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GIRIS

Gunlmuzde solid organ transptantasyonlari, siklosporin  gibi
immunosupresif ajanlarin da Klinik kullanima girmeleriyle terminal dénem
organ yetmezliklerinde alternatif bir tedavi secenegi haline geimistir. Tim
transplantasyon hastalarina immunosupresyon uygulamak zorunjudur (17).
immunosupresyon, rejeksiyon kontroliinde oldukca yararli olmasina karsin,
agir infeksiyonlara da predispozisyon yaratmaktadir (45).

Basarill bir organ transplantasyonuna, infeksiyon ve rejeksiyon gibi
birbiriyle yakindan iliskili durumiar major engeller olarak gosterilmektedir.
Rejeksiyon ve infeksiyon birkac acgidan birbirine bagiidir. Ornegin; allojenik
reaksiyoniar bazi infeksiyoniari reaktive edebilir, bunun tersi de dogrudur
yani infeksiyon hem allograft hasarinda hem de Graft Versus Host
hastaliginda énemli bir rol oynayabilir. Buna ek olarak rejeksiyon kontrol(
icin uygulanan agresif immunosupresif tedavi de her tip infeksiyona zemin
haziriayabilir (17.10).

Transplante ediimis organin fonksiyonu ve rejeksiyonu ile iligkili
medikai ve cerrani probiemler disinda, infeksiyonlar transplantasyon
sonrasl en 6nemli probiemi olustururiar. Transplante edilen organ tip
transplantasyon sonrasi ilk U¢ ayda gelisebilecek infeksiyonun onemli bir

belirleyicisidir. Transpfante organ ve etrafindaki yapilarin neden en sik ve



en onemli infeksiyon yerleri oldugunun birkag sebebi vardir. Majér cerrahi
alanlarin cerrahi sirasinda ve erken post-operatif ddnemde bakteriyel ve
fungal infeksiyoniara agik bdlgeler oimas: bu sebepierin basinda gelir.
Ayrica transplante organin vaskiler beslenmesinin saglanmas: ve
fonksiyonel  bitiniiginin  korunmasi da  6nemlidir.  iskemi ve
disfonksiyon infeksiyona zemin hazirlayabilecek viral infeksiyonlara karsl
direnci azaltirlar ve graftin minér direnc odagi olmasina katkida bulunurlar.
Bu sebeplere bagh olarak, renal transplantasyon hastalarinda en sik
infeksiyon alani Griner sistemdir (9).

Bu c¢aligmada, renal ftransplant hastalarinda (riner sistem
infeksiyonlarinin sikiigi ve transplantasyon sonras: antibiyotik proflaksisinin

etkinliginin gésteriimesi amaglanmistir.




GENEL BILGILER

Infeksiyon, duyarll konak ve bir patojenin varligint gerektirir.
Transpiant alicifarinin  duyarlihigr tim patojenler i¢in benzer degildir.
Ornegin enteroviruslar transplant alictlarinda normal konaga kiyasla daha
stk ve ciddi infeksiyona yol agmaztar. Transplant alicilar belirli patojenlere
kars! oldukca duyarli olabilir, fakat bu patojene maruz kalma risklert dlgik
ise infeksiyon orani da dusiik olacaktir. Bu ylzden gelismis Ulkelerde
tliberkiloz transplant hastalari igin mindr bir problemdir. Benzer sekilde
CMV seronegatif dondrden bobrek alan daha dnce CMV temasi olmamis
ve transflizyon sayisi az hastalarda da CMV infeksiyon riski dusuktur.
Pratikte 6nemli patojeniere karsi her bir bireyin  duyarhhginin
helirlenmesinde bu tir bilgiler akilda tutuimalidir {35).

En énemli ve hayati tehdit eden infeksiyonlar transplantasyon
sonrasi 3-4 ay icinde ortaya cikmaktadir. Bu periyod infeksiyon igin risk
teskil eden bitun faktérlerin ortada oldugu donemdir. Bu faktdrler su
sekilde siralanabilir (35):

1) Pretransplant konakgt faktorleri:

a) Altta yatan hastaliklar: Hepatit B, Diabetes Mellitus, Kronik
obstriktif akciger hastaligi, Safra kesesi hastaligi gibi.

b) Spesifik immunite eksikligi: Onemli primer infeksiyonlara



neden olur (CMV, EBV, HSV, Toksoplazmozis gibi)

c) Daha onceki kolonizasyon: Nosokomiyal gram negatif
ajaniar, Candida, Stafilokok gibi.

d) Daha onceki latent infeksiyonlar: Aktivasyontar sonucunda
tiberkilozis, pneumocystis, CMV, VZV, HSV infeksiyonlari gelisebilir.

e) Daha 6nceki tedaviler: Immunosupresif ajanlar ve
antibiyotikler posttransplantasyon kolonizasyona duyarliligl etkileyebilirler.

2) Transplantasyon faktorleri:

a) Organ veya doku tipi: Transplantasyon alani ve allograft
en sik enfeksiyon yeridir. Allograft; iskemi, hasar, disfonksiyon, taginan
infeksiyon veya allograft reaksiyonuna maruz kalabilir

b) Cerrahi travma: Cerrahi stress ve cerrahinin suresi gibi.

3) Immunosupresyon:

a) Immunosupresif ajaniar: Kortikosteroidler, azathioprine ve
diger sitotoksik ajanlar (siklosporin, poliklonal ve monokional antilenfosit
serumlar}

b) Diger girisimler; Pretransplant kan ve total wvicut
irradiasyonu gibi.

c) Infektif immunosupresyon: Primer CMV infeksiyonunun
neden oldugu immunosupresyon bakteriye! ve fungai infeksiyonlara zemin
hazirlar.

4) Allograft reaksiyonlari:

a) Graft-versus-host reaksiyonu: Kemik iligi aliciarinda CMV
pnomonisini gelismesinde kofaktdr olmasi gibi.

b) Host-versus-graft reaksiyonu: Aliograft infeksiyoniarinda rol

oynar.




Konak Faktorleri:

Transplant alicisinin aftta yatan krenik hastahigi transplantasyon
sonrasl infeksiyoniara katkida bulunur. Kronik B veya C hepatiti, Diabetes
Mellitus  gibi  persistan veya reklrren infeksiyonlarin  yanisira,
transplantasyon  &éncesi  klinikk olarak dénemsiz  iken ilk olarak
tfransplantasyon sonrasi alevlenen safra kesesi hastaligl, divertikiilosis
veya kronik bronsit gibi hastalikiar infeksiyona duyarhligi arttinrlar (17,45).

Bunun yanisira uygulanan tibbi tedaviler, ozeliikle antibiyotikler ve
kortikosteroidler gibi immunosupresif ajaniar, transplantasyon sonrasi
erken doénemde, infeksiyonlarin tipi ve ciddiyetini etkiler. Transplantasyon
sonrasi gdrilen infeksiyonlarin tipinin dnemii bir belirieyicisi de transplante
edilen organdir. Cerrahi faktorlerin infeksiyona katkis) kaciniimazdir.
Operasyon stresi, cerrahi travma ve stresin (kan ve vicut sivisi kaybi,
metabolik bozukluklar, vital fonksiyonlarin gecici kaybi ve doku hasar)
etkiterini yansitir. Operasyonda 25 saatten fazla sure gegiren hastalarda 3
infeksiyon atag!, buna karsin 5-10 saat kalanlarda en fazla 1 atak
gozlenmigtir. Renal transplantasyoniarda cerrahi komplikasyonlar perinefrik
infeksiyona yol acabilir. Lenfatik drenajin bozulmasindan dolayl lenfosetller

ve sekonder super infeksiyonlar gelisebilir (10,17).

immunosupresyon:

Transplant alicilarinda infeksiyoniarin ortaya cikmasina katkida
bulunan faktdrlerin en onemlisi iyatrojenik mmunosupresyondur {(16).
1381'de siklosporinin, 1290'da FK506'nin kullanima girmesinden sonra
mevcut olan immunosupresif ajanlarin  cogaimasina ragmen ideal
antirejeksiyon yapan ve ayn zamanda antimikrobiyal immuniteyi koruyan

protokolleri gelistirmek gtc oimaktadir (10.17).



rr

Major immunosupresif ajanlar birkag Kategoriye  ayriiabilir.
Kortikosteroidler immunosupresif protokolierin - bir pargasi olmalarina
ragmen tek baglarina graft surveyini sirdirmede yetersizdirler (37).

Prednisone, d&zellikie ylksek doziarda antikor olusumunu,
inflamatuar yamti ve hilcresel immuniteyi olumsuz etkilemektedir (37).
Yiksek doz prednisone ve hiperglisemi bobrek transpiant hastalarinda
infeksiyona neden olan &nemli faktérlerdir. Prednisone 60 mg/gin
uzerindeki dozlarda renal transplant hastalarinda  klinik  fungal
infeksiyonlarin ortaya ¢ikmasinda predispozan bir faktérdir. 1966'dan
sonra immunosupresif protokollerde prednisone dozunun azaltilmasiyla
renal transptant hastalarinin ciddi infeksiyonlarinda azalma gozlenmistir
(2). Diger bir bulgu ise Kortikosteroidlerin tek basina kullaniminin CMV
infeksiyonlarina  predispozisyon  gdstermedigidir. ~CMV  infeksiyonu
immunosupresif protokele ancak sitotoksik ajan ekiendigi zaman problem
olmaktadir. Yeterli immunosupresyon saglanmasinda major ilerleme
sitotoksik ajanlarin  (azathioprine, cyclophosphamide. actinomycin D,
methotrexate) kullanima girmesiyle gerceklestiriimistir.  Azathioprine bu
protokolin ana tas' olmustur ve 2 mg/kg/gln veya daha az doziarda
l6kopeni  olusturmadan etkili olmaktadir. Yiksek dozlarda kulianimi
lbkopeni {<3000/mm3) ve bakteriyel, fungal infeksiyon riskini arttirmaktadir
(10,17).

