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Kadinlarda Yineleyen Uriner Sistem Infeksiyonlar ve
Antibiyotik Direncindeki Degisiklikler

Deniz Ozkaya, Deniz Gokengin

Ozet: Bu yayimn amact, iiriner sistem infeksiyonlari (USI'ler)'nda izole edilen bakterilerin antimikrobiyallere kar-
st direng ozelliklerini belirlemek ve kadinlarda birincil ve yineleyen infeksiyonlardaki direng farkhiliklarini irdelemek-
tir. Aralik 2001-Haziran 2002 tarihleri arasinda Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Infeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mik-
robiyoloji Anabilim Dali'nda, idrar kiiltiirii ile kanitlanan USI tanist alan 101 kadin hasta calismaya alindy. Kiiltiir an-
tibiyogram sonuclarina ve USI'nin tipine gire uygun antibiyotikle tedavi edilen hastalar, tedavi bittikten sonraki 15
giin icinde kontrole ¢agwrildi. Ortalama 6.67 (1-12) ay boyunca izleme alinan 85 hastanin 37'sinde (%43.5) yineleyen
USI saptandi. Bu hastalarin %30.5'i basit USI, %58.8"i komplike USI, %40"t da gebe grubundand. Izleme alinan 85
hastanmn ilk kiiltiirlerinde 71 E. coli, alti K. pneumoniae, ii¢ enterokok, iki P. mirabilis, bir Enterobacter sp., bir S. sap-
rophyticus ve bir Candida sp. olmak iizere toplam 85 kioken; yineleme ataklar: sirasinda yapilan kiiltiirlerde ise, 72 E.
coli, alti K. pneumoniae, iki enterokok ve bir Staphylococcus aureus olmak iizere toplam 81 kiken izole edildi. Ilk kiil-
tiirden izole edilen 71 E. coli kokeninin 37'sinde (%52.1) direng¢ saptanmazken, yineleyen ataklardan izole edilen 72 E.
coli kokeninin 25'inde (%34.7) antibiyotik direnci goriilmedi. Aradaki bu fark, istatistiksel acidan anlamli bulundu
(Fisher'in kesin testi: p<0.05). Ilk ve yineleyen ataklardan elde edilen kikenler karsilastirddiginda, tiim antibiyotikle-
re kargt belirgin derecede bir direng artisi saptanmakla birlikte, bu artisin ampisilin, amoksisilin-klavulanat, siproflok-
sasin, sefuroksim ve seftriaksonda istatistiksel acidan anlaml oldugu goriildii. Sonuc olarak, daha once USI gecirme-
mis kadinlardan izole edilen kokenlerin antibiyotik duyarliliklarinin, birden cok kez USI gecirenlerden elde edilen ki-
kenlerin antibiyotik duyarihgindan cok farkli olmast nedeniyle, yineleyen USI ataklarinda idrar kiiltiirii ve antibiyog-
ram testi yapilmadan, hastanin, ilk atakta kullanilan antimikrobiyal ile kendi kendine ii¢ giinliik tedavi uygulamas: gek-
lindeki onerinin, yineleyen infeksiyonlarda tedavi basarisi acisindan ne derece giivenilir oldugu bir kez daha gozden
gecirilmelidir.

Anahtar Sozciikler: Yineleyen iiriner sistem infeksiyonu, antibiyotik direnci.

