmezligi olan hastalarla smirlandinimas: énerilmektedin(1).

Akut diarede empirik tedavi:Onemt bir kisrm Shigella, Campylobacter ve Salmonella
tirteri ile gelisen akut inflamatuar diarelerde empirik tedavi kullamimu gerckli olabilmektedir.
Florokinolonlarin bu amagla kullamldiy caligmalarda ates ve diare siiresinin belirgin 8lgiide
kisaldhfr gosterimis olmakla birlikse, salmonellozisde relapslar ve Campylobacter tirlerinde
direng gelisimi gézlenmistir. Fleroksasin 400 mg tek doz ve 3 glin plaseboya géire daha izl
klinik iyilegsme saflamakla birlikie, iki doz grubu arasinda klinik ve bakteriyolojik yonden
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farklilik bulunamamistir(4). Tablo 1'de akut diarelerde florokinolon kullanimu ile #lgili Gneriler
gosterilmigtir(1).

Tablo 1. Florokinolonlann giiniimiizde akut bakteriyel diare tedavisinde kullamim ile ifgili

dneriler{1).
Florokinolonlar
Endikasyon Endike Etkin Oneriler
Shigellosis + + Tek doz
Seyahat edenlerin
diaresiftedavi + + Tek doz
/profilaksi - + Yalmz riskli kigilerde
Salmonellozis t + Yiiksek relaps orani,
geg climinasyon,
direng geligimi?
Empirik tedavi + + Kime verilecegi?

OSTEOMIYELIT

Eriskin hastalarda kemik ve cklem infeksiyonlarmn klasik antibiyotik tedavisi uzun siireli
hastancde kalmay: veya parcnteral ajanlarm hastanc diginda uygulanmasim gerektirmektedir.
Florckinolonlar sen yularda uzun siireli oral kullamma olanak vermeleri, yan etkilerinin az
olmasi, kemige yeterli konsantrasyonlarda pencire olmajan ve sik karsalagifan ctkenlere kargs in-
vitro aktivitelerinin uygun olmasi nedeni ile bu tip infeksiyonlarn tedavisinde belirgin bir avantaj
elde ctmiglerdir. Siprofloksasinin giinde iki kez oral 750 mg dozda, genig spektrumlu
sefalosporinler veya nafsillin + aminoglikozidden olugan parenteral tedavi ile kargilagtinidiga bir
caligmada, siprofloksasin ile % 77, intraventz tedaviler ile % 79 bagan clde edilmigtir(7).
Florokinelonlarla yapilan degisik osteomiyelil tedavi galiymalar: analiz edildiginde siprofloksasin
ile ortalama 74 giin tedavi edilen 368 hastada % 76 uzun siireli bagar saglanmig ve S.aureus ile
gelisen osteomiyelitlerde % 78, P.aeruginosa ile gelisenterde % 79 bakieriyolojik eradikasyon
elde edilmistir(5). Ancak bu caligmalarda, diabet veya periferik damar hastahii clanlarda
S.aureus'un neden oldugu siiperinfeksiyon veya persistan infeksiyonlara veya P.aeruginosa’da
direng geligimine rastlanmustir. Ofloksasin ortalama 104 giin siire ile 44 hastaya vygutanmyg, % 73
uzun siireli basari saglanmis ve S.auwreus'da % 74, P.aeruginosa'da % 67 bakteriyolojik
eradikasyon elde edilmistir(5). Oflcksasin ile yapilan ¢aligmalarda S aurensun etken oldugu
ostecomiyelitlerde persistans veya direng geligimi saptanmamigtir. Pefloksasinin ortalama 163 giin
kullamldigz 38 hastada uzun sireli bagart % 81 bulunmus, S.aureus'da % 80, P.aeruginosa'da
% 75 eradikasyon saglanmistir(5). Tck doz 400 mg fleroksasin ile tedavi edilen 39 ostcomiyelitli
hastanin % 7% unda bakteriyolojik kiir saglanmigur(8,10).

Florokinolonlar infekte eklem protezlerinde sik rastlanan organizmalara kargt milkemmel
bir aklivileye sahiptirler. Ancak ilag kesildiginde bu hastalarda siklikia relaps gbriilmekiedir.
Cerrahinin kontrendike oldufu durumlarda kronik veya émiir boyu tedavi gerekli gibi
goriillmektedir.

Sonugta, florokinolonlar duyarlh Gram negatificrle gelisen kemik infeksiyonlarinm
tedavisinde bilylik bir ilerleme sajlamiglardir. S.aureus'a baglh bazi osteomiyelitlerde dzellikle
rifampin ile kombine edildiklerinde oldukea etkili bulunmalarina ragmen, beta-faktamlar kadar
eikili olup olmadiklar: halen tartigmahdir. Ofloksasin, daha iyi in-vitro akiivitesi nedeni ile
siprofloksasinc gore daha az S.awreus siiperinfeksiyonuna yol agiyor goéziikmektedir.
Florokinolonlar anaeropiara karg: aktif olmadikiarmdan, kangik aerop-anaerop infeksiyonlarda
(5zellikle vaskiiler yetmezlikli hastalarda ve diabetiklerde} metronidazol veya klindamisin gibi
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etkin bir anaerop ajanla kombine edilmelidir.

