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Ozet

Amac: Ciddi Stenotrophomonas maltophilia infeksiyonlarinin
kombinasyon tedavisinde ilk secenek olarak onerilen tikarsi-
lin-klavulanat ve kotrimoksazol (SXT)'den, ilki Glkemizde bu-
lunmamakta, ikincisi icin de direnc¢ veya intolerans s6z konusu
olabilmektedir. Bu nedenle S. maltophilia suslarinin antibiyotik
duyarlilik testi sonuglarini ve bu suslara karsi potansiyel bir te-
davi secenegi olarak seftazidimin moksifloksasinle kombinas-
yonunun in vitro etkinligini degerlendirmeyi amacladik.

Yontemler: Calismaya 1 Ekim 2017-23 Kasim 2017 tarihle-
ri arasinda Infeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji
Laboratuvari’na gelen klinik 6rneklerde Ureyen S. maltophilia
suslari dahil edildi. Suslarin disk difiizyon yontemiyle yapilmis
antimikrobiyal duyarhlik testi sonuglari retrospektif olarak deger-
lendirildi. Bu suslardan 24’line karsi seftazidim-moksifloksasin
kombinasyonunun etkinligi Etest® yontemiyle in vitro arastirildi.
Bulgular: Calisma siiresince laboratuvarimizda toplam 649 ayri
hastadan 649 S. maltophilia susu izole edildi. Suslarin %94’
tigesikline, %93l moksifloksasine, %92'si SXT'ye, %81'i siprof-
loksasine, %60'1 sefoperazon-sulbaktama, %55'i seftazidime,
%45'i netilmisine, %41'i gentamisine ve %38’i amikasine duyar-
li olarak bulundu. Kombinasyon calismasina alinan 24 sus icin
moksifloksasin minimum inhibitér konsantrasyon (MIC), /MIC,,
degerleri 0.064/0.125 pg/ml (MIC arahgi 0.023-4 pug/ml) ve sef-
tazidim MIC,/MIC,, degerleri 32/256 pg/ml (MIC araligi 1.5-256
ug/ml) olarak hesaplandi. Fraksiyonel inhibitor konsantrasyon
(FIC) indeksi sonuclarina gore, seftazidim ve moksifloksasin
kombinasyonu suslarin 1 (%4)" inde sinerjik, 18 (%75)'inde adi-
tif, 5 (%21)'inde indiferan etkinlik gosterdi. Bu kombinasyonla

Abstract

Objective: Recommended combination for the treatment of
serious Stenotrophomonas maltophilia infections is ticarcillin-
clavulanate and co-trimoxazole (SXT). However, first agent is
not available in our country, and the second component may be
a matter of antimicrobial resistance or intolerance. Therefore,
we aimed to evaluate antimicrobial susceptibility testing results
of S. maltophilia and in vitro activity of ceftazidime and moxi-
floxacin as a potential therapeutic alternative.

Methods: S. maltophilia strains isolated from clinical samples
in Infectious Diseases and Clinical Microbiology Laboratory be-
tween 1 October 2007-23 November 2017 were included in the
study. Disk diffusion antimicrobial susceptibility test results of
the strains were evaluated retrospectively. The in vitro activity
of combination of ceftazidime and moxifloxacin against 24 of
these strains was investigated by Etest®.

Results: During the study period, 649 S. maltophilia strains
were isolated from 649 different patients, and 94%, 93%, 92%,
81%, 60%, 55%, 45%, 41%, 38% of the strains were susceptible
to tigecycline, moxifloxacin, SXT, ciprofloxacin, cefoperazone-
sulbactam, ceftazidime, netilmicin, gentamicin and amikacin,
respectively. For the 24 strains included in the combination
study, the moxifloxacin minimal inhibitory concentration (MIC)
5/MICy, values were defined as 0.064/0.125 pg/mL (MIC range
0.023-4 pg/mL) and ceftazidime MIC,/MIC,, values were de-
fined as 32/256 pg/mL (MIC range 1.5-256 pg/mL). According
to the results of fractional inhibitor concentration (FIC) index;
ceftazidime and moxifloxacin combination displayed syn-
ergism, additivity and indifference for 1 (4%), 18 (75%) and 5
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antagonist etkinlik gérilmedi. FIC, /FIC, degeri ise 0.75/1.01 (FIC ara-
1i§1 0.5-1.01) olarak hesaplandi.

