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ÖZET 

 

Amaç: Çalışmamızın amacı, lidokainin sık görülen kateter ilişkili kan dolaşımı 

enfeksiyonları (KİKDE) etkenleri üzerindeki etkisini ortaya koymak, lidokainin 

antimikrobiyal etkinliğini in vitro olarak çalışmak, mikrobiyal örneklerin lidokain 

duyarlılıklarını sıvı mikrodilüsyon yöntemi ile araştırmak, biyofilm üzerine olan 

etkinliğini spektrofotometre ve taramalı elektron mikroskobu (SEM) kullanılarak 

göstermek, elde edilen sonuçlarla lidokainin KİKDE önlenmesi ve tedavisindeki yerini 

değerlendirmektir. 

Gereç ve Yöntem: Sıvı mikrodilüsyon yöntemi ile standart suşlardan; S. 

aureus ATCC 25923, E. coli ATCC 25922, E. faecalis ATCC 29212, P. aeruginosa 

ATCC 27853 ve hastane izolatı; K. pneumoniae 1, K. pneumoniae 2, E. coli, E. 

faecium, S. epidermidis, S. hominis için lidokain MİK (Minimum inhibitör 

konsantrasyon) ve MBK (Minimum bakterisidal konsantrasyon) değerleri hesaplandı. 

Biyofilm üzerine lidokain etkinliği yüksek biyofilm üretme kapasitesine sahip olan S. 

epidermidis ATCC 35984, S. aureus ATCC 25923, C. parapsilosis ATCC 22019 

suşları üzerinde spektrofotometre ve SEM ile gösterildi. 

Bulgular: Sıvı mikrodilüsyon çalışmasında lidokain için MİK ve MBK 

sırasıyla; S. aureus ATCC 25923 25, 50 mg/ml; E. coli ATCC 25922 6,25, 50 mg/ml; 

E. faecalis ATCC 29212 25, 50 mg/ml; P. aeruginosa ATCC 27853 25, 50 mg/ml; K. 

pneumoniae 1 6,25, 12,5 mg/ml; K. pneumoniae 2 6,25, 12,5 mg/ml; E. coli 6,25, 12,5 

mg/ml; E. faecium 12,5, 50 mg/ml; S. epidermidis 25, 50 mg/ml; S. hominis 25, 50 

mg/ml bulundu. S. epidermidis ATCC 35984, S. aureus ATCC 25923, C. parapsilosis 

ATCC 22019 suşları için kontrol ve lidokainli örneğin optik dansitometre ölçüm 

ortalama değerleri arasında anlamlı fark olduğu (p<0,05) belirlendi. Hazırlanan 

örneklerin SEM ile alınan görüntülerinde lidokainin biyofilm sentezleyen bakteriler 

ve biyofilm sentezi üzerindeki inhibitör etkisi olduğu görüldü. 

Tartışma: Lidokainin çalışılan mikroorganizmalara karşı antimikrobiyal 

etkisinin olduğu gösterildi. Biyofilm üreten suşlara inhibitör etkisi ise 

spektrofotometrik olarak ve SEM ile gösterildi. Lidokain KİKDE gibi durumların 

önlenmesi ve tedavisinde potansiyel bir ilaç olarak araştırmaya adaydır. Lidokainin 
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antimikrobiyal özellikleri bazı klinik uygulamalarda yanlış negatif kültür sonuçlarına 

neden olabilir. S. hominis için lidokainin MİK ve MBK değerleri ilk kez bu çalışmada 

belirlendi. Lidokainin biyofilm üreten S. aureus, S. epidermidis ve C. parapsilosis 

üzerindeki antibiyofilm etkisi spektrofotometre ile ilk kez bu çalışmada ölçüldü. 

Lidokainin bakteriler ve biyofilm üzerine inhibitör etkisi, SEM ile ilk kez 

görselleştirildi. 

Sonuç: Lidokainin antimikrobiyal etkisinin gösterilmesi hem tanısal süreçler 

hem de klinik kullanım açısından önemlidir. Tanısal açıdan kültür örnekleme işlemi 

sırasında örneğe karışan lidokainin mikrobiyal üreme üzerinde inhibitör etki 

göstererek yanlış negatif sonuçlara yol açabileceği dikkate alınmalıdır. Bu durumun 

özellikle mikroorganizmaların kültürde yeterince izole edilemediği veya düşük 

yoğunlukta bulunduğu durumlarda teşhis süreçlerini etkileyebileceği akılda 

tutulmalıdır. Klinik kullanım açısından ise çalışmamızda lidokainin sık görülen 

KİKDE etkenleri üzerinde ve biyofilm sentezleyen suşlar üzerinde antimikrobiyal 

etkinliğinin gösterilmesi lidokainin kateter kilit tedavisinde kullanılabilecek potansiyel 

bir ilaç olabileceğini ortaya koymaktadır. 

Anahtar Kelimeler: Lidokain, antimikrobiyal, biyofilm, kateter ilişkili kan 

dolaşımı enfeksiyonları, taramalı elektron mikroskobu 
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IN VITRO EVALUATION OF THE ANTIMICROBIAL EFFECT 

OF LIDOCAINE ON COMMON CRBSI PATHOGENS 

ABSTRACT 

 

Aim: The aim of our study is to evaluate the effect of lidocaine on common 

catheter related bloodstream infections (CRBSI) pathogens, investigate its 

antimicrobial efficacy in vitro, assess the susceptibility of microbial samples to 

lidocaine using the broth microdilution method, and demonstrate its activity on 

biofilms using spectrophotometry and scanning electron microscopy (SEM). Based on 

the results obtained, we aim to evaluate the potential role of lidocaine in the prevention 

and treatment of CRBSI. 

Materials and Methods: The MIC (minimum inhibitory concentration) and 

MBC (minimum bactericidal concentration) values of lidocaine were determined using 

microdilution method for standard strains; S. aureus ATCC 25923, E. coli ATCC 

25922, E. faecalis ATCC 29212, P. aeruginosa ATCC 27853, and hospital isolates; 

K. pneumoniae 1, K. pneumoniae 2, E. coli, E. faecium, S. epidermidis, S. hominis. 

The effect of lidocaine on biofilms was demonstrated on strains with high biofilm 

production capacity, S. epidermidis ATCC 35984, S. aureus ATCC 25923, C. 

parapsilosis ATCC 22019, using spectrophotometry and scanning electron 

microscopy (SEM). 

Results: In microdilution study, MIC and MBC values for lidocaine were 

determined S. aureus ATCC 25923 25, 50 mg/ml; E. coli ATCC 25922 6.25, 50 

mg/ml; E. faecalis ATCC 29212 25, 50 mg/ml; P. aeruginosa ATCC 27853 25, 50 

mg/ml; K. pneumoniae 1 6.25, 12.5 mg/ml; K. pneumoniae 2 6.25, 12.5 mg/ml; E. coli 

6.25, 12.5 mg/ml; E. faecium 12.5, 50 mg/ml; S. epidermidis 25, 50 mg/ml; S. hominis 

25, 50 mg/ml respectively. A significant difference (p < 0.05) was observed between 

the mean optical densitometry measurement values of control and lidocaine-treated 

samples for S. epidermidis ATCC 35984, S. aureus ATCC 25923, and C. parapsilosis 

ATCC 22019. Samples were visualized using SEM, and suitable images were 

recorded. The images showed that lidocaine has an inhibitory effect on biofilm-

synthesizing bacteria and biofilm production. 
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Discussion: Antimicrobial effects of lidocaine against the studied 

microorganisms were demonstrated. Its inhibitory effect on biofilm-producing strains 

was shown spectrophotometrically and via SEM. Lidocaine is a potential candidate for 

research as a medicine for prophylaxis and treating CRBSI. The antimicrobial 

properties of lidocaine may cause false-negative culture results. MIC and MBC values 

for S. hominis were determined for the first time in this study. The antibiofilm effect 

of lidocaine on biofilm-producing S. aureus, S. epidermidis, and C. parapsilosis was 

measured spectrophotometrically for the first time in this study. The inhibitory effects 

of lidocaine on bacteria and biofilms were visualized via SEM for the first time. 

Conclusion: Demonstrating the antimicrobial effect of lidocaine is important 

both for diagnostic processes and clinical applications. From a diagnostic perspective, 

it should be considered that lidocaine contaminating a culture sample during sampling 

procedures might exhibit an inhibitory effect on microbial growth, potentially leading 

to false-negative results. This issue is particularly significant in cases where 

microorganisms are not adequately isolated in culture or are present at low 

concentrations, which could impact diagnostic processes. From a clinical perspective, 

our study demonstrates the antimicrobial efficacy of lidocaine against common CRBSI 

pathogens and biofilm producing strains. This suggests that lidocaine could be a 

potential candidate for use in catheter lock therapy. 

Keywords: Lidocaine, antimicrobial, biofilm, catheter-related bloodstream 

infection, scanning electron microscope 
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1. GİRİŞ VE AMAÇ 

 

Lidokain voltaj bağımlı sodyum kanallarını bloke ederek ağrı iletimini 

durduran bir lokal anesteziktir (1). Aynı zamanda birçok farklı amaçla sistemik 

kullanımı mevcuttur. Lidokainin antimikrobiyal özellikleri de uzun yıllardır 

bilinmektedir (2). Ancak bu özelliklerine yönelik yapılan çalışmalar sınırlı sayıdadır 

ve kullanılan lidokain konsantrasyonları, çalışılan mikroorganizma türleri ve biyofilm 

üzerindeki etkilerin değerlendirilmesi açısından eksiklikler vardır. Lidokainin 

antimikrobiyal etkisinin kliniğe yansıyabileceği alanlar literatürde sınırlıdır. 

Kateter ilişkili kan dolaşımı enfeksiyonları (KİKDE), santral venöz kateter 

(SVK) ile venöz erişim sağlanan hastalarda en önemli morbidite ve mortalite 

sebeplerinden biridir. Amerika Birleşik Devletleri’nde her yıl yaklaşık 30.000 – 

40.000 KİKDE vakası görülmektedir. Bu durum hem hastaların sağlığı üzerine 

olumsuz etki oluşturmaktadır, hem de sağlık maaliyetlerini arttırmaktadır (3). KİKDE 

geliştiğinde çoğunlukla kateterin çekilmesi gerekmedir (4). Kateterin çekilmesi ve 

yeniden takılması hastalar için zordur ve çalışanlar üzerinde ek iş yükü 

oluşturmaktadır. Lidokainin antimikrobiyal etkinlikleri ile ilgili sınırlılıklar şöyle 

özetlenebilir: Mevcut literatürde lidokain ile yapılan çalışmaların çoğunda 

mikroorganizmaların maruz bırakıldığı ilaç konsantrasyonu azami %1-2’dir (5–8). Bu 

sebeple bazı mikroorganizmalar için MİK (Minimum inhibitör konsantrasyon) ve 

MBK (Minimum bakterisidal konsantrasyon) hesaplanamamıştır. Çalışmalarda 

dirençli hastane izolatları ve mantarlara yer verilmemiştir. Biyofilm üzerine olan 

etkileri incelenmemiştir. 

Mevcut çalışmalarda lokal anesteziklerin KİKDE etkenleri üzerinde 

antimikrobiyal etkinliğinin araştırıldığı çalışma bulunmamaktadır. Var olan çalışmalar 

incelendiğinde lidokainin antimikrobiyal etkinliği çalışılırken yüksek 

konsantrasyonda kullanılabilecekleri yerler düşünülerek çalışmaların planlandığı 

anlaşılmaktadır. Örneğin cerrahi kesi alanına sürekli infüzyon (9), göz içi lokal 

anestezik enjeksiyonu (10), cilt üzerine (11) veya ağız içine (12) haricen lokal 
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anestezik uygulamaları gibi çalışmalarla lokal anesteziklerin antimikrobiyal etkinliği 

araştırılmıştır. 

Çalışmamızın amacı, lidokainin sık görülen KİKDE etkenleri üzerindeki 

etkisini ortaya koymak, lidokainin antimikrobiyal etkinliğini in vitro olarak çalışmak, 

mikrobiyal örneklerin lidokain duyarlılıklarını sıvı mikrodilüsyon yöntemi ile 

araştırmak, biyofilm üzerine olan etkinliğini spektrofotometre ve taramalı elektron 

mikroskobu (SEM) kullanılarak göstermek, elde edilen sonuçlarla lidokainin KİKDE 

önlenmesi ve tedavisindeki yerini değerlendirmektir.  
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2. GENEL BİLGİLER 

 

Lokal anestezikler, temelde voltaj bağımlı sodyum kanallarını bloke ederek 

ağrı iletimini geçici olarak durdurur. Kimyasal yapıları, etkileri ve etki süreleri gibi 

faktörlerle birbirlerinden ayrılırlar. 

Lidokain hızlı etki başlangıç süresine sahip orta etki süreli amid yapılı bir lokal 

anesteziktir. Son yıllarda lokal anestezik ve antiaritmik etkilerinin yanı sıra birçok 

farklı etkisiyle öne çıkmaktadır. Bu etkilerden birisi de antimikrobiyal etkidir. 

Santral venöz kateterler, uzun süreli intravenöz tedavi, diyaliz gibi 

endikasyonlarla hastalarda kullanılırlar. Tromboz ve enfeksiyon en önemli 

komplikasyonlarındandır. SVK ilişkili sistemik enfeksiyonlar “kateter ilişkili kan 

dolaşımı enfeksiyonları (KİKDE)” olarak adlandırılmaktadır. 

Kateter kilit tedavileri (KKT) KİKDE’yi önlemek veya tedavi etmek adına 

yüksek konsantrasyonlu antimikrobiyal ilaçların kateter lümenine uygulanmasıdır. 

 

2.1. LOKAL ANESTEZİKLER  

 

Lokal anestezikler, modern tıbbın temel taşlarından biri olarak, cerrahi 

işlemlerden ağrı yönetimine kadar geniş bir yelpazede kullanılan ilaçlardır. Voltaj 

bağımlı sodyum iyon kanalı blokajıyla sinir iletimini geçici olarak keserek ağrıyı bloke 

ederler. İlk keşfinden bu yana, lokal anesteziklerin yapısı, etkileri ve kullanım alanları 

üzerine çokça çalışma yapılmıştır. 

