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GIRiS VE AMAG

Uriner sistem infeksiyonlari toplumdan ya da hastaneden
kazaniimis infeksiyonlaricinde ilk sirada yer almaktadir. Son yillarda
uygunsuz antibiyotik kullanimi, yetersiz infeksiyon kontrol énlemleri
uygulanmasi nedenleriyle artis gosteren antibiyotik direnci, triner
sistem infeksiyonlari tedavisinde sorun yagsanmasina yol agmaktadir.
Ozellikle toplum kaynakli triner sistem infeksiyonlarinda ampirik
olarak antibiyotik tedavisine baslanmakta, cevap alinamadigi veya
tekrarlayan vakalarda idrar kulturine bagvurulmaktadir.

Bu nedenle sik gorulen Uriner patojenlerin antibiyotik duyarhliklari
duzenli olarak izlenmeli, ampirik antibiyotik segiminde antibiyotik

direng oranlari goz énune alinmalidir.

Toplumdan kazanilmis ve hastane infeksiyonu olarak gelisen Uriner
sistem infeksiyonlarinda etken olan mikroorganizma turleri ve bunlarin
antibiyotiklere duyarlilk 6zelliklerinin farkhliklar gostermesi,
ayrica uriner sistem infeksiyon tedavilerinin ampirik olarak
baslatiimasi, etkenlerin antibiyotiklere duyarlilik 6zelliklerinin

bilinmesinin onemini belirlemektedir.

Bu ¢alismada uriner sistem enfeksiyonlarina en sik neden olan
mikroorganizmalarin tespiti ve en uygun tedavinin dizenlenmesi amaciyla
idrar orneklerinden elde edilen Ureme ile en sik izole edilen bakterilerin antibiyotik

direng profillerindeki degisiklikler retrospektif olarak irdelenmistir.



GENEL BILGILER

URINER SISTEM INFEKSIiYONLARI

Uriner sistem infeksiyonlari (USI), insanlarin yasamlari boyunca
en sik kargilastiklari ve hekime en sik bagvurma gereksinimi yaratan
infeksiyonlardir. USi nedeniyle her yil 8 milyondan fazla kisi doktorlara
ve hastanelere bagvurmakta, yaklasik yilda 100.000 kisi bu nedenle

hastaneye yatiriimaktadir (1).

USI; patogenezine gére (6rn: obstriiksiyon ), lokalizasyona gére
(6rn: Uretrit, sistit) veya tedaviye gore (6rn: ilk infeksiyon, reinfeksiyon,
relaps, rekurrent infeksiyon ) siniflandirilabilecegi gibi genel olarak ust
ve alt USI olarak tanimlanmasi klinik prezentasyon, patofizyoloji ve
tedavi igin yararhidir. US| semptomatik ve asemptomatik veya basit ve
komplike (altta yatan anatomik veya fonksiyonel anomali mevcuttur)

olarak da siniflandirilir (2).

Uriner sistem infeksiyonlarinda ¢gogunlukla etken olan
mikroorganizmalar bakterilerdir. infeksiyonlarin bilyiik bir béliminin
tek bir mikroorganizma ile gelismesine karsin, hastane infeksiyonlarinda
birden fazla bakteri etken olabilmektedir. Komplike olmayan sistit ve
pyelonefrit olgularinin % 80'inden fazlasinda sorumlu mikroorganizma
E. coli olup, Ozellikle belirli serotiplerine daha fazla rastlanmaktadir.
Komplike USi'de E.coli, Enterococcus spp., Pseudomonas aeruginosa en

sik izole edilen mikroorganizmalardir ( 1).

En yiksek USI insidansi 20-40 yas arasi, geng, cinsel ydnden aktif
kadinlarda gortlir. Geng kadinlarin en az % 20'si her yil US| atag:
gecirmektedirler. Ayni yas grubundaki erkeklerde komplike olmayan USi
insidansi % 0.5'tir ve daha ¢ok homoseksuel, sunnetsiz veya HIV

infeksiyonu olan kisilerde gorulir (3, 4).



USi'lerde en sik izole edilen bakteri Escherichia coli olup,
komplike olmayan sistit ve piyelonefritlerin %80'inden fazlasinda bu
bakteri sorumludur . Uropatojenik E.coli klonlari olarak
adlandirilan birkag O serotipi (2, 4, 8, 18ab, 75, 150) bu infeksiyonlarin
¢ogunda rol oynar. E.coli basit Uretritten semptomatik sistit, piyelonefrit

hatta sepsise kadar uzanan tablolara neden olabilir. Bunu Klebsiella,

Proteus, Pseudomonas, Enterobacter turleri izler. Koagulaz-negatif
stafilokoklar genellikle kontaminan olarak kabul edilmekle birlikte,
Stapylococus saprophyticus, 6zellikle bahar ve yaz aylarinda, cinsel
yonden aktif gen¢ kadinlarda etken olur. Akut sistit ataklarinin % 5-

15'inden sorumludur (1,4).

Uriner sistem infeksiyonlarinda daha az siklikla bilinen
etkenler; Gram pozitif mikroorganizmalar (koagulaz negatif
stafilokoklar), anaeroblar, virusler (adenovirus), Gardneralla

vaginalis, Ureaplasma urealyticum ve Mycoplasma hominis'tir (1).

Komplike USi'lerde Pseudomonas aeruginosa, dijer gram-negatif
comaklar ve enterokoklarin sikliginin artmasina kargin, E.coli hakimiyeti
surer. Klebsiella, Proteus, Enterobacter ve Pseudomonas tirlerinin neden
oldugu USi'ler genellikle viicut direncinin diistiigii durumlarda ortaya
cikar (1).

Komplike USI igin predispozan faktorler :

1) Obstruksiyon (malformasyon, tag, aberan damar, periuretral fibroz,
Uretral valf, vezikoureteral refll)

2) Fonksiyonel bozukluklar( nérojen mesane, Prune Belly
Sendromu),

3) Metabolik hastaliklar(hiperkalsiuri, hipopotasemi, diyabet,
hiperarisemi),

4) Travma,



5) Papiller nekroz, polikistik bobrek, orak hlcreli anemi gibi bobrek
yapisini bozan hastaliklar,
6) immun sistemin baskilanmig olmasi, yeni antibiyotik kullanimi,

kortikosteroid kullanimi.

Hemen hemen tiim USi'leri assendan infeksiyonlardir. Fekal floradan
gelen bakteriler periuretral bolgede kolonize olurlar ve uUretradan
mesaneye ulasirlar. Daha nadir olarak hematojen yolla da USi'ye neden
olabilirler. Lenfatik yol ve direkt yayilimin da USI patogenezinde rol

oynadigi bildirilmigtir (4).

Uriner sistemin dogal savunma mekanizmalari mevcuttur. Bunlar:
1)idrarin antibakteriyel 6zelligi (diisiik pH, yiiksek ozmolarite, yiiksek
Ure icermesi),
2)idrar akiminin mekanik etkisi,
3)idrar yolu mukozasinin antibakteriyel ézelligi,

4)Fagositik hucre icermesi, idrar immunglobulinleri (slgA), idrardaki

Tamm-Horsfall proteini ve diger immun mekanizmalar.

USi tanisi :

Klinik ve laboratuvar bulgularinin bir batin olarak ele alinmasiyla
konur. Suprapubik duyarllik ve bébrek bdlgesinde agri, ates, tsume,
titreme gibi genel infeksiyon belirtileri ya da pollakuri, dizlri, sikisma
hissi gibi sistit semptom ve bulgulari olan hastalarda laboratuvar
testlerine bagvurulur (5). .Rutin olarak sedimentasyon ve C-reaktif
protein ylkselmesi ve I6kositoz akut piyelonefrit lehinedir. Ancak sistitte
bu degisiklikler gorulmez. Tanida en 6nemli laboratuvar yontemi idrarin

incelenmesidir (5).



Asemptomatik olgularda genellikle tedavi gerekmez. Komplike olmayan
sistit saptanan kadinlarda kultaryapiimasi gerekli degildir ve 3
gunluk tedavi yeterlidir. Komplike sistit saptananhastalarda kultar
yapilmahdir ve 7-10 gln sureyle tedavi uygulanmalidir. Sik
nukslerizlenen olgularda genitolriner sistem goéruntilenmeli, 2-6 hafta

tedavi uygulanmali vekronik profilaksi agisindan degerlendirilmelidir(6).

idrarin mikroskopik ve mikrobiyolojik degerlendiriimesi:
Orta akim idrarinin mikroskopik incelenmesinde dogrudan gram
boyasinda her immersiyon sahasinda bir veya daha fazla sayida l6kosit
ve bakteri olmasi, USI igin anlamlidir. Bu 100.000 cfu(koloni olugturan
birim)/ml'lik bakteritriyi gosterir. Tek bir potansiyel bakterinin 100.000
cfu/ml Gremesi ya da piydurili ve semptomlu kadinlarda 100 cfu/ml
uremesi anlamlidir. Ornegin Staphylococcus aureus'un Gremesi cfu'e
bakilmaksizin anlamlidir. Klinik semptomlarla birlikte idrar
mikroskopisinde bu sayilarda I6kosit ve bakteri gértlmesi halinde
yapilan ekimlerde bakteri sayisi anlamli sinirin altinda (koliform igin <
100, digerleri < 100.000 ) ise;

a) Antibiyotik kullanmaktadir ve etken baskilanmistir.

b) Akut Uretral sendrom s6z konusudur. Chlamydia trachomatis ve
Ureaplasma Urealyticum Uretritler de ayni sekilde sonug verir.

c) Enterobacteriaceae diginda etken s6z konusu olabilir.

d) Hasta bol sivi igmekte olup hidrasyondan dolayi idrar diltedir

ve bakteri sayisi dusuk ¢ikabilir (5).
idrar kiiltiiriinde bakteri saptanmasi ile ilgili gériisler su sekildedir:

1.Semptomlu kadinlarda koliform bakteriler s6z konusu ise orta
idrarda 102 cfu/ml, diger bakteriler icin 10° cfu/ml bakteri saptanmasi.
2.Semptomlu erkeklerde orta idrarda 10° cfu/ml sayilarindaki

bakteriler USI icin anlamlidir.