Summary: Recurrent urinary tract infections in women and variations in the antibiotic resistance patterns of their
causative agents. The aim of this study was to determine the resistance patterns of bacteria isolated from urinary tract in-
fections (UTls) and examine the differences between the first and follow-up cultures in women with regard to the resistan-
ce patterns of causative agents. One hundred and one women who received a diagnosis of primary UTI in the Infectious
Diseases and Clinical Microbiology Department of Ege University’s Medical School, between December 2001 and June
2002 were included. All diagnoses were confirmed with urine culture. Patients who were treated according to the antibi-
otic susceptibility results were asked to attend the clinic for reevaluation within 15 days after the completion of antibiot-
herapy. Thirty seven out of 85 patients (43.5%) who were followed-up for 1-12 (mean 6.67) months had recurrent UTlIs.
Among those, 30.5% had non-complicated UTI, 58.5% had complicated UTI and 40% had pregnancy. First urinary cultu-
res of 85 patients yielded 85 causative agents. They were E. coli (n=71), K. pneumoniae (n=6), Enterococcus spp. (n=3),
P. mirabilis (n=2), Enterobacter sp. (n=1), S. saprophyticus (n=1), and Candida sp. (n=1). In addition, 81 causative
agents were isolated from recurrent UTIs. They were E. coli (n=72), K. pneumoniae (n=6), Enterococcus (n=2), and
Staphylococcus aureus (n=1). No resistance was detected in 37 out of 71 (52.1%) E. coli strains which were isolated from
the first cultures; however only 25 out of 72 (34.7%) E. coli strains isolated from the recurrent attacks did not have resis-
tance against any antibiotic. This difference was statistically significant (Fisher's exact test: p<0.05). Although the rate of
resistance to all antibiotics seemed to increase, the increase was statistically significant only for ampicillin, amoxicillin-
clavulanic acid, ciprofloxacin, cefuroxime and ceftriaxone. There was also a significant difference between the resistance
patterns of microorganisms isolated from women who had their first UTI and who had recurrent UTIs. Thus, the recom-
mendation in guidelines of self-treatment of women with the same antimicrobial used in the first attack may cause treat-
ment failure and should be reconsidered.

Key Words: Urinary tract infection, recurrence, antibiotic resistance.
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Giris

Uriner sistem infeksiyonlar1 (UST'ler) kadinlarda en sik gorii-
len bakteriyel infeksiyonlardan biridir (1-3). Kadinlarda bu infek-
siyonlarin karakteristik bir 6zelligi, tekrarlamaya egilimli olmasi-
dir (4). Kadmlarin yaklagik %50-80'1, yasamlarinin herhangi bir
doneminde USI gegirmekte ve bu olgularin %20-50'sinde infek-
siyon tekrarlamaktadir (5-7). USI'lerin 6nem tagidig1 bir baska
konu da, hem birincil hem de yineleyen infeksiyonlarda, son yil-
larda giderek artan oranlarda goriilen antibiyotik direncidir. Di-
rencli bakteri infeksiyonlari, bir yandan ampirik secilen ilaglarin
infeksiyonu tedavi etmede yetersiz kalmasina neden olurken, di-
ger yandan ciddi bir ekonomik yiik getirmektedir (8-10).

Giiniimiizde, 6zellikle ampirik olarak sik kullanilan antibi-
yotiklere karsi gelisen direncin boyutlarinin biiytidiigii ve
USI'lerde kullanilacak antibiyotik sayisinin giderek kisitlandig
dikkati cekmektedir. UST'lerde kiiltiir ve antibiyogram sonuglari-
nin elde edilmesine kadar gecen siirede ampirik olarak kullanila-
cak etkin ve ucuz antibiyotigin se¢imi icin, o bolgede en sik ta-
nimlanan {iropatojenlerin ve antibiyotik duyarhiliklarinin bilin-
mesi 6nemlidir. Son yillarda yapilan ¢alismalarda, antibakteriyel
ilaglarin yaygin ve uygun olmayan indikasyonlarla bilingsizce
kullanimina bagh olarak, ozellikle gelismekte olan iilkelerdeki
antibiyotik diren¢ oranlarinin, gelismis iilkelerdekine gore cok
daha yiiksek oldugu ve giderek arttig1 gosterilmistir (11-13).

Bu calismanin amaci, USl'lerde izole edilen bakterilerin
antimikrobiyallere kars1 direng 6zelliklerini belirlemek ve ka-
dinlarda birincil ve yineleyen infeksiyonlardaki direng farkli-
liklarini irdelemektir.