2.1.1. Kimyasal Yapı 

Lokal anesteziklerin kimyasal yapısı üç bileşenden oluşur (1,13,14): 

Aromatik halka (lipofilik): Lipofilik grup sayesinde ilaç, lipid membranı 

geçerek etkili olacağı hücre içine girer. 

Ara zincir (ester veya amid): Lokal anestezikler bu bağa göre ester ve amid 

yapılılar olmak üzere iki şekilde sınıflanırlar. Ester bağlı lokal anesteziklere prokain 

ve klorprokain verilebilir. Bu bileşikler plazma esterazlarıyla kolayca hidrolize 

edilebildiklerinden etkileri çoğunlukla kısa sürer. Para-aminobenzoik asit yan ürünü 
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nedeniyle daha alerjiktirler. Amid yapılı lokal anesteziklere ise lidokain ve bupivakain 

örnek verilebilir. Amid bağları daha stabildir ve karaciğerde yıkılır. Bu sınıf lokal 

anestezikler nispeten daha uzun etkilidirler (Tablo 1.1). 

Amino grup (hidrofilik): Ajanın pH bağımlı iyonizasyonunu sağlayan 

bölümdür. Değişik pH’da lokal anestezik etkinliğin büyük oranda değişmesinin ana 

sebebidir. 

Tablo 2.1 Lokal anestezikler kimyasal yapılarıyla ikiye ayrılır.  

PABA: para-aminobenzoik asit 

Tablo 1. Ester bağlı ve amid bağlı lokal anesteziklerin karşılaştırılması 

 Ester Bağlı Amid Bağlı 

Metabolizma 
Plazma 

esterazları - Hızlı 

Karaciğer - 

Yavaş 

Alerji Riski Yüksek (PABA) Düşük 

Etki süresi Kısa Uzun 

Örnekler 

Prokain, 

Klorprokain, Tetrakain 

Lidokain, 

Bupivakain, 

Mepivakain, 

Ropivakain, Prilokain, 

Levobupivakain 

 

2.1.2. pH ve pKa 

Çözeltinin asiditesi pH ile ifade edilir. Hidrojen iyonlarının molaritesinin 

negatif logaritması pH değerini verir(15): 

𝑝𝐻  =   − log[𝐻 +] 

Bu değer, bir çözeltideki hidrojen iyonlarının yoğunluğunu logaritmik bir 

ölçekle gösterir. pH ölçeği genelde 0'dan 14'e kadar uzanır. 7 pH nötr bir değerdir, bu 

değer saf suya karşılık gelir. 7'den düşük pH asidik, 7'den yüksek pH ise bazik (alkali) 
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çözeltiyi ifade eder. Vücut pH’si muhtelif mekanizmalar ile 7,35 ile 7,45 arasında 

tutulur (15). 

Zayıf asitler çözeltide kısmen iyonlaşan ve sadece sınırlı miktarda hidrojen 

iyonu (H+) sağlayan asitlerdir. Örneğin, asetik asit (CH₃COOH), çözeltide kısmen 

iyonlaşır ve denge reaksiyonu aşağıdaki gibidir (15): 

𝐶𝐻3𝐶𝑂𝑂𝐻  ⇔  [𝐶𝐻3𝐶𝑂𝑂 −] + [𝐻 +] 

Zayıf bazlar çözeltide kısmen iyonlaşan ve sınırlı miktarda hidroksil iyonu 

(OH⁻) sağlayan bazlardır. Örneğin, amonyak (NH₃), sudan proton alarak NH₄⁺ ve OH⁻ 

oluşturur (15): 

𝑁𝐻3 + 𝐻2𝑂  ⇔  [𝑁𝐻4 +]  +  [𝑂𝐻 −]   

Tampon, çözeltideki pH değişikliklerini minimuma indiren bir sistemdir. Zayıf 

bir asit ile onun konjugat bazından veya zayıf bir baz ile onun konjugat asidinden 

oluşur. Vücutta en önemli tampon sistemlerinden biri karbonat-bikarbonat sistemidir 

(15): 

𝐻2𝐶𝑂3 ⇔  [𝐻𝐶𝑂3 −] + [𝐻 +] 

Bir zayıf asidin (HA) su içerisinde ne kadar iyonlaştığı Ka ile ifade edilir, Ka 

asit iyonlaşma sabitidir ve şöyle tanımlanır(15): 

𝐾𝑎  =  
[𝐻 +][𝐴 −]

[𝐻𝐴]
 

pKa, Ka değerinin negatif logaritmasıdır(15): 

𝑝𝐾𝑎  =   − log𝐾 𝑎 

Henderson-Hasselbalch denklemi, pH ile pKa arasındaki ilişkiyi açıklar. Zayıf 

asidin hidrojen kaybetmiş hali konjugat bazdır. [A-] konjugat bazın konsantrasyonunu 

ifade eder. Henderson-Hasselbalch şöyle ifade edilir(15): 

𝑝𝐻  =  𝑝𝐾𝑎  +   log
[𝐴−]

[𝐻𝐴]
 

Bu denklem ile tampon sistemlerinde pH değişiminin nasıl olacağı tahmin 

edilir. [A-] ile [HA] eşit olduğu pH’de pH = pKa dır. Bu pH’de tampon sistemi 
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maksimum kapasitede çalışmaktadır. Aynı zamanda pH’si bilinen bir çözeltideki zayıf 

asidin pKa ‘sı biliniyor ise denklem kullanılarak çözeltideki zayıf asidin iyonize ve 

non-iyonize konsantrasyonu hesaplanabilir (15). 

Lokal anesteziklerin etkinliklerinde iyonizasyon halleri; dolayısıyla pKa 

değerleri ve ortam pH’si çok önemlidir. Lokal anesteziklerin çalışma fizyolojisini 

anlamakta bu iki değerin ilişkisini bilmek kritik öneme sahiptir. Lokal anestezikler, 

etkinliklerini, voltaj bağımlı sodyum kanallarını bloklayarak gösterir. Bu bloğu 

kanalın hücre içine bakan tarafından gerçekleştirirler. Lokal anestezikler hücre 

membranını non-iyonize formda geçerken; iyon kanalı bloklayan form çoğunlukla 

iyonize formdur. Bu sebeple lokal anestezik etkinliği büyük ölçüde pH bağımlıdır (14). 

Lokal anestezikler zayıf bazik özelliktedir, pKa değerleri 8-9 arasındadır. Bu 

değerin 7,4’e (fizyolojik pH) yakın olması ilacın non-iyonize formunun daha yüksek 

konsantrasyonda bulunacağı anlamına gelmektedir. Böylece hücre içine daha hızlı 

geçecek ve etkisi daha hızlı başlayacaktır. Lidokain pKa değeri yaklaşık 7,9 olarak 

bilinmektedir. Diğer lokal anesteziklere nazaran daha düşük pKa’ya sahip olması, 

dokuda daha yüksek miktarda non-iyonize formda lidokain bulunacağı anlamına gelir. 

Böylece lidokain hücrelere daha hızlı geçer, etkisini daha çabuk gösterir (14). 

Lokal anestezikler non-iyonize formda hücre zarından geçer, daha asidik hücre 

sitoplazmasında iyonize forma dönerler ve bu şeklide aktivite gösterirler (14). 
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Tablo 2. Bazı lokal anesteziklerin pKa değerleri, etki başlangıç hızları, etki süreleri 

(1,13,14). 

Lokal Anestezik pKa Başlangıç Hızı Etki Süresi 

Lidokain 7.9 Hızlı Orta 

Prilokain 7.9 Hızlı Orta 

Mepivakain 7.6 Orta Orta 

Bupivakain 8.1 Yavaş Uzun 

Levobupivakain 8.1 Yavaş Uzun 

Ropivakain 8.1 Orta-Yavaş Uzun 

Prokain 8.9 Yavaş Kısa 

Tetrakain 8.5 Yavaş Uzun 

Klorprokain 9.1 Hızlı Kısa 

Artikaine 7.8 Hızlı Orta 

Benzokain 2.5 Hızlı Kısa 

 

Tabloda kimi pKa değerleri etki başlangıç hızları ile çelişiyor gibi görünse de 

bu farklılık belirtilen ilaçların piyasada farklı konsantrasyonlarda bulunmasındandır. 

Örneğin klorprokainin etki başlangıç hızı 9.1 pKa ile yavaş olmalıdır. Ancak klinikte 

çoğunlukla %3’lük konsantrasyonda kullanıldığından daha düşük konsantrasyonlarda 

kullanılan ilaçlara göre daha hızlı etki gösterecektir. Bu durum basitçe ilacın ortamda 

daha fazla miktarda bulunmasından kaynaklanmaktadır (14). 

2.2. LİDOKAİN 

Lidokain, voltaj bağımlı sodyum kanallarına bağlanarak sinir iletimini 

durduran aminoamid yapılı bir lokal anesteziktir. Hızlı etkili ve orta sürelidir. pKa 
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değeri 7,9 olup fizyolojik pH’da yüksek oranda non-iyonize formda bulunduğundan 

hücre içine hızlı geçiş yapar ve etkisini çabuk gösterir. Klinik uygulamada etkinliği ve 

güvenliği yüksektir, uygun dozlama ile sistemik toksisite riski düşüktür. 

2.2.1. Farmakoloji 

Voltaj bağımlı sodyum iyon kanalları 3 pozisyonda bulunabilir: Dinlenim, 

aktive olmuş, inaktive (16).  Dinlenim halinde kanalın hücre içine bakan kısmı iyon 

geçişine açıkken hücre dışına bakan kısmı iyon geçişine izin vermeyecek şekilde 

kapalıdır.  Hücre zarı depolarizasyonuyla kanal aktive olur, yaklaşık 1-2 milisaniye 

süre ile sodyum iyonlarının hücre dışından hücre içine geçişine izin verir. Daha sonra 

kanalın hücre içine bakan kısmının kapanması ile kanal inaktive forma geçmiştir ve 

tekrar dinlenim haline dönebilmesi için zarın repolarizasyonu gerekir (17). Lokal 

anestezikler aktive olmuş ve inaktive durumdaki sodyum iyon kanallarına 

bağlanabilirken, dinlenim durumundaki kanala iyi bağlanamaz. Ayrıca bu bağlanma 

kanalın aktive-inaktive pozisyonları arasında geçiş frekansına da bağlıdır. Kanala 

bağlandıktan sonra kanaldan hızlıca ayrılan lokal anestezikler için bu frekansın yüksek 

olması lokal anesteziğin etkinliğini arttıracaktır. Lokal anesteziklerin ağrı uyarısının 

bulunduğu nöronda iletiyi daha iyi bloklaması, kalpteki antiaritmik etkisi, antiepileptik 

etkisi bununla ilişkilidir (13). 

Lidokain, aminoamid yapılı, hızlı etki başlangıçlı, orta etki süreli bir lokal 

anesteziktir (13). Lokal anestezik ve antidisritmik (18) kullanımı dışında; antiepileptik 

(19), akut ağrı azaltıcı (20), ekstübasyon sonrası öksürüğü engelleyici (21), anti-

inflamatuar (22), antimikrobiyal (23) özelliklerini gösteren çalışmalar bulunmaktadır. 

Lokal anesteziklerin alışıla gelmiş etkinliklerinin voltaj bağımlı sodyum 

kanallarına bağlanmaları sonucu gerçekleştirdikleri uzun yıllardır bilinirken; 

seratonin, kolinerjik, β-2 adrenerjik, histamin, N-metil D-aspartat, tranzient reseptör 

potansiyel vanilloid, monosit, T hücreler, doğal öldürücü hücreler gibi birçok farklı 

reseptör ve biyolojik süreç ile de etkileşime girdiğiyle ile ilgili son yıllarda çokça yayın 

literatüre sunulmaktadır (24–36). Bundan hareketle, lokal anesteziklerin gözlenen 

çokça farklı etkileri ve bunların mekanizmalarının karmaşıklığının, sahip oldukları 

geniş moleküler etkileşim profilleriyle ilgili olduğunu düşünmek yanlış olmaz. 
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2.2.2. Endikasyonlar 

Lidokain, ülkemizde, topikal, subkutan, intramusküler, intravenöz yollarla; 

lokal anestezik, infiltrasyon anestezisi, periferal ve sempatik sinir blokajı, epidural 

anestezi; ventriküler aritmilerde, kardiyak cerrahilerde miyokard hasarı sonrası oluşan 

kimi aritmilerde, akut miyokard enfarktüsü sonrası, kardiyak tanısal işlemler sırasında 

kullanım için tek başına veya başka ajanlarla kombine şekilde kullanılmak üzere 

ruhsatlanmıştır (37–39). 

Lidokainin anestezide perioperatif öksürük ve bronkospazmı engelleyici, 

opiodsiz anestezi uygulamalarında kullanımının yanında; opioid ihtiyacını azaltıcı, 

antitrombotik, antimikrobiyal, antitümöral etkileriyle ilgili yayınlar mevcuttur (40). 

2.2.3. Güvenlik 

Lokal anestezik sistemik toksisitesi (LAST), genel olarak lokal anesteziklerin 

kardiyak ve merkezi sinir sistemi (MSS) üzerindeki advers etkilerini tanımlar. Bu 

etkiler çeşitli aritmiler, kulak çınlaması gibi bulguları tanımlayabileceği gibi geri 

dönüşü olmayan ve hızla ölümle sonuçlanan durumları da içerir(1). 

Lidokainin 1,5-2 mg/kg yükleme sonrası 1-3 mg/kg/saat dozda güvenle 

kullanıldığı çalışmalar mevcuttur (41). Bununla birlikte, lidokaninin eliminasyonun 

kişiler arasında farklılık göstermesi, LAST’ın sonuçlarının çok ağır olması sebebiyle 

bolus dozunun 1,5 mg/kg’ı, infüzyon dozunun ise 1,5 mg/kg/saat’i geçmemesi 

önerilmektedir (42). 