1980'de transplant immunosupresyonuna siklosporinin eklenmesi
yeni bir protokolli olusturmustur. Siklosporinin ana etkisi, supressor T
hicre fonksiyonunu kismen koruyarak T helper hicreterinden antienik
stimlasyona bagl interldkin-2 salinimini  inhibe etmesidir (19). 100
ng/mli'ye kadar dlisik dozlarda bile lenfosit reaksiyonlarini efektif olarak

inhibe etmektedir. Ote yandan siklosporin bébrek ve Kkaraciger transplant



alicilarinda graft yasam sUresini uzatmaktadir (42). FK506, siklosporinden
7-10 kat daha potent bir makroliddir ve T lenfositleri Gzerine olan etkisi
siklosporine benzer (10,17).

Antilenfosit serumlar (ALS) ve antitimosit globulinler (ATG)
rejeksiyonun tedavi ve profilaksisinde gundemde olan ve graft yagam
slresini olumlu etkileyen adjuvanlardir. Ancak renal fransplant alicilarinda
CMV hastaliginin sikhidini arttirdiklarina dair raporlar bildiriimektedir (45).

Son yillarda antirejeksiyon tedavi ajant olarak geligtirilen
monoklonal anti-T-hiicre globulinlerinin (OKT3) infeksiyona etkisi diger
immunosupresif ajanlara  benzer sekilde olmaktadir. OKT3 tedavisi
cyclosporine, azathioprine ve prednisone'dan olugan tam doz
immunosupresif protokole eklendiginde EBV'e baglh lenfoproliferatif hastalik
insidansinda artma gdzlenmistir (35).

Sonug olarak tim antirejeksiyon tedavi protokolleri transplantasyon
yapilan hastalarda bir veya daha fazla mikrobiyal ajana duyarhhgi
arttirmaktadir. Transplantasyon 50Nrasi antimikrobiyal proflaksi
uygulanmasi, immunosupresif ajanlarin  yararii  antirejeksiyon amagh
kullanimlarini  kismen  guvenilir  hale  getirmekiedir. ~ GUnumuzde

antimikrobiyal etkili yeni immunosupresif ilaglarin gelistirimest konusunda

calismalar devam etmektedir (35).

Mikrobiyal ajanlar ve infeksiyon kaynag:

Transptant hastalarinda mikrobiyal ajan kaynagi ve gecis yoliari
endojen ve eksojen kaynaklar olmak Uzere iki grupta incelenebilir:

1) Endojen kaynaklar:

a) Gastrointestinal sistem florasi {Candida, Gram (-) enterik

bakteriler)




b) Latent doku infeksiyonlari {Herpes virusieri, pneumocystis,

toxoplasma, tuberculosis)
2) Eksojen kaynakiar:

a) Fiziksel c¢evreden edilinenler (Aspergillus, nocardia,
legionelia)

b) Diger insanlardan kaynakiananlar (BUtin respiratuvar ve
Gram (-) enterik ajanlar ve viruslar)

¢} Transplante organla gegenler (CMV, EBV, HSV, HBV,
HCV, HIV)

d) Kan ve kan drinleri ile gegenler (CMV, HBV, HCV, HIV,
HTLV-1)

Transplantasyon sonrasi gelisen infeksiyonlarin ortaya ¢ikma

zamanlari:

Solid organlarnin transplantasyonunda kullanilan immunosupresif
protokoller birbirine ¢ok benzer olduklart igin, tim solid organ
transplantasyonlari sonrasinda gortien opportunistix ve nonopportunistik
infeksiyonlarin  ortaya ¢lkma periyodlart da olduk¢a benzerdir. Bu
infeksiyonlar sekil 1'de gosterilmistir (35). Ancak transplante edilen organa
gére alicida goézienebilecek infeksiyonlar temel olarak iki agidan farkhik
gbsterebilir. Birincisi, drenlerin anatomik lokalizasyonlari. gerekll invaziv
monitérizasyon sistemleri, operasyon alani. ventilasyon destegi gibi
transptantasyon prosedirinin teknik yénleri ve mukokltanoz konakgt
savunma mekanizmalarinin operasyonun siresine bagll zayiflamasidir.
lkincisi ise sistemik infeksiyonun aliograft Uzerindeki etkisidir. Ornegin
klinik agioan énemli CMV hepatiti sadece karaciger allograft alicilarinda,

myokardit ise sadece kalp allograft alicilarinda gelismektedir (17,35,39).
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Sekil 1: Transplantasyon sonrasi aylara gére infeksiyonlarin dagihimi

Renal transplant alicilarinda immunosupresyonun baslangicindan
itibaren gegen slreye gore infeksiyondan scrumlu etkenleri tahmin etmek
genellikle mUmkUnddr. Erken transplantasyon sonrasi dénem adi verilen
itk bir ayda hastane infeksiyonlari, immunosupresif donem adi verilen
birinci ve altinct aylar arasinda firsatgl infeksiyonlar, ge¢ transplantasyon
sonras! dénem adt verilen altinci ay sonrasinda ise toplumdan kazanimis
infeksiyonlar 6n plandadir (39). Her (¢ dénemde de meydana gelen febril
olaylarda infeksiyon ile rejeksiyonun ayrimi oldukca zordur. Klintk agiaan
ortaya cikisi benzer bu iki olayl birbirinden ayirmak, bazen ancak
transplante bobrek biyopsisi ile mUmkdnddr.

Transplant alicilarinda posttransplantasyon klinik seyir infeksiyon

tiplerine gore Ug¢ periyoda ayrilir (Tablo 1) (12).
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1} Erken transplantasyon sonrast dénem (transplantasyon sonrasi
ik 1 ay)

2) immunosupresif dénem (transplantasyon sonrasi 1-6 ay arasi)

8) Geg transptantasyon sonrast donem (transplantasyondan 6 ay

sonra)

Erken transplantasyon sonrasi dénem:

Bu ddnemdeki infeksiyonlar, hastane infeksiyonlar, &nceki
infeksiyonun reaktivasyonu ve allogreftle gecen infeksiyonlar olarak Ug
bélimde incelenebilir (39).

1) Hastane infeksiyonlari: Postoperatif donemde uzun sdre
hastanede kalanlarda ve/veya yogun bakim {nitesinde yatan hastalarda
gorllen atesin nedeni siklikla hastane infeksiyonlandir. Bunlar:

— intravendz kateter infeksiyonu: Hem periferik hem de santral
kateterlere bagly olarak sikca gorilir. Atesli transplante hastalarda
¢ikarilan intravendz Kateterierin kiltir0 mutlaka yapimalidir. Bu infeksiyon
genellikie inflamasyon belirtiteri ile biriikte degildir. intravendz kateterlerin
48-72 saatten fazla kullaniminda bakteriyemi oiasihgl %2-8'dir. Flebit
olasiigl da artmistir. Etkenier Staphylococcus aureus, Kiebsiella spp. ve
diger Gram (-) comaklardir. Ozellikle hiperalimentasyon kateterlerinde ve
arteriyel kateterlerde Candida spp. veya Torulopsis glabrata infeksiyonuyla
kargilasilabilir. Santral vendz kateterlerde en sik infeksiyon etkeni,
koagulaz negatif stafilokoklardir. Arteriye! kateterlerde enterekoklar da
etken olabilir {35,39).

—~  Pnomoni: Bu donemdeki pnémoninin postoperatif atelektazi,
akut solunum yetmez!i§i sendromu, hemoraji, konjestif kalp yetmezligi ya

da emboli'den ayirici tanisi yapiimaldir.
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— Yara infeksiyonu: Teknik kompiikasyoniarla ilgili olarak Ureteral
anastomozdan idrar sizmasi, yara hematomu veya lenfoselden kaynaklanir
(44). Etken genellikle stafilokoklar, enterokoklar ve Gram negatif
comaklardir.

— Uriner sistem infeksiyoniari: Anatomik degisiklikler nedeniyle
lriner sistem infeksiyonunun ana kaynagidir. Uriner sistem infekte
oldugunda allograft yasami tehdit eden bakteriyeminin kaynag! haline gelir.
infeksiyon genellikle kateter kaynaklidir ve etkenler siklikla hastane kokenli
Gram negatif comaklardir.

— Sinlzit: Nazogastrik ya da nazotrakeal tupl olan hastalarda
daha siktir.

- Prostatit: Foley sondasi kullanimt ile yakindan iligkilidir.

— Dissemine mantar infeksiyonu: Kateterle bagli sepsis veya
uzamis antibiyotik kullanimi ile ilgitidir.