Yontemler
Aralik 2001-Haziran 2002 tarihleri arasinda Ege Univer-
sitesi T1p Fakiiltesi Infeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik Mikro-

biyoloji Anabilim Dali'nda, idrar kiiltiirii ile kanitlanan USI
tanis1 alan, 16-80 (ortalama 40.45) yas arasindaki 101 kadin
hasta calismaya alindi (Tablo 1). Kiiltiir antibiyogram sonug-
larina ve USI'nin tipine gore ii¢ giin, yedi giin veya 14 giin sii-
reyle uygun antibiyotikle tedavi edilen hastalar, tedavi bittik-
ten sonraki 15 giin iginde kontrole ¢agrildi. Tlk 15 giin icinde
yapilan kontrol idrar kiiltiirlerinde yine ayni bakteri iireyen
hastalar niiks olarak kabul edildi. Tlk kontrol kiiltiiriinde so-
nug negatif bulunduktan sonra, izleyen kontrol kiiltiirlerinde
yeniden bakteri izole edilen hastalar ise reinfeksiyon olarak
degerlendirildi. ik kontrole gelen hastalara, en az alt1 ay sii-
reyle aylik kontrollere gelmeleri, yakinmalar1 oldugunda ise
hi¢ beklemeden hemen gelmeleri 6giitlendi. flk kontrole ge-
len toplam 85 hasta, 1-12 ay (ortalama 6.7 ay) boyunca izlen-
di. Bu siire icinde yineleme olan hastalarda kiiltiir ve antibi-
yogram islemleri tekrarlandi.

USl'ye ait belirti ve bulgular1 olan, sistemik bulgularin
eslik etmedigi ve anlamli bakterilirinin saptandigi, norolojik
ve/veya yapisal acidan normal iiriner sisteme sahip hastalar
basit USI grubuna, USI gelisme riskini artiran veya sagalti-
min basarisiz olmasina neden olan herhangi bir durumun sz
konusu oldugu hastalar komplike USI grubuna, gebeler gebe
grubuna dahil edildi (14,15).

Tek tip bakteri iireyen plaklarda koloni sayimi yapilarak
bakteriler, Gram boyamasi, koloni morfolojileri ve biyokim-
yasal Ozelliklerine gore tanimlandi. Asemptomatik hastalar-
da, alman iki farkli 6rnekteki >105/ml ve semptomatik hasta-
larda ise >10%/ml seklindeki koloni sayilari anlamli kabul
edildi (16,17). Ureyen tiim bakterilerin antibiyotik duyarlilik-
lar1 National Committee for Clinical Laboratory Standards
onerilerine uygun olarak, modifiye Kirby-Bauer disk difiiz-
yon yontemi ile arastirildi (18). Enterokoklarda yiiksek diizey

(1

~

K(XZ testi: p<0.05).

ablo 1. Hastalarin Yas Gruplarma Gore Dagilimi
Basit Komplike  Gebe Toplam
15-24 Bagvuran Hasta 8 3 52 63
) USI Saptanan Hasta (%) 2 (25) - 3(5.7) 5(7.9)
25.34 Basgvuran Hasta 38 4 143 185
) USI Saptanan Hasta (%) 9 (23.6) 2 (50) 14 (9.7) 25 (13.5)
E 35.44 Bagvuran Hasta 51 21 36 108
E‘ ) USI Saptanan Hasta (%) 12 (23.5) 6(23.8) 2(5.9) 20 (18.5)
Cf” 45-54 Bagvuran Hasta 82 37 4 123
S USI Saptanan Hasta (%) 8(9.7) 14 (37.8) - 22 (17.8)
55.64 Bagvuran Hasta 38 21 - 59
) USI Saptanan Hasta (%) 4 (10.5) 8 (38) - 12 (20.3)
65 Bagvuran Hasta 14 25 - 39
= USI Saptanan Hasta (%) 5(35.7) 12 (42.8) - 17 (43.5)
Tobl Bagvuran Hasta 231 111 235 577
OPIAM | {35 Saptanan Hasta (%) 40 (17.3)  42(37.8) 19(8) 101 (17.5)
Yas gruplarma gore USI oranlar1 arasinda yapilan karsilastirmalar istatistiksel agidan anlamli bulundu

