
Flora 1998;3(4):244-247244

Trovafloksasinin Çeşitli 
Mikroorganizmalara İn vitro Etkinliği

Fügen ÇOKÇA*, Günay TUNCER*, Emin TEKELİ*

* Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi, Klinik Bakteriyoloji ve İnfeksiyon Hastalıkları Anabilim Dalı, ANKARA

ÖZET

Yeni bir florokinolon olan trovafloksasinin 512 aerop mikroorganizmaya in vitro etkinli¤i agar dilüsyon
yöntemi ile araflt›r›ld›. Metisilin duyarl› Staphylococcus aureus (MSSA), Escherichia coli, Proteus, Salmonella
ve Shigella türleri çeflitli kliniklerde yatan hastalardan izole edilmiflti. Klebsiella spp., Pseudomonas aerugino-
sa ve metisilin dirençli Staphylococcus aureus (MRSA) sufllar› ise esas olarak yo¤un bak›m izolat›yd›. MSSA ve
MRSA sufllar› için minimum inhibisyon konsantrasyon 50 ve 90 (M‹K50/M‹K90) de¤erleri s›ras›yla ≤ 0.03/0.06
µg/mL ve 1/2 µg/mL olarak bulundu. Ayn› de¤erler gram negatif aerop bakteriler için flöyleydi; Klebsiella tür-
leri 0.12/4 µg/mL, P. aeruginosa 2/ ≥ 16 µg/mL, E. coli ≤ 0.03/0.25 µg/mL, Proteus türleri 0.12/0.25 µg/mL,
Salmonella ve Shigella türleri ≤ 0.03/ ≤ 0.03 µg/mL. Ülkemizde yak›n bir gelecekte kullan›ma sunulmas› bek-
lenen trovafloksasinin in vitro etkinli¤ine iliflkin sonuçlar›m›z, baflka çal›flmalarla karfl›laflt›r›ld›.

Anahtar Kelimeler: Trovafloksasin, ‹n vitro etkinlik

SUMMARY

In vitro Activity of Trovafloxacin Against Various Microorganisms

In vitro activity of a new fluoroquinolone, trovafloxacin, was tested against 512 aerobic microorganisms
by agar dilution method. Methicillin-susceptible Staphylococcus aureus (MSSA), Escherichia coli, Proteus, Sal-
monella and Shigella species were isolated from patients hospitalized in various clinics. Klebsiella spp., Pse-
udomonas aeruginosa and methicillin-resistant Staphylococcus aureus (MRSA) were mainly the isolates of in-
tensive care units. Minimum inhibitory concentration 50 and 90 (MIC50/MIC90) values for methicillin-sensiti-
ve Staphylococcus aureus (MSSA) and methicillin-resistant Staphylococcus aureus (MRSA) were ≤ 0.03/0.06
µg/mL and 1/2 µg/mL, respectively. The same values for gram negative aerobic bacteria were as follows; Kleb-
siella spp. 0.12/4 µg/mL. P. aeruginosa 2/ ≥ 16 µg/mL, E. coli ≤ 0.03/0.25 µg/mL, Proteus spp. 0.12/0.25 µg/mL,
Salmonella and Shigella spp. ≤ 0.03/ ≤ 0.03 µg/mL. Our results of the in vitro activity of trovafloxacin which
will be used in our country in the near future are compared with those of other studies.
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Florokinolonlar 1980 ve 90’lı yılların en önemli
antibiyotik grubunu oluşturur. Kinolonların ilk temsil-
cilerinden olan nalidiksik asitin yapısı, C6 pozisyo-
nuna florin, C7 pozisyonuna da piperazin ilave edi-
lerek değiştirilmiş ve ofloksasin, siprofloksasin,
norfloksasin, enoksasin gibi yeni kinolonlar üretil-
miştir[1]. Bu antimikrobiyal ajanlar üriner sistem in-
feksiyonu, bakteriyel gastroenteritler ve tifo başta ol-
mak üzere gram negatif bakterilerin etken olduğu
çeşitli infeksiyonların tedavisinde kullanım alanı bul-
muştur. Kinolonların gram pozitif mikroorganizma-
lara etkinliğinin yeterli olmayışı, anaerop bakterilere
ise etkisiz olmaları nedeniyle, molekül yapılarında
ilave değişiklikler yapılarak yeni bir grup florokino-
lon geliştirilmiştir. Bu yeni kinolonlardan biri olan
trovafloksasinin yapısında; C7 pozisyonunda 3-aza-
bicyclo [3.1.0] hexyl, C1 pozisyonunda da diflu-
orophenyl yer alır[2]. Antibakteriyel etkinliği, diğer
kinolonlarda olduğu gibi bakterinin “DNA gyrase”
enzim aktivitesinin inhibisyonu yoluyladır[3]. Trovaf-
loksasinin kendisinden önceki florokinolonlarda ol-
duğu gibi, Enterobacteriaceae’ye olan etkinliği sü-
rerken, C7 pozisyonundaki değişiklikle gram pozitif
mikroorganizmalara, C1 pozisyonundaki değişiklikle
de anaerop mikroorganizmalara etkinliği artmıştır[4].
Trovafloksasin, oral yoldan alındıktan sonra gastro-
intestinal sistemden hızla absorbe olur ve 1-2 saat
içerisinde maksimum serum konsantrasyonlarına
ulaşır. Oral yoldan alınan 200 mg’lık dozu takiben
ulaşılan maksimum serum düzeyi, 2.9 µg/mL olarak
bildirilmiştir[5].

