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Ozet: Yeni bir fluoroquinolone olan ciprofloxacin,
etkin, ve genis spektrumlu bir antibakteriyel ajandur.
Plasebo kontrolii olmayan bir ¢galigmada, giinde dort-
ten fazla digkilamas: olan akut diareli hastalara
giinde iki defa 500 mg oral ciprofloxacin verildi. Beg
hastada E. Coli ve iki hastada da salmonella olmak
iizere yedi hastada diskida mikroorganizma iiretildi.
Tedaviye yanit 27 hastada ¢ok iyi 3 hastada ise iyi
olarak degerlendirildi. Sadece bir hastada muhteme-
len giardiazise bagh bir rekiirrens goriildii. Bir hasta-
da bulant: ve diger bir hastada da karin agrisi dikka-
ti ¢ekti. Bagka bir yan etki ve kan biyikimyast
bozukluguna rastlanmad:. Bu ¢alisma ciprofloxacin
in akut diare tedavisinde etkin bir ilag oldugunu des-
teklemekle beraber kesin bir sonuca ulagabilmek igin
randomize ¢ift kor plasebo kontrollii galismalara ihti-

yag vardur.

Anahtar kelimeler: Diyare ciprofloxacin

Akut diarelerin tedavisinde ampirik olarak an-
tibiyotik verilmemesinin bir ¢ok nedeni vardir.
Aerobik ve anaerobik bakteriler, parazitler ve
viruslar gibi ¢ok sayida mikroorganizma diareye
neden olabilmekle birlikte elimizde bunlarin ti-
miine etki edebilecek bir antimikrobial ajan bu-
lunmamaktadir. Ilaveten antibiyotiklerin birgo-
gu normal flora tizerine etki ederek buradaki
balansi bozabilmektedir (1). Antibiyotik tedavisi
rezistan suslarin ortaya ¢itkmasina neden olabil-
mekte veya salmonella infeksiyonlarinda oldu-
gu gibi mikroorganizmanin atilim siiresini uza-
tabilmektedir (2). Birgok patojenin yol agtig
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Summary: TREATMENT OF ACUTE DIARRHEA
WITH CIPROFLOXACIN (CIFLOSIN)

Ciprofloxacin, a new fluoroquinolone, is a potent,
broad-spectrum antibacterial agent. In a open labelled
study, 30 adult patients with acute diarrhea (more
than four watery stool per day) received 500 mg of cip-
rofloxacin twice daily. Seven patients had positive
stool culture (five with E. Coli, and two with salmonel-
la species). The response to therapy was excellant in 27
patients and good in 3. Relapse occured in only one pa-
tient most likely due to giardiasis. One patient had a
complain of nausea, and one abdominal pain. No oth-
er side effect and any abnormalities in blood tests were
seen. This study supports that ciprofloxacin is an effec-
tive agent in the treatment of acute diarrhea, but fur-
ther double-blind, placebo-controlled studies are neces-
sary for certain conclusion.
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diyarede, antibiyotik tedavisi diyarenin siiresine
ve olusturdugu semptomlara etkili olamayabil-
mektedir. Bu nedenle genellikle destekleyici te-
davi uygulanip dehidratasyon diizeltilmektedir.
Gaita ornekleri tanisal amagla tetkik edilmekte
ve ancak etyolojik ajan saptandiktan sonra anti-
mikrobiyal tedavi gindeme gelmektedir.

Akut bakteriyel diyarelerin antimikrobial teda-
visinin kolera, shigellozis, ve clostridium difficile
kolitinde etkili oldugu bilinmektedir (3). Yersini-
ozis ve campylobacteriosis in tedavisinde antibi-
yotik kullanimimin etkinligi tam olarak agikhga
kavusmus degildir (4).

Yeni bir kinolon derivesi olan ciprofloxacin in
antibakteriyal spektrumu sadece enterobacteri-

Gastroenteroloji



Akut Diyarelerin Cifprofloxacin (Ciflosin) ile Tedavisi 353

Tablo I: Tedaviye alinan hastalann ozellikleri.

Hasta sayisi 30
Cinsiyet (E/K) 10/20
Ortalama yas (y1l) 36
Yas arahg (y1l) 18-65
Diare siiresi ortalama (giin) 2.3
Diare aralig (giin) 1.7
Uretilen etken organizma 7
E. coli 5
Salmonella 2

cealan degil campylobacter jejuni, yersinia ente-
rocolita, ve vibrio choleray da icermektedir (5-7).
Ciprofloxacin enterik aeromonas hydrophilia in-
feksiyonunun tedavisinde de basar ile kullaml-
maktadir (8).