3. Semptomlu kadin ya da erkeklerde suprapubik aspirasyon ile

alinan idrarlarda saptanan her bakteri anlamlidir.

4 Siirekli sonda kullananlarda 10? cfu/ml bakteri USI icin

anlamhdir.

5.Semptomsuz erkeklerde idrar kesesinde en az 4 saat beklemis

orta idrarda 10* cfu/ml, kadinlarda 10° cfu/ml bakteri sayilari anlamlidir.
6.Cocuklardaki USi'nda bakteri sayisi erigkinlere goére daha az

bulunur.

7.Yakinmasiz hasta orta akim idrarinda iki turden cok bakteri
saptandiginda sayi 10° cfu/ml olsa bile genellikle USI yoktur. Bakteriler

kontaminanttir (7).
Semptomatik USi'ler baslica ii¢ grupta incelenir:

1) Komplike olmayan akut sistit : En sik rastlanan klinik formdur.
Hastada dizuri, pollakuri ve sikisma hissi vardir, ates gozlenmez.
DizUri belirgindir, Uretrit ve vajinitlerden ayirt edilmelidir. Sistit
vakalarinin % 30'unda gizli bir bobrek tutulumu da vardir.

2) Komplike olmayan piyelonefrit: Bobrek parankiminin
infeksiyonudur. Ates, Ggume-titreme, karin, bel agrisi vardir, sistit
bulgulari eslik edebilir. Ayrica I0kositoz, sedimentasyon
yuksekligi ve C-reaktif protein pozitifligi saptanir.

3) Komplike USi : infeksiyonlari ilerlemesine, persistansina veya

rekdrrensine neden olabilen faktorler varliginda kargimiza gikar.

Uriner sistem infeksiyonlarinda komplike edici faktorler:

1.Yapisal bozukluklari:

Obstriksiyon

Benign prostat hipertrofisi
Tamor

Urolitiazis

Ureter darliklari



Bdbrek kisti
Mesane divertikulu
Vezikouretral reflu
Sonda kullanimi
Nefrotomi tlpU
Norojenik mesane
Nefrokalsinoz
Primer bilyer siroz
Bobrek yetmezligi
Diabetes mellitus
Gebelik

2.immunsiipresyon:
Bdbrek nakli

Notropeni

Konjenital veya edinilmis

immunyetmezlik

Asemptomatik bakterilri ise; semptomsuz hastadan en az 24 saat
arayla alinan iki idrar 6rneginde = 10° cfu/ml ayni bakteri tiiriiniin
uremesi olarak tanimlanir. Bunlarin disinda relaps ve reinfeksiyon
seklinde yineleyen USi'ler de olabilir. Relaps, tedaviden sonra 1-2 hafta
icinde ayni bakteriye bagl olarak ortaya c¢ikan infeksiyonlardir.
Reinfeksiyon ilk 6 ay i¢inde ve yeni bir bakteriyle infeksiyon
olusturmasidir. Sporadik infeksiyonlar alti ayda ikiden az, yilda t¢

defadan az meydana gelir (1, 4,5).
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SIK iZOLE EDILEN BASLICA URINER SISTEM iINFEKSIYONU ETKENLERI

ESCHERICHIA CiNSi BAKTERILER:

E.coli, ilk kez 1884 yilinda Teodor Esherich tarafindan kolon
florasinin bir Gyesi olarak tanimlanmistir . E.coli bagirsak florasinin
blyuk bolimunu olusturan gram negatif bakterilerdir. Spor olugturmaz.

Biyokimyasal Ozellikleri:

E.coli suslarinin tamami triptofandan indol yaparlar, metil
kirmizisi deneyi pozitiftir. Voges-Proskauer testi olumsuzdur. Simons'un
sitrath besiyerinde Uremezler. Bu testler, IMVIC testleri adini alir. E.coli
icin IMVIC testleri (++--)'dir. Fenilalanin deaminaz ve jelatin hidrolizi
testlerinde negatif reaksiyon verirler. Ureaz negatiftirler. Triptofandan
indol yaparlar, H2S olusturmazlar. Potasyum siyanurlli besiyerinde
uremezler. Escherichia cinsi iginde E.coli, E.fergusonii, E.hermannii,

E.vulneris ve insanda infeksiyona neden olmayan E.blattae turleri vardir (9).

E.coli yaklasik 2-4 ym boyunda ve 1.0-1.5um eninde, duz, uglari

yuvarlak gomakgik seklinde bakterilerdir. Bazi kulturlerde, koka benzer
kUguk, kisa; bazi kulturlerde de normalden uzun ve hatta Y harfi seklinde

dallanan flamanh sekiller bulunabilir. Genellikle peritrik kirpikleri
sayesinde hareketli olmakla birlikte hareketleri yavastir (10). Fakultatif
anaerop olup optimal Greme 1si1s1 37°C'dir. Ortalama pH 7.2'de iyi
urerler. Besiyerinde, hafif kabarik, yuvarlak, dizgun, 1-2 mm. ¢apinda,
parlak, S tipi koloniler yaparlar. Bazi kokenlerin kolonileri hafif mukoid
(M) koloniler seklinde olup R kolonileri de olusabilir. Jelatinde
kolonileri kiguk, saydam ve sonradan beyazdir. MacConkey besiyerinde
diuz, parlak, kabarik, pembe koloni olugturur, CLED ( Cistein Laktoz
Elektrolit Deficient agar) ve XLD (Xylose Lysine Deoxicholate agar)
besiyerinde sari koloniler olusturarak urerler. Bazi kokenler, 6zellikle
idrar yolu infeksiyonlarindan izole edilenler, kanli jelozda hemoliz

yapabilirler (10, 11).
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E.coli suslari birgok sekeri, asit ve gaz meydana getirerek
parcalarlar. Laktoza olan etkileri bu sekere etki etmeyen diger bagirsak
bakterilerinden Ozellikle Salmonella ve Shigella turlerinden ayirici bir
ozelliktir. Glikoz, maltoz, mannitol, ksiloz, ramnoz, arabinoz, sorbitol,
trehaloz, mannoz ve gliseroll asit ve gaz yaparak pargalarlar. Sukroz,
salisin, dulsitol ve rafinoz Gzerine etkileri degisken olup adonitol,
inozitol ve sellobiyozu nadiren fermente ederler (10, 12).

E.coli dis kosullara oldukga direngli bir bakteridir. 60°C 1sida 30
dakika, 55°C'de 60 dakika, oda Isisinda uzun sire canl kalabilir. Soguga

kars! direnclidir ve dezenfaktanlara karsi duyarlidir.

E.coli benzilpenisilinlere karsi dogal direnglidir. Bakterilerde
direng gecisi kromozomal ya da plazmid aracili olabilir. Kromozomal
direngte ya ilacin hedefinde ya da ilacin yakalamasini denetleyen
membran tagima sistemini kodlayan gende mutasyon vardir. Direng
plazmidleri (R faktorleri) kromozom digi, gembersel , ¢ift iplikli DNA
molekulleri olup antibiyotikleri yikabilen ve membran tasima sistemlerini

degistirebilen ¢esitli enzimlere ait genleri tasirlar. Bakteriden bakteriye

gecebilen bulasici direng plazmidlerini kazanmasi ile amoksisilin,
tetrasiklin, aminoglikozid, florokinolon ve trimetoprim-sulfametoksazole

direncli hale gelirler (10, 12).

Biyolojik onemi olan E.coli suslari baglica ui¢ grupta siniflandirilabilir:
1)Normal flora suglari (Kommensal suglar)
2)Bagirsak patojeni suslar (enterik veya ishal etkeni suslar)
3)Ekstraintestinal patojenik sugslar (bagirsak disi infeksiyon etkeni suslar;
ExEC)

Bagirsak patojeni suslar nadiren normal florada bulunurlar. Oral yolla
alindiklarinda gastroenterite ve kolite neden olurlar. Enterik hastalik
yapan bu suslar genellikle intestinal sistem disinda hastalik olugturmazlar.
Alti farkh patojenik gruba ayriimislardir;

1- ETEC (Enterotoksijenik E. coli)
2- EPEC (Enteropatojenik E. coli)



3- EIEC (Enteroinvaziv E.coli)

4- EHEC (Enterohemorajik E. coli)

5- EAEC (Enteroagregativ E. coli)

6- DAEC (Diffuz olarak adhezyon gosteren E.coli)

Ekstraintestinal infeksiyonlar, hemen her yasta ve her organda sik
gorulurler. Bagirsak disindaki dokulara ulasirsa patojen olup hastalik
yapma yetenegine katkida bulunan adezinler (pili), konagin savunma
mekanizmalarindan kagis (kapsul), demir saglama mekanizmalari
(aerobaktin), toksin uretimi (hemolizin) gibi virulans faktorleri sayesinde
cesitli infeksiyonlara neden olurlar. Coklu virulans faktorleri icin genler
blyuk kromozomal bloklar halinde bulunurlar ve bunlara patojenite
iligkili adalar (Pathogenicity associated islands: PAls) denir.
Olusturduklari infeksiyonlar siklikla driner sistem, safra kesesi ve yollari,
periton, akcigerler, kemikler, meninksler, prostat, yumusak doku ve kan
dolasimi gibi baska doku ve organlarda ortaya gikabilir. Bu suglar enterik
hastaliga yol agmadan konagin bagirsaklarinda kolonize olurlar. Bu
gruptaki suslara UPEC (Uropatojen E.coli) yerine EXEC (ekstraintestinal

E. coli) tanimini kullanmak daha uygundur ( 12).

E.coli, Uriner sistem infeksiyonlarinin %50-90'inindan sorumlu olup

en sik rastlanilan mikroorganizmadir (4, 13).