2) Onceki infeksiyonun reaktivasyonu:

—~ CMV infeksiyonu: Rejeksiyon nedeniyle lenfolitik
immunosupresyon yani antilenfosit globulin, antitimosit globulin veya OKT3
uygulananlarda tedaviden 4-6 hafta sonrasina kadar gorilme olasiligi ¢ok
yUksektir. Ates, kirnkhk, notropeni, atipik lenfomenositoz ile kendini bell
eder. Pndmoni, hepatit, ensefalit, gastrointestinal Ulserasyon ve kanama
ya da greft disfonksiyonu seklinde ortaya cikabilir. Bu donemde geneliikle
kendini sinirlar.  Klinik ve laboratuvar bulgular CMV infeksiyonu ile
rejeksiyonu ¢ogu kez birbirinden ayirmaya yeterli degildir. Dahasi CMV
infeksiyonu rejeksiyonun  tetigini  gekebilir.  Ayrica CMV  infeksiyonu,
immunosupresyonun  yalnizca bir sonucu degildir, ayni zamanda
Immunosupresyonu agirlastiran bir etkendir. Cogu kez tek basina kalmaz:

Pneumocystis  carinii. Nocardia spp. veya Listeria monocytogenes



infeksiyonu eslik eder (33,39).

— Tlberkiloz: Miliyer yayihm olabilir.

— Strongyloides stercoralis infeksiyonu: Reaktivasyon olabilir,
akciger infiltratlari ve polimikrobik bakteriyemi ile seyreden hiperinfeksiyon
sendromu gelisebilir. Diski incelenmesi yalnizca %25 tani koydurucudur.
Balgamin Papanicolaou boyamasi ve duodenal aspirasyon tani igin
gerekebilir (39).

3) Allogreftie gecen infeksiyonlar: Yogun bakim Unitesinde 7
gunden fazla kalan hastalardan yapiian transplantasyonlarda infeksiyon
gecis olasihgr artar. Siklikla CMV infeksiyonu, daha az olarak da
tuberkilloz, strongiloidiyaz, hepatit ve HIV infeksiyonu gecisi gordlir.
Transplantasyon &ncesi infekte olmus bdébrek transplante edilirse,
hematojen ya da retrograd olarak transplantasyonu izieyen pyelonefrit

gorUlebilir (46).

immunosupresif donem:

Bu donem immunosupresyonun en yogun oldugu ve hastanin
nayatin: tehdit edici infeksiyonlarin gorildigi dénemdir. immunosupresitf
tedavinin  slresi  bastanin  mikrobiyal invazyona direncini  olumsuz
atkileyecek kadar uzundur. Ayrica HIV, nepatit viruslari, CMV ve EBV gibi
mmunmodulatér viruslarin  klinikk olarak en fazla etkilerini gosterdigi
dénemdir (9,12). immunosupresyon CMV infeksiyonu ile daha da artar. Bu
ddonemde gorulen infeksiyoniar sunlardir:

— Pnomoni: Tant icin hizli, organize bir yaklasim zoruniudur,
cunkl bes gun iginde tan konabildiginde sagkalim %80 iken, beg gun
cinde tant konamazsa sagkalim %35'e diser. Bunun igin balgam

orneginin Gram ve EZN ile boyanmasi, ayrica virus, mantar, Nocardia
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spp. ve Legionella spp. igin Kaltdrlerin  yapilmasi, S.stercoralis icin
Papanicolaou boyamasi, P.carinii i¢cin metanamin gumus boyamasinin
yaptimast gerekir. Serum kriptokok antijjenine ve Legionella antikor
titresine bakilmalidir. 24-48 saat icinde etken bulunamadiysa bronkoskopi
esliginde korunmus firca teknigi ile ahnan &rnekten Kkualtur yapimali,
miiilifredeki bakteri sayisi tespit ediimelidir. Bronkoalveoclar lavaj sivisinin
P.carinii ve mantar aranmast icin metenamin gumus ile boyamas:
yaplimali, Legionella spp. ve Mycobacterium tuberculosis kuitird yapilmali,
direkt floresan antikor teknigi ile Legionelia, adenovirus, influenza,
parainfluenza, CMV, RSV ve HSV'ye karst antikorlar aranmalidir.
Transbronsiyal biyopsi ite ainan materyalde hematoksilen ve eozin boyasi
ile viral inklizyon ve granulom aranmali, virus ve M.tUberculosis kultiri
yapiimali. Toxoplazma gondii icin immunperoksidaz teknigi ile boyama
yaptimalidir. Bronkoskopi ile vyapilan bu U¢ islem sonucunda etken
bulunamaz ise agik akciger biyopsisi endikasyonu vardir {12).

— Deri ve vyumusak doku infeksiyonlari: Immunosupresyon
lezyontarin  gérinuminl  degistirebilece@inden tani oldukga zordur. Bu
infeksiyonlar U¢ bélumde incelenir:

I} Tipik infeksiyonlar: Pyojenik gram pozitif koklar tarafindan
olusturutan selillit, kronik kortikosteroid tedavisine bagii deri frajilitesinden
kaynaklanir. Sellllit alan kilttird yapilabilecek minér bir fisslr veya acik
yara i¢in dikkatle gézlenmeli, Gretme oram dlUsik oisa bile Gram boyama
ve kultdr icin aspirasyon yapilmalidir.

i} Lokalize  veya thmbh infeksiyonlar: Virus kaynakli
infeksiyonlardir. Herpes simpieks infeksiyonunun gorlime sikhgr ve
agirliginda, immunosupresyonun tipi ve yogunlugu major belirleyicidir.

Transplantasycnu izleyen 1-2 ay icinde mukckitandz iezyoniar gelisir ve
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bunlarin hemen hepsi latent virus reaktivasyonundan kaynaklanir. Herpes
labialis genellikle HSV tip 1 tarafindan olusturulur. Nazogastrik veya
nazotrakeal sondast olanlarda siktir. Oral ve ozofageal mukozaya ilerleyip,
radyografik olarak kandida &zofajitini faklit edebilir. Lezyonlar siklikla
kandida ile slperinfekte olur. Anogenital lezyonlara HSV tip 2 neden olur.
Dissemine herpes infeksiyonu farkli yerierde olugan multipl vezikdl gruplari
olarak gorilebilir. Varicella zoster reaktivasyonu hastalarin %10'unda
gorillr. Sigil etkeni olan Papiliomavirus infeksiyonu hastalarin %40'inda
goraldr.

i}y Firsatct infeksiyonlar: Lokalize infeksiyonlar atipik
mikobakteriler ve mantarfarca olusturulur. Sistemik yayihm Aspergillus,
Candida, Zygomycetes ile olan deri infeksiyonlarinda goérulebilir {46).

— Merkezi sinir sistemi infeksiyonlari: Ug balimde incelenir.

i) Meningoensefalit ve beyin absesi: En sik rastlanan MSS
infeksiyonudur. Subakut veya kronik olarak ortaya ¢ikar. Aspergillus,
T.gondii, Nocardia suslarinin yanisira viruslar ile de olusabilir.

i)  Menenjit: Genellikie rejeksiyon nedeniyle immunosupresyonun
arttiridi§r donemde ortaya c¢ikar. Transplantasyondan sonra gegen
zamandan  bagmsizdir.  Akut  menenjit  icin  etken  geneliikie
L.monocytogenes iken, subakut icin Cryptococcus ve Coccidioides'tir.

il Rinoserebra! Mukormikoz: Mucor ve Rhizopus susiar
tarafindan olusturulur. Periorbital siskiniik, kafa ciftieri felcleri ve nazai
kemikierin nekrozu ile ortaya cikar (10,17).

— Uriner sistem  infeksiyonlari:  ilk  dénemde  gorilen
infeksiyonlardan farkli degildir.

— Gastrointestinal sistem infeksiyonlari: HSV ile stomatit ve
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ozofajit, CMV ile gastrointestinal Ulserasyon gelisebilir. M.tuberculosis ve
Salmonella suglar kanl diyare nedeni olabilirier (46).

— Nedeni bulunamayan ates: Genellikle CMV kaynaklidir.

Gec¢ transplantasyon sonrasi donem:

Allograftlari transplantasyon sonrasi 6 aydan fazla fonksiyon
gosteren  hastalar,  rejeksiyonun  engellenmesi  amactyla  idame
immunosupresif tedavi altina alinirlar. Dolayisiyla infeksiyon igin risk
altindadirlar. Bu periyodda toplumdan kazaniimig hastailklar transplant
ahcisinda  klinik  6nem tasimaktadir. Bunlar influenza epidemileri,
kontamine su ve gida alimina badll gastroenteritler ve cografi bolgelere
sinirll sistemik mikoz veya tuberkilozdur (12).

Ote yandan hicresel immunitedeki yetersizliklere bagl olarak
intraselllier parazitler, funguslar ve opportunistik bakteriler de sorun
olmaktadir. Bu dénemde gérilen infeksiyoniar (9,12,17):

— Pnomoni: M.tuberculosis ve atipik mikobakteriler, Histoplasma,
Coccidioides ve Cryptococcus etken olabilirler. Strepiococcus pneumoniae
ve Haemophilus influenzae infeksiyoniari immunosupresyon protokolinun
bir pargas) olarak splenektomi yapilmis hastalarda bakteriyemi ile Gzel bir
sorun yaratiriar. Bu yUzden transplantasyon oncesinde agilanma énemlidir.

— Deri ve vyumusak doku infeksiyonlar:: lkinci dénemde
goérllenlerle aymdir.

—  Merkez sinir sistemi infeksiyonlari: Disik doz
immunosupresyon alan hastalarda bakieriler ve kriptokoklarca meydana
gelir.

—  Uriner sistem infeksiyonlari: Ik iki donemde gorilenlerden farkl

dedildir. Bu donemde gozlenen idrar yolu infeksiyonlarinda bakteriyemi




nadirdir.

acisindan erken dénemde goériilen idrar yolu infeksiyonlarina oranla daha

az risklidir.

enal allogreit ile bes yil yasayan hastalarda onde gelen morbidite ve

mortalite nedenidir.

