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OZET

Konya Hava Hastanesi Uroloji Klinigi'ne
akut sistit yakinmalan ile miiracaat eden 30 kadin
hastaya 2 x 625 mgr ve 3 x 625 mgr pozolojide
olmak iizere tedavi amaci ile amoksisilin/
klavulanik asit baglanmig ve bu hastalarda ilacin
klinik ve bakteriyolojik etkinlifi degerlendiril-
migtir. 30 hastanin 27'sinde (% 90) bakteri eredi-
kasyonu ve klinik iyilesme saflanmigtir, Hasta-
larin  higbirinde  herhangi bir yan etki
goriilmemigtir. 2 x 625 mgr ve 3 x 625 mgr dozaj-
da kullanim arasinda herhangi bir istatistiki
farklilk saptanmamgtir,

Amoksisilin / klavulanik asit kombinasyonu-
nun akut komplike olmayan alt iiriner sistem en-
feksiyonlarinda primer olarak ilk segilecek antibi-
yotiklerden biri oldufu sonucuna varilmigtir.

SUMMARY

The clinical and bacteriologic efficency of
amoxycilline/clavulanate were evaluated in the
treatment of 30 patients with uncomplicated urina-
ry tract infection.

In 27 of 30 patients (90 %) bacteriologic era-
dication and clinical cure were obtained. There
was no difference between the posology of 2 x
625 mgr/daily and 3 x 625 mgr/daily.

It was concluded that the combination of
amoxyecillin and clavulanic acid could be useful in
the treatment of uncomplicated urinary tract infec-
tion in the posology of 2 x 625 mgr/daily.
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GIRIS

Amoksisilin iist ve alt iiriner sistem enfeksi-
yonlarimin oral tedavisinde siklikla kullanilan bir
antibiyotiktir. Oral alimimi takiben ¢ok kisa bir
siirede yiiksek bakterisidal iiriner konsantrasyonla-
ra ulagmaktadir. Aym zamanda ¢ok genig spekt-
rumlu olup, hem yetigkin hem de c¢ocuklar
tarafindan tolere edilebilmektedir”.

Ancak son yillarda giderek artan oranda bak-
teriyel . rezistans nedeni ile  kullanim
kisitlanmaktadir. Ozellikle enterobakter ve stafilo-
kok grubu bakterilerde bu diren¢ olayr belirgin
olarak kargimiza ¢ikmaktadir. Diren¢ mekaniz-
masi bu bakterilerin beta-laktam halkalarini hidro-
liz eden beta-laktamaz enzimi ile olmaktadir, iste
bu problemin ¢oziilmesinde klavulanik asit tiirii
beta-laktamaz inhibittrlerinin kesfi ¢ifir agmagtr.

Klavulanik asit streptomyces clavuligerus
bakterisinden izole edilen ve beta-laktam halkasi
iceren bir maddedir. Kendisinin esas olarak ¢ok
zayif antibakteriyel Ozellifi olmasina ragmen beta-

laktamaz enziminin ¢ok potent bir inhibitdriidiir
@3

Klavulanik asit ve amoksisilin kombinasyonu
amoksisilin, penisilin, sefalosporin gibi antibakte-
riyel ajanlara direngli olan ve Ozellikle iiriner sis-
temde patojen olan staphylococcus aureus, proteus
mirabilis, proteus vulgaris, klebsiella ve E.coli
bakterilerine karsi oldukga etkin olabilmektedir™®.

insanlarda ilacin her iki komponenti de oral
olarak iyi absorbe edilmekte ve serum farmakoki-
netik davramgi ve idrar ekskresyon karakteristifii

son derece yeterli olmaktadir®>9,



Bu ¢alismada komplike olmayan alt iiriner
sistem enfeksiyonlarinda primer tedavi olarak
amoksisilin + klavulanik asit kombinasyonunun
etkinlifi degerlendirildi ve doz gemasi tartisildi. |

MATERYAL VE METOD

Akut sistit yakinmalann olan 32-38 yaglan
arasinda ortalama 35 yaginda toplam 30 hasta
¢aligma kapsamna alindi.

Akut sistit tamisi, hastalarin spontan isemeleri
sirasinda sistizm yakinmalan tamimlamalan ve
orta akim idrarindan alinan Omeklerden yapilan
kiiltiirlerde mlt'de 100.000'nin iizerinde bakteri ko-
lonisi saptanmasi ile konulmustur.