E.coli karmasik bir antijen yapisina sahiptir. Kauffmann tarafindan
antijenik ozelliklerine gore 1944 yilinda siniflandirimistir. Buna gore,
hicre duvarinda bulunan lipopolisakkaritlerdeki O-spesifik polisakkarit
zincirine gore serolojik olarak serogruplara ayrilirlar. H ve K antijenine
gore de serotiplere ayrilirlar. Bugune kadar, 170'in Gzerinde O-antijeni,
50'nin Uzerinde H-antijeni ve 100'den fazla K-antijeni tanimlanmistir.
1000'den fazla antijenik tip mevcuttur (4, 14, 15).

O-antijeni somatik antijendir. Isiya ve alkole direngli, formole

duyarhdir. E.coli antijenleri ile Salmonella, Shigella, Citrobacter,
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Yersinia ve Providencia cinsi bakterilerin O-antijenleri arasinda birgok
karisikliklara yol agabilen sayisiz ¢apraz reaksiyonlar vardir. Cogu
infeksiyon sinirli sayidaki O-grubu ile olur. Bilinen tum E.coli
serotiplerinin sadece %8-10'u tum E.coli nedenli Uriner sistem
infeksiyonlarinin Ggte ikisini olusturur. En sik rastlanan uriner sistem
infeksiyon etkeni serotipler 1, 2, 4,6, 7, 8, 9, 11, 18a, 18b, 22, 25, 50 ve
75'ir ( 8,9,12).

H antijeni kirpik antijenidir. 100°C'de isitiimaya, alkole, proteolitik
enzimlere duyarli, formole direngli ve protein yapisindadir. Diger
bakterilerin H-antijenleri ile capraz reaksiyon vermezler (10).

K antjeni kapsul antijenidir. Polisakkarit yapidadir. Isiya duyarldir.
K-antijenleri L, A, B harfleri ile gosterilen bir antijen grubudur. Isiya
dayaniksizdir. Bazi B-antijenleri ile fimbriyalarin birgok 6zellikleri
bakimindan birbirine benzedigi belirlenmistir. Cogunlukla hemolitik
Ozellikte olan L-antijenleri, findik faresine toksik, tavsanlara ise nekrotik
etkilidir. Ozellikle 18, 9, 20, 101 antijenlerini tagiyan E.coli, suglari Aantijeni

de olusturma yetenegindedir. 120°C'de 2.5 saatte harap olurlar.

B-antijenleri, 1siya duyarhlik yonunden L-antijenine benzer. B-antijeni
patojenite ile ilgili olan baslica kapsil antijenidir. Isitiimaya 100°C 1 saat
dayanir (16). K1, 2, 3, 5, 12 ve 13 antijenleri iceren E.coli suglari %70
oraninda piyelonefrit etkenidir. En sik saptanan K1 antijeni olup bu
antijenin opsonizasyon ve fagositoza engel olma mekanizmasi bakteri
hucre yuzeyini hidrofilik ve negatif yuklu 6zellik kazandirmasi ile olur.
Ayrica alternatif kompleman yolunu inhibe ederek, kompleman sisteminin

bakterisidal etkisini yok eder (6).

Escherichia coli'nin Virulans Faktorleri :

Virulans, mikroorganizmanin hastalik olusturma yetenegi olup,
mikroorganizmanin patojenlik derecesini gosterir. Konaga giris ve
konagin primer savunma mekanizmalarindan kagig, konak htcrelerine

tutunma (adezyon), mikroorganizmalarin gogalmasi ve yayilmasi, konak
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hicreye toksinlerle ya da inflamatuar cevapla zarar verme, konagin
sekonder savunma mekanizmalarindan kagis; bakteriyel patogenezin
basamaklarini olusturur. Mikroorganizmanin patojenliginin basarisi bu
basamaklari kismen ya da tamamen tamamlamasina dayanmaktadir (17).
Uropatojen E.coli suslarinin bilinen virulans faktorleri arasinda

kapsul olusturma, Uroepitelyal hlicrelere yapisma yetenegi (adezyon),
idrarda ureme hizi, serum direnci, P fimbriya varligi, siderofor Gretimi,
sitotoksik nekrotizan faktor-1 ve hemolizin varligi, belirli O ve K
serogrubuna ait olma, kolisin V Uretimi, antimikrobiyallere direng gibi

biyolojik 6zellikler sayilabilir (9).

Hemolizinler

E.coli suslarinin farkli memeli tlrlerinin eritrositlerini lizise
ugratabilme 6zelligi ilk kez 1903'te Kaijser tarafindan tanimlanmistir
(18). Hemolizin; filtre edilebilen, 1siya dayaniksiz, ¢ok az bir fosfolipid
veya lipopolisakkarid komponenti olan protein makromolekaludur (19).
Bakteri hemolizinleri, ekstraseluler sitotoksik polipeptidlerdir. Eritrosit
yaninda polimorf nlveli I6kosit, monosit ve fibroblast gibi hiicrelere de

in vitro toksik etki gosterirler (18). E.coli gesitli tipte hemolizin Uretir.
Bunlar; alfa hemolizin, beta hemolizin, gama hemolizin ve
enterohemolizindir. Hemolitik E.coli suglarinin, hemoliz yapmayan
suglara gore insan serumunun oldurtcu etkisine daha direngli olduklari
ve polimof nuveli I6kositler tarafindan fagosite edildiklerinde de yuksek

oranda canl kaldiklari saptanmigtir (20).

Alfa hemolizin ekstraselller, hiicreye bagl olmayan, kulttr
sivilarinda bulunan, tripsine duyarli, suda eriyebilen bir proteindir (18).
Bakteriyemili ve piyelonefritli hastalardan izole edilen suslarin alfa
hemolizin Uretimi, diskida ve asemptomatik bakteritri tablosundaki

hastalardan izole edilen suslardan daha fazladir (13).

Beta hemolizin hicreye bagl protein yapisindadir. Birgok hayvan

eritrositlerini eritme 6zelligi vardir. Beta hemolizinin, bakterinin
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metabolik aktivitesi i¢in gerekli oldugu belirlenmistir (18).
Gama hemolizin nalidiksik aside direngli mutant E.coli suslari

tarafindan uretilen bir hemolizindir (20).

Enterohemolizin, beta hemolizin gibi hlicreye bagli protein
yapisindadir. Alfa hemolizinden farkli olarak PBS ile yikanmis eritrosit
iceren kanli agar besiyerinde tespit edilir. Kanli agarda enterohemoliz
tarafindan olusturulan lizis zonlari, alfa ve beta hemoliz zonlarindan daha
kiguk ve bulaniktir. Alfa hemoliz i¢in Ug¢ saatlik inklibasyon yeterli iken
enterohemolizin belirlenmesi icin 24 saatlik inkubasyona gerek vardir(18).
Hemolizin Uretimi, demir fazlahginda baskilanir. Buna karsin,

demir miktarinin dusik oldugu durumlarda arttigi belirlenmigtir (20).

KLEBSIELLA CiNSi BAKTERILER

Klebsiella cinsi bakteriler Enterobacteriacea ailesinin genel
karakterlerini gosteren bazen ikiser ikiser, bazen kisa zincirler olugturan
0.7-1.5 x 2.0-5.0 ym boyutlarinda Gram negatif hareketsiz, sporsuz,

genellikle kapsulli comakgiklardir (21).

Klebsiella cinsi adini, 19.yy'In sonlarinda yasamig, Alman  mikrobiyologu
Edwin Klebs'den almistir. Daha sonralari Klebsiella pneumoniae'nin yaptigi agir
oldurtct pnémoni tablosunu arastirmaci Carl Friedlander ayrintili bir bicimde

tanimlanmistir. Bundan dolay! Klebsiella pneumonae yillarca 'Friedlander basili
olarak adlandinimigtir ( 22, 23).

Klebsiella cinsi bakteriler, insan ve hayvan bagirsak, ust solunum
yollari florasi ile toprak ve sularda bulunurlar. insanlarda, genellikle
pnomoni, idrar yolu infeksiyonlari, otitis media, sintzit, menenijit,
prostatit, kolesistit, peritonit, daha az olmak Uzere sepsis, karaciger

absesi gibi birgcok hastalija yol agmaktadir (21).
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Nozokomiyal ve firsat¢i infeksiyonlarin en basta gelen etkenleri

arasindadirlar (23).

Klebsiella cinsinde yedi tir bulunmaktadir:
- Klebsiella peumoniae
- Klebsiella oxytoca
- Klebsiella ozanae
- Klebsilla rhinoscleromatis
- Klebsiella planticola
- Klebsiella terrigena

- Klebsiella ornithinolytica

Klebsiella cinsi, hareketsiz turler igerir. Klebsiella cinsi bakterilerin
onemli bir 6zelligi, Gram boyama ile genis kapsulli goérintisudur. Bu
ozelligi ve kati besiyerinde buyuk, mukoid koloniler yapmasi
polisakkarit kapsulune baglidir. Klebsiella cinsi bakteriler, 1siya
dayaniksiz olup nemli ortamda 55°C'de 30 dakikada dlirler, oda
sicakh@inda tutulan kultiirlerde haftalarca, + 4°C sogukta aylarca canl
kalirlar (22, 23).

Kuruluga oldukga direnglidirler. Ozellikle organik maddelerde
kurutulurlarsa aylarca canli kalabilmektedirler. Uremeleri icin kan,
serum, asit sivisi, gikoz gibi 6zel besin maddelerine gereksinim

duymazlar (23).

Biyokimyasal 6zellikleri

Klebsiella cinsi bakterilerin tur duzeyinde tanimlamalarinda

kullanilan ézellikler sunlardir; Klebsiella'lar fermentatif bakterilerdir.