2.2.3.1. Merkezi sinir sistemi toksisitesi: Lokal anesteziklerin MSS toksisite 

bulguları başlangıçta sersemlik, baş dönmesi, odaklanmada zorluk, kulak çınlaması 

(tinnitus) olarak ortaya çıkar. Daha sonra titreme, kas kasılması, tremor gibi artan 

uyarılmayı işaret edilen bulgular görülür. Bulguların ilerlemesiyle sonuç olarak 

jeneralize tonik-klonik nöbet ortaya çıkar. Nöbetin kesilmesi ile birlikte respiratuar 

depresyon ve arrest görülür. Respiratuar depresyon sonucu karbondioksit birikir, 

nöronlarda hücre içi asidoz görülür. Bu asidoz hücreye alınan lidokainin baz formdan 

(non-iyonize) katyonik forma (iyonize) forma dönmesine sebep olur, böylece lidokain 

hücre içinde birikir, toksik etki artar. Bu sebeptendir ki LAST tedavisinde normokapni 

sağlanması önemlidir. Bu bulguların ortaya çıkmasında inhibitör ve düzenleyici 

yolakların inhibisyonu ile glutamat salınımının aktivasyonu büyük ölçüde etkilidir (1). 
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MSS toksisitesi ile kullanılan lokal anesteziğin potensi doğrudan ilişkilidir. 

Lidokainin diğer lokal anesteziklere göre daha güvenli olduğu bilinmektedir (43). 

2.2.3.2. Kardiyovasküler sistem toksisitesi: Lokal anesteziklerin kardiyovasküler 

toksisitesi temelde voltaj bağımlı sodyum kanallarının inhibisyonuyla ilişkilidir. 

Sodyum kanal blokajı ile kalpte iletim yavaşlar, aksiyon potansiyeli fizyolojisi 

bozulur. Bu etkiler sebebiyle negatif inotropi ve bradikardi görülür. İletim blokları ve 

QRS kompleksinde genişleme görülebilir (1).  

Lokal anesteziklerin voltaj bağımlı sodyum kanallarına olan etkisinden farklı 

olarak potasyum, kalsiyum gibi diğer katyon kanallarına olan etkisiyle de miyokard 

etkilenir. Repolarizasyon bozulur, torsades de pointes gibi ritim bozuklukları ortaya 

çıkabilir. En nihayetinde tablo asistol ve resusitasyona dirençli kardiyak arreste 

ilerleyebilir. Hipoksi ve asidoz tabloyu ağırlaştırır, bu sebeple oksijenasyonun 

düzeltilmesi ve asidozun önlenmesi kritiktir. Tedavisinde IV lipid emülsiyonları 

kullanılır (1). 

Lidokain kardiyovasküler toksisite açısından nispeten güvenli lokal 

anesteziklerdendir. Bupivakainin voltaj bağımlı sodyum kanallarından ayrılma hızı 

çok yavaş olduğundan kardiyak toksisite etkisi çok daha belirgindir (1). 

2.2.4. Antimikrobiyal Özellikler 

Lokal anesteziklerin ve bu çalışma özelinde lidokainin antimikrobiyal etkileri 

üzerine yapılan araştırmalar, bu lokal anesteziğin farklı patojenlere karşı potansiyel 

inhibitör ve bakterisidal özellikler taşıdığını göstermektedir. Lidokainin in vivo ve in 

vitro koşullardaki etkilerinin araştırıldığı çalışmalar bulunmaktadır. Ancak bu 

etkilerin, uygulama yöntemi, konsantrasyon ve kombinasyon ajanlarına bağlı olarak 

değişkenlik gösterdiği gözlenmiştir. Aşağıda özellikle lidokainin antimikrobiyal 

özellikleriyle ilgili yapılan bazı araştırmalara yer verilmiştir: 

Adler ve ark.nın yaptığı çalışmada lidokainin atlardan izole edilen patojenlere 

karşı etkinliği değerlendirilmiştir. Test edilen bakteriler; Staphylococcus aureus 

(metisiline dirençli suşlar dahil), Streptococcus equi subsp. zooepidemicus, 

Actinobacillus equuli, Corynebacterium spp., Enterobacter spp., Escherichia coli 

(genişletilmiş spektrumlu beta laktamaz üreten suşlar dahil), Rhodococcus equi ve 



   

 

11 

 

Pseudomonas aeruginosa’dır. %2’lik lidokain çözeltisi kullanılmış, bakteriler en çok 

%1’lik lidokain çözeltisinde inoküle edilmiştir. Özellikle S. equi, A. equuli ve 

Corynebacterium spp. gibi türler lidokaine duyarlı bulunmuştur, bazı S. aureus suşları 

daha az duyarlılık göstermiştir (8). 

Olsen ve ark.nın yaptığı çalışma lidokainin bronkoalveolar lavaj sıvısındaki 

antimikrobiyal etkilerini araştırmıştır. Solunum yolundan elde edilen Streptococcus 

pneumoniae, Moraxella catarrhalis, Haemophilus influenzae, Pseudomonas 

aeruginosa ve Candida albicans izolatları incelenmiştir. Serum fizyolojik ve farklı 

lidokain konsantrasyonları içeren bronkoalveolar lavaj sıvısındaki mikrobiyal izolatlar 

karşılaştırılmıştır. Sonuçlar lidokain ihtiva eden bronkoalveolar lavaj ortamında iki S. 

pneumoniae izolatının çoğalmasını anlamlı derecede azaldığını göstermiştir. Ancak, 

H. influenzae, P. aeruginosa ve C. albicans çoğalmasında belirgin bir etki 

gözlenmemiştir. M. catarrhalis için çoğalma, serum fizyolojikte azalmış ancak 

lidokain içeren bronkoalveolar lavajda fark görülmemiştir. Bu durum artefakt olarak 

yorumlanmıştır. Örnekleme yapılırken kullanılan lidokainin, S. pneumoniae sayısını 

potansiyel olarak tanısal eşik değerin altına düşürebileceği belirtilmiştir (23). 

Batai ve ark.nın yaptığı çalışma, lidokain ve prilokain içeren EMLA krem ile 

alkol bazlı bir dezenfektanın insan cildi üzerindeki antibakteriyel etkilerini 

karşılaştırmıştır. Araştırmada, 20 sağlıklı gönüllünün ellerinden alınan bakteriyel 

örnekler değerlendirilmiştir. Her iki ürün de ciltteki bakteriyel koloni sayısını 

başlangıç değerlerinden anlamlı ölçüde azaltmıştır. İlk saatte EMLA ve dezenfektan 

benzer etkiler göstermiştir. Ancak, EMLA krem 4, 6 ve 12 saat sonra dezenfektandan 

daha düşük CFU seviyeleri sağlayarak uzun süreli bir bakteriyostatik etki göstermiştir. 

Araştırmada tespit edilen mikroorganizmalar Staphylococcus epidermidis, koagülaz-

negatif Staphylococci, Micrococci ve Corynebacteria türleridir (44). 

Lu ve ark.nın yaptığı çalışmada, sürekli lidokain infüzyonunun fare modelinde 

S. aureus kaynaklı cerrahi yara enfeksiyonlarındaki antimikrobiyal etkisini 

incelemiştir. Deneyde, sırt bölgelerine cerrahi kesiler yapılan 40 erkek fareye S. aureus 

inoküle edilmiş ve fareler iki gruba ayrılmıştır. Bir gruba kesi bölgesine %0,9 salin, 

diğer gruba ise %2 lidokain sürekli olarak infüze edilmiştir. Sonuçlar, lidokain 

grubunda S. aureus koloni sayısının kontrol grubuna göre yaklaşık 10 kat azaldığını 
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göstermiştir. Kontrol grubunda koloni yoğunluğu ortalama 7,34 x 10⁶ cfu/g iken, 

lidokain grubunda 6,85 x 10⁵ cfu/g olarak ölçülmüştür (9). 

Kesici ve ark. (45), Kesici ve ark.nın (46), yaptığı çalışmalar incelenmiş, 

metodolojideki hatalar nedeni ile sonuçları dikkate alınmamıştır. Çalışmada lidokainin 

antibakteriyel özellikleri araştırılmış, MİK değerleri belirtilmiştir. Metodolojide 

açıklanan yöntemde sıvı mikrodilüsyon testinde ajana eklenen bakteri solüsyonun 

hacmi belirtilmemiştir. Bu sebeple araştırılan ajanın son konsantrasyonu 

hesaplanamamaktadır. Her halde, ne kadar bakteri solüsyonu eklenirse eklensin, 

çalışılan en derişik ajan konsantrasyonunun kullanılan orijinal ajan 

konsantrasyonundan daha seyreltik olacağı açıktır. Ancak bulgular kısmında verilen 

MİK değerlerine bakıldığında buna dikkat edilmediği görülmektedir. 

Tustin ve ark.nın yaptığı çalışmada, %2 lidokain ve %0,1 metilparaben 

kombinasyonunun antibakteriyel özellikleri ve intravitreal enjeksiyon sonrası 

endoftalmi oranları değerlendirilmiştir. S. epidermidis, S. aureus ve Streptococcus 

viridans üzerinde yapılan in vitro deneylerde, lidokain/metilparaben kombinasyonu 10 

dakika içinde bu bakterilerin %90-95 oranında azalmasını sağlamış ve bakterileri 30 

dakikada tamamen elimine etmiştir. Retrospektif incelemede, 6.853 vakada bu 

anestezik kullanıldığında endoftalmi vakası tespit edilmezken, 8.189 vakada diğer 

anestezi yöntemleriyle 8 endoftalmi vakası olduğu görülmüştür (p=0,03). Bu 

sonuçlarla, lidokain/metilparaben kombinasyonunun antimikrobiyal özelliklerinin 

intravitreal enjeksiyonlarda enfeksiyon riskini azaltmada etkili olabileceği yorumu 

yapılmıştır (10). 

Morrow ve ark.nın yaptığı çalışmada, %5 lidokain ve %20 benzokain içeren 

topikal anesteziklerin Streptococcus mutans, Streptococcus sanguis, Streptococcus 

mitis, Streptococcus salivarius, Actinomyces viscosus, ve C. albicans üzerindeki 

antimikrobiyal etkilerini incelenmiştir. Sonuçlar, lidokainin tüm mikroorganizmalar 

üzerinde bakterisidal veya fungisidal etkiler gösterdiğini, benzokainin ise daha çok 

bakteriyostatik etkiler sergilediğini ortaya koymuştur. Lidokainin etkisi, özellikle bir 

dakikalık kısa süreli maruziyetlerde benzokainden daha güçlü bulunmuştur. Her iki 

topikal anestezik, mikroorganizma çoğalmasını %73 ila %100 oranında azaltmıştır. 
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Çalışma kültürden alınan 0,01 ml’lik mikroorganizmaya 1,99 ml lokal anestezik 

eklenerek yapılmıştır. MİK ve MBK değerleri hesaplanmamıştır (2). 

Williams ve ark.nın yaptığı çalışmada; lidokain, bikarbonat ve epinefrinin 

antibakteriyel ve antifungal etkileri değerlendirilmiştir. Çalışmada S. aureus, P. 

aeruginosa, Sporothrix schenckii, Cryptococcus neoformans, Aspergillus flavus, 

Histoplasma capsulatum, Blastomyces dermatitidis, C. albicans ve Fusarium spp. 

incelenmiştir. Lidokainin (%0,1, %0,5 ve %1 konsantrasyonlarında) fungal türler 

üzerinde doza ve zamana bağlı inhibitör etkileri göstermiştir. Özellikle Fusarium spp. 

ve A. flavus lidokaine karşı yüksek duyarlılık göstermiştir. MİK ve MBK değerleri 

çalışılmamıştır (47). 

Göçmen ve ark.nın yaptığı çalışmada topikal olarak kullanılan lidokain ve 

kombine lidokain prilokain preparatlarının antimikrobiyal etkinliği araştırılmıştır. 

Preparatlar S. aureus, S. epidermidis, E. faecalis, S. pyogenes, E. coli, P. aeruginosa 

üzerinde denenmiştir. Etkinlik araştırması için disk difüzyon yöntemi kullanılmıştır. 

Preparatların anlamlı antimikrobiyal etkinliği gösterilmiştir (11). 

Stratfor ve ark.nın yaptığı çalışmada, lidokain ve lidokain + epinefrin 

kombinasyonunun cerrahi yara enfeksiyonlarındaki etkisi S. aureus üremesini inhibe 

edici etkileri kobay üzerinde incelemiştir. Kobayların sırt bölgelerine cerrahi 

insizyonlar oluşturularak enfekte yara modeli hazırlanmıştır. S. aureus inokülasyonu 

10⁴ cfu/mL ve 10⁶ cfu/mL konsantrasyonlarda uygulanmıştır. Cerrahi kesiye %2 

lidokain veya %2 lidokain + 1:100,000 epinefrin uygulanmıştır. Sonuçlar, %2 

lidokainin kontrol grubuna kıyasla bakteri yükünü %70 oranında azalttığını 

göstermiştir. Ancak, lidokain + epinefrin kombinasyonu, yara bölgelerinde bakteriyel 

koloni sayısında yaklaşık 20 kat artışa neden olmuştur (48). 

Aydın ve ark.nın yaptığı çalışmada; lidokain, prilokain, bupivakain ve 

ropivakainin E. coli, S. aureus, P. aeruginosa ve C. albicans üzerindeki antimikrobiyal 

etkinliği araştırılmıştır. Lokal anesteziğe belirli süreler maruz bırakılan etkenlerin 

CFU sayımı için ekimi yapılmıştır. Ropivakain dışındaki lokal anesteziklerin anlamlı 

antimikrobiyal etkinlikleri gösterilmiştir. Lidokain %2 ve %5’lik konsantrasyonlarda 

kullanılmıştır (49). 
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Srisatjaluk ve ark.nın yaptığı çalışmada, %10 lidokain içeren topikal lokal 

anestezik spreyin oral flora üzerindeki antimikrobiyal etkileri araştırılmıştır. E. coli, 

Enterococcus faecalis, S. aureus, S. salivarius, Streptococcus pyogenes ve S. sanguinis 

üzerinde lidokainin etkisi incelenmiştir. %10 lidokain ile E. coli, S. sanguinis ve S. 

salivarius üzerinde bakterisidal etkiler gösterilmiştir. Ancak S. aureus, E. faecalis ve 

S. pyogenes üzerinde anlamlı bir etki gösterilememiştir. Uygulama süresi arttıkça etki 

daha belirgin hale gelmiştir. 22 gönüllünün yanak mukozasında bulunan biyofilmler 

üzerinde lidokainin etkisi incelenmiştir. Üç dakikalık uygulamada, lidokain biyofilm 

yoğunluğunu %60-95 oranında azaltmıştır (12). 

