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BAKTERIYEL URINER SISTEM
INFEKSIYONLARININ AYAKTAN
TEDAVISINDE SULBAKTAM/AMPISILIN VE
KLAVULANIK ASIT/AMOKSISILININ DEGERI

Erol OZDILER, Dogan BASAK, Cengiz MIROGLU, Medih TOPSAKAL,
Thsan KAYILI, Sermet POLAT

OZET

Bu ¢alismada iirolojik bakteriyel infeksiyonlarda beta-laktamaz
inhibitéri olan sulbaktam ve klavulanik asit ile kombine edilmig
sentetik penisilinlerin etkinlifii aragtimlmigtar.

Sulbaktam/ampisilin grubunu 24 boébrek, 13 mesane, 1 uretra ve 2
epididim infeksiyonu, klavulanik asit/amoksisilin grubunu ise 15
mesane, 4 bébrek ve bir epididim infeksiyonu olugturmusgtur.

Olgularin hepsinde tedavi éncesi ve sonrasi idrar &Srneklerinin
mikroskopik incelenmesi ve kiiltir-antibiyogramlar: yapilmigtir.
Sulbaktam/ampisilin 20 olguda oral ve 20 olguda paranteral yolla,
klavulanik asit/amoksisilin 20 olguda oral yolla giinde iki esit dozda
verilmistir, "

Sonug¢ olarak Gram negatif ¢omaklarin neden oldugu f{iriner
infeksiyonlarda beta-laktamaz inhibitiérii eklenmesiyle ampisilin ve
amoksisilinin etkisinin arttify ve her iki preparatin da ayaktan tedavide
ilk segilecek antibiyotikler arasinda olacag kanisina varilmigtir.

SUMMARY

The value of sulbactam /ampicillin and clavulanic acid/ amoxycillin
in the treatment of urinary system infections of bacterial origin on the
outpatient basis.

In this study the efficacy of sulbactam and clavulanic acid combined
with synthetic penicillins was investigated.

While sulbactam/ampicillin was applied to 24 kidney, 13 bladder, 1
urethra and 2 epididym infections; clavulanic acid/amoxycillin were
applied to 15 bladder, 4 kidney and 1 epididym infections. Antibiogram
and microscopic analysis of urine were investigated in all cases before
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and after therapy. Sulbactam/ampicillin was given orally in 20 cases and
parenterally in 20 cases. Clavulanic acid/amoxycillin was given orally
in 20 cases in two equal doses per day. :

As a result, it has been stressed that the addition of beta-lactamase
inhibitors in wurinary infections caused by Gram-negative bacilli
increases the effects of ampicillin and amoxycillin, and these two are
amongst the first antibiotics of choice in the treatment of these infections
on the outpatient basis.

GIRIS

Bakteriyel kokenli iiriner sistem infeksiyonlarinda E.coli, Proteus
ve Klebsiella ilk siralar1 alirlar. 1970'li yillarda bu hakterilere karsm
ampisillin % 88 oraninda etkili iken 1978-9'da bu oran % 60'a diigmiistir.
Bu diigiigte bakterilerin diren¢ kazanmasi yaninda beta-laktamaz
yapanlarin cogalmasi da rol oynamigtir. Beta-laktamazlara etkili anti-
biyotikler geligtirilirken mevecut antibiyotiklere beta-laktamaz inhibi-
térii olan maddeler eklenmesiyle spektrumlarinin genigletilmesi diigi-
nitlmiigtiir. Bu amagla ampisiline sulbaktam ve amoksisiline klavula-
nik asit eklenerek gelistirilen kombinasyonlardan iyi sonuclar alindig:
bildirilmisgtir (1, 2, 3, 4, 6, 8, 10).

Ampisiline penisillanik asid sulfon beta-laktamaz inhibitéri olan
sulbaktam ilavesi, ampisilinin antibakteriyel spektrumunu normalde
diren¢li olan S.qureus, H.influenzae, Branhamella catarrhalis,
Klebsiella tirleri ve Bactervides fragilis't de icine alacak sekilde
genigletir, Ampisilin ve sulbaktam birlikte 2/1 oraminda bulunur. Her
iki ilacin serum konsantrasyonlari da bu orana paralellik gosterir.
Ortalama yarilanma siireleri yaklasik birer saat olup idrarla atilimlan
da egittir. Yan etkileri genellikle ampisiline aittir. Sulbaktam gastro-
intestinal sistemde irritasyona yol acabilir. Beheri 375 mg sulbak-
tam/ampisilin (sultamisin) igeren tableti, 0.5-1 g sulbaktam ve 1-2 g
ampisilin igeren flakonu vardir (Duocid) (1, 2, 3, 8).