Bu ylzden bu donem infeksiyonlari

relaps ve pyelonefrit

Gastrointestinai sistem infeksiyoniari: Kronik hepatit, fonksiyone

Gorme alant kusurlari: CMV  ve Toksoplazma tarafindan
geligebilir.
Tablo I: Transplantasyon sonrasi periyod
Erken Orta Geg
(<1 ay) (1-6 ay) (>6 ay)
Jriner Bakieri CMV Bakteri
(E.coli, Klebsiella Bakteriyemi
Enterobacteriaceae nadirdir.
Pseudomonas
Enterococcus)
Bakteriyemi
pyelonefrit
Candida
Bakteri CMV P .carinii Nocardia
{(Legioneila dahil} Aspergillus Aspergillus
Legionella Mucor
L.monocytogenes CMV retiniti,
Bakteriyemi ve Listeriyal
menenijit, menenjit,
CMV ensefaliti Cryptococeal
Toxeplazmozis menenijit,
Aspergillus,

Nocardia




URINER SISTEM INFEKSIYONLARL:

Uriner sistem; bobrek, renal pelvis ve (reterlerden meydana gelen
ust driner sistem ile mesane ve Uretradan olusan alt Uriner sistem
seklinde iki bolimde incelenebilir (21,40,41).

Ust triner sistem infeksiyonlar siklikla assendandir, yani mesane
orijinlidir. ~ Urogenital  anomaliler, g¢ikis  obstrilksiyonlar,  nérojenik
disfonksiyonlar ve gebelik assendan idrar yolu enfeksiyonlarina
predispozisyon vyaratirlar. Ust triner sistem infeksiyonlart septisemi
durumlarinda bakterilerin hemotojen yaylimiyla da gelisebilir. Bu durum
daha gok mikrofokal abseler ve akut stpuratif pyelonefrite yol acar. Ancak
Ust Uriner sistemin hematojen yolla infeksiyonu assendan yoldan daha
nadirdir. Ust driner sistem infeksiyonlarinda renal pelvis infeksiyonlari

{pyelitis) ve kronik pyelonefrit en sik gorilen komplikasyonlardir (21,40).

Belirtiler ve Semptomlar:

Ust tiriner sistem infeksiyonlannin majér beiirtileri ates, titreme ve
kostovertebral aci hassasiyetidir. Idrar sikiginin artmast ve diziri daha ¢ok
mesane ve Uretra infeksiyonlanimin bulgusudur. Buna ragmen pyelonefrit
veya diger Ust Uriner sistem infeksiyonlarinda ik olarak alt driner sistem
semptomlar gézlenebilir. Kiinik agidan bu ayrimin net olmamas: nedeniyle.
ayiricl tanida laboratuvar yaklasim dnem kazanmistir (41).

Idrarda !gG ve sekretuvar IgA antikorlari, opsonize olmus bakteri
ve Ozellikie fimbriya antijenlerine kars! olusan antikorlarin tanimianmasi Ust
ve alt Uriner sistem infeksiyonlarinin ayriminda kismen basari saglarmistir.
Cunk{ bobrek dokusunu invaze eden bakteri muhtemelen spesifik antikor
cevabt gelistirmektedir. Ancak mesaneyi infekte eden bakterilerin boyle bir

yanit gelistirmesi sdzkonusu degildir (21).




Alt Uriner sistem infeksiyonlarimin majér belirtileri ise sik ve agrl

aynl zamanda bulanik idrar yapma, suprapubik agri ve dolgunluk hissidir.

Infeksiyon codu kez mesaneyi tutmaktadir ve erkeklerde prostat bezine,

kadinlarda da Uretra yayilimi igin potansiyel teskil etmektedir (40,41).
Uriner  sistem infeksiyontarinda semptoma bagl  olmaksizin

bakterilri ve piylri varligr en sik gézlenen bulgutaridir.

Piyuri:

ldrar  6rne@inin 15 ml kadar 2000 rom'de 5 dakika santrif(j
edildiginde, elde edilen sedimentin  blylk blyiitme (x40} ile
incelenmesinde, her sahada 5-10'dan fazla Iokosit gériimesine piyiri
denir. En iyi ve standart yontem, taze santrifij edilmemis idrarin sayma
<amarasinda incelenmesidir. Milimetreklpte 210 i6kosit piylriyi gdsterir.
Senzer fakat saymm yapilamayan bir ydntem, taze santrifilj edifmemis
drarin lam-lamel arasi incelenmesidir. Bu yontemde her sahada en az bir

ckosit gorulmesi piylri karsiligidir {(40).

Bakteriuri:

Bakteridri sik kullanilan bir terimdir ve kabaca idrarda bakteri
arligr demektir. "Anlaml: bakteriliri” ise anterior Uretradan kontaminasyon
snirn asan  sayida  {bakteri/ml 2100000} bakteri  varliginin
znimianmasinda kullanilir. "Asemptomatik  bakteriiri”  ise  semptom
= maksizin anlamil bakteritiri varliginda kullanilan bir terimdir (40).

Kantitatif idrar  kiltirl  yontemiyle idrardaki bakteri sayssi
~ llitredeki bakteri =CFU {Colony Forming Unit} olarak ifade ediiir (21).

idrar  Kiltiriinde  koloni sayisinin - 2100000 CFU/m!  olmasi

zantifikasyon ve antibiyotik duyarhiik testi yapimasi icin kriterdir. Koloni



sayisi 10000-100000 CFU/m! ise veya iki veya daha fazia tur uretildiyse
idantifikasyon ve duyarlihk testi yapma kararr bireysel vakaya gore
verilmelidir. 100 CFU/ml kadar dusik koloni sayil: enterik gram (-} basiller
akut Uretral sendromlu kadinlarda anlamli  sayimalidir {21).

Asagidaki durumlarda idrarda bakteri gérdiar:

1) idrar érneginin topianmasi sirasinda KONTAMINASYON.

2) Uriner traktusta KOLONIZASYON.

3) Semptomatik veya asemptomatik triner sistem ENFEKSIYONU.

Normalde erkek ve kadin distal Uretralarinda ve kadinda
periliretral alanda kommensal flora butunmaktadir. idrar érnegi alminda
dikkat edilmesi gereken prosediire uyulmamasi hatinde bu boélgelerde ve
vajinal kanal veya perineden kaynaklanan bakterilerie kolayhkia idrar
kontaminasyonu olabilmektedir. Tablo II'de kontaminan ve patojen kabul

edilen mikroorganizmalar gdsterilmistir (23,40,41).

Tablo II: Uriner Sistem Kontaminan ve Patojen Bakterileri

Kommensal flora (kontaminan) Potansiyel patojenier
Koagulaz (-) staf. E.coli
Difteroid basil Klebsiella-Entercbakter-Serratia
E.coli ve diger koliformlar Proteus mirabilis ve digerleri
Alfa hem. strept. Enterccoccus thrier
Bacilius turleri S.aureus ve Koagulaz {-) stafilokok
Lakicbasiller C. JK ve D2 basili
Acinetobacter turleri
P.aeruginosa ve digerleri
N.gonorrhoeae




- 20 -

Bakteriliri  infeksiyon  veya kontaminasyona bagh  degilse
Kolonizasyonu gosterebiiir. Kolonizasyon invazyon veya doku zedelenmesi
olmaksizin Uriner traktusta mikroorganizmalarin buiunmasi anlamindadir.
infeksiyon ise doku zedelenmesinin immunolojik, histolojik veya klinik
varligr ile tanimlanir. Piyari varligi enfeksiyonu kolonizasyondan ayiran en

onemli faktordir (41).

Konakgi Faktorleri:

Uriner sistem infeksiyonlarinin  prevalansi cinsiyet ve yasla
degiskenlik gosterir. Yenidogan ve infantlarda Uriner sistem infeksiyonu
erkeklerde daha siktir ve toplam prevalans vyaklagik %1'dir. Bu
infeksiyonlarin gogu konjenital anomaliler ile ilgilidir. Okul caginda ise
kizlarda erkeklere oranla daha yilksek prevalans gozienir ve bu oran
puberteye kadar korunur. lleri yaslarda obstrilktif (ropati, uterus
prolapsusu ve Kkateterizasyon gibi predispozan durumlarin  varhiginda
kadinlar icin %20, erkekler igin %10'a varan ylksek insidanslar gozlenir.
Diabet ve gebelik gibi durumlarda da insidans daima yuksek orandadir
(21).

Mekanik obstrikslyonlar veya fonksiyonel bozukluklar nedeniyle
idrar akimimin bozulmasi Uriner sistem infeksiyonlarina en sik neden olan
durumiardir. Mekanik obstriksiyonlar tas, Uretrai striktUrier. vezikoureteral
refll, mesane boynu obstriksiyonu ve prostat hiperirofisi nedeniyle
gelisebilir. Kateterizasyon ve diger Uriner sistem maniplasyonlar da
hastalan ylksek risk altina sokar. Uterusun gebe'ik esnasinda buylimesi
hem mesane kapasitesini azaltmakta hem de Ureteriere eksternal basi
yapmaktadir. Diabetik ndropati. tabes dorsalis ve poliomyelit idrar akimini

bozan nadir fonksiyonel nedenlerdir. Spinal kord hasarlan da alt Uriner
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sistemin norolojik disfonksiyoniarina neden olabilir (4,21,27).

ldrar akiminin temizleyici etkisi nedeniyle mikroorganizmalar uriner
traktustan hizla uzaklastirilabilir. intakt mukoza da bakteriyel invazyona
etkili bir direng olusturur. Idrarda yiliksek (re dizeyi, osmolalite
degiskilikleri ve dislk pH bircok bakteri tlrinlin (remesini inhibe
etmekiedir. Kateterler nedeniyle mukoza bdtlinliglinin bozulmasi, idrarda
yuksek pH ve ylksek konsantrasyonda glikoz variigi bakteri ¢godalmasi ve
infeksiyon insidansini arttirmaktadir. Renal tas ve kateter gibi yabanc
cisimler, bakteri Gremesi icin cekirdek teskil ederler ve kronik, rekirren
idrar yolu infeksiyonlarina neden olurlar (21,40).