Sonuclar: S. maltophilia suslarinda SXT direnci %10’un altindadir;
ancak tedavi seceneklerinin sinirli olmasi nedeniyle yakindan izlen-
melidir. Tigesiklin ve moksifloksasin, SXT kadar yiksek duyarlilik
oranlari olmasi nedeniyle tedavi secenekleri arasinda yer alabilir.
Moksifloksasin ve seftazidim kombinasyonu, suslarin coguna karsi in
vitro sinerjik veya aditif etkinlik gostermistir. Bu nedenle S. maltophi-
lia infeksiyonlarinin tedavisinde, yan etkiler veya diren¢ nedeniyle ilk
secenek rejimlerin kullanilamadigr durumlarda bu kombinasyon bir
secenek olabilir. Klimik Dergisi 2019; 32(1): 29-34.

Anahtar Sozciikler: Stenotrophomonas maltophilia, antimikrobik
duyarliligi, ilag kombinasyonlari, moksifloksasin, seftazidim.

(21%) strains, respectively and there was no antagonism. The FIC_/
FIC,, value is calculated as 0.75/1.01 (FIC range 0.5-1.01).
Conclusions: SXT resistance in S. maltophilia strains is below 10%,
but it should be closely monitored because of the limited treatment
options. Tigecycline and moxifloxacin can be among the treatment
alternatives because of their high sensitivity rates similar to SXT. The
combination of moxifloxacin plus ceftazidime demonstrated in vitro
synergism or additivity against majority of the strains. So, this com-
bination may be used as an alternative for the treatment of patients
with S. maltophilia infections if there is resistance or side effects to the
antibiotics used as the first option. Klimik Dergisi 2019; 32(1): 29-34.

Key Words: Stenotrophomonas maltophilia, antimicrobial suscep-
tibility, drug combinations, moxifloxacin, ceftazidime.

Giris

Firsat¢l bir Gram-negatif patojen olan ve genellikle has-
tane kokenli infeksiyonlara yol agcan Stenotrophomonas
maltophilia, karbapenemlere, diger bircok B-laktamlara ve
aminoglikozidlere karsi intrensek direnc¢ g0sterir. Ayrica kot-
rimoksazol (SXT) ve kinolonlar gibi antimikrobiklere karsi da
edinilmis direnc gosterebilir. Bu nedenle duyarlihk durumu
yakindan izlenmelidir. Hem intrensek, hem de edinilmis di-
reng Ozellikleri, bu mikroorganizmanin neden oldugu infek-
siyonlarin tedavisini oldukga glclestirmekte, ideal tedavi
secenekleri konusunda goris birligi olusmasini engellemek-
tedir. Ginimizde bu infeksiyonlarin tedavisinde ilk secenek
olarak SXT, ciddi seyirli infeksiyonlarda ise SXT ve tikarsi-
lin-klavulanat (TIC) kombinasyonu 6nerilmektedir (1). Ancak
TIC'in Gilkemizde bulunmamasi, SXT'nin yiiksek dozlarda yan
etkilerinin fazla olmasi ve bu ilaglara da direnc olabilmesi ne-
deniyle ek antimikrobiklere ve kombinasyonlara gereksinim
vardir. Son yillarda, SXT'nin direng veya yan etkiler nedeniyle
kullanilamadigi durumlarda florokinolon grubu antibiyotikle-
rin de siklikla kullanildigi goriilmektedir (2). Bu calismada, S.
maltophilia suslarinin yillar icindeki antimikrobiyal duyarlilik
durumlarn dederlendirilmis; ayrica seftazidim ve moksiflok-
sasin kombinasyonunun, klinik 6rneklerden izole edilmis S.
maltophilia suslarina karsi in vitro etkinligi arastirilmigtir.