Kaya ve ark.nın yaptığı çalışmada, lidokain ve artikainin antibakteriyel etkileri 

karşılaştırılmıştır. P. aeruginosa, S. aureus, E. coli, Proteus mirabilis, ve Serratia 

marcescens için MİK değerleri sırasıyla lidokain için; yok, yok, %0,5, %1, %1; 

artikain için ise; %1, %1, %0,5, %1, %1 olarak hesaplanmıştır. MBK hiçbir örnekte 

gösterilememiştir. Lidokain için çalışılan en derişik konsantrasyon %1 olmuştur (7). 

Köse ve ark.nın yaptığı çalışmada, prilokain, bupivakain, artikain ve epinefrin 

kombinasyonunun S. aureus üzerine in vivo antimikrobiyal etkilerini 

değerlendirmiştir. Çalışmada sıçan sırtına açılan cerrahi kesiye S. aureus inoküle 

edilmiştir. Lokal anestezikler insüzyon hattına cerrahi işlem öncesi enjekte edilmiştir. 

Grupların hiçbirinde kontrol grubuyla bakteri sayısı arasında bir farklılık 

gösterilememiştir (50). 

Parr ve ark.nın yaptığı çalışmada lidokainin hastene enfeksiyonu etkenlerinden 

vankomisin dirençli Enterococcus ve metisilin dirençli S. aureus suşları üzerindeki 

antimikrobiyal etkisi çalışılmıştır. Lidokainin değişen konsantrasyonlarda 

antimikrobiyal etkisi gösterilmiştir. MİK ve MBK sıvı mikrodilüsyon yöntemi ile 

hesaplanmıştır. Çalışılan en derişik lidokain konsantrasyonu %16 olmuştur (51). 

Nazarchuk ve ark.nın yaptığı çalışmada Acinetobacter baumanii etkeni 

araştırılmıştır. Lokal anestezikler ve antiseptik ajanların A. baumanii üzerindeki MİK 

ve MBK değerleri hesaplanmıştır. Çalışmada kullanılan lokal anestezikler lidokain, 

bupivakain ve ropivakain olmuştur. Lidokain için çalışılan en derişik konsantrasyon 

%1’dir. Biyofilm üzerine etkisi polistiren mikroplaka ile araştırılmıştır. Biyofilm 

oluşumu spektrofotometre ile optik dansite ölçülerek değerlendirilmiştir (6). 
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Pelz ve ark.nın yaptığı çalışmada diş hekimliğinde kullanılan lokal 

anesteziklerin antimikrobiyal etkileri araştırılmıştır. Lidokain, artikaine, bupivakain, 

mepivakain, prilokain, prokain ve butanilikain araştırılmıştır. Temel başlıklarıyla gram 

pozitif kok, gram pozitif basil, gram negatif kok, gram negatif basil olmak üzere 52 

türden toplamda 311 adet suş bakteri çalışılmıştır. Ayrıca C. albicans da çalışılmıştır. 

MİK ve MBK değerleri Wilkins-Chalgren agar kullanılarak hesaplanmıştır. MBK 

değerleri yalnızca belirli organizmalar için mevcuttur. Kullanılan en derişik lidokain 

konsantrasyonu 20 mg/ml olmuştur. 20 mg/ml lidokain çözeltisi kullanılarak 

araştırılan bakteriler Fusobacterium nucleatum, Prevotella intermedia, 

Porphyromonas gingivalis, Staphylococcus aureus, Streptococcus intermedius, 

Pseudomonas aeruginosa’dır. Diğer suşlarda kullanılan en derişik lidokain 

konsantrasyonu 8 mg/ml’dir ve bu suşlar için MBK değerleri çalışılmamıştır (5). 

Faustova ve ark.nın yaptığı çalışmada lokal anesteziklerin S. aureus 

izolatlarının planktonik formları ve biyofilm oluşturan suşları üzerindenki 

antimikrobiyal etkisi araştırılmıştır. Kullanılan lokal anestezikler lidokain, bupivakain 

ve ropivakain olmuştur. Planktonik form serbestçe sıvı ortamda büyüyen bakterileri 

ifade eder. Antimikrobiyallere daha duyarlıdır ve akut enfeksiyonlarla ilişkilidir. Lokal 

anestezikler için MİK değerleri hesaplanmıştır. MBK çalışılmamıştır. Biyofilm 

üzerine etkiler mikrotitre plaka yöntemi ile araştırılmış, spektrofotometre ile optik 

dansite ölçümü yapılarak kantitatif ölçümü yapılmıştır. Lidokain ve bupivakain 

biyofilm üzerine etkili bulunmuştur. Kullanılan en derişik lidokain konsantrasyonu %2 

olmuştur (52). 

Labetoulle ve ark.nın yaptığı çalışmada göz ameliyatlarında kullanılan lokal 

anesteziklerin antimikrobiyal etkileri araştırılmıştır. Koruyucusuz %1 lidokain 

çözeltisi diğer koruyuculu lokal anesteziklerle karşılaştırılmış, alınan kültür 

sonuçlarını etkileyip etkilemeyeceği değerlendirilmiştir. Sonuç olarak koruyucusuz 

%1 lidokain çözeltisinin antimikrobiyal etkisinin daha az olması dolayısıyla kültür 

alımı için daha uygun bir lokal anestezik olacağı söylenmektedir. MİK ve MBK 

değerleri için sıvı mikrodilüsyon yöntemi kullanılmıştır. Lidokain çalışmasında %1’lik 

hazır solüsyon ve çalışmacılar tarafından hazırlanan %8’lik solüsyon kullanılmıştır 

(53). 
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2.3. SANTRAL VENÖZ KATETER 

SVK, kritik hastalarda ve uzun süreli intravenöz tedavi gerektiren durumlarda 

kullanılırlar. Farklı tipleri, yerleştirme yöntemleri ve kullanım süreleri bulunmaktadır. 

Özellikle enfeksiyon ve tromboz en önemli komplikasyonlarındandır (54). 

2.3.1. Santral Venöz Kateter Çeşitleri 

Santral venöz ulaşım; santral damarlara (femoral, subklaviyen ve juguler) veya 

periferik damarlara (peripherally inserted central catheter) yerleştirilen kateterler 

sayesinde sağlanabilir. Kullanılan kateterler yerleştirilme amaçlarına göre tek lümenli, 

çift lümenli veya üç lümenli olacak şekilde seçilebilir. Kateterler yerleştirilme 

biçimlerine göre; tünelsiz, tünelli, cilt altına implante edilmiş port kateter olarak tercih 

edilebilir (54). 

2.3.2. Santral Venöz Kateter Endikasyonları 

SVK farklı endikasyonlarla kullanılabilir. Genel olarak kullanım 

endikasyonları şöyle özetlenebilir (54): 

Periferik venöz erişim yetersizliği: Kimi hastalarda periferik damar yolu açmak 

mümkün değildir veya açılan damar yolu hasta için yeterli değildir. Böyle hastalarda 

santral damar yolu uzun süreli ve güvenli intravenöz ulaşımı sağlar. 

Uygulama için santral venöz yol gerektiren ilaçlar: Vazopressör ajanlar, 

hiperozmolar solüsyonlar (örn. total parenteral nutrisyon solüsyonları), kemoterapi 

ajanları gibi ilaçların svk ile verilmesi daha uygundur. 

Hemodinamik izlem: Santral venöz basınç izlemi, çeşitli kardiyak 

parametrelerin hesaplanması için santral venöz yol kullanılabilir. 

Ekstrakorporeal tedaviler: Hemodiyaliz, plazmaferez, ekstrakorporeal 

membran oksijenasyonu gibi tedaviler için santral venöz yol gereklidir. 

Çeşitli girişimler: İnferior vena kava filtresi yerleştirilmesi, pulmoner arter 

kateteri yerleştirilmesi, çeşitli intrakardiyak girişimler için kısa süreli de olsa svk 

kullanılabilir. 
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2.3.3. Santral Venöz Kateter Komplikasyonları 

 Kateter yerleştirilmesi sırasında arteriyel yaralanmalar, kateter malpozisyonu, 

pnömotoraks, hematom görülebilir. Girişimin ultrason eşliğinde yapılması bu 

komplikasyonların görülme sıklığı azaltır. Svk yerleştirilmesi esnasında ortaya çıkan 

komplikasyonlar şöyle özetlenebilir (4,54,55): 

Hava embolisi: Nadir görülen bir komplikasyondur ancak ölümcül olabilir. 

Kateterin takılması, kullanılması, çıkarılması sırasında görülebilir. Kalbin içine dolan 

hava hızla ilerleyen dolaşımsal kollaps ve arrest ile sonuçlanabilir. 

Tromboz: Kateter ile ilişkili tromboz görülebilir. Yanlış kateter seçimi, 

yerleştirme hataları ve yetersiz bakım tromboz gelişiminde önemli olabilir. 

Enfeksiyon: Kateter ilişkili kan dolaşımı enfeksiyonları kateter ile ilişkili 

mortalite ve morbiditenin en önemli sebebidir. Kateterin yerleşim yeri, kullanım 

amacı, tipi enfeksiyon gelişmesinde önemli faktör olabilir. Mikrobiyal kolonizasyon 

intraluminal veya ekstraluminal olarak gerçekleşebilir. Koruma için sterilizasyon ve 

antisepsi uygulamalarına azami önem gösterilmelidir. Bu konu ileride daha detaylıca 

tartışılacaktır. 

2.4. KATETER İLİŞKİLİ KAN DOLAŞIMI ENFEKSİYONLARI 

Svk’nin önemli komplikasyonlarından biri KİKDE’dir. Kateter lümeninde 

veya dış çeperinde kolonize olmuş mikroorganizmalar devamlı sistemik dolaşıma 

katılır ve sistemik enfeksiyona neden olur. KİKDE önemli bir morbidite ve mortalite 

sebebidir. Hastane ve yoğun bakımlarda yatış süresinin uzamasına, sağlık 

maliyetlerinin artmasına sebep olur. ABD’de yılda yaklaşık 30.000 ila 40.000 KİKDE 

vakası görülür. Bunların her birinin sağlık maliyetlerinde yaklaşık 45.000 Amerikan 

doları artışa neden olduğu düşünülmektedir (3). 

Hastada kateter varlığında sistemik enfeksiyon belirtileri olduğunda 

KİKDE’den şüphelenilmelidir. Tipik semptomlar; ateş, titreme, hipotansiyon, 

lökositoz gibi nonspesifik enfeksiyon bulgularıdır. Bu bulguların yanında kateter giriş 

yerinde hassasiyet, kızarıklık, akıntı görülebilir. Tanıda kan kültürü çok önemlidir ve 

antibiyotik tedavisi başlanmadan 2 ila 4 set (aerobik ve anaerobik) kan kültürü 

alınmalıdır. Lümenden ve periferik kandan alınan örneklerde üreme olması kateter 
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enfeksiyonuna işaret eder. Kateterden alınan örnekte en az 2 saat önce üreme olması 

KİKDE açısından önemli bir bulgudur (3,56). 

KİKDE’de yaygın olarak gösterilen etkenler şunlardır: Koagülaz negatif 

Staphylococci, S. aureus, Enterococci, gram negatif basiller ve mantarlar (çoğunlukla 

Candida türleri). Kısa süreli kateterlerde etken çoğunlukla cilt florasından kateterin 

dış çeperine yerleşen mikroorganizmalardır. Uzun süreli kateterlerde ise etken daha 

çok lümen içerisinde kolonize olmuştur (3,56). 

KİKDE vücutta ciddi sistemik enfeksiyonlara yol açabilir. Sepsis, septik şok, 

tromboflebit, osteomiyelit, septik artrit gibi komplikasyonlar görülebilir. Enfektif 

endokardit özellikle etkenin S. aureus olduğu vakalarda görülebilir. KİKDE’nin 

mortalitesi %10 ila %30 bildirilmiştir (3,56). 

KİKDE vakalarında örnek alınması, çoğunlukla kateterin yerinden çıkarılması, 

ampirik antibiyotik tedavisi başlanması, mikrobiyolojik tanı yapıldıktan sonra ise 

organizmaya yönelik tedavinin düzenlenmesi gerekir (56): 

S. aureus enfeksiyonlarında kateterin çıkarılması ve 2-6 hafta süre ile sistemik 

antibiyotik tedavisi (örn. Vankomisin, daptomisin) verilmelidir. 

Koagülaz negatif stafilokoklarda kateter çıkarılmadan tedavi mümkün olabilir. 

Bunun için en az 10-14 gün süre ile sistemik tedavinin yanına kateter kilit tedavisi 

(örn. vankomisin, sefazolin) eklenmelidir. 

Enterococci türleri izole edildiğinde KKT ve sistemik tedavi ile kateter 

çıkarılmadan tedavi mümkün olabilir. Sistemik tedavi için vankomisin daptomisin 

dışında vankomisin direnci düşünülüyorsa linezolid verilebilir. KKT için vankomisin 

tercih edilmelidir. 

Gram negatif basillerde en önemli etken P. aeruginosa’dır. Gram negatif etken 

saptandığında hızla geniş spektrumlu ampirik tedavi başlanmalıdır. Daha sonra 

yapılan duyarlılık testleri uyarınca antibiyotik tedavisi düzenlenmelidir. Kateterin 

çekilmesi önerilmektedir. Kateterin çekilmesinin mümkün olmağı durumlarda kateter 

kilit tedavisi (örn. seftazidim, gentamisin) denenebilir. Gram negatif basillerde 

kullanılan antimikrobiyal ajanlara; dördüncü nesil sefalosporinler, beta laktam ve beta 



   

 

19 

 

laktamaz inhibitör kombinasyonları, karbapenemler, aminoglikozidler örnek 

verilebilir. 

Candida türlerinde kateter mutlak suretle çıkarılmalı, antifungal tedavi (örn. 

ekinokandinler, flukanazol) 14 gün uygulanmalıdır. 

KİKDE’nin önlenmesinde uygun lokalizasyon, kateter seçimi, doğru 

endikasyon, azami sterilazyon ve antisepsis, pansuman ve yara bakımı kritik öneme 

sahiptir (3,56). 

2.5. KATETER KİLİT TEDAVİSİ 

KKT, kateter kaynaklı dolaşım sistemi enfeksiyonlarının önlenmesinde ve 

tedavisinde kateter lümenine yüksek konsantrasyonlu antimikrobiyal ajanların 

verilmesiyle uygulanır (57). 

Kateter değişiminin mümkün olmadığı veya zor olduğu durumlarda hasta 

hemodinamik olarak stabilse, ek komplikasyonlar bulunmuyorsa (örn. Endokardit), 

tespit edilen mikroorganizma düşük virulanslı ise (örn. Koagülaz negatif 

Staphylococcus) kateter kilit tedavisi uygulanabilir (57). 

