Staphylococcus aureus, Escherichia,
Proteus ve Pseudomonas aeruginosa
Suglarinin Cephaloridine'e Hassasiyetleri

Ozdem ANG (™)

Penisiline direncli Staphylococcus aureus suslarimin gittikce
¢ogalmas lizerine bunlara etkili yeni antibiyotikler bulmak gaye-
siyle devaml ¢aligmalar yapjmmstir, Ozellikle, bircok antibiyotige
direngli Staphylococcus aurgus suslan ile hastane infeksivonlari-
nin stk goriilmesi bu yﬁnde‘--;yapllan palismalarm devamli olmasi-
ni gerektirmisgtir. Bu arastiymalar sonucunda bulunan antibiyo-
tiklerden bir tanesi de sefaloridin (cephaloridine) dir. Gram pozi-
tif koklar disinda bir kisum Gram negatif bakterilere de etkili ola-
bilmesi klinikte sefaloridin ile alman bagarili sonuglar arttirmis-
tir.

\

Bu calistnamizda, muayene maddelerinden etken olarak izo-
lé ettigimiz baz: bakterilerin’ sefaloridin’e karsi hassasiyetlerini
arastirmak tizere yapilan deneylerin sonuglari bildrilecek ve bul-
gularumiz diger antibiyotiklere ait olanlarla karsilastirilacaktir,

MATERYEL ve METOD

Deneylerimizde ¢ssitli infeksiyonlarda etken olan 100 Staphy-
lococcus aureug, 100 escherichia, 100 proteus ve 100 Pseudomonas
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seruginosa susunun sefaloridin, penisilin, eritromisin, kanamisin,
kloramfenikol, demetilklortetrasiklin ve streptomisine hassasi-
yetleri arastirilmis, bu gaye ile disk metodu kullamiimistir. Sus-
larm 24 saatlik buyyon kiiltirlerinden 0,5 cm?® yavrulu tiiple Pet-
ri kutusundaki jeloz besiyerinin ylizeyine yayilmistir, Jelozun yii-
zeyi kurudukitan sonra 15 pg sefaloridin, 2 U penisilin, 10 ar ug
eritromisin, kanamisin, kloramfenikol ve demetilklortetrasiklin
ile 50 pg streptomisin ihtiva eden hassasiyet diskleri steril pensler-
le hesiyerine konmustur, 37° C lik etlivde 24 saat bekletilen besi-
verlerinde disklerin kenarmdan inhibisyon zonunun kenarma ka-
dar olan uzaklik olclilerek suslatm hassasiyetleri degerlendiril-
mistir. Kanamisin disinda kalan antibiyotiklerde 0-2 mm lik deger-
lerin direnci, 3-6 mm nin az hassaswetl 7 mm den fazla olan de-
gerle::m de hassasiyeti’ gosterdiZi kabul. edilmigtir. Kanamisinde
ise inhibisyon zonu bulunmayan susglar direncli, 1-2 mm ik zon
verenler az hassas, 3 mm ve daha fazla olanlar hassas olarak de-
gerlendlrllmlstlr

BULGULAR

- 100 Staphylococeus aureus »susunun higbirinih sefaloridine
direncli olmadig: tespit-edilimistir. Bunlardan 41 tanesi hassas,
59 U ise az hassastir.Bu 100 susdan. penisiline hassas ve az has-
gas, olanlarm -orani sadece % 17 dir; Stafilokok suslarmin eritro-
misine % 63 ii hasas ve. % 23 1 az hassastir; Kanamisine bu sus-
lardan % 5 inin direnclizoldugu tespit edilmistir. Kloramfenikole
direncli suglar % 15, demetilklortetrasikline direngli olanlar %. 30,
‘streptomlsme d.1ren<;h olanlar % 40 oranimndadir- (Tablo 1},

Escherwhla suslarmm % 34 ii sefalorldme d1renghd_1r 3 susun
hassas ve 63 susun az hassas oldugu tespit edilmistir. Bu suglarm
% 98-ine penisilin-ve. eritromisin etkisizdir. Kanamisin ise esche-
richialarin :% 96 sma etkilidir..Demetilklortetrasikline 2 sus has-
gas 18 i-az hassas ve 80-1 de direnglidir. XKloramifenikole direngli
escherichia suslari % 52 oranmindadir. Bu-antibiyotife 33 sug has-
sas, 15 i de az hassastir. Streptomlsm suglarin % 57 sine etkisiz
hulunmustur.

