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OZET

Calismamizda, enfeksiyoz keratit tedavisinde kiiltir ve antibiyogram yapilmasinin rolini
ve giiclendirilmig antibiyotik kombinasyonlar: ile genis spektrumlu tek bir antibiyotik kullani-
minin sonuclarin karsilagtirmay1 amagladik.

Kartal Egitim ve Arastirma Hastanesi 1. Gz Klinifinde Haziran 1998 ve Mayis 1999 ta-
rihleri arasinda enfeksiyoz keratit diigiiniilen 38 hastadan kiiltiir i¢in kornea kazint1 materyali
alind1. Kiiltiir sonuclar1 beklenmeden hastalara gliclendirilmis aminoglikozid ve sefalosporin
kombinasyonu (n:20) veya siprofloksasin oftalmik soliisyonu (n:18) baslandi: Bu baglangig te-
davilerine cevap alinamadif1 durumlarda antibiyogram sonucuna gore tedavi degistirildi (n:20).

Toplam 38 olgunun 18'inde kiiltiirde iireme saptandi. Kuvvetlendirilmis kombine antibiyo-
tik tedavisi baglanan 20 olgunun 10'unda (% 50), siprofloksasin tedavisi baglanan 18 olgunun
ise 8'inde (%44.4) ilk tedaviye yamt alindi. Baglangig tedavilerine yamt alinmayan 20 olgunun
15'inde (%75) antibiyogram sonucuna gore yeniden diizenlenen tedaviye yamt alind.

Enfeksiyoz keratitli hastalarda, ampirik tedaviye cevap alinmadig1 durumlarda antibiyog-
ram sonucuna gore diizenlenen yeni tedaviyle biiyiik oranda iyilegme saglanmas, kiiltiir yapil-
masinin dnemini vurgulamaktadir. Ayrica, kombine gii¢lendirilmis antibiyotikler yerine yakla-
sik ayni etkiye sahip genis spektrumlu tek bir antibiyotik kullanimi bu antibiyotiklerin muhte-
mel toksisitelerinden ve yan etkilerinden hastalarimizi korumus olacaktir.

Anahtar Kelimeler: Enfeksiyoz keratit, kiiltiir ve antibiyogram, gii¢lendirilmis antibiyotik
kombinasyonu, siprofloksasin

SUMMARY

Role of Culture and Antibiogram in Infectious Keratitis

We aimed to examine the role of culture and antibiotic sensivity testing in the treatment of
suspected infectious keratitis and to compare the results of the therapies with fortified combined
antibiotics and a broad-spectrum antibiotic.

We obtained corneal scraping materials for culture from 38 patients who were suspected of
infectious keratitis between June 1998 and May 1999 in 1%t Eye Department of Kartal Training
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and Research Hospital. Fortified aminoglycoside and cephalosporin (n: 20) combination or cip-
rofloxacin ophthalmic solution 0,3% (n: 18) therapy was given to patients without waiting the
results of smears and cultures. When the initial antibiotic regimen failed, treatment was changed
according to the antibiotic sensivity data. (n: 20)

Cultures results were positive in 18 of 38 cases. Ten of 20 cases (50%) that received fortifi-
ed combined antibiotic therapy and 8 of 18 cases that received ciprofloxacin responded favo-
rably the initial treatments. Fifteen of 20 cases in which initial antibiotic regimen failed respon-
ded well to the modified treatment that was arranged according to the antibiotic sensivity data.

In conclusion, when the patients with infectious keratitis who had treatment failure they
were cured successfully with antibiogram guided therapy. This confirms that to make culture is
very essential in all corneal infections. In addition, using a broad-spectrum antibiotic, which has
approximately the same efficiency instead of combined fortified antibiotics, will prevent deve-
loping unwanted side effects and possible toxicities
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ciprofloxacin

GIRIS

Enfeksiyoz keratit, goz doktorlarmin sik¢a karsilas-
t181, ani baglayip hizla stroma enflamasyonuna yol aca-
rak gormeyi tehdit edebilen bir hastaliktir. Tedavi edil-
medigi taktirde ilerleyici doku kaybi sonucu kornea per-
forasyonu ya da enfeksiyonun komgu dokulara yayilma-
st ile ciddi problemlere yol acabilir. Hastalar genellikle
ani baglayan siddetli agr1, konjonktival hiperemi, fotofo-
bi ve gbrme azalmas: sikayetiyle bagvururlar. Bakteriyel
kornea iilserlerinde, tipik olarak epitelde Keskin sinirlt
bir iilser ve onun altinda yogun, sinirlari belirsiz stroma
enflamasyonu ile bunu ¢evreleyen stroma ddemi gorii-
liir. On kamara reaksiyonu ve hipopiyon da siklikla eglik
eder.