Kateter kilit tedavisinin mevcut literatürde tedavi amaçlı sistemik tedaviye ek 

olarak kullanılması önerilir. Bu şekilde kullanıldığında sistemik tedavinin başarı 

şansının arttığı görülmüştür. Yüksek risk altındaki hastalar hariç profilaktik kullanımı 

önerilmemektedir (57). 

Kateter kilit tedavisinin standart uygulama rejimi bulunmamaktadır. 

Kullanılacak ajan, volüm, hazırlama konsantrasyonu, bekletme süreleri ile ilgili 

öneriler bulunmakla birlikte bu önerilerin karşılaştırıldığı klinik çalışmalar 

bulunmamaktadır (57,58). 

2.5.1. Antibiyotik Kateter Kilit Solüsyonları 

Solüsyonların önerildiği çalışmalarda öncelikle kullanılacak 

mikroorganizmalar için antimikrobiyal solüsyonların MİK ve MBK değerleri 

hesaplanır. Aynı zamanda poliüretan filmler üzerinde araştırılacak biyofilm üreten 

suşların antimikrobiyal çözeltilere maruz kalması sağlanır. Daha sonra bu yüzeylerde 

bakteriyel canlılık değerlendirilir. Bakterilerin biyofilmden bakterilerin ayrıldığı SEM 

ile doğrulanır (59). 
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Kullanılabilecek antimikrobiyal kateter kilit solüsyonlarına; gram negatif 

bakteriler için gentamisin, seftazidim, sefepim, siprofloksasin, seftriakson; gram 

pozitif bakteriler için, vankomisin, sefazolin, daptomisin, nafsilin, ampisilin örnek 

verilebilir (57). 

Örnek kateter kilit solüsyonları aşağıda verilmiştir (Tablo 5.1). Tablodaki 

solüsyonlar aktif enfeksiyon halinde tek başına değil, sistemik tedaviye ek olarak 

kullanılmalıdır. Seçilecek solüsyonda bakterinin duyarlılığı önemlidir. Solüsyon 

volümleri 2 ml olarak standardize edilmiş olsa da uygulanacak kateterin lümen içi 

volümü hesaba katılmalıdır. Heparinin kilit solüsyonlarında kullanılmasının daha 

etkili olduğuyla ilgili bir klinik araştırma bulunmamaktadır. Heparin solüsyonları ideal 

olarak günde bir kez uygulanmalıdır. Bazı çalışmalar 8-12 saatlik kilit süresini 

desteklemektedir. Bir süre sonra -maksimum kilit süresi bunu ifade etmektedir.- 

kateter lümeninin distalindeki antibiyotik konsantrasyonu subterapötik seviyelere 

düşebilmektedir. Kateter kullanılacak olursa kilit solüsyonları çekilmeli ve atılmalıdır, 

tekrar kilit tedavisi uygulanacaksa yeni solüsyon hazırlanmalıdır (57). 

Tablo 3. Örnek kateter kilit solüsyonları 

Antibiyotik Ajan 
Antibiyotik 

Konsantrasyon 

Heparin 

Konstantrasyon 

Maksimum kilit 

süresi 

Vankomisin 2.5-5 mg/ml 0-2500-5000 Ü/ml 72 saat 

Sefazolin 5-10 mg/ml 0-2500-5000 Ü/ml 48-72 saat 

Daptomisin 5 mg/ml 0-5000 Ü/ml 72 saat 

Nafsilin 100 mg/ml Yok 12 saat 

Ampisilin 10 mg/ml Yok 8 saat 

Gentamisin 1-5 mg/ml 2500-5000 Ü/ml 48-72 saat 

Seftazidim 1-10 mg/ml 5000 Ü/ml 48 saat 

Sefepim 1-10 mg/ml Yok 48 saat 

Siprofloksasin 1-5 mg/ml Yok 48 saat 
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Seftriakson 100 mg/ml Yok 48 saat 

 

2.5.2 Diğer Kateter Kilit Solüsyonları 

Antibiyotik kateter kilit solüsyonları kullanıldığında lümen içerisinde bulunan 

solüsyon zamanla sistemik dolaşıma karışır ve vücuttaki mikroorganizmalarda direnç 

mekanizmalarını tetikleyebilir. Bu durum antibiyotik kateter kilit solüsyonlarının 

özellikle profilaktik olarak kullanılmalarının önündeki önemli bir engeldir. Bu sebeple 

antimikrobiyal ajanlar dışında etanol, taurolidin ve n-asetil sistein gibi ajanların kateter 

kilit solüsyonu olarak araştırıldığı çalışmalar bulunmaktadır (57). 

Sanders ve ark.nın yaptığı çalışmada etanol kilit solüsyonlarının bağışıklığı 

baskılanmış hematoloji hastalarında KİKDE profilaksisindeki etkinliği çift kör 

randomize çalışmayla değerlendirilmiştir. %70 etanol çözeltisi kateter lümenine 

günlük uygulanmış, kontrol grubuna (heparin ve serum fizyolojik) kıyasla KİKDE 

oranlarında anlamlı azalma görülmüştür. Çalışmada antibiyotik kilit solüsyonlarının 

biyofilm içinde planktonik forma dönen mikroorganizmalara etki edemediği, bu 

sebeple tedavi başarının sınırlı olduğu vurgulanmıştır (60). Etanol kilit çözeltileri ile 

ilgili olarak poliüretan malzemeye zarar verme riski, heparin ile geçimsiz olması, 

etanolün sistemik dolaşıma karışmasıyla sebep olabileceği yan etkiler gibi sebeplerle 

kilit tedavilerinde kullanımı tartışmalıdır (57). 

Handrup ve ark.nın yaptığı çalışmada taurolidinin heparin çözeltisine kıyasla 

pediatrik kanser hastalarında KİKDE görülme sıklığını azalttığı bildirilmiştir. 

Taurolidin gram pozitif, gram negatif ve fungal etkenlere karşı etkinlik gösteren, 

peritonit tedavisinde kullanılan, formaldehit içeren bir bileşiktir. Genellikle iyi tolere 

edilmekle birlikte tat değişikliği, alerjik reaksiyonlar, trombositopeni gibi advers 

etkiler görülebilir (61). 

Aslam ve ark.nın yaptığı çalışmada tigesiklin, n-asetil sistein ve bu ikisinin 

kombinasyonun KİKDE üzerinde etkinliği in vitro çalışılmıştır. Kombinasyonun daha 

etkili olduğu bulunmuştur. N-asetil sisteinin biyofilm matriksi üzerine etkisiyle 

tigesiklin penatrasyonunun kolaylaştığı savunulmuştur (62). 
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2.6. ÇALIŞMADA KULLANILAN MİKROORGANİZMALAR VE 

YÖNTEMLERLE İLGİLİ BİLGİLER 

2.6.1. Biyofilm 

Biyofilm, mikroorganizmaların bir yüzeye tutunarak salgıladıkları 

ekstraselüler polimerik matriks içinde oluşturdukları bir yaşam biçimidir. Biyofilmler 

bakterilerin çevresel stres faktörlerine karşı direnç göstermelerini ve hayatta 

kalmalarını sağlar. Örneğin S. aureus biyofilm üretimiyle Toll-like reseptör 

sinyalizasyonu azaltır ve bağışıklık yanıtını baskılar. Antimikrobiyal maddelerin 

fiziksel olarak biyofilm içine sirayet edememesinden dolayı bakteriler antimikrobiyal 

maddelere karşı doğal bir direnç kazanır. Biyofilmler özellikle protez gibi cihazlarda 

oluşan enfeksiyonlarda ve kronik enfeksiyonlarda önemli rol oynar (63). 

Biyofilm sentezinde hücre yoğunluğu algılama mekanizması (quorum sensing) 

önemli rol oynar. Bu mekanizma ile bakteriler ortamda belirli bir konsantrasyona 

ulaştıklarında biyofilm üretimini aktive eden sinyal moleküllerini salgılarlar (64). 

2.6.2. Gram Pozitif Koklar 

Gram pozitif koklardan Staphylococcus türleri insanlar için önemli 

patojenlerdir. Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis, Staphylococcus 

hominis gibi türler farklı enfeksiyonlarla ilişkilidir. Bu bakteriler biyofilm oluşturarak 

savunma mekanizmalarına karşı direnç gösterirler (65). 

S. aureus en virülan gram pozitif koktur. Koagülaz enzimi, protein A ve toksin 

içermesi önemli özelliklerindendir. Deri ve mukozalarda kolonize olabilir. MRSA 

(metisilin dirençli S. aureus) hem hastane hem de toplum kaynaklı enfeksiyonlarda 

önemli rol oynar (65). 

S. epidermidis koagülaz negatif, avirülan deri florası üyesidir. İmmün suprese 

bireylerde ve postoperatif enfeksiyona sebep olabilir. Biyofilm oluşturabilmesi 

nedeniyle kateter, protez ve diğer yabancı cisim enfeksiyonlarına neden olabilir. 

Subakut endokardit etkenidir (65). 

S. hominis genellikle apokrin bezlerin yoğun olarak bulunduğu bölgelerde 

kolonize olur. Virülansı düşük olmakla birlikte fırsatçı enfeksiyonlara sebep olabilir. 

Kateter, protez enfeksiyonlarında rastlanabilir (65). 
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Enterococcus faecalis ve Enterococcus faecium genellikle çifter veya zincir 

şeklinde gruplanırlar. Hücre duvarlarında grup D gliserol teikoik asit bulunur. İnsanda 

gastrointestinal sistemde kolonizedirler. Uzun süre hastane yatışı olan ve özellikle 

geniş spektrumlu antibiyotik alan hastalar enfeksiyon riski altındadır. Katalaz negatif, 

PYR pozitif, safra ile optokin direnci gösterirler. Vankomisin dirençli enterokoklar 

(VRE) vankomisin direnci geliştirmiş enterokoklardır. Genellikle E. faecalis ve E. 

faecium suşlarında görülür. VanA ve VanB genotipleri en yaygın vankomisin direnç 

genleridir. VanA genotipi yüksek düzeyde vankomisin ve teikoplanin direnciyle 

ilişkilidir. VanB genotipi ise teikoplanine duyarlı olabilir (66). 

2.6.3. Gram Negatif Basiller 

Gram negatif basiller bakteriyel morfolojide önemli bir sınıfı temsil eder. Bu 

organizmalar hücre duvarında lipopolisakkarit içeren bir dış zar bulundurur. Hücre 

duvarındaki lipit A kısmı endotoksin özellik taşır (67,68). 

Escherichia coli gastrointestinal sistem florasında bulunur. Sahip olduğu 

adezinler bağırsak ve idrar yollarına tutunmayı sağlar. Salgıladığı ekzotoksinler shiga 

toksini ve enterotoksindir. Beş farklı patotip ile çeşitli ishal formlarına sebep olur. 

Sepsisli hastalardan en sık izole edilen etkendir. Toplum kaynaklı üriner sistem 

enfeksiyonlarının %80’inden sorumludur (68). 

Klebsiella pneumoniae belirgin bir polisakkarit kapsüle sahiptir. Bu kapsül 

fagositoztan korunmasını sağlar. Beta laktamaz enzimleri ile antibiyotik direnci 

gösterir. Toplum kökenli enfeksiyonlar ve hastane kaynaklı dirençli enfeksiyonlarda 

önemlidir. Özellikle genişlemiş spektrum beta laktamaz ve karbapanemaz üretimi 

nedeniyle çoklu ilaç dirençli suşları sık görülür (68). 

Pseudomonas aeruginosa pyocyanin ve pyoverdin gibi pigmentler üretir. 

Pyocyanin süperoksit ve hidrojen peroksit üretir. Pyoverdin ise demir bağlayıcı 

siderofor olarak görev yapar. Ekzotoksin A protein sentezini inhibe ederek doku 

hasarına yol açar. Elastazlar elastin içeren dokuları parçalar. Fosfolipaz C ile doku 

yıkımı gerçekleşir. Dış membranın düşük geçirgen özelliği ve çoklu antibiyotik 

pompaları ile birçok antibiyotiğe karşı doğal direnç gösterir. Kistik fibrozis 

hastalarında kronik kolonizasyon ve yoğun bakımda ventilatör ilişkili pnömoniden 

sorumludur (67). 
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2.6.4. Candida türleri 

Fungal etkenler bağışıklık sistemi baskılanmış bireylerde çeşitli enfeksiyonlara 

sebep olurlar. Büyük çoğunluğu doğada saprofit olarak bulunur ve yalnızca fırsatçı 

enfeksiyonlara sebep olur (69). 

Candida türleri maya, psödohif, ve gerçek hif formları gösterebilir. Sağlıklı 

insan mikrobiyotasında bulunur ve dimorfizm gösterebilir. Mukozal ve invazif 

kandidiazise sebep olabilir. İmmün yetmezlik, geniş spektrumlu antibiyotik kullanımı, 

uzun süreli hastane yatışları invazif kandidiazis için risk faktörüdür.  Candida albicans 

en yaygın tür olmakla birlikte Candida glabrata, Candida tropicalis ve Candida 

parapsilosis de sıklıkla izole edilir (69,70). 

2.6.5. Taramalı Elektron Mikroskobu (SEM) ile Biyofilm Görüntülenmesi 

Biyofilm, ekstraselüler polimerik madde içeren, yüzeye yapışık, hücreler arası 

etkileşimle oluşmuş yapıdır. Hücreler bir substrat üzerinde hidrate ekstraselüler 

polimerik madde ile kaplıdır. Ekstraselüler polimerik madde yaklaşık %90 oranında 

su içerir ve yumuşak bir yapıdadır. Bu durum biyofilmin konvansiyonel SEM ile 

görüntülenmesini zorlaştırır çünkü konvansiyonel SEM ile örnek hazırlamasının bir 

basamağını kurutma oluşturur ve bu biyofilm yapısının bozulmasına yol açabilir (71–

73). 

Biyofilm konvansiyonel SEM ile görüntülenebilir. Biyofilm elektron 

yoğunluğu düşük bir yapıya sahip olduğundan görüntüleme sırasında çözünürlüğün 

düşmesine sebep olur. Bunun önüne geçmek için görüntüleme öncesi metal boyalar 

kullanılabilir yahut örnek altın veya paladyum gibi bir metalle kaplanmalıdır (71,73). 