... Proteus suslarina sefalorldm gogunlukla etkisizdir. Sadece 15
'susun a.nt1b1yot1ge az hassas oidugu goriilmiistiir. Bu susla,rdan
"pemsﬂme direncli olanlar % 94, eritromisine direncli olanlar %
98 oramndadir, Kanamisin proteus suslarinm % 97 sine etkilidir.
Sadece 3 sus bu antibiyotife direnclidir. DPemetilklorietrasiklin
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proteuslarm % 98 ine etkisizdir. Kloramifenikole 31 sus hassas,
- 21 i az hassas, 48 1 direnglidir, Streptomisine hassas oian proteus-
~lar % 13, az hassaslar % 18 gramndadir.

Sefaloridin, penisilin ve eritromisin Pseudomonas aeruginosa
suslarma etkisizdir. Demetilklortetrasikline sadece 3, kloramfeni-
kole 1 sus az hassas digerleri direngli bulunmugtur. Kanami-

~sinin etkili oldugu suslar % 40, streptomisinin etkili olduklari %
24 oranmndadir. Blitlin bu bulgularitmiz Tablo 1 de gosterilmistir.

TABLO 1. Denenen antibiyotiklere hassas (H), az hassas (AH) ve direncli
(D) suslarmn yilzde oranlar,

Staphylococcus Pseudomonas

aureus Escherichia Proteus aeruginosa
Antibiyotikler H AH D H AH D H AH D H AH D
Sefaloridin 41 59 — 3 63 ¥ — 15 8 — — 100
Penisilin 13 4 83 2 — % — 6 994 — — 100
- Eritromisin 63 23 14 — 2 W -— 4 9% — — 100
Demetilklortet- - T - R
rasiklin ' 48 227 30 2 18 8% — 4 9% — 3 97
Kloramfenikol 69 16 15 33 15 32 a1 21 48 — 1 99
Kanamisin 89 6 5 94 2 4 90 7 3 19 21 60

Streptomisin 28 32 40 19 24 57 13 18 69 12 12 76

TARTISMA

Sefaloridin sefalosporinler (cephalosporin) adi verilen anti-
biyotiklerden birisidir. Bu gruptan bir antibiyotik ilk defa 1948
de Brotzu tarafindan Italya’da cephalosporitm cinsinden bir man-
tardan (Cephalosporium brotzu) izole edilmis ve Oxford’da yapi-
lan incelemeler sonuncunds yapl benzerlifl dolayisiyla penisilin
N olarak isimlendirilmigstir (1). Daha sonra, incelenmis olan mad-
denin bir karisim oldugu anlasilmig ve karisumndaki antibakteriyel
etki gosteren maddelerden birisinin yeni bir antibiyotik oldugu
tespit edilerek buna cephalosporin C ismi verilmigtir., Kimyasal
olarak penisilinlere yakin olan sefalosporin C nin 8. aureus ve
B. cereus'dan elde edilen penisilinazelere direncli oldugu bulun-
mustur. (2).

Sefalosporinierin de penisilinler gibi lireme devrinde olmayan
bakterilere etkisiz olduklar: ve {iremekte olan bakterileri ise hiic-
re duvarinn yapimini onleyerek oldiirdiikleri miisahede edﬂmls-
tir (3, 4). : :
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Sefalosporin C nin kimyasal yapisinda yapilan degisikliklerle
daha etkili antibiyotik maddeler elde edilmistir (5). Bunlardan
sefalotin (cephalotin) in kimyasal defiisimi ile elde edilen sefalori-
din klinikte denendifinde sefalotinden daha basarilhi sonuglar ver-
digi gibj farmakolojik tzellikleri de daha iistiin bulunmustur (6, 7)

Sefaloridin genig spektrumiu bir antibiyotiktir, gesitli incele-
melerde in vitro ve in vivo olarak birgok Gram pozitif ve Gram
negatif bakterilere bakterisid etkili oldugu goriilmiistiir (8, 9). O-
zellikle stafilokok, streptokok ve pnomokoklar bu antibiyotige
hasgsastirlar (10). Deneylerimizde kullanmlan Staphylococcus aure-
us suslarindan bu antibiyotife direncli olan yoktur. Halbuki bu
suslar penisiline % 83, streptomisine % 40, demetilklortetrasikli-
ne % 30, kKloramfenikole % 15, eritromisine % 14 ve kanamisine
de % 5 oranmnda ‘direnc gostermiglerdir. Sefaloridin B - laktamaze
yapan Gram negatif gomaklara drnegin Pseudomonas aeruginosa
ve Proteus vulgaris’e etkisizdir (6, 11, 12). Nifekim denzdigimiz
100 Pseudomonas aeruginosa susunun hepsi penisilin ve eritromi-
sine oldugu gibi sefaloridine de direncli bulunmustur. Proteus
suslarmmn da % 85 i bu antibiyotige direnclidir. Diger taraftan,
eschericihia sugiarnin % 3 iniin hassas ve % 63 lnlin az hassas
oldugunu tespit etmis bulunuyoruz. Ayrica Candida albicans da-
hil mantarlar gefaloridin’e direnclidirler (9).