Renal transplant hastalarinda Uriner sistem infeksiyonlari, diger
organ transplantasyon gruplarina goére klinik olarak daha 6nemliidir.
Transplantasyona neden olan altta yatan renal hastalklar, diabetes
mellitus  ve kronik karaciger hastaligr, cerrahi sonrasi gelisebilen
komplikasyonlar ve antirejeksiyon tedavi gibi predispozan faktérler bu
hasta grubunu idrar yolu infeksiyonlarina duyarii  kilmaktadir.
Transplantasyon sonrasi Uriner sistem infeksiyonlarina zemin hazirlayan

faktdrler Tabio llI'de gosteriimektedir {1,26.36,28).
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Tablo ill: Transplantasyon sonrast uriner sistem infeksiyonlarina

predispozisyon yaratan faktdrler

Graft disfonksiyonu
Diabetes mellitus
Urolojik kemplikasyonlar
— Ekstravazasyon (Fistilizasyon, Ureterovezikal anastomoz, Ureteral
nekroz)
— Obstriksiyon (distal Greter, Ureteropelvik)
- Kanama
- Tas olusumu
Antirejeksiyon tedavi
Kateterler
Karaciger hastaligi

Altta yatan renal hastalik

Transplantasyon cerrahisi sonrasi ilk 3 ayda obstriksiyon ve
sizint gibi komplikasyoniarin goriimesi nedeniyle glinimuzde rutin olarak
transplantasyon sirasinda internal (reteral stent uygulanmaktadir. Ureteral
stent, Ureteral obstriksiyon ve fistll formasyonunu engellemek amaciyla
kullaniimakla birtikte, renal transplantasyon sonrasinda gelisen urolojik
komplikasyonlarin = rekonstriksiyonu  icin etkili  adjuvan  olduklarn
bildirimektedir (28,30.43). Ancak buna ragmen Ureteral stent kullanimi ile
birlikte potansiyel problemier de ortaya cikmaktadir. Ureteral  striktir
gelismesi, obstriksiyon, sizinti, stentin  distale veya proksimale yer
degistirmesi, tas olusumu ve idrar yolu infeksiyonlari bu problemier
arasinda say!abilir (13.25,30).

Renal transplantasyon sonrasi hastalarda  udriner  sistem

infeksiyonlarina en sik neden olan mikroorganizmalar E.coli. Kiebsielia,



Enterobacteriaceae,  P.aeruginosa, Enterococcus ve  Candida'dir
(1,6,17,20). Uriner sistemin viral infeksiyoniari da siktir ancak genellikie
asemptomatik seyretmekiedir. Papavo viruslara bagll infeksiyonlar ise
primer veya reaktivasyona bagll olarak hemorajik sistit seklinde ortaya
cikabilir. CMV'min aksine bu viruslar transplantasyon sonrasi 3. aydan
sonra primer infeksiyon veya reaktivasyona neden olmaktadirlar {37).

Idrar yolu infeksiyonlari rekiirren olabilir. Rekirrens relaps veya
reinfeksiyonlar seklinde gorllebilir. Relaps tedavi baslanmadan &nce
varoclan mikroorganizmmanin aynisiyla enfeksiyonun tekrarina denir. Bu
Uriner traktusta bakterinin varligin surdirmesi nedeniyle mUmkun olabifir.
Reenfeksiyon ise ik enfeksiyona yol acan mikroorganizmadan farkli bir
mikroorganizma ile infeksiyonun meydana geimesidir (21).

Uygun  antibiyotik tedavi yaminda anatomik probiemlerin
iransplantasyon oOncesinde veya sonrasinda dilzeltimesi morbidite ve
mortaliteyi 6nemli dlclide azaltmaktadir. Uretral striktir, Greteral refld,
Ureterovezikal bileskedeki striktirler veya noérojenik mesane gibi
anormallikler rekdrren enfeksiyonu olan hastalarda aragtinimahdir.
Digerlerine gére kronik viral infeksiyonu olan veya greft disfonksiyonu
nedeniyle multipl antirejeksiyon tedavi alan hastalarda ilk 6 aydan sonra

nile triner sistem infeksiyonlari hala blylk problem teskil etmektedir (17).
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Disposable genis agizli steril plastik idrar kabi

Tip icinde dogal sabunun sudaki %10'[uk soltisyonu

icinde 10x10 cm boyutunda 4 adet steril gazhi bez bulunan paket
icinde 10 mi kadar steril, ik serum fizyolojik bulunan tip

1/200 mi'ye kalibre edilmis platin 6ze

Nageotte sayma kamaras!

Glikoz ve protein parametrelerine bakan Multistix 10 SG (Ames)
%5 koyun kanlt agar

Mc Conkey agar

Mdiller Hinton agar

Enterotub I {Roche)

Koagtilaz testi i¢in steril insan plazmasi

Katalaz deneyi icin Hidrojen peroksit

Oksidaz deneyi icin Tetramethyl-p-phenylene diamine hydrochioride
%6.5 NaCl besiyeri

Bacitracin diski 0.04 U

Novobiocin diski 5 mcg

Standart antibiyotik diskier]

Standart bulaniklik tipleri (0.5 McFariand standardina gore)




METOD

10/6/1991-6/5/1996 yillari arasinda Haydarpasa Numune Hastanesi
Transplantasyon Unitesinde birisi iki kez olmak Uzere 88 hastaya (55
erkek, 33 kadin) toplam 89 renal transplantasyon (28 kadavra, 61 canli
dondr) yapimistir.  Transplantasyon poiiklinigine  29/2/1996-6/5/1996
tarihleri arasinda kontrole gelen ve ayni tarihlerde Transplantasyon
servisinde tedavi géren toplam 45 hastanin idrar 6rnekleri semptoma bagli
oimaksizin incelendi. Bu hastalarin yaglar 14-63 arasinda, yas ortalamasi
33, 14'0 kadin, 31'i erkek ve 9'u kadavra, 36's! canti donorden transplante
idi. Transplantasyon yast 0-56 ay arasinda idi.

Hastalara transplantasyon sonras: proflaksi amaciyla ilk 48 saat
intravendz ceftriaxone ve aztreonam, daha sonra aiti ay boyunca oral
Ko-trimoksazol seklinde antimikrobiyal kemoterapi uygulanmistir.

Posttransplantasyon donemde hastalara uygulanan

immunosupresif tedavi protokolleri Tablo 1V'de gosteriimistir.



Tablo IV: immunosupresif tedavi protokolieri

Anti-Timosit
Globulin Azathioprine | Prednisolone | Cyclosporine A
(ATG) (AZA) (PRD) (CyA)
mag/kg/giin ma/kg/gdn mg/kg/gin mg/kg/gln
Kadeverik
Transplantasyon
Endiksiyon 2 1.5 2 -
idame - 1.5 10-15 mg/g 4
Canl dondrden
Transplantasyon
Endlksiyon ~ 1.5-2 2
Idame - 1.5 10-15 mg/g

idrar 6rneginin alinmast:

Kadin veya erkek bltln hastalarin mimkinse sabah ilk idrar,
eger bu mumkin degdilse en az 4 saat idrar yapmadan bekletildikten
sonraki ilk idrari drnek olarak aindi.

On temizlk ve idrar ornedi alinmast konusunda hastalar
anlayabilecedi sekilde ayrintili olarak bilgilendiriidi. Ayrica her hastaya
larar ornegi aima klavuzu yazili olarak verildi ve tuvalette, hastanin
gorebilecegi yere asild!.

Her hastaya tuvalete giderken su malzemeler verildi:

1. Steril idrar 6rnek kabi: Dispcsable genis agizh plastik idrar kab!

2. Tip icinde dogal sabunun sudaki %10'luk solisyonu

3. lIcinde 10x10 cm boyutunda 4 adet steril gazli bez bulunan paket

4

icinde 10 mi kadar steril, ilk serum fizyolojik bulunan tip



Kadinlarda idrar érnegi alma kiavuzu:

1. Once ellerinizi sabun ve suyla yikayiniz ve kurulayiniz.

2. Verilen malzemeleri tuvalet icinde hemen yakininizdaki sehpa
~zerine, tupleri tUpllige yerlestirerek birakiniz.

3. lginde tuzlu su bulunan tiipiin pamugunu cikarniz. icinde gazli
noez bulunan paketi dikkatlice aginiz. Plastik idrar kabinin kapagmni
gevsetiniz ancak Uzerinden kaldirmayiniz.

4. I¢ camasirinizi ¢ikariniz ve bacaklarimiz mimkin oldugu kadar
acik olabilecek sekilde tuvalete oturunuz.

5. Sol elinizin ki parmagl ile genital organinizin dudaklarmi
Dirbirinden ayiriniz, temizlik ve idrar alma isi bitinceye kadar hep boyle
Kaliniz.

6. Sag elinizle gazh bezlerden sadece birini sabunlu su ile
islatiniz. Bu bezi genital organinizda idrarimizi yaptiginiz bolgeye sadece
bir kez ve Onden arkaya dogru siriniiz ve yanmnizdaki ¢op Kutusuna
atiniz.