Görüntüleme için sırasıyla sabitleme, yıkama, dehidratasyon, kurutma, metal 

kaplama uygulanmalıdır. Sabitleme için glutaraldehit veya formaldehit solüsyonları 

kullanılabilir. Yıkama için fosfatlı tampon solüsyonu kullanılır. Dehidratasyon için 

artan alkol serileri yapılır. Kurutma için kimyasal kurutma veya kritik nokta kurutucu 

gibi bir yöntem kullanılabilir. Son olarak görüntüleme öncesi metal kaplama 

yapılmalıdır. Görüntüleme yöntemine bağlı olarak yıkama işleminden sonra osmiyum 

veya rutenyum gibi bir metal ile boyama yapılabilir (71–73). 
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Biyofilm konvansiyonel SEM ile kurutma ve metal kaplanma sonrası yüksek 

çözünürlükte görüntülenebilir. Çalışmada biyofilmin fiziksel yapısı araştırılıyorsa 

konvansiyonel SEM ile uygulanan yüksek düzeyde vakum dehidratasyon ve kurutma 

işlemi gerektirdiğinden biyofilmin yapısı bozulabilir. Değişken basınçlı SEM ve 

çevresel SEM düşük vakumla çalışabilen SEM modlarıdır. Düşük vakumda 

çalışabilmeleri sayesinde dehidratasyon, kurutma ve kaplama işlemleri yapılması 

gerekmez. Bu modlar biyofilmin fiziksel yapısı görüntülenmek isteniyorsa 

kullanılabilir. Ancak bu yöntemler kullanıldığında görüntünün kalitesi ve çözünürlüğü 

daha düşük olacaktır (71,73). 

2.6.6. Sıvı Mikrodilüsyon 

Sıvı mikrodilüsyon yöntemi bir mikroorganizmanın antimikrobiyal ajana olan 

duyarlılığını kantitatif olarak ölçmek için kullanılan standart bir yöntemdir. 

Standartlaştırılmış bakteri süspansiyonu hazırlanır. Süspansiyon 0,5 McFarland 

standardına eşdeğer bulanıklığa ayarlanır. Bu yaklaşık 1-2 × 108 CFU/mL'ye karşılık 

gelir. Bu süspansiyon 18-24 saat boyunca inkübe edilmiş bakteri kolonilerinden elde 

edilir. Dilüsyon serisi 96 kuyucuklu mikroplakada gerçekleştirilir ve her kuyucukta 

100 µL hacim bulunur. Bu hacmin yarısı mikroorganizma süspansiyonu, kalan yarısı 

da antimikrobiyal ajandan oluşur.  Antimikrobiyal ajan her bir kuyucukta bir öncekinin 

yarısı konsantrasyonda olacak şekilde seyreltilir. Standartlaştırılmış mikroorganizma 

süspansiyonu, kuyucuklara eklenir. Her kuyucukta mikroorganizma derişimi, 2-8 × 

105 CFU/mL olacak şekilde ayarlanır. Mikroplaka 35 °C ± 2 °C'de 16-20 saat inkübe 

edilir. İnkübasyon sonrasında mikroorganizmaların büyümesi değerlendirilir. 

Minimum İnhibitör Konsantrasyon (MİK) gözle görülebilir büyümenin engellendiği 

en düşük antimikrobiyal konsantrasyon olarak tanımlanır (74). 

2.6.7. Spektrofotometre ve Optik Dansite 

Optik spektrofotometre ile ışığın bir örnek içinden geçtikten sonra ölçümü 

yapılır. Işık geçirgenliği (T) bir malzemeden geçen ışığın (Is) o malzemeye 

gönderilen toplam ışığa (I0) oranıdır, şu şekilde ifade edilir (75): 

𝑇 =
𝐼𝑠
𝐼0
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Absorbans -optik dansite olarak da ifade edilir.- çözeltinin belirli bir dalga 

boyundaki ışığı ne kadar soğurduğunu ettiğini ifade eden bir ölçümdür. Şu şekilde 

tanımlanır (75): 

𝐴 = − log 𝑇 

Örneğin ışığı soğurma miktarına göre konsantrasyonu hesaplanabilir. 

Soğurma ile konsantrasyon arasındaki ilişki Beer-Lambert yasası ile açıklanır (75): 

𝐴 = 𝜀 ⋅ 𝑏 ⋅ 𝐶 

Denklemde A (absorbans) ile C (konsantrasyon), b (ışık yolu uzunluğu) ve ε 

(absorpsiyon katsayısı) arasında doğrusal bir ilişki olduğu görülmektedir. Bu 

denklemle absorbans değeri bilinen aynı çözücü ve çözeltiden oluşan ancak 

derişimleri farklı olan çözeltilerin derişimleri doğrudan absorbans değerleri 

kullanılarak karşılaştırılabilir (75).  
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3. GEREÇ VE YÖNTEMLER 

 

Çalışma için Sağlık Bilimleri Üniversitesi Abdurrahman Yurtaslan Ankara 

Onkoloji SUAM Etki Kurulu’na etik uygunluk açısından başvuruldu, 2024-12/186 

protokol numarası ile etik kurul onayı alındı. 

Çalışmada sıvı mikrodilüsyon, spektrofotometre ve taramalı elektron 

mikroskobu ile inceleme yapıldı. 

Kullanılan Malzemeler ve Cihazlar: 

• Standart suşlar 

• Dirençli hastane izolatları 

• Lidokain (100mg/ml) (Jetmonal %10, Lidokain Hidroklorür ve 

enjeksiyonluk su) 

• Mueller Hinton II Broth 

• U tabanlı mikrodilüsyon mikroplakları 

• Sarı pipet uçları 

• Mikropipet 

• McFarland ölçüm cihazı 

• Vorteks cihazı 

• Serum Fizyolojik 

• Etanol (%99) 

• Sodyum Asetat 

• Glutaraldehit 

• Kritik Nokta Kurutucu 

• Kaplama Cihazı (Taramalı elektron mikroskopisi için) 

• Taramalı elektron mikroskobu  
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3.1. MİNİMUM İNHİBİSYON KONSANTRASYONU (MİK) VE MİNİMUM 

BAKTERİSİDAL KONSANTRASYON (MBK) DEĞERLERİNİN 

BELİRLENMESİ 

 

Sıvı mikrodilüsyon yöntemi ile lidokainin, minimum inhibitör konsantrasyonu 

(MİK), minimum bakterisidal konsantrasyonu (MBK) belirlenir.  

MİK, bakterilerin, mikrodilüsyon kuyucuklarındaki üremesini tamamen inhibe 

eden ve çıplak gözle gözlenebilen en düşük antibiyotik konsantrasyonudur. Üremenin 

görülmediği en düşük konsantrasyon MİK değeri olarak verilir. 

MBK, başlangıçtaki bakteri popülasyonunu %99,99 oranında azaltabilen en 

düşük antibakteriyel konsantrasyon olarak tanımlanır. Üremenin görülmediği 

kuyucuklardan 1 mikrolitre ekim yapılarak bakteri sayısını %99,99 azaltmış olan en 

düşük konsantrasyon MBK değeri olarak not edilir. 

3.1.1. Standart Suşların Hazırlanması 

Depolanıp -20 °C’de saklanan stok bakteri kültürlerinin oda sıcaklığında 

bekletilerek çözünmesi sağlandı ve %5 koyun kanlı agara öze ile tek koloni düşürme 

tekniği ile pasajları yapıldı. Besiyerleri 35 °C’lik etüvde 18-24 saat inkübe edildi. 

Üreme olan plaklardan aynı şekilde tekrar ekim ve inkübasyon yapıldı. İkinci pasajın 

amacı çok düşük ısılarda saklanılan bakterilerin tüm fizyolojik ve biyokimyasal 

özelliklerini tam olarak geri kazanması içindir. Çalışmalar bu ikinci pasajlardan 

yapıldı.  

3.1.2. Sıvı Mikrodilüsyon Çalışma Yöntemi ve Yorumlanması 

1. Standart suşlardan; S. aureus ATCC 25923, E. coli ATCC 25922, E. 

faecalis ATCC 29212, P. aeruginosa ATCC 27853 ve hastane izolatları; K. 

pneumoniae 1, K. pneumoniae 2, E. coli, E. faecium, S. epidermidis, S. hominis 

çalışıldı. Lidokain 50-1,56 mg/ml doz aralığında çalışıldı. Her bir suş için 3 deneme 

yapıldı. 

2. Sıvı mikrodilüsyon yöntemi için steril ve her sırasında 8 kuyucuk olan 

12 sıradan oluşan, U tabanlı mikroplaklar kullanıldı. Her bakteri için 8 kuyucuk 

kullanıldı. 

3. Her bir bakteri ve her bir deneme için ayrı ayrı olmak üzere, ilk kuyucuk 

hariç tüm kuyucuklara 50 μl serum fizyolojik (SF) steril mikropipet ile kondu. Yedinci 
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sütundaki kuyucuklara lidokain çözeltisi eklenmedi ve testin performansını kontrol 

etmek üzere üreme kontrol kuyucuğu olarak kullanıldı. 

4. Sadece ilk kuyucuğa 100 μl lidokain (100 mg/ml) çözeltisi kondu ve bu 

kuyucuktan alınan 50 μl lidokain altıncı kuyucuk dahil olmak üzere 50’şer μl dilüe 

edilerek sırayla dağıtıldı. Altıncı kuyucuktan alınan 50 μl karışım dışarı atıldı. Böylece 

soldan sağa doğru azalacak şekilde lidokainin 50 mg/ml’den 1,5 mg/ml’ye kadar seri 

sulandırımları hazırlandı. 

5. Bir gün öncesinden kanlı agara pasajlanmış taze kültürden bakteri 

kolonileri alındı, doğrudan süspansiyon yöntemi ile, SF içerisinde, dansitometre ile 

okunarak 0,5 McFarland bulanıklığa ayarlandı. Bu bulanıklıktaki süspansiyonun 

içinde 1-2x10⁸ CFU/ml (koloni oluşturan birim; /ml) miktarında bakteri bulunur. 

6. 0,5 McFarland olan tüpten 50 μl alıp 4950 μL Mueller Hinton II Broth 

içeren tüpe aktarıldı, böylece son bakteri konsantrasyonu 1x105 CFU/ml oldu. Tüp 

vortekslenerek sekizinci kuyucuk hariç tüm kuyucuklara 50’şer μl eklendi. Son 

kuyucuk testin performansını kontrol etmek için sterilite kontrol kuyucuğu olarak 

kullanıldı. 

7.  İnoküle edilmiş mikrodilüsyon plakları 35°C’de 18±2 saat süre ile 

aerobik koşullarda üstleri buharlaşmaya müsaade etmeyecek şekilde kapalı olarak 

etüvde inkübe edildi. 

8. Süre sonunda plaklar kontrol edildi. Çıplak gözle üreme olmayan en 

düşük konsantrasyonlu kuyucuk MİK değeri olarak kaydedildi. 

9. Üreme olmayan kuyucuklardan Mueller Hinton agara ekim yapıldı. 

35°C’de yaklaşık 24 saat süre ile aerobik koşullarda üstleri buharlaşmaya müsaade 

etmeyecek şekilde kapalı olarak etüvde inkübe edildi. 

10. Süre sonunda agar kontrol edildi. Üreme olmayan en düşük 

konsantrasyon MBK değeri olarak kaydedildi. 
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3.2. BİYOFİLM OLUŞUMUNUN BELİRLENMESİ 

 

Lidokainin biyofilm üretimi üzerine etkisini görmek için S. epidermidis ATCC 

35984, S. aureus ATCC 25923 ve C. parapsilosis ATCC 22019 suşu kullanıldı. Oluşan 

biyofilmin spektrofotometre ile ölçümü yapıldı. Steril kateterden hazırlanan örnekler 

taramalı elektron mikroskobu (SEM) ile görüntülendi. 

 

3.2.1. Spektrofotometre ile Biyofilm Ölçümü 

Biyofilm oluşumu negatif yüklü polistren yüzeylerde 96 kuyucuklu mikro titre 

plakalarında belirlendi. Her bir suş için, brain-heart infüzyon broth içerisinde 

hazırlanmış 108 colony forming unit (CFU)/mL bakteri süspansiyonundan 100 µL 96 

kuyucuklu plakanın kuyucuklarına eklendi. Kontrol kuyucuğuna 100 µL SF, lidokain 

kuyucuğuna 100 µL %10 lidokain çözeltisi eklendi. 37 ºC’de 48 saat inkübe edildi. 

Sonra her kuyucuk iki kere 200 µL fosfat tamponlu salin ile yıkandı. Örnekler 200 µL 

%99 etanol ile fikse edildi ve %2 kristal viyole ile boyandı. Son olarak 160 µL %99 

etanol her kuyucuğa eklendi. Optik dansite (OD) 550nm’de (OD 550) SpectraMax i3x 

Multi-mode Microplate Reader ile 3 kez ölçüldü (Moleculer Devices, USA). 

Kontrol ve lidokainli örneğin optik dansitometre değerleri Welch’in t testi ile 

tek yönlü karşılaştırıldı. 
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3.2.2. Taramalı Elektron Mikroskobunda Görüntülenmek Üzere Örneğin 

Hazırlanması 

1. S. epidermidis ATCC 35984, S.aureus ATCC 25923 ve Candida 

parapsilosis ATCC 22019 suşları 1 lidokainsiz kontrol ve 1 lidokainli besiyerinde 

olmak üzere toplamda 6 örnek hazırlandı. 

2. Suşlar 0,5 McFarland yoğunluğunda hazırlandı mikropipetle 50 μl 

çekilerek 4950 μl miktarındaki brain heart besiyerine eklendi. Her suştan iki tüpe ekim 

yapıldı. Bu tüplerden birine lidokain eklendi birine ise eklenmedi. Tüm tüplere 0,2 mm 

uzunluğunda steril kateter parçası eklendi ve 37°C’de 24 saat inkübe edildi. 

3. İnkübasyon sonunda tüm tüpler içindeki besiyeri pipet ile çıkarıldı ve 

kateter parçaları 3 kere fosfatlı tampon solüsyonu ile yıkandı, oda sıcaklığında 20 dk 

kurutuldu. 

4. Kuruma sonrası biyofilm yüzeyleri fiksasyon işlemi için %2,5’lik 

glutaraldehit solüsyonu içinde 24 saat bekletildi. 

