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OZET

Uriner sistem infeksiyonlari, birinci basamak hekimlerinin en sik karsilagti§r infeksiyonlar arasindadir. Bu infeksiyon-
lara neden olan en énemli etken Escherichia coli'dir. Uriner sistem infeksiyonlarinin tedavisinde kullanilabilecek antibiyotikler
cesitli olmakla birlikte artan direng oranlar: nedeni ile ozellikle ampirik tedavide antibiyotik secerken ¢ok dikkatli olunmalidir.
Her bolgede ve her hastanede farkl: direng paternleri olabilecegi g6z oniinde tutulmali ve her hekim mutlaka kendi bolgesinde-
ki diren¢ durumlarina hakim olmalidir. Ulkemiz verileri g6z éniine almacak olursa fosfomisin, nitrofurantoin ve 3.kugak
sefalosporinlerin ozellikle alt tiriner sistem infeksiyonlarmda iyi secenek olduklar: goriilmektedir.

Anahtar sozciikler: Escherichia coli, fosfomisin, nitrofurantoin, iiriner sistem infeksiyonlar
SUMMARY
Urinary Tract Infections and Rational Use of Antibiotics

Urinary tract infections (UTI) are one of the most commonly seen infections among primary care physicians.
Escherichia coli is the main pathogen that cause UTIs. Although there are several antibiotics which can be used for UTI tre-
atment, selection of these antibiotics for empirical treatment must be done carefully because of high resistance levels. Every
physician must know his/her local resistance levels and should keep in mind that different resistance patterns can be seen in
every region or even in every hospital. Fosfomycin, nitrofurantoin and 3rd generation cephalosporins are good choices of drugs

when we take into account our national data.
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Uygun sartlar saglandig takdirde birinci
basamak hekimleri saglk sorunlarinin biiytiik
cogunlugunu ¢ozebilmektedir. Bunun sonucun-
da da en sik recete bu hekimler tarafindan
yazilmaktadir®. Toplum kaynakl {iriner sistem
infeksiyonlar1 (TKUSI) da birinci basamak
hekimleri tarafindan sik recete diizenlenen
infeksiyonlar arasinda oldugundan bu infeksi-
yonlarda akilci antibiyotik kullaniminin énemi
bir kez daha artmaktadir.

Uriner sistem infeksiyonlarimn tanisinin
semptoma dayali olarak koyulabilmesi, tedavi
siiresinin kisa olmasi gibi avantajlar1 olmakla
birlikte tiriner sistem infeksiyon etkenleri ara-
sinda direng oranlarinin her gegen giin artmasi
tedavi basarisizliklarina neden olabilmektedir.
Direngli mikroorganizmalar ile gelisen infeksi-
yonlarin tedavisinde kullanilacak ilaglarin far-
makokinetik ve farmakodinamik ozelliklerini
bilmek ve ona gore en uygun antibiyotigi seg-

mek gereklidir.

Uriner sistem infeksiyonlar1 anatomik
lokalizasyona gore alt ve tist liriner sistem infek-
siyonlar olarak ikiye ayrilmaktadir. Klinik ola-
rak siralamasi Tablo 1'de gosterilmistir.

Tablo 1. Uriner sistem infeksiyonlarmm (USI) klinik olarak sinif-
lamast.

Kadinlarda basit sistit

Kadinlarda akut piyelonefrit

Komplike iiriner sistem infeksiyonu

Erkeklerde USI )
Sonda ve diger komplike edici faktérlerle iligkili USI
Tekrarlayan USI

Relaps

Reinfeksiyon

Asemptomatik bakteritiri

Toplum kaynakl alt iiriner sistem infeksi-
yonlarmin ampirik tedavisinde en sik tercih
edilen antibiyotikler kinolonlar, beta-laktam/
beta-laktamaz inhibitérlii  kombinasyonlar,
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Tablo 2. Akut komplike olmayan sistit tedavisinde uygun antibiyotik secimi (Kaynak 5'ten almmgtir).

Kadmlarda akut komplike olmayan sistit: Ates, yan agrist
ve piyelonefrit dislandiktan sonra
Oral tedavi

Evet

Nitrofurantoin (200 mg/giin) 5 giin
Diistik direng
TMP-SMZ (3 giin) es deger etkinlik

TMP-SMZ (160/800) 2X1 3 giin

Uropatojenlerin TMP-SMZ direnci > % 20 ampirik
tedavide Gnerilmiyor

Fosfomisin (3 g, tek doz)
Standart tedavi siiresinden kisa olmasi nedeniyle FDA
raporlar tedavi basarisizligi konusunda uyarryor.