Birgok sekeri fermente etmelerine ragmen bu konuda kodkenler arasinda

farkhlik vardir. D-glukoz, laktoz ve sukrozu fermente etmelerinin
yaninda mannitol, adonitol, trehalozu da fermente ederler. Ornegin

Klebsiella rhinoscleromatis, laktozu fermente edemez.
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Hareketsiz bakterilerdir. Karbon kaynagi olarak malonat ve sitrati
kullanirlar. Klebsiella rhinoscleromatis ise sitrati kullanamaz. Diger tim
Enterobacteriacea ailesi Uyelerinde oldugu gibi oksidaz etkinlikleri
yoktur. Klebsiella cinsi bakteriler deoksiribonikleaz enzim aktivitesine
sahip degildir. Klebsiella oxytoca, Klebsiella ornithinolytica ve
Klebsiella planticola bir aminoasit olan triptofani indol, pirGivik asit ve
amonyak olusturarak metabolize ederler. Karbonhidrat
metabolizmalarinin ara urlnu olarak asetil-metil-karbinol (asetoin)
olustururlar (Klebsiella ozaenae ve Klebsiella rhinoscleromatis harig).
Ureyi yavas hidrolize eder ve Christensen'in lire agarinda parlak pembe
renk olustururlar (Klebsiella rhinoscleromatis ve Klebsiella terrigena
hari¢) (22).

Klebsiella cinsi bakterilerden yalnizca Klebsilla rhinoscleromatis'de
lizin dekarbosilaz enzimi yoktur ve bu nedenle lizinikadeverine
donustiremez. Sadece Klebsiella ozaenae arjinin dihidrolazenzimi ile
ornitini putresine donustirebilme yetenegi Klebsiella ornithinolytica,

Klebsiella ozaenae ve Kebsiella terrigena'da gozlenir.

Klebsiella cinsi bakteriler, H,S Uretmezler, fenilalanini deamine etmezler
(22). Klebsiella pneumoniae, Klebsiella ozaenae ve Klebsiella
rhinoscleromatis laktozdan gaz olustururlar. Klebsiella cinsi bakterilerin
Enterobacter, Hafnia ve Serratia cinsi bakterilerden ayriminda hareket
yetenekleri ve DNAaz enzim aktiviteleri arastirilir. Klebsiella'lar

hareketsiz, digerleri hareketlidir (21).

Enterobacter'lerden E.asburiae, E.dissolvens ve E nimipressuralis
hareketsiz olup Klebsiella'lardan lizini dekarboksile etme yeteneklerinin
olmayisi ile ayrilirlar. Serratia cinsi bakterileri Klebsiella'lardan ayiran
diger 6zellik deoksiribontkeaz enzimi aktivitesine sahip olmalaridir .
Klebsiella cinsi bakteriler, tum bagirsak bakterileri gibi genel

kullanim besiyerlerinde Urerler. Optimal 37°C ve pH 7'de iyi Urerler.
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Aerob ve fakultatif anaerobturlar. Sivi besiyerlerinde homojen bir
bulaniklik ve dipte miikdz bir ¢okelti yaparak Gremektedirler. Uredikleri
ortama bol kapsul maddesi salarlar. Kati besiyerlerindeki kolonileri, tipik
mukoid nitelikte, buyuk, sarimtirak gri renkte ve akici kolonilerdir.
Uygunsuz kosullarda S ve R kolonilerine donusebilirler. Yatik jelozdaki
birikme sivisi gri-beyaz mukoid bir kitle seklini alir. Buyyonda birkag
gunluk kalturlerde bir kivamlagma olugarak besiyeri eritiimig jelatin
kivaminda bir gorunum alir (21). MacConkey agarda koloniler tipik

olarak buyuk, mukoid ve kirmizidir (22).

Antijen Yapilari:

Polisakkarit yapisinda O ve K antijenleri bulunmaktadir. Bugin K
antijenine bagdli tiplendirme 6n planda uygulanmaktadir. Bunun nedenleri
K antijeni ile tiplendirmenin daha kolay olmasi, K antijenlerinin O
antijenlerinin sayisindan fazla olmasidir ve 82 tip K antijeninin O
antijenlerinin Uzerini kaplamasi nedeniyle O antijenlerinin tayininin zor
olmasidir . Bu antijenlere kargi elde edilmis antiserumlarla lam ve tip
aglutinasyonlari, kalttr stzintusu ile presipitasyon ve Neufeld'in kapsul
sisme reaksiyonu ile Klebsiella'lar tiplendirilebilir. Kapsul sisme
reaksiyonunda aslinda 6zgul serumlarla karsilastirilan bakterilerin kapsul
polisakkaritlerinde olusan presipitasyon sonucunda kapsul sismis gibi
gorunmektedir. Klebsiella cinsi bakterilerin serolojik tiplendirimi bu

alanda uzman olmus laboratuvarlarda yapilabilmektedir (21).

Virulans Faktorleri

Klebsiella cinsi bakterilerin genis polisakkarit kapsull, bakteri
hicresini fagositozdan koruyan dnemli bir virulans faktérudur. Ayrica
infekte bolgeye I6kosit gogunia geciktirir. Klebsiella'larda kapsul ve
lipopolisakkaritlerde bulunan endotoksin disinda molekuler duzeyde
herhangi bir virulans faktort tanimlanmamistir.

Klebsiella'larda konak organizmadan demir iyonu saglayabilen

sideforlarin varligi gésterilmistir. Sideroforlar yayilici sistemik
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infeksiyon olusturmada esansiyel bir faktdr olan demiri saglayarak

mikroorganizmalarin igini kolaylagtirmaktadir. Ayrica 'adhezyon' denen

yapisma yetenegi de virulans ile ilgilidir. Fimbrialar yapigsmadan sorumlu

en onemli ylzey adhezinleri ya da ligantlaridir. Fimbrialar genellikle
gram negatif bakterilerde bulunurlar fakat bazi gram pozitif bakterilerde
de bulunabilirler. Cevre sartlari fimbrialarin olusumunu etkiler. Oksijen,
sicaklik, pH ve bakterinin icinde bulundugu ortam bunlar arasindadir.
Bakteri sitoplazmik membranindan kaynaklanip diga dogru uzanan
fimbrialar protein yapisinda olup 'pilin' adi verilen ve birbirleri ile

sarmal sekilde birlesmis alt tGnitelerden meydana gelmektedir (24, 25).
Cok kirilgan olan fimbrialar surekli olarak kaybedilir ve yerlerine
yenileri yapilir. USi'a yol agan bazi bakteriler, yeni fimbrialar yaparak

konagin immun yanitini asabilirler (22).

Etken Olduklan Klinik Tablolar:

Saglikli bireylerin solunum yolunda ve diskida %5-10 oraninda
Klebsiella pneumoniae bulunmaktadir. Nadir olarak normal kigilerin
orofarinkslerinde bulunur (Tagsiyici orani %1-6). Dogada da ¢ok yaygin
olarak bulunmaktadirlar. Klebsiella pneumoniae tipik lober pndmoni
olusturur. Firsatgi infeksiyon etkeni olarak degerlendirilebilir. Clnku
Klebsiella pneumoniae solunum yollari savunma sistemi bozuk olan
alkolik, diabetes mellitus, kronik tikayici akciger hastaligi olan kKigilerde
gorulur. Bazi olgularda bronkopndmoni veya bronsgit seklinde geligir.
Abse olusumu, ampiyem, plorezi olusma ihtimali yuksektir. Bu
hastalarda 6lim orani da yuksektir. Pnémoni olgularinda K1, K3, K4 ve

K5 antijenine sahip K tipleri siklikla izole edilmektedir (22, 23).

Klebsiella pneumoniae USi'larina, yara infeksiyonlarina ve
bakteriyemiye yol acar. Pnédmoni yapan K tipleri USi'larindan da izole
edilmektedir (26).
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Klebsiella'larin etken oldugu hastane infeksiyonlarinda en sik
rastlanilan odak uriner yol, alt solunum yollari, safra kesesi, cerrahi
insizyon yeri ve diger bolgelerdir. Yatan hastalarda bulunan uriner
kateter, endotrakeal tlip, damarigi kateter gibi invaziv araglar 6zellikle
gram negatif basillerle olusan hastane infeksiyonlarina yatkinhgi belirgin
derecede arttirmaktadir (23).

Klebsiella'larin diger tipleri daha az oranda hastane infeksiyonu
etkenidir. Klebsiella oxytoca mikrobiyolojik olarak indol yapabilmesi ile
Klebsiella pneumoniae'den ayrilir. idrar , burun akintisi ve beyin

abselerinden izole edilmistir (23).

URINER SISTEM iINFEKSIYONLARININ TEDAVISINE YAKLASIM

USi'nin tedavisinde énemli yer tutan antibiyotikler yaninda yeri
hendz tartismali degisik tedaviler de mevcuttur. Hidrasyon, triner pH ve

uriner antiseptikler Uzerinde en fazla durulan diger faktorlerdir(27).

Hidrasyon

USi'nin tedavisinde sivi veriimesi uzun bir siiredir savunulmaktadir. Bu tedavi
yaklasimi konusunda bazi teorik destekler vardir . Hidrasyon, bakterinin hizli
dilisyonunu ve mesaneyi bosaltarak infekte idrarain uzaklastiriimasini saglar. Sivi

verilmesi genellikle bakteri sayisinda digmeye yol agar (27).

Uriner pH

idrarin antibakteriyel etkisi yiiksek re konsantrasyonu ve
ozmalilite ile gergeklesmekte olup, uriner pH ile iligkilidir. DUsUk pH'ta
antibakteriyel etkinlik artis gostermektedir (27).
Hippurik asit idrarin dnemli bir 6gesi olup, benzoik asitin glisin
konjugatidir ve ¢gozinmemis molekullerin konsansantrasyonuna gore
bakteriyostatiktir (27).
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Bir Uriner antiseptik olarak bilinen yaban mersini suyunun fazla
miktarda alinmasiyla elde edilen antibakteriyel etkinlik, meyvenin
prekursorlerinden ¢ikan hippurik asitten meydana gelmektedir. Bagka bir
organik asit olan mandelik asitin etkin olabilmesi de direkt olarak idrar
pH'Inin dUsuk bir dizeyde surdurtlmesiyle iligkilidir (27).
idrari asidifiye etmek icin siit, meyve sulari (yaban mersini suyu)
verilmelidir. Sodyum-bikarbonat gibi idrari alkalilestirme Ozelliginde  olan
maddeleri kisitlayan bir diyet gereklidir. Uzun sireli antimikobiyal
tedaviye ek olarak idrarin asidifikasyonu organik asitler ya da

metenaminin es zamanl kullanimi ile gergeklestirilmelidir (27).