5. Ertesi gün biyofilm yüzey örnekleri 0,1M sodyum asetat solüsyonu 

içinde 15 dk bekletildi. İşlem üç kere tekrarlandı. 

6. Yüzeyler hazırlanan %25, %33, %50, %75, %90 ve %99 etanol 

konsantrasyonunda sırasıyla 15 dk bekletildi. 

7. Örnekler görüntüleme laboratuvarına götürülmek üzere %99 etanol 

solüsyonunun içinde hazırlandı. 

8. Etanol sonrası örnekler “Kritik Nokta Kurutucu” cihaz ile kurutuldu, 

kateter yüzeylerine altın kaplanma uygulandı. 

9. Her örnekte yaklaşık 30 alan tarandı. Her alandaki bakteri adezyonu, 

agregasyonu ve biyofilm varlığı değerlendirildi. Uygun yerlerden görüntüler 

kaydedildi. 

 

3.3. KULLANILAN İSTATİSTİKSEL YÖNTEMLER 

 

Biyofilm oluşumunun spektrofotometre ile belirlenmesinde kontrol ve 

lidokainli örneklerin ortalama optik dansitesi “Welch’in t testi” ile tek yönlü 

karşılaştırıldı. İstatistik için “Microsoft Office 2021 Excel” programı kullanıldı. 

İstatistiksel anlamlılık p<0,05 kabul edildi. 
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4. BULGULAR 

Çalışılan örneklerin MİK ve MBK değerleri belirlendi. Örneklerdeki biyofilm 

miktarının spektrofotometre ile ölçümleri yapıldı. Lidokaine maruz bırakılan ve 

bırakılmayan kateter örnekleri SEM ile görüntülendi. 

4.1. SIVI MİKRODİLÜSYON DUYARLILIK TESTİ SONUÇLARI 

 

Sıvı mikrodilüsyon çalışmasında toplamda 10 suş çalışıldı. MİK ve MBK 

değerleri standart suşlar için sırasıyla; S. aureus ATCC 25923 25, 50 mg/ml; E. coli 

ATCC 25922 6,25, 50 mg/ml; E. faecalis ATCC 29212 25, 50 mg/ml; P. aeruginosa 

ATCC 27853 25, 50 mg/ml; ve hastane izolatları için; K. pneumoniae 1 6,25, 12,5 

mg/ml; K. pneumoniae 2 6,25, 12,5 mg/ml; E. coli 6,25, 12,5 mg/ml; E. faecium 12,5, 

50 mg/ml; S. epidermidis 25, 50 mg/ml; S. hominis 25, 50 mg/ml bulundu (Tablo 4). 
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Tablo 4. Lidokain için tespit edilen MİK ve MBK değerleri (MİK: Minimum 

inhibitör konsantrasyon, MBK: Minimum bakterisidal konsantrasyon) 

  MİK (mg/ml) MBK (mg/ml) 

Suş                            Denemeler 1. 2.  3. 1. 2. 3. 

S. aureus ATCC 25923 25 25 25 50 50 50 

E. coli ATCC 25922 6,25 6,25 6,25 50 50 50 

E. faecalis ATCC 29212 25 25 25 50 50 50 

P. aeruginosa ATCC 27853 25 25 25 50 50 50 

K. pneumoniae (Hastane 

izolatı 1) 6,25 6,25 6,25 12,5 12,5 12,5 

K. pneumoniae (Hastane 

izolatı 2) 6,25 6,25 6,25 12,5 12,5 12,5 

E. coli (Hastane izolatı) 6,25 6,25 6,25 12,5 12,5 12,5 

E. faecium (Hastane izolatı) 12,5 12,5 12,5 50 50 50 

S. epidermidis (Hastane izolatı) 25 25 25 50 50 50 

S. hominis (Hastane izolatı) 25 25 25 50 50 50 
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4.2. SPEKTROFOTOMETRE İLE BİYOFİLM ÖLÇÜM SONUÇLARI 

Lidokainin biyofilm üreten suşlar üzerindeki etkisi 3 standart suş üzerinde 

incelendi. S. epidermidis ATCC 35984, S. aureus ATCC 25923, C. parapsilosis 

ATCC 22019 suşları için kontrol ve lidokainli örneğin optik dansitometre ölçüm 

ortalama değerleri sırasıyla; 2,4547, 1,8635 (p=0,036); 2,4702, 1,1669 (p=0,016); 

2,5490, 1,3667 (p<0,001) oldu (Tablo 5, Tablo 6 ve Şekil 1). 

Tablo 5. Çalışılan suşların spektrofotometre ile biyofilm ölçüm sonuçları (OD: Optik 

dansite, NK: Negatif kontrol) 

BİYOFİLM ÜRETİMİ OD OD OD NK 

S. epidermidis ATCC 35984 2,7987 2,2475 2,3179 0,0505 

S. epidermidis ATCC 35984 + 

LİDOKAİN 

1,9034 1,8891 1,7979 0,0462 

S. aureus ATCC 25923 2,0631 2,3766 2,9709 0,0475 

S. aureus ATCC 25923 + LİDOKAİN 1,086 1,1145 1,3001 0,0461 

C. parapsilosis ATCC 22019 2,4865 2,7384 2,4222 0,0560 

C. parapsilosis ATCC 22019 + 

LİDOKAİN 

1,330 1,4712 1,2990 0,0511 
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Tablo 6. Spektrofotometre ile ölçüm sonuçlarının değerlendirmesi (ODort: Optik 

dansite ortalaması, ODss: Optik dansite standart sapması) 

 

 
ODort ODss p 

S. epidermidis 

ATCC 35984 
2,4547 0,089991 

p=0,036 S. epidermidis 

ATCC 35984 + 

LİDOKAİN 

1,8635 0,003275 

S. aureus ATCC 

25923 
2,4702 0,212596 

p=0,016 S. aureus ATCC 

25923 + 

LİDOKAİN 

1,1669 0,013516 

C. parapsilosis 

ATCC 22019 
2,5490 0,027928 

p<0,001 C. parapsilosis 

ATCC 22019 + 

LİDOKAİN 

1,3667 0,008425 

 

 

 

Şekil 1. Optik dansitometre ölçümleri karşılaştırması  
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4.3. TARAMALI ELEKTRON MİKROSKOBU İLE BİYOFİLM 

GÖRÜNTÜLENME SONUÇLARI 

S. epidermidis, S. aureus, C. parapsilosis ile hazırlanan kontrol ve lidokainli 

örneklerin görüntülenmesi konvansiyonel SEM ile yapıldı, 5000x büyütme ile 

görüntüler kaydedildi (Şekil 2-7). 

 

 

Şekil 2. S. epidermidis SEM görüntüsü 

S. epidermidis kontrol için hazırlanan lidokain bulunmayan örnekte yaygın 

kolonizasyon görüldü. 

( : S. epidermidis) 
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Şekil 3. S. epidermidis lidokain uygulanan örneğin SEM görüntüsü 

S. epidermidis lidokain eklenerek hazırlanan örnekte biyofilm tabakası görülmedi, 

örneğin büyük kısmında bakteriye rastlanmadı. Yer yer sınırlı sayıda bakteri görüldü. 

( : S. epidermidis) 
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Şekil 4. S. aureus SEM görüntüsü 

S. aureus kontrol için hazırlanan örnekte bakteri adaları ve bunları bağlayan biyofilm 

matriks görüldü. 

( : S. aureus, : Biyofilm) 
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Şekil 5. S. aureus lidokain uygulanan örneğin SEM görüntüsü 

S. aureus lidokain eklenerek hazırlanan örnekte biyofilm tabakası azalmış olsa da yer 

yer görüldü, örneğin büyük kısmında bakteriye rastlanmadı. Yer yer sınırlı sayıda 

bakteri görülebilmektedir. 

( : S. aureus, : Biyofilm) 
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Şekil 6. C. parapsilosis SEM görüntüsü 

C. parapsilosis kontrol için hazırlanan örnekte yoğun mantar ve biyofilm tabakaları 

görüldü. Bu örnekteki biyofilmin fazlalığı dikkat çekmektedir. 

( : C. parapsilosis, : Biyofilm) 
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Şekil 7. C. parapsilosis lidokain uygulanan örneğin SEM görüntüsü 

C. parapsilosis lidokain eklenerek hazırlanan örnekte kontrole göre biyofilm 

tabakasının önemli ölçüde azaldığı görüldü. Yer yer sınırlı sayıda mantar görüldü. 

( : C. parapsilosis, : Biyofilm) 
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5. TARTIŞMA 

 

Çalışmamızda lidokainin antimikrobiyal etkinliği sıvı mikrodilüsyon yöntemi 

ile sık görülen KİKDE etkenleri üzerinde incelendi. Elde edilen MİK ve MBK 

değerleri suşlar için sırasıyla; S. aureus ATCC 25923 25, 50 mg/ml; E. coli ATCC 

25922 6,25, 50 mg/ml; E. faecalis ATCC 29212 25, 50 mg/ml; P. aeruginosa ATCC 

27853 25, 50 mg/ml; K. pneumoniae 1 6,25, 12,5 mg/ml; K. pneumoniae 2 6,25, 12,5 

mg/ml; E. coli 6,25, 12,5 mg/ml; E. faecium 12,5, 50 mg/ml; S. epidermidis 25, 50 

mg/ml; S. hominis 25, 50 mg/ml olarak bulduk. Lidokainin biyofilm üzerine etkisini, 

yüksek biyofilm üretme kapasitesine sahip olan S. epidermidis ATCC 35984, S. aureus 

ATCC 25923, C. parapsilosis ATCC 22019 suşları üzerinde spektrofotometre ve SEM 

ile ortaya koyduk. Lidokain eklenen örnekler üzerindeki bakteriyel kolonizasyonun ve 

biyofilm tabakasının azaldığını gösterdik. 

Lidokainin antimikrobiyal özelliğinin varlığı klinikte iki temel sebeple 

önemlidir. Bunlardan birincisi, kültür alımı gibi mikrobiyal örneklerde örnekleme 

sırasında kullanılan lidokainin örneğe karışabilme ve yanlış negatif sonuca sebep 

olabilme ihtimalidir. Olsen ve ark.nın yaptığı çalışmada bronkoalveolar lavaj sırasında 

lokal anestezik olarak kullanılan lidokainin örneklenen kimi bakterilerin üremelerini 

inhibe edebileceği, böylelikle yanlış negatif sonuç ortaya çıkabileceği öne sürülmüştür 

(23). Biz de çalışmamızda lidokainle üremesi inhibe olan suşları gösterdik. Ayrıca 

lidokainin biyofilm üreten suşlarda da inhibitör etkisi olduğunu belirledik. Bu 

sonuçlarla klinikte mikrobiyal örnekleme yapılırken kullanılan lidokainin örneğe 

karışmaması konusunda dikkatli olması gerektiği kanaatine vardık. 

İkincisi ise lidokainin doğrudan antimikrobiyal etkinliğidir. Literatürde 

lidokain kullanımıyla insan ve hayvanlar üzerinde çeşitli enfektif olayların 

azalabileceği bildirilmiştir (10,48). Çalışmamızda özellikle KİKDE etkenlerine yer 

verilmiştir. KİKDE hastane mortalitesini ve morbiditesini arttıran, sağlık sistemine ek 

iş yükü ve maliyet oluşturan ciddi bir durumdur. KİKDE geliştiğinde çoğunlukla 

kateterin çekilmesi ve ihtiyaç halinde tekrar takılması gerekmektedir. En yaygın 

KİKDE etkenleri S. aureus, koagülaz negatif gram pozitif koklar, Enterococci, gram 

negatif basiller (özellikle P. aeruginosa) ve mantarladır (özellikle Candida türleri). 
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Koagülaz negatif gram pozitif koklar ve Enterococci için kateter çekilmeden sistemik 

tedaviye eklenen KKT ile tedavi mümkündür ancak diğer etkenler için kateterin 

çekilmesi önerilmektedir (56). Çalışmamızda lidokainin KİKDE etkenlerine ve 

biyofilm tabakaya karşı etkinliğinin gösterilmesi klinikte lidokainin KİKDE’nin 

önlenmesi ve tedavisinde kullanılabilecek bir ilaç adayı olarak araştırılabileceğini 

düşündürmektedir. 

Mcneill, diyaliz kateteri olmayan intravasküler kateter enfeksiyonlarının 

önlenmesi ve tedavisi yazısında antibiyotik solüsyonlarının profilaksi amaçlı 

kullanımı, sınırlamaları ve alternatif solüsyonlara yer vermiştir. Yazıda direnç 

gelişimi, potansiyel sistemik toksisite, uzun süreli kullanımlarıyla ilgili kaygılar gibi 

sebeplerle antibiyotik kilit çözeltilerinin profilaktik olarak yaygın kullanımının 

önerilmediği belirtilmiştir. Bununla birlikte etanol, taurolidin ve n-asetil sistein gibi 

alternatif kilit çözeltilerinden bahsedilmiştir. Bu çözeltilerin kullanımıyla ilgili kanıtlar 

yeterli olmamakla birlikte özellikle mikrobiyal direnç gelişimini tetiklememelerinin 

önemli bir özellik olduğu söylenmiştir (57). Biz de lidokain için, klasik bir antibiyotik 

olmaması sayesinde antibiyotik kilit solüsyonlarının yazıda dile getirilen direnç 

gelişimi kaygısından muaf olmasının, önemli bir avantaj olduğunu düşünüyoruz. 