%
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/Tablo 2. Ik ve Yineleyen Kiiltiirlerden izole Edilen E. coli Kokenlerinin Antibiyotiklere Diren¢ Durumu \

Q* Fisher'in kesin testi

IIk Infeksiyonda Yineleyen **p Degeri
Diren¢ Orani Infeksiyonda
(%) Diren¢ Oram
(%)

Ampisilin (46.4) (63.8) <0.05
Amoksisilin-klavulanat (28.1) (48.6) <0.05
TMP-SMZ (32.3) (47.2) >0.05
Siprofloksasin (8.4) (44.4) <0.05
Sefuroksim (1.4) (27.7) <0.05
Seftriakson Direng yok 9.7) <0.05
Amikasin (1.4%) 2.7 >0.05
Imipenem Direng yok Direng yok -
* Orta diizeyde direng

%

amiglikozid direncini tanimlayabilmek i¢in 120 pg’lik genta-
misin diskleri kullanildi.

iki kez tekrarlanan kiiltiirlerinde kontaminasyon saptanan
veya anlaml1 bakteriiiri oldugu halde tedavi gerektirecek bir
predispozan faktorii bulunmayan yakinmasiz ve pyiirisiz has-
talar izlem grubuna dahil edilmedi.

Istatistiksel degerlendirmeler, Windows icin SPSS 10.0
paket programi kullanilarak, Pearson %2 ve Fisher'mn kesin
testi ile yapildi.

Sonuclar

Idrar kiiltiirii ile kanitlanan USI tanis1 alan 101 hastadan
85'i en az bir, en fazla 32 giinde olmak iizere ortalama 11.7
glinde kontrol i¢in bagvurdu ve sonrasinda diizenli olarak ta-
kibe geldi. Ortalama 6.67 (1-12) ay boyunca izleme alinan 85
hastanin 37'sinde (%43.5) yineleyen USI saptandi. Bu hasta-
larin %30.5' basit USI, %58.8'i komplike USI, %40'1 da ge-
be grubundandi.

Izleme alinan 85 hastann ilk kiiltiirlerinde, 71 E. coli, al-
t1 K. pneumoniae, ii¢ enterokok, iki Proteus mirabilis, bir En-
terobacter sp., bir Staphylococcus saprophyticus ve bir Can-
dida sp. olmak iizere toplam 85 koken; yineleme ataklar si-
rasinda yapilan kiiltiirlerde ise, 72 E. coli, alt1 K. pneumoni-
ae, iki enterokok ve bir Staphylococcus aureus olmak iizere
toplam 81 koken izole edildi.

Tlk kiiltiirden izole edilen 71 E. coli kokeninin 37'sinde
(%52.1) higbir antibiyotige diren¢ saptanmazken, yinele-
yen ataklardan izole edilen 72 E. coli kokeninin 25'inde
(%34.7) antibiyotik direnci goriilmedi. Aradaki bu fark, is-
tatistiksel agidan anlamli bulundu (Fisher'in kesin testi:
p<0.05). Sonug olarak, ilk atak ve yinelemelerden elde edi-
len toplam 143 E. coli kokeninin 62'sinde (%43.3) antimik-
robiyal diren¢ saptanmazken, 79 (%55.2) kokende ampisi-
line, 55 (%38.4) kokende amoksisilin-klavulanata, 57