Yontemler

1 Ekim 2007-23 Kasim 2017 tarihleri arasinda laboratu-
varimiza gelen klinik 6rneklerden izole edilmis S. maltophilia
suslar degerlendirildi. Hasta yasina, klinik 6rnek tiriine ve
etken olup olmadigina bakilmaksizin Gireyen tim S. maltop-
hilia suslari calismaya dahil edildi. Ayni hastaya ait birden
fazla kez Greme olmasi halinde, sadece ilk izole edilen sus
degerlendirildi. Suslarin tanimlanmasinda klasik yontemler
ve API® 20NE (bioMérieux, Marcy I'Etoile, Fransa) testi kul-
lanildi; oksidaz-negatif, katalaz-, DNaz- ve lizin dekarboksi-
laz-pozitif, eskiilin ve jelatini hidrolize eden nonfermentatif
Gram-negatif comaklar S. maltophilia olarak adlandirildi (3).
Tam suslarin antimikrobiyal duyarliliklari, disk diflizyon tes-
tiyle, Kirby-Bauer yontemi kullanilarak gerceklestirildi. Zon
caplar, CLSI M100-S21 (4)'de, oncelikle S. maltophilia igin,
bulunmamasi halinde ise sirasiyla Burkholderia spp., Acine-
tobacter spp. ve Pseudomonas spp. i¢cin tanimlanmis sinir
degerlere gore yorumlandi. 2014-2015 yillarinda, laboratu-
varda, klinik 6rnedginde S. maltophilia Gremesi saptanan ve
klinik olarak degerlendirilip S. maltophilia infeksiyonu tani-

si konulan hastalardan izole edilmis 24 S. maltophilia susu
icin ise kombinasyon calismasi yapildi. Antimikrobiyallerin
tek tek ve kombinasyon icindeki minimum inhibitor konsant-
rasyon (MIC) degerleri Etest® (bioMérieux, Marcy I'Etoile,
Fransa) ile belirlendi; duyarliliklar, CLSI M100-S21'de yer alan
sinir degerlere gore yorumlandi. Moksifloksasin ve levoflok-
sasin MIC degerlerinin blylk oranda benzerlik gosterdigi
bildirildigi icin (5), moksifloksasin duyarhliklarinin yorumlan-
masinda, levofloksasin sinir degerleri ve kalite kontrol susu
olarak da Escherichia coli ATCC® 25922 kullanildi. Kombinas-
yon calismasinda, 6ncelikle seftazidim ve moksifloksasin igin
ayri ayri MIC degerleri belirlendi. Her bir antimikrobik ajanin
kombinasyondaki etkinligini belirlemek Gizere Mueller-Hinton
agari (Merck, Darmstad, Almanya)’'na, 0.5 McFarland stan-
dardi bulanikhdinda hazirlanmis bakteri stispansiyonu inoki-
le edildi; sonra seftazidim Etest® seridi yerlestirildi ve seridin
pozisyonu Petri kutusu Uzerinde isaretlendi; plak oda isisinda
1 saat bekletildi. 1 saat sonunda seftazidim Etest® seridi agar
Uzerinden alinarak, benzer konsantrasyon ayni hizaya gele-
cek sekilde, bir dnceki seridin konuldugu yere moksifloksa-
sin Etest® seridi yerlestirildi. Besiyerinden alinan seftazidim
Etest® seridi alkolle silinerek, bir sonraki gin yapilacak MIC
okumasinda kullanildi. Besiyeri 37°C’de bir gece inklibasyo-
na birakildi. inkiibasyondan sonra, her iki antimikrobiyal igin
MIC degerleri oOlgulerek kaydedildi (6). Kombinasyon etkin-
liginin belirlenmesinde kullanilan fraksiyonel inhibitor kon-
santrasyon (FIC) indeksi su sekilde hesaplandi: “FIC indeksi
= seftazidimin kombinasyondaki MIC degderi/seftazidimin tek
basina MIC degeri + moksifloksasinin kombinasyondaki MIC
degeri/moksifloksasinin tek basina MIC degeri”. Kombinas-
yonun etkinligi, FIC indeksi <0.5 olanlarda sinerjik, >0.5 ve
<1 olanlarda aditif, >1 ve <4 arasinda olanlarda indiferan, >4
olanlarda antagonist olarak degerlendirildi (6).