Çalışmamızda; klinik hastalar ve yoğun bakım
hastalarından izole edilen 512 gram pozitif ve gram
negatif aerop bakteriye, trovafloksasinin in vitro et-
kinliğinin araştırılması amaçlandı.

MATERYAL ve METOD

Trovafloksasin, üretici firma olan Pfizer tarafın-
dan sağlandı. Her çalışma öncesi, antibiyotik distile
suda çözülerek dilüsyonları hazırlandı. Minimum in-
hibisyon konsantrasyonu tayini için Mueller-Hinton
agar kullanılarak, agar dilüsyon yöntemiyle NCCLS
standartlarına uygun olarak çalışıldı[6].

Bakteriler 1995-1996 yılları arasında İbn-i Sina
Hastanesi klinikleri ve yoğun bakım ünitelerinde ya-
tan hastaların materyallerinden izole edilmişti.

Bakteriler bir gece Mueller-Hinton broth’da üre-
tildikten sonra, bulanıklık 0.5 McFarland standardı-
na ayarlandı. Bakteri inokülumu 1.5x105 cfu/mL
olacak şekilde sulandırıldı. Antibiyotiğin iki kat dilüs-
yonları bulunan agar plaklarına bakteri ekimi yapıl-
dıktan sonra, plaklar 35˚C’de 18 saat inkübe edildi.

Görünür üremenin olmadığı en düşük antibiyotik
konsantrasyonu MİK değeri olarak belirtildi.

SONUÇLAR

Çalışmada kullanılan 512 bakteri Tablo 1’de, bu
bakterilerin izole edildikleri klinik örneklere göre da-
ğılımları da Tablo 2’de verilmiştir.

Tablo 1’de de belirtildiği gibi MRSA, Klebsiella
türleri ve P. aeruginosa yoğun bakım hastalarının,
diğer mikroorganizmalar ise farklı kliniklerde yatan
hastaların izolatlarıydı. Bakterilerin %39.1’i idrar-
dan, %35.2’si yara ve yumuşak dokudan, %17.2’si
solunum yolu örneklerinden, %3.3’ü kan ve kateter-
den, %5.2’si dışkı örneklerinden izole edildi (Tablo
2).

Trovafloksasinin 512 aerop bakteriye agar dilüs-
yonla in vitro etkinliği, MİK50 ve MİK90 değerleri ve-
rilerek Tablo 3’te belirtilmiştir.

E. coli, Proteus türleri, Salmonella ve Shigella
grubu bakteriler için trovafloksasinin MİK90 değeri ≤
0.03-0.25 µg/mL arasında idi. Yoğun bakım izolat-
ları olan P. aeruginosa, Klebsiella türleri için MİK90
değeri yüksek bulundu. Metisilin duyarlı S. aure-
us’lar için düşük MİK değerlerinde etkili olurken,
MRSA suşları için MİK90 değeri 2 µg/mL ile antibi-
yotiğin oral yoldan serumda ulaştığı bildirilen kon-
santrasyonlara yakın düzeydeydi.

TARTIŞMA

Trovafloksasin, kendinden önceki kinolonlarda
yapısal değişiklik meydana getirilerek üretilmiş,
gram pozitif ve anaerop mikroorganizmalara etkinli-
ğinin üstün olduğu bildirilen yeni bir kinolon grubu
antibiyotiktir.
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Tablo 1. Beşyüzoniki aerop mikroorganizmanın
izole edildiği hastalara göre dağılımları

Klinikte yatan hastalar n(%)

• Metisilin duyarlı S. aureus 196 (38.2)

• E. coli 86 (16.8)

• Proteus spp. 28 (5.5)

• Salmonella spp. 18 (3.5)

• Shigella spp. 9 (1.8)

Yoğun bakım hastaları

• Metisilin dirençli S. aureus 58 (11.3)

• Klebsiella spp. 70 (13.7)

• P. aeruginosa 47 (9.2)

Toplam 512 (100)