(%39.8) kokende TMP-SMZ'ye, 38 (%26.5) kokende sip-
rofloksasine, 21 (%14.6) kokende sefuroksime, ii¢ (%?2) ko-
kende amikasine ve yedi (%4,8) kokende seftriaksona di-
ren¢ oldugu goriildii. Kékenlerin hi¢birinde imipeneme di-
renc saptanmadi. ilk ve yineleyen ataklardan elde edilen
kokenler karsilagtirildi§inda, tiim antibiyotiklere karsi be-
lirgin derecede bir direng artigt saptanmakla birlikte, bu ar-
tisin ampisilin, amoksisilin-klavulanat, siprofloksasin, se-
furoksim ve seftriaksonda istatistiksel agidan anlamli oldu-
gu goriildii. Tk ve yineleyen ataklarda izole edilen E. coli
kokenlerinin antimikrobiyallere diren¢ durumlari Tablo
2'de goriilmektedir.

Hastalar basit, komplike ve gebe gruplarina ayrilarak in-
celendiklerinde ise birincil ve yineleyen infeksiyonlarda izo-
le edilen E. coli kokenlerinin antibiyotik diren¢ durumlari
Tablo 3'te goriilmektedir.

Takibe diizenli gelen 85 hastanin ilk kiiltiirlerinde alt1 ve
yineleyen kiiltiirlerinde alt1 olmak iizere toplam 12 K. pne-
umoniae kokeni elde edildi. Tlk infeksiyonlardan elde edilen
kokenlerin antibiyotik duyarliliklari incelendiginde, bu ko-
kenlerin tiimiintin (%100) ampisiline, besinin (%83.3)
amoksisilin-klavulanata, ikisinin (%33.3) TMP-SMZ'ye di-
rencli oldugu saptandi; diger antibiyotiklere diren¢ goriil-
medi. Yinelemelerden elde edilen kokenlerin altisinda
(%100) ampisilin direnci, ikisinde (%33.3) ise amoksisilin-
klavulanata, TMP-SMZ'ye ve seftriaksona kars1 direng ol-
dugu saptandi. Klebsiella kokenlerinin higbirinde, sefurok-
sim, amikasin, siprofloksasin ve imipeneme diren¢ saptan-
madi. izole edilen Klebsiella kokenlerinin sayisinin az ol-
mas1 nedeniyle, iki grup arasinda istatistiksel karsilagtirma
yapilmadi.

izole edilen diger mikroorganizmalara bakildiginda, ta-
nimlanan tek S. aureus kokeninin penisilin ve oksasiline, S.
saphrophyticus kokeninin sadece penisiline, Enterobacter
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/Tablo 3. Hasta Gruplarina Gore IIk ve Yineleyen Kiiltiirlerde Elde Edilen E. coli Kokenlerinin Cesitli \

Antibiyotiklere Diren¢ Durumlari
Basit Komplike Gebe

Ik Kiiltir ~ Yineleme Ik Kiiltir ~ Yineleme Ik Kiiltiir Yineleme
Antibiyotikler (%) (%) (%) (%) (%) (%)
Ampisilin (25.8) (50) (70.3) (73.3) (46.1) (40)
Amoksisilin- (16.1) (50) (48.1) (51.1) (15.3) (20)
Klavulanat
TMP-SMZ (22.5) (31.8) (51.8) (57.7) (15.3) (20)
Siprofloksasin 3.2) (36.3) (18.5) (53.3) Diren¢ yok Direng yok
Sefuroksim Direng yok (18.1) Diren¢ yok (33.3) (7.6) (20)
Seftriakson Direng yok (13.6) Direng yok (8.8) Direng¢ yok Direng yok
Amikasin Diren¢ yok  Direng yok Direng yok 4.4 (7.6)12 Direng yok
Imipenem Diren¢ yok  Direng yok Direng yok Diren¢ yok Direng yok Direng yok
! Amikasine orta diizey direng.