Sefaloridin’in laboratuvar hayvanlari i¢in toksik clmadig tes-
pit edilmistir (13). Yapilan deneyler sonucunda findik faresindeki
Staphylococcus  aureus, Streptococcus pyogenes ve Klebsiella
pneumoniae infeksiyvonunda derl alt1 yolundan tatbik ediidiginde
tedavi etkisi oldugu gorillmiistiir (14).

Sefaloridin ile elde edilen kan seviyelerinin sefalotin ile elde
edilenin en az iki kaft oldugu bhildirilmistir (15). Klinik vak’alar
lizerinde yapilan c¢esitli calismalaria sefaloridin’in tedavi degeri
arastinldifinda akut bronsit, lober pntmoni ve bronkopnimoni
gibi akut gigiis hastahklarimin tedavisinds etkili oldugu taspit e-
dilmis (16) ve stafilokok pntmonisi, ampiyem, piyvopnomotoraks,
vak’alarinda dahi olumlu sonug¢ alinmistir (17). Genis spaktrum-
lu oldugundan sefaloridin bakteri pnomonilerinin her cinsinin teda
visinde basar: saglamistir (18). Penisiline direngli Staphylococcus
aureus veya Gram pozitif ve Gram negatif bakferilerin birlikt= et-
ken olduklar: infeksivonlarda kas icine ya da damar igine 8 sa-
atte bir siringa edilen 1 gr ile iyl sonuglar alinmgtir (18). Agir
vak’alarda 2x2 gr’a kadar cikilabilir (19). Akut idrar yolu infek-
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siyonlarinda piyelonefritlerde, apse ve cerahatlenmelerde yine
glinde 2 gr sefaloridin yeterlidir (19). Hayvan deneylsrinde sefa-
loridin’in béibrek iizerine toksik etkisi bulunmadigy goriiimekle
beraber (13, 20) bobrek fonksiyonlari yariya kadar inmis olan-
larda mutad dozun azaltilmasi uysundur (21). Idrar yolu infek-
siyonlarinda tedaviden sonra nadiren niikiisler miisahede edilmis-
tir (22). Diren¢li vak’alarda metisillin ile birlikte kullamlmasi
fayda saglar (23).

Sefaloridin, Ps. aeruginosemin etken olduklari disinda, yeni
doganlardaki meninjit vak’alarinda etkilidir (24). Ancak H. influ-
enzae meninjitini fedavi edemedigi bildirilmistir (25). Kadin ve
dogum Kkliniklerinde tedavide oldugu kadar koruyucu olarak da
deferli olan sefaloridin’in (26, 27) penisilin’e duyarh kimselerde
sifiliz tedavisinde kullamlabilecegi tespit edilmistir (28). Fakai
gonokoksik ve non-gonokoksik iiretritlerde faydali olup olmadig:
tartisma konusudur (29-31).

OZET

100 er Staphylococcus aurcus, cscherichia, proteus ve Pseudomonas
aeruginosa sugunun sefaloridin’e ve difer bazi antibiyotiklere hassasiyetle-
ri disk metodu ile tayin edilmistir. Biitiin Staphylococcus auwreus suslar
sefaloridin’e hassas bulunmustur, Escherichia suslarimn % 34 i sefaloridi-
ne direncli, proteus suslaridan da sadece 15 i antibiyotife az hassastir. 100
Pseudomonas aeruginosa susunun hepsi sefaloridine direnclidir,

Sonuglar denenen difer antibiyotiklere ait olanlarla karsilastiriidigin-
da, sefaloridin’in Staphylococcus aureus suslarina en fazla etkili olan anti-
biyotik oldugu goriilmektedir. Denedigimiz Gram negatif bakteriler ise, ba-
z1 escherichia suslar: disinda, sefaloridine genellikle direnclidirler.

SUMMARY

The susceptibilities of 103 strains each of Staphylococcus aureus, esche-
richia, proteus and Pseudomonas aeruginosa to cephaloridine and to some
other antibiotics were determined by the disc method. It was found that
all the Staphylococus aureus strains were susceptible to cephaloridine, 34 %
of the escherichia strains were resistant to cephzaloridine, whereas only 13
proteus strains were mildly susceptible to this anfibiotic. All of the 100
Pseudomonas aeruginosa strains were resistant to cephaloridine.

When these results were compared with those of other antibiotics, it
is obvious that cephaloridine is the most effective antibiotic to Staphylococ-
cus aureus strains. With the exception of some escherichia strains, Gram
negative bacteria which we tested are generally resistant to cephaloridine,
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