Bulgular

2007-2017 arasinda toplam 649 ayri hastadan 649 S.
maltophilia susu izole edildi. Suslarin 318 (%47)'i solunum
yolu (135 balgam, 147 endotrakeal aspirat, 21 bronkoalveo-
ler lavaj, 12 plevral sivi), 172 (%27)’si doku, 88 (%13)’i idrar,
30 (%5)"u safra, 20 (%3)’si damar ici kateter, 11 (%1.5)'i apse
ve 10 (%1.5)'u kan &rneklerinden izole edilmistir. izole edilen
suslarin timi igin SXT, siprofloksasin, netilmisin, amikasin
ve gentamisin disk difiizyon duyarhlik sonuglarina ulasilirken;
2007-2014 yillar arasinda lireyen 454 sus i¢cin moksifloksasin;
2014-2017 yillari arasinda izole edilmis 195 sus icin de seftazi-
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Tablo 1. Stenotrophomonas maltophilia Suslarinin Yillara Gore Antibiyotik Duyarlilik Oranlari
Sus Amikasin Gentamisin Netilmisin Siprofloksasin SXT Seftazidim Moksifloksasin SCF Tigesiklin

vil Sayisi (%) (%) (%) (%) (%) (%) (%) (%) (%)
2007 36 61 56 67 89 94 95

2008 82 28 24 38 84 94 95

2009 83 31 33 34 90 99 97

2010 78 18 17 21 79 88 79

2011 67 15 13 24 81 73 95

2012 53 34 54 54 90 92 88

2013 55 38 53 52 80 91 95

2014 66 52 64 63 85 90 47 100 42 84
2015 46 67 66 68 67 100 80 85 96
2016 57 19 32 35 75 93 35 55 95
2017 26 52 40 40 72 100 58 60 100

SXT: kotrimoksazol, SCF: sefoperazon-sulbaktam.

dim, sefoperazon-sulbaktam (SCF) ve tigesiklin disk diflizyon
testi sonuglarina ulasildi. Test edilmis suslarin %94’G tigesik-
line, %93l moksifloksasine, %92'si SXT'ye, %81'i siproflok-
sasine, %601 SCF'ye, %55'i seftazidime, %45'i netilmisine,
%41'i gentamisine ve %38’i de amikasine duyarliydi. Susglarin
%92’si SXT'ye duyarliydi ve bu duyarhhgin yillar icinde azal-
madigi gorildu (Tablo 1). Seftazidim-moksifloksasin kombi-
nasyon calismalarinda kullanilan 24 S. maltophilia susunun
7'si doku, 5'i endotrakeal aspirat, 4't4 balgam, 3’0 idrar, 2’si
safra, 1'i apse, 1'i kateter ucu, 1'i dren sivisi kiltirlerinden
izole edildi. Bu 24 susun MIC'leri degerlendirildiginde %88'i
SXT ve moksifloksasine, %79'u siprofloksasine, %54l netil-
misine, %46’s1 amikasine, %33'l seftazidime duyarl bulun-
du. Moksifloksasin MIC, /MIC,, dederi 0.064/0.125 ug/ml (MIC
araligi 0.023-4 pg/ml), seftazidim MIC,/MIC,, degeri 32/256
pg/ml (MIC araligi 1.5-256 pg/ml) olarak hesaplandi. Suslar
icin hesaplanan FIC indeksleri Tablo 2'de gosterildi. FIC_/FIC,
dederi ise 0.75/1.01 (FIC arahgdi 0.5-1.01) olarak hesaplandi.
FIC indeks sonuglarina gore, seftazidim ve moksifloksasin
kombinasyonu suslarin 1 (%4)’inde sinerjik, 18 (%75)inde
aditif, 5 (%21)’inde ise indiferan etkinlik gosterdi.