(Tek hastada amikasin direnci goriildii. Bu hastada yineleme olmadi. Bu nedenle yinelemelerde amikasin direncinden s6z edilmedi.J

kokeninin ise ampisiline, TMP-SMZ'ye ve amoksisilin-kla-
vulanata karg1 direngli oldugu gézlendi. Izole edilen bes ente-
rokok kokeninde %060 penisilin ve gentamisin, %20 siprof-
loksasin direnci; iki P. mirabilis kokeninde ise %50 ampisi-
lin, amoksisilin-klavulanat ve TMP-SMZ direnci saptandi.

Irdeleme

UST'ler, halen polikliniklerde en sik karsilagilan infeksi-
yon hastaliklar1 arasinda bulundugundan, antibiyotik kullan-
ma nedenlerinin de en basinda gelmektedirler. Sik kullanilan
antibiyotiklere karsi hizla direng gelismesi, bu infeksiyonlar-
da kullanilacak antibiyotik sayisimi giderek kisitlamaktadir.
Bakterilerin antibiyotiklere direng oranlarinin bolgesel farkli-
liklar gostermesi ve genel olarak bakterilerin antibiyotiklere
direnglerinin tiim diinyada artmasi nedeniyle, UST'lerde kiil-
tiir ve antibiyogram sonuglarinin elde edilmesine kadar gecen
stirede ampirik olarak kullanilacak etkin ve ucuz antibiyoti-
gin sec¢imi i¢in, o bolgede izole edilen etkenlerin antibiyotik-
lere duyarliliklar1 mutlaka bilinmelidir (10-12).

Bu caligmada, UST tanisi alan ve ortalama 6.67 ay boyun-
ca izlenen 85 hastada en sik izole edilen iki bakteri, hem {il-
kemizde, hem de diger iilkelerde yapilan bir¢ok ¢aligmada ol-
dugu gibi, sirasiyla E. coli ve K. pneumoniae olmustur. (6,19-
21). Ozellikle bu iki bakterinin antibiyotik direng durumlari,
yukarida belirtilen nedenlerle, USI ataklarinda ilk secenek
antibiyotikleri belirleyebilmek acisindan 6nem tagimaktadir.
Calismada, ilk ve yineleyen ataklarda izole edilmis olan E.
coli kokenlerinin yaridan fazlasinin, sik kullanilan antibiyo-
tiklere yiiksek diizeyde direngli bulunmus olmasi diistindiirti-
clidiir.

Gegmis yillarda, E. coli'nin etken oldugu UST'lerde ilk
secenek antimikrobiyallerin ampisilin, birinci kusak sefalos-
porinler ve TMP-SMZ oldugu bildirilmis ve bu ilaglar yay-
gin olarak kullanilmistir. Ancak yakin tarihte, diinyada ve

iilkemizde yapilan cok sayida arastirmada, bu ilaglara di-
rengli kokenlerin giderek ¢ogaldigi dikkati cekmektedir. Tki
ayr1 calismada, Latin Amerika iilkelerinde, E. coli kokenle-
rinde TMP-SMZ'ye %43-74 gibi yiiksek oranda direng oldu-
gu bildirilmistir (22,23). Gelismis iilkelere bakildiginda ise
bu direncin ¢ok daha diisiik oranlarda oldugu, fakat yillar
icinde artis gosterdigi dikkati ¢ekmektedir. Ornegin, Kahl-
meter (24,25) 17 iilkenin katildig1 uluslararasi iki caligmada,
kadinlarda komplike olmayan USi'lerde etken olan E. coli
kokenlerinde en yiiksek direncin yaklasik %30 ile ampisili-
ne oldugunu belirtmistir. Yine ayni calismada, siprofloksa-
sin direnci ise %2.3-3 olarak saptanmistir. Griineberg (26),
Londra Universite Hastanesi'nde 1971-1992 yillar1 arasin-
daki 22 yillik donemde, E. coli'deki TMP-SMZ direncinin,
hastane dis1 kokenlerde %0.8'den %18.4'e yiikseldigini bil-
dirmektedir.