7. Ayni elinizle Uclncl ve dordincl gaziv bezleri tuziu su ile
islatiniz. Ayni islemi Gglincl ve dordlncl gazli bezierle yine bir kez ve
onden arkaya dogru yapiniz.

8. Son kez Kuru olan dérdinci bezle de aynt islemi tekrarlayiniz.

9. Plastik idrar kabinin kapagmni kaldirip sehpanin (zerine ters
<oyunuz. Sag elinizle kabi aliniz, kabin bacaklariniza elbiselerinize
degmemesine dzen gbsteriniz ve parmaklarinizi asla kabin agzina veya ig
yliziine slrmeyiniz. ik cikan idrarinizi tuvalet tasina yapiniz. Idrar higbir
yere degmeden serbestce akmaya basladi§l anda kabi altina tutunuz ve

yariya yakin idrar doldurunuz. Sonra kabi cekerek kalan idran tuvalet

fasina yapmniz.
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10. Artik sol elinizi cekebilirsiniz. Kavanozun kapigini dikkatle
kapayiniz. Ellerinizi yikayiniz ve idrar ornegini gorevli personele teslim

ediniz.

Erkeklerde idrar ornegi alma klavuzu:

1. Once ellerinizi sabun ve suyla yikayiniz ve kurulayiniz.

2. Verilen malzemeleri tuvalet icinde hemen yakininizdaki sehpa
Uzerine, tlpleri tUplige yerlestirerek birakiniz.

3. lcinde tuzlu su bulunan tdpiin pamugunu cikariniz. icinde gazli
bez bulunan paketi dikkatlice acimz. Plastik idrar kabinin  kapagini
gevsetiniz ancak Uzerinden kaldirmayiniz.

4. ¢ gamagirimzi ¢ikariniz.

5. Gazl bezlerden sadece birini sabuniu su lie tslatiniz. Bu bezle
genital organimizin bas ve ug Kisimlarini siliniz ve bezi yaninizdaki ¢op
kutusuna atiniz.

6. Uciincii ve dordincl gazli bezleri su ile islatimz. Ayni iglemi
igclncl ve dordincu gazll bezierle yapiniz.

7. Son kez kuru olan dérdiincii bezle de ayni islem! tekrarlayiniz.

8. Plastik idrar kabinin kapagint kaldirip sehpanin Gzerine ters
koyunuz. Kabi alimiz, kabin bacaklariniza elbiselerinize degmemesine
dzen godsteriniz ve parmaklarinizi asla kabin agzina veya I¢c yuzune
sirmeyiniz. ik ¢ikan idrarinizi tuvalet tasina yapiniz. ldrar tasa degdikten
hemen sonra kabi altina tutunuz ve yariya yakin idrar doldurunuz. Sonra
kabl cekerek kaian idrari tuvalet tagina yapiniz.

a. Kavanozun kapagini dikkatle kapayiniz. Ellerinizi yikayiniz ve

idrar grnegini gorevli personete teslim ediniz.
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Idrar érneginin laboratuvarda caligiimasi:

Hastalardan alinan idrar ornegi en gec bir saat icinde calismaya
alindi.  Oda sicakliginda bekletilen idrardaki  mikroorganizmalarin
Uremelerine engel olmak amaciyla, bir saat icinde calisitamayacak idrar
+4°C'de buzdolabinda saklandi. Bu nedenle her o6rneg@in Uzerine alindigi
tarin, saat ve dakika yazildu.

Her idrar ¢rnedine asagidaki islemler yapild::

1. Sayma kamarasinda lékosit sayimi:
Piylrinin  saptanmasi amaciyla santrifije edilmemis taze idrar
érneginden Nageotte sayma kamarasinda I6kosit sayilarak mm3'teki |6kosit

adedi bulundu. >=10/mms3 degeri piylri olarak kabul edildi.

2. Gram boyama:

Santrifiije edilmemis idrar orneginden damiailk ile alinan bir damla
idrar, temiz bir lam dzerinde kurutuidu. Scnra alevde tespit edilen lamiar
gram bayama ydntemi ile boyand!, immersiyon objektifinde incelendi. Saha
basina bulunan I6kosit ve bakteri sayisi tespit edildi. Bakteridri icin her
sahada en az bir veya daha cok bakteri, piyuri icin de her sahada en az
bir veya daha cok l6kosit kriteri esas alindi. Ayrica squamoz epitel
hicrelerinin, diger koniaminant flora bakterilerinin. mantariarin ve patojen

bakterilerin gram boyama morfolojileri belirlendi.

3. Idrarda albumin ve glikoz aranmast:
Multistiks {Ames) lie idrarda albumin ve glikoz arandi. Glikoz igin
negatif, bir pozitif, iki pozitif, U¢ pozitif, dort pozitif degerleri, albumin igin

negatif, eser, bir pozitif. iki pozitif, Uc pozitif degerleri verildi.
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4, Kiiltdr:

Ekim icin 1/200 ml hacimde kalibre edimis standart platin 6ze
kullanilds.

Her idrar 6rnedi icin %5 Koyun Kanli agar ve Mc Conkey agar
olmak (zere iki besiyerine ekim yapildi. Ekime baglamadan once kavanoz
icindeki idrar, kapad agiimadan kiguk dairesel hareketlerle hareket
ettirilierek  yavasca kangstirldi.  Kabin  kapag acilarak yakilmis ve
sogutulmus piatin 6ze dik olarak idrar ornegine batirildi. Ozeye sadece
asagi-yukari hareket yaptiriidi. Bir oze dolusu idrar alinarak besiyeri
ylizeyine merkezden gecen bir gizgi boyunca yayild:. Sonra merkezden
gecen cizgiyi dik kesen 6ze hareketleri ile idrar tim ortama sUrdldad.

Ekim islemi tamamlandiktan sonra besiyeri plaklari bir gece
boyunca 37°C'de etiivde enkibe edildi. Ertesi gin, Ureyen bakterilerin
koloni saytmi yapildi. Platin  6zemiz 1/200 mlye kaliore edilmis
oldugundan plakta sayilan koloni sayisi 200 ile carpilarak mitilitredeki
koloni sayis! (CFU=Colony Forming Unit) tespit ediidi.

Tek idrar orneginde >100000 CFM/ml  saptanan patojen
mikroorganizma ya da yedi gln arayla alnan iki veya daha fazia idrar
ornedinde Uriner sistem igin patojen kabul ediiebilecek ayni organizma iie

saptanan >1000 CFU/ml Uriner sistem infeksiyonu otarak kabui edilmistir.

5. Antibiyogram:

18-24 saat 37°C'de dretilmis olan kolonilerden ayni koioni ozeiligi
gosteren 3-4 tanesi 6ze ile alinarak %0.9'luk steril serum fizyolojik iginde
sispansiyon yapildi. 0.5 Mc Farland standardina esdeger bulaniklik elde

edildi. Steril ekivyon tlp igine daldinidiktan sonra tup kenarinda bir kag
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kez dondirllerek sivinin fazlasi akitildiktan sonra Muller-Hinton iceren
plaklarin ylzeyine dizgince sUrllerek yayildi. 15 dakika kadar oda
isisinda bekletildi. Standart diskler iki diskin merkezi arasinda en az 30
mm ve disk merkezi petri kabinin kenartna en az 15 mm olacak sekilde
yerlestiriidi. 15 dakika kadar daha bekletildikten sonra ters gevrilip 37°C'lik

etlive kondu. 16-18 saat enklbe edildi. Zon caplarinin degerlendiriimesi

yansiyan isik karsisinda mm olarak cetvelle dlclterek yapildi.




S32 -

BULGULAR

Transpiantasyon poliklinigine kontrole gelen ve Transplantasyon
servisinde tedavi goren 45 hastadan (31 erkek, 14 kadin), semptoma
baglr olmaksizin degisik periyodlarda toplam 155 idrar ornegi incelemeye
alinmiglir. 5 hastada (4 erkexk, 1 kadin} toplam 17 idrar yolu enfeksiyonu
atagr (toplam insidans %10.96) saptanmistir. Enfeksiyon atag: erkeklerde
14, kadinlarda 3 olarak tespit edilmistir.

Bu bulgular asagida Tablo V'de gdsteriimistir.

Tablo V: idrar 6rnegi incelemeye alinan hastalarin ve idrar yolu
infeksiyonu tespit edilenlerin atak sayisi

Hasta incelenen IYE (+) IYE atak

sayisi idrar orneg/ hasta sayisi
Kadin 14 35 {(967.1) 3 (%8.5)
Erkek 31 120 (%12.9) | 14 (%11.8)
Toplam 45 155 (%11.1) 17 (%10.9)




Ansantrifije

idrarin

sayma

kamarasinda

incelenmesi

He

milimetreklpteki |6kosit miktart hesaplandi. Piydri icin >10 16kosit/mm?3

degeri dikkate alindi. Tablo ViI'da piylri ile kdltdr sonuclart birlikte

degeriendirilmigtir.

Tablo VI: idrarda piytiri variginin kiltir sonuclar ile birlikte
degerlendirilmesi

Kultirde lreme (+) Kuitlrde treme (-) Toplam
Piyuri pozitif 15 (%%648.3) 16 (%51.6) 31
Piylri negatif 2 (%1.6) 122 (%98.3) 124
Toptam 17 138 155

Her hastada idrarda seker ve protein pozitifligi degerlendiriimig,

biitin hastalarda glikoz negatif bulunmustur. idrarinda protein pozitifligi

bulunan hastalarin kdltir sonuglarn ile biriikte degerlendiriimesi Tablo

Vil'de, piylri ile birlikte dederlendiriimesi ise Tablo VIll'de g&sterilmistir.