irdeleme

Cevrede yaygin bir sekilde bulunan ve insanlarda firsat-
¢l bir patojen olan S. maltophilia infeksiyonlarinin antimik-
robiyal tedavisi, bakterinin icerdigi intrensek ve edinilmis
direng Ozellikleri nedeniyle oldukg¢a gugtir. Bakteri, kromo-
zomal genleriyle kodlanan B-laktamazlariyla karbapenemle-
re, aminoglikozid asetil transferazlariyla aminoglikozidlere
karsi direng gosterirken; edinilmis diren¢ mekanizmalariyla
da SXT'ye ve kinolonlara karsi direng gelistirebilir (7,8). Teda-
vide ilk secenek olarak kullanilan SXT'ye karsi direng oranlari
calismalar arasinda farklilik gostermekle birlikte %10’lar dola-
yindadir (9,10). Ulkemizde yapilmis ¢calismalarda, S. maltop-
hilia suslarinda SXT'ye diren¢ oranlari %0-20 arasinda bildi-
rilmistir (11-22). 2007-2017 yillan arasinda laboratuvarimizda
elde edilen S. maltophilia suslarindaki ortalama direng ora-
ni da literatlrle benzer sekilde %7.7 bulunmus olup ylksek

degildir. Suslarda 2011 yilinda g6zlenen %27’lik yiksek SXT
direncg orani, o sirada direngli olan bir susun nozokomiyal ya-
yihmindan kaynaklanmis olabilir; ancak mevcut verilerle bu
konuda kesin bir yargiya varmak mimkiin degildir. Hastane-
mizde, ozellikle son bes yilda direnc oranlarinda anlamli bir
degisimin olmadigi gortulmiustir ki, bu durum S. maltophilia
icin yayilabilen diren¢ konusunda kurumumuzda bir sorun ol-
madigini dustindirmustur.

S. maltophilia infeksiyonlarinin tedavisinde kullanilabilen
diger ajanlar B-laktamlardir. B-laktamlarin S. maltophilia’ya
karsi etkinlikleri degiskendir; anti-Pseudomonas penisilinler,
aztreonam ve seftazidim etkinligi en iyi olan ajanlardir (1).
Cok sayida Ullkeden toplanmis 1.586 S. maltophilia susu-
nun degerlendirildigi bir calismada, suslarin %45’ seftazi-
dime duyarli bulunurken, %39'u TIC'e duyarli bulunmustur
(23). Ulkemizde yapilmis galismalarda, S. maltophilia sus-
larinin seftazidime duyarliligi %20-70 arasinda bildirilmistir
(12,14,17,20-22). Cahgsmamizda suslarin %55'i seftazidime
duyarli bulunmus olup, daha onceki bildirimlerle benzerdir.
Seftazidimin 6zellikle yiksek dozlarda etkinliginin artabilece-
gi bildirilmistir (12). Seftazidimin S. maltophilia infeksiyonla-
rinda in vitro olarak duyarli olsa bile tek basina kullaniimasi,
kromozomal, indiklenebilir B-laktamazlar nedeniyle direnc
gelismesiyle sonuclanabilir. Bu nedenle diger antimikrobiyal-
lerle kombine kullanilmasi gerekir.