Ulkemizde ve bolgemizde yapilan galismalarda da, TMP-
SMZ direncinin, bolgelere gore defismek iizere, E. coli'de
%29-68 (10,11,27-29,32-34), K. pneumoniae'de ise %?20.6-
49 (11,27,28,30-33) arasinda bulunmus olmasi, bu ¢caligmada
elde edilen, sirasiyla %39.8 ve %33.3 oranlarini destekler ni-
teliktedir. Benzer, hatta daha yiiksek oranlar, ampisilin, am-
pisilin-sulbaktam ve amoksisilin-klavulanik asid i¢in de ge-
cerlidir (11,27-29,31-35). Bu oranlarin, heniiz az gelismis iil-
kelerdeki oranlar kadar olmasa da gelismis iilkelerdeki direng
oranlarindan c¢ok daha yiiksek olduklar: agikardir.

Bu ¢alismada oldugu gibi, iilkemize ait bir¢ok bagka aras-
tirmada da, UST'de izole edilmis olan etkenlerin en duyarli ol-
duklar1 antibiyotiklerin seftriakson, amikasin ve imipenem
oldugu gozlemlenmektedir (11,27,28,31-33,35,36). USI sa-
galtimma iliskin rehberlerde, TMP-SMZ direncinin %]15-
20'nin iizerinde oldugu bolgelerde, ilk tercih edilecek ilagla-
rin fluorokinolonlar oldugu belirtilmektedir (37). Ulkemizde
ve tiim diinyada kinolonlar, uzun yillardan bu yana, belirtilen
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nedenle ve kullanim kolaylig1 acisindan UST'lerin sagaltimimn-
da ilk segenek ilaglar olarak kullanilmaktadir. Ancak, yapilan
arastirmalar, fluorokinolonlara direncin her gecen giin biraz
daha arttigim ortaya koymaktadir. Ornegin, ayni bolgede
1995 yilinda yapilan bir caligmada fluorokinolonlara direng
oranlar1 E. coli i¢in %35, K. pneumoniae igin %6 olarak belir-
tilmistir (28). Sunulan ¢alismada, her ne kadar K. pneumoni-
ae kokenlerinde kinolonlara diren¢ saptanmamigsa da, ilk
epizodlarda diren¢ oraninin E. coli icin %8.4 oldugu, ilk ve
yineleyen epizodlar birlikte ele alindiginda ise oranin %26.5
gibi yiiksek diizeylere ulastig1 goriilmektedir. Ozellikle kisa
siireli veya diisiik doz kinolon kullaniminin, mutant kokenle-
rin secilmesine yol acarak, bu direncin gelismesine ve yay-
ginlagsmasima katkida bulunabilece§i belirtilmektedir (38).
Kinolonlara karst bu denli yiiksek oranda direng gelismis ol-
mas1, gelecekte USI'lerin sagaltiminda ciddi sorunlar yasaya-
bilecegimizin bir gostergesidir.

Ancak 2005 yilinda Arslan ve arkadaslart (39) tarafindan
yapilmis cok merkezli bir calismada elde edilen bulgular, gec-
miste yiiksek diizeyde direng saptanmis ve artik ilk segenek
olarak onerilemeyen ilaglara kars1 zaman icinde diren¢ duru-
munun degisebilecegini ortaya koymustur. Bu calismada, E.
coli kokenlerinde ampisiline diren¢ oranlar1 yine yiiksek
(%51) bulunurken, TMP-SMZ'ye direncin, sasirtict bir bigim-
de %6 oldugu saptanmistir. TMP-SMZ'ye direng oranlarinda-
ki bu beklenmedik diisiisiin, bu ilacin, yiiksek direnc oranlari
nedeniyle uzun yillardan bu yana UST sagaltiminda tercih edil-
memesine ve kullanimmin azalmasina bagli oldugu tahmin
edilmektedir. Bu bulgular, direncin dinamik bir siire¢ oldugu-
nu ve rehberlerin, her yil yeni degisimler dogrultusunda yeni-
den gozden gecirilmesi gerektigini agikca gostermektedir.