Pivmesillinam (800 mg/giin) 5 giin
Diger onerilenlere gore daha diistik etkilige sahip

Alternatif tanilar diistintilmeli (Piyelonefrit veya
—{ Hayir (4 komplike USI gibi)
Kinolonlar
— Har H Beta-laktam

Evet

Uygun antibiyotik recelendirilmeli

(ampisilin veya amoksisislin tek basina
kullanilmamali)

Uygun ilaglar tercih edilirken

Allerji ve 6ykii, yerel direng oranlari, maliyet,
hasta uyumuna dikkat edilmelidir.

trimetoprim-siilfametoksazol (TMP-SMZ), nit-
rofurantoin, fosfomisin, ikinci ve tiglincti kusak
oral sefalosporinlerdir®. Ancak bir antibiyotige
kars1 direng oran:t % 20’yi gectigi zaman o anti-
biyotik ampirik olarak kullanilmamalidir.
Ampirik tedavide kullanacagimiz antibiyotikle-
ri secerken {ilkemizde hatta bolgemizde direng
oranlarini iyi bilmemiz gereklidir.

Uriner sistem infeksiyonu etkenleri ara-
sinda en sik karsilasilanlar Escherichia coli basta
olmak tizere Klebsiella spp., Proteus mirabilis,
Pseudomonas spp., diger Gram negatif bakteriler,
Staphylococcus saphrophyticus ve enterokoklardir.
Bu etkenlerin diren¢ oranlarinin artis1 ile ilgili
gerek tilkemizde gerekse diinyada ok sayida
veri bulunmaktadir. Ancak ¢alismalarin biiyiik
¢ogunlugunun poliklinik veya laboratuvara bas-
vuran hasta sonuglarinin degerlendirmesi oldu-
gu i¢in toplum kaynakli infeksiyonlar: tam ola-
rak degerlendiren genis siirveyans calismalari
yapimalidir.
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Ulkemizde 1997-2007 yillar1 arasinda
yayinlanan {iriner sitem infeksiyonu etkeni
E.coli suslarindaki direng oranlarimi degerlendir-
digimiz ¢alismada, polikliniklere bagvuran has-
talarda TMP-SMZ amoksisilin/ klavulanat ve
kinolon direng oranlar: sirasiyla % 47.1, % 31.5
ve % 20.1 bulunmustur. Genislemis spektrumlu
beta-laktamaz (GSBL) salgilama orani ise %
12.4'ttir". Bu konuda yapilmis daha genis bir
calismada ise yine poliklinik hastalarinda TMP-
SMZ, amoksisilin/ klavulanat ve kinolon direng
oranlar1 sirasiyla % 49.03, % 34.57 ve % 21.17;
GSBL orani ise % 15.2 olarak bildirilmistir®. Bu
genis derlemelerin sonucuna gore TKUSI ampi-
rik tedavisinde bu antibiyotiklerin kullanilmasi
¢ok uygun degildir. Bunlarin yerine direng oran-
lart daha diisiik olan fosfomisin, nitrofurantoin
ve 3. kusak sefalosporinlerin 6zellikle alt {iriner
sistem infeksiyonlarinda iyi secenek olduklari
goriilmektedir.

2010 yilinda yaymnlanan komplike olmayan



piyelonefrit ve sistit rehberinde 6nerilen antibi-
yotik ve dozlar1 Tablo 2’de 6zetlenmistir®.

Fosfomisin Streptomyces fradiae, Strepto-
myces viridochromogenes ve Streptomyces wedmo-
rensis’in fermentasyon {ir{inii olup fosfoenolpi-
riivat analogudur. Ulkemizde uzun yillardan
beri kullanilmakla birlikte direng oranlari olduk-
ca diisiiktiir. Ulkemizde yapilan gesitli calisma-
larda direng oranlar1 % 0-15 arasinda degis-
mektedir®. Ancak tek dozluk uygulamada teda-
vi siiresinin kisa olmasidan dolay1 basarisizlik-
la karsilagma riski oldugundan giin asir1 ii¢ doz
uygulamasi tercih edilebilir®'?. Ozellikle GSBL
salgilayan E.coli suslari ile gelisen alt {iriner sis-
tem infeksiyonlarinda yaptigimiz calismada kli-
nik ve mikrobiyolojik bagar1 orani sirasiyla %
94.3 ve % 78.5 bulunmustur”. Gebelerde fosfo-
misin etkinliginin amoksisilin/klavulanat ve
sefuroksim aksetil ile karsilagtirildig: bir calig-
mada, klinik ve mikrobiyolojik agidan benzer
etkinlikte oldugu ve fosfomisinin USI tercih edi-
lebilecek ilaglar arasinda bulunmasi gerektigi
bildirilmigtir®.