Tedavi dozlannda ciprofloxacin anaerobik bakte-
ri florasim etkilememektedir. Ciprofloxacin hizh
bir bakterisidal etkiye sahip olup, etki mekaniz-
masi nedeni ile bu ajana kars: rezistan suglarin
gelismesi ihtimali ¢ok dusuktir(9,10).

Bu ¢alisma akut diyarelerin tedavisinde ciproflo-
xacin tedavisinin etkinligini ve gtivenilirligini
saptamak amaciyla yapildi.

HASTALAR ve METODLAR

Temmuz 1990, Arahk 1990 tarihleri arasinda
Hacettepe Hastanesi I¢ Hastahiklarn ABD Gast-
roenteroloji Unitesine akut diare nedeniyle bas-
vuran 10 erkek 20 kadin toplam 30 hasta ¢ahs-
maya alindi. Hastalar 18 yasin tizerinde olup yas
ortalamas1 36, yas dagilim 18-65 yas arasinda
idi. Klinige bagvuran hastalar i¢inde son 24 satte
4 veya uzerinde yada son 8 saat iginde 3 veya
uzerinde sekilsiz digkilamas: olanlar akut diyare
kabul edilerek ¢alismaya alindilar. Kinolon gru-
bundan (nalidixic asit, norfloxacin, rosoxacin, of-
loxacin, ciprofloxacin) herhangi bir ilaca kars al-
lerjisi olanlar, gebeler, siit emziren anneler,
karaciger ve bobrek fonksiyonlarinda ileri dere-
cede bozuklugu olan hastalar ¢aligmaya alinma-
dilar.

Bu ¢alisma agik, randomize olmayan bir arastir-
ma olarak planlandi. Arastiric1 ve hastalar hangi
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ilacn aldiklannmi bilmekteydiler. Akut diyaresi
olan hastalarin tam kan saymm (hemoglobin,
beyaz kiire, trombosit, periferik yayma), ESR,
tam idrar analizi, karaciger ve bobrek fonksiyon
testleri, gaitada parazit, gaita yaymasi, ve kiil-
turd, atesi varsa kan kiltird alindiktan sonra
bir engel yoksa ciprofloxacin (Ciflosin) oral yol-
dan ginde iki kez 500 mg olarak baslandi ve
bes gin sire ile devam edildi. Gaita yaymasin-
da bol eritrosit bulunan hastalara rektosigmoi-
doskopi yapildi. Bu tetkikler tedavinin Ggiincia
ginu ve bes gunlik tedavi tamamlandiktan
sonra tekrarlandi. Hastalar tedavi baglamadan
once ve tedavi bagladiktan sonrada 3,5,8,16, ve
21. ginlerde degerlendirilerek kontrol edildi te-
daviden sonra ilacin yan etkilerinin varhg aras-
tinlda.

Infeksiyonla ilgili sistemik bulgularda ve klinik
tabloda diizelme ve tedaviden sonra kiltir so-
nuglarinin negatiflesmesi ciprofloxacinin tedavi
etkinligi ile ilgili kriterler olarak kabul edildi ve
tedaviye verilen yamt asagida belirtildigi gibi
degerlendirildi. Mikemmel; infeksiyona bagh
tim semptom ve belirtilerin kaybolmas: ve te-
davi sonrasinda kiltir sonuglarinin negatifles-
mesi (eger tedavi oncesinde pozitif ise). Iyi; in-
feksiyona bagh belirti ve semptomlarda klinik
agidan kismi bir iyilesme gorilmesi ve tedavi
sonrasinda kiltir (eger tedavi oncesinde pozitif
ise) sonuglarinin steril olmasi. Bagarisiz; infek-
siyon belirti ve semptomlarinda ‘yilesme olarak
degerlendirilemeyecek bir azalma ve tedavi son-
rasinda kiiltir (eger tedavi dncesinde pozitif ise)
sonucunun tedavi 6ncesinde saptanan bakteri
igin pozitif olmaya devam etmesi.

SONUCLAR

Tedavi baglanan hastalarin yedisinde digk: kiil-
tirunde bakteri tredi. Etken mikroorganizma-
lar bes hastada E. coli ikisinde ise salmonella
idi (Tablo 1). Tedavi sonrasinda bu hastalarin
tumiinde kiltir negatiflesti. Bir hastada bulan-
tidan digerinde ise karin agrisindan ciprofloxa-
cin in sorumlu olabilecegi diigtiniilda ancak has-
talarin hig¢birinde ilac sonlandirmay
gerektirecek 6nemli bir klinik veya laboratuar
anormallik saptanmada.
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Daha once saptanan kriterlerine gore tedaviye
yamt 27 hastada miikemmel ¢ hastada ise iyi
olarak degerlendirildi. Bir ay sonra diaresi niik-
seden bir hastada digk: incelemesinde giardia
saptandi ve metranidazol ile tedaviye yamit ahin-
di.