Idrar kiiltiirleri ile beraber yapilan antibiyog-
ramlarda izole edilen bakterilerin amoksisilin ve
ampisiline direngli olanlan ile enfekte olan hasta-
lar caligma kapsamina alindi. (sensitivite 20 mik-
rogram amoksisilin, 20 mikrogram ampisilin ve 10
mikrogram klavulanik asit + 20 mikrogram amok-
sisilin ihtiva eden disk metodu ile tayin edildi).

30 hasta randomize olarak ve gift kor
yontemi ile iki grupta incelendi (Gerek laboratuar-
daki teknisyen, gerekse de aragtirmaci hangi hasta-
larin hangi grupta oldugunu bilmiyordu).

Grup 1 olarak degerlendirilen 15 hastaya 50
mgr. amoksisilin ve 125 mgr. klavulanik asit
giinde 2 tablet olarak baglandi.

Grup 2'deki 15 hastaya ise ayn1 dozda ilag 3 x
1 tablet / giin olarak baslandi. Her iki grupta da te-
davi siiresi 7 giin olarak belirlendi. Yine her grup-
taki hastalardan tedavi oncesi idrar kiiltiirlerine ila-
veten tedavi sonrasi 72. saatte idrar kiiltiirleri
yinelendi.

Tedaviye alinan tiim hastalarda tedavi oncesi
ve tedavi sonrasinda total kan sayimi, kan iire
azotu, serum kreatinin, karaciger fonksiyon testleri
ve tam idrar incelemesi (proteiniiri yOniinden)
yapilmugtir, Hastalar tedavi sirasinda ilag yan etki-
leri yoniinden ciddi sorgulamaya tabi tutulmustur,

Hastalarin sistizm semptomlanm ortadan
kalkmasi klinik iyilegme, tedavi sonrasi idrar
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kiiltiirlerinde iireme olmamas: ve enfeksiyon
goriilmemesi ise bakteri eradikasyonu olarak
tanimlanmagtur,

SONUCLAR

Tedavi &ncesinde alinan kiiltiirlerde ilireyen
mikroorganizmalarin % 83.33'ii gram negatif, %
16.66's1 gram pozitif bakterilerdir (Tablo 1).

Tedavi sonrast 72. saatte hastalar kontrola
¢agrildi. Hem klinik olarak hem de bakteriyolojik
olarak sonuglar alinarak degerlendirildi (Tablo 2).

Grup 1'de 15 hastamin 13'iinde higbir
yakinma olmadifn saptanrken, 1 hastanin
yakinmalarinin aynen devam ettigi, 1 hastann ise
yakinmalarinda azalma olmakla birlikte tamamen
iyilesmedigini ifade etti. Bu 1 hasta karar verile-
meyen olarak siniflandirildi. Bakteriyolojik olarak
ise klinik iyilesme olarak belirlenen 13 hastada
iireme olmaz iken (% 86.66), diger 2 hastada daha
onceki bakterilerden farkh olarak yeni bakterilerle
olan reenfeksiyon goriildii (% 13.33).

Grup 2'de ise 15 hastanin 14'iinde tam klinik
iyilesme goriildii (% 93.33). 1 hasta yakinmalari-
min azaldifimi ifade etti. Bakteriyolojik olarak da
14 hastada bakteri eradikasyonu saglanirken, 1
hastada aym bakteri ile olan relaps izlendi. Top-
lam olarak 30 hastanin 27 tanesinde (% 90) klinik
olarak iyilesme ve bakteri eradikasyonu saglandi.

Hicbir hastada gastrointestinal intolerans,
deri dokiintiisii ile ortaya cikan ilag yan etkisi
olmamus, total kan sayimi ve kan biokimyasinda
degigiklik saptanmamugtir.

Tablo 2'de ki degerler gozoniine alindifinda
grup 1 ile grup 2 arasinda gerek klinik gerekse de
bakteriyolojik agidan belirgin farkhilik goriilme-
migtir,

Tablo 1. Tedavi oncesi idrar kiiltiirlerinde iireyen
mikroorganizmalar.