Bauernfeind’ın çalışmasında metisilin duyarlı 90
S. aureus suşu için trovafloksasin MİK90 değeri
0.06 µg/mL, aynı değer 63 metisilin dirençli S. au-
reus için 4 µg/mL olarak bildirilmiştir[7]. Verbist ve
arkadaşlarının çeşitli klinik izolatlara karşı trovaflok-
sasinin etkinliğinin araştırıldığı çalışmasında, oksasi-
line dirençli S. aureus suşlarının büyük bir kısmında
siprofloksasin ve trovafloksasin MİK değerlerinin
yüksek olduğu belirtilmiştir. Bu suşlar için MİK90 de-
ğeri yine 4 µg/mL olarak bulunmuştur[8]. Bir diğer
çalışmada nozokomiyal infeksiyonlarda kan kültü-
ründen izole edilen MRSA suşları için trovafloksasi-
nin MİK90 değeri 1 µg/mL bulunmuştur[9]. Bizim ça-
lışmamızda da MSSA suşları için trovafloksasinin
MİK90 değeri 0.06 µg/mL iken, MRSA suşları için
bu değer 2 µg/mL bulundu.

Test ettiğimiz gram negatif aerop basillerden
Klebsiella türleri ve P. aeruginosa dışında kalanlar
için, trovafloksasinin MİK değerleri düşüktü. Ba-

uernfeind’ın çalışmasında trovafloksasinin MİK90 de-
ğeri E. coli için 0.03 µg/mL, Proteus türleri için
0.5 µg/mL, Shigella türleri için 0.016 µg/mL, Sal-
monella türleri için 0.03 µg/mL bulunmuştur[7]. Ay-
nı çalışmada P. aeruginosa suşları ve seftazidim di-
rençli K. pneumoniae suşları için trovafloksasinin
MİK90 değeri 16 µg/mL olarak bildirilmiştir. Hoog-
kamp-Korstanje’nin çalışmasında aynı değerler K.
pneumoniae suşları için 2 µg/mL, P. aeruginosa
için 4 µg/mL bulunmuştur[10].

Bizim çalışmamızda da Klebsiella türleri ve P.
aeruginosa suşlarında trovafloksasin MİK değerleri-
nin yüksek olduğu dikkati çekmektedir. Bu suşların
esas olarak yoğun bakım izolatları olması, siproflok-
sasin gibi kullanımdaki kinolonlara dirençli olabile-
ceklerini, dolayısıyla trovafloksasinin MİK değerleri-
nin de yüksek bulunduğunu akla getirmektedir. Tro-
vafloksasinin Enterobacteriaceae’ye etkinliğinin
siprofloksasine benzer olduğu bildirilirken, P. aerugi-
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Tablo 2. Beşyüzoniki aerop mikroorganizmanın izole edildikleri örneklere göre dağılımı

Materyal E. coli Klebsiella P. aeruginosa Proteus Salmonella Shigella S. aureus Toplam

spp. spp. spp. spp.

• İdrar 86 60 25 18 - - 11 200
(%39.1)

• Yara/yumuşak - 3 10 5 - - 162 180
doku (%35.2)

• Solunum yolu - 3 9 5 - - 71 88
(%17.2)

• Kan/kateter - 4 3 - - - 10 17
(%3.3)

• Dışkı - - - - 18 9 - 27
(%5.2)

Tablo 3. Trovafloksasinin 512 gram pozitif ve gram negatif aerop bakteriye in vitro etkinliği

Mikroorganizma MİK50 (µg/mL) MİK90 (µg/mL)

• MSSA (n = 196) ≤ 0.03 0.06

• MRSA (n = 58) 1 2

• Klebsiella spp. (n = 70) 0.125 4

• P. aeruginosa (n = 47) 2 ≥ 16

• E. coli (n = 86) ≤ 0.03 0.25

• Proteus spp. (n = 28) 0.125 0.25

• Salmonella spp. (n = 18) ≤ 0.03 ≤ 0.03

• Shigella spp. (n = 9) ≤ 0.03 ≤ 0.03



Flora 1998;3(4):244-247 247

Trovafloksasinin Çeşitli Mikroorganizmalara İn vitro Etkinliği Çokça F, Tuncer G, Tekeli E.

nosa için siprofloksasinin daha etkili olduğu belirtil-
miştir[8,10,11].

Sonuç olarak; trovafloksasinin de içerisinde yer
aldığı yeni grup kinolonlar, genişletilmiş etki
spektrumları, farmakokinetik özellikleri, diğer ilaç-
larla olumsuz etkileşme göstermemeleri gibi neden-
lerle bazı infeksiyonların tedavisinde tercih edilebilir
görünmektedir[5]. Kinolon grubu antibiyotikler ara-
sındaki çapraz direnç nedeniyle, siprofloksasine di-
rençli mikroorganizmalarla trovafloksasinin de MİK
değeri yüksek bulunacaktır[8]. İn vitro çalışma sonuç-
larının in vivo uygulamalarla desteklenmesi, trovaf-
loksasinin hangi infeksiyonlarda uygun seçenek ol-
duğunu daha iyi belirleyecektir.
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