CILT VE YUMUSAK DOKU INFEKSTYONLARI

Seliilit ve diger yumusak doku infeksiyonlar1 pratikte sik goriilen infeksiyonlardir.
Copuna stafilokok ve streplokoklar neden olmakla birlikte, diabetik veya cilt tilserleri olan
hastalarda acrop Gram negatil basiller veya anzeroplar da gorillebilmektedir. Florokinolonlar
Enterobacteriaceae ailesine kargt miilkemmel bir aktivite gosterirken, metisiline duyarl
stafilokok ve streptokoklann ¢ofuna ve bazi metisiline direngli stafilokoklara kargt da im-vitro
aktiviteye sahiptir. Degigik galigmalarda oral siprofleksasin, 500-750 mg dozda giinde ki kez 5-10
giin uygulandifinda hastalann % 77'sinde bagarali bulunmugtur(6). P.aeruginosa % 72,
Enterobacteriaceae % 100 hastada eradike edilmistir. Florokinolonlar &zellikle
aminoglikozidlerin tolere edilemedigi, sefalosporinlere direngli patojenlerin veya metisiline
direngli §.aurens (MRSAYun bulundugn ve uzun siireli kullamum gereken olgularda belirgin bir
kullanim zlam bulmaktadw(6). Ancak P.aeruginosa ve S.auwreus'da tedavi srasinda direng
geligimi nadir degildir, bu nedenle ciddi veya derin yerlesimli infeksiyonlarin tedavisi stiresince
duyarlihk izlenmelidir. Cokiu-direngli patojenlerle hastanede yatan hastalarda geligen zor cilt
infeksiyonlarinda siprofloksasin, 3. jenerasyon sefalosporinlerle karsilagtimnldifinda benzer
ctkinlikler elde edilmis, yalmz entcrokokal stiperinfcksiyonlara siprofloksasin ile tedavi
edilenlerde daha sik rastlanmugtir, Tablo 2'de oral florokinolonlarla 3. jenerasyon sefalosperinlerin
cilt ve yumugak doku infeksiyonlaninin tedavisindeki etkiniik ybniinden kargilagiimimalan
gériilmektedir(6). Oral florokinolon tedavisi diabetik hastalarin % 80'inde, diabetik olmayanlann
ise % 90hnda basanih olmuslur. Ancak streptokok ve Pl.aeruginosa'nin diabetik hastalardaki
eradikasyonu daha digtik bulunmugtur. Son yillarda MRSA'da florokinelonlara karg: gittikge
azalan duyarlilk nedeni ile derin yerlesimli inlcksiyonlarda florokinolon tedavisi endike kabul
edilmemektedir. Ciit ve yumugak doku infeksiyonlarnin tedavisinde giinde tek doz fleroksasin,
amoksisilin-klavulanat kadar etkin ve giivenli bulunmugtur.

Tablo 2. Oral florokinolonlarla 3. jencrasyon sefalosporialerin ¢ilt ve yumusgak doku infeksiyon-
lan1 tedavisindeki etkintiklerinin kargilastirslmasi(6).

Florokinolenlar 3. jemerasyon scfalosporinler
Parametre (sipro + oflok) (sefotak + seftaz)
Klinik bagan 73/82 (80%) 57163 {90%)
Patojen eradikasyonu 90/104 (87%) 847106 (79%)
Stiperinfeksiyon 10/82 (12%) 2/63 ( 3%)

Direng geligimi 4182 ( 5%) 1/63 ( 2%)

URINER [NFEKSIYONLAR

Florokinolonlarn hepsi etken patojenlere karg: aktif olmalar: ve oral alimdan somra yitksek
idrar konsantrasyonlar olusturmalar nedeni ile diriner sistem infeksiyonlarmin tedavisinde gok
dnemli bir yer kazanmglardir. Kadinlarda komplike olmayan alt liriner sistem infcksiyonlarinda
kisa siireli (tek doz veya 3 giin) tedavi yaygm olarak kullamimakiadir. Diger antibiyotiklerle
yapilan ¢aligmalarda tek doz tedavinin 3 giinlitk tedaviden daha az elkili oldufu ortaya
konuimugtur(9), Florokinelonlarin 3 gitnliik kisa tedavideki kiinik etkinligi % 85-95 arasmda
bulunmugtur. Tek doz tedavisi birgok florakinolonla degigik dozlarda denenmis ve
Enterobacteriaceae'a kars: bakteriyolojik etkinlik % 80-90 olarak bulunmugtur. Bu oranlar TMP-
SMX ile clde edilenlere benzerdir. Tek dozun 3 giinliik tedavi kadar etkin oldufiunu géstercn
cahsmalar bulunmakla birlikie, birgok galisma gz dniine alindifsnda tek doz tedavinin her 3
kadindan birinde bagarisizlikla sonuglandifii gériilmektedir(2). Bu baganisizhik diger
antimikrobiyal ajanlar ile aymidir, Tek doz florokinolon tedavisinin 6zellikle §.saprophyticus'un
etken oldugu infeksiyonlarda daha az etkin oldufunu gisteren galigmalar bulunmaktadir. Ug
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gimlik tedavi komplike olmayan alt liriner sistem infeksiyoniu kadinlarm g¢ofunda yeterli
goriilmektedir ve tedavinin uzatilmas: daha yilksek iyilesme saglamamaktadsr.

Komplike iiriner sistern infeksiyonlannda florokinolonlarla 7-14 giinlitk tedavi TMP-

SMX, beta-laktam ajanlar ve hatta parenteral ilaglarla karsilaghnldifinda siklikla istiin
bulunmugtur. Ancak komplike liriner sistem infeksiyonlu hastalarda, 8zellikle P.aeruginosa etken
ise direng gelisimi goritlebilmekredir.
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