Son yillarda, in vitro duyarlilik oranlari yiiksek oldugu icin
florokinolon grubu antibiyotiklerin de SXT'nin direnc veya
yan etkiler nedeniyle kullanilamadigi durumlarda, S. maltop-
hilia infeksiyonlarinin tedavisinde kullanildigi gorilmektedir.
Bircok calismada moksifloksasin S. maltophilia suslarinin
%80’inden fazlasina etkili bulunmustur (9,10,24-28). Moksif-
loksasinin, S. maltophilia'ya karsi diger kinolonlardan daha
iyi ve bakterisid etkinligi oldugu bildirilmistir (24-27). Ayrica
moksifloksasinin deneysel kistik fibroz ortaminda biyofilm
olusumunu azaltmasi da, yineleyen alevlenmeleri olan has-
talarda potansiyel terapotik bir ajan olabilecegini dustundur-
mektedir (29). Calismamizda da suslarin moksifloksasine
duyarlilik orani SXT ile benzer sekilde ve %88 olarak belir-
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Tablo 2. Seftazidim, Moksifloksasin ve Seftazidimin Moksifloksasinle Kombinasyonunun Stenotrophomonas maltophilia

Suslari icin MIC Degerleri ve FIC indeksleri

Sus No. Seftazidim MIC Moksifloksasin MIC Seftazidim-Moksifloksasin MIC FIC indeksi
1 2 0.032 0.032 1.01
2 4 4 1 0.5
3 32 3 3 1.09
4 1.5 0.047 0.047 1.03
5 2 0.19 0.125 0.72
6 0.032 0.032 1.01
7 1.5 0.064 0.047 0.76
8 256 0.38 0.38 1
9 12 0.064 0.047 0.74
10 128 0.064 0.064 1
11 128 0.125 0.064 0.51
12 12 3 1.5 0.62
13 256 0.19 0.125 0.65
14 256 0.25 0.25 1
15 256 0.094 0.094 1
16 256 0.023 0.012 0.52
17 256 0.064 0.064 1
18 256 0.094 0.094 1
19 256 0.064 0.047 0.73
20 48 0.094 0.094 1
21 6 0.032 0.023 0.75
22 6 0.094 0.094 1.01
23 256 0.047 0.032 0.68
24 256 0.094 0.064 0.68

MIC: minimum inhibitor konsantrasyon, FIC: fraksiyonel inhibitdr konsantrasyon.

lenmistir; bu oran siprofloksasin i¢in saptadigimiz duyarhlik
orani olan %79'dan da yuksektir. Ancak moksifloksasinin tek
basina kullaniimasi halinde diren¢ gelisebildigi de gorulmus,
bu direncin TIC ve/veya SXT kombinasyonuyla engellenebile-
cegi gosterilmistir (24-27,29).

Aminoglikozidlerin S. maltophilia’ya kargi etkinlikleri, bu-
lundurduklari gesitli direng mekanizmalari nedeniyle genel-
likle zayifti. Cahsmamizda suslarin yaklasik %401 aminogli-
kozid grubu antibiyotiklere duyarli bulunmustur. Minosiklin ve
tigesiklinin ise S. maltophilia’ya karsi in vitro siklikla duyarh
oldugu bildirilmektedir (1). Bizim ¢calismamizda da test edilen
suslarin %95'i tigesikline duyarli bulunmustur. Bu ajanlarin
klinik olarak etkinliginin SXT'den daha koti olmadigini bildi-
ren ¢alismalar vardir (30). Ancak bu ajanlarin, 6zellikle ciddi
seyirli infeksiyonlarda ilk secenek olarak kullanilmasi halen
onerilmemektedir (1).

Yukarida da belirtildigi gibi S. maltophilia’nin icerdigi cok
cesitli kromozomal veya edinilmis direng Ozelligi nedeniyle,
antibiyotikler tek basina kullanildiginda direnc¢ gelisebilmek-
tedir ve bu nedenle Ozellikle ciddi infeksiyonlarinin, kombine
antibiyotikle tedavi edilmesi onerilmektedir (1). Yapilmis in