Literatürde lidokain için MİK ve MBK çalışılan 8 yayın tespit edilmiştir (5–

8,45,46,51,53). Bu yayınlar incelendiğinde yayınların ikisinde (45,46) metodolojik 

hata olduğu düşünülmüştür. Bu sebeple bu çalışmaların sonuçları tablolara 

eklenmemiş, sonuçları değerlendirilmemiştir. Kalan 6 yayın ve çalışmamızda elde 

edilen bulgular karşılaştırılmıştır. Değerlendirmeye alınmayan yayınlarla ilgili durum 

kısaca açıklanmıştır: Kesici ve ark. (45), Kesici ve ark.nın (46) çalışmaları 

incelendiğinde metodolojide temel bir sorun göze çarpmaktadır. Metodolojide 

açıklanan yöntemde sıvı mikrodilüsyon testinde ajana eklenen bakteri solüsyonun 

hacmi belirtilmemiştir. Bu sebeple araştırılan ajanın son konsantrasyonu 

hesaplanamamaktadır. Her halde, ne kadar bakteri solüsyonu eklenirse eklensin, 

çalışılan en derişik ajan konsantrasyonunun kullanılan orijinal ajan 

konsantrasyonundan daha seyreltik olacağı açıktır. Ancak bulgular kısmında verilen 

MİK değerlerine bakıldığında buna dikkat edilmediği görülmektedir. Bu durum 

verilen sonuçlarla ilgili şüphe doğurmaktadır. Bu sebeple bu iki çalışmanın içerdiği 

sonuçlar tarafımızca dikkate alınmamıştır. 
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Adler ve ark.nın yaptığı çalışmada lidokainin atlardan izole edilen patojenlere 

karşı etkinliği değerlendirilmiştir. Bakteriler en çok lidokain 10 mg/ml çözeltisinde 

inoküle edilmiştir. Özellikle S. equi, A. equuli ve Corynebacterium spp. türleri 

lidokaine duyarlı bulunmuştur, bazı S. aureus suşları daha az duyarlılık göstermiştir 

(8). Kaya ve ark.nın yaptığı çalışmada, lidokain ve artikainin antibakteriyel etkileri 

karşılaştırılmıştır. P. aeruginosa, S. aureus, E. coli, Proteus mirabilis, ve Serratia 

marcescens için MİK değerleri sırasıyla lidokain için; yok, yok, 5, 10, 10 mg/ml olarak 

belirlenmiştir. MBK hiçbir örnekte gösterilememiştir. Lidokain için çalışılan en 

derişik konsantrasyon 10 mg/ml olmuştur (7). Pelz ve ark.nın yaptığı çalışmada diş 

hekimliğinde kullanılan lokal anesteziklerin antimikrobiyal etkileri araştırılmıştır. 

Lidokain, artikaine, bupivakain, mepivakain, prilokain, prokain ve butanilikain 

araştırılmıştır. Temel başlıklarıyla gram pozitif kok, gram pozitif basil, gram negatif 

kok, gram negatif basil olmak üzere 52 türden toplamda 311 adet suş bakteri 

çalışılmıştır. Ayrıca C. albicans da çalışılmıştır. MİK ve MBK değerleri Wilkins-

Chalgren agar kullanılarak hesaplanmıştır. MBK değerleri yalnızca belirli 

organizmalar için mevcuttur. Kullanılan en derişik lidokain konsantrasyonu 20 mg/ml 

olmuştur. 20 mg/ml lidokain çözeltisi kullanılarak araştırılan bakteriler Fusobacterium 

nucleatum, Prevotella intermedia, Porphyromonas gingivalis, Staphylococcus aureus, 

Streptococcus intermedius, Pseudomonas aeruginosa’dır. Diğer suşlarda kullanılan en 

derişik lidokain konsantrasyonu 8 mg/ml’dir ve bu suşlar için MBK değerleri 

çalışılmamıştır (5). Nazarchuk ve ark.nın yaptığı çalışmada Acinetobacter baumanii 

etkeni araştırılmıştır. Lokal anestezikler ve antiseptik ajanların A. baumanii üzerindeki 

MİK ve MBK değerleri hesaplanmıştır. Çalışmada kullanılan lokal anestezikler 

lidokain, bupivakain ve ropivakain olmuştur. Lidokain için çalışılan en derişik 

konsantrasyon 10 mg/ml’dir. Biyofilm üzerine etkisi polistiren mikroplaka ile 

araştırılmıştır. Biyofilm oluşumu spektrofotometre ile optik dansite ölçülerek 

değerlendirilmiştir (6). Bu 4 çalışmaya bakıldığında kullanılan lidokain solüsyonunun 

azami derişiminin 10-20 mg/ml’yi geçmediği görülmüştür. Bu çalışmalarda çalışılan 

suşların bir kısmında MİK ve MBK değerleri hesaplanamamıştır (5–8) (Tablo 7). 

Parr ve ark.nın yaptığı çalışmada lidokainin hastene enfeksiyonu etkenlerinden 

vankomisin dirençli Enterococcus ve metisilin dirençli S. aureus suşları üzerindeki 

antimikrobiyal etkisi çalışılmıştır. Lidokainin değişen konsantrasyonlarda 
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antimikrobiyal etkisi gösterilmiştir. MİK ve MBK sıvı mikrodilüsyon yöntemi ile 

hesaplanmıştır. Çalışılan en derişik lidokain konsantrasyonu 160 mg/ml olmuştur (51). 

Bizim çalışmamız bu çalışma dışında E. faecium için lidokainin MİK ve MBK 

değerlerinin belirlendiği tek çalışmadır (Tablo 8 ve Tablo 9). 

Labetoulle ve ark.nın yaptığı çalışmada göz ameliyatlarında kullanılan lokal 

anesteziklerin antimikrobiyal etkileri araştırılmıştır. Koruyucusuz 10 mg/ml lidokain 

çözeltisi diğer koruyuculu lokal anesteziklerle karşılaştırılmış, alınan kültür 

sonuçlarını etkileyip etkilemeyeceği değerlendirilmiştir. Sonuç olarak koruyucusuz 10 

mg/ml lidokain çözeltisinin antimikrobiyal etkisinin daha az olması dolayısıyla kültür 

alımı yapılan işlemlerde daha uygun bir lokal anestezi olacağı söylenmektedir. MİK 

ve MBK değerleri için sıvı mikrodilüsyon yöntemi kullanılmıştır. Lidokain 

çalışmasında 10 mg/ml hazır solüsyon ve çalışmacılar tarafından hazırlanan 80 mg/ml 

solüsyon kullanılmıştır (53). Bizim çalışmamız bu çalışma dışında E. faecalis, S. 

epidermidis ve K. pneumonia suşları için lidokainin MİK değerinin belirlendiği; E. 

faecalis, S. epidermidis, K. pneumonia, E. coli ve P. aeruginosa suşları içinse MBK 

değerlerinin belirlendiği tek çalışmadır (Tablo 8 ve Tablo 9).  

Çalışmamız S. hominis için lidokainin MİK ve MBK değerlerinin gösterildiği 

ilk çalışmadır (Tablo 8 ve Tablo 9). 

Çalışmamızda lidokainin 50 mg/ml konsantrasyonda kullanılması çalışmamızı 

literatürdeki çalışmaların çoğundan ayırmıştır. Bu sayede MİK ve MBK 

belirlenemeyen mikroorganizmalar için bu değerleri belirlemiş olduk. 

Literatürde lidokainin biyofilm üzerine etkinliği spektrofotometre ile, 

Nazarchuk ve ark.nın çalışmasında A. baumanii üzerinde çalışılmıştır. 5 ve 10 mg/ml 

lidokain içeren kuyucuklarda inkübe edilen A. baumanii suşlarının kontrole göre 

biyofilm üretiminin azaldığı gösterilmiştir  (6). Çalışmamızda lidokainin biyofilm 

üreten S. aureus, S. epidermidis ve C. parapsilozis üzerine etkinliği spektrofotometre 

ile kantitatif olarak gösterildi. Biyofilm üreten bu türler üzerinde lidokainin 

antimikrobiyal etkinliği spektrofotometre ile literatürden ulaşabildiğimiz kadarıyla ilk 

kez gösterildi. 
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Yine literatürden ulaşabildiğimiz kadarıyla, lidokainin antimikrobiyal etkinliği 

ile ilgili SEM görüntülemesinin kullanıldığı başka çalışma bulunmamaktadır.  

Çalışmamızda biyofilm üreten S. aureus, S. epidermidis ve C. parapsilozis suşları 

üzerinde lidokainin etkinliği SEM ile doğrulandı. Çalışmamız lidokainin biyofilm 

üzerine etkinliğinin SEM ile gösterildiği ilk çalışma oldu. 
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Tablo 7. Literatürdeki çalışmalarda lidokain için hesaplanan MİK ve MBK değerleri 

(“>”: inhibisyon yok, azami konsantrasyon: çalışmada kullanılan lidokainin azami 

konsantrasyonu, MİK: Minimum inhibitör konsantrasyon, MBK: Minimum 

bakterisidal konsantrasyon, “a” tabloda aynı türe ait farklı suşlar tek satırda özet 

şeklinde gösterilmiştir, “b” yalnızca 20 mg/ml lidokain çözeltisiyle çalışılan suşlar 

tabloda gösterilmiştir) 

Çalışılan suş 

MİK (mg/ml) MBK 

(mg/ml) 

Azami 

konsantrasyon 

(mg/ml) 

Kaynak 

P. aeruginosa >10  

10 
Kaya ve ark. 

(7) 

E. coli 5 >10 

P. mirabilis 10 >10 

S. aureus >10  

S. marcescens 10 >10 

S. aureus 10->10 10->10 

10 
Adler ve ark. 

(8) a 

S. equi 5-10 5-10 

A. equuli 2,5-10 2,5-10 

Corynebacterium 

spp. 
1,3-5 2,5-10 

R. equi 5 5-10 

P. aeruginosa 5-10 10 

E. aerogenes 5 7,5-10 

E. cloacae 5-10 10 

E. coli 5 5-10 

S. aureus 

(metisilin 

dirençli) 

20-40 40-80 

160 
Parr ve ark. 

(51)a Enterococcus 

(Vankomisin 

dirençli) 

20-40 80-160 

A. baumanii 5-10 >10 10 
Nazarchuk ve 

ark. (6) 
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Tablo 7. devamı 

Çalışılan suş MİK (%) MBK (%) 

Azami 

konsantrasyon 

(%) 

Kaynak 

F. nucleatum 8 17 

20 
Pelz ve ark. 

(5)a,b 

P. intermedia 15 >20 

P. gingivalis 9,5 12,5 

S. aureus 13 13 

S. intermedius 16,3 >20 

P. aeruginosa >20 >20 

Grup A 

Streptokok 
10-20 20 

80 
Labetoulle ve 

ark. (53)a 

S. pneumoniae 10 20 

E. fecalis 40 40 

S. aureus 20-40 20-80 

S. epidermidis 10-40 20 

P. mirabialis 10 80 

S. marcescens 10-20 20 

E. cloacae 10 20-80 

C. freundi 10 20 

E. coli 10 20 

K. pneumoniae 10 20 

P. aeruginosa 10-20 40-80 
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Tablo 8. Çalışmada araştırılan mikroorganizmaların lidokain için hesaplanan MİK 

değerleri ile literatürdeki bilginin karşılaştırılması (“>” inhibisyon yok, boş hücreler 

etkenin çalışılmadığını ifade etmektedir.) 

 Bizim 

çalışma

mız 

(mg/ml) 

Kaya ve 

ark. 

(mg/ml) 

(7) 

Adler 

ve ark. 

(mg/ml) 

(8) 

Parr ve 

ark. 

(mg/ml) 

(51) 

Pelz ve 

ark. 

(mg/ml) 

(5) 

Labetoulle 

ve ark. 

(mg/ml) 

(53) 

S. aureus 25 >10 10->10 20-40 13 20-40 

S. epidermidis 25     10-40 

S. hominis 25      

E. faecium 12,5   20-40   

E. faecalis 25     40 

K. pneumoniae 6,25     10 

E. coli 6,25 5 5   10 

P. aeruginosa 25 >10 5-10  >20 10-20 
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Tablo 9. Çalışmada araştırılan mikroorganizmaların lidokain için hesaplanan MBK 

değerleri ile literatürdeki bilginin karşılaştırılması (“>” inhibisyon yok, boş hücreler 

etkenin çalışılmadığını ifade etmektedir.) 

 Bizim 

çalışma

mız 

(mg/ml) 

Kaya ve 

ark. 

(mg/ml) 

(7) 

Adler 

ve ark. 

(mg/ml) 

(8) 

Parr ve 

ark. 

(mg/ml) 

(51) 

Pelz ve 

ark. 

(mg/ml) 

(5) 

Labetoulle 

ve ark. 

(mg/ml) 

(53) 

S. aureus 50  10->10 40-80 13 20-80 

S. epidermidis 50     20 

S. hominis 50      

E. faecium 50   80-160   

E. faecalis 50     40 

K. pneumoniae 12,5     20 

E. coli 12,5-50 >10 >10   20 

P. aeruginosa 50  10  >20 40-80 

 

  



   

 

51 

 

6. SONUÇLAR 

 

Çalışmamızda lidokainin sık görülen KİKDE etkenleri ve biyofilm sentezleyen 

suşlar üzerindeki inhibitör etkisi gösterildi. MİK ve MBK değerleri standart suşlar için 

sırasıyla; S. aureus ATCC 25923 25, 50 mg/ml; E. coli ATCC 25922 6,25, 50 mg/ml; 

E. faecalis ATCC 29212 25, 50 mg/ml; P. aeruginosa ATCC 27853 25, 50 mg/ml; K. 

pneumoniae 1 6,25, 12,5 mg/ml; K. pneumoniae 2 6,25, 12,5 mg/ml; E. coli 6,25, 12,5 

mg/ml; E. faecium 12,5, 50 mg/ml; S. epidermidis 25, 50 mg/ml; S. hominis 25, 50 

mg/ml bulundu.  Biyofilm üreten S. epidermidis ATCC 35984, S. aureus ATCC 

25923, C. parapsilosis ATCC 22019 suşları üzerindeki inhibitör etkisi 

spektrofotometre ve SEM ile gösterildi. 

Lidokainin antimikrobiyal etkisinin gösterilmesi hem tanısal süreçler hem de 

klinik kullanım açısından önemlidir. Tanısal açıdan kültür örnekleme işlemi sırasında 

örneğe karışan lidokainin mikrobiyal üreme üzerinde inhibitör etki göstererek yanlış 

negatif sonuçlara yol açabileceği dikkate alınmalıdır. Bu durumun özellikle 

mikroorganizmaların kültürde yeterince izole edilemediği veya düşük yoğunlukta 

bulunduğu durumlarda teşhis süreçlerini etkileyebileceği akılda tutulmalıdır. Klinik 

kullanım açısından ise çalışmamızda lidokainin sık görülen KİKDE etkenleri üzerinde 

ve biyofilm sentezleyen suşlar üzerinde antimikrobiyal etkinliğinin gösterilmesi 

lidokainin kateter kilit tedavisinde kullanılabilecek potansiyel bir ilaç olabileceğini 

ortaya koymaktadır.   
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