Enfeksiyoz keratitlere neden olan patojenler ¢ok ce-
sitli olabildigi icin, siiphelenilen olgularda ampirik teda-
vi-olarak ya giiglendirilmis kombine antibiyotik kombi-
nasyonlar1 ya da genis spektrumlu tek bir antibiyotik
kullamlir. Fakat, her iki yontemin de ¢esitli dezavantaj-
lart olmas1 nedeniyle hangisinin daha uygun oldugu ha-
len tartigmalidir. Biz de bu duruma agiklik getirmek
amaciyla iki grup tedavinin ve bu tedavilere cevap alma-
madif1 durumlarda antibiyogramin sonucuna gére dii-
zenlenen yeni tedavinin sonuglarimi kargilastirmayi
amagcladik.

MATERYAL ve METOD

Kartal Egitim ve Arastirma Hastanesi 1. G6z klini-
ginde Nisan 1998 ile Mayis 1999 tarihleri arasinda bak-
teriyel keratitten stiphelenilen 38 hastaya kiiltiir ve anti-
biyogram yapildi. Olgularin 18'1 kadin, 20'si erkekti.
Yaglar1 17 ile 80 arasinda degismekteydi (ortalama
42.74%18.56). Ortalama takip siiresi 4217 giindii. Ol-
gulardan 7 tanesi klinigimize bagvurdufu dénemde topi-
kal ve/veya sistemik ilag tedavisi aliyordu. Olgularimi-
zin on tanilarl tablo 1'de goriilmektedir.

Hastalar rastlantisal olarak iki gruba ayrildi. 1. grup
20 olgudan 2. grup ise 18 olgudan olugmaktayds.

Tiim enfeksiyon siiphesi olan kornea iilserlerinden
tedaviye baglamadan once laboratuar ¢aligmalar igin
Kimura spatiilii kullanilarak kornea kazint1 6rnegi alindi.
Mantar enfeksiyonu siiphesi olan hastalara lokal aneste-
tik madde damlatilmads, digerlerinde kornea anestezisi
% 0,1 proparakain hidrokloriir damla ile sagland: ve kir-
piklerden kontaminasyonu engellemek ic¢in kapak spe-
kulumu kullanildi. Ornekler iilserin kenarmndan ve taba-
nindan alind.

Kornea kazintilarin kiiltiirleri kan ve ¢ikolatal aga-
ra ekilerek %5 karbondioksid iginde 35°C'de, tiyogliko-
lath besiyerine ekilerek 35°C'de, Sabouraud agar besi-
yerine ekilerek 25°C'de saklandi. Bakteri ve mantarlar
standart teknikler kullanilarak tanimland: ve antibiyotik
duyarlik testleri minimal inhibisyon yapan konsantras-
yon kullanilarak yapildi.

Olgulardan kiiltiir i¢in materyal alindiktan sonra, 1.
gruba topikal giiclendirilmig aminoglikozid (gentamisin
14mg/ml) ve sefazolin 50mg/ml kombinasyonu ile kla-
sik tedaviye baslandi, 2. gruba ise yine genis spektruma
sahip topikal %0,3 siprofloksasin baglandi. Mantar en-
feksiyonundan siiphelenilen 1 olguya ek olarak topikal
(natamisin) ve oral antimikotik (itrakonazol) eklendi. Bu
olguda antibakteriyel tedaviye mikrobiyal kiiltiirler saf

Tablo 1. Olgularin on tamlar

TANI OLGU SAYISI
Kornea iilseri 17
Mikroabse 10
Hipopiyonlu kornea iilser: 9
Grefon absesi 1
Mantar keratiti 1

Toplam 38
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fungal enfeksiyonu destekleyene kadar devam edildi.
Tiim olgulara topikal antibiyotige ilave olarak siklopleji
yapild: ve gozleri kapatildi.

Ik gruba giiclendirilmis gentamisin ve sefazolin
damlalar ilk 6 saat 30 dakika arayla uygulandi, 6. saat-
ten itibaren 2 giin boyunca her saat bagi, 2. ve 5. giinler
aras: her 2 saatte bir, bunu takip eden 6 ve 14. giinler
arasinda ise her 4 saatte bir uygulandi. 2. gruba ise sip-
rofloksasin damla ilk 6 saat 15 dakikada bir, sonraki 24
saat boyunca 30 dakikada bir, ikinci 24 saat boyunca sa-
atbas1, 3. ve 5.giinler arasi her 2 saatte bir bunu takip
eden 6 ve 14.giinler arasinda ise her 4 saatte bir olarak
uygulandi.