URINER ANTISEPTIKLER:

Uriner antiseptikler idrarda konsantre olan ancak serumda yeterli
diizeye ulasamayan ajanlardir. Bu nedenle sadece alt USi'nin tedavisi ile
onlenmesinde etkili olmaktadirlar. Nitrofurantoin, metenamin,
fosfomisin-trometamin ile yaban mersini suyu énemli Griner
antiseptiklerdir (28).

NiTROFURANLAR:

Nitrofuranlar Uriner antiseptikler igerisinde en yaygin kullanilan
ajandir. ik kez II. Diinya Savas! sirasinda savas yaralarinin bakiminda
kullanilan nitrofuranlarin ¢ok sayida bilesigi sentez edilmesine karsin,
sadece nitrofurazon ile nitrofurantoin klinikte kullaniimaktadir (29).
Nitrofuranlar DNA ve RNA sentezinde yer alan bakteriyel
enzimleri, karbonhidrat metabolizmasi ile diger metabolik enzim
proteinlerini inhibe ederek etkili olmaktadirlar (29).

Nitrofurantoin en sik, komplike olmayan sistit tedavisinde
kullaniimaktadir (29, 30).
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Ozellikle son yillarda E.coli'nin trimetoprim-siilfametoksazole
(TMP-SMZ) karsi direncli hale gelmesi nedeniyle, nitrofurantoin (7
gunluk rejim) komplike olmayan sistit olgularinda iyi bir alternatif
olusturmaktadir. Nitrofurantoin, Escherichia coli ve enterokoklarin bir

¢ok susuna karsi etkilidir (29, 31).

Tekrarlayan ataklarda profilaktik kullanimi da yaygindir (29, 30).
Klinik caligmalar ile edinilen bilgiler ve gunluk kullanim ile edinilen
deneyimler nitrofurantoinin oldukga iyi tolere edilebilen bir ajan
oldugunu ortaya koymustur. Gebelikte asemptomatik bakteritri
tedavisinde de ilk segeneklerden biridir . Tedavide nitrofuranlarin 3-7
gun sureyle gunde 2 kez 100 mg dozaji yeterli olmaktadir (29). Gebe
kadinlarda da B-laktam antibiyotikler gibi 5-7 gin kullanilabilir (32). USi
olan gebe kadinin tedavisinde sik kullanilir. Plasentayi gectigi igin

glukoz-6-fosfat dehidrogenez eksikligi olan fetusta hemolize neden
olabilir (33).

En sik gorulen yan etkileri; bulanti (%8), bas agrisi (%6), gegirme
(%1.5)'dir. Diyare, halsizlik, kaginti, alopesi ve ates ise sikligi % 1'in

altinda gorulen diger yan etkilerdir (29)

Nitrofurantoinin % 90'i renal yolla atilir ve idrar konsantrasyonu
cok yuksektir . Renal fonksiyonu bozuk hastalarda tercih edilmemelidir
(30).

METENAMIN:

1895 yilindan beri Uriner antiseptik olarak kullanilan bir ajandir.
Uygun pH duzeylerinde formaldehid ve amonyak olusturmak amaciyla
hidrolize olabilen metenamin ekonomik, kolaylikla tolere edilebilen ve
gastrointestinal flora Gzerine minimal etkiye sahip bir ilactir.
Formaldehid aktif ajani olup protein denaturasyonu yoluyla etkili
olmakta, dusuk konsantrasyonlarda bakteriyostatik, ylksek

konsantrasyonlarda bakterisid etki gostermektedir. Metenamin mandelat
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ya da metanamin hippurat formlari mevcuttur; giinde 2 kez 1 g dozunda
verilmelidir. Yan etkileri az olup, gastrik irritasyon, bulanti ve kusma en

sik rastlanandir (28).

FOSFOMIiSiIN TROMETAMIN:

Fosfomisin bakteri hiicre duvari sentezini inhibe ederek etkili olan
bir ajandir (34). Fosfomisin, oral alimini takiben hizli bir bicimde
absorbe olmakta ve idrarla degismeden atilmakta olup, 24-48 saat slreyle
bakterisid etki gosterebilmektedir (30).

Gegmiste USi'da semptomlari olanlara rutin olarak 7-10 ginliik
tedavi 6nerilmekteydi. Ancak son yillarda , alt Uriner sistem enfeksiyonu
olan kadinlarin sadece yuzeysel mukozal enfeksiyonu oldugu ve tek doz
antimikrobiyal ajan gibi daha kisa sureli tedavi surecleri ile tedavi
edilebilecegi anlagildi. Bazi ajanlarla tek doz tedavi 12-24 saate kadar
uzayabilen yuksek idrar konsantrasyonlari saglayabilir ve mesanede
toplandigi zaman infeksiyonu ortadan kaldirabilir. Son iki dekatta
fosfomisin ile yapilan klinik ¢alismalar, bu yeni yaklagsimin
desteklenmesinde 6nemli rol oynamigtir. Duyarli suglarla gelisen

kadinlardaki komplike olmayan USi'nin tedavisinde tek doz (3 g) olarak
kullaniimaktadir (30).

Gebelikte alt USi tedavisinde énerilen FDA onayli kategori B'de
yer alan antimikrobiyaller penisilinler, oral sefalosporinler ve fosfomisin
trometamol'dir (35). Gebe kadinlarda alt USi i¢in 3-5-7 glnliik
tedavilerin, tek-doz tedaviye Ustunligu gosterilmemistir (36).

Tek doz tedavinin avantajlari daha dusuk maliyet, kompliansin
artmasi, yan etkinin azalmasi ve belki de barsak, Uriner veya vaginal
florada direngli organizmalarin ortaya ¢ikisinda azalmadir. Yiksek
maliyetine ragmen son yillarda E.coli suslarinin tetrasiklin, amoksisilin,
kloramfenikol, TMP-SMZ ve kinolonlara karsi direngli hale gelmesi

nedeniyle fosfomisinin iyi bir alternatif oldugu bildiriimektedir (36).
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Fosfomisin Kimyasal Yapisi:

Fosfomisin, fosfonik asit tiirevidir . ilk olarak 1969'da
ispanya'da bulunmustur. Kimyasal yapisi, (-) cis 1,2-epoksiprosil
fosfonik asit, epoksid halkasi ile karbonfosfor bagini igerir. 1980'li
yillarin basinda fosfomisin trometamol olarak bilinen fosfomisinin tuzu
elde edildi, bu tuz suda ¢ok iyi ¢gozunebiliyordu, daha iyi biyoyararlanimi

sayesinde oral uygulama i¢in daha guvenilirdi (35, 36).

Etki Mekanizmasi:

Fosfomisin pirtvil transferazi inhibe ederek etkisini gosterir.
PirGvil transferaz sitoplazmik bir enzimdir ve peptidoglikan

sentezinin ilk basamagini katalizler (34, 35).

Farmakodinamik ve farmakokinetik:

Fosfomisin trometamolin oral biyoyararlanimi % 34 ile % 41
arasindadir, ancak idrarda bulunan toplam oral doz orani olarak ifade
edildiginde % 54-65'e c¢ikar. Ortalama eliminasyon yarilanma omru 5.7
saattir (35).

Fosfomisin boébrekler, mesane, prostat ve seminal keselere
dagilir. in vitro ve hayvan farmakodinami ¢alismalari fosfomisinin
santral sinir sistemi, kardiyovaskuler, solunum ve gastrointestinal
sistemlere ya hi¢ yada ¢ok az etkisi oldugunu gostermistir. Fosfomisin
fotusda terapdtik dizeylere ulasacak kadar plasenta engelini gecer(35).
Gebelikte Onerilen antibiyotikler icinde Kategori-B'de yeralir. Hayvan
deneylerinde anne ve bebekte toksik etki gorilmemistir, gebe kadinda

bakteritiri tedavisi igin uygundur (36).

Fosfomisin baglica glomerdler filtrasyon yolu ile degismeden

idrarla atilir (37). Toplam vucut ve bdbrek klirensleri tamamen benzerdir;
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fosfomisinin sadece % 0.5'i safra yolu ile atilir. Fosfomisinin toplam
klirensi glomerdler filtrasyon hizina esit oldugundan tubuler sekresyon
ve reabsorbsiyon gézlenmez. Uygulamadan 48 saat sonra oral dozun
idrarla atilan ylzdesi %32-43'tlr, bunun da % 85-95'i ilk 24 saatte atilir
(38).

idrar konsantrasyonunun >128 ug /L olmasi ile bir gok Uriner
patojenin Uremesi durdugundan, oral tek doz fosfomisin uygulamasindan
24-48 saat sonra idrar konsantrasyonlarinin etkili oldugu gdsterilmistir
(35).

Fosfomisinin farmakokinetigi yasli hastalarda da arastirilmigtir.
Geng ve saglikh gonullulerde elde edilenler ile uyum igindedir, bu
nedenle yas nedeni ile doz ayarlamasi gerekmez (37). Verilen doza
uygun olarak 0-24 saatlik ddnemde idrarda tespit edilen ilag orani % 44-
% 58 arasindadir (35).

ilerlemis bébrek yetmezliginin fosfomisinin farmakokinetigini
anlaml olarak etkiledigi gosterilmistir. Yapilan bir galismada 3 g oral tek
doz uygulamasindan sonraki ortalama idrar fosfomisin konsantrasyonu
ilk 24 saatte, normal bébrek fonksiyonlari olan hastalarinkinden

dusuktir ancak 48-60. saatlerde esit bulunmustur (35).