vitro galigmalarda TIC-SXT, TIC-aztreonam, TIC-levofloksasin
(1), SXT-moksifloksasin (28), SXT-levofloksasin (31), SXT-
seftazidim (32), kolistin-rifampisin, kolistin-SXT ve kinolon-
B-laktam (33) kombinasyonlarinin sinerjik olabilecegi bildi-
rilmektedir. Ciddi seyirli infeksiyonlarda ilk tedavi segenedi,
in vitro sinerjik etkinligi gosterilmis olmasi nedeniyle TIC ve
SXT kombinasyonudur. TIC'in lilkemizde bulunmamasi, belli
oranlarda SXT direncinin var olmasi ve yiliksek doz SXT ile
siklikla yan etkilerin gortlebilmesi, SXT ve TIC icermeyen al-
ternatif kombinasyonlarin etkinliginin belirlenmesini gerekli
kilmaktadir. Bu nedenle ¢calismamizda hem SXT direnci olan
veya intolerans nedeniyle bu ajanin kullanilmadigi hasta-
larda kullanilabilecek ve hem de lilkemizde bulunabilen bir
kombinasyon olarak seftazidim ve moksifloksasin kombinas-
yonu secilmistir. In vitro seftazidim ve moksifloksasin kom-
binasyonu, suslarin 1 (%4)" inde sinerjik, 18 (%75)’inde aditif
etkinlik gostermis olup antagonist etkiye rastlanmamistir.
Literatlr taramasinda, S. maltophilia'ya karsi seftazidim ve
moksifloksasin kombinasyonunun etkinligini arastiran baska
bir in vitro calismaya ulasilamamistir. Ancak diger kinolon-
larla seftazidim kombinasyonlarinin sinerjik olabilecegini bil-
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diren in vitro calismalar vardir. Otuz S. maltophilia susuyla
yapilan bir calismada seftazidim ve levofloksasin kombinas-
yonunun, susglarin %34’tinde sinerjik oldugu bildirilmistir (9).
Bir diger calismada, S. maltophilia'ya karsi siprofloksasin
ve seftazidim kombinasyonunun suslarin %33'linde sinerjik
oldugu belirlenmis, diger B-laktamlarla siprofloksasin kom-
binasyonlarinin sinerjik olma oraninin daha dusuk oldugu
saptanmistir (33). S. maltophilia’ya karsi siprofloksasin ve
seftazidimin etkinligini zaman-6lim yOntemiyle arastiran bir
baska calismada ise, sinerjik etkinligin siprofloksasin MIC de-
gerinin <32 pg/ml olmasina bagh oldugu gosterilmistir. Bu
calismada suslarin %61'i siprofloksasine direncli (=4 pg/ml)
olmasina karsin, sadece %9.8’inde ylksek dlizey direng be-
lirlenmistir (33). Bizim calismamizda sinerjik etkinligin daha
distk (%4) belirlenmesinin nedeni, seftazidimin S. maltop-
hilia suslar icin yuksek MIC degerine sahip olmasi olabilir.
Ancak kesin bir sonuca ulasabilmek i¢in bu konuda ek ¢alig-
malarin yapilmasi gerekmektedir. Literatlirde, S. maltophilia
infeksiyonlarinin tedavisinde, seftazidim ve moksifloksasin
kombinasyonunun etkinligini arastiran bir klinik calismaya da
ulagilamamistir. Bu kombinasyonun basariyla kullanildigi bir
infektif endokardit olgusu sunumu vardir (35).

Calismamizda seftazidim ve moksifloksasin kombinasyo-
nu suslarin %4'linde sinerjik, %75’inde aditif etkinlik gosterdi-
gi ve hicbir susta antagnonist olmadigi i¢in, bu kombinasyo-
nun, S. maltophilia infeksiyonlarinin tedavisinde, yan etkiler
veya direng nedeniyle var olan ilk secenek tedavilerin kullani-
lamadigi durumlarda, bir alternatif olabilecegi distinilmis-
tir. Yapilacak klinik ¢alismalar bu kombinasyonun etkinligini
ortaya koyabilir.

Cikar Catismasi
Yazarlar, herhangi bir ¢ikar catismasi bildirmemislerdir.
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