Tedaviye yanit, boya alan bélgenin, kornea infilt-
rasyonunun ve 6n kamara reaksiyonunun kaybolmasi
olarak kabul édildi. Her iki grupta da baglangic tedavisi-
ne yamt alinamadig1 durumlarda, antibiyogram sonucu-
na gore yeni bir antibakteriyel tedavi protokolii hazirlan-
di.

SONUCLAR

Calismamuza dahil edilen toplam 38 olgunun 19'un-
da(% 50) kiiltiirde iireme saptandi. Ureyen mikroorga-
nizmalar ve bunlarin gruplara gore dagilimi tablo 2'de
gosterilmistir. Ureme saptanmayan 19 olgudan 7'si kli-
nigimize bagvurdugu sirada diizensiz ila¢ kullanmaktay-
du.

Tablo 3'de de goriildiigii gibi kuvvetlendirilmis
sefazolin+gentamisinle tedaviye baglanan 1. gruptaki 20
olgunun 10'unda (%50) baslangig tedavisine cevap alin-
di. Cevap alinan 10 olgunun 2'sinde, diger cevap alin-
mayan 10 olgunun ise 8'inde kiiltiirde mikroorganizma
iiretildi. Bu baslangic tedavisine cevap alinmayan 10 ol-
gunun 7'sinde (%35) antibiyogram sonuglarma gore dii-
zenlenen tedaviye cevap alimrken, 3'iinde ise herhangi
bir diizelme saptanmadi. Siprofloksasin kullanilan
2.grupta ise, 18 olgudan 8'inde (%44.4) baslangig teda-
visine cevap alindi. Cevap alinan 3 olgunun 2'sinde, ce-

Tablo 2. Kiiltiirde iireyen mikroorganizmalar

Tablo 3. Tedavi sonuglar

TEDAVIYE YANIT OLGU SAYISI (%)
Sefazolin + Aminoglikozid 10 (%30)
Siprofloksasin '8 (%44.4)
Antibiyogram sonucuna gore 15 (%75)
Yanit yok 5(%13.2)

Toplam 38

MIKROORGANIZMALAR ~ 1.Grup  2.Grup  Toplam

S.epidermidis 5 3 8
Staf. Aureus 3 2 5
Enterobacter 0 2 2
Pseudomonas 1 0 1
Corinobacter 1 0 1
Alfa-hemolitik streptokok 0 1 1
*“Pseudallescheria boydii 0 i I
Toplam 10 9 19

vap alinmayan 10 olgunun ise 6'sinda kiiltiirde lireme
saptand1. Ilk tedaviye cevap almamayan 10 olgunun
8'inde (%40) antibiyogram sonuglarina gore diizenlenen
yeni tedaviye cevap alind1. 2'sinde ise herhangi bir dii-
zelme saptanmadi. Toplam 38 olgunun' 5'inde (%13.2)
baslangi¢ ve antibiyograma gore diizenlenen higbir teda-
viye yanit almamadi.

TARTISMA

Enfeksiyoz keratitlerin zamaninda ve uygun sekilde
tedavi edilmesi gorsel prognoz agisindan ¢ok onemlidir.
Etkili tedavinin en can alici noktasi da uygun antibiyotik
secimidir. Simdiye kadar yapilmig tiim galigmalarda ge-
nel kabul gormiig tedavi protokolii, hasta ilk goriildii-
giinde hem gram (+) hem de gram (-) mikroorganizma-
lari kapsayan tedaviye baglamp; kiiltiir ve antibiyogram
yapilmasi ve bunun sonucuna gore gerekirse yeni tedavi
protokoliiniin hazirlanmasidir (1-4).