Yan etkiler:

Genellikle iyi tolere edilmesine kargin diyare (% 4), bulanti (%
0.2), epigastrik/abdominal agri (% 0.2), deride kizariklik (% 0.24) ve
dokuntt (% % 0.05) gibi yan etkileri gorulebilir (39). Ciddi yan etkiler
¢ok nadirdir; anjioddem, aplastik anemi, astma alevlenmesi, kolestatik
sarilik, hepatik nekroz ve toksik megakolonu kapsar. Tek tarafli optik
norit bir hastada fosfomisin tedavisi ile iligkilendirilmistir. Fosfomisin
trometamolun, ¢apraz direng gostermedigi, iyi hasta uyumu, iyi emniyet

profili ve tatmin edici bir maliyet-yarar orani avantaji oldugu



saptanmigtir (37).

YABAN MERSINi SUYU:

Yaban mersini suyu dzellikle USi'nin profilaksisinde
kullaniimaktadir. Uropatojenlerin (iroepitelyal hiicrelere adheransini
azaltmak suretiyle etkili olmaktadir. Gunlik 300ml yaban mersini suyu
bakteritri ve piyuriyi anlamli bir bicimde azaltmaktadir. Yaban mersini
suyu yanisira tabletlerinin de USi'nin profilaksisinde etkili oldugu ve

daha az maliyet getirdigi bildiriimektedir (28).

URINER SiSTEM iNFEKSIYONLARINDA ANTiMIKROBIYAL TEDAViI:

Normal, dnceden enstrimantasyon uygulanmamis ve obstriksiyon
olmayan genitoliriner sistemde gelisen USI, komplike olmayan USi
olarak degerlendirilir. Komplike infeksiyonlar, genitouriner sistemin
yapisal veya fonksiyonel anomalisi olan hastalarda meydana gelir.
Asemptomatik infeksiyonlarda antimikrobiyal tedavi gebelik ve bazi dzel
durumlar disinda nadiren gereklidir. Semptomatik USi ise mutlaka tedavi
edilmelidir. Kadinlarda akut, komplike olmayan uriner infeksiyonlar igin
hastalarin % 40'inda 4 hafta icinde spontan iyilesme meydana gelebilir,
ancak antimikrobiyal tedavi, semptomlarin ortadan kaldiriimasi igin

genellikle gereklidir (31).

Uygun antimikrobiyal tedavi igin hastanin durumunun
(semptomatik veya asemptomatik), Griner sistemin durumunun
(komplike, komplike olmayan), infeksiyon paterninin (izole, rekulrren,
cozumlenmemig) ve infeksiyon sahasinin (sistit, piyelonefrit), tedavi
suresinin, antimikrobiyal ajanin etki spektrumunun, direng paterninin,
yan etkilerin ve farmakokinetik 6zelliklerin bilinmesi gerekmektedir. USi
tedavisindeki ideal antimikrobiyal ajanlar primer olarak uriner yolla
atilmali ve uriner ilag seviyeleri yuksek olmalidir. Bunlara ilaveten
bagirsak ve perine florasini bozmamali, kadin hastalarda vajinal

konsantrasyonlari ile erkeklerde prostat doku konsantrasyonlari yliksek

27



olmalidir . Trimetoprim-Sulfometoksazol ve florokinolonlar
vajinal sivida yuksek konsantrasyonda olup, E.coli igin nitrofurantoin ve

beta-laktam ajanlardan daha etkili olabilir (40).

Usi'de antimikrobiyal tedavide g6z 6niinde bulundurulacak prensipler:
.Hastanin klinik durumu (semptomatik, asemptomatik)
.Uriner sistemin durumu (komplike, komplike olmayan)
.Infeksiyon paterni (izole, rekiirren, ¢éziimlenmemis)
.Infeksiyon sahasi (sistit, piyelonefrit)
.Tedavi suresi
Antimikrobiyal ajanin etki spektrumu ve diren¢ durumu
Ilag yan etkileri ve farmakokinetik 6zellikler
.Uriner ila¢ konsantrasyonu
.Bagirsak ve perine florasina etkisi

.Kadinlarda vajinal, erkeklerde prostat doku konsantrasyonu

Uriner Sistem infeksiyonlarinda Kullanilan Oral Antibiyotikler:

Akut komplike olmayan USi (sistit) tedavisinde 3 giinliik kisa
sureli tedaviler tercih edilmektedir. Daha uzun tedavilerde, yan etkilerde
ve tedavi maliyetinde artis meydana gelmektedir. Gunluk dozlarin sayisi

ne kadar az ise hastalarda tedavi uyumu o kadar iyidir (40).

Amoksisilin ve diger penisilinler:

Amoksisilin ve diger beta-laktam antibiyotiklerin akut sistit
tedavisinde 7 giin kullanimlari endikedir. Bu ilaglar gebelerde USi'nin
tedavisinde ve grup B streptokoklar gibi gram-pozitif bakteriler
infeksiyona neden oldugunda, duyarlilik durumlari géz énlinde

bulundurularak secilmelidir (40).
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Trimetoprim ve Trimetoprim-Sulfametoksazol:

Kadinlarda 3 gunluk kullanimi , ayni sure kullanilan
nitrofurantoinden daha etkilidir. Trimetoprimin tek basina kullanimi
sadece sulfonamid allerjisi olan hastalar i¢in endikedir. Diyabet, yakin
zamanda hastanede yatmis olma, sik antibiyotik kullanimi direnci arttirici
faktorlerdir (41).

Sefalosporinler:

Sefaleksin, Sefuroksim aksetil ve Sefiksiminden olusan oral
sefalosporinler, 7 glinlik uygulamalar seklinde USI tedavisinde
kullanilabilir. Fakat bu ajanlara direncin giderek artmasi kullanimlarini

sinirli hale getirmektedir. Ayrica genis spektrumlu etkinlikleri ile
Candida vulvovajinitine yol agmalari diger olumsuz yonleridir. Bu ilaclar
USi tedavisinde ikinci sirada tercih edilecek ilaglar igerisinde yer
almakta olup, gebelikte tercih edilebilirler. Ug giinliik kullanimlarinda
tedavi basari oranlari TMP-SMZ ve kinolonlardan dusuktir; bu nedenle
7 gunlik tedavi onerilmektedir (42). En dnemli yan etkileri gastrointestinal

sistem ile ilgilidir.
Parenteral antibiyotikler:
Ciddi komplike USi veya piyelonefriti olan hastalar hastaneye

yatirilarak baslangi¢ tedavilerini parenteral almalidir. Parenteral

secenekler igerisinde yer alan ilaglar; aminoglikozidler, genis spektrumiu

sefalosporinler, beta-laktamaz inhibitorll penisilinler (piperasilintazobaktam)

ve florokinolonlar (siprofloksasilin, ofloksasin, levofloksasin)

olarak sayilabilir.

Florokinolonlar:
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Uropatojenlerin goguna kinolonlar etkili olup, yiiksek oranda
bakteriyolojik ve klinik iyilesme saglarlar. Kinolonlara direngli
uropatojen orani dusuk olup, bu ilaglarin diger bir avantaji ardisik tedavi
uygulamasina uygun olmalaridir. Oral ve parenteral formlarinda benzer
etkinlik gosterirler. Komplike ve ciddi USi'lerde kullanilabilen, genis
spektrumlu, direng orani dusuk ve guvenilir ilaglar olmasi nedeni ile
USi'nin tedavisinde ilk tercih edilecek ilaglar icerisinde yer alirlar (43).
USi'de kullanilan florokinolonlardan lomefloksasin, enoksasin ve
norfloksasinin sadece oral formulasyonlari mevcuttur. Siprofloksasin,
ofloksasin ve levofloksasinin hem oral hem de IV formlari mevcuttur. Bu
nedenle akut piyelonefrit ve komplike USI tedavisinde ardisik tedavi

seklinde kullanilabilir.

Genel olarak florokinolonlar gastrointestinal, dermatolojik ve
santral sinir sistemi Gzerine yan etkiye sahiptir. Bu yan etkiler hafif olup,
tedavi kesildikten sonra hizla duzelmektedir. Bununla birlikte bazi
kinolonlar fototoksik ve nefrotoksik etki gosterebilmekte ve nébetler, QT

intervalinde uzamaya neden olabilmektedir. Diger antibiyotiklerde
oldugu gibi psddomembrandz kolit yapabilmektedir. Florokinolonlarin
zorunlu olmadikga ¢ocuklarda (16 yas altinda) kullanimi 6nerilmez (43).
Siprofloksasinin, kadinlarda E.coli veya S.saprophyticus'un neden
oldugu akut komplike olmayan sistit veya komplike olmayan piyelonefrit
ile cesitli Gropatojenlerin neden oldugu komplike USI tedavisinde
kullanimi endikedir. Biyoyararlanimi % 70 olup, oral uygulamadan sonra
GiS'ten hizla absorbe olur. Oral alimdan 1-2 saat sonra maksimum serum
konsantrasyonuna ulasir ve yiyeceklerden pek etkilenmez. Normal renal
fonksiyonlu hastalarda serum yarilanma 6mrl 4 saat kadardir. Renal
fonksiyon bozuklugunda bu sure uzamaktadir. Oral dozun % 40-50'si

idrarla degismeden atilir (44).

Norfloksasin komplike olmayan ve komplike USI tedavisinde oral

yoldan kullanilan bir kinolondur. Tekrarlayan USi olan kadinlarda etkili
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bir ilactir. Genig bir gram-negatif etki spekrumuna sahiptir.

Yan etki profili % 2-3'tir. En yaygin yan etkiler bulanti, kulak
cinlamasi, bas agrisi ve konvulziyondur (44).

Ozetle Gropatojenlerin klasik USI tedavisinde kullanilan

antimikrobiyal ajanlara direng diizeylerindeki artis USi tedavisinde
kinolonlarin empirik kullanimi on plana ¢ikarmigtir. Kinolonlar da kendi
aralarinda etkinlik, yan etki ve ardisik kullanim kolayligi bakimindan

farklihklar gostermektedir.