Amoksisiline beta-laktamaz inhibitéri bir madde olan potasyum
klavulanat ilavesi, ilacin antibakteriyel spektrumunu birgok beta-
laktamaz enzimini irreversibl olarak baglamak suretiyle genisletir.
Klavulanik asid amoksisilinin invitro etkisini beta-laktamaz olusturan
H.influenzae suglar, E.coli, Proteus, K pneumonige, S.aureus, metisi-
Hne duyarh S.epidermidis, B.catarrhalis, N.gonorrhoeae ve Legionelia
pneumophila'ya karsy artirir. Oral yolla iyi emilir. Serum yarnlanma
dmri bir saattir, Her iki ilag da bébrekle atilir. Gastrointestinal
intolerans her ikisinde de vardir. Oral tablette 500 mg amoksisilin ve 125
mg klavulanik asit bulunur (Augmentin) (4, 6, 8, 10).
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Bu c¢aligma ile {iriner sistemin bakteriyel orijinli infeksiyonlarinin
yalniz oral sulbaktam/ampisilin ile tedavisinin etkinlik ve emniyet
yiniinden arastirilmas: ve elde edilen sonuglarin parenteral sulbak-
tam/ampisilin ile elde edilen sonuglarla; ayrica bu sonuglarin da diger
bir beta-laktamaz inhibitéra olan klavulanik asid/amoksisilin ile agk,
paralel bir yéntemle kiyaslanmasi amaclanmmstir.

GEREC VE YONTEM

Randomize olarak secilen ve infeksiyon siddeti ve sekli birbirine
benzeyen hastalar yirmiger hastadan olusan 3 gruba ayrilmistir. Bir
gruba sulbaktam/ampisilin oral (1.grup), bir gruba sulbaktam/ampisilin
parenteral (2. grup), ve bir gruba da klavulanik asid/amoksisilin oral
(3.grup) olarak verilmigtir. Her grup igin tedavi siiresi beger giindiir.

Aragtirmaya anamnez, fizik muayene ve laboratuar bulgularina
dayanarak bakteriyel infeksiyon teshisi konan 12-68 yag arasindaki 60
poliklinik hastasi alinmigtir,

Amoksisilin, ampisilin ve beta-laktam bilegiklerine kars1 allerjisi
olanlar, bagka bir hastahg olanlar, baglange¢taki bakieriyolojik deger-
lendirmeden &énceki 4 giin iginde basarih bir antibiyotik tedavisi géren-
ler, gebe ve emziren kadinlar, bagka bir antibiyotik tedavisi de gerekti-
renler, nétropenili hastalar, ailesinde glikojen depo hastah@i olanlar
arastirmaya altnmamigtir. Oral tabletler giinde iki defa, parenteral sul-
baktam/ampisilin ise giinde 2 defa 1 g im olarak beger giin verilmigtir.

Tedavi oncesi ve sonrasi idrar érneklerinden iretilen bakterilerin
disk difiizyon yontemi ile duyarlilik dereceleri tesbit edilmistir. Klinik
bulgular bakteriyel infeksiyonu diisiindiiriiyorsa kiiltiir i¢in materyel
alinamayan hastalar da galismaya ahnmuastir,

Sonuglar klinik etkinlik, bakteriyolojik etkinlik ve global olarak
deferlendirmeye ahnmigtar.

BULGULAR

Hastalarin yag dagihmi 12-68 arasinda defigmektedir. 60 hastanim
16's1 erkek, 444 kadindir.

1. ve 2. grublar1 24 bobrek, 13 mesane, 1 uretra ve 2 epididimis
infeksiyonu; 3. grubu ise 15 mesane, 4 bébrek ve 1 epididim infeksiyonu
olugturmustuar.