Bakteri Hasta sayis1
E.Coli 23
Staph. aureus 5
Proteus 2
Total 30

243



Tablo 2. Amoksilin / klavulanik asit ile tedavi edilen 30 hastanin klinik vle bakteriyolojik sonuglar

Nag dozu Hst. say1h Klinik sonug¢ |Bakteriyolojik sonug (72. saatiy
Karar |
Etkili Etkisiz|verilemey¢rBakter.e .  Bagarsi
Grup 1 625 mgrx2[ginl5 13 (% 86.6¢) 1 1 13 (% 86.66) 2
Grup 2 625 mgrx3[ginl5 14 (% 93.33)— 1 14 (% 93.33] 1*
Toplam 30 R7 (% 90) 1 2 27 (% 80) 3
* Aym bakteri iiredi (relaps)
TARTISMA 'sinde (% 90) klinik iyilesme ve bakteri eradikas-

Alt iiriner sistem enfeksiyonlar dzellikle ana-
tomik yapimin farklilifi ve erkekteki bir takim
Onleyici faktorlerin olmamasi (prostatin antibakte-
riyel Ozellii gibi) nedeniyle kadinlarin en sik
tiroloji kliniklerine bagvuru nedenlerinden biridir.
Tedavinin basit olmasina kargin bu tiir enfeksiyon-
lar son yillarda ortaya ¢ikan bakteriyel direng me-
kanizmalan nedeni ile zaman zaman sorun yarat-
maktadirlar.

Oncelikle aminopenisilinlere direng ilag
segiminde tnemli olmaktadir. Enterobakter ve sta-
filokok suglarinin pek ¢ogu amoksisilin, ampisilin,
penisilin, karbenisilin gibi genig spektrumlu pek
¢ok aminopenisilin grubu ilaca kars1 direngli hale
gelmislerdir™.

Yapilan invitro deneyler sonucunda direng
mekanizmasinin bu ilaglardaki beta-laktam hal-
kasim pargalayici (hidroliz edici) beta-laktamaz
enzimin varhifi ile izah edilebilmigtir. Beta-lakta-
mazlar bakteri stoplazmasinda plazmid yapilarinda
ve bizzat kromozomda bulunmaktadir™.

Klavulanik asit kendisi antibakteriyel etkisi
minimum olmakla birlikte ¢ok kuvvetli bir beta-
laktamaz inhibitoriidiir®. Amoksisilin ile kombine
edildiginde direngli mikroorganizmalara karg1 son
derece etkin olabilmektedir™ '*.

Bizim ¢aligmamizda da komplike olmayan alt
iiriner sistem enfeksiyonlarinda amoksisilin/
klavulanik asit kombinasyonunun etkinlifi belir-
gin olarak ortaya ¢ikarlmigtr, 30 hastamn 27
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yonu saglanmigtir. Oral olarak iyi tolere edilebil-
mesi ve klinik etkinlifi ile amoksisilin / klavulanik
asit alt iiriner sistem enfeksiyonlarinda tercih edi-
lebilir bir antibakteriyel ajan olarak kargimiza
¢ikmaktadir. Ozellikle direng mekanizmasina kargi
etkinligi giivenli kullanilmasini saglamaktadir.

flacin bilinen bulant, kusma, diare gibi gast-
rointestinal yan etkileri, deri dokiintiilerinin higbir
hastamizda goriilmemis olmasi, bu ilacin giivenle
kullanilabileceginin bir kaniu olarak degerlen-
dirilmigtir.

Aynica rutin kullamimda komplike olmayan
alt iiriner sistem enfeksiyonlarinda 2 x 1 tb/giin ile
3 x 1 tb/giin kullamminin klinik ve bakteriyolojik
etkinlik ag¢isindan farkhilik gostermeyisi ideal po-
zolojinin 2 x 1 tb/giin oldugunu ortaya koymustur.
Gerek ekonomik olmasi, gerekse de olasi yan etki-
leri azaltmast ve de hasta igin kullamm kolaylifi
yoniinden miimkiin olan en diisiikk dozaj hasta igin
uygun olacakur.,

Sonug olarak, ilacin yan etkilerinin azlif,
yiiksek bagar1 orani ve oral iyi tolere edilebilmesi
nedeni ile komplike olmayan alt iiriner sistem en-
feksiyonlarimin tedavisinde tek bagmna ve ilk
secilecek antibiyotiklerden biri olarak degerlendir-
melidir.

Ilacin kan, idrar ve doku konsantrasyonlari
ile degerlendirilerek daha objektif bulgularla et-
kinliginin ortaya konulmasini saglayacak invitro
ve invivo ileri ¢aligmalarin yapilmasi tartigmasiz
yararli olacaktir.
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