Sonug olarak alt USI tedavisinde kullanilacak ideal bir
antimikrobiyal ilag; genis spektrumlu, yan etkisi az olan, mumkunse
gunde tek doz uygulanan, diger ilaglarla etkilesimi az olan bir ilag
olmalidir (45).

GEREG VE YONTEM

Calisma 01/07/2007 - 01/09/ 2007 tarihleri arasinda Goztepe Egitim ve
Arastirma Hastanesi infeksiyon Hastaliklari Klinigi Bakteriyoloji Laboratuarinda
degerlendirilen 200 idrar kltart sonucu (Ureme gergeklesen) retrospektif olarak
incelenmistir.incelenen érnekler i¢ Hastaliklari, Cocuk Sagligi ve Hastaliklari,Genel
Cerrahi, Noroloji, Anestezi ve Reanimasyon, Ortopedi ve Travmatoloji servislerinde

yatmakta olan hastalardan alinmigtir.

Hastanemizde idrar 6rneklerinin alinmasi igin yenidogan déneminde cilt
temizligini takiben 22 nolu kelebek igne ile idrar 6rnegdi alinarak suprapubik
aspirasyon yapilmig basarili olunamayan hastalarda kateterizasyon uygulanmaktadir.
Erigkin grup hastalarda orta akim idrari alinmis olup uyumlu olmayan hastalardan
kateter yardimi ile idrar alinmaktadir. Alinan idrar 6rnekleri 30 dakika iginde

laboratuarlara ulastiriimaktadir.

Hastanemizde antibiyotik duyarlilik testlerinin buyuk bolimiu CLSI (Clinical and

Laboratory Standards Institute) kriterlerine gére Kirby-Bauer disk difizyon yontemi ile
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calisiimistir.

Laboratuara gonderilen idrar 6rnekleri Mc konkey ve %5 koyun kanl
agar besiyerlerine ekimi yapilarak, 35-37°C de 18-24 saat inkiibe edilerek olusan
koloniler incelenmistir.infeksiyon géstergesi olarak 10° cfu/ml ve lizeri liremeler
kabul dilmis olup 10® — 10° cfu/ml arasindaki Gremeler degerlendirmeye
alinmamistir.Ug ve lgten fazla koloni morfolojisi gésteren ekimler kontaminasyon
olarak degerlendirilmistir. Ureme tespit edilen idrar kultirlerinde standart
metodlarla bakteri tanimlamasi ve antibiyogram yapilarak, triner
sistem enfeksiyonlarinda sik kullanilan antibiyotiklerden olan
penisilin, ampisilin, ampisilin- sulbaktam, amoksisilin-klavulanik asit, sefuroksim,
seftriakson,sefepim, sefeperazon , seftazidim, gentamisin, amikasin, trimetoprim-

sulfametoksazol, vankomisin ve teikoplanine kargi diren¢ durumu arastiriimistir.

Ureyen mikroorganizmalar degerlendirilip triner sistem enfeksiyonlarina neden olan

etkenlerin profili olusturulmaya calisiimistir.

istatistiksel incelemeler:

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel
analizler igin SPSS(Statistical Package for Social Sciences ) for
Windows 10.0 programi kullanildi. Calisma verileri degerlendirilirken
tanimlayici istatistiksel metodlarin (frekans) yani sira verilerin
karsilastinimasinda Ki-Kare testi kullanildi. Sonuglar %95'lik given

araliginda, anlamhlik p<0.05 duzeyinde degerlendirildi.
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BULGULAR:

Kultlurde lireyen mikroorganizmalarin genel dagilimi:

Kiiltiirde Ureyen mikroorganizma sayilari:
E. coli 104
Proteus spp. 12
Klebsiella spp. 10
Enterobacter spp. 24
Enterokok spp. 32
Pseudomonas spp. 8

Diger 10

MIKROORGANIZMALAR | KULTURDE UREYEN KULTURDE UREYEN
MiKROORGANIZMA MIiKROORGANIZMA %
SAYILARI

E.COLI 104 %52

PROTEUS SPP. 12 %6

KLEBSIELLA SPP. 10 %5

ENTEROBACTER SPP. 24 %12

ENTEROKOK SPP. 32 %16

PSEUDOMONAS SPP. 8 %4

DIGER 10 %5

Kulturde Ureyen mikroorganizma turleri 7 ana baslik altinda
toplanmigtir. Olgularin %52'sinde E.coli, % 6'sinda Proteus, % 5'inde
Klebsiella, % 12'sinde Enrerobacter, % 16'sinda Enterokok, % 4'Unde
Pseudomonas ve % 5'inde diger (alfahemolitik streptokoklar,Morgenalla morganii,

MRSA  ve Acinetobacter spp.) mikroorganizmalar saptanmistir.

Antibiyotik hassasiyet sonug¢larinin genel dagilimi:

Diren¢li Mikroorganizma Sayisi:
Ampisilin 156
Penisilin 148
Ampisilin-Sulbaktam 88

Amoksisilin-Klavulanik asit 96



Sefuroksim 62

Seftriakson 52

Sefepim 32

Sefaperozon 36

Seftazidim 18

Gentamisin 42

Amikasin 30
Trimetoprim-Sulfametoksazol 96

Vankomisin 4

Teikoplanin 2
DIRENCLI DIRENCLI DIRENCLI
MiKROORGANIZMA MIKROORGANIZMA SAYISI | N\{fKROORGANIZMA %
AMPISILIN 156 %78
PENISILIN 148 %74
AMPISILIN-SULBAKTAM 88 %44
AMOKSISILIN- 926 %48
KLAVULANIKASIT
SEFUROKSIM 62 %31
SEFTRIAKSON 52 %26
SEFEPIM 32 %16
SEFAPEROZON 36 %18
SEFTAZIDIM 18 %9
GENTAMISIN 42 %21
AMIKASIN 30 %15
TRIMETOPRIM 96 %48
SULFAMETOKSAZOL
VANKOMISIN 4 %2
TEIKOPLANIN 2 %1

Kalturlerin %78'inde ampisilin, % 74'Gnde penisilin %44'Unde
ampisilin-sulbaktam,%48'inde amoksisilin-klavulanik asit, %31'inde
sefuroksim, % 26'sinda seftriakson, %16'sinda sefepim, %18'inde
sefaperozon, %9'unda seftazidim, %21'inde gentamisin,%15'inde
amikasin, %48'sinde trimetoprim-sulfametoksazol, %2'sinde vankomisin

ve%1'inde teikoplanin direnci tespit edilmistir.
Ampisilin direnci kultirde Ureyen mikroorganizmalarin turlerine gore
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli farklilik

gOstermemektedir (p:0.222; p>0.05).
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Penisilin direnci kaltirde Greyen mikroorganizmalarin turlerine gore

karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark géstermemektedir (p:0.235;

p>0.05).

Ampisilin-Sulbaktam direnci kulttirde Greyen mikroorganizmalarin
turlerine gore karsilastirildiginda istatistiksel olarak ileri duzeyde
anlamli farkhlk gostermektedir (p:0.001; p<0.01).
Ampisilin-Sulbaktam direnci; Klebsiella, Enterobacter, Enterokok, ve
Pseudomonas ureyen kulturlerde anlamli sekilde yuksek oranda

bulunmaktadir.
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Amoksisilin-Klavulanik asit direnci kiltirde Ureyen
mikroorganizmalarin turlerine gore karsilastirildiginda istatistiksel
olarak ileri duzeyde anlaml farklilik gostermektedir (p:0.003;
p<0.01). Amoksisilin-Klavulanik asit direnci; Klebsiella,

Enterobacter, Enterokok ve Pseudomonas ureyen kultirlerde anlamli

sekilde yuksek oranda bulunmaktadir.
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Sefuroksim direnci kulttirde Greyen mikroorganizmalarin turlerine
gbre  karsilastirildiginda istatistiksel olarak ileri duzeyde anlamli
farklihk gostermektedir (p:0.024; p<0.05). Sefuroksim direnci;
Klebsiella, ve Enterobacter kultirlerde anlamli sekilde yuksek oranda

bulunmaktadir.
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Seftriakson direnci kulttirde Greyen mikroorganizmalarin turlerine gére
karsilastirildiginda istatistiksel olarak ileri duzeyde anlamli
farklihk gostermektedir (p:0.001; p<0.01). Seftriakson direnci;
Klebsiella, Enterobacter, ve Pseudomonas Ureyen kulturlerde anlamli

sekilde yuksek oranda bulunmaktadir
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a0V p:0.01 ;p<0.01
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KLEBSIELLA ENTEROBACTER PSEUDOMONAS DIGER

Sefepim direnci kultirde Ureyen mikroorganizmalarin turlerine gore
karsilastirildiginda istatistiksel olarak ileri dizeyde anlamli
farkhlik gostermektedir (p:0.003; p<0.01). Sefepim direnci; E. Coli
ve Enterokok Ureyen kulturlerde anlamli sekilde dusuk oranda

bulunurken; Proteus Ureyen kultirde hig Sefepim direnci goralmemigtir.
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E.COLI ENTEROKOK PROTEUS DIGER

Sefaperozon direnci kultlirde Ureyen mikroorganizmalarin tirlerine gore
karsilastirildiginda istatistiksel olarak ileri dizeyde anlamli
farklhlik gostermektedir (p:0.010; p<0.05). Sefaperozon direnci; E.coli ve
Enterokok ureyen kulturlerde anlamli sekilde dusuk oranda
bulunurken; Proteus ureyen kultirde hi¢ Sefaperozon direnci

gOrulmemigtir.
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Seftazidim direnci kultirde Greyen mikroorganizmalarin turlerine gore
karsilastirildiginda istatistiksel olarak ileri dizeyde anlamli
farklhlik gostermektedir (p:0.001; p<0.01). Seftazidim direnci;
Klebsiella Ureyen kultarlerde anlamli oranda yuksek bulunmustur.
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Gentamisin direnci kaltirde Greyen mikroorganizmalarin tlrlerine gore

kargilastirildiginda istatistiksel olarak ileri duzeyde anlamli

farklihk gostermektedir (p:0.001; p<0.01). Gentamisin direnci;

Enterokok ureyen kulturlerde anlamli oranda yuksek bulunmustur.
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Amikasin direnci kultirde dreyen mikroorganizmalarin tirlerine gére

kargilastirildiginda istatistiksel olarak ileri duzeyde anlamli

gOstermektedir (p:0.002; p<0.01). Amikasin direnci;

farkhlik

Klebsiella ve Enterokok Ureyen kulturlerde anlamli oranda yuksek

bulunmustur.