60 hastanin 39'unda kiltir sonuclar elde edilebilmis 21'inde cesitli
nedenlerle elde edilememistir. 39 hastanin 32'sinde saptanan bakteri
cinsleri tablo 1'de gosterilmistir.

Tedavi sonras1 yapilabilen kiiltiirlerden 1. grupta 10 olgudan 9'unda,
2. grupta 10 clgudan 8'inde ve 3. grupta 12 olgudan 10'unda bakteriyolejik
eradikasyon saglanmistir,
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Klinik ve laboratuvar bulgulara gire sifa (tam iyilesme) ve iyilegme
oranlar tablo 2'de, ilaca kars tolerans tablo 3'de ve global degerlen-
dirme sonuglar: ise tablo 4'de gosterilmisgtir.

Tablo 1. Bakterilerin gruplara gire dagihs.

Grup E.coli Proteus Klebsiella Enterokok Kontamine
Sulbaktam/ampisilin

(oral) 6 - - 3 1
Sulbaktam/ampisilin

(Parenteral) 5 1 3 - 1
Klavulanik asit/amoksisilin 9 1 - 1 1
Toplam 20 2 3 4 3

Tablo 2. Klinik deferlendirme sonuglar.

Grup Olgu sayis1  Jifa- Iyilesme  Bagansiz
Sulbaktam/ampisilin i

{oral} : 20 9 g 2
Sulbaktam/ampisilin

(parenteral) 20 9 8 3
Klavulanik asit/amoksisilin 20 9 7 4
Toplam 60 27 24 9

Tablo 3. Haca kars: tolerans.

Grup Olgu ok iyi Tyi Zaynf
Sulbaktam/ampisilin

{oral) 20 10 8 2
Sulbaktam/ampisilin

(parenteral) 20 12 7 1
Klavulanik asit/amoksisilin 20 10 10 -
Toplam 60 32 25 3




Tablo 4. Global olarak degerlendirmede 60 oigunun ilaglara gire dafilim.

Grup Olgu Cok iyi Iyi Orta Zayif

Sulbaktam/ampisilin 7

(oral) 20 9 7 1 3

Sulbaktam/ampisilin

(parenteral} 20 9 B8 - 3

Klavulanik asit/amoksisilin 20 8 8 - 4
TARTISMA

Beta-laktamaz enzimini inhibe eden maddelerin eklenmesiyle gerek
ampisilin ve gerekse amoksisilinin daralmig olan spektrumu yeniden
geniglemis ve Gram negatif ¢omaklara bagh iiriner infeksiyonlarda
daha etkili duruma gelmisglerdir (1, 2, 3, 4, 5, 6, 8, 9, 10).

Inatg1 infeksiyonlarda bile % 70 bagarih sonuglar bildirilmigtir (6,
7. '

Komplike olmayan infeksiyonlarin ayaktan tedavisinde sulbak-
tam/ampisilin oral ve parenteral, klavulanik asit/amoksisilin oral
olarak verilip etkinlikleri aragtirilmigtir! 39 hastadan izole edilen
bakterilerden ilk siralar1 E.coli, enterokok ve Klebsiella almigtir.
1.grupta bakteriyolojik eradikasyon % 90, 2.grupta % 80, 3.grupta % 83
olarak saptanmgtir. Klinik ve laboratuvar bulgulara gére tam iyilesme
ve iyilesme l.grupta % 90, 2.grupta % 85 ve 3.grupta % 80 olarak
bulunmustur. ilaglara karg: tolerans ise l.grupta % 90, 2.grupta % 95 ve
3.grupta ise % 100 iyi olarak saptanmgtir.

Gorildiagi gibi gruplar arasinda etkinlik, eradikasyon ve tolerans
yoniinden biyiik bir fark bulunamamgtir. Her iki preparatla da verilen
dozlarla diger sistemlere zarar verilmedigi daha énce yapilan
aragtirmalarla kanitlanmisgtir (1, 2, 3, 4, 5, 8, 9, 10). Ozellikle ayaktan
tedavisi diigiiniilen bakteriyel iirogenital sistem infeksiyonlarinda her
yasta ilk segilecek antibiyotikler arasinda her iki preparatin da
bulunmas: gerektigi kamisindayiz.
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