TARTISMA

Akut bakteriyel diareler genellikle siv1 ve elekt-
rolit dengesinin diizenlenmesi ile kendiliginden
dizelir. Hastalarnin g¢ogu antibiyotik tedavisine
gerek olmaksizin iyilesir, veya bakteriyolojik
olarak tam konuldugunda semptomlan gegmis
oldugundan tedaviye gerek kalmaz.

Bu ¢alismada gaita kiiltiiri pozitif olan yedi has-
tanin sadece ikisinde salmonella tretildi kalan
hastalarda ise etken olarak E. coli bulundu
(Tablo 1). Akut enfeksiyoz diareli hastalarin te-
davisinde ciprofloxacin in etkinliginin plasebo-
dan istiin ve trimethoprim-siilfamethoxazole
(baktrim) esit oldugu gosterildi (11). Ancak bah-
sedilen ¢alismada etken mikroorganizmalarn
g¢ogunlugu enteropatojenik E. coli ve shigella
olup sadece dort hastada salmonella tretildigin-
den ciprofloxacin in salmonella tizerine etkisi ko-
nusunda kesin bir sonuca ulasilamadi. Hastane-
ye yatirilan hastalar ciprofloxacin veya plasebo
ile tedavi edildiginde; bakteriyel enterik patojen
uretilen hastalardan ciprofloxacin alanlarda
diare siiresinin kisaldigi (1.5 vs. 2.9 giin), ve ate-
sin daha kisa siirdigi (1.3 vs. 3.1 giin) saptandi
(12). Ciprofloxacin 19 hastanin timiinde camp-
ylobacteri eradike etti. Salmonella iiretilen 16
hastamin timiinde kiltir negatiflesti ancak 4
hastada relaps goriildii (12). Ciprofoxacin ile te-
daviden sonra relapslann onlenemedigi ileri si-
rillmektedir (13). Salmonella salginlarinin teda-
visinde kullanim ise tartigilmahidir (14,15).
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Ciprofloxacin gaita kiiltiiriinde salmonella iire-
tilen az sayida akut diareli hastada (16,17), ve
salmonella bakteriemisinde (18) basari ile kulla-
nmildi. Gelismekte olan iilkelerde kloramfenikol
ve baktrime kars: rezistan olan salmonella sus-
lannin geligmesi ciprofloxacin in enterik ates te-
davisindeki onemini artirdig) ileri siridlmekte-
dir (19), ancak piyasaya yeni siiriilen ilaglara
karsi daha dikkatli davranilmasimi 6nererek
buna kars: ¢ikanlarda vardir (20).

Ozellikle shigelloziste tek doz ciprofloxacin uy-
gulamasi ile gaitada yeterli konsantrasyon olus-
makta ve tedavide baganlh olunmaktadir (21).

Ciprofloxacin, trimehoprim-siilfomethoxazole,
(Baktrim) ve plasebo akut diareli 202 hastaya
verildi (22). Plasebo ile karsilagtinldiginda cip-
rofloxacin alan hastalarda diare siiresinde kisal-
ma (2.4 vs. 3.4), kiir olan veya iyilesen hastala-
nn sayisinda artma oldugu ancak
trimemethoprim-siilfomethoxazol ile plasebo
arasinda benzer 6nemli bir farkhihgin bulunma-
digr saptandi (22). Izole edilen bakterilerin ¢o-
gunlugunu campylobacter, shigella, ve salmo-
nella olugturmakta olup hastalann ancak %34
tinde kiiltiirde iireme pozitifti.

Sunulan ¢ahsma agik, plasebo kontrolsiiz bir
arastirma olup, kontrol grubu bulunmamakta-
dir. Kiltir pozitif hastalarin oram %23 olup E.
coli en sik rastlanilan mikroorganizmadir. Am-
pirik antibiyotik tedavisi akut diyaresi olan her
hastaya verilmemelidir. Klinik bulgulan agr
olan hastalarda invaziv patojen varhgim des-
tekleyen klinik bulgular varsa (ates, gaitada po-
limorfoniikleer 16kosit varligh gibi) gerekli tetkik
ve kiiltiirler yapildiktan sonra ciprofloxacin bas-
lanmas: gerekebilir. Ancak bu konuda kesin bir
karara varabilmek i¢in kontrolli ¢ift kor ¢ahs-
malarin yapilmas: gerekmektedir.
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