KLEBSIELLA ENTEROKOK DIGER

Trimetoprim-Sulfametoksazol direnci kultirde Ureyen
mikroorganizmalarin turlerine gore karsilastirildiginda istatistiksel

olarak anlamh farklihk géstermemektedir (p:0.077; p>0.05).

O AMIKASIN DIRENCI
p:0.002;p<0.01
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TARTISMA VE SONUG

Antibiyotiklerin kullanima girmesinden bu yana bir ¢ok enfeksiyon
hastali§i tedavi edilebilir hale gelmistir.Uriner sistem enfeksiyonlarinda en
sik etken E.coli olmasina ve E.coli'yi etkileyebilecek ¢ok sayida antibiyotik
bulunmasina ragmen ,bu enfeksiyonda kroniklesme ortadan kaldirilamamistir.
Bunun nedeni konaga ve mikroorganizmaya ait ¢esitli faktorlerin yani sira
antibiyotiklere karsi gelisen direngtir. Antibiyotiklere direng gelismesinin
nedeni,antibiyotik dozunun iyi ayarlanmamasi ,cesitli enfeksiyonlarin tedavisinde
yaygin kullanimi olabilecegi gibi ,duyarlligi az olan bir bakterinin seleksiyon veya
spontan mutasyonla direngli hale gelmesi ve enterik bakterilerde goklu
direnglilikten sorumlu R plazmidlerine de bagh olabilir.(56).Calismamizda uriner
sistem enfeksiyonlarinda ampirik olarak sik tercih edilen
antibiyotiklere dnemli oranda direng gelistigi gosterilmigtir.
Ulkemizde poliklinik kosullarinda tedavi baslanan hastanin kdltiirel,ekonomik
nedenler veya iletigsim eksikligi sonucu kontrollere duzenli gelememe olasiligi ,

baslangi¢ tedavinin duyarl antibiyotikler iginden secilmesini gerektirir.

Etkenler: Dar-Shong Lin(49) ve arkadaslarinin yaptigi calismada E.Coli
%83 P.Aeruginosa %8 K.Pneumonia % 4 GBS % 4 olarak bulunmus.
Blake-Bullocks (50) ve arkadaslarinin yaptigi galismada E.Coli % 75
K.Pneumonia % 6 P.Miribalis % 6 GBS % 3 S.Epidermidis % 3

P.Aeuriginosa % 3 olarak bulunmus.

Ayata (51) ve arkadaslarinin calismasinda E.Coli % 63 K.Pneumonia

%18 Proteus % 10 olarak tespit edilmis.

Pape (53) ve arkadaslarinin yaptigi calismada E.Coli % 47 ,Enterekok
%23 , Proteus % 8 , Klebsiella % 4 , P.Aeruginosa % 5 olarak tespit edilmis.

Wu CY (54) ve arkadaslarinin yaptigi calismada en yaygin patojen

olarak E.Coli tespit edilmis (% 74.7) , Proteus spp. % 6.7 ,Klebsiella
% 6.4, P.Aeuroginosa %3.4 olarak tespit edilmis.
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Haller (52) ve arkadaslarinin yaptidi calismada E.Coli % 57.2 ,
Enterekok % 13.2 , P.Aeruginosa % 7 ,Proteus spp.% 5.9 ,Klebsiella

% 4.7 ,Enterobactericea % 4.3 olarak bulunmus.

Bizim ¢alismamizda etken mikroorganizmalarin orani E.Coli % 52 ,
Enterekok %16 , Enterobacter % 12 , Proteus % 6 ,Klebsiella % 5,
P.Aeruginosa % 4 , Diger (Alfa Hemolitik Streptekok ,Morgenalla
Morganii, MRSA ,Acinetobacter ) % 5 olarak bulunmustur.

Calismamizda saptanan bulgularin diger ¢calismalarla benzer oldugu

goOrulmekte ve genel olarak literaturle uyumludur.

Haller (62) ve arkadaslarinin yaptigi galismada izole edilen E.Coli
suslari Ampisilin 'e direncli fakat Sefalosporinlere, Aminoglikozidlere ve
imipeneme, karsi duyarli idi.Enterokok suslarinda da Ampisiline % 15 ,ve
Metilmisine %40 direng olmasina karsi Aminoglikozidlere yuksek direng
gOsterilemedi.P.Aeruginosa da, Aminoglikozid direnci yoktu. Calisma boyunca
USE' de tedavi dncesi ve alta yatan hastaliga gére Ampisilin, Gentamisin,
Netilmisin ve Tobramisinle ampirik tedavi karsilastiriimigtir.Bu terapi klinik olarak
etkili, iyi tolere edilebilir, uygun maliyetli ve gereksiz antimikrobiyal dirence yol
acmayan bir tedavidir. Ozelikle Haller ve arkadaslarinin yaptigi

calisma ile bizim yaptigimiz ¢alisma ile ¢gok benzer sonuglar vermistir.

Wu CY (54) ve arkadaglarinin yaptigi caligmada vakalarin % 82 sinde
E.Coli Ampisiline direngli idi.%55.2 de Trimetoprim-Sulfametoksazol'e, %24 .9
Gentamisine ve %24 de Sefazoline direngli idi.Ampisilin ve Trimetoprim-

Sulfametoksazol direncinin yillar icinde artigi gézlemlendi.

Pape (53) ve arkadaslarinin yaptigi calismada Ampisiline diren¢ % 53,
Ampisilin-Sulbaktam direnci % 51 , Birinci kusak sefolosporinlere
karsi direng % 24 , ikinci kusak sefolosporinlerden Cefuroksime karsi
diren¢ %6 , Uclincu kusak sefolosporinlerden seftazidime karsi direnci

% 3 ,amikasine diren¢ % 12 , Trimetoprim-Sulfametoksazol diren¢ % 42
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olarak tespit edilmigtir.

Fadda (55) ve arkadaslarinin yaptigi galismada E.Coli de ampisilin
direngi % 48 , amoksisilin-klavunik asit direnci % 13 ,sefuroksime
direng %11, Trimetoprim-Sulfametoksazol % 30 olarak tespit edimistir.
Grude(56) ve arkadaslarinin yaptigi galismada ampisiline direng %28 ,
Trimetoprim-Sulfametoksazol % 12 sefuroksime % 12 olarak tespit edilmis.

Mohanna (57) ve arkadaslarinin yaptigi ¢galismada amoksisilin-klavunik
asit direnci % 70.1 , Trimetoprim-Sulfametoksazol direnci %83.6 olarak

tespit edilmis.

Bizim yaptigimiz ¢alismada kulturlerin %78'inde Ampisilin, % 74'Unde
Penisilin %44'Unde Ampisilin-sulbaktam, %48'inde Amoksisilin-Klavulanik Asit,
%31'inde Sefuroksim, % 26'sinda Seftriakson, %16'sinda Sefepim, %18'inde
Sefaperozon, %9'unda Seftazidim, %21'inde Gentamisin, %15'inde Amikasin,
%438'sinde Trimetoprim-Sulfametoksazol, %2'sinde Vankomisin ve %1'inde

Teikoplanin direnci tespit edilmistir.

Kulturde Ureyen mikroorganizmalardan E.Coli 'de Ampisilin direnci
% 69.8 , Amoksisilin-Klavulanik Asit direnci % 34 ,Sefuroksim direnci
% 22.6, Seftriakson direnci % 17 Gentamisin direnci % 9.4, Trimetoprim -

Sulfametaksazol direnci % 39.6 bulunmus Vankomisine direng saptanmamisgtir.

Proteus 'da Ampisilin direnci % 69.8 , Amoksisilin-Klavulanik Asit
direnci % 14.3 ,Sefuroksim direnci % 14.3,Trimetoprim-Sulfametaksazol
direnci % 42.9 bulunmus olup Seftriakson ,Gentamisin ve Vankomisine

direng¢ saptanmamistir.

Entorobacter 'de Ampisilin direnci % 100 , Amoksisilin-Klavulanik Asit
direnci %61.5 ,Sefuroksim direnci % 53.8, Seftriakson direnci % 46.2, Gentamisin
direnci % 23.1 Trimetoprim-Sulfametaksazol direnci % 38.5, Vankomisine direng

% 7.7 saptanmistir.



Enterokoklar 'da Ampisilin direnci % 80 , amoksisilin-klavulanik asit
direnci % 80, sefuroksim direnci % 20, seftriakson direnci % 13.3,
gentamisin direnci % 66.7, trimetoprim-sulfametaksazol direnci % 80

bulunmus ,vankomisine direng saptanmamistir.

Gorildiugu Uzere daha 6nce yapilan ¢alismalarda gerek uretilen
mikroorganizmalar gerekse bu etkenlerinin antibiyotiklere
duyarhlaklari hakkinda oldukga farkli sonuglar elde edilmektedir.Bu
durumun etken mikroorganizmalari yas.cinsiyet ,cografi bolgeye bagli
olarak degisebilmesi .direngdeki farkliliklarin ise ulaslararasi bir
antibiyoterapi uzlagisinin saglanamamis olmasina baglh oldugunu

dustunmekteyiz.

Yaptigimiz ¢caligmada elde ettigimiz veriler yukarda belirttigimiz
sebeplere bagli olarak bazi ¢calismalarda yuksek farkliliklar

gOstermekle beraber genel olarak litaratirdeki ¢galigmalara uyumludur.
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