Fosfomisin diisiik direng oranlarmin yamn
sira kullanim kolayligi, toksisite ve yan etkileri-
nin az olmasi, gebelerde kullanilabilmesi, far-
makokinetik 6zellikleri, maliyet-biyoyararhlik
oraninin avantajli olmasi ve idrarda yiiksek
konsantrasyonlarda uzun siire bulunabilmesi
gibi 6zelliklerinden dolay1 TKUSI'de tercih edi-
lebilecek ilaglardandir®.

Nitrofurantoin ise idrar yollar igin spesi-
fik eski bir antibakteriyel maddedir. Diisiik kon-
santrasyonlarda bakteriyostatik, bunun {izerin-
deki konsantrasyonlarda bakterisidal etki goste-
rir. Plazma proteinlerine % 60 oraninda bagla-
nan nitrofurantoin oral yoldan verildiginde
hizla absorbe olur. Karacigerde metabolize olur
ve verilen dozun % 30-50’si siiratle idrar ile
atilir®. Oldukca diisiik maliyete sahip olan nit-
rofurantoin 50-100 mg’lik 2-4 dozda kullanil-
maktadir. Sistitte bes gtinlitk nitrofurantoin
tedavisi ile genellikle iyi basar1 saglanmakta-
dir™. Alt {iriner sistem infeksiyonu olan ve
GSBL tireten E.coli suslari ile infekte 75 hastay1
kapsayan bir ¢calismamizda klinik ve mikrobiyo-
lojik basar1 orani % 69 ve % 68 bulunmus iki
hastada reenfeksiyon bir hastada ise relaps
gortlmuisgtir®.
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Sonug olarak toplum kokenli tiriner sistem
infeksiyonlarinda bolgesel direng verileri goz
Ontine alinarak; direng oranlar1 diistik, hasta
uyumunun yiiksek oldugu, maliyet etkin teda-
viler tercih edilmelidir.

Komplike olmayan sistit tedavisinde
oneriler antibiyotikler ve kanit diizeyleri (kay-
nak 5’ten alinmistir).

Komplike olmayan USI nitrofurantoin
tedavisi uygun bir secenektir. Diisiik direng
oranlar1 ve dustik kollateral hasar olusturmasi
ve ¢ glinliik TMP-SMZ es deger etkinliginin
olmasi nedeniyle A-1 diizeyinde dnerilmisgtir.

TMP-SMZ tedavisi uygun bir secenek
olmakla birlikte {iropatojenler agisindan direng
oranlar1 % 20’den az ise veya izole edilen pato-
jen duyarli ise 6nerilmekle birlikte direng oran-
lar1 yiiksek ise Onerilmemektedir (A-1). Bazi
iilkelerde trimetoprim, TMP-SMZ’e esdeger
oldugu gosterilmistir (A-3).

Fosfomisin tek doz kullanimi uygun bir
tedavi segenegidir. Ancak etkinlik agisindan kisa
streli tedavi rejimleri ile kiyaslandiginda daha
diisiik etkinlik saptanmistir (A-1).

Pivmesillinam 3-7 giin siire ile uygulan-
mas1 Onerilmekle birlikte tilkemizde bulunma-
maktadir.

Kinolonlarin {i¢ giinlilk dozlar1 oldukga
etkin olmakla birlikte ytiksek kollateral hasar ve
diger hastaliklar agisindan rezerv olarak saklan-
mas1 gerektiginden alternatif tedavi olarak
distintilmelidir (A-3).

Beta-laktam antibiyotiklerden amoksisi-
lin/klavulanat, sefdinir, sefaklor ve sefpodok-
sim/proksetil 3-7 giin siire ile diger Onerilen
ilaglar kullanilmadig1 durumlarda 6nerilir (B-1).
Beta laktamlar ilk basamak tercih edilecek ilag-
lara gore genel olarak diisiik etkinlik ve daha
fazla yan etkiye sahip ilaglardir.

Amoksisilin ve ampisilin ampirik tedavi-
de diisiik etkinlik ve yiiksek diren¢ oranlari
nedeniyle tek basina kullanilmamalidir (A-3).
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