Tablo VIi: Idrarda protein pozititliginin kiiltiir sonuglan ile birlikte

degerlendirilmesi

Klturde treme (+) Kulfturde tureme (-) Toplam
Protein pozitif 7 (%28} 18 (V72) 25
Protein negatif 10 (Y%7.6} 120 (%92.3) 130
Toplam 17 138 155
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Tablo VII: idrarda protein pozitifliginin piytri sonuglari ile birlikte
degerlendirilmesi

Piylri (+) Piydri (-) Toplam
Protein pozitif 15 (%60) 10 (%40) 25
Protein negatit 16 (%12.3) 114 (%87 .6) 130
Toplam 31 124 155

ldrar yolu infeksiyonlari transplantasyon sonrasi kabaca erken (iik
6 ay) ve ge¢ donem (6 aydan sonra) olacak sekilde iki bélimde
incelenmistir. infeksiyoniann %70.58' (12 atak) erken dénemde, %29.41'i
(5 atak) transplantasyon sonrasi 58. aya kadar uzayan ge¢ dénemde
ortaya Gikmistir.

Sekil iI'de transplantasyon sonras! aylarda tespit edilen idrar yolu

infeksiyonlart atak sayisi gosterilmistir.

IYE ataksayisi

24 30 36 42

6 12 18 48 54 60
Transpiantasyon sonrasi aylar
Sekil ll: Transplantasyon sonrast aylarda tespit edilen idrar yolu

infeksiyonlarinin atak sayisi




Erken donem idrar yolu infeksiyonu ataklarinin 11' (%91.6) relaps,
11 (%8.3) reinfeksiyon seklinde idi. Gec donem ataklarinin 3'i (%60)
relaps olarak saptanirken diger 2 atak sadece bir kez idrar &rnegi
aiinabiidigi icin rekurrens olarak tanimianamamistir.

Uriner sistem infeksiyonu saptanan hastalarin ikisinde ureteral
stent bulundugu, aynca bu hastalardan birinde lenfosel gelistigi, diger iki
hastanin dedisik zamanlarda antirejeksiyon tedavi gordigu tespit edildi. Bir
hastada ise herhangi bir predispozan faktdre rastlanmadi.

idrar yolu infeksiyonu saptanan 5 hastada tespit edilen etken
mikroorganizmalar sirasiyla en sik Pseudomonas spp., Koagulaz negatif
stafifokok ve Enterococcus spp. olarak bulunmustur.

Sekil ili'de idrar yolu infeksiyonuna neden olan patojen etkenler
gdsteritmistir.  Tablo 1X'da bu etkenlerin cinsiyete g6re dagilimt

gosterilmistir.

erken gec
Pseudomcnas spp. 4
Keagulaz (-} stafiickok 6
Enterococcus
E.coli
C.albicans 1
Toplam 14 3]

*** 3 idrar drneginde 2 farkh patejen birden Gremigtir.

Sekil Ill: Transplantasyon sonrasi erken ve gec donemde idrar yolu

infeksiyonuna yol acan patojen mikroorganizmalar
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Tablo IX: Patojen mikroorganizmalarin cinslere gére dagihmi

Erkeklerde Kadiniarda
izole edilen patojen izolasyon izolasyon Toplam
Sikiigi Skl

Pseudomonas spp. 7 - 7
Koagilaz {-) stafilokok 3 3 6
Entercbacter spp. 5 5
Escherichia coli 1 1
Candida albicans 1 - 1
Toplam 17 3 20

Patojen etken olarak izole edilen Pseudomonas spp. ayni hastada
7 ataktan sorumlu oldugu tespit edilmistir. Koagilaz negatif stafilokokiar
ise 2 ayr hastada 3'er ataga, Enterococcus spp. 3 ayrt hastada topfam 5
ataga, Escherichia coli 1 hastada 1 ataga ve Candida albicans 1 hastada

1 ataga neden olmustur. Sorumiu mikroorganizmalarin antibiyotik direng

paternleri Tablo X'da gdsteriimektedir.
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Tablo X: Etken mikroorganizmalarin antibiyotik diren¢ paternleri

Antibiyoiikler |Pseudomonas | Koag. (-} Staf. Enterococcus E.coli
! Il / i i
Penisilin - D D D AH H _
Metisilin - D D - — - _
Ampisilin D D D AH H H
Amoksisilin D D D D H H H
Piperastlin AH — — — - - H
Amp/sulbaktam D D H D H H H
Eritromigin — - - D H H —
Klindamisin - - - D D D _
Sefazolin - D H D D H H
Sefalotin D - - - - - —
Sefurcksim D D D — — - H
Sefotaksim D — - D AH H H
Sefoperazon AH — - - - - H
Seftriakson D D D D AH H H
Seftazidim AH - — ~ - - H
Gentamisin H D D AH H H H
Amikasin H H H AH H H H
Trimet/SXT D D D D 0 D H
Siprefloksasin D D D D AH H H
Norflcksasin D D D D AH H H
Imipenem H H D D H H H
Vankomisin - H H H H H -
Novobiosin — H H - | - - —
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TARTISMA

infeksiyonlar transplant alicilarinda sik karsilagilan problemlerdir.
Son yillarda infeksiyon insidanslar  giderek azalmakla birlikte
transplantasyon yapian hastalarda 6lim sebebi olarak hala bagi
cekmektedirler (9,18,20). Hospitalizasyon, cerrahi komplikasyon, invaziv
girisimler, Gremi ve immunosupresyon gibi faktorler infeksiyona zemin
hazirlamaktadir (35).

Transplante bébrek hastalar, diger organ transplantasyonu yapilan
hastalardan, karsi konulamaz bir infeksiyon varliginda immunosupresyonun
kesilmesi ve transplante organin feda edilerek. diyalizin alternatif olarak
kullanilabilmesi ile ayrilir ve bu ylzden avantajlidiriar (20,46).

Renal transplantasyon yapilan hastalarda idrar yolu infeksiyonlars
klinik olarak diger infeksiyoniara orania daha onemlidir. Infeksiyon
ataklarinin yarist transplantasyon sonrasi ilk iki ayda ortaya cikmaktadir.
Cirkil bu dénem hastalarin cerrahi travma. kateterizasyon, renal
fonksiyon bozuklugu ve adir immunosupreson nedeniyle en yuksek riskte
oldukiari dénemdir. Operasyondan bir yil sonraki ddnemde artik idrar yotu
infeksiyoniari nadirdir ve bu oran literatirde %10 olarak bildirilmektedir {1).

insidansinin, besinci yilin  sonunda ise sifira kadarinmekte oldugu

gozlenmistir. Bu bulguya Griffin ve Salaman'in calismasinda da dikkat




cacimisir 7. Bizim ¢alismamizda infeksiyon ataklarinin %47'si ilk 2 ayda,
2%.70.58' ilk 6 ayda tespit edilmistir. Transplantasyondan bir yil sonra
saptanan infeksiyon atagl ise %11.76 olarak butunmustur. Bu buigular
literatlrdeki bulgulara benzerlik gostermektedir.

Literatirde posttransplantasyon idrar yolu infeksiyonunun insidansi
dondr kaynadi bakilmaksizin %25-38 ofarak bildiriimektedir (1,6}. Bu oran
1970 yillanin literatirlerinde %48-98, siklikia %®60'In Gzerinde olarak
bildirilmistir (31). Bu oranin son calismalarda daha once rapor edilenlere
kiyasla ddsik bulunmasi immunosupresif tedavinin daha az agresitf
uygulanmasi ve peroperatif profilakiik antibiyotik kuillaniminin glndeme
gelmesine baglanabilir (5,14). Idrar yolu infeksiyonu insidansinda farkli
calismalarda go6zlenen bu progresif azalma muhtemelen idrar toplama
metodunun degiskenliginden de kaynaklanmaktadir (6). Bizim hasta
grubumuzda idrar yolu infeksiyonu insidansi %10.96 olarak tespit ediimig
olup, farkl literatlrlerde bildirilenlerden dlstk gérdlmektedir. Bu durum,
transplant hasta sayisinin azligina, ¢alisma slresinin kisaligina ve idrar
ornegini almadaki titiz calismaya baglanabilir.

Uriner sistem infeksiyonu olan hastalarin  sadece %9'unda
semptom ve %42'sinde birlikte piylri  gézlenmektedir  {31). Piyuri
gdzienmemesi immunosupresyon tedaviye sekonder bir durum olarak
yorumianmaktadir (9,15,31). Ancak uygulanan immunosupresyon tedavi
dozlar: kemik iligi supresyonu yapacak dizeyde agresif olmamakiadir (31).
Piyri (riner sistem infeksiyonlarinin tanisinda ve kolonizasyonundan
ayriimasinda énemli bir kriter olarak kabui edilmistir. Piyari, >100000
CFU/mi (remelerde infeksiyon tanisint desteklerken, <100000 CFU/m
iiremelerde hastanin degerlendiriimesinde ¢nemii bir kriter olmaktadir {38).

Bizim galismamizda piylri saptanan hastalarin %48.3'Unde Uriner sistem
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infeksiyonu saptanmistir. Uriner sistem infeksiyonunda bir tarama testi
olarak tek basina bu yontemi kullandigimizda sensitivitesini %88.2,
spesifitesini  %88.4 olarak saptadik. Bu nedenle (riner sistem
infeksiyonlarinda piydri varfiginin  incelenmesi 6n tarama testi olarak
kullaniiabilir.