Baglangig tedavisinin kombine genis spektrumlu
giiclendirilmis antibiyotiklerle yapilmasi bazi ¢aligma-
larda tavsiye edilmektedir (5). Ancak giiclendirilmig an-
tibiyotik kullanimi bazi nedenlerden dolayi hala tartig-
malidir. Bunun nedeni, konsantre ilaglarin artmug toksi-
sitesinin refleks sulanmaya neden olmasi, ayni anda bir-
kac antibiyotigin kullanilmasi ve sik damlatilmasinin
goz ylizey epitelinde toksisiteye neden olarak iyilesmeyi
geciktirmesidir, fakat, ilaclarin sulandirilmasi ise korne-
aya penetrasyonu azaltmaktadir (5). Bu nedenle hazir
pazarlanan florokinolon preparatlan tek bagina yeterli
etki spektrumuna sahip olmalari nedeniyle baslangic en-
feksiydz keratit tedavisinde oldukga popiiler olmaya
baglamig ve genig spektrumlu aktiviteleriyle etkili ol-
duklar ispatlanmustir (6,7). Siprofloksasin florokinolon
grubu genig spektrumlu bir antibiyotiktir, daha gok aero-
bik gram (+) ve gram (-) bakterilere kars: etkilidir (8,9).
Biz de bu ¢ahgmada, etkilerini kargilagtirmak amaciyla
enfeksiyoz keratitli olgulardan olusan gruplardan birine
giiclendirilmis gentamisin ve sefazolin kombinasyonu,
digerine ise siprofloksasin tedavisi uyguladik. Direkt
yayma sonuglari her zaman kiiltiir sonuglar ile uyumlu
olmadigindan ¢aligmamizda direkt yayma sonugclarini
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dikkate almadik (10). Bu sebeple kiiltiir sonuglar1 alina-
na kadar bu genis spektrumlu antibiyotik tedavisine de-
vam ettik.

Giiclendirilmis kombine tedavi uygulanan 1. grup-
taki olgularin %50'sinde baglangi¢ tedavisine cevap ali-
nirken siprofloksasin grubundakilerin %44'tinde tedavi-
ye cevap alindi. Her iki grupta da ampirik tedaviye yamt
yaklagik yan yartyadir. Buna karsilik, baglangig tedavi-
sine cevap alinmayan 1. gruptaki olgularimizin %70'in-
de, 2. gruptakilerin ise %80'inde antibiyogram sonucuna
gore diizenlenen tedaviye cevap alindi. Yani kiiltiir ve
antibiyogram yapilmas: sayesinde ilave olarak %20-
30'luk bir grup hasta tedavi edilebilmis oldu. Her iki
grupta da toplam 5 (%13,1) olguda higbir tedaviye ce-
vap alinmadi. Tedaviye cevap vermeyenlerin oram Yal-
cin ve arkada§lz{rmm serisinde % 24;2; Mc Leod ve ar-
kadaglarmin serisinde %4; Wilhelmis ve arkadaglarinin
serisinde ise %7 olarak bildirilmistir (10-12). Bu ¢alis-
malarin her birinde kullanilan antibiyotiklerin konsant-
rasyonlar1 birbirinden farklidir, iyilesme oranlarmin
farkli oranlarda bildirilmesi muhtemelen buna baghdir.

Calismamuzda, Parks ve arkadaglarinin sonuglarina
paralel olarak topikal siprofloksasinle giiclendirilmis
aminoglikozid ve sefalosporin kombinasyonunun teda-
vide basarili olma oranlarim birbirine ¢ok yakin bulduk
(8,13). Oftalmik kullanima uygun ﬂorokino{onlarm ana-
erob tiirlere ve S. pneumoniae'ye karsi zayif ya da orta
derecede aktiviteye sahip olduklan bilinmekle birlikte
baz1 yaymlarda pseudomonas ve stafilokok keratitinde
topikal siprofloksasinin; gliclendirilmis aminoglikozid
ve sefalosporinden daha etkili oldugu bildirilthigtir, buna
karsilik, son yillarda dzellikle pseudomonas suglarinin
siprofloksasine kars1 yliksek oranda direng gelistirdigini
gosteren yaymlar da mevceuttur (9,14-17).

Calismamizda bagari oranlari arasinda anlamh fark
bulunmadigindan, uygulama kolaylig1 ve tek ilacin tok-
sisitesinin azlig1 nedeniyle topikal florokinolonlar, giic-
lendirilmis antibiyotik kombinasyonlariyla yapilan kla-
sik tedaviye alternatif olarak uygulanabilirler. Fakat,
ozellikle klinik olarak pseudomonas keratiti diisiiniilen
olgularda fluorokinolonlarla monoterapide hastalar di-
reng agisindan yakindan-izlenmelidir.

Sonug olarak, enfeksiydz keratit tedavisinin kiiltiir
ve antibiyogram sonucuna ve klinik cevaba goére yonlen-
dirilmesi en dogru yontemdir. Boylece, antibiyotiklerin
muhtemel toksisitelerinden ve direng gelisimlerinden
korunulmus olur. Sonuglar elde edilene kadar gereken
genis spektrumlu antibiyotikler i¢in de kombine kuvvet-
lendirilmis antibiyotikler yerine yaklasik ayni etkiye sa-
hip tek bir antibiyotigin kullamiminin daha uygun olaca-
g diigiinmekteyiz. :
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