Direng gelisiminin, kullanilan sagaltim rejimi ile iligkisi-
ni arastirmak amaciyla, ilk idrar kiiltiirlerinden izole edilen
tiropatojenlerle, yinelemelerden elde edilen iiropatojenler
arasindaki antibiyotik duyarliliklar1 karsilastirildiginda, ista-
tistiksel acidan anlaml farkliliklar saptanmistir. Yineleyen
infeksiyonlarda izole edilen kokenlerin tiim antibiyotiklere
direncinde belirgin bir artis saptanmakla birlikte, bu artig
ozellikle siprofloksasin ve sefuroksimde olmusgtur. Siproflok-
sasinde yaklasik bes kat, sefuroksimde ise 20 kat olan bu ar-
tis, bu iki ilacin toplumda edinilmig UST'lerin sagaltiminda en
sik tercih edilen ilaglar olmasina baglanabilir. Her ne kadar
yineleyen ataklarin niiks mii yoksa yeni bir kokenle reinfek-
siyon mu oldugunu kesin olarak ayirt etmek miimkiin olmasa
da, bu ataklarin bir kisminin, ilk infekte eden bakterinin anti-
biyotiklere diren¢ gelistirmesi sonucunda infeksiyonun niik-
setmesi seklinde oldugu agiktir.

Bakterilerin antibiyotik direncleri hasta gruplarina gore
karsilastirildiginda, basit USI grubunda izole edilen bakteri-
lerin antibiyotiklere direncinin ¢ok diisiik oranda oldugu go-
riilmektedir. Oysa, komplike UST grubunda elde edilen di-
reng kaliplarinin, yineleyen infeksiyonlarda elde edilen oran-
larla biiyiik bir benzerlik gosterdigi dikkati cekmektedir. Bu-

nun nedeni, USI'ye zemin yaratan faktorlerin bulundugu
komplike USI grubundaki hastalarin, stk USI ge¢irmeleri ne-
deniyle sik antibiyotik kullanmalar1 olabilir. Ozellikle oral
kullanilan antibiyotiklerin, digki florasinda bulunan iiropato-
jenler arasinda direncli kokenlerin gelismesine neden olma
riski vardir.

Sonug olarak, bu calismada elde edilen veriler, antibiyo-
tiklere direncin siirekli bir degisim i¢cinde oldugunu ortaya
koymaktadir. Oral kullanim avantaji ve diren¢ oraninin he-
niiz yaygin olmamasi nedeniyle, iilkemizde basit iiriner in-
feksiyonlarin sagaltiminda en uygun seceneklerin halen sip-
rofloksasin ve sefuroksim oldugu soylenebilir. Hatta son
yillarda, TM-SMZ'ye kars1 direnc¢ oranlarinin gerilemis ol-
masi nedeniyle, bu ilacin da yeniden ampirik kullanima gir-
mesi mantikli gibi goriinmektedir. Ancak, bu calismada or-
taya konuldugu gibi, daha énce USI gegirmemis kadinlar-
dan izole edilen kokenlerin antibiyotik duyarliliklarinin, bir-
den cok kez USI gecirenlerden elde edilen kdkenlerin anti-
biyotik duyarliligindan ¢ok farkli olmasi nedeniyle, yinele-
yen USI ataklarinda idrar kiiltiirii ve antibiyogram testi ya-
pilmadan, hastanin, ilk atakta kullanilan antimikrobiyal ile
kendi kendine ii¢ giinliik tedavi uygulamasi (40) seklindeki
onerinin, yineleyen infeksiyonlarda tedavi basarist acisin-
dan ne derece giivenilir oldugu bir kez daha gézden gegiril-
melidir.
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