Proteindri pozitif hastalarin %60'inda idrarda piyuri, %28'inde
kiiltirde (reme tespit edilmigtir. Idrar yolu infeksiyonu tespitinde bir 6n
tarama yontemi olarak proteinlrinin sensitivitesi %41, spesifitesi %86
olarak bulunmustur. Bu ylzden bir 6n tarama testi olarak proteindrinin
kullanilmasr mimkin olmamakla birlikte herhangi bir nedenle proteindri
tespit  edildignide idrar yolu infeksiyonu olabilecedi gdzoninde
bulundurulmalidir. Proteiniri varhginin Griner infeksiyondan cok piytiri ile
yakin iliskide oldugu gérulmustur.

Transplantasyon sonrasi iriner sistem infeksiyonlarina en sik
neden olan patojen etkenler sirasiyla; Escherichia coli, Pseudomonas
aeruginosa, Kiebsiella spp. ve Staphylococcus spp. olarak siralanmaktadir.
Pseudomonas aeruginosa ve Proteus mirabilis reklrren idrar yolu
infeksiyontarinda sik izofe edilmekte ve antibiyotik tedavisine ciddi direng
gostermektedirler (1), Bizim c¢alismamizda izcle edilen etkenler de
Pseudomonas spp., koagulaz negatif stafiickok. Enterococcus spp..
Escherichia coli ve Candida albicans olarak tespit edildi. Bir hastada
patojen etken ofarak izole edilen Pseudomonas spp.'nin  antibiyotik
tedavisine direnclii reklrren idrar yolu infeksiyonuna yol agtigr gozlendi.

Koagulaz negatif stafilokoklar insan ve hayvanlarda hem normal
flora hem de infeksiyoz ajan olarak bulunabilirier. Bu mikroorganizmalar
virulanslarindan sorumlu tutularn eksopolisakkarit yapidaki ylzey adezyon

fakiorleri ile, ozellikle viculta protez vyapilarin  bulunmas: halinde
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infeksiyona neden olmaktadirlar. Klinik bulgularla birlikte idrar yolu
infeksiyonlarinda koagtlaz negatif stafilokoklarin izolasyonu sdzkonusu ise,
%50-80 oraninda tespit edilen organizma S.epidermidis'tir (8,24,29).
S.epidermidis dogal/protez  kapak endokarditieri, intravenoz kateter
enfeksiyonlari, bakteriyemi, osteomyelit, protez eklem infeksiyonlari ve
sant infeksiyonlari yaninda idrar yolu enfeksiyonlarina da neden
olmaktadir. S.epidermidis &zellikle driner sistem komplikasyonlar olan
hospitalize hastalarin idrariarinda izole edilmektedir. Bu hastalarin yarisi
Uriner kateterli ve vyaklasik tamami Uriner sistem cerrahisi, renal
transplantasyon, nérojenik mesane tas veya obstruktif Oropati gibi driner
sistem komplikasyoniar tasiyan hastalardir (3,29). Koagllaz negatif
stafilokok tirleri arasinda bulunan S.saprophyticus ise gen¢ kadinlarda
akut driner sistem infeksiyonlarinda stk rastlanan bir patojenidir (22,24).
S.epidermidis ve S.saprophyticus disindaki diger koagliaz negatif tdrler
nadiren yara, idrar yolu infeksiyonlar:, bakteriyemi ve endokardit nedeni de
olabilirler. Bu koagulaz negatif turler S.haemolyticus, S.hominis, S.warneri,
S.simulans, S.schleiferi, S.saccharolyticus S.ugdunensis'dir (24,29).
Hospitalize hastatarin  idrar  klltdrierinin = %:5'inde  bu  tdrier  izole
edilebilmektedir (11,24}, Koagllaz negatif stafiiokoklar daha cok
kontaminan olarak kabui ediimesine ragmen, ayni hastanin idrar
ornekierinde dlsUk koloni sayisinda slrekli Uretilmesi, dnceki duslk koloni
saytlarinin  infeksiyonun erken gostergesi oldugunu belirtir  {15.32).
Calismamizda saptadigimiz koagilaz negatif stafilokok idrar yolu
infeksiyonlarinin,  azellikle Ureteral stent tasiyan hasta grubunda
gozlenmesi bu bilgiler dogruitusunda agiklanabilir,

1970'erden bu yana Enterokok tlirleri nosokomiyal Uriner sistem

infeksiyonlarinda izole edilmektedirler. Bu tarihlerde izolasyon oranlari
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%4'lerde iken, 199C'arda %12.6'ya ulasan enterokoklarin Uriner sistem
infeksiyonlarninda yuksek previansla rastlanmaiari  genis  spektrumlu
antibiyotiklerin ve kateterizasyonun giderek artan kullanimi  sonucu
olmaktadir {11). Toplumdan kazanimig {riner sistem infeksiyonu olan
hastalarda ise enterokok tlrleri ve pseudomonas turleri erkekler arasinda
ve Kkateter tastyantarda daha sk izole edilmistir (23). Enterckok turleri
ureteral stentler Uzerinde 24 saat icinde biofilm olusturan ve adezyon
gdsteren Uropatojenlerdir (34). Bizim calismamizda izole edilen Enterokok
tirlerinde ikisi toplum kaynakii {{l ve lil), biri (i) de hastane kaynaklidir.
Hastalarin tUm erkek hasta ve biri Ureteral stentlidir.

idrar  yolu infeksiyon ataklarini  hazirlayici  faktérler arasinda
diabetes mellitus, renal graft disfonksiyonu, Grolojik komplikasyonlar,
immunosupresif ve agresif antirejeksiyon tedavi, uzun sureli kateterizasyon
basi cekmektedir (1,28,36). immunosupresyonun yiksek oranda infeksiyon
atagindan sorumlu bir faktér oldugu bilinmektedir. Rejeksiyon tedavilerinde
yiksek doz steroid kullanimi ve birden fazla antirejeksiyon tedavi
uygulanmas! persistan infeksiyon oranini arttirmaktadir (31). Uriner sistem
infeksiyonu saptadigimiz hastalarin ikisinde Ureteral stent bulundugu,
ayrica bu hastalardan birinde lenfosel gelistigi, diger iki hastanin degigik
zamanlarda antirejeksiyon tedavi gibi predispozan fakiorlere maruz
kaldiklari gozlenmistir.

Geg donem infeksiyon oran literatirde %25 civarinda bildirilmistir,
Gec donemde infeksiyoniar ancak poliklinik sartlarinda sik idrar analizi ve
kiltlrdyle tespit edilebilmektedir. Eger kuitirler hastalarin  sadece
semptomatik oidugu dénemde yapilirsa, infeksiyonlarin bdylk gogunlugu
gbézden kagabilmektedir (31). Bizim calismamizda ge¢ donemde
semptoma badli olmaksizin idrar ornegl alinan hastalardaki idrar yolu

enfeksiyon orani literatirie uyumlu olarak %29.41 olarak tespit edilmistir.




SONUG

Transplante edilen organ tipi gdzdénltne alindiginda renal
transplantasyon sonrasi Uriner sistem infeksiyonlarinin stk goriiimesi
dogaldir. Uriner sistem infeksiyonlari ¢zellikle itk alti ayda yogun
immunosupresif tedavi altindaki bu hastalarda o6nemlii morbidite ve
mortalite nedeni olarak kargimiza gikmaktadir.

Uriner sistem infeksiyonu saptadi§imiz hastalarda izole edilen
pseudomonas, koaglilaz negatif stafiiokok ve enterokok gibi hastane
kaynakli patoienlerin antibiyotik direnclerinin ylksek oldugu ve buniarin
reklrren infeksiyonlara neden olduklarn gdézlenmistir.

Transplantasyon &ncesi ve sonrasinda Ureteral striktirler, alt
triner sistem obstriksiyonu, vezikoureteral refli ve lenfosel olusumu gibi
yapisal problemlerin  gideriimesi, peroperatuvar uygun  antibiyotik
proflaksisi, transplantasyon sonrasi altr ay boyunca prcflaktik antibiyoterapi
uygulanmasi ve etkin antimikrobiyal ajanlarin kullanima girmesi ile artik

idrar yolu infeksiyonlarina daha az rastlanmaktadir.

Immunokomprimize hastalarda infeksiyoniara kargi konakgt yaniti
normal poplilasyona gore zayif olmaktadir. Bu nedenle genel
popllasyonda asemptomatik piylri  ve bakterilirinin  tedavi  edilip

edilmemesi konusunda net bir gors yokken, renal transplant hastalarinda
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larar yolu infeksiyonlan, énemii bir morbidite ve graft disfonksiyonu ile
beraber bakteriyemiye neden olabilecedinden tedavi edimelidir. Bu
nedenle posttranspiant itk altt ayda hastaiarin idrar tahlii ve kdltdri sik
periyodlarda, bundan sonraki aylarda ise araliklar uzatilarak semptoma
bagh olmaksizin yapiimalidir. Bu amacta Uriner sistem infeksiyontarinda
piydri varligmin arastinlmast da bir 6n tarama testi olarak kullanilabilir.

Bu calismada; transplant poptllasyonunda predispozan faktérler,
Klinik ozellikler, hasta ve graft surveyi gbzoniine alinarak, Uriner sistem
infeksiyonlarinin  dnemli bir problem teskil edebilecedi ve dolayisiyla

transplantasyon sonrasi antibiyotik proflaksisinin uygun olacag: sonucuna

variimistir.
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